GASTROENTEROLOGIA
CLINICA VOL.9

Erik Shoel Salas Ochoa
Emilia Gisselle Mora Amoroso
Amada Karina Atiaja Arias




Gastroenterologia Clinica Vol. 9

Gastroenterologia Clinica Vol. 9



Gastroenterologia Clinica Vol. 9

Gastroenterologia Clinica Vol. 9

Erik Shoel Salas Ochoa,Emilia Gisselle Mora Amoroso

Amada Karina Atiaja Arias



Gastroenterologia Clinica Vol. 9

IMPORTANTE

La informacién aqui presentada no pretende sustituir el consejo profesional en
situaciones de crisis o emergencia. Para el diagndstico y manejo de alguna condicién
particular es recomendable consultar un profesional acreditado.

Cada uno de los articulos aqui recopilados son de exclusiva responsabilidad de sus

autores.

ISBN: 978-9942-695-41-3

Una produccién © Cuevas Editores SAS

Enero 2025

Av. Republica del Salvador, Edificio TerraSol 7-2
Quito, Ecuador

www.cuevaseditores.com

Editado en Ecuador - Edited in Ecuador
Cualquier forma de reproduccién, distribucién, comunicacién publica o
transformacion de esta obra solo puede ser realizada con la autorizacién de sus

titulares, salvo excepcion prevista por la ley.


http://www.cuevaseditores.com

Gastroenterologia Clinica Vol. 9

Indice:
indice:
Prélogo
Cancer Gastrointestinal: Diagnéstico Precoz y

Tratamiento del Cancer de Estémago, Intestino
Delgado y Colon

Erik Shoel Salas Ochoa
Emilia Gisselle Mora Amoroso

Diagnéstico y Tratamiento de la Enfermedad de
Crohn y la Colitis Ulcerosa: Nuevas Estrategias
Terapéuticas

Amada Karina Atiaja Arias

~

39
39



Gastroenterologia Clinica Vol. 9

Prologo

La Gastroenterologia Clinica Vol. 9 reune los avances
mas recientes en el diagnéstico y manejo de
enfermedades gastrointestinales, ofreciendo a los
profesionales de la salud una guia préctica y basada en
evidencia.

Agradecemos a los colaboradores por su dedicacion en
la elaboracion de esta obra, disefiada para enriquecer
la practica clinica.
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El cancer gastrointestinal, a menudo denominado cancer
gastrointestinal, abarca un grupo diverso de neoplasias
malignas que afectan al sistema digestivo. Estos canceres
se caracterizan por el crecimiento anormal y excesivo de
células en el tracto gastrointestinal, que pueden hacer
metastasis en otras partes del cuerpo. Los canceres
gastrointestinales se encuentran entre las formas de
cancer mas prevalentes y mortales en todo el mundo, y
representan una proporcion significativa de la morbilidad
y la mortalidad relacionadas con el céancer. En las
siguientes secciones se ofrece una descripcion detallada
de la definicidn, los tipos y las caracteristicas del cancer

gastrointestinal.

Definicion

El cancer gastrointestinal se refiere a las neoplasias
malignas que se desarrollan en los 6rganos del aparato
digestivo, incluidos el es6fago, el estdbmago, el higado, el

pancreas y la region colorrectal. Estos canceres se
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caracterizan por la presencia de células malignas que
crecen de forma descontrolada y pueden invadir los
tejidos cercanos y diseminarse a drganos distantes a

través de la metastasis [1] [2].

El desarrollo de los céanceres gastrointestinales esta
influenciado por una combinacion de factores genéticos,
ambientales y de estilo de vida, con factores de riesgo
como la edad, el tabaquismo, el consumo de alcohol y

ciertas infecciones como el Helicobacter pylori [3] [4].

Clasificacion del Cancer Gastrico

Criterio Subtipos/Descripcién

Clasificacion segin  localizacion | 1. Cancer del tercio superior (cancer de la unién
anatomica gastroesofagica)
2. Céancer del tercio medio

3. Cancer del tercio inferior

Clasificacion histolégica (OMS) 1. Adenocarcinoma (el mas comun, >90%)
2. Carcinoma de células escamosas
3. Carcinoma indiferenciado

4. Otros subtipos
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Clasificacion de Lauren

1. Tipo intestinal: asociado a infeccion por
Helicobacter pylori, prevalente en areas
endémicas.

2. Tipo difuso: mas agresivo y peor pronostico.

Clasificacién por estadio (TNM)

1. T (Tumor): extension tumoral (T1-T4).

2. N (Ganglios): afectacion de ganglios
linfaticos (NO-N3).

3. M (Metastasis): MO o M1.

Clasificacion por grado histolégico

1. G1 (bien diferenciado)

2. G2 (moderadamente diferenciado)
3. G3 (poco diferenciado)

4. G4 (indiferenciado)

Clasificacion molecular (The Cancer

Genome Atlas - TCGA)

1. Tumores asociados a inestabilidad
microsatélites (MSI)

2. Tumores con inestabilidad cromosdmica
(CIN)

3. Epstein-Barr Virus (EBV)-positivos

4. Tipo genémicamente estable (GS)

Clasificacion funcional

1. Céncer resecable: potencialmente curable
mediante cirugia.

2. Cancer localmente avanzado: requiere
tratamiento multimodal.

3. Cancer metastasico: control paliativo.

10
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Clasificacion de Borrmann (Macroscopica)

Se basa en la apariencia visual del tumor:

Tipo I: polipoide.
Tipo II: ulcerado con bordes bien definidos.

