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Necrosis cutanea por interferén pegilado
a-2b durante el tratamiento de la
infeccion por el virus de la hepatitis C

Cutaneous necrosis due to injection of
interferon-alpha 2b in a patient with chronic
hepatitis C

Sr. Director:

En la actualidad, el tratamiento estandar de la hepati-
tis cronica por el virus de la hepatitis C (HC-VCH) incluye
el interferon pegilado (IFN-PEG) y la ribavirina®2. Se han
descrito numerosos efectos adversos asociados a la admi-
nistracion del IFN-PEG, entre los que destacan diversas
reacciones cutaneas como eritema, induracion, nodulos
dolorosos, pioderma gangrenoso y exacerbacion de algu-
nas enfermedades dermatoldgicas previas?. Sin embargo,
la aparicion de Ulceras cutaneas necroticas en el lugar de
la inyeccion de este antiviral es una complicacion menos
habitual.

Presentamos el caso de una mujer de 56 anos que acude
a la consulta de dermatologia de nuestro hospital en agosto
del ano 2010, por presentar desde 15 dias antes una lesion
del tipo Ulcera en el abdomen inferior. La paciente estaba
diagnosticada de una HC-VHC y seguia tratamiento con PEG-
IFN alfa 2b (Pegintron® 1.000 pg, una inyeccion semanal, via
subcutanea) y ribavirina (Rebetol®, 800 mg/diarios, via oral)
desde 10 meses antes de notar la lesidon cutanea descrita.
En la exploracion fisica destacaba una uUlcera dolorosa y bien
delimitada en el hemiabdomen inferior derecho, de aproxi-
madamente 5x2,5cm que presentaba un fondo con tejido
de granulacion y un borde eritemato-violaceo, sobreelevado
e indurado (fig. 1).

Aunque la localizacion de la lesion cutanea abdominal se
correspondia con el lugar habitual de la inyeccion del IFN-
PEG, dado que la enferma habia presentado una respuesta
virolégica precoz, se decidié mantener la administracion del
antiviral, a la misma dosis, recomendandole cambiar el lugar
de la inyeccion y extremar la asepsia. Ademas, se tomaron
medidas para el tratamiento de la Ulcera: desbridamiento
quirtrgico, antibioterapia oral (amoxicilina-acido clavula-
nico) y lavados frecuentes con agua y jabon, de manera que
se consiguiod su curacion. Aproximadamente 4 semanas des-
pués de la aparicion de esta Ulcera, empezd a delimitarse
una segunda lesion en el hemiabdomen inferior izquierdo,

de caracteristicas similares a la previa, que también evolu-
ciono hacia la curacion, con las mismas medidas, quedando
en ambos casos, como secuela, una cicatriz pigmentada. Hay
que destacar que no hubo necesidad de modificar ni de sus-
pender el tratamiento antiviral, a pesar de la aparicion de
las Ulceras.

EL IFN es una proteina con efectos antivirales, inmu-
norreguladores y antitumorales la cual, al conjugarse con
una molécula de polietilenglicol (PEG), prolonga su vida
media, de manera que se puede administrar sélo una vez por
semana, manteniendo un efecto terapéutico sostenido’3. Se
han comunicado observaciones clinicas de pacientes trata-
dos con IFN beta, alfa 2a o alfa 2b por esclerosis multiple,
leucemia cronica, sarcoma de Kaposi o hepatitis cronica
por el VHC y B, que desarrollaron Ulceras necroticas en
el lugar de la inyeccidon subcutanea del farmaco*>. En los
Ultimos afos, se ha documentado también la aparicion de
estas lesiones necrdticas en pacientes tratados con IFN-PEG
alfa 2b, por melanoma o HC-VHC3%7, Segun estas observa-
ciones clinicas, la lesion cutanea suele aparecer a los 2-9
meses del inicio del tratamiento con IFN, generalmente 1-2
dias después de la inyeccion, en la pared abdominal o en
la cara anterior de los muslos, y sin relacion con la dosis
ni con la frecuencia de la administracion del medicamento.
Dichas Ulceras pueden ser multiples, y su resolucion lenta,
de hasta varios meses, dejando como secuela una cicatriz
pigmentada en la mayoria de las ocasiones®.

