NOTAS CLINICAS

Escorbuto en residente anciano: a propodsito de un caso
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RESUMEN

Ios déficit de vitaminas y minerales en los ancianos son muy fre-
cuentes y se deben a una ingesta insuficiente, por debajo de las
cantidades diarias recomendadas. Ios estados carenciales de vi-
taminas se pueden enmascarar por la presencia de comorbilidad
y clinica inespecifica. Por otra parte, la hiperplasia gingival es un
efecto secundario descrito con algunos fidrmacos, sobre todo la
fenitoina, aunque también se ha asociado a la ciclosporina y a
algunos antagonistas del calcio, especialmente con el nifedipino.
S6lo hemos encontrado un caso descrito de asociacién entre hi-
perplasia gingival y nicardipino.

Presentamos un caso de un varén institucionalizado en el que se
han asociado las lesiones gingivales del escorbuto a una hiper-
plasia gingival provocada por nicardipino, un antagonista del
calcio muy raramente asociado a este efecto secundario.
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A case of scurvy in an older resident

ABSTRACT

Vitamin and mineral deficiencies are often found in the elderly and
are caused by insufficient dietary intake, below the recommended
dietary allowances. Because of its nonspecific clinical
manifestations and the presence of comorbidities, vitamin
deficiency can be overlooked. Gingival hyperplasia has been
reported as an adverse effect of certain drugs, especially
phenytoin, although it has also been associated with cyclosporin A
and some calcium channel blockers, especially nifedipine. We
have only found one reference of gingival hyperplasia associated
with nicardipine in the literatutre. We present the case of an
institutionalised elderly man with gingival hyperplasia related to
scurvy and enhanced by nicardipine use. This calcium channel
blocker has rarely been associated with this type of adverse effect
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INTRODUCCION

Aproximadamente la mitad de los ancianos tiene una
ingesta de vitaminas y minerales por debajo de las canti-
dades diarias recomendadas. Los estados carenciales
de vitaminas se pueden enmascarar por la presencia de
comorbilidad. Por otra parte, la hiperplasia gingival es un
efecto secundario descrito con algunos farmacos, sobre
todo la fenitoina, aunque también se ha asociado a la ci-
closporina y a algunos antagonistas del calcio, sobre to-
do el nifedipino. Sélo hemos encontrado un caso descri-
to de asociacion entre hiperplasia gingival y nicardipino’.

A continuacion presentamos un caso de escorbuto
con hiperplasia gingival exacerbada por antagonistas del
calcio en un varén institucionalizado de nuestra resi-
dencia.

CASO CLiNICO

Varén de 90 anos, institucionalizado desde 1994, con
una situacién previa de buen estado de salud y calidad
de vida e independencia para las actividades de la vida
diaria (AVD), excepto para el bafno y las escaleras (Bart-
hel 85). No presentaba deterioro cognitivo. Entre los an-
tecedentes personales mas relevantes destacamos una
hipertensién arterial (HTA) en tratamiento con 20 mg/dia
de nicardipino y 40 mg/dia de furosemida, estrefiimiento
controlado con lactulosa, artrosis, una hipertrofia prosta-
tica con controles de PSA normales y apendicectomia.
No habia requerido ingresos hospitalarios.

En junio de 2003 comienza con un cuadro de astenia,
anorexia y negativa a desplazarse al comedor. Ante la
aparicion de hematomas extensos, desde los maléolos
hasta la raiz de muslo, en distintas fases de resolucion,
se solicitd valoracién médica. No habia presentado trau-
matismo previo. En la exploracién destacaba palidez
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mucocutanea, presencia de lesiones equiméticas de pre-
dominio en la cara anterior de muslos y areas pertrocan-
téreas, asi como hematomas en ambos maléolos exter-
nos, y una marcada hiperplasia gingival (figs. 1y 2).

En las pruebas complementarias se detect6 una ane-
mia discretamente macrocitica, déficit de acido félico y
vitamina B,, y una desnutricion caloricoproteinica, ha-
llazgos no presentes en una analitica sistematica realiza-
da en septiembre de 2002. El estudio de coagulacion se
encontraba dentro de los parametros de la normalidad
(tabla 1). La extensién de sangre periférica dio como re-
sultado anisocitosis, anisocromia, trombocitosis e hiper-
segmentacion de neutrofilos. Se descarté cualquier ano-
malia en la serie blanca. Se propuso proseguir el estudio
de anemia y una posible transfusion, que el paciente re-
chazé.

Figura 1. Hiperplasia gingival.

