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Resumen

Objetivos: En 2012 se publicaron dos trabajos que identificaron una asociacién entre el tratamiento
con olmesartan y el desarrollo de un sindrome caracterizado por diarrea cronica y atrofia de
vellosidades intestinales. En consecuencia, en julio de 2013, la Food and Drug Administration
modificé el prospecto del medicamento e incluy6 trastornos intestinales (sprue-like enteropathy)
como una reaccion adversa medicamentosa. Desde entonces se han publicado 54 casos relacionados
al uso de olmesartan. El objetivo de este trabajo es describir las caracteristicas de dos casos
adicionales de enteropatia relacionada con el empleo de olmesartan.

Métodos: Descripcidn de 2 pacientes que ingresaron en el servicio de Medicina Interna del Hospital
Clinic, para estudio de sindrome diarreico crénico que tras el estudio se diagnosticé de enteropatia
asociada a olmesartan y revision bibliogréfica realizada en MEDLINE y EMBASE, en inglés y
castellano desde 01/2012 hasta 05/2014.

Resultados: Caso 1: varén de 73 afios que ingresé por diarrea cronica y pérdida de peso.
Previamente se diagnostico de enfermedad celiaca y recibi6 dieta sin gluten sin mejoria. En
tratamiento con olmesartan desde hacia 8 afios por hipertension arterial. En el examen fisico se
encontro hipotenso y caquéctico. La analitica demostré trastornos hidroelectroliticos y datos de
desnutricion. El estudio de anticuerpos antitransglutaminasa, dosificacién de inmunoglobulinas y
determinacion del HLA, descarté enfermedad celiaca. No se identificaron patégenos en heces.
Serologia para VIH fue negativa. La TC toracoabdominal no identific6 hallazgos relevantes. La
fibrogastroscopia y fibrocolonoscopia no mostraron alteraciones. El estudio histoldgico identificd
aplanamiento de vellosidades con atrofia moderada-grave, hiperplasia de criptas y linfocitosis
intraepitelial T. En las semanas siguientes presento resolucion progresiva de los sintomas. Tras un
analisis retrospectivo, se identificé que al ingreso se suspendio el olmesartan. Se atribuyo a este
farmaco la etiologia del cuadro clinico. En seguimientos posteriores el paciente se recupero ad
integrum. Caso 2: mujer de 74 afios con antecedentes de diabetes mellitus tipo 2, hipotiroidismo e
hipertension arterial, recibia tratamiento con metformina, levotiroxina y olmesartan. Se hospitalizo
por diarrea cronica y pérdida de peso. En fibrogastro y colonoscopias se objetivo un eséfago de
Barrett y rectosigmoiditis leve. El estudio histoldgico confirm¢ el esoéfago de Barrett con displasia de
bajo grado e inflamacion crénica con presencia de cuerpos apoptoticos en estdmago, ileon terminal y
colon. Los anticuerpos antitransglutaminasa y la dosificaciéon de inmunoglobulinas resultaron
normales. Por sospecha de enteropatia asociada a olmesartan, se suspendi6 el fairmaco en el ingreso.
En los dias siguientes, sin otra medida terapéutica, se constaté disminucion progresiva del numero
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de deposiciones hasta resolucion del cuadro clinico.

Discusion: La enteropatia asociada al olmesartan es una reaccion adversa que produce como
sintomas mas frecuentes diarrea y pérdida de peso. El sexo, la edad, la dosis y la duracion del
tratamiento no parecen relacionarse con el desarrollo de la enfermedad. Los hallazgos histoldgicos
son indistinguibles de los observados en la enteropatia sensible al gluten, por lo que la mayoria de
pacientes se diagnostican de forma erréonea de enfermedad celiaca. No obstante, la determinacién
de anticuerpos-antitransglutaminasa y la dosificacion de inmunoglobulinas son normales.
Sorprendentemente, la incidencia de HLA-DQ2 y HLA-DQ8 es mayor en pacientes con enteropatia
asociada al olmesartan que en la poblacion general, por lo que no se puede descartar una
susceptibilidad genética. En el estudio histopatoldgico el hallazgo mas habitual es la linfocitosis
intraepitelial, seguido de distintos grados de atrofia de las vellosidades intestinales, y el
engrosamiento de la membrana basal subepitelial. Finalmente, la suspensién del fAirmaco conlleva la
resolucion de la clinica y de los cambios histopatoldgicos.

Conclusiones: En un paciente con diarrea cronica en tratamiento con olmesartan, se deberia
suspender el farmaco y valorar la evolucidn, esto evitaria someter al paciente a pruebas diagndsticas
invasivas y gasto innecesarios.
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