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Elevacion de enzimas
pancreaticas y edema facial.
Sindrome de DRESS

@ CrossMark

Elevation of pancreatic enzymes and facial
edema. DRESS syndrome

El sindrome de DRESS, acronimo de Drug Reaction with
Eosinophilia and Systemic Symptoms, es un tipo de hipersen-
sibilidad a farmacos infrecuente con una mortalidad cercana
al 10%'.

Describimos el caso de una mujer de 60 anos con
antecedentes de vitiligo, hipertension arterial, hiper-
colesterolemia, hipertrigliceridemia, obesidad clase 1,
enfermedad renal crénica por nefroangioesclerosis en esta-
dio m y anemia multifactorial. Acudié a nuestro centro
por haber presentado en los ultimos 4 dias intenso pru-
rito generalizado, exantema cutaneo, edema facial y
fiebre termometrada de hasta 38°C. En la anamnesis
ademas destacaba la presencia de astenia, ligera sensa-
cion disneica, tos poco productiva, mialgias y artralgias
generalizadas de una semana de evolucion. Referia que
36 dias antes habia iniciado tratamiento con atorvasta-
tina 20mg/dia, olmesartdn/hidroclortiazida 20/25 mg/dia
y fenofibrato 200 mg/dia. En la valoracion inicial se com-
prob6 la presencia de edema facial de predominio en
parpados y labios asi como la presencia de areas cuta-
neas hipopigmentadas compatibles con el diagnostico previo
de vitiligo sobre las que aparecian maculas y manchas
eritematosas, distribuidas en las zonas fotoexpuestas, de
aspecto descamativo y con signo de Nikolsky negativo
(fig. 1). En la auscultacion se apreciaban crepitantes
secos bilaterales. Analiticamente destacaba la presen-
cia de eosinofilia (1.500 eosindfilos/mm3) con recuento
normal de leucocitos; elevacion de las enzimas hepati-
cas: AST 373Ul/L (4-50Ul/L), ALT 401UI/L (5-40UI/L),
bilirrubina total 1,91 mg/dL (0,2-1,2 mg/dL), fosfatasa alca-
lina 285UI/L (42-141Ul/L), GGT 1.086Ul/L (7-30UI/L),
LDH 483 UI/L (140-240Ul/L); y de las enzimas pancrea-
ticas: lipasa 346UI/L (42-141Ul/L) y amilasa 202 UI/L
(42-141 UI/L). Los niveles de creatinina eran de 2,30 mg/
dL (0,3-1,1mg/dL), y 3 meses antes eran de 1,50 mg/dL, sin
coagulopatia asociada. En la radiografia de térax se visua-
lizaba derrame pleural izquierdo e infiltrado intersticial
bilateral. En el frotis sanguineo se comprobo la presencia
de linfocitos atipicos. Los estudios seroldgicos de virus de
la hepatitis A, B y E, el ARN del virus de la hepatitis C,
VIH y los virus de la familia herpes (CMV, VEB, parvovi-
rus B19, VVZ y VHH6), descartaron proceso viral agudo. El

estudio de autoinmunidad fue negativo y los hemocultivos
fueron estériles. La ecografia abdominal y el ecocardio-
grama no revelaron alteraciones significativas. Al ingreso se
suspendid el tratamiento con olmesartan/hidroclortiazida
y fenofibrato, manteniendo la atorvastatina. Al quinto dia
presentd un empeoramiento analitico y clinico con incre-
mento de la disnea y disminucion de su clase funcional.
Ante esta mala evolucion se decidi6 suspender la atorvasta-
tina y se inici6 tratamiento con metilprednisolona a dosis de
1 mg/kg/dia via oral. Tras 15 dias de corticoterapia present6
franca mejoria clinica y analitica, con normalizacion de la
cifra de eosindfilos, transaminasas, enzimas pancreaticos
y creatinina. Fue dada de alta con una pauta descendente
de corticoides de 4 semanas y con nueva medicacion antihi-
pertensiva e hipolipemiante, sin recaidas hasta la fecha.

