
otro lado, el riesgo de un medicamento engloba la fre-
cuencia con que aparece la reacción adversa y su grave-
dad. Sin embargo, tampoco hemos detectado un incre-
mento o tendencia del número de casos de efectos
adversos publicados que pudieran alertar de la posibili-
dad de que dicha retirada se produjera6. Pensamos que
este hecho deja en entredicho la utilidad de este tipo de
bases de datos como soporte de la evidencia para la jus-
tificación de retirada de este fármaco. 

Es aquí donde dirigimos nuestra mirada a las agencias
de farmacovigilancia. La farmacovigilancia tiene como
objetivo el proporcionar, de forma continuada, la mejor
información posible sobre la seguridad de los medica-
mentos, y adoptar las medidas necesarias. En la lectura
detenida de la notificación de la EMA sí que aparecen
estudios de eficacia que avalan dicha retirada6. Empero,
llama la atención que dichos estudios no se incluyen en
las bases de datos bibliográficas. Además, si realizamos
una consulta rápida de las bases de datos de los comités
de farmacovigilancia de libre acceso (PRAC,…), descubri-
mos el hecho de que no sólo se han descrito reacciones
cutáneas, sino que también se han observado otro tipo
de reacciones adversas (neurológicas, gastrointestinales y
psiquiátricas) que no han sido referidas en ninguno de los
artículos publicados estudiados.

Por todo ello podemos concluir que, a pesar de ser
PubMed la fuente principal de información científica
actualizada de una mayoría de profesionales sanitarios,
realmente las bases de datos bibliográficas no constitu-
yen una buena fuente de información sobre la evidencia
disponible que sustenta la retirada de fármacos del mer-
cado. La pregunta que nos planteamos en el título de
esta carta no es banal, ya que esta base de datos de libre
acceso representa en muchos casos la única forma de
obtención de datos y estudios en muchos profesionales.
Es por ello que creemos que los sistemas de farmacovigi-
lancia deben ser más permeables a los profesionales de

sanitarios, ya que para muchos de ellos el acceso a estas
bases de farmacovigilancia es nulo. Sin embargo es la
manera de mantener actualizados sus conocimientos
sobre seguridad de los tratamientos, a la vez que se debe
insistir en la responsabilidad del profesional en la comu-
nicación a estos sistemas de posibles efectos adversos. 
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Absorción sistémica de 
vancomicina oral en 
pacientes con colitis. 
A propósito de 2 casos

Systemic absorption of oral
vancomycin in colitis patients.
A propos of 2 cases

Introducción

Clostridium difficile representa del 20% al 30% de los
casos de diarrea asociada a antibióticos y supone una de
las causas más frecuentes de infección nosocomial1. 

La interrupción del antibiótico causante es el primer
paso en el tratamiento de la infección por C. difficile
(CDI). No obstante, estudios realizados en pacientes con
CDI adquirida en la comunidad constatan que en algunos
casos no hubo exposición previa a ningún antibiótico2. 

El segundo pilar básico en el tratamiento de la CDI es
el farmacológico, que consiste en administrar metronida-
zol o vancomicina oral, siendo la vancomicina oral, de
elección en CDI grave o grave y complicada3,4. 

Aunque la vancomicina presenta una baja absorción
en el tracto gastrointestinal (TGI), la literatura describe
series de casos de pacientes con distintos grados de insu-
ficiencia renal en los cuales se han encontrado concen-
traciones séricas significativas dentro del rango definido
como terapéutico para tratar infecciones sistémicas5-7.

Describimos dos casos de pacientes en los que se
alcanzaron concentraciones significativas tras el uso de
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vancomicina oral, presentando uno de ellos una función
renal normal; dato a destacar dado que sólo conocemos
otro caso similar publicado8.

Caso 1

Paciente de 85 años en tratamiento con moxifloxacino
por una infección respiratoria que ingresa por vómitos,
diarreas y fiebre de 38,5º C; con hipoalbuminemia de
2,62 g/dL, creatinina sérica (Crs) en torno a 1 mg/dL y
con un aclaramiento calculado según la ecuación de
Cockcroft-Gault de 38,26 mL/min.

