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. Presentacion INIHIINNI

Abordaje de las Principales Afecciones Gastrointestinales

en Atencion Primaria

n el presente numero se incluyen gufas de

diagnostico y tratamiento de enfermedades
digestivas altamente prevalentes, a saber:
enfermedad por reflujo gastroesofagico; dispepsia;
cancer de colon; enfermedad inflamatoria intestinal;
enfermedad celfaca, asi como recomendaciones para
la prevenciéon de complicaciones digestivas asociadas
con el uso de antiinflamatorios no esteroides.

El objetivo de la publicacion de estas guias es el
de difundir pautas de diagnostico y tratamiento que
puedan ser aplicadas en atenciéon primaria, con el
fin de optimizar el tratamiento de los pacientes y la
utilizacién de los recursos de salud evitando estudios
y terapias que no estén debidamente avalados.

En la guia de enfermedad por reflujo
gastroesofdgico se define esta entidad de acuerdo
con el Consenso de Montreal y se sugieren los
estudios por realizar y los tratamientos que han
demostrado efectividad en el abordaje de las distintas
manifestaciones de esta afeccion.

La guia para el tratamiento de la dispepsia incluye la
definicién y un algoritmo diagndstico-terapéutico.

En la guia para la pesquisa del cancer colorrectal
se definen los grupos de riesgo y las alternativas de
rastreo y seguimiento de acuerdo con el grupo de
pertenencia.

La enfermedad inflamatoria intestinal es una
entidad polifacética, y las normativas aqui
publicadas orientan al profesional en el diagndstico
y tratamiento de los portadores de colitis ulcerosa y
enfermedad de Crohn.

La enfermedad celiaca en el adulto puede
presentarse en forma atipica o subclinica, y si el
meédico tratante no presume su presencia, pueden
transcurrir periodos prolongados entre la consulta y
el diagnostico lo que se asocia con mayor riesgo de
complicaciones a largo plazo. En esta publicacion
presentamos la guia préactica clinica sobre diagnostico
y tratamiento de la enfermedad celfaca, elaborada
en el marco del Programa Nacional de Garantia de
Calidad de la Atencién Médica del Ministerio de
Salud.

Los antiinflamatorios no esteroides son
medicamentos muy utilizados, tanto con indicacion
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Niveles de evidencia

1: La informacién favorece decididamente la
recomendacion.

2: La informacién favorece la recomendacion.

3: La informacion para la recomendacion
es equivoca.

4: La informacion no favorece la
recomendacion.

Fuerza de la recomendacion

A: Informacién concreta de mdltiples estudios
publicados aleatorizados y bien controlados,
o de metanalisis sistematicos bien disefiados.

B: Informacién concreta de al menos un
estudio de calidad (controlado y aleatorizado)
o informacién de estudios bien disenados

de cohortes o casos y controles.

C: Opiniones de autoridades o consenso
de expertos fundamentados en informaciéon
clinica o a partir de estudios bien disefiados,
pero no controlados o no aleatorizados.

D: No se recomienda ni se desaprueba
la intervencioén por falta de informacién
concluyente

médica como sin ésta. Si bien tienen un potente
efecto antiinflamatorio, presentan efectos colaterales
indeseables, principalmente en los aparatos
digestivo y cardiovascular. En las guias que aqui

se presentan, se actualizan las estrategias para la
prevencién de la Ulcera péptica asociada con el uso
de antiinflamatorios no esteroides.

Es nuestro deseo que esta publicacién sea util,
principalmente en el dmbito de la atencion primaria,
y que esto se refleje en el manejo adecuado de los
métodos de estudio y en el tratamiento ¢ptimo de los
pacientes.

Dra. Graciela Salis

Médica Gastroenteréloga

Miembro del Programa SIIC de Educacién Médica Continuada
Directora de Guias Distinguidas, serie Gastroenterologia
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Actualizan el Diagnostico y el Tratamiento de la Enfermedad

por Reflujo Gastroesofagico

Se describen las principales definiciones y estrategias de diagndstico y tratamiento para los pacientes con
sintomas esofdgicos y extraesofagicos de esta afeccion.

Fuente: Gastroenterology 135(4):1392-1413, Oct 2008

Autores: Kahrilas P, Shaheen N, Vaezi M

Institucion: Northwestern University Feinberg School of Medicine,
Chicago; University of North Carolina at Chapel Hill, Chapel Hill;
Vanderbilt University Medical Center, Nashville, EE.UU.

