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Enfermedad de Whipple en un
paciente en tratamiento con
anti-TNF-«

l.!)'_lm!llr'\.

Whipple disease in a patient under anti-TNF«
therapy

La enfermedad de Whipple (EW) fue descrita en 1907 como
una entidad de origen infeccioso causada por la bacteria
Tropheryma whippleii. Esta consiste en la acumulacion de
macrofagos en la lamina propia con material intracelular
intensamente PAS positivo.

Este trastorno se manifiesta con artralgias, pérdida de
peso, diarrea y dolor abdominal. Ademas puede aparecer
afectacion cardiaca, afectacion del SNC y, en raras ocasio-
nes, hipertension pulmonar.

Presentamos el caso de un varén de 47 anos diagnos-
ticado 2 afos antes de espondiloartropatia indiferenciada
HLA-B27, para la que recibia tratamiento con farma-
cos anti-TNF-a: adalimumab y, posteriormente, etanercept
(50 mg/semana).

Cuatro meses antes comienza con dolor abdominal y debi-
lidad en MMII, y en los Gltimos 2 meses presenta sudoracion
nocturna, anorexia, pérdida de 10 kg de peso y fiebre. El mes
previo a su ingreso habia acudido en 2 ocasiones a urgen-
cias por dolor abdominal y diarrea, siendo ingresado ante la
persistencia de sintomas.

La exploracion fisica mostré un abdomen levemente dis-
tendido, sin puntos dolorosos. El resto de la exploracion fue
rigurosamente normal. La analitica revel6 anemia ferropé-
nica: con Hg 10,2 g/dl, Fe 21 pg/dl, alblmina 2,6 g/dl, folato
2,2ng/mly PCR 59mg/l, siendo el resto de valores norma-
les. La radiografia de torax no mostrd datos relevantes.

Se realizaron analisis de heces, con resultados negativos,
y un TAC abdominal que mostrd multiples adenopatias retro-
peritoneales y mesentéricas en rango patologico. Se solicito
una colonoscopia que no se realizé debido al rapido dete-
rioro clinico, ya que el tercer dia de ingreso presento varios
episodios de disnea, taquipnea e inestabilidad hemodina-
mica. Tras efectuar un ECG normal y angio-TAC que descarta
TEP, ingresa en la UCI.

Se solicitan diversos estudios seroldgicos: neumonias ati-
picas, virus hepatotropos, VIH, Ag Legionella y neumococo
en orina, Mantoux y BAAR en esputo. Se realiza bronco-
scopia y biopsia de médula 6sea con resultados negativos,
administrando empiricamente tuberculostaticos, antibioti-
cos de amplio espectro, antiviricos, antimicoticos y bolos
de metilprednisolona. A las pocas horas presenta un episodio
de asistolia realizandole un ecocardiograma que evidencia
hipertension pulmonar (HTP) severa y angio-TAC toracico
con datos de HTP y adenopatias mediastinicas, retroperi-
toneales y mesentéricas (fig. 1).

En los dias siguientes existe un agravamiento clinico
con deterioro respiratorio y hemodinamico precisando altas
dosis de aminas y oOxido nitrico, desarrollando insuficien-
cia renal, anasarca y hemorragia digestiva alta. Se realizan
2 endoscopias mostrando lesiones agudas gastroduodenales
secundarias a fracaso multiorganico, falleciendo 15 dias tras
su ingreso.

El resultado de la autopsia informa: EW con afectacion
difusa de duodeno, yeyuno e ileon y de los ganglios linfaticos
mesentéricos, peripancreaticos y perigastricos (fig. 2).

La EW tiene generalmente un curso insidioso y una pre-
sentacion abigarrada con diversas manifestaciones clinicas
que implican una afectacion sistémica’. Las artralgias cons-
tituyen un sintoma precoz y suelen preceder largo tiempo a
las manifestaciones digestivas dificultando su diagndstico.

El tratamiento inmunosupresor se asocié a una mayor
tendencia al desarrollo de infecciones y los agentes blo-
queadores de TNF-a, en particular a un mayor riesgo de
infecciones causadas por patogenos intracelulares. Diversos
estudios postulan que la terapia con inmunosupresores juega
un importante papel en la exacerbacion y rapida progresion
de los sintomas digestivos en la EW?™#, aunque en nuestro
caso no hay suficientes datos para determinar si los sinto-
mas articulares ya eran debidos a EW o esta se desarrollo
después de iniciada la terapia biologica.

En un estudio francés, se expone como 5 pacientes
tratados con agentes biologicos, desarrollan sintomas
gastrointestinales compatibles con EW. No solo eso, sino
que revisando retrospectivamente cada paciente, hallan
que en 2 de estos casos constaba una EDA informada como
normal previamente a iniciar terapia con anti-TNF. Por
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Por todo ello, concluimos que el intervalo entre artralgias
y el diagnostico de EW se ve acortado en pacientes inmuno-
suprimidos. La severidad de la enfermedad viene dada por
la duracion de tratamientos bioldgicos, independientemente
de qué farmaco sea y que la EW debe de ser considerada en
pacientes con sintomas articulares de larga evolucion y des-
cartada antes de comenzar terapia bioldgica mediante la
realizacion de una endoscopia oral con biopsias de intestino
delgado.
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