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Introduccion

La hepatotoxicidad es un diagnéstico infrecuente, no
dnicamente debido a su relativa rareza en comparacién con
otras etiologias de enfermedad hepética sino a la ausencia de
pardmetros, clinicos o de laboratorio especificos.

Lo enfermedad hepdtica de origen téxico supone
entre 1/600 a 1/3500 de todos los ingresos hospitalarios,
aproximadamente el 5% de las hospitalizaciones por ictericia
y el 10% de las hepatitis agudas ictéricas. En sujetos mayores
de 50 afios, especialmente mujeres, la hepatotoxicidad como
por ejemplo debido a AINES, es la causa més probable (40%)
de hepatitis aguda.

Presentamos el caso de una hepadtitis aguda
diagnosticada inicialmente como secundaria a toxicidad
farmacolégica y cuya evolucién hizo poner en duda el
diagnéstico.

Caso clinico

Paciente mujer de 52 afios con antecedente de
sindrome ansioso en tratamiento con Alprazolam, y un accidente
cerebrovascular reciente secundario a hipertensién arterial
por lo que empieza tratamiento con Captopril®. Doce dias
posteriores a su inicio presenta cuadro progresivo de astenia,
hiporexia, ictericia, coluria y prurito asociado a alteracién de
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las enzimas de funcién hepdtica y del perfil de coagulacién
motivo por el que es remitida a nuestro Centro Hospitalario. A
su ingreso presentaba como pardmetros analiticos: INR de 1.5,
bilirrubina total: 28.5 mg/dL, con predomino de bilirrubina
directa: 27.4 mg/dL, aspartato aminotransferasa: 933 U/L,
alanino aminotransferasa: 1486 U/Ly un factor V de 18%. La
primera sospecha diagnéstica fue de hepatitis aguda téxica
al ser descartadas la etiologia viral, metabélica, autoinmune
e isquémica, asimismo presentaba una escala de Maria y
Vitorino de probable etiologia téxica-medicamentosa, por
lo que se realiza la retirada de los fédrmacos potencialmente
involucrados, obteniéndose una normalizacién de las cifras de
coagulacién y descenso de las transaminasas vy bilirrubina.

En dias posteriores se objetivé un nuevo pico de las
cifras de bilirrubina llegando a alcanzar valores de 37 mg/dlL,
por lo que se procedié a un estudio etiolégico més exhaustivo
que incluyé serologia de hepaititis viral E, colangiorresonancia
magnética, estudio del metabolismo del cobre y autoanticuerpos.
Tras la positividad de los anticuerpos antimitocondriales y la
posibilidad de un sindrome de Overlap se inicié tratamiento
empirico con metilprednisolona 1mg/Kg/dia y su posterior
descenso por 1 mes sin obtener mejoria clinica ni analitica.

Se realizé una biopsia hepdtica cuyos hallazgos
correspondian a una hepatopatia colestdsica sin signos
de hepatitis aguda, con espacios porta normales y con
gran nimero de mitosis, ademds no se observaron signos
anatomopatolégicos de hepatitis autoinmune, por lo que
finalmente se realizé el diagnéstico de hepatitis téxico-
medicamentosa secundaria a la toma de Captopril®.

Dentro de las complicaciones de una insuficiencia
hepdtica subaguda, una de las mds frecuentes son las
infecciones, que acontecié en nuestra paciente, falleciendo
finalmente por una infeccién respiratoria.
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Discusidon

Los medicamentos estdn a menudo relacionados con
la etiologia de la lesién hepdtica aguda de origen desconocido.
En los ¢ltimos 30 afos el hallazgo de estas alteraciones ha
sido la principal causa de retirada de los medicamentos
del mercado'. Mucha de la informacién sobre la toxicidad
hepdtica en relacién a los fadrmacos ha sido proporcionada
por el reporte de casos clinicos o del registro de sus efectos
adversos?.

A pesar de que los fdrmacos sean uno de los mayores
responsables de la elevacién de las transaminasas en bajo
rango, como lo demuestra un reciente estudio realizado dentro
de la provincia de Almeria, hay que tener en cuenta que la
lesién hepdtica aguda clinicamente relevante en relacién al
uso de drogas, como etiologia mds probable, es un suceso
muy raro en la poblacién general® 4.

Cuando estemos ante la sospecha de una hepatitis
en relacién a medicamentos, debemos tener en cuenta si
ha habido exposicién a la droga dentro de 15 dias (patrén
hepatocelular) 6 30 dias (patrén agudo colestdsico o mixto)
antes del inicio de los sintomass-¢.

El Captopril® ha alcanzado un uso generalizado como
un agente eficaz en el tratamiento de la insuficiencia cardiaca
y la hipertensién arterial y como cualquier medicamento la
posibilidad de producir efectos adversos ha sido ya reportada,
como son la toxicidad renal, dérmicay hematolégica. En cuanto
a la lesién hepdtica aguda, la mayoria de las descripciones
han hecho hincapié en las caracteristicas colestdsicas, aunque
una lesién mixta, es decir de dafio hepatocelular y colestésico,
también ha sido comunicada’. Ademdés de la lesién aguda,
el Captopril®, puede ocasionar un dafio hepdtico crénico
caracterizado por la presencia de un patrén colestdsico o
mixto, tal y como reportaron Andrade et al en un seguimiento
a largo plazo realizado en Espaiice.

Este caso debe servir para concienciarnos de estar
alerta sobre una posible hepatitis téxico-medicamentosa en
el diagnéstico diferencial de la hepatitis aguda colestdsica,
a pesar de que los férmacos responsables no sean los mds
frecuentemente relacionados y los hallazgos clinicos y analiticos
no cursen de manera habitual.
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