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Reporte de caso clinico:
enteropatia sprue-like
secundaria a uso de olmesartan

@ CrossMark

Sprue-like enteropathy due to olmesartan: A
case report

Sr. Director:

Olmesartan, antagonista selectivo del receptor de angioten-
sina 11, es ampliamente utilizado en hipertension arterial por
su facil posologia y perfil de seguridad aceptable. Los efec-
tos gastrointestinales son frecuentes, destacando dispepsia,
nauseas y diarrea’. La enteropatia sprue-like se manifiesta
por diarrea crénica y atrofia de vellosidades intestinales.
En ocasiones se asocia a tratamiento farmacologico: se ha
descrito su asociacion a farmacos inmunosupresores en pos-
trasplante, como micofenolato mofetil’ y azatioprina. Mas
recientemente se ha publicado una serie de casos que aso-
cian esta entidad al olmesartan®. Se desconocen muchos
aspectos de esta asociacion, por falta de evidencia publi-
cada.

Se reporta el caso de una mujer de 68 anos con hiper-
tension arterial, habito tabaquico, sindrome depresivo y
sindrome toxico, con diarrea acuosa de 10 dias de evolu-
cion, con 10 deposiciones al dia, mucosidad en algunas,
dolor abdominal, astenia y anorexia. No presenta fiebre ni
signos de clinica infecciosa. Realiza tratamiento habitual
con amlodipinio, olmesartan, omeprazol y escitalopram. Se
pauté olmesartan hace mas de un ano para control de cifras
tensionales. A la exploracion destacan hipotension, taqui-
cardia y signos de deshidratacion. Se realizan radiografia
de abdomen, de toérax y un electrocardiograma sin hallaz-
gos relevantes y una analitica de sangre con leucocitosis y
leve elevacion de reactantes de fase aguda asi como aci-
dosis metabodlica, fracaso renal agudo e hipopotasemia leve
asociada.

Durante el ingreso se realiza analitica de sangre sin alte-
raciones relevantes en el perfil inmunolégico, parametros
de enfermedad celiaca, estudio de infecciones y perfil hor-
monal, incluyendo de T.S.H., calcitonina, glucagon, gastrina
y VIP. Se realiza coprocultivo, analisis de parasitos y de
toxina de Clostridium difficile en heces que son negativos
y analisis de calprotectina fecal compatible con actividad

inflamatoria intestinal (228 mg/kg). Tras la recuperacion del
fracaso renal, se realiza un escaner abdominal sin hallazgos
resenables, una colonoscopia sin alteraciones en la mucosa,
aunque se realizan biopsias y se objetiva engrosamiento
subepitelial y se contabilizan entre 10-15 linfocitos CD3+
por 100 células epiteliales (no criterios histologicos de colitis
microscopica).

Con reposicion hidroelectrolitica, la paciente muestra
mejoria clinica y tendencia a la hipertension por lo que se
reintroduce olmesartan. Tres dias después se produce nuevo
empeoramiento clinico con 8 deposiciones diarias, febricula
y un cuadro confusional agudo, que precisa la realizacion
de un TAC craneal que es normal y una nueva analitica
que muestra acidosis metabdlica severa, precisando un tra-
tamiento intensivo para su correccion con fluidoterapia y
bicarbonato.

Dada la elevada sospecha de asociacion, se suspende el
farmaco, se realiza una gastroscoia que no muestra alte-
raciones relevantes. Se toman biopsias duodenales, donde
se objetiva atrofia de vellosidades, mas de 40 linfocitos
intraepiteliales (CD3+ por 100 enterocitos), vacuolizacion
citoplasmatica focal epitelial e infiltrado linfoplasmocita-
rio en la lamina propia. Los hallazgos corresponden con
una enfermedad celiaca tipo 3a de Marsh, aconsejandose
descartar la etiologia farmacoldgica. Con la suspension
del farmaco y tratamiento sintomatico la evolucion de la
paciente es favorable y permanece asintomatica. Para el
control de hipertension arterial se mantiene el tratamiento
con amlodipino. Tras 2 meses, se realiza una nueva endosco-
pia digestiva alta con mejoria importante de las alteraciones
de la mucosa en las biopsias duodenales que practicamente
se normalizan.