Tipo III: ulcerado con infiltracion difusa.

w0 nh =

Tipo IV: infiltrante difuso (linitis plastica)

Epidemiologia en Ecuador

El cancer gastrointestinal, en particular el céancer
gastrico, presenta un importante desafio de salud publica
en Ecuador. El panorama epidemioldgico del céancer
gastrico en Ecuador se caracteriza por tasas de
prevalencia estables durante varias décadas, con

variaciones regionales y patrones demograficos notables.

Prevalencia y demografia

El cancer gastrico mantuvo una prevalencia
relativamente estable en Ecuador entre 1972 y 1994, con
tasas de 11,7 y 10,6 por cada 100 000 habitantes,
respectivamente. El grupo de edad mas afectado son las

personas mayores de 40 afios, con una tasa de mortalidad

11



Gastroenterologia Clinica Vol. 9

de 8,6 por 100.000 en las personas mayores de 60 afos.
La proporcion entre hombres y mujeres es de
aproximadamente 1, 8:1, sin cambios significativos a lo
largo de los afios[1].

Las tasas de prevalencia mas altas se observan en la
region austral de la Sierra y el Oriente, con tasas que
superan los 15 por cada 100.000 habitantes. La provincia
costera del Guayas también reporta un numero
significativo de casos, con una tasa de 9,9 por cada 100

000 habitantes[5].

Factores de riesgo y proteccion

Un estudio de casos y controles realizado en un hospital
de Quito identificod varios factores de riesgo del cancer
gastrico, como el consumo de alimentos recalentados y
el consumo elevado de sal. Entre los factores de
proteccion figuran el uso de antiinflamatorios no
esteroideos, el hecho de ser menor de 58 afios y el
tratamiento de la infeccion por Helicobacter pylori[6].

El estudio destaca la importancia de los habitos

alimentarios y la historia clinica en el desarrollo del

12
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cancer gastrico, lo que sugiere posibles areas de

intervencion de salud publica[6].

Fisiopatologia

La fisiopatologia del cancer gastrointestinal (GI) es una
compleja interaccion de factores genéticos, ambientales
y de estilo de vida que conducen a la transformaciéon de
las células normales en células malignas. Esta
transformaciéon implica multiples etapas y estd
influenciada por diversos mecanismos moleculares y
celulares. La comprension de estos mecanismos es
crucial para desarrollar estrategias eficaces de
prevencion y tratamiento. Las siguientes secciones
profundizan en los aspectos clave de la fisiopatologia del
cancer gastrointestinal, destacando el papel de la
obesidad, las vias moleculares, la heterogeneidad de los

tumores y el microambiente gastrointestinal.

Obesidad e inflamacion
La obesidad es un factor de riesgo importante para los
canceres gastrointestinales, ya que provoca un aumento

de los niveles de insulina, factores de crecimiento
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similares a la insulina (IGF1 e IGF2) y citocinas
proinflamatorias como la interleucina-6 (IL-6) y el factor
de necrosis tumoral (TNF). Estos factores promueven el
crecimiento celular y reducen la apoptosis, lo que
contribuye a la carcinogénesis[1].

La expansion del tejido adiposo en la obesidad se asocia
con la inflamacion crénica, que es un factor conocido del
desarrollo del cancer, especialmente en el tracto

gastrointestinal[ 1].

Vias moleculares

Varias vias de sefializacion desreguladas estan
implicadas en la fisiopatologia de los canceres
gastrointestinales, como las vias del receptor del factor
de crecimiento epidérmico (EGFR), del factor de
crecimiento  endotelial  vascular (VEGF), del
Wnt/B-catenina y del receptor del factor de crecimiento
similar a la insulina (IGFR). Estas vias son objetivos
fundamentales para las terapias moleculares, como los

anticuerpos monoclonales y las moléculas pequefias[2].

14
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Las proteinas del gradiente anterior (AGR), en particular
la AGR2, desempefian un papel en la oncogénesis de los
canceres digestivos al influir en la homeostasis y la
inflamacion epiteliales. La sobreexpresion del AGR2
esta relacionada con un mal prondstico y puede servir

como objetivo terapéutico[6].

Heterogeneidad tumoral

Los canceres  gastrointestinales presentan  una
heterogeneidad intertumoral significativa, lo que afecta a
la respuesta al tratamiento y a los resultados clinicos.
Esta heterogeneidad es evidente en las diferencias
moleculares e histologicas entre los tumores, como las
variaciones en la expresion del HER2, la inestabilidad de
los microsatélites y las mutaciones en los genes BRAF y
RAS[3]].

Comprender la heterogeneidad molecular de los canceres
gastrointestinales puede conducir a enfoques de
tratamiento mas personalizados y a mejores marcadores

pronosticos[3].
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Microambiente gastrointestinal

La microecologia gastrointestinal, incluida la microbiota
intestinal, desempefia un papel crucial en el desarrollo y
la progresion de los tumores gastrointestinales. Los
desequilibrios en la microecologia pueden influir en las
respuestas inmunitarias y en los patrones de crecimiento

tumoral[4].

