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Submaxilitis  aguda en  paciente con enfermedad  de

Crohn en tratamiento  con  infliximab

Acute  submandibular  sialadenitis  in  a  patient  with  Crohn’s  disease  being
treated  with  infliximab

Sr.  Director:

La  submaxilitis  es  una  inflamación  de  las  glándulas  saliva-
res  submaxilares.  La  causa  más  común  es  la  sialolitiasis  por
formación  de  cálculos  que  obstruyen  los  conductos  que  dre-
nan  la  glándula.  En  segundo  lugar,  estarían  las  infecciones,
principalmente  virus  con un especial  tropismo  por  las  glán-
dulas  salivares  (citomegalovirus  (CMV),  virus  varicela  zoster
(VVZ),  Epstein-Barr,  virus  herpes  6, virus  de  la  influenza,
virus  de  la parainfluenza,  virus  respiratorio  sincitial,  coro-
navirus,  rinovirus  y virus  de  la parotiditis)1,  siendo  menos
frecuentes  las  infecciones  bacterianas.  En  un amplio  número
de  casos  estas  infecciones  se asocian  a  una  inmunodepre-
sión  de  base.  Un  tercer  grupo  son los  casos  asociados  a
enfermedades  inmunológicas,  principalmente  el  síndrome
de  Sjögren,  o en el  contexto  de  un  síndrome  HiperIgG4.  Por
último,  citar  otras  etiologías  como  la  submaxilitis  transito-
ria  tras  procedimientos  endoscópicos  del  tracto digestivo  o
respiratorio  superior,  así  como  en relación  con la intubación
orotraqueal.

Existe  un  pequeño grupo  de  fármacos  con  el  que
se  ha  sugerido  una  correlación,  sin  un  claro  mecanismo
establecido:  doxiciclina  nitrofurantoina,  metimazol,  nifedi-
pino  y  captopril2,3. Cabe  destacar  la  publicación  de algún
caso  asociado  a  azatioprina4, infliximab  y  adalimumab5 o
tocilizumab6,  si  bien,  aquí  habría  que  plantearse  si el  origen
no  estaría  más  en relación  con  la  inmunosupresión.

En  este  contexto  presentamos  el  caso de  un varón  de 72
años  de  edad  con  diagnóstico  de  enfermedad  de  Crohn  ileal
que  debutó  en el año 2016.  Ante  la evidencia  de  progresión
de  la  enfermedad  se inició  tratamiento  con azatioprina  en
febrero  de 2018, que  no  fue  tolerada,  por  lo que  se pres-
cribió  en  su  lugar  mercaptopurina  en mayo  de  2018  que
solamente  tomó  unas semanas.  El paciente  abandonó  por
decisión  propia  cualquier  tratamiento.

Ingresa  por nuevo  brote  en  julio  de  2019,  evidencián-
dose  en  tomografía  computarizada  (TC)  un  trayecto  fistuloso
entre  dos  asas  de  intestino  delgado  y  otro  entre  colon

derecho  (inmediatamente  craneal  de la válvula  ileocecal)
y  un asa  de íleon.  Se  inicia  tratamiento  con infliximab.
Seis  semanas  después  del inicio  del tratamiento  reingresa
con  edema  doloroso  en zona submandibular  del cuello  y
clínica  de  dolor  abdominal  difuso  evidenciándose  en una
nueva  tomografía  axial  computarizada  (TAC)  progresión  de
los  trayectos  fistulosos  ya  conocidos.  No  se  determinaron
niveles  de infliximab.  Se  pauta  tratamiento  antimicrobiano
con  metronidazol  y  ciprofloxacino  endovenosos  y se adminis-
tran  dosis  de 1 mg/kg  de peso  diario  de metilprednisolona
endovenosa.  Durante  el  ingreso  es valorado  por  el  Departa-
mento  de Otorrinolaringología  (ORL)  que  solicita  ecografía
de  cuello  que  evidencia  una  submaxilitis  bilateral.  No hay
datos  de obstrucción  ni  supuración  de los  conductos  saliva-
res.  A las  24  horas del inicio  de tratamiento  esteroideo  se
objetiva  un marcado  descenso  de la  inflamación  en  el  cue-
llo.  Se completó  estudio  con  niveles  de IgG4,  ANA,  antiRo,
antiLa  y serología  IgG  e  IgM para  CMV,  Epstein-Barr,  VVZ,  que
fue  negativo.

En  la  revisión  de la literatura  no  hemos  encontrado
ninguna  relación  directa  de la submaxilitis  con  la enfer-
medad  de  Crohn.  Si  analizamos  los fármacos  utilizados  en
la  enfermedad  de Crohn que  se  han  relacionado  con  una
submaxilitis,  es más  que  dudoso  que  sea  el  fármaco  el  res-
ponsable  directo  del efecto  tóxico  sobre  la  glándula.  El
mecanismo  que  se  defiende  en  otros  casos  de submaxili-
tis  asociadas  al  tratamiento  con  infliximab,  adalimumab5

y tocilizumab6 es la inmunosupresión  inducida  por estos
fármacos,  la cual  favorece  la  formación  bien de abscesos,
siendo  en  este  caso unilaterales,  o bien la reactivación  de
virus  latentes.  En  nuestro  caso,  no  podemos  establecer  un
mecanismo  fisiopatológico  por  el  que  el  infliximab  actúe
directamente  sobre  las  glándulas  salivares,  y aunque  no
hemos  podido  demostrar  el  microorganismo  responsable,  la
hipótesis  más  factible  es la  reactivación  de  un virus  con
especial  tropismo  sobre  las  glándulas  salivares  como  el  ori-
gen  de la  submaxilitis.
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En  el caso  descrito  por Guerra  et al.4,  en el  que
asocian  la  submaxilitis  al tratamiento  con azatioprina,
el  mero  hecho  de  que  el  cuadro  reapareciese  tras  la
reintroducción  del  mismo  no  indica  necesariamente  que
exista  un  efecto  tóxico  directo,  no  pudiendo  excluirse  el
hecho,  como  en  el resto  de  los  casos,  que  la submaxi-
litis  sea  debido  a  la reactivación  de  virus  en  pacientes
inmunodeprimidos.

El  tratamiento  en  estos  casos  consiste  en la  adminis-
tración  de  antiinflamatorios  (principalmente  prednisona  o
metilprednisolona)  y  concomitantemente  la  disminución  de
la inmunosupresión  con el  fin  de  que  el  sistema  inmune  con-
trole  la  infección  viral.
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