Se reporta un caso de enteropatia tipo sprue secundario
a olmesartan. La clinica de diarrea acuosa con mucosidad,
pérdida de peso y alteraciones hidroelectroliticas, orienta
hacia sintomatologia intestinal. Los hallazgos de la biopsia
(atrofia vellositaria e infiltracion por linfocitos intraepite-
liales) son tipicos de la enfermedad celiaca, pero siempre
hay que descartar causa farmacologica, pues se ha descrito
en tratamiento con olmesartan. Tras suspender el farmaco,
se produce normalizacion de la clinica, mejoria histolo-
gica notable y ademas en el contexto de dieta con gluten,
lo que orienta el diagndstico hacia un sprue secundario a
olmesartan. Ademas los anticuerpos IgA transglutaminasa
son repetidamente negativos. Por dicha mejoria con dieta
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con gluten y con la suspension del farmaco no se realizo el
estudio de los alelos HLA-DQ2 y DQ8. En la serie de Rubio-
Tapia et al.? se realizo el estudio de HLA-DQ2, presente en
el 68% de los pacientes con enteropatia por farmaco. HLA-
DQ2 podria aumentar el riesgo de lesion inmunomediada,
aunque serian necesarios mas estudios para demostrar esta
evidencia. En dicho estudio el autor establece una relacion
causal clara. Sin embargo, Haller et al.* reportan el estudio
prospectivo ROADMAP, disefado para valoracion de microal-
buminuria, en el que se tratd a pacientes diabéticos con
olmesartan y con placebo y no hubo diferencias estadistica-
mente significativas en el desarrollo de efectos secundarios
intestinales entre grupos. Parece importante reportar mas
casos Yy hacer estudios disenados a demostrar dicha causali-
dad.

El mecanismo causal de esta patologia es desconocido®.
Podria deberse a lesion mediada por células inmunitarias, y
no a reaccion de hipersensibilidad tipo 1, dado el retardo
entre el tratamiento con olmesartan y el desarrollo de
enteropatia. También se sugiere que los bloqueantes de
angiotensina podrian inhibir el TGF-beta, relacionado con
la homeostasis inmune intestinal.

En conclusion, es importante mantener la sospecha cli-
nica ante el tratamiento con olmesartan como potencial
causante de enteropatia sprue-like. Asi mismo, continuar
realizando investigaciones, dado que aln no se conoce
con certeza el mecanismo especifico por el cual se
produce.
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Hemicolectomia derecha
laparoscépica por schwannoma
de colon
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Laparoscopic right hemicolectomy due to
schwannoma of the colon
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Presentamos el caso de una mujer de 41 afos con clinica de
dolor abdominal colico en flanco derecho y rectorragia no
atribuible a enfermedad hemorroidal. No hubo pérdida de
peso ni otras alteraciones a otros niveles. En la exploracion
abdominal no se hallaron masas ni megalias, y el tacto rectal
fue negativo para el sangrado.

Se realizd6 una colonoscopia en la que se visualizd
una neoplasia polipoide con areas ulceradas, de 30mm
de tamano, situada en colon transverso. Estos hallazgos
justificaban los sintomas de la paciente (fig. 1). La anato-
mia patoldgica de la biopsia por colonoscopia informo de
lesion mesenquimal de estirpe miofibroblastica de potencial
maligno incierto (polipo fibroide inflamatorio tras inmuno-
histoquimica: presencia de tincion difusa e intensa para
vimentina, siendo focal para actina de musculo liso y
proteina $100. Anticuerpos antimuUsculo liso positivo en
estructuras fibrilares de la neoformacion; ALK negativo;

CD34 positivo en endotelio vascular, el resto de los marca-
dores realizados resultaron negativos [CKAE1/AE3, desmina,
CD31 y c-kit]).

En la tomografia abdominal se apreciaba una imagen
intraluminal en angulo hepatico que podria corresponder a
una neoplasia a ese nivel, pero sin poder ofrecer mas infor-
macion. Sin otras lesiones, ni adenopatias ni metastasis.

En enema opaco se aprecia neoformacion en porcion
derecha de colon transverso. Los marcadores tumorales san-
guineos (CEA, Ca 19.9 y alfafetoproteina) fueron negativos.

Se decidio intervencion quirirgica para reseccion onco-
logica laparoscopica (hemicolectomia derecha) por la alta
sospecha de gastrointestinal stromal tumours (GIST).

En la intervencion laparoscopica se aprecié una
tumoracion en angulo hepatico del colon. Se realizo
hemicolectomia derecha laparoscopica con anastomosis
intracorporea. En la pieza se hallé un tumor exofitico y
polipoide de 4,7 x 2,7 cm.

Los resultados de la anatomia patologica hallaron un sch-
wannoma celular gastrointestinal con crecimiento polipoide
intraluminal y extensa areas de ulceracion. Margenes de
reseccion negativos y sin adenopatias positivas. El tumor
mostré inmunorreaccion intensa para vimentina y proteina
S100 y focalmente ligera para CD31, siendo negativa para
CKAE1/AE3, EMA, c-kit, CD34, actina de musculo liso,
desmina y cromogranina. Recuento mitético bajo (<2 mito-
sis/10 campo de gran aumento [CGA], Ki-67 <5%) (fig. 2).
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