Figura 2. Pirpuras no palpables, petequias, equimosis y hemorragias
foliculares en las extremidades inferiores debidas a fragilidad capilar.

TaBLA 1. Resumen de pruebas complementarias

Septiembre  Junio  Agosto
2002 2003 2003
Colesterol (mg/dl) 163 97 131
(mmol/l) 4,24
Bilirrubina total (mg/dl) 0,7 1,6 0,5
Calcio (mg/dl) 8,9 7.4 9,1
(nmol/l) 2,23
Albtmina g/dl 3,7 24 2,9
(g/h) 374
Proteinas totales (g/dl) 6,8 5,5 6,2
(g 68
VSG (mm) 31 71 29
Leucocitos 10%/1 8.3 5.1 8.5
Eritrocitos 10'%/1 4,55 2,79 4,01
Hemoglobina g/1 14 7,7 11,5
Hematocrito (%) 432 23,4 36
VCM (FL) 94,8 94,1 89,7
HCM (pg) 30,9 31,3 28,7
CHCM (g/dl) 32,5 32,9 32
RDW (%) 15,3 17,3 16,8
Plaquetas 10%/1 498 429 505
Protrombina (%) 91,7 61,3 64,8
INR 1,07 1,29 1,2
Fibrinégeno (g/1) 6
Test de Coombs directo Negativo
Sangre oculta en heces Negativo
Ferritina (ug/1) 53,47
Folatos (ng/ml) 32 15,9
Vitamina B, (pg/ml) 154,7 735,4
Hierro (mg/dl) 79
Transferrina (mg/dl) 174
Haptoglobina (mg/dl) 128

UCM: volumen corpuscular medio; HCM: hemoglobina corpuscular
media; CHCM: concentracion de hemoglobina corpuscular media;
RDW: rango de distribucién de hematies; INR: relacion internacional
normalizada.

RESULTADOS

Evolucion

El abordaje terapéutico del paciente se inicié con la
suplementacién de los déficit detectados de vitamina
B,, y acido fdlico; se anadié de manera empirica vitami-
na C, a dosis de 1 g diario. Se suspendio el tratamiento
con nicardipino y acido acetilsalicilico. Se pauté amoxici-
lina-acido clavulanico para limitar el componente infec-
cioso de la hiperplasia gingival asociado a la placa bac-
teriana, y para la higiene bucal se emplearon enjuagues
de clorhexidina. A las 6 semanas, la hiperplasia gingival
habia remitido de manera significativa (fig. 3) y desapare-
cieron los hematomas de las extremidades. El paciente
tenia buen apetito y funcionalmente recuperé la indepen-
dencia para la deambulacion.
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Figura 3. Aspecto de las encias al mes y medio de la retirada del
nicardipino y del inicio del tratamiento con vitamina C.

En los parametros bioquimicos de agosto 2003 desta-
ca la normalizacion de los valores de &cido folico y de vi-
tamina B,,, asi como la elevacion de la hemoglobina y el
hematocrito.

DISCUSION

Este caso plantea dos problemas muy frecuentes en
pacientes ancianos institucionalizados, y sin embargo,
con frecuencia olvidados, debido a la clinica inespecifica
con la que suelen comenzar: los déficit vitaminicos, muy
ligados a la desnutricién y las reacciones adversas medi-
camentosas.

Los sintomas guia de este paciente fueron la hiperpla-
sia gingival y la purpura no palpable en las extremidades,
con hematomas y extensas areas equimaticas.

Por una parte, las manifestaciones bucales de los défi-
cit vitaminicos son bien conocidas: los déficit del grupo
B dan lugar a mucositis, Ulceras bucales, glositis y sen-
sacién de quemazon de la lengua. En el déficit de vitami-
na C aparecen petequias, tumefaccion gingival, hemo-
rragias y ulceraciones, junto con pérdida de fijaciéon de
los dientes?. Ambos déficit estaban presentes en nuestro
paciente.

Los sintomas del escorbuto se deben, sobre todo, a la
sintesis defectuosa del colageno, con alteracion de la
formacién de tejido conjuntivo maduro, ya que el acido
ascoérbico es indispensable para la sintesis de hidroxi-
prolina, un componente esencial del colageno. Asi, ade-
mas de las manifestaciones gingivales descritas, en el
escorbuto es caracteristica la presencia de hemorragias
cutaneas dolorosas (pUrpuras no palpables, petequias,
equimosis y hemorragias foliculares en las extremidades
inferiores, debidas a la fragilidad capilar) y las manifes-
taciones de las hemorragias intrarticulares, los aparatos
digestivo y genitourinario, la cavidad peritoneal, el peri-

cardio y las glandulas suprarrenales. Otros sintomas ge-
neralizados son debilidad, fatiga y depresién.

