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Resumen

Las reacciones adversas a medicamentos
(ADRs) son una respuesta nociva y no inten-
cionada a un farmaco, el cual es administrado
en forma terapéutica a dosis recomendadas.
La cavidad bucal puede ser un sitio relativa-
mente comun donde se observen este tipo de
reacciones manifestandose como estomatitis
medicamentosas, de aqui la importancia de
que el odontdlogo de practica general sepa
diagnosticarlas correctamente y evite el so-
bretatamiento de las mismas. En el presente
trabajo mostramos el reporte de un caso de
ADRs en mucosa bucal.

Palabras clave: estomatitis medicamentosa.

Introduccion

Cuando se da inicio a la terapia con farmacos
se esperan dos tipos de efectos. El primer tipo
es el intencionado, razon por la que se ha dado
el medicamento; el segundo es el no intencio-
nado, no deseado o nocivo. Estos efectos son
referidos como reacciones adversas a medica-
mentos (ADRs por sus siglas en inglés; adverse
drugs reactions).!

LasADRssondefinidas porla Organizacion Mun-
dial de la Salud (OMS) como respuestas nocivas
y no intencionadas al uso de medicamentos, que
ocurre en dosis normalmente usadas en huma-
nos para profilaxis, diagndstico o terapia de la

Dr. en C. Ronell Bologna Molina

Doctorado en Ciencias Bioldgicas (Area de Patologia
Molecular)

Especialista en Patologia y Medicina Bucal.

Profesor Investigador de Tiempo Completo. Escuela de
Odontologia.

Universidad Judrez del Estado de Durango.

Recibido: Mayo de 2010.
Aceptado para publicacion: Junio de 2010.

Abstract

Adverse drug reactions (ADRs) are a harmful
and unintended response to a drug adminis-
tered therapeutically at recommended doses.
The oral cavity can be a relatively common
site in which to observe this type of drug
reaction manifesting as a stomatitis medica-
mentosa, hence it is importance for general
practice dentists to know how to diagnose
them correctly, and avoid overtreatment. In
this study, we look at a case of ADR in the
buccal mucosa.

Keywords: stomatitis medicamentosa.

enfermedad o para la restauracion, correccién o
modificacion de una funcién fisiol6gica.?
Diversas manifestaciones clinicas orales o pe-
riorales pueden ser provocadas por las ADRs.
Dentro de las primeras se encuentra el grupo de
las “estomatitis medicamentosas”, que encierran
aun grupo de enfermedades de la mucosa como
el eritema multiforme, la estomatitis anafilacti-
ca, eritema pigmentado fijo a medicamentos o
también llamado erupcion fija a firmacos y otras
que pueden mimetizar patologias bucales como
son las reacciones liquenoides, erupciones que
semejan al lupus o al pénfigo y lesiones vesi-
culo-ulcerativas inespecificas. >4
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Reporte de caso

Paciente femenino de 49 anos, originaria de Ja-
lisco, que se presenta a la clinica de medicina
bucal de la Universidad de Guadalajara, presen-
tando dolor y ulceraciones en el area mandi-
bular. La paciente menciona que desde hace 2
anos comenzo a ver una coloracion rojiza que
recurria periédicamente, a la cual se le realizo
una biopsia inicial, reportando unicamente un
infiltrado inflamatorio crénico inespecifico, por
lo que el odontélogo tratante decidi6 el cambio
de las restauraciones, pensando en una reaccion
al metal. Posteriormente reincidié la molestia,
con presencia de ulceraciones concomitantes,
provocando una mayor inquietud a la paciente
y al odontélogo, por lo que fue remitida a la
clinica de medicina bucal de la Universidad de
Guadalajara. Al hacer el historial clinico, dentro
de los antecedentes la paciente refiere el uso
de Pravastatina (por un periodo de 6 meses)
para el tratamiento del Sindrome de Raynaud
primario y Losartan de 50 mg e Hidroclorotia-
zida de 25 mg (ambos desde hace 4 anos) pa-
ra control de hipertensién. A la exploracion se
encontraron ulceraciones de fondo limpio con
bordes irregulares, sobre una base eritemato-
sa, ubicadas en encia vestibular mandibular, a
nivel de molares del lado izquierdo (Figura 1).
Se sospech6 de una ADRs, por lo que se tomé
una muestra de las ulceraciones para su estudio
histopatolégico.

En el reporte histopatologico se menciona la

Figura 1. Presencia de Ulceras con bordes irregulares, cubiertas
por una membrana fibrinoide blanco-amarillenta sobre una base
eritematosa, extendiéndose del segundo premolar al primer
molar inferior izquierdo.

presencia de un infiltrado inflamatorio mixto
compuesto delinfocitos, neutréfilos y eosinéfilos
con exocitosis en el epitelio y vacuolizacion de
su capa basal (Figura 2), criterios consistentes
con una erupcion fija a medicamentos.

Figura 2. Los datos histopatolégicos muestran un infiltrado
inflamatorio mixto con exocitosis hacia el epitelio y vacuolizacién
de la capa basal (véase flecha en la figura de la izquierda)

picay eliminacion del medicamento Hidrocloro-
tiazida bajo consenso con su médico particular.
La paciente se ha mantenido bajo observacion
durante 8 meses sin recidiva de la lesion.