Figura1 a. Afectacion cutanea del sindrome de DRESS pretra-
tamiento. Figura 1 b. Después del tratamiento con corticoides
topicos y sistémicos.


dx.doi.org/
http://www.elsevier.es/gastroenterologia
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.gastrohep.2014.03.014&domain=pdf
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
mailto:iherreramarante@gmail.com
dx.doi.org/10.1016/j.gastrohep.2014.03.014
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.gastrohep.2014.03.010&domain=pdf
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0005
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0010
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0015
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0210-5705(14)00130-7/sbref0050
mailto:luistevilla@gmail.com
dx.doi.org/10.1016/j.gastrohep.2014.03.010
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.gastrohep.2014.04.006&domain=pdf

CARTAS CIENTIFICAS

17

El sindrome de DRESS es un raro trastorno sistémico que,
a diferencia de otras reacciones adversas a medicamentos,
se presenta con un periodo de latencia mas largo que varia
entre 1-6 semanas tras el inicio del tratamiento’. Existen
varias teorias que intentan explicar la fisiopatologia de este
sindrome, destacando la importancia de la reactivacion de
virus de la familia herpes, como el virus herpes tipo 6, virus
herpes tipo 7, citomegalovirus y el virus de Epstein-Barr, si
bien esta no se consigue demostrar en todos los casos. La
compleja interaccion entre el agente viral, el farmaco y la
inadecuada hiperactivacion del sistema inmune no ha podido
ser esclarecida’.

El listado de farmacos que se han asociado con este
cuadro es muy extenso, ampliandose dia a dia con nue-
vas comunicaciones. Los farmacos mas frecuentemente
implicados han sido el alopurinol', anticonvulsivantes?, anti-
bidticos, antirretrovirales y algunos nuevos antivirales*. En
la literatura encontramos un solo caso relacionado con
atorvastatina®. No obstante, no hemos podido recoger nin-
gln caso previamente descrito con el uso de olmesartan
ni de hidroclorotiazida. Dado que cronolégicamente no
hay diferencias entre los 3 farmacos y no es posible rea-
lizar una prueba de provocacion por motivos éticos; no
podemos determinar cual de ellos es el que realmente
precipitd la aparicion del cuadro, o bien si esta pudiera
darse como resultado de la interaccion entre ellos. La
Unica evidencia en la literatura nos permite sospechar
que la atorvastatina podria ser el medicamento responsa-
ble.

La afectacion cutanea es la mas frecuente'’. Consiste en
la aparicion de edema facial, presente en el 50% de los casos,
y de un exantema cutaneo eritemato-descamativo y con-
fluente. Son muchas las formas descritas y ninguna de ellas
patognomonica, no obstante, la afectacion inicial exclusiva
en areas fotoexpuestas, como en el caso presentado, no se
ha descrito hasta la fecha como manifestacion inicial del
sindrome de DRESS.

El fallo hepatico es la primera causa de muerte y, tras la
piel y el sistema hematopoyético, el érgano mas frecuente-
mente afectado’. En torno al 60% de los casos aparece una
elevacion de las enzimas de citolisis y LDH. La biopsia no es
necesaria para el diagnostico y solo se realizara en caso de
duda. Aunque en la mayor parte de pacientes la alteracion
del perfil hepatico es leve y se resuelve de manera autolimi-
tada se pueden dar casos de fallo hepatico fulminante que
requieran trasplante hepatico®.

El dano renal se manifiesta en forma de nefritis intesti-
cial, pudiendo aparecer proteinuria en rango no nefrético y
leucocituria. Los pacientes con enfermedad renal cronica,
como la paciente del caso presentado, tienen una mayor
predisposicion a presentar fracaso renal agudo.

