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Hepatitis colestasica por ibuprofeno

Ibuprofen-induced cholestatic hepatitis
Sr. Director:

Los AINE son uno de los grupos de farmacos mas utilizados
en los paises occidentales. Entre sus efectos secundarios
ha sido descrita la hepatotoxicidad idiosincrasica, cuya
incidencia varia en funcion del farmaco implicado. El brom-
fenaco fue retirado del mercado en 1998 al registrarse
episodios de insuficiencia hepatica aguda en uno de cada
10.000-20.000 usuarios', y la nimesulida ha sido también
retirada en Espafa y otros paises de la Unién Europea por
hepatotoxicidad?. Aunque el riesgo de los farmacos actual-
mente comercializados es bajo, la gran penetrancia de su
consumo hace que sean en una causa creciente de lesion
hepatica.

Se ha descrito dafio hepatico por Ibuprofeno, tanto por
mecanismo idisincratico®* como por sobredosis®>® y en el
contexto de infeccidon por el virus de la hepatitis C78. A
continuacion describimos un caso de hepatitis colestasica
relacionada con dicho farmaco.

Varén de 32 afos sin alergias conocidas ni anteceden-
tes personales de interés, fumador de unos 10 cigarrillos al
dia, bebedor de menos de 20g de alcohol al dia de manera
ocasional y consumidor esporadico de cannabis los fines de
semana desde hacia 8 afos. No seguia ninglin tratamiento
farmacoldgico de manera habitual.

El paciente presentaba un cuadro de una semana de evo-
lucion con molestias epigastricas constantes con irradiacion
a hipocondrio derecho asi como la aparicion de hipocolia
y coluria, con prurito que afecta a la mayor parte de la
superficie corporal por lo que acude a urgencias. Durante
2 semanas, hasta unos dias antes del inicio de la clinica,
relata haber tomado ibuprofeno (600-1.200mg/dia) y un
compuesto anticatarral (acido ascorbico 500 mg, codeina
10 mg, paracetamol 650 mg) 1-2 capsulas al dia por un cua-
dro gripal.

En la exploracion fisica se aprecia buen estado general
y de hidratacion, con ictericia cutaneo-mucosa franca, asi
como un exantema papuloso en brazos y tronco. El abdomen
es blando y depresible, doloroso a la palpacion en hipocon-
drio derecho, sin visceromegalias y con ruidos hidroaéreos
presentes. El resto de la exploracion fisica es normal.

La analitica al ingreso incluye perfil férrico, ceru-
loplasmina, alfa-1-antitripsina,  inmunoglobulinas y

autoanticuerpos con resultados normales o negativos
salvo por ferritina 384 ug/l (15-150 normal). Las serologias
virales son negativas para VHA, VHB y VHC. En el caso de
los virus de Epstein-Barr, CMV y virus del herpes simple, son
positivas para IgG y negativas para IgM. El hemograma y los
marcadores de funcion hepatica (coagulacion y albumina)
son normales. La evolucion de la bioguimica hepatica se
incluye en la tabla 1. La ecografia abdominal no muestra
alteraciones hepaticas, biliares ni pancreaticas destacables.
La biopsia hepatica percutanea es inespecifica apreciandose
ligero infiltrado de células redondas en algunos espacios
porta sin afectar a la placa limitante ni al epitelio de los
conductos biliares. A lo largo del ingreso persiste el prurito
que es tratado con dexlorfeniramina. El exantema remitid
al cabo de varios dias y fue etiquetado por el servicio
de Dermatologia como compatible con toxicodermia. Los
niveles de bilirrubina se elevaron progresivamente hasta
19,6 mg/dl (N<1,1) de total con 11,9mg/dl (N<0,4) de
fraccion esterificada. Tras 10 dias de ingreso fue dado de
alta para seguimiento en la consulta de Aparato Digestivo.
Dada la persistencia del prurito, recibié tratamiento con
acido ursodesoxicolico (6 mg/kg/dia). Cuatro meses des-
pués se constata la normalizacién analitica y el paciente se
encuentra asintomatico.

Con la aplicacion de la escala diagnostica CIOMS para
evaluar la relacion entre este tdxico y la hepatopatia se
obtuvo un resultado de 9 puntos (muy probable) por lo que
se recomendo la paciente evitar en lo sucesivo el consumo
de ibuprofeno.

