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Farmacobezoar en un paciente intervenido de estenosis pilorica
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Resumen

Los bezoares son concreciones de material diverso, parcial-
mente digerido que se localiza en diferentes porciones del tracto
digestivo llegando incluso a provocar la obstrucciéon del mismo.
Entre los tipos de bezoar que pueden originarse y que se han des-
crito en la literatura cientifica se encuentra el bezoar debido a far-
macos. Normalmente, su apariciéon se encuentra asociada a algiin
factor de riesgo predisponente. Se describe el caso de un paciente
que ingresé en el hospital a través del Servicio de Urgencias por
un cuadro compatible con una hemorragia digestiva. En la endos-
copia que se realizd, tras su ingreso, se observo la presencia de un
bezoar en cuya composicién entraban a formar parte numerosos
comprimidos de Adalat Oros®. Se realiza una revision de farmacos
que han originado bezoar, describiendo los factores de riesgo aso-
ciados, mecanismo de formacion, aspecto que presentan y trata-
mientos aplicados.

Palabras clave: Bezoar. Nifedipino. Efectos adversos. Prepara-
ciones accién retardada.

Summary

Bezoars are concretions made up of a variety of partially diges-
ted materials seen in several portions of the gastrointestinal tract;
they may result in gastrointestinal obstruction. Bezoar types des-
cribed in the scientific literature include bezoars resulting from
drugs. Their development is usually associated with some predis-
posing risk factor. The case of a patient is described, who was
admitted to the hospital’'s Emergency Department because of a
clinical event suggesting a gastrointestinal bleeding episode. After
admission, endoscopy demonstrated the presence of a bezoar
whose components included a great number of Adalat Oros,
tablets. A review of the drugs that induced bezoar formation is
made, and associated risk factors, formation mechanisms, bezoar
appearance, and treatments used are all described.
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INTRODUCCION

Los bezoares son concreciones de material extrafio par-
cialmente digerido por los procesos digestivos, llegando a
formar un conglomerado compacto que dificulta el transito
intestinal e incluso puede producir obstrucciones del tracto
gastrointestinal (GI). Aunque pueden aparecer en cualquier
parte del tracto GI, se localizan principalmente en el esto-
mago, y mas raramente en eséfago (1) y el duodeno (2).
Los bezoares se clasifican segiin su composicion en (3):

—Fitobezoar constituido por restos de alimentos no
digeridos, principalmente fibras vegetales, restos de
hojas, piel y pulpa de fruta.

—Tricobezoar, producidos por la ingestiéon de pelo,
frecuente en pacientes psiquidtricos.

—Farmacobezoar, originados por restos y/o precipita-
dos de medicamentos o excipientes.

—Otros, donde se incluyen materiales como arena y
piedras, encontrados principalmente en nifios.

DESCRIPCION DEL CASO

El paciente de 77 anos de edad acudi6 a Urgencias con
sensacion de mareo, estrefiimiento, palidez de mucosas,
abdomen blando, depresible y no doloroso, no presentaba
fiebre. Ese mismo dia habia defecado heces negras y tres
dias antes habia sufrido un vomito de sangre. Presentaba
como analitica mds destacable una hemoglobina de 9,8 g/dl
y un hematocrito de 29,1%. El paciente fue intervenido
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hacia 10 afios de una estenosis pildrica tratada quirdrgica-
mente mediante gastroanastomosis pildrica.

El paciente también padecia de hipertension arterial y
fibrilacion auricular, se encontraba en tratamiento con
Digoxina®, Adalat Oros® y Adiro®. Dada la sintomatolo-
gia y analitica se sospecho de la existencia de una hemo-
rragia digestiva por lo que se le prescribié omeprazol IV
40 mg/8 horas. El paciente continué con deposiciones
melénicas y vomitos acompafiados de sangre durante 24
horas requiriendo de la transfusién de dos concentrados
de hematies.

Al paciente se le practicé una endoscopia, encontran-
dose como hallazgos mds importantes:

—En cara posterior de cuerpo, gastroenterostomia con
dos lesiones ulcerosas fibrinadas pequefias, una de ellas
con codgulo rojo.

—La anastomosis se encuentra cerrada, pareciendo no
permitir el paso de contenido digestivo, si bien se pudo
observar mediante el empleo de contraste que el paso a
través del piloro era “normal”.