La neumopatia intesticial difusa es la afectacion pul-
monar mas frecuente en el sindrome de DRESS'. Otra
manifestacion poco habitual, presente en nuestro caso, es
el derrame pleural.

La reaccion pancreatica en el sindrome de DRESS es rara
y puede cursar en forma de pancreatitis’ o con elevacion de
las enzimas pancreaticas sin traduccion clinica significativa,
tal y como comprobamos en nuestra paciente.

El diagndstico de sindrome de DRESS se basa en una
importante sospecha clinica en la que deberan estar presen-
tes sintomas cutaneos, fiebre, edema facial y/o afectacion

de uno o varios drganos coincidiendo con la introduccion de
una nueva medicacion de 2-6 semanas antes.

Hasta la fecha, no existen ensayos clinicos que evallen
la efectividad de un tratamiento para el sindrome de DRESS.

El primer paso terapéutico es la retirada del far-
maco presuntamente implicado. Con base en la hipotesis
fisiopatologica previamente descrita, se han notificado
casos tratados con inmunosupresores®, inmunoglobulina
intravenosa®, antivirales y N-acetilcisteina® sin resulta-
dos concluyentes. La corticoterapia sistémica ha sido
el tratamiento mas empleado independientemente de la
gravedad'®. La dosis, via de administracion y duracion
optima no han sido establecidas. Las pautas mas empleadas
en los estudios publicados oscilan entre 0,5-2 mg/kg/dia de
prednisona o equivalente. A pesar de la mejoria que suele
acontecer en los primeros dias de tratamiento y del con-
senso que existe en la literatura respecto a su uso, no se
ha conseguido objetivar una disminucién de la mortalidad ni
mejoria pronostica en los pacientes tratados. Actualmente,
parece una opcion razonable evitarlos en aquellos pacientes
sin afectacion sistémica importante©.

Las lesiones dermatologicas y el prurito suelen respon-
der al empleo de corticoides topicos de alta potencia en un
periodo de 1-2 semanas (fig. 1).

En conclusion, el sindrome de DRESS es una entidad poco
conocida cuyo diagnostico suele demorarse si no se incluye
desde un principio en el diagnéstico diferencial de pacientes
que han iniciado un tratamiento farmacoldgico. Cualquier
farmaco puede desencadenarlo, incluidos algunos de uso
tan comun como los del caso presentado. Aunque en nues-
tro caso el tratamiento con corticoides fue efectivo, alin no
hay evidencia sdlida que respalde su uso, siendo la sospe-
cha del sindrome y retirada precoz del farmaco la principal
herramienta terapéutica.
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Hemosuccus pancreatico, una
causa rara de hemorragia
digestiva alta

@ CrossMark

Pancreatic hemosuccus, a rare cause of upper
gastrointestinal bleeding

El hemosuccus pancreatico (HP) es una causa rara de san-
grado gastrointesinal alto. En una revision reciente, hay
publicados alrededor de un centenar de casos en los Ultimos
50 afios’. EL HP se define como la salida de sangre al duodeno
a través de la papila de Vater procedente del conducto pan-
creatico. Existe un predominio en hombres (7/1), con una
edad media en el momento de la presentacion de 50-60 afios.
La causa mas frecuente de HP suele ser la rotura de un seu-
doaneurisma pancreatico en el contexto de una pancreatitis
crénica, aunque existen otras etiologias como los tumores y
las malformaciones vasculares. Debido a su rareza, su pre-
sentacion clinica inespecifica y su potencial gravedad, esta
entidad supone en ocasiones un reto diagnostico.

A continuacion presentamos dos casos de HP en pacientes
jovenes.

Varon de 43 afios con antecedentes de enolismo cronico,
con una ingesta de 150g alcohol/dia de 15 afos de dura-
cién y abstinencia en los Ultimos siete. En el afio 2005 fue
diagnosticado de pancreatitis cronica de origen alcohdlico,
presentando varios episodios de pancreatitis aguda com-
plicada con formacion de pseudoquistes. En 2010 presenta
hemoperitoneo secundario a rotura de bazo por un absceso
esplénico, que requiere esplenectomia.