El microambiente también afecta a la eficacia de las
inmunoterapias, que se estan convirtiendo en
tratamientos ~ prometedores para los  cénceres
gastrointestinales. Sin embargo, persisten desafios como
los efectos secundarios relacionados con el sistema

inmunitario y la resistencia[4].

Factores genéticos y de estilo de vida

Las predisposiciones genéticas, como las mutaciones en
los genes supresores de tumores y de metastasis,
contribuyen a la patogénesis de los canceres
gastrointestinales. Estos factores genéticos interactiian

con los factores del estilo de vida, como la dieta, el
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tabaquismo y el consumo de alcohol, para aumentar el

riesgo de cancer[7] [10].

La expresion de marcadores moleculares especificos,
como los que intervienen en la angiogénesis y la
adhesion celular, es crucial para la transformacion
maligna 'y la  progresion de los canceres

gastrointestinales [10].

Si bien la fisiopatologia del cancer gastrointestinal es
multifacética e implica factores genéticos, moleculares y
ambientales, es fundamental tener en cuenta el contexto
mas amplio de la investigacion del cancer. Los avances
en la biologia molecular y la genética han permitido
comprender mejor los mecanismos del desarrollo del
cancer, pero sigue habiendo dificultades para traducir
estos hallazgos en tratamientos eficaces. La
heterogeneidad de los canceres gastrointestinales exige
enfoques  terapéuticos  personalizados, 'y las
investigaciones en curso sobre el papel del microbioma y
el sistema inmunitario pueden ofrecer nuevas vias de

intervencion. Comprender estas interacciones complejas
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es clave para mejorar los resultados de los pacientes con

canceres gastrointestinales.

Presentacion Clinica

La presentacion clinica de estos canceres puede variar
significativamente seglin el tipo y el estadio del cancer,
asi como segun los factores individuales del paciente.
Los sintomas comunes suelen incluir pérdida de peso,
fatiga y hemorragia gastrointestinal, pero pueden surgir
sintomas mas especificos segin la ubicacion y la
progresion del cancer. Comprender estas presentaciones
es crucial para el diagnostico y el tratamiento oportunos,
ya que pueden afectar significativamente los resultados

de los pacientes.[11]
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Presentacion Clinica del Cancer Gastrointestinal

Localizacién

Sintomas Iniciales

Sintomas Avanzados

Cancer Gastrico

- Dispepsia  (dolor

epigastrico).

- Pérdida de peso no intencionada.

- Pérdida de apetito,
especialmente  hacia

carnes.

- Hematemesis o melena.

- Nauseas y vomitos.

- Anemia por deficiencia de hierro.

- Sensacion de

saciedad precoz.

- Dolor abdominal persistente.

- Masa palpable en epigastrio.

19
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Cancer de Intestino | - Dolor abdominal tipo | - Sangrado digestivo (oculto o
Delgado colico, intermitente. evidente).
- Nauseas y vomitos. - Pérdida de peso.

- Distension
abdominal 0

suboclusion intestinal.

- Ictericia obstructiva (si afecta la region

periampular).

- Obstruccion intestinal completa.

Cancer de Colon

- Colon derecho:

- Cambios significativos en el habito

intestinal.

- Anemia ferropénica

(sangrado croénico).

- Sangrado rectal (hematoquecia).

- Dolor abdominal

vago.

- Obstruccion parcial o completa.
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- Masa abdominal

palpable.

- Colon izquierdo:

- Cambios en el habito
intestinal
(estrefiimiento o

diarrea).

Cancer de Recto - Rectorragia | - Estenosis rectal (dificultad para
(sangrado rectal). evacuar).
- Dolor rectal. - Tenesmo rectal (sensacion de

evacuacion incompleta).
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- Sensacion de
evacuacion

incompleta.

- Dolor intenso.

Sintomas - Pérdida de peso |- Signos de metastasis: hepatomegalia,
Sistémicos (Todos | significativa (>10% | derrame pleural, ascitis maligna,
los Tipos) del peso corporal). adenopatia de Virchow (supraclavicular
izquierda).

- Fatiga cronica.

- Fiebre de origen

desconocido.
Estadios - Dolor severo no | - Obstruccion gastrointestinal completa.
Terminales controlado.
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- Desnutriciéon severa

y caquexia.

Nota: La presentacion inicial puede ser insidiosa, y en
muchos casos, los sintomas son inespecificos, lo que
retrasa el diagnostico. Esto resalta la importancia de un
alto indice de sospecha y la realizacion de estudios

diagndsticos oportunos en pacientes de riesgo[ 11][12].
Diagnéstico

El diagnoéstico del cancer gastrointestinal implica un
enfoque multifacético que integra metodologias
moleculares, de diagndstico por imagenes y clinicas para
mejorar la deteccion temprana y mejorar los resultados
de los pacientes. Los avances recientes en el diagnostico
molecular, las tecnologias de diagndstico por imagenes y
la inteligencia artificial han contribuido
significativamente a la precision y la eficiencia del

diagnodstico de los cénceres gastrointestinales. Estos
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métodos no solo ayudan a identificar la presencia del
cancer, sino que también proporcionan informacion
sobre el comportamiento biologico y el posible
prondstico de la enfermedad. En las siguientes secciones
se detallan las principales estrategias y tecnologias de
diagnostico que se emplean actualmente en el

diagnéstico del cancer gastrointestinal.

