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HEMORRAGIA POR VARICES ECTOPICAS
PERIOSTOMALES: UNA RARA COMPLICACION
DE LA HIPERTENSION PORTAL

Sr. Director: Mientras que en la mayoria de los casos la hipertensién
portal conduce a la formacién de varices esofdgicas y géstricas, algunos
pacientes las desarrollan en localizaciones no habituales, las denomina-
das varices ectdpicas'. Generalmente, se asocian con varices esofdgicas’
y se han descrito a lo largo de todo el tubo digestivo y el peritoneo, aun-
que también referencias anecdéticas sobre varices bronquiales, vagina-
les, vesicales, en el colédoco y en la vesicula biliar®. La presencia de un
estoma por una enterostomia es una localizacién relativamente frecuente
de varices ectdpicas; se han descrito hasta en un 27% de estos casos,
que pueden ocasionar episodios recidivantes de hemorragia gastrointes-
tinal®*.

Presentamos el caso de un varén de 60 afios, con antecedentes persona-
les de bebedor regular desde su juventud de mds de 80 g de etanol dia-
rios, diabetes mellitus tipo 2, hemorragia digestiva alta por ulcus duode-
nal en el afio 2002, colectomia total con ileostomia en mayo de 2003 por
doble neoplasia de colon (ciego y dngulo hepatico) estadio B2 y polipo-
sis difusa. En dicha intervencion se constaté una cirrosis micronodular,
por lo que al alta fue estudiado para descartar otra causa de enfermedad
hepdtica. La serologia VHB y VHC, hormonas tiroideas, estudio de hie-
rro sérico, ceruloplasmina, alfa 1 antitripsina, ANA, AMA, anti-SMA,
anti-LKM, proteinograma y alfafetoproteina resultaron normales o ne-
gativos.

Seis meses después de la intervencion presenta episodios recidivantes de
hemorragia, en forma de sangre roja rutilante a través de la ileostomia,
sin repercusion hemodindmica, por lo que transfundido hasta en 4 oca-
siones y precisé 2 ingresos hospitalarios, con cese del sangrado en todos
los episodios; se realizé endoscopia oral, ileoscopia y capsuloendosco-
pia, que sélo mostraron varices esofdgicas de grado II y lesiones vascu-
lares aisladas en el intestino delgado, que se trataron con argén plasma.
El paciente reingresé por emisién de sangre roja a través del orificio de
la ileostomia, pero refiere que la sangre no proviene de la luz intestinal
ni se mezcla con las heces, sino que mana del borde de la ostomia. La
exploracién sélo mostré palidez mucocutdnea y su orificio de ileostomia
conocido.

Exdmenes complementarios: hemograma con 7.900 leucocitos/ul, 81 g/l
de hemoglobina y 109.000 plaquetas. Glucemia 327 mg/dl; el resto de
andlisis, que comprenden urea, creatinina, sodio, potasio, gasometria ve-
nosa, estudio de coagulacién, bioquimica hepdtica, proteinograma y al-
fafetoproteina, estuvieron dentro de la normalidad.

Electrocardiograma (ECG) de superficie: sin anormalidades. Radiogra-
fia de térax: normal. Eco-Doppler abdominal: cirrosis hepdtica sin lesio-
nes ocupantes de espacio ni ascitis; colelitiasis; presencia de colaterales
varicosas compatibles con varices ectdpicas en la proximidad del orifi-
cio de la ileostomia (fig. 1).

Tras diagnosticarse una hemorragia por varices ectépicas periostomales,
se inicia tratamiento con bloqueadores beta mds nitritos, alcanzando una
dosis de 100 mg de propranolol y 40 mg de mononitrato de isosorbide y
logrando una presion arterial de 100/50 mmHg y una frecuencia cardia-
ca de 60 lat/min, a pesar de lo cual present6 recidiva hemorragica con
repercusion hemodindmica, que precisé tratamiento con perfusiéon de
somatostatina a dosis de 250 pg/h y transfusion de 3 concentrados de
hematies. Ante esta situacion, se procede a la implantacién de un TIPS,
que resulta muy laboriosa, aprecidndose un gradiente de presion porto-
sistémica de 18 mmHg, pero el paciente se mantuvo asintomatico desde
ese momento sin nuevos episodios de recidiva hemorragica.

