Rev Med Hosp Gen Méx 2012;75(3):168-172 Recibido: 21 de julio de 2012, Aceptado: 11 de septiembre de 2012

HOSPITAL GENERAL

REVISTA MEDICA DEL

HOSPITAL GENERAL

T - DE MEXICO
www.elsevier.es
ELSEVIER 8 *

Lesion pigmentada en la cavidad oral como
resultado de la ingesta de amoxicilina con
acido clavulanico. Reporte de un caso
clinico y revision de literatura cientifica

Pigmented lesion in the oral cavity as result of amoxicillin and clavulanic
acid intake. Clinical case report and scientific literature review

Dolores Patricia Pérez-Rios,' Susana Vanessa Garcia-Benitez,! Humberto Cruz-Ortiz.?

Resumen

La lesién pigmentada en dorso de lengua resultado de la ingesta de amoxicilina con dcido
clavuldnico es una de varias lesiones pigmentadas de la cavidad oral, caracterizadas por alteracio-
nes de color. Estas lesiones tienen diferente patogénesis y etiologia, pueden ser desde variaciones
raciales a alteraciones asociadas a ingesta de firmacos, infecciones, enfermedades sistémicas y
neoplasias. El caso clinico aqui presentado es el de una infante de 10 meses de edad, quien fue
tratada por faringitis antes de la aparicioén de una lesién pigmentada localizada en el dorso de
lalengua, en el tercio medio y posterior, con predominio en el lado izquierdo, fue considera-
do como resultado de siete dias de ingesta de amoxicilina con acido clavuldnico. La lesion fue
resuelta favorablemente posterior al raspado mecdnico con perdxido de hidrégeno.
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Abstract

The pigmented lesion in the dorsum of the tongue as result of amoxicillin and clavulanic acid intake is one
of several pigmented lesions of the oral cavity characterized by color alterations. These lesions have different
pathogenesis and etiologies; they can be from racial variations to alterations associated to drug intake, in-
Sfections, systemic diseases and neoplasms. The clinical case here presented is that of a 10-month-old infant
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who was treated for pharyngitis before the onset of a pigmented lesion located at the dorsum of the tongue.
The lesion was located at the middle and back third of the tongue, predominantly on the left side and was
considered as result of seven days amoxicillin and clavulanic acid intake. The lesion was favorably resolved

subsequent to mechanic scraped with hydrogen peroxide.

Keywords: Pigmented lesion, amoxicillin-clavulanic acid, hydrogen peroxide, Mexico.

Introduccion

Las reacciones adversas medicamentosas (R AM) son
un problema de salud publica importante, al presen-
tar una morbimortalidad considerable.! La lesion pig-
mentada en dorso de la lengua como efecto secunda-
rio a la ingesta de amoxicilina con dcido clavulinico
es un ¢jemplo de RAM “A”, seguin la clasificacion
propuesta por Rawlins y Thompson, al producir una
disbacteriosis de la flora de cavidad oral.>?

La prevalencia de este padecimiento en ninos es
poco conocida. En un meta-andlisis realizado por
Immpicciatore en el 2001, de 17 estudios prospec-
tivos la incidencia de RAM en ninos hospitalizados
fue del 9.5% vy del 1.46% para los pacientes ambu-
latorios.!* La mayoria de las RAM ocurrieron con
un grupo limitado de firmacos que corresponden a
los mas frecuentemente utilizados en pediatria, entre
ellos los antibidticos betalactimicos como la penici-
lina, ampicilina y amoxicilina,"® predominando las
reacciones leves y prevenibles.!

Ademis, se identificod que la frecuencia de efectos
adversos especificamente de amoxicilina con 4cido
clavuldnico es de un 4% a 14%, de los cuales el 909%
son leves a moderados, caracterizados principalmente
por nduseas, vomitos, diarreas y reacciones cutineas.’

En el presente caso clinico, la reaccion adversa
ocurre secundaria a la ingesta de amoxicilina con
acido clavulinico, un antibiético de amplio espectro
de accién activo contra bacterias productoras de be-
talactamasas como Staphyloccoccus aureus, Haemophilus
influenzae, Moraxella catarrhalis, Escherichia coli y Bacte-
roides.”