Tanto el &cido ascorbico como su derivado oxidado, el
acido dehidroascorbico, poseen actividad bioldgica; par-
ticipan en las reacciones de oxidorreduccion neutralizan-
do los radicales libres reactivos con efecto antioxidante,
y actlan regenerando otros antioxidantes, como la vita-
mina E, los flavonoides y el glutation. Ademas, facilitan la
absorcién del hierro no ligado al hemo y la biosintesis de
carnitina, y participan en la sintesis de corticoides y al-
dosterona, en la conversion de dopamina a noradrenali-
na y en el metabolismo del colesterol. También se ha
descrito un efecto inmunomodulador.

La vitamina C se absorbe mediante un sistema de
transporte saturable y dependiente de energia, cuya
proporcién absorbida es progresivamente menor, a me-
dida que la dosis asciende. La degradacion y la elimina-
cion urinaria y fecal de esta vitamina aumentan con la
ingesta elevada. Los leucocitos, el cristalino y el cerebro
contienen altas concentraciones de la forma reducida de
la vitamina C. La reserva organica maxima del varon
adulto es de unos 1.500 mg y el 3% de esta cantidad la
cambia cada dia, lo que hace que la vida media sea
aproximadamente de 18 dias. Las mejores fuentes ali-
mentarias de vitamina C son los citricos, las hortalizas,
los tomates, las patatas y los repollos. El escorbuto se
manifiesta cuando la reserva organica de vitamina C cae
por debajo de 300 mg/dia y las concentraciones plasma-
ticas descienden a menos de 11 pmol/I3. El aporte de vi-
tamina C es exclusivo de la dieta, y por tanto su déficit
se debe a una ingesta inadecuada (menos de 75 mg/dia
en mujeres mayores de 70 anos, y de 90 mg/dia en varo-
nes).

El diagnéstico analitico de la carencia de vitamina C se
establece tras la medicion de concentraciones bajas en
el plasma y en los leucocitos. No obstante, a excepcion
de la determinacion de vitamina B, y &cido félico, que si
resultan accesibles como pruebas de laboratorio, las
pruebas para la determinacion de los demas déficit de
vitaminas y minerales, incluida la vitamina C, son poco
especificas y no se realizan de manera sistematica en to-
dos los laboratorios, por lo que esta determinacion no es
préactica habitual para iniciar la suplementacion?.

La administracion de vitamina C (200 mg/dia) da lugar
a una notable mejoria de los sintomas del escorbuto en
el transcurso de varios dias. Se ha demostrado que los
suplementos de vitamina C a dosis altas (1-2 g/dia) redu-
cen ligeramente los sintomas, la duracion de las infec-
ciones respiratorias altas y mejoran el control de la glu-
cemia. La hipersuplementacion tampoco ha demostrado
ser eficaz y puede causar efectos secundarios, como
diarrea, distension abdominal y absorcion anémala de vi-
tamina B,,, y puede interferir con algunas pruebas de la-
boratorio (tiras reactivas de orina para sangre, falsos ne-
gativos en el test de sangre oculta en heces).

392 Rev Esp Geriatr Gerontol 2004,39(6):390-4 70



Martinez E, et al. ESCORBUTO EN RESIDENTE ANCIANO: A PROPOSITO DE UN CASO

No obstante, aunque las alteraciones gingivales son uno
de los signos clasicos del escorbuto, no son un hallazgo
constante en ausencia de un irritante local o una enferme-
dad periodontal predisponente?. Las gingivitis mas fre-
cuentes asociadas a la placa bacteriana estan relaciona-
das con el consumo de algunos farmacos. Los principales
farmacos que predisponen a agrandamiento gingival son
los antiepilépticos, como la fenitoina, pero también los an-
tagonistas del calcio y la ciclosporina A. En nuestro pa-
ciente encontramos un posible desencadenante de la gin-
givitis: el consumo de larga duracién de nicardipino.

La hiperplasia gingival secundaria a antagonistas del
calcio se debe a una interaccion entre el farmaco o sus
metabolitos con los fibroblastos gingivales y el calcio®.
Los datos de prevalencia son muy dispares y en la ma-
yoria de los casos referidos el farmaco implicado ha sido
el nifedipino®’. En la tabla 2 aparecen los antagonistas
del calcio en los que se ha descrito hiperplasia gingival
como efecto secundario.