Diagndstico molecular

e Alteraciones genéticas: El diagnostico molecular
aprovecha las alteraciones genéticas, como las
mutaciones, amplificaciones y deleciones, en los
oncogenes y los genes supresores de tumores.
Entre los marcadores mas comunes se encuentran
el p53, el APC y el c-met, que se utilizan para el
diagnostico diferencial y la evaluacion de la
malignidad[13] [14].

e Biomarcadores: Los biomarcadores, como el
antigeno carcinoembrionario (CEA) y el antigeno
de carbohidratos (CA), son sustancias medibles
que indican la presencia de cancer. Estos pueden

detectarse mediante andlisis de sangre, lo que
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proporciona una opciéon de diagndstico no
invasiva[16].

e **(C¢lulas tumorales circulantes (CTC) **: Las
CTC sirven como una herramienta diagnostica
auxiliar, ya que ofrecen una alta sensibilidad y
especificidad a la hora de detectar los canceres
gastrointestinales, especialmente en estadios

tempranos[ 18].

Técnicas endoscopicas y de diagnostico por imagenes

e FEndoscopia: Las  técnicas  endoscopicas

avanzadas, como la cromoendoscopia y la

endomicroscopia laser confocal, permiten una

visualizacion detallada del tracto gastrointestinal

y ayudan a detectar lesiones precancerosas y en
estadio temprano(5].

e Tecnologias de imagen: las tomografias
computarizadas y las resonancias magnéticas
proporcionan vistas transversales detalladas del
sistema digestivo, lo que permite la visualizacion

y la evaluacion de los tumores[16].
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Sistemas de apoyo a la toma de decisiones
e Razonamiento basado en casos y en reglas: Se
han desarrollado modelos de apoyo a la toma de
decisiones que utilizan el razonamiento basado
en casos (CBR) y el razonamiento basado en
reglas (RBR) para ayudar a los médicos
generalistas a  diagnosticar el  cancer
gastrointestinal. Estos modelos mejoran la
precision del diagnostico al integrar datos reales
de los pacientes y mejorar el proceso de

recuperacion[15].

Pruebas en el punto de atencion
e Dispositivos POC: las pruebas en el punto de
atencion ofrecen resultados diagnoésticos rapidos
e incluyen métodos como el analisis de sangre
oculta en heces y el andlisis de ADN. Estos
dispositivos son cruciales para el diagndstico

precoz y para mejorar los resultados clinicos[19].
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Consideraciones éticas y practicas

Si bien estos avances en el diagndstico ofrecen
beneficios significativos, también plantean
consideraciones éticas y practicas. La identificacion de
las predisposiciones genéticas y el uso del diagnostico
molecular requieren una consideracion cuidadosa de la
privacidad del paciente y del posible impacto
psicologico del diagndstico precoz. Ademds, la
transicion de las nuevas tecnologias de la practica
experimental a la clinica puede ser lenta y requerir una
investigacion y una validacidon continuas para garantizar

su eficacia y seguridad[13] [19].

En conclusion, el diagnostico del cancer gastrointestinal
depende cada vez mds de una combinacion de
tecnologias moleculares, de diagndstico por imagenes y
de apoyo a la toma de decisiones. Estos avances no solo
mejoran la precision del diagnostico, sino que también
proporcionan  informacion  valiosa  sobre  las
caracteristicas bioldgicas del cancer, lo que ayuda a

planificar el tratamiento de forma personalizada. Sin
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embargo, la integracion de estas tecnologias en la
practica clinica habitual debe gestionarse con cuidado
para abordar las preocupaciones éticas y garantizar un

acceso equitativo a estas herramientas de diagndstico.
Tratamiento

El tratamiento del cancer gastrointestinal (GI) es
multifacético e implica una combinacion de enfoques
tradicionales e innovadores. A pesar de los avances en la
cirugia, la quimioterapia y la radioterapia, el tratamiento
de los canceres gastrointestinales sigue siendo un desafio
debido a su diagnostico avanzado y a la resistencia a las
terapias convencionales. Las investigaciones recientes se
han centrado en estrategias novedosas, como la
inmunoterapia, las terapias dirigidas y el uso de
hidrogeles para la administracion de fdrmacos, que son
prometedoras para mejorar los resultados de los
pacientes. Esta respuesta explora estos tratamientos
emergentes y su posible impacto en el tratamiento del

cancer gastrointestinal.
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Los hidrogeles en el tratamiento del cancer
gastrointestinal

e Sc esta estudiando la capacidad de los hidrogeles
para administrar farmacos y genes directamente a
los sitios del tumor, lo que mejora la eficacia de
la quimioterapia y la inmunoterapia. También
pueden estimular la fototerapia, que incluye la
terapia fototérmica y fotodinamica, para suprimir
el crecimiento tumoral[1].

e Los hidrogeles que responden a los estimulos,
que son sensibles a los cambios de temperatura y
pH, administran el fidrmaco en lugares
especificos, lo que puede reducir los efectos
secundarios 'y mejorar la precision del

tratamiento[20].

