Cartas al Director

dispensadas por las oficinas de farmacia, que presenta todos los
meses el Colegio de Farmacéuticos de Huesca.

Todos los datos recopilados, de cada principio activo, se ex-
presaron en dosis/habitante/dia (DHD), que se corresponde a la
dosis diaria definida (DDD) propuesta por la OMS, por 1.000
habitantes y dia.

Las limitaciones encontradas se debieron a la existencia de di-
ferentes indicaciones para un mismo psicofarmaco, tener pa-
cientes drogodependientes en programas con metadona y no co-
nocer el cumplimiento real del tratamiento; en el caso de la
poblacién no carcelaria, la utilizacién de medicamentos sin rece-
ta. Otra limitacién es que la DDD es una unidad técnica de me-
dida que no necesariamente refleja la dosis diaria consumida,
aunque se aproxima, y que los EUM carecen de validez externa,
al ser estudios empiricos de la utilizacién de medicamentos en
un referente temporal y espacial definido, y por esto ni resulta-
dos ni recomendaciones pueden ser generalmente extrapolados
a otros entornos, ni generalizados como leyes empiricas univer-
sales.

El principal resultado obtenido es que el 67% de la poblacién
(1.476 personas) del CP de Zuera utiliza psicofdrmacos. El con-
sumo recogido en esta poblacién carcelaria, de estos grupos te-
rapéuticos, representa justo el doble (2,018 veces) de utilizacién
que la poblacién no carcelaria de Huesca en el periodo del estu-
dio (tabla 1).

La poblacién penitenciaria muestra importantes diferencias
respecto al resto de la poblacion, que podria explicarse por dis-
tintos motivos:

* Los enfermos politoxicomanos demandan mas medicacién.

e La ratio médico/habitante es superior en prision.

e Largos periodos de encarcelamiento pueden llevar a depre-
sion, crisis de angustia y demds trastornos del &nimo que pre-
cisan tratamiento.

Los estudios de utilizaciéon de medicamentos realizados en
prisiones permiten describir las cantidades de los psicofarmacos
prescritos, lo cual es ttil como sistema de alerta para detectar
desviaciones entre distintos tipos de poblacién (prisién y no car-
celaria), asi como en diferentes dreas de salud o centros peniten-
ciarios.

Tabla 1. Consumo comparativo de psicofdrmacos en prision
versus poblacion no carcelaria

Grupo Prision (DHD) Huesca (DHD) Comparacion
NO3 46,54435673 30,25373048 1,53846695
NOo4 1,010645466 14,33934 0,070480612
NO5A 51,39019461 24,8336273 2,069379313
NO5B 328,0356795 83,38276562 3,934094499
NO5C 85,47799787 51,64939444 1,654966119
NO6A 164,316916 130,9000449 1,255285405
Total 676,7757902 335,3589028 2,018064183

DHD: Dosis Habitante Dia.
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En futuros estudios, serfa interesante comparar estos datos con
otras poblaciones, penitenciaria o no, e incluso realizar un estu-
dio multicéntrico en todas las prisiones de Espafia compardndo-
la con la poblacidn no carcelaria.

C. Franco-Mingarro?, P. Almazan-Julve?®, M. Mur?,
E. Garcia-Jiménez" y J.M. Arroyo-Cobo®

4Servicio de Farmacia. Centro Penitenciario de Zuera. Zaragoza. Espaiia.
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¢Servicio Médico. Centro Penitenciario de Zuera.
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Administraciéon de hialuronidasa
intratecal en una paciente con
orientacion diagndstica de
aracnoiditis adhesiva

Sr. Director:

La hialuronidasa es una enzima que modifica la permeabilidad
del tejido conectivo mediante la hidr6lisis del dcido hialurénico.
Esto disminuye temporalmente la viscosidad del cemento inter-
celular y promueve la difusion de los fluidos inyectados, de los
transudados o exudados, facilitando su absorcién!.

La hialuronidasa se utiliza para facilitar la administracién de
farmacos por via subcutdnea o intramuscular, y para favorecer la
reabsorcién del exceso de fluidos y sangre en los tejidos' (extra-
vasaciones y hematomas).

En el tratamiento de la aracnoiditis la utilizacién de la hialuroni-
dasa es una indicacién no aprobada por la Agencia Espafiola del
Medicamento (AGEMED) ni por la Food and Drug Administration.

La hialuronidasa ha sido utilizada por via intratecal y lumbar
para el tratamiento de la aracnoiditis2.

Presentamos el caso de una paciente diagnosticada de paqui-
meningitis tratada con hialuronidasa intratecal.



Descripcion del caso

Mujer de 57 afios, que en septiembre de 2004 ingres6 con un
trastorno de la marcha progresivo. Los estudios de neuroimagen
realizados en ese momento revelaban una inflamacién aracnoi-
dea a nivel dorsal, que fue biopsiada hallando tejido fibroso y
signos de inflamacidn inespecifica.

