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Cartas al Director

Colestasis secundaria
a tratamiento
antituberculoso

Amiodarona; Colestasis; Efectos
secundarios; Neuropatia periférica;
Tuberculostaticos.

Sr. Director: La tuberculosis conti-
nua siendo un grave problema de sa-
lud publica en Espafia. Diferentes es-
timaciones sitian su incidencia real
en 40-60 casos por 100.000 habitantes.
Una de las cuestiones a las que debe
contribuir la atencién primaria es la
de asegurar el cumplimiento del tra-
tamiento!. Para tratar correctamente
al paciente tuberculoso, es indispensa-
ble una experiencia capaz de solven-
tar las contingencias que frecuente-
mente surgen. Asi, son conocidos los
efectos secundarios hepaticos que pre-
sentan los farmacos antituberculosos,
habiéndose descrito incidencias del or-
den del 10-20% de los casos tratados?.
Rifampicina e isoniazida son conoci-
dos agentes hepatotoxicos que pueden
producir un incremento de las concen-
traciones séricas de transaminasas e
incluso hepatitis, pero también etam-
butol y pirazinamida pueden provocar
alteraciones hepaticas.

Ademas de la conocida influencia de
factores de riesgo como el alcoholis-
mo, la malnutricién, la diabetes, la
insuficiencia hepatica o renal y la
edad avanzada sobre el poder hepato-
téxico de estos farmacos, es conocido
que existe un mayor riesgo cuando se
dan condiciones de polifarmacia, lo
que se ha relacionado con una mayor
sensibilidad y predisposicién hacia
este tipo de reacciones adversas en-
tre los pacientes ingresados en hospi-
tales psiquidtricos®. Por otra parte, se
ha descrito la capacidad de otros far-
macos para potenciar la hepatotoxici-
dad de los antituberculosos, de mane-
ra especial agentes inductores enzi-
maticos como la carbamazepina®.
Los efectos adversos que mas habi-
tualmente presentan los farmacos en
el ambito hepatico estdn relacionados
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con la elevacién de las concentraciones
séricas de las enzimas hepdticas. Sin
embargo, también se conocen casos de
colestasis debidos a la administracion
de estos farmacos. De Souza et al estu-
diaron una serie de 1.096 pacientes
portadores de tuberculosis pulmonar
que fueron tratados con rifampicina
(600 mg/dia), isoniazida (400 mg/dia)
y pirazinamida (2 g/dia), encontrando
que un 6% de los pacientes presentd
signos clinicos y de laboratorio que re-
flejaban algtn tipo de agresién sobre
los hepatocitos. De ellos, un 32% pre-
sentaba niveles elevados de bilirrubi-
na que en muchos casos se tradujeron
en una colestasis pura®. A pesar de que
estos autores atribuyen a la rifampici-
na una influencia sobre el desarrollo
de este tipo de reacciones adversas, es-
te farmaco se utiliza para aliviar el
prurito en colestasis intrahepética y se
ha documentado la remisién clinica de
la colestasis tras la administracion de
rifampicina a pacientes con niveles
normales o ligeramente elevados de al-
faglutamiltranspeptidasa®.
Presentamos el caso de una mujer de
78 anos, ingresada en nuestro hospi-
tal por trastorno delirante (DSM IV
297.1), en tratamiento con carbama-
zepina (800 mg/dia), haloperidol (20
mg/dia) y mianserina (30 mg/dia).
Entre sus antecedentes personales
destaca una tuberculosis pulmonar
tratada mediante neumotérax tera-
péutico en 1953.

Consulté por cuadro de deterioro del
estado general, tos y expectoracién
mucopurulenta, siendo diagnosticada
por el servicio de medicina interna del
hospital de referencia de tuberculosis
pulmonar, inicidndose tratamiento
con isoniazida (250 g/dia), rifampici-
na (600 mg/dia) y pirazinamida
(1.500 mg/dia) (Rifater®, 5 comp./dia).
Un mes maés tarde se observé un cua-
dro de ictericia, por lo que se realizé
andlisis que mostré una bilirrubina
total de 5,68 mg/dl y directa de 4,75
mg/dl, con normalidad del resto de
parametros. Se realiz6é ecografia ab-
dominal en la que se aprecié una co-
lelitiasis de 4 cm de diametro, con ve-
sicula y vias biliares dentro de la
normalidad. Consultado el servicio
de medicina interna y el de cirugia,
se descartd la litiasis biliar como ori-
gen de la colestasis, considerando el
cuadro secundario al tratamiento
farmacolégico.

Se modificé la pauta de tratamiento,
administrandose isoniazida (300
mg/dia), etambutol (1.200 mg/dia) y
ciprofloxacino (1 g/dia), tras lo cual

se observ6 mejoria clinica y normali-
zacion de las cifras de bilirrubina
que se mantuvo hasta la finalizacién
del tratamiento.

La colestasis es un efecto adverso de
los farmacos antituberculosos del
que se encuentran escasas referen-
cias en la literatura. Sin embargo,
pese a su baja incidencia, se debe te-
ner en consideracién, dado que en
ocasiones puede obligar a un cambio
de tratamiento.
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