Inmunoterapia y microambiente tumoral
e La inmunoterapia, en particular los inhibidores
de puntos de control inmunitario (ICI), ha
demostrado ser prometedora en el tratamiento de
los canceres gastrointestinales, especialmente en

los estadios metastasicos. [Estas terapias
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funcionan modulando el sistema inmunitario para
atacar las células cancerosas de manera mas
efectiva[22] [24].

e Sc ha investigado la combinacion de los ICI con
la radioterapia (RT) para mejorar la respuesta
inmunitaria antitumoral. Esta combinacion se
esta probando en ensayos clinicos y ha arrojado
resultados alentadores, aunque se necesitan
estudios mas exhaustivos para confirmar su
eficacia[24] [6].

e El microambiente tumoral desempefia un papel
crucial en la eficacia de la inmunoterapia. La
modulacién de este entorno puede mejorar la
respuesta al tratamiento 'y superar la

farmacorresistencia [22].

Enfoques quirurgicos y multidisciplinarios
e Los avances en las técnicas quirurgicas, como la
cirugia minimamente invasiva y la robotica, han
mejorado la precision y reducido los tiempos de
recuperacion de los pacientes con cancer

gastrointestinal. Estas técnicas suelen combinarse
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con terapias adyuvantes para mejorar los
resultados del tratamiento[23].

Un enfoque multidisciplinario, que implique la
colaboracion entre diversas especialidades
médicas, es esencial para la deteccion temprana y
el tratamiento de las  complicaciones
posoperatorias y, en ultima instancia, mejorar la
supervivencia y la calidad de vida de los

pacientes[23].

El papel de la microbiota en la resistencia al

tratamiento

La microbiota intestinal influye
significativamente en la eficacia de los
tratamientos contra el cancer, incluidas la
quimioterapia 'y la  inmunoterapia. Las
alteraciones del microbioma pueden provocar
resistencia al tratamiento, lo que pone de
manifiesto la necesidad de estrategias que tengan
en cuenta las interacciones de la microbiota[5].

Comprender estas interacciones puede ayudar a

desarrollar estrategias terapéuticas mas eficaces
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con menos complicaciones, lo que podria
conducir a planes de tratamiento

personalizados[25].

Medicamentos de moléculas pequeiias y medicina
personalizada

e Los farmacos de moléculas pequenas son
cruciales en el tratamiento del cancer
gastrointestinal debido a sus mecanismos
especificos y a su biodisponibilidad oral. Estos
farmacos se estan desarrollando para mejorar la
especificidad del tratamiento y reducir los efectos
secundarios [26].

e El futuro del tratamiento del cancer
gastrointestinal pasa  por la  medicina
personalizada, donde las terapias se adaptan en
funcién de las caracteristicas individuales de los
pacientes y los perfiles tumorales, incluidos los
marcadores genéticos y el microambiente

tumoral [26].
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Si bien estos enfoques innovadores ofrecen la esperanza
de mejorar el tratamiento del cancer gastrointestinal,
siguen existiendo desafios, especialmente en lo que
respecta a la traduccion de los hallazgos preclinicos a la
practica clinica. La heterogeneidad de los canceres
gastrointestinales requiere estrategias de tratamiento
personalizadas, y la investigacion continua es crucial
para perfeccionar estos enfoques. Ademas, la integracion
de nuevas tecnologias, como la inteligencia artificial,
podria mejorar ain mdas la personalizacion 'y

optimizacion del tratamiento.
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La enfermedad de Crohn (EC) y la colitis ulcerosa (CU)
son las dos formas principales de enfermedad
inflamatoria intestinal (EII), que se caracterizan por una
inflamacién crénica del tracto gastrointestinal. Estas
afecciones no solo afectan al sistema digestivo, sino que
también tienen implicaciones sistémicas, ya que influyen
en la salud mental, la utilizacidon de los recursos de
atencion meédica e incluso el riesgo de cancer.
Comprender estos aspectos es crucial para una gestion
eficaz y mejorar los resultados de los pacientes. Las
siguientes secciones profundizan en las diversas
dimensiones de la enfermedad de Crohn y la colitis, y

extraen informacion de investigaciones recientes.

Definicion

La enfermedad inflamatoria intestinal (EII) es una
afeccion cronica caracterizada por una inflamacion
persistente del tracto gastrointestinal, que se manifiesta
principalmente como enfermedad de Crohn (EC) y

colitis ulcerosa (UC). La enfermedad se caracteriza por
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un curso recidivante y remitente, con sintomas que
incluyen diarrea intensa, dolor abdominal, fatiga y
pérdida de peso. La causa exacta de la enfermedad
inflamatoria intestinal sigue sin conocerse, pero se cree
que es el resultado de una compleja interaccion de
factores genéticos, ambientales, de microbiota e
inmunologicos. Estos factores contribuyen a la respuesta
inadecuada del sistema inmunitario, lo que provoca
inflamacién y dafo tisular en los intestinos. La afeccion
también tiene manifestaciones extraintestinales, ya que
afecta a otros 6rganos, como los rifiones, y puede afectar
significativamente a la calidad de vida del paciente. A
continuacion se presentan los aspectos clave de la EII

segun los trabajos de investigacion proporcionados.