Discusion

Las ADRs pueden ser clasificadas en dos tipos.
La Tipo A se presenta aproximadamente en el
80% de los casos. Se caracterizan por ser re-
acciones predecibles y estar relacionadas con
la dosis del medicamento. En cambio las de
Tipo B suelen presentarse en un 15 a 20 % de
la reacciones adversas a farmacos, no son pre-
decibles y pueden o no estar relacionadas a la
dosis del medicamento; a su vez son divididas
en reacciones inmunoldgicas y no inmunologi-
cas, tomandose estas Gltimas como reacciones
de hipersensibilidad idiosincraticas.?

En este caso clinico se llegd a la sospecha de
una estomatitis medicamentosa, por medio de la
exclusion de otros diagndsticos como, la esto-
matitis aftosa recurrente y el herpes recurrente
intraoral, puesto que la forma de evolucién y
la descripcion de las lesiones no corresponden
a las caracteristicas clinicas de estas. El ante-
cedente de la toma de medicamentos en el his-
torial clinico de la paciente y la presencia de
lesiones que no corresponden a una reaccién
predecible por los firmacos indicados, y cuyo
comportamiento no se asocia al de alguna pa-
tologia bucal bien establecida, nos guia al diag-
noéstico presuntivo de una ADRs del tipo B, no
inmunoloégica. Existen reportes en la literatura
en los que se relacionan factores propios de
susceptibilidad del paciente para desarrollar
ADRs, tales como el ser mujer y otros como
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la administracion prolongada del medicamento
(Tabla 1). 356

Tablal. Factores predisponentes para las ADRs.

Paciente Medicamento

Recién nacidos

Edad R
Y ancianos

Mds comun
con tépica e
intramuscular
y menos
comun por via
intravenosa

Sexo Mujeres
Via de
administracién

Diferencias en
las enzimas
metabdlicas
puede explicar
la variabilidad a
la respuesta.

Genética

Mds comun en
pacientes con
enfermedades
Enfermedad que
subyacente disminuyan la
habilidad para
metabolizar la
droga
L. Tratamientos
Duracion
prolongados
Mds comun
con tépicae
intramuscular
administracién
y menos
comun con
administracién
intravenosa.

Reacciones
previas a
medicamentos

Una manifestacion de las ADRs son las esto-
matitis medicamentosas las cuales se presentan
de diversas formas clinicas que pueden o no
semejar una enfermedad propia de la cavidad
bucal (ejemplo: reaccionliquenoide) o mimetizar
la manifestacion de una enfermedad sistémica
(ejemplo: erupciones que semejan a lupus). Para
poder llegar al diagndstico definitivo de alguna
de ellas, ademas de una buena anamnesis, es
necesario la correcta descripcion de las lesiones,
junto con exdmenes complementarios, como en
este caso el estudio histopatolégico.?*

El que las ulceras recurrieran en el mismo si-
tio y estuvieran sobre una base eritematosa
concuerda con la literatura existente, que las
describe como areas localizadas de eritema vy
edema que evolucionan a una ulceracion no es-
pecifica, aunque se encuentran localizadas mas
frecuentemente en mucosa labial, mientras que

en este paciente se localizaron en encia vesti-
bular mandibular.”

Para corroborar el diagnéstico se tomo biopsia,
concordando el estudio histopatologico con los
criterios que sugieren una erupcion fija a medi-
camentos. Dichos parametros son: presencia de
un infiltrado inflamatorio mixto que consiste de
linfocitos, eosinofilos y neutréfilos, frecuente-
mente combinado con exocitosis hacia el epitelio
y cambios vacuolares de la capa basal, faltando
unicamentelaespongiosisylascélulasepiteliales
necroéticas individuales, aspectos mencionados
como ocasionales en la literatura.®’

Al tener la seguridad de estar frente a una erup-
cién fija a medicamentos se compaginaron las
drogas asociadas a esta entidad (Tabla 2) y aun-
que existe una gran variedad de drogas impli-
cadas en el desarrollo de tulceras orales, son los
antibioticos y las sulfonamidas los principales
firmacos relacionados a estas lesiones, por lo
que se decidio la eliminacion de la hidroclo-
rotiazida, la cual es del grupo de las tiazidas,
siendo su estructura quimica muy similar a las
sulfonamidas.?

Tabla 2. Medicamentos implicados en las erupciones fijas a
medicamentos.

Analgin Fenolftaleina

Barbituricos Salicilatos

Co-trimoxazole Sulfonamidas

Dapsona Tetraciclinas

Derivados de fenazona

Conclusion

El manejo de las reacciones adversas a medi-
camentos orales es complejo debido a que no
existe un examen especifico y el diagnosti-
co solo puede basarse en un historial médico
meticuloso y examen clinico completo. En los
pacientes tratados con varios medicamentos
puede ser complicado y habria que distinguir
entre una reaccion adversa dependiente de la
terapéutica medicamentosa y una reaccion in-
dependiente a ella.
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