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HEPATITIS AGUDA COLESTASICA INDUCIDA
POR AMOXICILINA-CLAVULANICO

Sr. Director: La amoxicilina es uno de los antibiéticos mas empleados
en Espafia. Ademads de las prescripciones facultativas, hay un alto consu-
mo de este farmaco en forma de automedicacion. Aunque se consi-dera
un farmaco relativamente seguro, su combinacién con édcido clavuldnico
hace que aumenten las reacciones adversas y las lesiones hepdticas'.

A continuacién presentamos el caso de un paciente joven con una hepati-
tis aguda colestésica grave, tras la toma de amoxicilina-clavuldnico (AC).
Paciente de 36 afios de edad, sin alergias medicamentosas conocidas,
con antecedentes de psoriasis, dermatitis seborreica, vitiligo, crisis con-
vulsiva tnica y pancreatitis de origen etilico hace 7 afos. Ex bebedor de
mas de 100 g de alcohol al dia (abstinencia de 2 meses), en tratamiento
para la deshabituacion alcohdlica. No ha recibido transfusiones de san-
gre, no consume drogas y no tiene antecedentes familiares ni personales
de enfermedad hepatobiliar. Sigue tratamiento con lamotrigina, venlafa-
Xina, vitaminas B,, B, y B,, tiaprida, carbimida cdlcica y ketazolam. No
toma productos de herboristeria. Acude al servicio de urgencias por pre-
sentar fiebre, odinofagia y disfagia de 2 dias de evolucidn, tras la toma
de AC 875/125 mg cada 8 h, durante 3 dias (automedicacion), a causa
de un dolor faringeo. A su vez aparecieron lesiones cutdneas en las ma-
nos, los antebrazos y las piernas, compatibles con un eritema multifor-
me. En la exploracién oral se aprecié una candidiasis florida con un in-
tenso muguet, por lo que se prescribié nistatina oral y fluconazol
(probable esofagitis candididsica). A los 10 dias acude de nuevo a la
consulta al presentar astenia, prurito, coluria e ictericia franca, sin dolor
abdominal, febricula sin escalofrios ni tiritona; no presentaba nduseas ni
vémitos. La analitica mostré: leucocitos 13.700 3 10%1, eosinéfilos
26%, AST 125 U/, ALT 128 U/1, FA 539 U/l, GGT 771 U/I, bilirrubina
total (BT) 18,74 mg/dl, bilirrubina directa (BD) 14,66 mg/dl y actividad
de protrombina del 90%. Las serologias de los virus de las hepatitis A,
B y C, incluido el ARN-VHC fueron negativas. Otras posibles causas
fueron descartadas: serologia negativa para citomegalovirus, virus de
Epstein-Barr, virus del herpes simple, virus de la inmunodeficiencia hu-
mana, anticuerpos antinucleares, antimisculo liso y antimitocondrias.
Durante el ingreso hospitalario el paciente permanecié asintomdtico,
con mejoria del cuadro candididsico, tolerando la dieta oral. Ante la sos-
pecha clinica de hepatitis aguda colestédsica de probable origen tdxico,
se suspendieron todos los medicamentos potencialmente hepatotéxicos,
incluidos el fluconazol y la lamotrigina. Aunque el paciente no presenté
alteraciones del nivel de conciencia ni ascitis, la funcién hepatica fue
empeorando de forma paulatina, hasta alcanzar una BT de 32,57 mg/dl
(BD de 28,8 mg/dl), con una actividad de protrombina en descenso. Por
este motivo, se trasladé a la unidad de trasplante hepatico del hospital
de referencia, donde permanecié 2 semanas en observacion con buena
evolucion. Se completo el estudio con una biopsia hepdtica, informada
como necrosis centrolobulillar, infiltrado inflamatorio con abundantes
eosindfilos y esteatosis microvesicular.

En la actualidad, tras 2 meses desde el inicio del cuadro clinico, el pa-
ciente estd asintomdtico y con valores de AST, ALT, FA, GGT y bili-
rrubina total dentro de los limites de la normalidad. La causalidad far-
macoldgica del dafio hepdtico se vio reforzada al obtenerse 9 puntos en
el indice CIOMS (diagnéstico altamente probable).