La toxicidad hepatica por AINE es infrecuente y com-
prende desde la elevacion transitoria y asintomatica de
enzimas hepaticas hasta la hepatitis fulminante. Raramente
requiere hospitalizacion: 3,1-23,4 por 100.000 pacientes-
anos’. La mayoria de los casos se producen en los primeros
6 meses de tratamiento y es mas frecuente en pacien-
tes en tratamiento con otros farmacos potencialmente
hepatotoxicos?. Se han demostrado casos de intolerancia
cruzada frente a distintos AINE'?, asi como influencia gené-
tica en la lesion hepatica por diclofenaco?.

La hepatopatia por ibuprofeno puede ser de tipo hepato-
celular o colestasico (incluye el sindrome de los conductos
biliares evanescentes?). Aunque en nuestro caso la evolucién
del paciente fue favorable, sin precisar medidas de soporte
para la superacion del cuadro, hay descrito un caso de hepa-
titis fulminante que requirié de trasplante hepatico®.

Queremos por Ultimo recordar la importancia de notifi-
car los efectos adversos de los farmacos a los sistemas de
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Tabla 1 Parametros bioquimicos
Bilirrubina (0-1,1 mg/dl) 3,8 8,4 19,6 18,8 6,78 2,79 0,46
Bilirrubina esterificada (0-0,4 mg/dl) 2,1 7,43 11,9 18,3 5,3 1,89 -
AST (0-31 UI/L) 79 91 85 98 82 71 18
ALT (0-31 UI/1) 251 189 125 147 103 150 23
GGT (5-36 Ul/1) - 108 - 34 32 24 14
FA (35-104 UI/l) - 314 480 319 180 76
Semanas? 4 6 7 8 11 13 21

@ Desde la toma de ibuprofeno.

farmacovigilancia. Nuestro caso fue notificado al centro
de farmacovigilancia correspondiente.
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Osteomielitis del esternén y celulitis tras
gastrostomia percutanea endoscépica

Sternal osteomyelitis and cellulitis after
percutaneous endoscopic gastrostomy

Sr. Director:

Actualmente la gastrostomia percutanea endoscopica (PEG)
se ha convertido en un procedimiento com(n para obtener
el acceso gastrico en pacientes con imposibilidad fisica para
laingesta oral'-2. Esto permite mejorar el estado nutricional
y la administraciéon de farmacos, algo razonable incluso en
pacientes con enfermedades terminales de larga duracion.

Presentamos el caso de un varon de 55 aios institucio-
nalizado, con sindrome parkinsoniano de larga evolucion,
epilepsia generalizada y depresion mayor, al que se le
coloca una sonda tipo Kimberly-Clark de 20 F mediante
PEG que posteriormente fue sustituida por una Flocare de
20 F. Al ano siguiente acude a urgencias por dolor en la
zona de la gastrostomia y picos febriles, presentando un

importante enrojecimiento en torno al estoma, con edema,
piel caliente y salida de pus. Fue tratado ambulatoriamente
con amoxicilina-acido clavulanico y josamicina sin éxito.

En la analitica general destaca una PCR 13 mg/dl (nor-
mal < 0,5), leucocitos 22.010/mm? (normal 4.800-10.800)
sin neutrofilia, plaquetas 708.000/mm? (normal 130-400).
La TAC toracoabdominal sin CIV (figs. 1y 2): «imagen litica
en cuerpo de esterndén que asocia masa de partes blandas, de
unos 45 x 58 mm, adyacente a sonda de gastrostomia (la cual
atraviesa apéndice xifoides) y que indica como primera posi-
bilidad diagnéstica osteomielitis del esternén. Se observa
infiltracion de la grasa pericardica anterior».

En el cultivo del exudado se aisla Pseudomonas aerugi-
nosa sensible a ciprofloxacino. Se establece el diagnéstico
de osteomielitis del esterndn y celulitis de partes blandas en
relacion con estoma de nutricion. Se instaura tratamiento
con ciprofloxacino oral durante 3 meses, con buena res-
puesta del paciente, desapareciendo la fiebre y los signos
de celulitis.

Las complicaciones de la PEG son mas frecuentes
en pacientes ancianos con enfermedades concomitantes,
especialmente en aquellos con un proceso infeccioso o
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