Introduccién

Con los objetivos de definir la historia natural de la enfer-
medad por reflujo gastroesofagico (ERGE), evaluar el papel
de las pruebas diagndsticas y proponer las opciones para el
tratamiento, se llevd a cabo una revision técnica en la cual
participaron el American Gastroenterological Association Ins-
titute y el Clinical Practice and Quality Management Commit-
tee. La fortaleza de las recomendaciones se ponderé median-
te las definiciones propuestas por el United States Preventive
Services Task Force.

Diagnéstico y terapia inicial

No se dispone de una definicion estandarizada de ERGE
en la bibliografia, debido a que el umbral de distinciéon entre
el reflujo fisiolégico y el reflujo patoldgico es arbitrario. En
este contexto, se reconoce que un panel mundial de exper-
tos ha intentado consensuar una definicion de esta afeccién
mediante un proceso con técnica Delphi de cuatro iteracio-
nes. Estos datos han dado lugar al consenso de Montreal,
segun el cual la ERGE es una afeccion en la cual el reflujo
del contenido géstrico desencadena molestias sintomaéticas,
complicaciones o ambos. Las manifestaciones extraesofagi-
cas se definen como asociaciones probables (sinusitis, fibrosis
pulmonar, faringitis, otitis recurrente) o establecidas (tos, la-
ringitis, asma, erosiones dentales), dado que estos sindromes
se vinculan con el reflujo pero no se ha definido su relacion
causal.

En estas normativas, se ha optado por la definicién de ERGE
establecida por el consenso de Montreal. Si bien no se utiliza
el concepto de ERGE no erosiva, se postula la division de
los sindromes esofagicos en aquellos cuadros sintomaticos
(reflujo tipico, dolor toracico asociado con reflujo) en compa-
racién con los procesos con lesién esofagica (esofagitis por
reflujo, estenosis asociada con reflujo, eséfago de Barrett,
adenocarcinoma). Por lo tanto, se admite que la dispepsia
funcional no se integra a las definiciones de ERGE del con-
senso, ya que esta afeccion formaria parte de las alteraciones
no erosivas.

Estilo de vida y ERGE

Se han sugerido diversas recomendaciones en relacion
con las modificaciones terapéuticas del estilo de vida. Estos
cambios incluyen la posibilidad de evitar los alimentos que
desencadenan reflujo (café, alcohol, chocolate, comidas con
contenido graso) y aquellos de naturaleza &cida (citricos, re-
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Traduccion textual: Revision Técnica del American
Gastroenterological Association Institute acerca del Enfoque de la
Enfermedad por Reflujo Gastroesofagico

Titulo: American Gastroenterological Association Institute
Technical Review on the Management of Gastroesophageal
Reflux Disease

frescos carbonatados, comidas picantes). Del mismo modo,
se ha sefialado que algunos habitos podrian reducir la expo-
sicion esofagica al acido, como la pérdida ponderal, el cese
del tabaquismo, la elevacion de la cabecera de la cama y
evitar el decubito dorsal en las primeras 2 a 3 h posterio-
res a las comidas. Sin embargo, la informacion cientifica que
permite fundamentar estas propuestas es reducida y se ha
obtenido de estudios de observacién y no controlados. En
comisiones de expertos vinculadas con el enfoque de la ERGE
segun los principios de la medicina basada en la evidencia, se
ha concluido que se sobreestima el nimero de pacientes que
pueden lograr beneficios con la aplicacion de estas estrate-
gias. De todos modos, se reconoce que la obesidad es una
afeccion asociada con la ERGE, como consecuencia de las al-
teraciones en la dindmica de las presiones y la anatomia de la
unién gastroesofagica. La pérdida ponderal parece vincularse
asi con la mejora de los sintomas de ERGE (recomendacion
de grado B). Asimismo, se sefiala que ciertos subgrupos de
pacientes podrian beneficiarse de medidas especificas, por lo
cual se propone indicar esas recomendaciones para determi-
nados enfermos en forma individual.

Tratamiento empirico

La terapia inicial con un inhibidor de la bomba de proto-
nes (IBP) constituye un abordaje pragmatico de los pacientes.
No obstante, se advierte que esta prueba clinica impide la
distincion entre la curacién de una esofagitis y la resolucion
de sintomas atribuidos a ERGE. Por otra parte, la falta de
respuesta al tratamiento con IBP no excluye el diagnéstico de
ERGE. Sin embargo, se ha consensuado que el uso empirico
de IBP parece un recurso apropiado para los pacientes con
dispepsia no complicada.

