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Reactivacion de tuberculosis
pulmonar durante el
tratamiento con triple terapia
de la hepatitis C
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Reactivation of pulmonary tuberculosis during
treatment with triple therapy for hepatitis C

El tratamiento del virus de la hepatitis C con peginterferon y
ribavirina se asocia a un mayor riesgo de infecciones debido
a su accion inmunomoduladora y a su toxicidad medular
que produce frecuentemente neutropenia. Tras el empleo
de la triple terapia con los inhibidores de proteasas, boce-
previr y telaprevir, en pacientes cirroticos se han descrito
un incremento de infecciones asociadas, sobre todo respira-
torias, algunas graves'. Sin embargo, aunque el tratamiento
antiviral de la hepatitis C puede comprometer la inmunidad
celular, fundamental frente a la infeccion tuberculosa, se
han comunicado muy pocos casos de reactivacion de esta
infeccion.

Presentamos el caso de un varén de 53 afios con antece-
dentes personales de tabaquismo y etilismo créonico de unos
100g de alcohol/dia hasta hace 3 anos. Estuvo en prision
a los 24 anos y tenia un tatuaje. Padecia psoriasis vulgar
con afectacion de cara, cuello, codos y rodillas. Estaba en
seguimiento en nuestra consulta por una infeccion cronica
por VHC, genotipo 1a, con carga viral elevada (4.280.000 Ul,
6,63 log) y un grado F3 de fibrosis medida mediante elasto-
grafia de transicion (9,8 kPa). No habia recibido tratamiento
antiviral previamente. La interleucina 28-B era CC y tras
el estudio previo habitual, se indicé tratamiento basado
en triple terapia con boceprevir con estrategia de lead-in.
Recibi6 peginterferdn alfa 2a 180 pg/semana y ribavirina
1.200 mg/dia. Al completar la cuarta semana, el RNA viral
habia disminuido 2,26 log por lo que se ahadi6 boceprevir a
las dosis habituales (800 mg/8h). En la semana 8 del trata-
miento, la carga viral fue indetectable y se mantuvo asi en
un nuevo control en la semana 12. Como efectos secunda-
rios habia presentado una exacerbacion de su psoriasis que
se tratd con tacalcitol tdpico y una anemia moderada (Hb
9,8 mg/dl) que se manejo6 reduciendo la dosis de ribavirina
a 800 mg/dia. En ese momento, el paciente comenzo a pre-
sentar episodios diarios de fiebre vespertina no asociados
a la administracion del interferon, sin otra sintomatologia

infecciosa. Se descarto la presencia de un foco urinario y
maxilofacial. En la radiografia de térax se objetivo en el vér-
tice superior derecho un aumento de densidad heterogéneo
con imagenes nodulares, opacidades lineales y una posible
cavitacion. Ante estos hallazgos, se solicitaron prueba de la
tuberculina y quantiFERON®-TB resultando ambos positivos.
Se repitio la serologia para el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH) que result6é de nuevo negativa. Las muestras
de esputo, al no tener expectoracion, no fueron optimas vy,
por tanto, no valorables. Se realizd una broncoscopia con
obtencion de material del aspirado broncoalveolar en el que
se aisld Micobacterium tuberculosis. El paciente fue diag-
nosticado de reactivacion tuberculosa pulmonar y tratado
con 4 farmacos antituberculosos durante 2 meses (rifampi-
cina, isoniacida, etambutol y pirazinamida) y 4 meses mas
con rifampicina e isoniazida a las dosis habituales. En cuanto
al tratamiento antiviral, cuando se confirmé el diagnostico
de tuberculosis pulmonar, el paciente se encontraba en la
semana 19 de tratamiento, presentaba carga viral inde-
tectable, anemia moderada bien controlada y un recuento
leucocitario de 2.000/mm?3. Se decidi6 suspender boceprevir
debido a sus interacciones farmacologicas con rifampicina e
isoniazida, manteniendo la doble terapia con peginterferén
y ribavirina. Al tratarse de un paciente naive sin cirrosis y
respuesta viral rapida extendida se podria haber suspendido
el tratamiento con triple terapia en la semana 28. No
obstante, ante los acontecimientos descritos, se considerd
mas conveniente continuar con doble terapia antiviral hasta
completar 48 semanas mientras se administraba a la vez
el tratamiento antituberculoso. El paciente no presentd
nuevas incidencias ni efectos secundarios y 6 meses tras
finalizar el tratamiento antiviral se comprobd su respuesta
viral sostenida. Asimismo se realizaron controles de esputo
posteriores que fueron negativos.

