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Hepatitis toxicas

(QUEES?

La hepatitis por firmacos se denomina también hepatitis toxica. Como otros térmi-
nos médicos que acaban en el sufijo “itis”, quiere expresar inflamacién (en este caso
del higado). Dicha inflamacién del higado puede tener muy distintas causas. Las mds
frecuentes son las causas infecciosas, pero también hay otras, entre ellas una reaccion
anormal al consumo de un fdrmaco o por la exposicién a sustancias téxicas industriales
o de la naturaleza (setas, productos de herboristerfa). Asi, en todas estas circunstancias
la inflamaci6n del higado se denomina hepatitis toxica.

<QUE SUSTANCIAS LAS PRODUCEN?

Son muchas las sustancias que inhaladas, ingeridas o inoculadas son capaces de
producir lesion hepética. Podemos dividirlas en dos categorfas.

Los toxicos hepiticos predecibles son compuestos que sabemos que al entrar en
el organismo van a dafiar al higado con casi total seguridad. En este grupo se inclu-
yen agentes quimicos a los que el paciente se expone accidentalmente, como por
ejemplo el fésforo, insecticidas o plaguicidas, pero también setas venenosas, drogas
ilegales y otros. Algunos medicamentos como el paracetamol, que son inofensivos a
las dosis habituales (hasta 4-6 comprimidos por dia), también actdan como téxicos
directos para el higado si se toma de una vez una cantidad importante. Ello ocurre
porque a estas dosis elevadas se produce durante su metabolismo en el higado un ex-
ceso de sustancias toxicas que el propio higado es incapaz de depurar y que acaban
dafidndolo.

Entre los toxicos hepaticos impredecibles se incluyen la mayorfa de los medica-
mentos, que habitualmente son inofensivos y inicamente son toxicos para algunos pa-
cientes (generalmente en un paciente por cada 10.000 o més que tomarfan el medica-
mento). Los férmacos responsables con mayor frecuencia son antibidticos y
anti-inflamatorios ya que son los de mayor consumo.

:POR QUE Y COMO DANAN AL HIGADO?

El destino de cualquier sustancia quimica que ingresa en el organismo es ser elimi-
nada después por los 6rganos de excrecion, fundamentalmente por el rifién, aunque en
algunos casos también mezclada con la bilis, pero esto sélo sucede sin problemas si la
sustancia es soluble en agua y por tanto en la orina. En caso contrario, el higado es el
encargado de transformarlas para asi poder eliminarlas. Durante ese metabolismo es
cuando se produce la toxicidad por los medicamentos que son tolerados por la mayorfa
de los pacientes. Sin embargo, en algunos sujetos se generan productos que no pueden
ser depurados y que daiian al higado. Esto ocurre probablemente por defectos genéticos
de las enzimas metabolizadoras. A veces esos productos t6xicos despiertan una reac-
ci6n alérgica contra las células del propio higado.

;CUALES SON SUS SINTOMAS?

La hepatitis t6xica, como las hepatitis producidas por virus, puede variar mucho en
sus sintomas y su gravedad. Los sintomas suelen iniciarse pocas horas después de la ex-
posicidn en el caso de los toxicos hepéticos predecibles y pueden tardar en aparecer se-
manas o meses en el caso de los téxicos impredecibles. Los sintomas son indistingui-
bles de los que aparecen en las hepatitis por virus: color amarillento de la piel
(ictericia), nduseas, vomitos, heces pélidas o color arcilla, cansancio, pérdida de apeti-
to, dolor abdominal y fiebre, entre otros. Algunos pacientes pueden no tener sintomas,
y se diagnostican de forma casual al hacerse unos analisis y encontrar alteraciones de
los pardmetros hepaticos.

)

:COMO SE DIAGNOSTICA?

No hay una prueba especifica que nos dé el diagndstico definitivo y esta es una de
las peculiaridades de la hepatitis tdxica. Por tanto, hay que realizar toda una baterfa de
pruebas para asegurarnos de que no se trata de una hepatitis por virus u otras causas de-
mostrables. De este modo, el diagndstico de hepatitis toxica se basa en la demostracion
de que no hay otra causa especifica y en la relacion temporal de los sintomas con el
consumo de un farmaco, drogas, productos de herboristerfa o la exposicion a un téxico.
Es muy importante investigar todos los medicamentos que se hayan tomado, cudndo y
en qué cantidad. En los andlisis de sangre habrd un aumento de las transaminasas (enzi-
mas del higado, que se liberan a la sangre cuando se destruyen las células hepéticas), y
de la bilirrubina (pigmento derivado de la destruccion de los hematies que es depurado
por el higado, liberdndose a la sangre cuando hay una lesién de las células del mismo).
Es de ayuda para al diagndstico la mejorfa del cuadro tras la retirada del medicamento.
El diagndstico definitivo serfa comprobar si se repiten los sintomas tras la reintroduc-
ci6n del farmaco o droga sospechoso, pero esto supone un riesgo importante para el pa-
ciente y no se debe hacer, por lo general.

2COMO SE TRATA?

No existe un tratamiento especifico ni antidoto para contrarrestar el dafio hepatico, con
la excepcidn de la acetil-cisteina (una sustancia que ayuda al higado a depurar tdxicos) para
la intoxicacion con dosis altas de paracetamol. En todos los demds casos se debe proceder a
la retirada de la sustancia sospechosa (cualquier medicamento que tome el paciente debe
suspenderse con excepcion de los que sean esenciales como la insulina en un diabético).
Deben tratarse los sintomas (por ejemplo, sueros por via intravenosa si hay vomitos abun-
dantes). Es recomendable un reposo relativo en la fase aguda y, por supuesto, evitar todo
aquello que incremente el dafio hepatico (alcohol). En casos muy graves y raros, la hepati-
tis toxica puede acarrear una muerte celular extensa en el higado con la consiguiente insufi-
ciencia hepética que obligarfa a ingresar al paciente en una unidad de cuidados intensivos e
incluso trasladarlo a un centro de trasplante hepético por si este fuese necesario.

¢COMO EVOLUCIONA?

Por lo general los sintomas mejoran al suspender el agente que causé el dafio, pero
a veces la enfermedad sigue progresando hasta producir una insuficiencia hepdtica agu-
da irreversible. En otras ocasiones en las que el medicamento se mantiene durante un
largo tiempo después de iniciado el cuadro clinico puede quedarse el higado crénica-
mente dafiado, desembocando en una cirrosis.

:CUANDO ACUDIR AL MEDICO?

La hepatitis txica suele manifestarse gradualmente, y a veces durante dias y antes
de que aparezca la ictericia, el paciente s6lo notard cansancio, inapetencia, malestar ab-
dominal y orinas mds oscuras de lo normal. Es extremadamente importante que si apa-
recen estos sintomas poco tiempo después de iniciar un tratamiento con un medicamen-
to nuevo, el paciente sospeche una reaccién hepatica toxica, debiendo dejar el
tratamiento y consultar de inmediato a su médico. Es importante no tirar el medicamen-
to para que el médico pueda conocer con exactitud la sustancia responsable.

R.J. Andrade y S. Lpez-Ortega

Unidad de Hepatologia. Servicio de Aparato Digestivo. Hospital Universitario
Virgen de la Victoria. Facultad de Medicina. Mdlaga

Aunque se ha puesto el maximo cuidado en la elaboracion de estos textos, los autores, coordinadores y la propia Revista Espahola de Enfermedades Digesti-
vas, recuerdan que no sustituyen a la opinion y consejo de un médico y que no se hacen responsables de las decisiones tomadas basandose en los mismos.
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