La incidencia global de varices ectdpicas oscila entre el 1y el 3% en pa-
cientes con cirrosis, pero es mds elevada en la hipertensién portal extra-
hepitica (20-30%)>. La presencia de varices de localizacién duodenal se
asocia con la hipertension portal extrahepdtica, al contrario que las si-
tuadas en otros tramos del tubo digestivo, que se asocian con la hiper-
tension portal intrahepdtica®®, siendo la hemorragia el sintoma de mani-
festacion clinica en todos los casos.
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Fig.1. Dilataciones varicosas superficiales proximas al orificio de osto-
mia, compatibles con varices ectdpicas.

En este paciente la eco-Doppler pudo demostrar la presencia de dilata-
ciones varicosas periostomales, por lo que creemos que es la técnica in-
dicada en casos de sospecha de esta enfermedad; otros métodos diag-
nésticos que se pueden emplear son el estudio vascular mediante
angio-TC, o la angio-RM®, técnica mds sensible que se puede emplear si
fallan las anteriores, dejando ya para el tltimo escal6n las técnicas inva-
sivas de estudio vascular, como la esplenoportografia’.

En cuanto al tratamiento en la fase aguda de la hemorragia, las medidas
son las habituales de reposicién de la volemia, estabilizacion hemodina-
mica y tratamiento con farmacos vasoactivos tipo somatostatina. Para la
profilaxis secundaria, no se dispone de un nimero suficiente de estudios
en el caso de varices ectdpicas periostomales sobre la utilizacion de far-
macos bloqueadores betaadrenérgicos y nitratos. No obstante, dada su
facil disponibilidad y perfil de seguridad, se recomienda su uso como
primer escal6n para la prevencion de nuevos episodios de sangrado.

La embolizacion arteriografica de las venas que drenan hacia las varices
ectdpicas seria el segundo peldafio tedrico en el tratamiento de las vari-
ces periostomales, pues se trata de un procedimiento facil y con un ade-
cuado perfil de seguridad, y aunque se han publicado casos de resulta-
dos favorables combinando TIPS y embolizacién®, un estudio maés
reciente muestra una alta tasa de recidiva hemorrdgica empleando la
embolizacién como dnico procedimiento terapéutico’, proxima al 90%.
En la actualidad el TIPS ofrece una alta efectividad en el control de la
hemorragia de estos pacientes, a expensas de ser un procedimiento mas
complejo y el riesgo que conlleva de encefalopatia y obstruccién de la
protesis.

Se han publicado casos aislados de éxito de tratamiento con TIPS en va-
rices periostomales’. En una serie reciente de 5 pacientes con varices
periostomales y 7 anorrectales, el episodio hemorragico fue controlado
mediante implantacién de TIPS, 3 pacientes presentaron encefalopatia
hepética en su seguimiento y 4 un recambio del TIPS al afio de coloca-
cién, por lo que se considera que este procedimiento es efectivo en ca-
sos sin respuesta a medidas conservadoras, con una aceptable morbili-
dad y mortalidad"’.

En la actualidad los stents expandidos recubiertos con politetrafluoreti-
leno muestran resultados a largo plazo en cuanto a permeabilidad seme-
jantes a la cirugia, por lo que el TIPS se convierte en opcién de primera
linea si fracasa el tratamiento médico/conservador en pacientes con va-
rices periostomales’?.
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HEPATITIS INDUCIDA POR INFLIXIMAB EN
UN PACIENTE CON ENFERMEDAD DE CROHN

10.

Sr. Director: El infliximab estd indicado como tratamiento de induccién
y de mantenimiento en la enfermedad de Crohn fistulizante y en los bro-
tes moderados-graves refractarios a la terapia habitual'>. También estd
demostrada su efectividad en el tratamiento de la artritis reumatoide?, la
psoriasis, la artritis psoridsica y la espondilitis anquilosante*. A pesar de
su seguridad probada, tiene un amplio perfil de efectos secundarios, y la
hepatotoxicidad es uno de los menos frecuentes**!%. Exponemos el caso
de una paciente que presenté toxicidad hepdtica tras la tercera infusion
de infliximab y tras la reintroduccién de este farmaco 5 meses después.