—Estémago con gran cantidad de contenido compues-
to por sangre digerida y numerosos comprimidos no
deformados que forman un bezoar de aspecto gelatinoso
(Fig. 1). Dichos comprimidos resultaron ser la matriz no
digerida del Adalat Oros® (Fig. 2).

Mediante el empleo de las pinzas del endoscopio se le
intento retirar parte de los comprimidos logrando extraer
s6lo cuatro comprimidos. Se intentd realizar un lavado
gdstrico pero no se logrd extraer ni romper el agregado de
bezoar.

Una vez remitidos los sintomas de la hemorragia se
procedié a retirar nuevos comprimidos del bezoar utili-
zando las pinzas del endoscopio. El paciente se mostrd
colaborador, pero s6lo fue posible extraer una pequefia
cantidad de comprimidos por lo que se le dio de alta y se
citd en consultas externas para nuevas exploraciones y
seguimiento.

En una posterior exploracion, ya no presentd signos

Fig. 1.- Bezoar de aspecto gelatinoso encontrado en el paciente del caso.
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Fig. 2.- Matriz de Adalat OROS en el bezoar del paciente del caso.

del bezoar, fue eliminado por el paciente en las heces.

En el caso de este paciente merece destacarse la pre-
sencia de varios problemas relacionados con medicamen-
tos (PRMs):

1. Reaccién adversa; presencia de bezoar medicamen-
toso por Adalat Oros®.

2. Reaccién adversa; hemorragia digestiva originada
por 4cido acetilsalicilico.

3. Seleccién inadecuada del tratamiento por posible
contraindicacion de Adalat Oros® en pacientes con este-
nosis gastrointestinal.

DISCUSION DEL CASO Y REVISION

La mayoria de los bezoares no producen sintomas,
pero cuando los ocasionan, puede producirse dolor epi-
gdstrico, nduseas, vomitos, sensacién de plenitud post-
prandial, pérdida de peso. En la mayoria de las ocasiones
pasan desapercibidos hasta que ocasionan alguno de los
sintomas descritos, pudiendo llegar a obstruccién intesti-
nal, gastritis, ulcera gastroduodenal, hemorragia digesti-
va y perforacion del tracto GI. En la mitad de los pacien-
tes es posible palpar una masa dura y desplazable en el
hemiabdomen superior.

El paciente del caso experimentd una hemorragia
digestiva; si bien se asoci al 4cido acetilsalicilico, la pre-
sencia del bezoar podria incrementar el riesgo de apari-
cién de la misma.

Los factores de riesgo en la aparicién de bezoar (2,4)
se pueden agrupar en cuatro categorias (Tabla I):

1. Alteraciones en la morfologia del tracto GI, anoma-
lfas post-quirdrgicas, estenosis, inflamacion, tumores,
célculos biliares adheridos y hernias.

2. Alteraciones en la motilidad intestinal secundarias
a procedimientos quirtirgicos, enfermedades neuroldgi-
cas, gastroparesia diabética.
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Tabla I. Factores de riesgo asociados a la apariciéon
de farmacobezoar

Alteraciones en la morfologia
del tracto Gl

Anomalias post-quirtrgicas
Estenosis

Inflamacion

Tumores

Célculos biliares adheridos
Hernias

Alteraciones en la motilidad Secundarias a procedimientos

intestinal gastroparesia diabética quirdrgicos
Enfermedades neuroldgicas
Diabetes
Existencia de patologias Hepatitis

predisponentes Colestasis intrahepatica

Deshidratacion

Diélisis

Ventilacion mecénica

Alteraciones psiquiatricas

Tumores

Disminucién de la secrecion
de pepsina

Masticacion incompleta

Administracién de medicamentos

que disminuyan la motilidad
intestinal

3. Existencia de patologias predisponentes como
hepatitis, colestasis intrahepatica, deshidratacidn, didlisis,
ventilacién mecdnica, alteraciones psiquidtricas, tumores,
disminucidén de la secrecidon de pepsina y la masticacion
incompleta.

4. Administraciéon de medicamentos que disminuyan
la motilidad intestinal.

La aparicién de farmacobezoar, no se debe exclusiva-
mente a la propia medicacién sino que se encuentran
implicados maltiples causas asociadas. En el paciente del
caso, junto a la administracién de Adalat Oros®, existia
una anastomosis estenosada lo que dificultaba el paso de
los comprimidos.