De acuerdo con una revision Cochrane de 134 ensayos cli-
nicos de pacientes con esofagitis (n = 36 978), los IBP se
asocian con una cicatrizacion mas eficaz y mas rapida que la
descrita para los antagonistas del receptor de histamina tipo
2 (ARH,), los cuales a su vez son superiores al placebo. En
esa revision, se agregd gue no se reconocieron diferencias
significativas en términos de la eficacia entre los IBP dispo-
nibles (esomeprazol, lansoprazol, omeprazol, pantoprazol,
rabeprazol). Asimismo, la administracion de dosis dobles se
vinculaba con una leve ventaja en comparaciéon con la indi-
cacion de una dosis convencional. Los IBP parecen Utiles para
mantener la remision de los sintomas y evitar la recurrencia
después de un evento agudo. Sobre la base de estos datos,



Tabla 1. Recomendaciones de grado A para el enfoque de la ERGE.

cuales a su vez son superiores al placebo.

Los farmacos antisecretorios se indican para la terapia de la ERGE. Los IBP son mas eficaces que los ARH,, los

Los IBP son Utiles a largo plazo en los pacientes con esofagitis en los cuales estos farmacos se han asociado con
eficacia terapéutica. Ante el uso prolongado, se recomienda la administracién de la menor dosis eficaz.

mejor perfil de seguridad.

En caso de considerarse que la eficacia de los IBP y de la CAR es similar, se recomienda el uso de farmacos dado el

La CAR se recomienda como alternativa de tratamiento en pacientes con un sindrome esofdgico por ERGE con
respuesta positiva a los farmacos pero sin tolerabilidad para esta estrategia.

La prueba terapéutica empirica con dos dosis diarias de un IBP es adecuada en pacientes con dolor toracico una
vez que se ha descartado la etiologfa cardiaca en forma exhaustiva.

ARH,: antagonistas del receptor de histamina tipo 2; CAR: cirugia antirreflujo; ERGE: enfermedad por reflujo gastroesofagico; IBP: inhibidores de la

bomba de protones.

se propone la terapia con farmacos antisecretores para las
personas con sindromes esofégicos atribuidos a ERGE (reco-
mendacién de grado A), para lo cual los IBP resultan mas
eficaces que los ARH, (recomendacién de grado A). No se
dispone de informacién que permita fundamentar la mejoria
a largo plazo mediante el agregado de una dosis nocturna
de un ARH, a la terapia con dos dosis diarias de IBP. Por otra
parte, la falta de datos acerca de la utilidad de la metoclo-
pramida como tratamiento adyuvante o monoterapia de la
ERGE, en el contexto de su perfil de efectos adversos, consti-
tuye un motivo para no recomendar su utilizacion (recomen-
dacion de grado D).

La eleccion del farmaco apropiado para cada paciente pue-
de variar en funcion de los efectos adversos. Entre las reac-
ciones adversas relacionadas con el uso de IBP se citan la
cefalea, la diarrea, la constipacion y el dolor abdominal. Por
otra parte, dado que los antiacidos convencionales son los
productos con un mecanismo de accién mas rapido, podrian
indicarse en combinacion con IBP o ARH,, si bien los benefi-
cios clinicos de estas asociaciones no se han demostrado en
ensayos clinicos.

Estudios complementarios

La realizacion de pruebas de diagnoéstico se acepta en suje-
tos con sintomas sugestivos de ERGE que alteran la calidad de
vida o ante la sospecha de esofagitis grave, estenosis o me-
taplasia de Barrett. Asimismo, se ha postulado su aplicacion
para evitar diagnosticos erroneos, identificar complicaciones
y evaluar los fracasos terapéuticos. Con este objetivo se re-
conoce la importancia de la presencia de signos de alarma
(hemorragia digestiva, pérdida de peso involuntaria, disfagia,
anemia, dolor precordial, masa epigastrica). Entre los prin-
cipales diagndsticos diferenciales de las manifestaciones de
ERGE se destacan la enfermedad coronaria, las afecciones de
la vesicula biliar, las neoplasias gastricas y esofdgicas, la en-
fermedad ulceropéptica y las esofagitis por otras causas. La
deteccion de disfagia, pérdida ponderal o masa epigastrica
es un motivo para proponer una endoscopia (recomendacién
de grado B). Dada la elevada tasa de esofagitis eosinofilica en
los pacientes con disfagia sin lesiones obstructivas macros-
cdpicas, se postula que estos enfermos podrian beneficiarse
con la evaluacion de biopsias de la mucosa (recomendacion
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de grado B). No se dispone de informacién cientifica que per-
mita fundamentar la toma sistemdtica de biopsias en sujetos
con sintomas de reflujo sin disfagia asociada.