Al mes la paciente volvid a ingresar para estudio y tratamien-
to de una tetraparesia, evidencidndose un proceso inflamatorio
medular y extramedular, que se traté con metilprednisolona
40 mg/dia via oral (v.o0.) de forma continuada.

Trascurrido un afio la paciente volvié a ingresar por empeora-
miento de la capacidad motora y debilidad de las extremidades su-
periores sin alteraciones sensitivas. Durante la hospitalizacion se le
realizé una puncién lumbar que mostré un liquido cefalorraquideo
(LCR) compatible con proceso tipo tuberculosis (TBC) (tabla 1),
por ello se inici6 tratamiento tuberculostatico durante 9 meses a pe-
sar de la negatividad de las pruebas de la reaccién en cadena de la
polimerasa (RCP). También se le administré una dosis de hidrocor-
tisona 20 mg intratecal, sin objetivar un claro beneficio. El diag-
nostico al alta fue de aracnoiditis crénica con afectacién medular
cervicodorsal de posible etiologia primaria tuberculosa.

A los dos meses del diagndstico, reingresé por progresion de
la debilidad de ambas extremidades inferiores hasta quedar plé-
jicas, déficit sensitivo a nivel medular Dy, debilidad incipiente
en extremidades superiores con atrofia muscular distal y cervi-
calgia con dolor irradiado a raices de ambos brazos (tabla 1). La
paciente fue tratada inicialmente con hidrocortisona intratecal
40 mg, observandose una mejoria clinica discreta. A los 2 meses,
se le realiz6 una biopsia aracnoidea que mostré una inflamacion
crénica inespecifica. El estudio microbioldgico no detectd sig-
nos de infeccién activa para Mycobacterium tuberculosis. En
este momento se inicid tratamiento con metotrexato 10 mg/se-
mana v.o. para evitar la corticodependencia. Durante el ingreso
se solicité a la AGEMED la autorizacién como uso compasivo
de la hialuronidasa intratecal para el tratamiento de la aracnoidi-
tis adhesiva, siendo autorizado su uso.
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La preparacién de la hialuronidasa intratecal se realizé disol-
viendo el polvo liofilizado de la ampolla de Hyalase® 1.500 UT,
con un ml de agua estéril apirégena, bajo condiciones estériles
en una cabina de flujo laminar.

Alos dos dias de la primera infiltracion de hialuronidasa 1.500
UI (la cual fue bien tolerada) se objetivé mejoria, con descenso
del nivel sensitivo hasta D, y percepcion de sensibilidad super-
ficial en los territorios L, L, izquierdos. La hialuronidasa se ad-
ministr6 cada 15 dias hasta alcanzar un total de cinco dosis. Tras
la administracién de la segunda y tercera dosis no se observaron
cambios significativos. En la administracion de la cuarta dosis se
observo una estabilizacién de los niveles de proteinas y glucosa
en LCR, y tras la dltima administracion no se apreciaron cam-
bios neuroldgicos (tabla 1).

Alos 21 meses del inicio del proceso volvid a ingresar, presen-
tando a los pocos dias pérdida del conocimiento y parada cardio-
rrespiratoria, de la que no se pudo reanimar.

Se solicitd la necropsia, y el diagnéstico macroscépico mostrd
la presencia de una paquimeningitis raquidea afectando funda-
mentalmente la zona cervical y dorsal, y placas blanquecinas en
el aracnoides craneal.

El diagndstico del informe microscdpico reveld una paquime-
ningitis crénica hipertréfica espinal.

Discusion

La paquimeningitis hipertréfica es una enfermedad poco fre-
cuente consistente en un engrosamiento focal y difuso de la du-
ramadre a nivel espinal o craneal, que produce compresién de
estructuras neuroldgicas. Se recomienda descartar una infeccién
por Mycobacterium tuberculosis. La presentacién clinica depen-
de de la localizacion de las lesiones, produciendo una radiculo-
patia o mielopatia en los casos de localizacién espinal, y cefalea,
afectacidn de pares craneales y ataxia en los de localizacién cra-
neal. Como datos de laboratorio se han descrito proteinorraquia
y pleocitosis mononuclear en aproximadamente un 75% de los

casos.

Tabla 1. Valores analiticos de liquido cefalorraquideo

Fecha Glucosa (mg/dl)  Proteinas (mg/dl)  Leucocitos (células/ul)  Globulos rojos (células/ul)  ADA (U/l)  Color/aspecto
Semana 0 67 1.252 8 2 16,15 Amarillento
Semana 3 28,9 284,8 3 9 3,75 Transparente
Semana 6 21 1.800 28 Amarillento
Semana 7 52 1.300 9
Semana 8 39 3924 6 1 7,5
Semana 14 (1.2 dosis) H 27 133,8 Transparente
Semana 16 (2.2 dosis) H 82 201,4 7 139
Semana 18 (3.2 dosis) H 93 2774 1 246
Semana 20 (4.2 dosis) H 39 286,5 1 6
Semana 22 (5.2 dosis) H 30 267,2 4 5
Semana 29 43 175,2 3 36 Transparente
ADA: adenosina desaminasa; H: hialuronidasa.
Intervalos normales: glucosa 50-80 mg/dl; proteinas 15-45 mg/dl; leucocitos 0-5 células/ul; globulos rojos 0 células/ul; ADA 0-5 U/L; color, incoloro; aspecto, transparente.
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Enla actualidad la mayoria de los casos de paquimeningitis hi-
pertréfica son considerados de naturaleza idiopdtica, aunque es
necesario descartar procesos infecciosos y autoinmunes?.