Fisiopatologia y etiologia

La EII incluye dos entidades principales: enfermedad
de Crohn (EC) y colitis ulcerosa (CU). Aunque
comparten caracteristicas inflamatorias cronicas del
tracto gastrointestinal, sus mecanismos subyacentes

difieren en ciertos aspectos.
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1. Factores Genéticos

e La EII estd asociada a variantes genéticas,
especialmente en genes implicados en la
regulacion inmunitaria e integridad de la barrera
intestinal, como NOD2, IL23R y ATG16L1.

e Mayor predisposicion en pacientes con

antecedentes familiares de EIL.[2]
2. Disfuncion de la Barrera Intestinal

e Alteracion en la permeabilidad intestinal:
El epitelio intestinal pierde su capacidad para
prevenir la entrada de antigenos luminales, lo que
activa el sistema inmunitario innato.

e Déficit en el moco protector:
En la CU, la capa de moco es mas delgada,
facilitando el contacto directo de los

microorganismos con el epitelio.[3]
3. Respuesta Inmunitaria Anormal
e Sistema inmunitario innato:

Disfuncion en la deteccion de microorganismos
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mediante receptores tipo NOD y TLR (receptores
de tipo Toll), que conduce a una inflamacion
excesiva.[2]
e Sistema inmunitario adaptativo:
o Enla EC, predomina una respuesta Thl y
Th17, con liberacion de citocinas
proinflamatorias como TNF-o, IFN-y e
IL-17.
o Enla CU, la inflamacion esta mediada
por una respuesta Th2, con participacion

de IL-4 y IL-13.[3]
4. Microbiota Intestinal Alterada (Disbiosis)

e Desequilibrio en la microbiota intestinal:
Reduccion de bacterias beneficiosas
(Lactobacillus, Bifidobacterium) y aumento de
bacterias patogenas (Escherichia coli
adherente-invasiva).

La disbiosis perpetua la inflamacion a través de

la activacion inmune.[9]

5. Inflamacion Croénica
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e La activacion sostenida del sistema inmunitario
conduce a una infiltracioén de neutréfilos,
linfocitos y macréfagos, que producen dafio
tisular mediante citocinas, proteasas y especies

reactivas de oxigeno (ROS).[2]

Etiologia de la EII

La etiologia de la EII es multifactorial, resultante de una
interaccion compleja entre predisposicion genética,

factores ambientales y alteraciones inmunolégicas.
1. Factores Genéticos

e Mayor prevalencia en caucasicos y judios
ashkenazies.
e Estudios de gemelos han mostrado concordancia

del 50% en la ECy 16% en la CU.[2,3,9]

2. Factores Ambientales
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e Dieta:
Dietas ricas en grasas saturadas y alimentos
ultraprocesados pueden alterar la microbiota
intestinal.
Baja ingesta de fibra esta asociada a mayor
riesgo.
e Tabaquismo:
o EC: Factor de riesgo significativo.
o CU: Tabaquismo parado6jicamente tiene
un efecto protector.
e Uso de antibioticos y AINEs:
Estos medicamentos pueden alterar la microbiota
y la barrera intestinal.
e Infecciones intestinales:
Infecciones previas por bacterias como
Campylobacter jejuni o Salmonella se asocian

con mayor riesgo de EII.[2,3,9]
3. Alteraciones en la Microbiota Intestinal

e Disbiosis intestinal:

Se observa una disminucion de bacterias
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productoras de butirato (antiinflamatorias) y un

aumento de bacterias proinflamatorias.

4. Factores Psicologicos

e Estrés y ansiedad pueden exacerbar los sintomas

debido a la conexidn entre el sistema nervioso

central y el eje intestino-cerebro.

5. Factores Inmunolégicos

e Desequilibrio entre la tolerancia inmunologica y

la inflamacion.

e Fallos en la regulacion de linfocitos T

reguladores (Tregs), lo que lleva a una

inflamacion excesiva.[2,3,9]

Diferencias entre Enfermedad de Crohn y Colitis

Ulcerosa

Caracteristica | Enfermedad de Crohn

Colitis Ulcerosa
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Localizacion Cualquier parte del Limitada al colon y
tracto GI (boca-ano). recto.

Patron Discontinuo ("en Continuo desde el recto

inflamatorio parches"). hacia proximal.

Profundidad Transmural (todas las Limitado a la mucosa y

del daiio capas). submucosa.

Manifestacione | Diarrea cronica (a Diarrea sanguinolenta.

s clinicas menudo sin sangre).

Complicacione | Fistulas, abscesos, Megacolon toxico,

s estenosis. perforacion.

Manifestaciones clinicas

e La Ell incluye principalmente la enfermedad de

Crohn y la colitis ulcerosa, ya que ambas causan

una inflamacion prolongada del tracto

digestivo[6].

e Los sintomas incluyen diarrea intensa, dolor

abdominal, fatiga y pérdida de peso, con la
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posibilidad de que aparezcan ulceras en cualquier
parte del tracto digestivo[6].

e Pueden producirse manifestaciones
extraintestinales, como complicaciones renales
como la nefrolitiasis y la enfermedad renal

cronica[1].

