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RESUM

S’ha observat una associacié entre olmesartan i
enteropatia en diverses series de casos i
publicacions malgrat ésser molt poc freqtient. Tots
els pacients que prenen olmesartan o productes
que combinen olmesartan amb altres substancies
que presenten diarrea cronica o pérdua de pes
significativa han de posar-se en contacte amb el
seu metge independentment de quant de temps
han estat prenent el medicament. Primerament cal
descartar la malaltia celiaca, ja que és dificil la
distincié entre ambdues malalties. En aquest cas
presentem un home de 73 anys que consulta amb
diarrea i perdua de pes de llarga durada. No es
coneix el mecanisme pel que es pot produir aquest
efecte advers, perd és important tenir en compte
I'enteropatia associada a olmesartan en pacients
amb atrofia vellosa quan no es poden trobar altres
causes, ja que la interrupcié del farmac i la
substitucié per un altre farmac antihipertensiu és
necessaria per al tractament.

RESUMEN

Se ha observado una asociacion entre olmesartan
y enteropatia en varias series de casos y
publicaciones a pesar de ser muy poco frecuente.
Todos los pacientes que toman olmesartan o
productos que combinan olmesartdn con otras
sustancias que presentan diarrea crénica o
pérdida de peso significativa deben ponerse en
contacto con su médico independientemente de
cuanto tiempo han estado tomando el
medicamento. En primer lugar se debe descartar
enfermedad celiaca, ya que la distinciéon entre
ambas enfermedades es dificil. En este caso,
presentamos un hombre de 73 afios que consultd
con diarrea y pérdida de peso de larga duracion.
No se conoce el mecanismo por el que se puede
producir este efecto adverso, pero es importante
tener en cuenta la enteropatia asociada a
olmesartan en pacientes con atrofia vellosa
cuando no se pueden encontrar otras causas, ya
que la interrupcion del farmaco y la sustitucion por
otro farmaco antihipertensivo es necesaria para el
tratamiento.
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ABSTRACT

An  association between olmesartan and
enteropathy has been observed in several case
series and reports despite being very uncommon.
All patients taking olmesartan or olmesartan
combination products who experience chronic
diarrhoea or significant weight loss should contact
their health care professional regardless of how
long they have been taking the drug. These
patients should be first evaluated for coeliac
disease, as the distinction between both conditions
is challenging. In this case report we present a 73-
year old man who consulted with long-standing
diarrhoea and weight loss. The mechanism
precipitating this adverse effect remains uncertain,
but it is essential to consider olmesartan-
associated enteropathy in patients with villous
atrophy when no other causes can be found, since
drug discontinuation and substitution of another
anti-hypertensive drug is necessary for treatment.
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INTRODUCCIO

L’enteropatia per olmesartan és un efecte advers poc
freqlent ja que a dia d’avui s’han notificats pocs casos al
respecte. Presentem el cas d'un pacient home de 73 anys,
que consulta per alteracio del ritme deposicional amb quadre
toxic acompanyant, que va precisar la valoracié per part de
diversos recursos assistencials fins al poder establir-ne el
diagnostic final.

DESCRIPCIO DEL CAS

Home de 73 anys que consulta per quadre de quatre
deposicions liquides diaries, sense productes patologics,
sense febre, amb pérdua de pes que millora parcialment amb
dieta astringent. La clinica persisti durant mesos, amb una
pérdua total de 21 kg. Com a antecedents patologics
destacava hipertensié arterial, dislipeémia, cardiopatia
isquémica i herniorrafia inguinal dreta. Com a medicacio
habitual prenia amlodipina, olmesartan, atorvastatina, acid
acetilsalicilic i pegat de nitroglicerina. A I'exploracio fisica
destacava un aspecte general caquectic i un fenomen de
Raynaud a les mans molt marcat, la resta de I'exploracio és
normal.

Inicialment s’orienta el quadre com a estudi de sindrome
constitucional ja que el pacient presentava els tres simptomes
guia: pérdua de pes, asténia i anoréxia'. Els principals
diagnostics diferencials i per ordre d’importancia son
neoplasia, malaltia celiaca, malaltia reumatologica, parasitosi
intestinal i diarrea funcional.

Les proves complementaries que es van portar a terme de
manera sequencial van ser analitica general amb marcadors
d’autoimmunitat i estudi de celiaquia, sang oculta en femta,
coprocultiu i estudi de parasits en femta, ecografia abdominal,
TAC abdominal, radiografia de torax, fibrocolonoscopia i
fibrogastroscopia.

