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Leflunomida como causa de colitis 
colágena: una entidad a considerar
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Señor Editor:

La leflunomida pertenece al grupo de fármacos modificado-
res de la enfermedad que se utilizan en el tratamiento de la 
artritis psoriásica (AS), reumatoidea, y reactiva. Aproxima-
damente, el 20 % de los pacientes experimentarán algún 
evento adverso, destacando la disminución del peso, el 
dolor abdominal y la diarrea. Describimos los hallazgos 
clínicos, endoscópicos e histológicos de una paciente con 
AS que desarrolló una diarrea crónica severa posterior al 
uso del fármaco. 

Se trata de una mujer de 64 años que inicia tratamiento con 
leflunomida por una AS, con buena tolerancia hasta hace 
aproximadamente 18 meses, momento en que presenta 
episodios intermitentes de deposiciones líquidas hasta 15 
veces al día, dolor abdominal, bajada de peso significativa 
e hipokalemia. La evaluación de patógenos entéricos, que 
incluyó Clostridioides difficile, fue negativa. Se realizó una 
colonoscopía con ileoscopía que solo mostró edema en 
la mucosa colónica. Las biopsias de la mucosa colónica 
demostraron un aumento de los linfocitos intraepiteliales 
y de la capa de colágeno (Fig. 1A-B). La inmunotinción para 
citomegalovirus fue negativa. A pesar del uso de budeso-
nida y mesalazina oral, la diarrea y la hipokalemia persis-
tieron. El cuadro clínico mejoró a los 20 días después de 
haber suspendido la leflunomida. 

El hecho de que los síntomas solo mejoraron después del 
retiro de la leflunomida establece una relación causal entre 
este fármaco y la probable etiopatogenia de la colitis colá-
gena. Considerando esta experiencia, y la de otros autores, 
la colitis inducida por leflunomida debe incluirse en el diag-
nóstico diferencial de la diarrea crónica de los pacientes 
tratados con este fármaco. 

Fig. 1. A y B. Imágenes de biopsia de mucosa colónica 
que muestran una leve distorsión arquitectónica y una 
banda de colágeno subepitelial luminal que contiene 
fragmentos de células cariorrécticas y eritrocitos  
(HE x200 y tricrómico de Van Gieson x200, 
respectivamente).
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