Por otra parte, se ha sefialado la necesidad de utilizar pro-
cedimientos diagnosticos en presencia de sintomas que no
se resuelven con la terapia empirica con IBP. En individuos
gue han recibido este tratamiento, es poco probable que la
endoscopia revele signos de esofagitis, si bien puede resultar
Gtil para la identificacion de otras alteraciones, como la me-
taplasia de Barrett, las estenosis u otros diagnosticos diferen-
ciales (recomendacion de grado B).

En aquellos individuos con sintomas persistentes y hallaz-
gos normales en la endoscopia, se indica la identificacién de
afecciones que pueden tratarse con otros esquemas terapéu-
ticos. Sin embargo, ademas del uso de farmacos, la Unica
alternativa de tratamiento eficaz de la ERGE es la cirugia an-
tirreflujo (CAR). Dado que la indicacién de CAR se realiza en
pacientes que conservan la motilidad esofagica, se requiere
la realizacién de una manometria para localizar el esfinter
esofagico inferior. Por otra parte, para determinar la existen-
cia de la mayor exposicién acida del eséfago, la pehachime-
tria convencional o inaldmbrica, o bien el estudio combinado
de impedancia y medicion del pH constituyen recursos apro-
piados (recomendacién de grado B).

Dolor toracico asociado con ERGE

En presencia de precordialgia, se considera prioritario des-
cartar la presencia de cardiopatia isquémica, debido a la ma-
yor morbimortalidad de esta afeccion y a la gran cantidad de
posibles intervenciones terapéuticas. Tras la exclusion de este
diagnéstico diferencial, se recomienda la terapia empirica
con dos dosis diarias de un IBP durante cuatro semanas (re-
comendacion de grado A). En aquellos individuos con conti-
nuidad de las manifestaciones clinicas, es posible determinar
la presencia de alteraciones de la motilidad esofagica o de
sindromes refractarios mediante la realizaciéon de manome-
tria, pehachimetria o pruebas de impedancia.

Sindromes asociados con la ERGE

La tos cronica, la laringitis y el asma representan procesos
gue se han vinculado con la presencia de ERGE. No obstante,
se advierte que esta enfermedad es un factor que contribuye
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La ERGE es una enfermedad que se desencadena
cuando el reflujo del contenido gastrico provoca
sintomas o complicaciones perturbadores

L

Sindromes
esofagicos

v v

v

Sindromes
extraesofagicos

v v

sindromes sindromes con
sintomaticos: lesion esofagica:
e sindrome tipico por e esofagitis por reflujo
reflujo e estenosis por reflujo
¢ sindrome de dolor ¢ esofago de Barrett
toracico por reflujo e adenocarcinoma

asociacion definida: asociacion presunta:

e tos por reflujo ® sinusitis
e laringitis por reflujo e fibrosis pulmonar
e asma por reflujo e faringitis
e erosiones dentales e otitis media
por reflujo recurrente

Figura 1. Definicion de Montreal de la enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE). En la definicin principal
se destaca que algunos sintomas, complicaciones o ambos pueden presentarse aun en ausencia de los sindro-
mes o de que esos sindromes sean provocados por el reflujo.

a la patogenia de estos sindromes, sin representar su Unica
causa. Por otra parte, aunque la ERGE es un factor etioldgico
de estas alteraciones, no se dispone de pruebas confirmato-
rias para un diagnéstico de certeza. Por lo tanto, muchos in-
dividuos reciben tratamientos innecesarios; de todas formas,
la administracion empirica de dos dosis diarias de dos IBP
durante dos meses se define como una estrategia terapéuti-
ca practica para aquellos pacientes afectados que presentan
sintomas de ERGE asociados (recomendacion de grado B).
En cambio, en funcién de los datos disponibles, se reconoce
la falta de eficacia de la indicacion de IBP o ARH, para el
tratamiento agudo del asma o la laringitis en ausencia de sin-
tomas concomitantes de ERGE (recomendacién de grado D).

Del mismo modo, se observan controversias para la indi-
cacién de pruebas como la pehachimetria o la impedancia
esofagica con fines diagndsticos en estos enfermos. No obs-
tante, en ausencia de resultados positivos en estas deter-
minaciones y en la endoscopia, parece posible descartar la
participacion de la ERGE en estos sindromes extraesofagicos.