En las siguientes revisiones en consulta externa, el
paciente esta asintomatico y en una resonancia magnética
de septiembre de 2012 aparece una pseudomasa inflama-
toria en cabeza pancreatica que comprime y estenosa el
colédoco intrapancreatico sin producir repercusion clinica
ni analitica. En las pruebas de imagen posteriores durante
el ultimo ano, no se producen modificaciones significativas.

En septiembre de 2013 acude al servicio de urgencias
al presentar hematemesis e inestabilidad hemodinamica.
El examen fisico mostraba signos de shock con sudoracion,
hipotension, taquicardia y palidez marcada.

La gastroscopia evidencio salida de sangre roja por la
papila de Vater. El angio-TAC y la arteriografia abdomi-
nal, visualizaban sangrado en jet procedente de las ramas
pancreatico-duodenales por lo que se realizd una emboliza-
cién selectiva.

A pesar de ello, presentd nuevos episodios de melenas
y anemizacion que precisaron la transfusion de un total
de catorce concentrados de hematies en 24-48 horas y
dos nuevas arteriografias que finalmente lograron emboli-
zar las ramas de la arteria gastroduodenal y de las arcadas
pancreatico-duodenales, cesando el sangrado (figs. 1-4).

En la actualidad permanece estable y libre de sintomas.

Mujer de 44 anos de edad que ingresa en agosto de 2013
por melenas. Niega la presencia de habitos toxicos y el con-
sumo de farmacos gastrolesivos.

Los dias previos al ingreso presentd dolor abdominal tipo
colico localizado en epigastrio y cierta distension abdomi-
nal. El examen fisico mostraba datos de palidez cutanea y
una frecuencia cardiaca de 100 [pm, con una presion arterial
de 90/50 mm Hg. La hemoglobina era de 7 g/dl (rango de la
normalidad 11,7-13,8g/dl).

La gastroscopia de urgencia no objetivd datos de san-
grado. Ante la persistencia de melenas e inestabilidad
hemodinamica, se practico una segunda gastroscopia que
demostro la presencia de restos hematicos en segunda por-
cion duodenal y la salida de sangre fresca en forma de babeo
continuo por la papila. El angio-TAC visualizé una masa de
4cm en la cabeza del pancreas en intimo contacto con la
segunda porcion duodenal, con captacion en fase arterial,
irrigada por ramas de la arteria mesentérica superior y de
la arteria hepatica. Asimismo, se observaron varias lesiones
en lobulo hepatico izquierdo, sugestivas de metastasis.

Se realizd una angiografia abdominal con emboliza-
cion selectiva de ramas de la arteria gastroduodenal. La
colangiorresonancia magnética (CRM) no objetivo datos de
pancreatitis cronica y confirmo la presencia de la lesion
pancreatica observada en el TAC abdominal. El estudio de
extension no mostraba lesiones metastasicas a otros niveles.

Se practico una biopsia tru-cut de la lesién pancrea-
tica con resultado compatible con tumor neuroendocrino
(fig. 5a, 5b y 5¢) y una puncion aspirativa con aguja fina
(PAAF) de las lesiones hepaticas, con resultado negativo para
malignidad.

Tras la estabilizacion de la paciente, se programo la inter-
vencion quirdrgica en septiembre de 2013, practicandose
una duodenopancreatectomia cefalica con gastroenteroa-
nastomosis en Y de Roux. La biopsia intraoperatoria de las
lesiones hepaticas fue compatible con hiperplasia nodular
focal. Presentd una fistula biliar en el postoperatorio
precisando la colocacion de un drenaje biliar interno-
externo, que pudo ser retirado en noviembre de 2013. El
estudio anatomopatologico de la pieza quirdrgica confirmé
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