Siendo la amoxicilina por un lado, un antibiético
del grupo de los betalactimicos (aminopenicilinas),
bactericida, no estable a las betalactamasas’ y por otro
lado, el acido clavuldnico un inhibidor de betalacta-
masa producido por Streptomyces clavuligerus.0-12

En general la microflora de la cavidad oral es
compleja, comprende de 500 a 700 especies.'** Entre
los microorganismos presentes son: bacterias acrobias
como  Streptococcus, Staphylococcus y Corynebacterium;
bacterias anaerobias: Peptostreptococcus, Prevotella, Fuso-
bacterium, Porphyromonas y Bacteroides; hongos: Candida
sp, Histoplasma capsulatum; y parasitos: Entamoeba gingi-
valis y ‘Trichomona.®

En relacion a los agentes antisépticos eficaces para
microorganismos anaerobios, se encuentra el peroxi-
do de hidrogeno (agua oxigenada), cuya accidn se
debe principalmente a la liberaciéon del radical hidro-
xilo y de moléculas de oxigeno.!

Presentacion del caso

Lactante del sexo femenino de 10 meses de edad,
originaria y residente del Estado de México envia-
da al Servicio de Medicina Bucal, Dermatologia, del
Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”,
por presentar una placa de color pardo localizada en
el dorso de lengua en tercio medio y posterior con
predominio del lado izquierdo.

La estomatosis esta constituida por una placa de
3 cm de didmetro aproximadamente, de color par-
do, superficie dspera, bordes irregulares, consistencia
igual al resto de la lengua, asintomatica, de tres meses
de evolucién (Figura 1).

La madre refiere que la lesion fue creciendo de
manera progresiva, y aparecid posterior a la ingesta
de amoxicilina con 4cido clavulanico suspension 5
mL dosvecesal dia durante siete dias, el cual habia sido
indicado junto con paracetamol gotas ImL dos veces
al dia por tres dias, a consecuencia de un cuadro de
faringitis; multitratada con nistatina suspensién 1 mL
tres veces al dia por 10 dias, y fosfomicina suspension
2.2 mL tres veces al dia durante diez dias sin resul-
tados satisfactorios. Cuenta con dos cultivos previos
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Figura 1. Reacci6n adversa de amoxicilina con dcido clavudnico ca-

racterizada por una placa de color pardo, localizada en dorso de lengua.

que reportaron lo siguiente: presencia de cocos (+),
Streptococcus pneumoniae en abundante desarrollo y bio-
ta oportunista en el primero, y biota no patégena en
el segundo, por lo que la paciente es referida a este
Hospital.

En el resto de la exploraciéon no se encontraron
datos patologicos.

Antecedentes heredofamiliares, personales y no
patolégicos sin importancia para el padecimiento.
Aunque destaca que era la primera vez que la paciente
ingiri6 amoxicilina con dcido clavuldnico.

Se establece el diagnéstico presuntivo de pig-
mentacién de lengua, se inicia protocolo de estudio,
se raspa ¢l dorso de la lengua con gasa seca no obte-
niéndose desprendimiento de pigmento. Posterior-
mente, se toma una citologia del dorso de la lengua
que reporté alteraciones inflamatorias inespecificas.
Por lo que a partir de la historia clinica, estudios pre-
vios, pruebas clinicas y de laboratorio, se establece el
diagndstico de lesion pigmentada en dorso de lengua
como reaccibén adversa de amoxicilina con dcido cla-
vulinico.

Se le indica a la madre de la paciente el no in-
gerir este medicamento nuevamente, iniciar limpieza
del dorso de la lengua con una gasa humedecida en
agua oxigenada dos veces al dia por ocho dias e hi-
giene oral, de acuerdo a su edad. Una semana después
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acude la paciente a consulta, aprecidandose lengua ro-
sada con desaparicion de la placa. Cinco meses des-
pués la paciente regresa para valoracion sin recurren-
cia de la lesion (Figura 2).

Discusion

Desafortunadamente no hay estudios especificos acer-
ca de lesion pigmentada en dorso de lengua como re-
accion adversa de amoxicilina con 4cido clavulanico,
tanto en nifios como en adultos. En la literatura médi-
ca sOlo se menciona la participacion de la amoxicilina,
como uno de los factores contribuyentes en la pig-
mentacion de la lengua negra vellosa. La cual es una
estomatosis que se diferencia de la lesion pigmentada
como reaccién adversa de amoxicilina con 4cido cla-
vuldnico en su fisiopatologia y caracteristicas clinicas,
al presentar ademds de la pigmentacidn en el dorso de
la lengua el aspecto velloso caracterizado por la elon-
gacién de las papilas filiformes queratinizadas.”-"