Enfoque crénico de la ERGE

En funcion de la informacion disponible, se admite que la
ERGE puede evolucionar a la esofagitis erosiva, con tasas re-
lativamente bajas en periodos de seguimiento de hasta 20
afos. En aquellos individuos en los cuales se ha descartado
de manera exhaustiva la presencia inicial de metaplasia de Ba-
rrett, estenosis y adenocarcinoma, la probabilidad de progre-
sién a estas complicaciones en un lapso de 7 afos se ha esti-
mado en 1.9%, 0.0% y 0.1%, en ese orden. En este contexto,
no se ha demostrado la utilidad de la reevaluacion sistematica
mediante nuevas endoscopias para determinar la progresion
de la enfermedad, por lo cual no se recomienda esta estrate-
gia en el enfoque crénico (recomendaciéon de grado D).

Por otra parte, en la mayor parte de los pacientes con sin-
tomas graves atribuidos a ERGE se requiere la terapia cronica
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con IBP. Muchos individuos toleran la reduccién de la dosis
de estos farmacos con adecuado control de las manifesta-
ciones clinicas; sin embargo, la probabilidad de remision
espontanea de la enfermedad se considera reducida. Entre
los riesgos de la suspension de la terapia de mantenimien-
to sobresale la recurrencia de los sintomas, mientras que la
posibilidad de evolucion al eséfago de Barrett es minima. En
funcion de la informacion cientifica disponible, la utilizacion
de ciclos intermitentes o la administracién a demanda de los
IBP parecen las alternativas preferidas por la mayor parte de
los enfermos en forma independiente de las recomendacio-
nes del equipo tratante.

En otro orden, en los individuos con sindromes extraeso-
fagicos atribuidos a la ERGE, se propone la reduccion pro-
gresiva del esquema terapéutico después de la terapia em-
pirica inicial con dos dosis diarias de IBP. Si se requiere de
tratamiento de mantenimiento, se postula la utilizacion de la
menor dosis efectiva de estos farmacos.

Complicaciones de la terapia

Con la exclusion del adenocarcinoma, la tasa de mortalidad
asociada con la ERGE es muy reducida y se estima en 0.46
casos cada 100 000 pacientes al aflo. Como consecuencia,
se sefala que la terapia de la ERGE debe resultar muy segura
para cumplimentar un adecuado equilibrio entre riesgos y
beneficios. En virtud de la acentuada reduccién de la secre-
cion acida gastrica mediada por los IBP, la mayor parte de
las precauciones acerca de los riesgos a largo plazo residen
en los efectos indeseados de la hipergastrinemia secunda-
ria y la hipoclorhidria. Se postula una relacion entre el uso
de los IBP y un mayor riesgo de gastroenteritis bacteriana
y colitis por Clostridium difficile, si bien en ambos casos la
magnitud de la asociacion es escasa. Por otra parte, si bien
se ha relacionado a los IBP con un mayor riesgo de fractura
de cadera, se reconoce la presencia de multiples factores de



confusion en el proceso de anélisis. Se presume que la menor
absorcién de calcio en los pacientes que reciben IBP podria
constituir el mecanismo involucrado en este efecto adverso.
De todos modos, se admite que la pesquisa y el tratamiento
de la osteoporosis en los sujetos de edad avanzada es una
conducta adecuada en forma independiente de la indicacién
de IBP. En funcion de los riesgos y los beneficios, se propone
la utilizacién de estos farmacos cuando se encuentran indi-
cados clinicamente (recomendacién de grado A). En cambio,
no se dispone de informacion cientifica para la indicacion de
estudios de densidad mineral 6sea, suplementos de calcio,
pesquisa de infeccién por Helicobacter pylori u otras precau-
ciones de rutina en el contexto del uso de estos productos
(recomendacién de grado D).

Indicaciones de CAR
En los pacientes con esofagitis con adecuada respuesta a
la terapia farmacoldgica, la CAR no se asocia con mayores
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beneficios y se vincula con un incremento significativo de los
riesgos, por lo cual se desaconseja como estrategia terapéu-
tica (recomendacién de grado A). En cambio, aquellos enfer-
mos con esofagitis que no toleran los IBP podrian beneficiar-
se con la CAR (recomendacién de grado A). De forma similar,
los sujetos con sindromes esofagicos por ERGE e inadecuado
control de los sintomas mediante los IBP parecerian obtener
beneficios con la CAR, en especial en presencia de sintomas
significativos por regurgitacion (recomendacién de grado B).
Se hace énfasis en que la recomendacion de una CAR requie-
re una cuidadosa evaluacién de las potenciales manifesta-
ciones posteriores al procedimiento. En este sentido, la CAR
podria constituir una alternativa beneficiosa en sujetos con
sindromes extraesofégicos atribuidos a la ERGE en los cuales
la relacion causal ha sido definida con la mayor exactitud
posible (recomendacién de grado C). No se dispone de datos
comparativos suficientes acerca de la CAR endoscopica para
definir su papel en los actuales algoritmos de tratamiento.