Mujer de 43 afios, diagnosticada de enfermedad de Crohn con afeccién
colica de 10 afios de evolucion, en tratamiento con mesalazina desde el
momento del diagnéstico y corticodependiente desde 1998, con dosis
minima necesaria de 15 mg/dia de prednisona, a pesar de la cual presen-
taba 2-3 episodios anuales de reagudizacion de su enfermedad. Inicid
tratamiento con azatioprina en enero de 1999, presentando tras la segun-
da dosis un cuadro de pancreatitis aguda que obligé a su suspensién. Un
mes después inici6 un tratamiento con metotrexato a dosis de 25 mg/se-
mana por via intramuscular, a pesar de lo cual no pudo retirar el trata-
miento esteroideo ni prevenir la aparicién de nuevos brotes, presentando
una fistula rectovaginal de alto débito en enero de 2000. Se suspendi6 el
metrotexato y se inicié tratamiento con infliximab a dosis de 5 mg/kg en
infusiones a las 0,2 y 6 semanas (la primera dosis se administré en abril
de 2000). Tras la tercera infusion presenté un cuadro de ligera elevacion
de transaminasas (tabla I) que se autolimité al cabo de 3 meses. Los far-
macos concomitantes en aquel momento eran mesalazina (1 g/8 h v.0) y
prednisona (15 mg/dia v.0). La paciente se encontraba asintomadtica y la

TABLA I. Resultados de las pruebas hepaticas

exploracion fisica no mostré hallazgos de interés. Se descarté por la his-
toria clinica la ingesta de alcohol, otros farmacos o téxicos, u otros ante-
cedentes epidemioldgicos de interés. Las serologias virales, los autoanti-
cuerpos, el metabolismo ctiprico, férrico, alfa-1-antitripsina, anticuerpos
antiendomisio, y el estudio de profirinas en heces y orina fueron negati-
vos. La ecograffa abdominal fue normal. La respuesta al formaco fue
parcial pero permitié una reduccién notoria en el débito y la sintomato-
logia de la fistula rectovaginal, volviendo a empeorar al cabo de 5 me-
ses de la ultima dosis. Se reintrodujo el tratamiento con infliximab en
octubre de 2000, y tras la primera infusién presenté una notable eleva-
ci6n de las transaminasas (tabla I) acompanada de astenia y malestar ge-
neral sin ictericia, lo que obligd a suspenderlo, normalizdndose la anali-
tica en febrero de 2001. De nuevo el estudio etiolégico de la
hipertransaminasemia fue negativo. La paciente se neg6 a la realizacion
de biopsia hepdtica. En los sucesivos controles analiticos practicados
desde entonces no se ha vuelto a constatar ninguna alteracién significa-
tiva en la bioquimica hepitica, y en la actualidad la paciente sigue trata-
miento con leucoaféresis.

El infliximab se ha demostrado eficaz como tratamiento en los brotes
moderados-graves de la enfermedad de Crohn resistentes a la terapia
convencional, tanto en la induccién como en el mantenimiento de la re-
misién, y en la enfermedad fistulizante'. En la actualidad se estudia su
utilidad en el tratamiento de algunas manifestaciones extraintestinales
de la enfermedad de Crohn?3, como la espondilitis anquilopoyética, la
sacroileitis, el pioderma gangrenoso, la artritis, la enfermedad perineal,
orofacial y esofdgica y la pouchitis. El infliximab es un farmaco seguro
y bien tolerado, pero no estd exento de efectos secundarios'**!°. Se han
descrito reacciones postinfusion, de hipersensibilidad, infecciones
(oportunistas, reactivaciones tuberculosas...), artromialgias, formacién
de anticuerpos anti-ADN, ANA, sindrome lupus-/ike, etc. Entre los
efectos adversos gastrointestinales, podemos destacar los siguientes:
nauseas, vomitos, dolor abdominal, meteorismo, colecistitis, suboclu-
sién intestinal y estomatitis.