El diagnéstico puede sospecharse tras la visualizacion
de radiografia con bario. El diagndstico confirmatorio se
realiza mediante endoscopia (4,5), como ocurrié en este
caso.

El tratamiento del bezoar se realiza teniendo en cuenta
la composicién y localizacién del mismo, considerando en
todo momento el estado general del paciente siendo su
abordaje muy diferente de un caso a otro. Asi, se han usado
diferentes métodos como son la disolucién enzimdtica
(celulasa, tripsina-quimotripsina), lavado géstrico, frag-
mentacién endoscopica, cirugia y litotricia electrohidrauli-
ca (6). La administraciéon de metoclopramida junto a la
fragmentacion endoscdpica favorece el vaciamiento gastri-
co y disminuye el nimero de sesiones endoscdpicas preci-
sas para disgregar el bezoar y posterior eliminacién del
mismo (7). En el paciente del caso aunque se intentd la
fragmentacién endoscdpica pero se desechd por las moles-
tias que ocasionaba. Se tuvo una actitud conservadora que
dio como resultado la resolucién espontanea del episodio.
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Bezoar originado por formulaciones de
liberacion sostenida

El sistema Oros® es un sistema de liberacién continua-
da constituido por un niicleo rodeado de una membrana
semipermeable (8) (Fig. 3), también llamado bomba osmé-
tica. El nicleo estd formado por un compartimento con la
sustancia activa (60-80% del contenido) y otro, anexo al
anterior, formado por un vehiculo osmético de naturaleza
polimérica (6xido de polietileno) (9). El vehiculo osméti-
co en contacto con el agua se expande, empujando al
compartimento con la sustancia activa que sale al exterior
a través de un poro situado en la membrana semiperma-
ble que rodea al nicleo. La membrana estd formada por
acetato de celulosa (9). El volumen de todo el sistema
permanece estable a lo largo del tracto gastrointestinal
por lo que en pacientes con factores de riesgo asociados,
alteraciones en la motilidad u obstruccion del tracto GI,
los comprimidos pueden no ser eliminados y dar origen a
bezoar. El bezoar que se origina tiene aspecto de masa
gelatinosa, conteniendo los restos no deformados e iner-
tes de los comprimidos formados por acetato de celulosa
y 6xido de polietileno (10). Asi, se encuentran descritos
varios casos de bezoar por comprimidos de liberacién
continuada de nifedipino (2,11-16).

Antes de entrar en contacto

con agua Poro
[
ompartimento farmaco
Compartimento polimérico \
Tras contactar con agua Poro

Wembrana
semipermeable

I — ]

ompartimento farmaco

Compartimento polimérico

Fig. 3.- Esquema demostrativo del funcionamiento del sistema bomba
osmotica.

Otros medicamentos de liberacién sostenida que se
han visto implicados en la formacién de bezoar son vera-
pamilo (17,18) procainamida (14), teofilina (19,20) y litio
(21), aunque en este tltimo caso asociado a un tricobezo-
ar en paciente maniaco. En el caso de la teofilina, al
intentar disgregar el bezoar, se produjo una liberacién
masiva de farmaco, ya que en un principio se desconocia
la composicion del bezoar, cuyo resultado fue una sobre-
dosis por teofilina que produjo la muerte de la paciente

(19).
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Bezoares por sucralfato

Existe una amplia documentacién (22-29) de casos de
bezoar originados por sucralfato en la bibliografia. El
sucralfato es un antiulceroso de naturaleza glicido-alu-
minico, citoprotector de mucosa gastroduodenal. Actia
localmente formando un complejo con las proteinas del
tejido del nicho ulceroso protegiendo frente a los factores
agresivos. Esta capacidad formadora de precipitados con
las proteinas parece ser el mecanismo de formacién de
bezoares por sucralfato. Este mecanismo se ve favorecido
por la presencia de otros factores de riesgo, alteraciones
y/o administracién de farmacos que disminuyan la moti-
lidad intestinal. Su utilizacién frecuente para profilaxis
de ulcera gastrica de estrés en pacientes con ventilacion
mecdnica en UCI, ha hecho, que la mayoria de los casos
documentados se dé en este tipo de pacientes. Un factor
mds, que contribuye a la aparicion de bezoar por sucralfa-
to, es la administraciéon de nutricién enteral a estos
pacientes, lo que relaciona la aparicién de bezoar con el
mecanismo de formacién propuesto. La apariencia del
bezoar es una masa blanquecina, escamosa y en capas. La
localizacién del bezoar por sucralfato se ha dado mayori-
tariamente en esdfago y con menor frecuencia en estoma-
go. El tratamiento del bezoar por sucralfato se hace habi-
tualmente por lavado géstrico enérgico y fragmentacion
usando el endoscopio.