Copyright © Sociedad Iberoamericana de Informacion Cientifica (SIIC), 2012
www.siicsalud.com



Evaluacion Inicial de la Dispepsia

I Dispepsia I

De acuerdo con el Comité de Roma Ill, la dispepsia se define como "el sintoma o conjunto de sintomas que
la mayoria de los médicos consideran que se origina en la regién gastroduodenal; estos sintomas son la
pesadez posprandial, la saciedad temprana y el dolor o ardor epigastrico”.

Mearin F. ;Qué es la dispepsia, la dispepsia organica y la dispepsia funcional? Acta Gastroenterol Latinoam 37(3):178-182, 2007.

Fuente: www.sage.org.ar/nueva/docs/guias_consensos_arg/
consenso_dispepsia_2008.pdf

Fase inicial

El examen clinico representa la primera fase de la evaluacion
de los pacientes con dispepsia. Entre los principales diagndsticos
diferenciales se mencionan la enfermedad por reflujo gastroeso-
fagico, el sindrome de intestino irritable, las afecciones biliares y
pancreédticas y la aerofagia. El diagndstico de estos procesos mo-
tiva el enfoque especifico de cada una de esas enfermedades.

Ante el diagnostico presuntivo de dispepsia, resulta adecua-
do diferenciar entre los individuos de bajo riesgo (menores de
45 afos, sin signos de alarma) y aquellos de alto riesgo (su-
jetos de mayor edad, con sintomas de alarma o sin ellos). En
los individuos de bajo riesgo, se propone la terapia empirica
con un farmaco inhibidor de la secrecién acida o procinéti-
cos, con posterior control a las cuatro semanas. Los pacien-
tes con respuesta positiva al tratamiento pueden suspender
la terapia farmacolégica, mientras que aquellos que no han
experimentado una evolucién favorable pueden recurrir a un
entrecruzamiento del farmaco elegido.

Tanto en los pacientes de alto riesgo como en los enfermos
de bajo riesgo con recurrencia de los sintomas al suspender

Joo

Institucion: Sociedad Argentina de Gastroenterologia
Titulo: Consenso Argentino de Dispepsia 2008

la terapia, o bien sin respuesta al tratamiento, se indica la
realizacién de una endoscopia con fines diagnésticos.

Evaluacién avanzada

La endoscopia digestiva permite distinguir entre la presen-
cia de enfermedades estructurales, las cuales reciben terapias
especificas, y la dispepsia funcional. En los individuos con
manifestaciones funcionales, se propone la indicacién de un
antagonista de la secrecién 4cida o un procinético, de acuer-
do con el predominio del dolor epigastrico o de la distension
posprandial, respectivamente.

Después de cuatro semanas de tratamiento con respuesta
favorable, puede sugerirse la suspension del farmaco y el
seguimiento periodico. En los pacientes sin respuesta a la
terapia instituida, es posible sustituir el producto por un
medicamento alternativo. Si aun el paciente no presenta
mejorfa sintomatica, se propone la reevaluacion mediante
métodos complementarios de diagnéstico, con indicacién
de terapia psicoldgica o psicofdrmacos en caso de resulta-
dos negativos.

Copyright © Sociedad Iberoamericana de Informacion Cientifica (SIIC), 2012
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Sintetizan las Recomendaciones Actuales para la Pesquisa del Cancer

Colorrectal

Se resumen las propuestas vigentes para la pesquisa del carcinoma colorrectal, con especial detalle de la
colonoscopia periddica como prueba de prevencion y del examen inmunoquimico de las heces como prueba

de deteccion.

Fuente: American Journal of Gastroenterology 104(10):739-750,
Oct 2009

Autores: Rex D, Johnson D, Inadoni J y colaboradores
Institucion: Indiana University Medical Center, Indianapolis,
EE.UU.

Introduccién

En 2008 se llevé a cabo una primera actualizacion de las
recomendaciones del American College of Gastroenterology
(ACG) para la pesquisa del cancer colorrectal (CCR). A dife-
rencia de otras normativas, en las presentes propuestas se
detallan diferentes opciones de pesquisa con el analisis de su
efectividad, riesgo, nivel de invasividad y aceptabilidad por
parte de los pacientes.