En el presente articulo se reporta un caso clinico
de una lactante de 10 meses de edad, que presentd
una estomatosis posterior a la ingesta de amoxicilina
con 4cido clavuldnico, localizada en dorso de lengua
y caracterizada por una placa de color pardo, la cual
se originé a partir de un desequilibrio de la micro-
flora oral, al establecerse cambios cualitativos y cuan-
titativos en la misma por accién del antibidtico de
amplio espectro, amoxicilina con 4cido clavulanico,
que actud sobre bacterias localizadas en cavidad oral
como: Streptococcus spp, Sthaphylococcus spp, Haemophilus
influenzae, Moraxella catarrhalis, Fusobacterium spp, Neis-
seria spp, y solo algunas cepas de Porphyromonas spp,
Prevotellas spp y Bacteroides spp.>'™"® Siendo estas tres
ultimas de tipo anaerobias estrictas y productoras de
pigmento; localizindose las especies de Bacteroides en
dorso de lengua, el 6rgano afectado en nuestro caso
clinico y en el cual predomina el ambiente aerobio;'
ocasionando por lo tanto un sobrecrecimiento de bac-
terias anaerobias estrictas productoras de pigmento.

En este caso el tratamiento con agua oxigenada
contribuyd en la eliminacién de la lesion pigmenta-
da, al considerar que las bacterias anaerobias estrictas
carecen de catalasa, una exoenzima capaz de degra-
dar el perdxido de hidroégeno y contrarrestar el efecto
toxico de los radicales de oxigeno.'® Por lo que este
tratamiento no sdlo es sencillo de llevar a cabo sino
también es de bajo costo.

El diagnéstico diferencial de esta entidad inclu-
ye: la lengua negra vellosa, una condicién benigna
que suele estar limitada al dorso de la lengua en su



) Figura 2. Una semana posterior al tratamiento con agua oxigenada,

se aprecia lengua rosada con desaparicién de la placa en dorso de la

lengua.

mitad posterior, caracterizada por la elongacién de las
papilas filiformes queratinizadas que le da el aspecto
velloso con diferentes tonos que varian del amarillo,
café al negro dependiendo de factores extrinsecos e
intrinsecos como los alimentos y bebidas, el tabaco,?
antibioticos, antipsiclticos, astringentes bucales y el
sobrecrecimiento de bacterias cromdgenas.”-" Esta es
causada por un incremento de acumulacién de quera-
tina de las papilas filiformes o disminucion de la des-
camacién normal de queratina.!”!®

Por otro lado, la pigmentacion fisiologica racial
es una variacién de la normalidad, originada por una
gran actividad melanocitica.?'** Se desarrolla duran-
te las dos primeras décadas de vida, aprecidndose co-
munmente en razas fuertemente pigmentadas como
la poblacion africana, mediterrdnea y latina (mexica-
na).? Es caracterizada por afectar principalmente la
encia (margen gingival), donde se aprecia como una
cinta bien delimitada o maculas de color café claro a
oscuro, que se disponen bilateralmente y son asinto-
miticas. También puede afectar mucosa oral, paladar
duro, labios y lengua,?' en este ultimo se identifican
como placas en la superficie dorsal y bordes laterales
de la lengua, de color café-negro, de varios centime-
tros de didmetro y asimétricas.?*

La pigmentacién posinflamatoria es aquella que
surge como reaccién a una lesion, por ejemplo, de
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enfermedades inflamatorias crénicas de la mucosa
como liquen plano. Clinicamente se aprecian multi-
ples dreas pigmentadas de color café-negro, adyacente
a lesiones reticulares o erosivas de liquen plano. Se
identifica en individuos de piel oscura.?'?

Es importante considerar al melanoma maligno
como diagnéstico diferencial por ciertas similitudes
en sus caracteristicas clinicas, sin embargo, se debe
tener presente que no es propio de la edad de la pa-
ciente. Hay autores tales como Rapidis AD y colabo-
radores (2003),%¢ que han establecido que esta lesion
se puede presentar en cualquier grupo etario, siendo
muy infrecuente por debajo de los 30 anos. Por otra
parte, Neville y colaboradores (2002)* consideran
que el promedio de edad de pacientes afectados es de
50 a 55 afos.

El melanoma primario de cavidad oral es una
neoplasia muy agresiva que se presenta como madculas
ulceradas o con nédulos, de bordes irregulares, de di-
ferentes tonalidades en la misma lesidn, que van desde
el rosado, café, pardo, azul o negro. Las formas amela-
nicas tienen una coloracién rojiza igual al de la muco-
sa. En el melanoma primario, el 80% de los casos estd
localizado en el maxilar con prevalencia en el paladar
duro, encia o hueso alveolar. Cuando el melanoma es
secundario o metistasis la localizacién mds frecuente
es la lengua.??
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