No existen recomendaciones en las guias de practica cli-
nica habituales sobre la realizacion de cribado de tubercu-
losis previo al tratamiento antiviral y es que se trata de
una complicacién muy infrecuente’”’. De hecho, en la
literatura solo se han descrito 13 casos. La mayoria se dan
en pacientes pertenecientes a grupos de riesgo (presos,
usuarios de drogas por via parenteral y VIH) y solo 2 durante
el tratamiento con triple terapia (uno con boceprevir y
otro con telaprevir)?3. En funcién de esto, algunos autores
han propuesto la realizacion de una prueba de tuberculina
previa al inicio del tratamiento antiviral con peginterferony
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ribavirina con o sin inhibidor de la proteasa en poblaciones
de riesgo. El manejo del tratamiento antiviral una vez
instaurado el antituberculoso tampoco esta establecido.
Nosotros decidimos mantenerlo dada la excelente respuesta
virologica inicial, suspendiendo boceprevir ya que tanto
la rifampicina como la isoniacida interaccionan con él
disminuyendo su eficacia.

Con los nuevos farmacos antivirales directos y las tera-
pias libres de interferdn, practicamente han desaparecido
los efectos adversos sobre el sistema inmune, por lo que
no es esperable que aumenten las infecciones en los
pacientes en tratamiento. Por otro lado, los nuevos anti-
virales presentan menos interacciones farmacologicas®. Sin
embargo, en el caso de los antituberculosos, la rifampicina
esta contraindicada en el caso de terapias con sofosbu-
vir, ledipasvir, daclatasvir, dasabuvir y ombitasvir, debido
a su efecto inductor de la glucoproteina P que disminuye
significativamente las concentraciones plasmaticas de los
farmacos.
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Seudoacalasia en paciente con
antecedentes de linfoma no
Hodgkin
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Pseudoachalasia in a patient with a history of
non-Hodgkin lymphoma

Presentamos el caso de un varon de 48 afios de edad con
antecedentes personales de linfoma no Hodgkin tipo MALT
con afectacion intestinal en 2004, en remision desde enton-
ces tras tratamiento con quimioterapia.

Acudi6 a consulta con clinica de 3 meses de evolucion
de disfagia progresiva, dolor toracico irradiado a espalda
y pérdida de peso de 10kg. Se realizaron las siguientes
pruebas complementarias: Gastroscopia: sin alteraciones.
Esofagograma baritado: estenosis de 3 cm a nivel de la union
gastroesofagica, sin efecto masa, sugestivo de incipiente
acalasia. El cuerpo esofagico presenta un calibre normal,
sin dilatacion ni nivel hidroaéreo. Se realiz6 una manometria
esofagica de perfusion con 4 canales, en decubito: el esfin-
ter esofagico superior se localiza entre 25,3 y 20cm del ala
nasal con una presion de reposo levemente aumentada con
funcion conservada. Se observa buena coordinacion farin-
goesofagica. El cuerpo esofagico se estudia con al menos

10 degluciones de 5ml de agua. Tiene una presion basal
negativa respecto a la fundica. En el cuerpo, el 100% de
las ondas son hipotensas y simultaneas. El esfinter esofa-
gico inferior se localiza entre 44,5 y 40,3 cm, con presion de
reposo aumentada (presion basal media 40,6 mmHg), ausen-
cia de relajacion completa durante la deglucion.

El paciente evolucioné a los pocos dias a una afagia con
sialorrea. Dada la rapida evolucion de los sintomas se decidid
realizar una tomografia computarizada (TC) toracoabdo-
minal para descartar que se tratase de una seudoacalasia
(fig. 1). Los resultados fueron los siguientes: masa en
mediastino posteroinferior, que obliteraba el esdfago dis-
tal, y que se extendia invadiendo la grasa mediastinica y la
base pulmonar derecha, rodeando a la vena cava inferior
con la que perdia el plano de clivaje, aunque sin infil-
trarla claramente, perdiendo también plano de clivaje con
el diafragma. Estos hallazgos sugerian posible carcinoma
esofagico con extension a estructuras circundantes y menos
probable neoplasia pulmonar con infiltracion de mediastino.
Adenopatias patologicas mediastinicas y en espacio retro-
crural derecho, retroperitoneo (la mayor en tripode celiaco
de 28 mm), cadenas iliacas y regiones inguinales.

Se volvid a realizar gastroscopia, que Unicamente pre-
sentaba una estenosis concéntrica y puntiforme a nivel
del esfinter esofagico inferior, que impedia el paso del
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