Existen pocos casos recogidos en la bibliografia sobre la hepatotoxici-
dad en relacién con infliximab, la mayoria de ellos en pacientes con en-
fermedades reumatolégicas®*” y/o reactivaciones de hepatopatias virales
subyacentes®’. Las hepatitis secundarias a anticuerpos anti-TNF en pa-
cientes con enfermedad de Crohn sin ninguna enfermedad reumatoldgi-
ca asociada ni hepatopatia de base, como en el caso que presentamos,
son muy poco frecuentes®!°. El hecho de que en nuestra paciente la hi-
pertransaminasemia recidivara tras la reintroduccién del farmaco, y con
mayor gravedad, pone de manifiesto una evidente relacién causa-efecto
entre la infusién de las dos tltimas dosis del infliximab y la aparicién de
toxicidad hepdtica, lo que se confirma al aplicar la escala de probabili-
dad modificada de Naranjo®; todo esto implica al infliximab como el
factor etiopatogénico mds probable en el desarrollo de la hepatotoxici-
dad en nuestra paciente.

S. SOTO-FERNANDEZ, P. GONZALEZ-CARRO,

_ A.DE PEDRO-ESTEBAN, M.L. LEGAZ-HUIDOBRO,

F. PEREZ-ROLDAN, O. RONCERO GARCIA-ESCRIBANO,

M. VALBUENA-GONZALEZ Y F. RUIZ-CARRILLO

Unidad de Aparato Digestivo. Complejo Hospitalario La Mancha-Centro,
Alcézar de San Juan. Ciudad Real. Espafia

BIBLIOGRAFIA

1. Hanauer SB. Review article: safety of infliximab in clinical
trials. Aliment Pharmacol Ther. 1999;13 Suppl 4:16-22.

2. Sandborn WJ, Hanauer SB. Infliximab in the treatment of
Crohn’s disease: a user’s guide for clinicians. Am J Gastroente-
rol. 2002;97:2962-72.

Enero 2000 Mayo 2000 Agosto 2000 Octubre 2000 Febrero 2001 Mayo 2001 Enero 2003
Bilirrubina total (mg/dl) 0,8 0,9 0,7 0,6 0,9 0,7 0,8
AST/GOT (U/) 18 207 20 1.290 19 17 14
ALT/GPT (U/) 17 289 21 1.497 20 19 18
GGT (U/) 21 30 28 32 25 24 29
Fosfatasa alcalina (U/1) 70 73 68 71 66 68 67

AST: aspartato-aminotransferasa; ALT: alanina-aminotransferasa; GGT: gammaglutamil-transpeptidasa.
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VALORACION DE LA DONACION DE VIVO HEPATICA
ENTRE LOS MIR. ENCUESTA DE OPINION

Sr. Director: A pesar de que Espafia es el pafs con mayor tasa de do-
nantes caddver por millén de poblacién del mundo!, persiste una consi-
derable escasez de 6rganos. Asi, en un érgano vital como el higado, la
mortalidad en lista de espera es mayor en lo que va de siglo XXI que en
los afios previos. Por ello, se estd intentando potenciar la donacién de
vivo. Sin embargo, a pesar de la puesta en funcionamiento de diversos
programas de trasplante de vivo, dicha donacién sigue siendo anecdéti-
ca en Espafia'?. Para aumentar estas cifras es fundamental la implica-
cién de los profesionales de centros sanitarios, ya que posiblemente una
de las barreras que impide el desarrollo de la donacién de vivo sea la
propia actitud de éstos. Un subgrupo fundamental dentro de estos profe-
sionales son los médicos internos residentes (MIR), pues representan las
nuevas generaciones y el futuro inmediato de nuestra medicina. El obje-
tivo es determinar la actitud de los MIR hacia la donacién de vivo hepa-
tica y analizar los factores que la determinan.