Se diagnostica de CDI grave y complicada sin disten-
sión abdominal atendiendo a los criterios establecidos en
la guía para el diagnóstico, tratamiento y prevención de
CDI3 y se pauta metronidazol intravenoso 500 mg 3
veces al día más vancomicina oral 500 mg cuatro veces
al día. Tras 3 días de tratamiento se detectan unos niveles
valle de vancomicina en plasma de 5,77 µg/mL. Este valor
aumenta hasta 10,81 µg/mL el sexto día de tratamiento.
Al cabo de 7 días, tras la resolución del cuadro diarreico
y ante un resultado negativo de toxina en heces, se sus-
penden los antibióticos.

Caso 2

Paciente de 73 años que durante el ingreso por una
infección respiratoria debida a Pseudomonas aeruginosa
en tratamiento con Amikacina + Ceftazidima, presenta
un cuadro febril asociado a deposiciones diarreicas. Se
inicia tratamiento empírico con metronidazol y se solicita
la detección de la toxina de C. difficile en heces que fue
positiva.

Se diagnostica de CDI grave y complicada según los
criterios mencionados anteriormente y se le traslada a la
Unidad de Reanimación. El paciente se encontraba febril
(temperatura axilar > 38,5º C), con hipoalbuminemia
(albumina sérica < 3 g/dL), distensión abdominal, Crs en
torno a 0,6 mg/dL (aclaramiento según la ecuación de
Cockcroft-Gault de 110 mL/min).

En el estudio radiológico mediante tomografía com-
putarizada se objetivan hallazgos radiológicos compati-
bles con pancolitis. Esto aunado a la detección positiva
de la toxina de C. difficile confirman el diagnóstico de
pancolitis pseudomembranosa y se decide modificar el
tratamiento. Se administra vancomicina oral a dosis de
250 mg cada 6h durante 2 días. Tras ese tratamiento, el
paciente mejora disminuyendo la distensión abdominal y
se modifica la dosis a 125 mg cada 6h durante otros 13
días. Al cabo de 7 días de tratamiento se alcanzan valores
valle en plasma de 10,25 µg/mL. El tratamiento se pro-
longa durante un total de 15 días. 

Transcurridos 3 días tras el alta, ingresa de nuevo por
reinfección por C. difficile, se inicia vancomicina oral en
pauta descendente comenzando por 125 mg cada 6 h.
Tras 7 días las concentraciones plasmáticas eran de 5,94

µg/mL. Después de 14 días las concentraciones descen-
dieron a 2,65 µg/mL. Se continúa con la pauta descen-
dente hasta que con 125 mg cada 24h las concentracio-
nes fueron < 0,70 µg/mL. Se sigue con 125 mg cada 48
h, finalizando con 125 mg cada 72 h.

Una semana después de finalizada la pauta descen-
dente el paciente reingresa con una tercera reinfección.
Se trató con 11 días de vancomicina 125 mg cada 6 h,
hasta que se inició tratamiento con fidaxomicina 200 mg
cada 12h. 

Comentario

En la CDI leve a moderada el metronidazol es el fármaco
de elección, sin embargo, la vancomicina oral ha demos-
trado una eficacia equivalente. La dosis de vancomicina
recomendada es de 125 mg 4 veces al día, esta dosis ha
demostrado ser igual de eficaz, en los casos no complica-
dos, que la de 500 mg 4 veces al día utilizada tradicional-
mente como ya establecieron Fekety y cols.9,10. Las guías
actuales avalan esta hipótesis3,4. Sin embargo, en los casos
de CDI grave la vancomicina ha demostrado superioridad
frente al metronidazol y es el tratamiento recomendado. La
dosis a emplear es de 125 mg 4 veces al día, pudiéndose
aumentar hasta 500 mg 4 veces al día en los casos más gra-
ves con distensión abdominal, colitis tóxica o íleo3,4.

Aunque la vancomicina oral tiene una pobre absorción
en el TGI existen situaciones en las que pudieran alcan-
zarse concentraciones significativas del fármaco dentro
del rango terapéutico. Dos factores condicionan esta
situación: el aumento de la permeabilidad de la pared
gastrointestinal y la alteración de la función renal. Ambos
mecanismos de forma conjunta o independiente justifi-
can que en casos graves y con un alto grado de inflama-
ción intestinal se alcancen niveles terapéuticos en sangre. 