No se conoce bien el mecanismo por el que se pro-
ducen estas necrosis cutaneas, aunque se especula que
podrian intervenir en su patogenia la inyeccion no inten-
cionada intra o periarterial, o un proceso inflamatorio
mediado por inmunidad*®. El tratamiento de esta compli-
cacion cutanea es topico (a veces corticoides), debiendo

Figura 1
respectivamente.

Lesiones a los 10 y a los 15 meses de tratamiento,
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realizar curas frecuentes; rara vez se requiere desbri-
damiento quir(rrgico. Parece que su aparicion se puede
prevenir con la rotacion de los lugares de inyeccion del
antiviral, asi como mediante la vigilancia y el cuidado de
las placas inflamatorias iniciales®'°. Aunque algunos auto-
res han recomendado modificar la dosis del IFN, o incluso
suspender el tratamiento, publicaciones mas recientes pro-
ponen mantenerlo®”-8. En nuestro caso, las medidas locales
y el cambio en el lugar de la inyeccion, permitieron alcanzar
la curacion de las lesiones cutaneas, sin necesidad de modi-
ficar la dosis del IFN-PEG alfa 2b ni el tiempo de tratamiento
recomendado para conseguir una respuesta viral sostenida.
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Fistula colecistocélica: un hallazgo casual
en colangiopancreatografia retrégrada
endoscopica programada por
coledocolitiasis

Cholecystocolic fistula: an accidental finding
in endoscopic retrograde cholangiography
scheduled for common duct stones
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Las fistulas bilioentéricas son wuna rara conexion
entre el arbol biliar y el tubo digestivo con elevada
morbimortalidad’, cuya causa mas usual (> 60%) son los
calculos biliares. La conexion mas frecuente es con el
duodeno, representando las fistulas colecistocélicas solo el
1,2-5% de todas las fistulas bilioentéricas?.

Presentamos el caso de un varon de 63 anos, sin antece-
dentes de interés, remitido a nuestra consulta para estudio
de cuadro diarreico de varios meses acompanado de pér-
dida de peso e hipertransaminasemia. En la exploracion
fisica el paciente se encuentra con regular estado gene-
ral, normohidratado y perfundido. TA 120/70. FC: 87 lpm.
Afebril. Auscultacion cardiorrespiratoria normal. Abdomen:

sin hallazgos significativos en la exploracion. En las pruebas
complementarias realizadas destaca en la analitica gene-
ral GOT 66 U/l, GPT 166 U/l, GGT 231 U/L, FA 193 U/l,
bilirrubina total 1,34 mg/dl. Se realiza coprocultivo, toxina
de Clostridium difficile y estudio de parasitos en heces
normales. En gastroscopia destaca una ulcera gastrica
Forrest Il en cuerpo distal que se biopsia y en duo-
deno discreto aplanamiento vellositario, tomandose biopsias
informadas como inflamacion inespecifica. La colonoscopia
completa fue normal. En la ecografia abdominal se evidencia
colelitiasis, aerobilia en radicales biliares izquierdos y dere-
chos y en colédoco proximal pequenas imagenes compatibles
con litiasis. Se realiza colangiopancreatografia retrograda
endoscopica (CPRE) (fig. 1) poniéndose de manifiesto relleno
de colon a través de fistula desde vesicula y extrayéndose
las litiasis en colédoco proximal. Dados los hallazgos de la
CPRE se deriva al paciente al servicio de cirugia general
para realizacion de colecistectomia y fistuloplastia. Tras la
intervencion el paciente evoluciona de forma satisfactoria
desapareciendo tanto la sintomatologia como las alteracio-
nes analiticas.

La aparicion de fistulas biliares es muy rara, siendo mas
frecuentes en mujeres mayores de 70 anos, en nuestro
caso aparece en un varon de menor edad. Clinicamente se
pueden manifestar como dolor abdominal difuso, nauseas,
vomitos, fiebre, pérdida de peso, intolerancia a las grasas,
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