En un hospital de tercer nivel acreditado para la docencia pregraduada y
posgraduada, con programa de trasplante de 6rganos solidos, se pasé un
cuestionario de 30 preguntas de opcién mdltiple® a los 206 MIR registra-
dos en el hospital entre febrero y diciembre de 2003, y contestaron a ella
el 83% (n = 171). Dicha encuesta fue anénima y autoadministrada, y el
proceso fue coordinado por dos profesionales sanitarios colaboradores
de la Coordinacién Regional de Trasplantes. Se realizé estadistica des-
criptiva, y las pruebas de la t de Student y el de > cumplimen-tado con
un andlisis de residuos. Se consider6 significativo un valor de p < 0,05.
El porcentaje de encuestados a favor de la donacién hepatica de vivo no
relacionado es bajo, del 19%. Sin embargo, cuando dicha donacién esta
relacionada dicho indice aumenta hasta el 85%. Como puede apreciarse
en la tabla I, s6lo se constata una asociacion entre la actitud hacia la do-
nacién hepdtica de vivo y la actitud hacia la donacién renal de vivo (p =
0,000), y el considerarse uno mismo como potencial receptor de un hi-
gado de vivo (p = 0,000).

Los MIR tienen una gran sensibilizacién hacia la donacién hepdtica de
vivo, superior a la mayoria de los andlisis descritos en los profesionales
sanitarios o en la poblacién general®*. Ademds, a diferencia de lo que
ocurre, tanto a nivel poblacional como sanitario, donde se han descrito
factores psicosociales que influyen en dicha actitud®, entre los MIR no
se encuentra significaciéon con ninguno de los factores psicosociales cla-
sicos, excepto con la actitud hacia la donacién de vivo renal. Hay que
tener en cuenta que esta situacién de donante vivo es totalmente opuesta
a la de caddver, ya que en la mayoria de los casos es una donacién rela-
cionada (no anénima, como la de cadéver), por lo que los factores emo-
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TABLA 1. Variables que influyen en la actitud de los médicos
internos residentes hacia la donacién de vivo hepatica

Variable Significacién p

Edad NS 0,729
Sexo NS 0,101
Estado civil NS 0,603
Servicio al que pertenece NS 0,739
Realizacion de actividades de voluntariado NS 0,364
Experiencia previa con la donacién y/o el

trasplante de érganos NS 0,566
Actitud hacia la donacién de cadaver NS 0,703
Comentario familiar sobre la donacién

y el trasplante de érganos NS 0,581
Religion NS 0,882
Opinidn de la pareja sobre la donacién

y el trasplante de érganos NS 0,659
Actitud hacia la donacién de vivo renal Significativa 0,000
Aceptacion de un higado de vivo

si lo necesitara Significativa 0,000

NS: no significativa.

cionales influyen de forma decisiva. Por ello, la donacién de vivo se
afronta con distinta visién en funcién del destinatario del érgano, de tal
forma que en la relacionada los indices a favor de la misma se disparan,
generalmente superiores a los descritos a favor de la donacion de cada-
ver®’. Esto supone una fuente potencial de 6rganos, muy superior a la de
caddver, que atin hay que desarrollar si queremos paliar el déficit de hi-
gados para trasplante en Espafia. Sin embargo, respecto al donante de
vivo, es muy diferente la valoracion del renal que la del hepatico. Asi, el
trasplante renal de vivo es una clara alternativa, en funcién del bajo ries-
go de la cirugia en el donante®. Sin embargo, el donante vivo hepético
implica unos riesgos potenciales en el donante, incluso de mortalidad®.
A pesar de ello, en los dltimos afios hemos asistido a un aumento de la
donacién de un segmento hepdtico, lo cual apunta a un mayor interés de
algunos cirujanos hepiticos, que ha caido sobre un terreno como la do-
nacién relacionada donde influyen de forma decisiva factores emociona-
les. Es una muestra de la importancia de la actitud de los profesionales
sanitarios a la hora de potenciar una terapéutica.

En resumen, podemos decir que, actualmente, con el objetivo de aumen-
tar la donacion hepatica de vivo, los MIR representan un grupo especial-
mente sensible, y pueden ser un colectivo ideal para la promocién de
este tipo de donacién.
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