En un estudio britanico realizado en la comunidad se
incluy6 a 911 pacientes en tratamiento con antagonistas
del calcio. La hiperplasia gingival se presento en el 6,3%
de los pacientes tratados con nifedipino, cifra significati-
vamente superior a la del grupo tratado con amlodipino
o diltiazem, o a la del grupo control. Sin embargo, no se
encontraron diferencias significativas entre los pacientes
tratados con amlodipino y diltiazem respecto al grupo
control. La gravedad de la hiperplasia se relacioné con el
grado de inflamacion gingival y con el sexo, y fue 3 ve-
ces mas frecuente en varones®.

No obstante, ante todo paciente con una hiperplasia
gingival, y especialmente en ausencia de los tratamien-
tos mencionados anteriormente, se deben descartar dis-
crasias sanguineas (como la leucemia mieloide aguda vy,
con menos frecuencia, la leucemia linfoblastica aguda de
células de Burkitt), en las que la hiperplasia gingival pue-
de ser el signo de presentacion, debido a infiltracion leu-
cémica o a hiperplasia reactiva. En ambos casos, una ci-
tologia con aguja fina puede ser una medida diagnéstica
rentable y facilmente accesible®. En nuestro paciente, la
extension de sangre periférica no mostraba ninguna alte-
racion sobre la serie blanca.

No podemos determinar exactamente qué inicié el cua-
dro de este paciente, pero parece razonable suponer un
componente multifactorial en el desarrollo la hiperplasia
gingival. Una primera posibilidad seria que el paciente
presentara inicialmente un déficit de vitamina B, y acido
félico, asociado a la anemia macrocitica y a las alteracio-
nes troficas en la mucosa digestiva. Las alteraciones nu-
tricionales relacionadas con ello habrian podido dar lugar
a la instauracion de un escorbuto, que justificaria tanto la
hiperplasia gingival como los hematomas que aparecie-
ron en las extremidades. Todo ello incrementado por el
efecto sobre la encia de los antagonistas del calcio.

TaBLA 2. Antagonistas del calcio e hiperplasia gingival

Hiperplasia gingival descrita como efecto secundario
Lacidipino

Lecarnidipino

Vamlodipino

Felodipino

Nifedipino

Amlodipino

Verapamilo

Diltiazem

No descrito como efecto secundario
Nimodipino

Nicardipino

Nisoldipino

Nitredipino

Isradipino

Barnidipino

Tomada de Catilogo de Especialidades Farmacéuticas 20021,

Una segunda hipétesis seria que sobre una hiperplasia
gingival secundaria a los farmacos, el paciente sufriera
molestias que ocasionaron una reduccién de la ingesta a
lo largo de los 9 meses previos, y a consecuencia de ello
se produjera una desnutricion caloricoproteinica y déficit
vitaminicos, que justificarian la anemia macrocitica por
déficit de vitamina B,, y acido félico, no objetivada hasta
que no fue clinicamente evidente con la presentacion de
las lesiones purpuricas, los hematomas en las extremi-
dades y una hiperplasia gingival mas extensa, por el dé-
ficit de vitamina C.

En cualquier caso, hemos querido resaltar cémo una
sintomatologia inespecifica en el anciano puede estar
causada por problemas frecuentes, como los déficit vita-
minicos y los efectos adversos a medicamentos.

Respecto a los primeros, cuando la dieta es pobre en
fuentes de minerales y vitaminas, un aporte externo pue-
de prevenir el déficit completo. Una recomendacion para
la poblacién anciana de mayor riesgo de sufrir un aporte
vitaminico insuficiente y/o desnutricion es realizar una
suplementacion vitaminica, ya que ésta es una medida
asequible, facil y econdmica, sin ser imprescindible la
determinacion de laboratorio, debido a su alto coste. Lo-
gicamente, la deteccién de déficit concretos se debe su-
plementar de manera especifica'®.

En referencia a los posibles efectos adversos, hemos
notificado al Sistema Nacional de Farmacovigilancia de
la Agencia Espanola del Medicamento el posible efecto
de hiperplasia gingival del nicardipino, al no haber en-
contrado este efecto en el catdlogo de especialidades
farmacéuticas del afio 2002'", y sélo haber encontrado
una referencia en la bibliografia médica de un caso de un
nifio de 8 anos tratado con nicardipino por una enferme-
dad cerebrovascular’.
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