Este modelo consiste en la sugerencia de estrategias prefe-
renciales para la pesquisa del CCR. Mediante esta estrategia,
se considera que el abordaje se simplifica, en un contexto en
el cual se observa un incremento de la realizacion de colo-
noscopia con un descenso paralelo de otros recursos como
la sigmoideoscopia, el colon por enemay la prueba de detec-
cion de sangre oculta en materia fecal.

Diferencias entre prevencion y deteccion

Las pruebas de prevencion del cancer se caracterizan por
el potencial de reconocer tanto a las neoplasias malignas
como a los pélipos colénicos. En cambio, los recursos para
la deteccion del CCR tienen una menor sensibilidad para el
reconocimiento de los pélipos e incluso para el cancer. En las
normativas del ACG se propone la division de los métodos
diagnosticos en estas dos categorias, si bien se recomienda
una prueba preferencial de prevencién (la colonoscopia efec-
tuada cada 10 anos, recomendacién de grado 1B) y una prue-
ba preferencial de deteccién (examen inmunoquimico [EIQ]
anual de la materia fecal, recomendacion de grado 1B).

Pruebas preferenciales de prevencion

De acuerdo con las propuestas del ACG, se sugiere propo-
ner una colonoscopia cada 10 afios en los individuos mayores
de 50 afos. Aungue no se dispone de estudios prospectivos,
aleatorizados y controlados de comparacién entre la pesqui-
sa por colonoscopia y el placebo, la informacion acerca de
sus repercusiones sobre la incidencia y la mortalidad surge
de andlisis indirectos. Entre las principales ventajas de la
colonoscopia como método de pesquisa se destacan su dis-
ponibilidad, la posibilidad de evaluar la totalidad del colon,
la capacidad para efectuar diagnostico y tratamiento en un
mismo procedimiento y la recomendacion de llevarla a cabo
con intervalos de 10 afos. El beneficio adicional con respecto
a la sigmodeoscopia consiste en la deteccion de casos de

)

Traduccion textual: Normativas del American College of
Gastroenterology para la Pesquisa del Cancer Colorrectal para
2008

Titulo: American College of Gastroenterology Guidelines for
Colorectal Cancer Screening 2008

neoplasias del colon proximal y de pdlipos hiperplasicos no
asociados con neoplasias distales. Se advierte que la pesquisa
mediante colonoscopia puede vincularse con efectos adver-
sos significativos, como la perforacién; la mayor parte de las
perforaciones se relacionan con las polipectomias, con espe-
cial énfasis en los procedimientos efectuados sobre lesiones
de pequefio tamafo. Ante la ausencia de estudios de ade-
cuado disefo para definir la estrategia de polipectomia méas
adecuada, se recomienda a los colonoscopistas la elecciéon de
técnicas que minimicen el riesgo de perforacion.

Por otra parte, el ACG ha propuesto indicadores de calidad
para la colonoscopia, los cuales inciden de manera acentua-
da para preservar el intervalo de 10 afos para la realizacion
de los estudios de control. Los indicadores de mayor rele-
vancia son aquellos relacionados con la inspeccién minuciosa
de la mucosa. En este contexto, se hace énfasis en que la
preparacion intestinal inadecuada es frecuente y se asocia
con una menor deteccion de polipos. Se recomienda que los
productos empleados para la preparacion del colon se admi-
nistren en forma dividida, con indicacién de la mitad de la
dosis en el dia del procedimiento. Asimismo, se permite la
ingestion de liquidos claros hasta 2 horas antes del comienzo
de la colonoscopia.

Se admite que, en el contexto de algunos sistemas de sa-
lud, existen factores que pueden limitar la factibilidad de la
colonoscopia como método de pesquisa del CCR. La fibrosig-
moideoscopia representa una alternativa para la prevencion
de la enfermedad, si bien no permite la inspeccién de la to-
talidad del colon. Aungue se ha propuesto un intervalo de 5
anos para la repeticién periédica de la fibrosigmoideoscopia,
se admite que puede llevarse a cabo cada 10 afos cuando el
procedimiento es efectuado por personal muy experimentado.

En cambio, el colon por enema con doble contraste no se
considera como prueba alternativa para la prevencién del
CCR, dada la menor realizaciéon de estos procedimientos y su
menor eficacia en términos de deteccion de lesiones en com-
paracion con la colonografia por tomografia computarizada
(CGTQ). Aungue la CGTC es una alternativa viable para los
pacientes que no prefieren la colonoscopia como método de
pesquisa, se advierte que este método no permite reconocer
lesiones de menos de 5 mm de didmetro, las cuales consti-
tuyen el 80% de las neoplasias colorrectales. Por otra parte,
dada la recomendacion de exéresis de los pélipos de al me-
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Tabla 1. Recomendaciones para la pesquisa del CCR.