Factores de riesgo y epidemiologia

e Laincidencia de la enfermedad inflamatoria
intestinal esta aumentando en todo el mundo,
posiblemente debido a la occidentalizacion de las
dietas y a los cambios ambientales|2].

e Los factores de riesgo incluyen el tabaquismo, la
obesidad, el uso de antibidticos y los factores
dietéticos, como los alimentos ultraprocesados y
las grasas trans [2].

e La actividad fisica y la ingesta de fibra dietética
son factores protectores que reducen el riesgo de

desarrollar la IBD[2].
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Diagndstico y tratamiento

El diagnostico de la EII se basa en una combinacion de

criterios clinicos, endoscopicos,

histolégicos,

radioldgicos y de laboratorio[4]. La diferenciacion entre

enfermedad de Crohn (EC) y colitis ulcerosa (CU) es

esencial debido a sus diferencias en manejo y pronostico.

Diagnostico de la Enfermedad Inflamatoria Intestinal

Categoria Pruebas o Evaluaciones Hallazgos
Caracteristicos
Historia clinica y examen - Revision de sintomas: diarrea - Manifestaciones

fisico cronica, dolor abdominal, extraintestinales: artritis,
pérdida de peso, fiebre. uveitis, eritema nodoso.
- Exploracion fisica: dolor a la - Posible masa
palpacion abdominal, signos de abdominal (en
anemia, desnutricion. enfermedad de Crohn).
Laboratorio - Hemograma completo: - Anemia, leucocitosis,

hemoglobina, leucocitos,

plaquetas.

trombocitosis.
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- Marcadores inflamatorios:

VSG, PCR.

- Elevacion, indicando

inflamacion activa.

- Calprotectina fecal.

- Elevada, indicativa de

inflamacion intestinal.

- Pruebas serologicas: p-ANCA,
ASCA.

- p-ANCA positivo en
CU; ASCA positivo en
EC.

Endoscopia - Colonoscopia con biopsia - CU: Mucosa
(estandar de oro). eritematosa, friable,
ulceras superficiales.
- EC: Lesiones en
"piedras de empedrado",
ulceras aftosas,
inflamacion parcheada.
- Endoscopia digestiva alta (si se | - Identificacion de
sospecha EC en intestino lesiones en esofago,
proximal). estomago o duodeno.
Imagenologia - Enterografia por TC o RM. - Engrosamiento de la

pared intestinal,
estenosis, fistulas o

abscesos (tipicos en EC).
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- Ecografia intestinal.

- Engrosamiento de la
pared intestinal,
hiperemia (indicativo de

inflamacion activa).

Histopatologia

- Biopsias obtenidas por

endoscopia.

- CU: Inflamacion
limitada a la mucosa,

abscesos en criptas.

- EC: Granulomas no
caseificantes,

inflamacioén transmural.

Pruebas complementarias

- Capsula endoscopica (si la
colonoscopia no identifica lesion

pero persisten los sintomas).

- Identificacion de
lesiones en el intestino

delgado.

- Test de permeabilidad intestinal

(en investigacion).

- Alteraciones en la

barrera intestinal.

Nota: La diferenciacion entre colitis ulcerosa y

enfermedad de Crohn es crucial para determinar el

tratamiento y el pronostico.[4]

El diagnodstico implica identificar las caracteristicas

morfologicas mediante la interpretacion histopatoldgica,

lo que puede resultar dificil debido a la variabilidad[4].
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Criterios Diagndsticos para Diferenciar Colitis

Ulcerosa (CU) y Enfermedad de Crohn (EC)

Criterio Colitis Ulcerosa (CU) Enfermedad de Crohn
(EC)

Localizacion Limitada al colon y recto, Puede afectar cualquier
comenzando en el recto y segmento del tracto
extendiéndose de manera gastrointestinal (boca a
continua. ano).

Patrén Inflamatorio Inflamacién continua y Inflamacién discontinua
uniforme. ("en parches").

Profundidad del Dafio | Limitada a la mucosay Afecta todas las capas de la
submucosa. pared intestinal

(inflamacion transmural).

Hallazgos - Mucosa eritematosa, friable, | - Lesiones en "piedras de
Endoscépicos con ulceras superficiales. empedrado", ulceras

profundas, fisuras.

- Pérdida del patron vascular. - Aspecto parcheado, con

areas normales entre las

lesiones.
Hallazgos Histologicos | - Inflamacion limitada a la - Granulomas no
mucosa. caseificantes (en biopsias).
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- Abscesos en criptas y

distorsion de las glandulas.

- Fibrosis, linfocitos y

macrofagia transmural.

Complicaciones

Tipicas

- Megacolon toxico,
perforacion, hemorragia

severa.

- Fistulas, abscesos,
estenosis, obstruccion

intestinal.

Sintomas Clinicos

- Diarrea sanguinolenta, dolor

abdominal en hipogastrio.

- Dolor abdominal
recurrente (frecuentemente

en fosa iliaca derecha).

- Tenesmo rectal.

- Diarrea cronica (con o sin

sangre).

Manifestaciones Mas comunes en piel Maés comunes en
Extraintestinales (pioderma gangrenoso, articulaciones, ojos
eritema nodoso) y (uveitis), y fistulas
articulaciones. perianales.
Anticuerpos - p-ANCA positivo en 50-70%. | - ASCA positivo en 60-70%.
Seroldgicos

Imagenes Radiolégicas

- Alteraciones limitadas al

colon y recto.