En la serie de casos más larga publicada (57 pacientes)
sólo se detectaron niveles en un caso, indetectables en
una segunda medición. En todos ellos se habían utilizado
dosis de 125 mg cada 6 h, dosis inferiores a las utilizadas
en nuestro caso 1 e inicialmente en nuestro caso 2. Los
autores indican que la no detección de niveles en su estu-
dio no es extrapolable a los casos con utilización de dosis
altas5. Es decir, no descartan la relación entre la adminis-
tración de dosis altas y la absorción de vancomicina. 

La utilización de dosis bajas en los pacientes con infec-
ción leve-moderada esta claramente refrendada y su
absorción sistémica se verá limitada. Sin embargo, en los
pacientes con cuadros graves y especialmente en los que
se utilicen dosis altas nos deberíamos plantear la necesi-
dad de monitorización, ya que la absorción se puede ver
aumentada tanto por el cuadro clínico como por la dosis
de fármaco. El paso a circulación sistémica del fármaco
puede implicar la aparición de efectos adversos7, si bien
en nuestros casos no se objetivó ninguno; además de dis-
minuir la concentración a nivel intestinal, pudiendo dis-
minuir su eficacia.
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Manejo de artritis
idiopática juvenil
sistémica en pediatría
con agentes biológicos:
a propósito de un caso

Management of systemic idiopathic
juvenile arthritis in pediatrics with
biological agents: a propos of a case

Introducción

La artritis idiopática juvenil sistémica (AIJs) es la forma
más grave de artritis juvenil, representando aproximada-
mente el 10% de los casos de artritis en niños, caracteri-
zada por artritis destructiva acompañada de fiebre de al
menos 2 semanas de duración y otras manifestaciones
como rash característico coincidente con picos febriles,
hepatomegalia, esplenomegalia y linfadenopatía genera-
lizada. En la analítica se observa anemia, leucocitosis con
neutrofilia y VSG y PCR aumentadas1.

Su tratamiento es a menudo complicado, asociado prin-
cipalmente al uso prolongado de corticosteroides, y con
riesgo de secuelas y morbilidad como el síndrome de acti-
vación macrofágica y efectos a largo plazo como retraso
del crecimiento, discapacidades en articulaciones y huesos
y consecuencias sociales y de desarrollo en estos pacientes
jóvenes2,3. Para mejorar la calidad de vida el tratamiento
debe ser precoz, controlando la actividad de la enfermedad
y evitando el uso prolongado de corticosteroides.

Hasta hace poco tiempo su tratamiento lo constituían
principalmente los corticoides, AINEs y metotrexate. En
los últimos años los agentes biológicos han supuesto una
alternativa con expectativas de mejoría clínica en los
pacientes refractarios.

Descripción del caso

Niña de 20 meses que ingresa por síndrome febril pro-
longado de 5 meses de evolución, intermitente en los pri-
meros meses y constante en los 2 siguientes, con tempe-
ratura máxima menor de 39° e intermitente en los dos
últimos meses. Presenta exantema maculopapuloerite-
matoso, evanescente en tronco y parte proximal de extre-
midades, linfadenopatías desde los 13 meses de edad,
afectando a ganglios cervicales, axilares e inguinales y
hepatomegalia. En los datos analíticos se observa anemia
(9,3 g/dl), leucocitosis (27.340/mm3) y VSG aumentada.
Las manifestaciones clínicas y analíticas sugieren AlJs, ini-
ciándose tratamiento con prednisona oral a 2 mg/kg/día
(10 mg cada 12 horas). Al mes se reduce la dosis aña-
diéndose un antagonista de receptor de interleucina 1
(Anakinra) a 1 mg/kg/día por vía subcutánea.

Tras 2 semanas de tratamiento presenta hipertransa-
minemia de probable etiología viral, retirándose el ana-
kinra, lo que ocasiona un empeoramiento clínico con rea-
parición de lesiones cutáneas, artralgias y febrícula,
necesitando altas dosis de corticoides para el control de
la enfermedad, por lo que se solicita a la Comisión de Far-
macia y Terapéutica (CFT) del Hospital el uso fuera de
indicación de canakinumab.

Canakinumab es un anticuerpo monoclonal comple-
tamente humano que se une con alta afinidad a la inter-
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