El diagnéstico de hepatotoxicidad es todavia un reto para los clinicos.
Para el establecimiento de causalidad es necesario tener evidencias de la
exposicion a un determinado farmaco (potencialmente hepatotdxico),
excluir otras posibles causas y presentar criterios «positivos» (manifes-
taciones de hipersensibilidad, biopsia, efecto de la retirada y reexposi-
cién, escalas diagndsticas, etc.)’. Dado el aumento de la esperanza de
vida, cada dia hay mds pacientes con multiples tratamientos, por lo que
la relacion temporal entre el agente sospechoso y la clinica es de vital
importancia para detectar el formaco responsable de la hepatotoxicidad.
Se dispone de muiltiples publicaciones sobre el potencial hepatotéxico
de AC?**. Esta asociacion farmacoldgica es la causa de hepatotoxicidad
imprevisible mds frecuente en los adultos espafoles, ya que representa
un 14% de todos los casos registrados’. La colestasis con signos de hi-
persensibilidad es el tipo de dafio hepatico mds frecuentemente asociado
con AC’. Aunque en el caso descrito no fue asi, la edad es uno de los
determinantes mds importantes en la expresion bioquimica de la hepato-
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toxicidad asociada a AC. Los pacientes jévenes (menores de 55 afios)
presentan con mayor frecuencia citélisis, mientras que los mayores ma-
nifiestan una reaccién mds colestédsica o mixta®. El tratamiento consiste
en la retirada del agente causal®.
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TUBERCULOSIS RECTAL QUE SIMULA UN CANCER
DE RECTO

Sr. Director: La tuberculosis intestinal es una entidad cuya incidencia
se estd incrementando en nuestro medio, en parte debido a la afluencia
de inmigrantes de dreas donde la tuberculosis es endémica y a la epide-
mia de sida. Sus manifestaciones clinicas suelen ser vagas e inespecifi-
cas, y puede presentarse de forma aguda, subaguda o crénica. El dolor
abdominal, de caracteristicas inespecificas, suele ser el sintoma mds fre-
cuente, en el 80-90% de los pacientes. Otras manifestaciones clinicas,
como anorexia, astenia, fiebre, sudores nocturnos, pérdida de peso, obs-
truccién del intestino delgado’, diarrea, estrefiimiento o rectorragias®3,
también pueden ser una forma de presentacién. El sangrado digestivo en
forma de melenas, aunque de forma muy infrecuente, también puede ser
el motivo de consulta del paciente’. En el 25-50% de los pacientes se
puede palpar una masa abdominal en el cuadrante inferior derecho del
abdomen. Los hallazgos radiolégicos suelen ser inespecificos: en el ene-
ma opaco pueden apreciarse ulceraciones mucosas y estenosis en el in-
testino delgado, deformidades en el ciego e incompetencia de la vdlvula
ileocecal; en la tomografia computarizada, el hallazgo mds frecuente es
el engrosamiento concéntrico de la pared ileocecal, con o sin dilatacién
del intestino proximal. En el mesenterio adyacente se pueden apreciar
las tipicas adenopatias con un centro hipodenso, reflejo de la necrosis
caseosa. En la colonoscopia suelen observarse dlceras’, estenosis, nédu-
los, seudopdlipos, bandas fibrosas, fistulas y deformidades en la valvula
ileocecal. Las tlceras tuberculosas suelen ser circunferenciales y estar
rodeadas por mucosa inflamada. Por todo ello, la enfermedad de Crohn
representa su principal diagndstico diferencial®. En efecto, la presencia
de fistulas anales obliga a descartar siempre una tuberculosis rectal,
aunque ésta es una localizacion muy rara de la tuberculosis intestinal’.
Un elevado nimero de casos precisa tratamiento quirtrgico, y el diag-
néstico se puede confirmar realizando un estudio histolégico® y culti-
vando las muestras obtenidas en el acto operatorio.

A continuacién presentamos el caso de una paciente de 87 afios de edad,
que consulta por clinica de tenesmo y rectorragias de varios meses de
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