- Engrosamiento de la pared
intestinal, estenosis,

fistulas, abscesos.

Respuesta al

Tabaquismo

Tabaquismo tiene un efecto

protector.

Tabaquismo empeora la

enfermedad.
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Inicio de la Mas frecuente en adultos Puede presentarse en
Enfermedad jovenes. cualquier grupo etario.
Tratamiento

El tratamiento de la EII tiene como objetivos:

1. Inducirla

2. Mantener

remision de los sintomas.

la remision a largo plazo.

3. Prevenir complicaciones.

Tabla del Tratamiento de la Enfermedad

Inflamatoria Intestinal (EII)

Tipo de Tratamiento

Colitis Ulcerosa (CU)

Enfermedad de
Crohn (EC)

Aminosalicilatos (5-ASA)

- Primera linea para enfermedad

leve a moderada.

- Menos efectivos,
pero se pueden usar en
enfermedad leve de

colon.

54




Gastroenterologia Clinica Vol. 9

- Ejemplo: Mesalazina, - Ejemplo: Mesalazina.
sulfasalazina.
Corticoides - Uso en brotes moderados a - Uso en brotes
graves. moderados a graves.
- Ejemplo: Prednisona, - Ejemplo: Prednisona,
budesonida. budesonida.
- No se utilizan para - No se utilizan para
mantenimiento. mantenimiento.
Inmunomoduladores - Mantencion de remision en - Mantencion de
enfermedad moderada a grave. remision en

enfermedad moderada

a grave.
- Ejemplo: Azatioprina, - Ejemplo:
6-mercaptopurina. Azatioprina,

6-mercaptopurina,

metotrexato.
Terapias Biologicas - Anti-TNF (Infliximab, - Anti-TNF
Adalimumab) para enfermedad (Infliximab,
moderada a grave. Adalimumab) para

enfermedad moderada

a grave.
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- Anti-integrinas (Vedolizumab)
en casos refractarios o

intolerancia a anti-TNF.

- Anti-integrinas
(Vedolizumab) en
casos refractarios o
intolerancia a

anti-TNF.

- Anti-IL-12/IL-23
(Ustekinumab) en casos

refractarios.

- Anti-1L-12/1L-23
(Ustekinumab) en

casos refractarios.

Antibioticos

- No se usan de forma rutinaria,

excepto en infecciones asociadas.

- Utiles en el manejo
de complicaciones
como fistulas o
abscesos (Ej:

Metronidazol).

Tratamiento Nutricional

- Dieta equilibrada y control de

deficiencias nutricionales.

- Nutricién enteral
exclusiva en

enfermedad pediatrica.

- Dieta especifica (baja
en FODMAP, pobre en
residuos durante

brotes).

Cirugia

- Colectomia en casos
refractarios o complicaciones
graves (megacolon toxico,

perforacion).

- Reseccion
segmentaria en

complicaciones como
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fistulas, abscesos o

estenosis.

- La cirugia puede ser curativa.

- La cirugia no es
curativa; puede haber
recurrencia en

segmentos restantes.

Terapias Adyuvantes

- Probioticos en algunos casos de

colitis leve.

- Manejo de
osteoporosis por
corticoides; probidticos

en investigacion.

Suspensién de

Tabaquismo

- No se aplica, ya que el
tabaquismo tiene efecto

protector.

- Es fundamental para
mejorar el curso de la

enfermedad.

Notas Adicionales:

o Individualizacion del tratamiento: Las

decisiones terapéuticas dependen de la gravedad,

localizacion y respuesta previa al tratamiento.

e Monitorizacién periéddica: Evaluacion clinica,

endoscopica y laboratorial para ajustar el manejo.
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e Seguimiento de efectos adversos: Control de
toxicidad de inmunomoduladores y terapias
biologicas.

e [Las opciones de tratamiento incluyen la
farmacoterapia y la cirugia, y los productos
biologicos y las moléculas pequenas son
fundamentales para el tratamiento[5] [7].

e Las nuevas terapias biologicas se dirigen a las
moléculas inflamatorias, como el TNF y las
integrinas, con el objetivo de neutralizar la

inflamacién[3] [5].

Impacto psicosocial y apoyo
e La enfermedad inflamatoria intestinal puede
provocar problemas psicosociales y afectar a la
imagen corporal, la autoeficacia y la salud
mental, especialmente en los jovenes[10].
e [ os programas de apoyo entre pares son
deseables y pueden mejorar las habilidades de

manejo de enfermedades y la salud mental[10].
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Si bien la investigacion sobre la enfermedad inflamatoria
intestinal se centra principalmente en la fisiopatologia,
las manifestaciones clinicas y el tratamiento, también es
importante considerar las implicaciones mas amplias de
la enfermedad. El impacto psicosocial, especialmente en
los adultos mayores y los jovenes, pone de relieve la
necesidad de una atencion integral que aborde tanto la
salud fisica como la mental. Ademas, la creciente
incidencia de la enfermedad inflamatoria intestinal en
todo el mundo subraya la importancia de comprender los
factores ambientales y de estilo de vida que pueden

contribuir al desarrollo y la progresion de la enfermedad.
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