Bezoares por antiacidos

El bezoar producido por antidcidos se ha localizado
principalmente en colon y en el intestino delgado en
casos de adultos y en nifios; en recién nacidos en estoma-
go. El hidréxido de aluminio ha sido el antidcido implica-
do en estos casos. Los casos documentados han sido
pacientes en didlisis que recibian el hidréxido de alumi-
nio para el tratamiento de la hiperfosfatemia (9). Se ha
asociado, también, la aparicién de bezoar por antidcidos
con la nutricién enteral en un paciente en insuficiencia
renal con hiperfosfatemia (1).

Se han descrito varios casos de bezoar en recién naci-
dos de 7-8 dias de vida a los que se habia administrado
antidcidos desde el momento del nacimiento. Los farma-
cos implicados han sido magaldrato (30), a los dos dias
de suprimirse la administracién el bezoar no se observaba
radiograficamente. En otro caso el farmaco implicado fue
Maalox® (31), la masa formada contenia una cantidad
elevada de magnesio. En estos casos el mecanismo impli-
cado en la formacion del bezoar puede estar relacionado
con la precipitacion de proteinas por las sales de alumi-
nio.

Existe el caso de un paciente que padecié una obstruc-
cién por una masa cuya composicion era quimicamente
similar a un antidcido de libre dispensacién, que se auto-
prescribid, y que ademads estaba siendo tratado con raniti-
dina (32).
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Laxantes

En el caso de laxantes se han descrito casos de bezoar
con laxantes incrementadores del bolo (fibra) y laxantes
lubricantes como aceite de parafina.

Los casos de bezoar descritos por laxantes incremen-
tadores de bolo se han descrito para con diversos tipos
de fibra como son granulos de plantago ovata (33), psy-
lium (34,35), y sterculia (36). Este tipo de bezoar se
puede considerar farmaco-fitobezoar dada la composi-
cién de los medicamentos implicados. El bezoar se
localizd, en estos casos, en el lumen esofdgico y esto-
mago. El tratamiento en estos casos se realizé mediante
dilatacién del lumen esofagico que permitid el paso del
bezoar y en el caso de bezoar por sterculia se realizé
quirdrgicamente por laparotomia. El bezoar por psy-
lium la superficie del bezoar tenfa aspecto similar a los
huevos de Fabergé (35).

El bezoar por laxante lubricante derivado del aceite de
parafina (37) se localizé en yeyuno de una paciente bajo
tratamiento quimioterdpico que padecia constipacién. El
bezoar se sospechd tras examen radiolégico observando-
se una masa tubular, sin aire, homogénea, de baja densi-
dad compatible con grasas. Se suprimié la medicacion
realizando un tratamiento conservador, observandose la
disgregacion y mezcla del bezoar graso con el contenido
intestinal y burbujas de aire.

Otros farmacos implicados en la aparicién de bezoar
han sido formulaciones retardadas de aspirina (38,39),
nelfinavir (40) en pacientes con infeccién por VIH, y car-
bon activo (41) en un paciente tratado por sobredosis de
amitriptilina.

CONCLUSION

El bezoar por medicacidn, si bien no es una compli-
cacién muy habitual, si que se presenta con una cierta
frecuencia. La frecuencia puede ser mayor a la recogi-
da, ya que pueden pasar asintomdticos y no originar
molestias en el paciente. No debe descartarse en aque-
llos pacientes que presentan alguno de los factores de
riesgo asociado al empleo de farmacos de accidn soste-
nida, recubiertos entéricamente o en firmacos que pue-
dan precipitar proteinas sobre todo si se les administra
nutricién enteral. El abordaje terapéutico del bezoar
depende de multitud de factores siendo muy diferente
de un caso a otro, no existiendo un estadndar terapéutico
para todos los casos.

Los farmacos implicados en la aparicién de bezoar,
que se recogen en la revision efectuada en este trabajo,
deberfan incluir en el apartado de precauciones de su
ficha técnica la posibilidad de aparicién de bezoar, sobre
todo si aparece asociado alguno de los factores de riesgo
descritos.
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