La variabilidad en la presentacion clinica y la dificultad para
establecer la etiologia del proceso patoldgico complica el diag-
nostico de paquimeningitis hipertréfica idiopdtica. Se descono-
ce el tratamiento id6neo, pero la mayoria de los pacientes suelen
responder a la terapia corticoidea®”.

La aracnoiditis adhesiva idiopatica es un sindrome raro de causa
desconocida que produce un progresivo cuadro de dafio neurolégi-
co. No existe generalmente una respuesta al tratamiento, aunque los
corticoides e inmunosupresores han sido usados basdndose en la
teoria de que la enfermedad puede tener una base autoinmune®.

En la actualidad, el tratamiento de la aracnoiditis no esta bien

definido, siendo las opciones terapéuticas las siguientes’:

1. Altas dosis de corticoides sistémicos (orales o endoveno-
S0s), 0 por via intratecal.

2. Cirugia en situaciones de compresion medular con déficit
neuroldgico o inestabilidad espinal.

3. Hialuronidasa intratecal, enzima que provoca el aclara-
miento de exudados densos y la liberacion de adherencias
aracnoideas.

Se ha demostrado la eficacia terapéutica de la hialuronidasa
intratecal como tratamiento adyuvante de la aracnoiditis espinal
asociada con meningitis tuberculosa para la cual no existe un tra-
tamiento satisfactorio®.

El nimero limitado de casos en los que se ha utilizado la hia-
luronidasa intratecal impide llegar a conclusiones fiables acerca
de la posible eficacia terapéutica de la enzima en el tratamiento
de la aracnoiditis.

Debido a que la orientacién diagndstica de la paciente fue en
un principio aracnoiditis adhesiva y al final se diagnosticé como
paquimeningitis, no podemos concluir que la administracién in-
tratecal de hialuronidasa contribuyera a la estabilizacién neuro-
l6gica de la paciente.

E. Fernandez Cafabate?, M. Longoni Merino?,
R. Garriga Biosca? y I. Navas Vinagre®

4Servicio de Farmacia. Hospital Mutua de Terrassa. Barcelona.
Espaiia. "Servicio de Neurologfa. Hospital Miitua de Terrassa.
Barcelona. Espafia.
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Hepatotoxicidad asociada
a sertralina

Sr. Director:

La depresion es una de las enfermedades mds prevalentes en la
actualidad, y se estima que 150 millones de personas sufrirdn de-
presién en algiin momento de su vidal.

Existen varios grupos de fairmacos comercializados cuyo meca-
nismo de accidn se basa en contrarrestar el déficit de monoaminas
que existe en la sinapsis del impulso nervioso. No existen diferen-
cias significativas entre la eficacia y el tiempo de latencia entre los
distintos farmacos; sin embargo, desde su aparicién en el mercado,
los inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS)
son ampliamente prescritos en todo el mundo, ya que dichos farma-
cos son mas seguros en caso de sobredosis y no presentan los efec-
tos secundarios derivados de la accién sobre otras monoaminas.

Ante la aparente seguridad de los ISRS, cuyos efectos secun-
darios mas frecuentes son las nduseas, diarrea, insomnio y dis-
funcién sexual, hay que ser muy conscientes a la hora de su pres-
cripcién ya que algunos efectos adversos, aunque de rara
aparicion, pueden ser graves. Por ello, la notificacién de las
reacciones adversas graves o poco conocidas detectadas y su di-
fusién entre los profesionales sanitarios es de suma importancia
para aumentar la seguridad de los pacientes. Con este objetivo
damos a conocer el siguiente caso.

Descripcion del caso

Varén de 47 aios que acude a consulta de digestivo en el mes de
febrero del afio 2006 por presentar astenia y molestias abdomi-
nales inespecificas. En la anamnesis refiere tomar hidroclorotia-
zida 20 mg/dia mas bisoprolol 5 mg/dia durante 4 afios para tra-
tar su hipertension arterial y sertralina 50 mg/dia desde un mes
antes prescrito por su médico de cabecera por disuria.

En la exploracién fisica lo unico destacable fue ictericia mu-
cocutdnea y la analitica mostré (tabla 1) GPT 500 UI/I, GOT 191
UI/1, fosfatasa alcalina 377 Ul/l, GGT 508 Ul/1 y bilirrubina to-
tal 2,60, bilirrubina directa 1,39 mg/dl. Los marcadores de hepa-
titis viral y autoinmune fueron negativos y la ecografia abdomi-
nal evidencid signos de colesterolisis vesicular.
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