El pacient va ser derivat al servei de digestiu del nostre
hospital de referéncia per fer una valoracié global del cas.
Com a resultats calia destacar a nivell de I'analitica: ANA
1/640 en patrd clapejat, antiScl70 positiu, Ac-antiendomisi
negatiu i HLA-DQ2 positiu. A la colonoscopia s’observaren
diverticles i a la fibrogastrocopia amb biopsia duodenal
s’informa com a biopsia compatible amb enteropatia
hipersensibilitat al gluten tipus 2 Ensari. Aixi doncs, davant la
clinica, HLA-DQ?2 positiu i biopsia compatible es va orientar
de malaltia celiaca, per a la qual s’indica iniciar dieta sense
glutenz.

Atés que a 'analitica va presentar marcadors d’autoimmunitat
positius i presentava un Raynaud es va sol-licitar la valoracio
per part de servei de reumatologia, que va descartar la
possibilitat d’'una esclerodérmia amb afectacié a nivell de tub
digestiu.
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Passats 2 mesos d’inici de la dieta sense gluten persistia amb
la clinica, per la qual cosa, es va decidir consultar a un altre
centre diferent al nostre centre de referéncia per a una
segona opinié. Davant d’aixd es va fer nova revisio del cas i
dels farmacs del pacient, on destacava I'is d’olmesartan, el
qual es va retirar i en poques setmanes s’observa la resolucié
de la clinica i augment de pes.

L’ olmesartan és un antagonista del receptor de 'angiotensina
Il (ARA 11), comercialitzat en diferents formats ( y*°. En
el juliol del 2012 la FDA va alertar del risc d’una enteropatia
similar a la malaltia celiaca en pacients tractats amb
olmesartan i va anunciar que s’inclouria aquest risc a les
fitxes técniques®. Actualment ja s’ha inclos a la fitxa técnica
de I’ olmesartan a nivell espanyol®.

Olmesartan sol: Ixia®, Olmetec®, Penvas®

Olmesartan en combinacié amb hidroclorotiazida: Ixia Plus®,
Olmetec Plus®, Openvas plus®

Olmesartan en combinacié amb amlodipina: Balzak®,
Capenon®, Sevikar®

Olmesartan en combinacié amb hidroclorotiazida i
amlodipina: Balzak Plus®, Capenon HCT®, Sevikar HCT®

La dificultat de diagnostic rau en el poc nombre de casos que
s’han publicat i amb la preséncia de multiples diagnostics
diferencials ( ). Dins d’aquests diagnostics diferencials,
cal destacar la malaltia celiaca, amb la qual és més dificil
realitzar el seu diagnostic diferencial ja que presenta
similituds cliniques, analitiques i histologiques. Aixi com en la
celiaquia, aquesta entitat es veu amb major freqiencia en
pacients amb HLA-DQ2 o DQ8 positius; tot i que, a diferencia
presenten anticossos negatius (anti-endomisi, anti-gliadina i
anti-transglutaminasa). A nivell histologic s’ha descrit atrofia
de les vellositats intestinals (indistingible entre ambdues
patologies). Destacar que s’han descrit altres farmacs que
també poden produir aquesta alteracié histologica®”.

L’aparicio d’aquest efecte secundari en relacié al farmac no
presenta una relacié temporal, ja que aquesta pot apareixer
en linici del tractament o després de molts anys. Cal destacar
que, fins al moment, és I'unic ARAIl amb el que s’ha descrit
aquest efecte advers i esta reconegut per la FDA i I'Agencia
Espariola de Medicamentos y Productos Sanitarios™”.

El tractament per a aquesta enteropatia és la retirada del
farmac, amb la qual els pacients presenten una resolucié de
la clinica i recuperen el seu pes habitual. En alguns pacients
s’ha tornat a introduir el tractament amb olmesartan amb la
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reaparici6 de la clinica i en altres no s’ha tornat a
desencadenar el quadre®®

Taula 2. Diagnostics diferencials

Immunodeficiéncia comuna variable

Enteropatia autoimmune

Colitis microscopica

Insuficiéncia pancreatica exocrina

Sobrecreixement bacteria

Infeccions gastrointestinals (giardiasi, malaltia de Whipple,
tuberculosi)

Cancer intestinal

Malaltia de I'intesti irritable

Estenosi de l'intesti prim

Esprue col-lagenosa

Malaltia de Crohn

Esprue tropical

Efectes secundaris de farmacs per dany a les vellositats:
- Azatioprina

- Micofenolat mofetil

Metotrexat

- Neomicina

Colxicina

Olmesartan

En conclusié s’ha de tenir present que I'enteropatia per
olmesartan és un efecte advers molt rar i que s’hauria de
plantejar I's d’aquest farmac en pacients amb patologies de
base autoimmunitari®.
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