Recomendaciones preferenciales para la pesquisa del CCR

- Deben sugerirse inicialmente pruebas de prevencién. La intervenciéon preferencial es la colonoscopia cada
10 afos, iniciada a los 50 afios (recomendacion de grado 1B). La pesquisa comienza a los 45 anos en los
afroamericanos (recomendacion de grado 2C).

- Las pruebas de deteccion de cancer se ofrecen a los pacientes que rechazan la colonoscopia u otros métodos
de prevencion. La prueba preferencial de deteccién es el EIQ para deteccion de sangre en materia fecal
(recomendacién de grado 1B).

Alternativas para la prevencion del CCR

- Fibrosigmoideoscopia cada 5 a 10 afios (recomendacion de grado 2B).

- Colonografia por tomografia computarizada cada 5 afios (recomendacion de grado 1C).

Alternativas para la detecciéon del CCR

- Prueba convencional de sangre oculta en materia fecal (recomendacién de grado 1B).

- Prueba de identificacién de ADN en materia fecal (recomendacion de grado 2B).

Recomendaciones para la pesquisa en caso de antecedentes familiares positivos sin indicacion de
pesquisa de PNH

- Familiar de primer grado con CCR o adenoma avanzado diagnosticado después de los 60 afios: la pesquisa es
similar a la de la poblacién general de riesgo promedio (recomendaciéon de grado 2B).

- Familiar de primer grado con CCR o adenoma avanzado diagnosticado antes de los 60 afos, o con dos familiares
de primer grado con CCR o adenoma avanzado: iniciar a los 40 afios con colonoscopia cada 5 anos, o bien 10
afnos antes de la edad de diagnéstico en el familiar méas joven (recomendacién de grado 2B).

Poliposis adenomatosa familiar

- Se propone el asesoramiento y las pruebas genéticas en pacientes con PAF clasica (mas de 100 adenomas) para
los hermanos o descendientes que pudieran beneficiarse con estos métodos (recomendacion de grado 2B).

- En sujetos con diagnostico de PAF o alto riesgo para la enfermedad pero sin pruebas genéticas confirmatorias,
se recomienda la colonoscopia o fibrosigmoideoscopia anual, hasta definir el momento de realizar la colectomia
como tratamiento de eleccion (recomendacién de grado 2B).

- En los pacientes con preservaciéon del recto después de la colectomia subtotal, se propone la
fibrosigmoideoscopia cada 6 a 12 meses (recomendacién de grado 2B).

- En individuos con PAF clasica y pruebas genéticas negativas, se propone la detecciéon de la mutacion de ambos
alelos MYH. En aquellos pacientes con 10 a 100 adenomas podria considerarse la realizacién de pruebas
genéticas para deteccién de PAF atenuada o, ante resultados negativos, de poliposis asociada con la mutacion
MYH (recomendacion de grado 2C).

Poliposis no hereditaria

- En pacientes con criterios de Bethesda positivos, se proponen pruebas para deteccién de inestabilidad
microsatelital en neoplasias propias o de familiares afectados, pruebas inmunohistogufmicas para reconocer
desacoples de la reparacion proteica, o ambas (recomendacion de grado 2B).

- En los individuos con pruebas positivas, pueden proponerse exdmenes genéticos; de ser positivos, o ante el riesgo
de pruebas no exitosas en una probanda afectada, se propone la colonoscopia bianual desde los 20 a 25 afos,
con reduccion a intervalos anuales a partir de los 40 anos (recomendacion de grado 2B).

CCR: cancer colorrectal; EIQ: examen inmunoquimico; PAF: poliposis adenomatosa familiar; PNH: poliposis no hereditaria.



nos 6 mm, la deteccion de estas lesiones por CGTC motiva la
necesidad de un colonoscopia para realizar la polipectomia.

Pruebas preferenciales de deteccion

El método de eleccion para la deteccion del CCR es la
realizacién anual de un EHQ de la materia fecal, el cual se
caracteriza por mejores resultados que los métodos conven-
cionales de identificacién de sangre oculta en las heces. Las
técnicas alternativas, como la pesquisa de ADN en la materia
fecal, se asocian con una sensibilidad similar al EHQ, pero su
costo es mas elevado, por lo cual la rentabilidad del método
no parece adecuada para intervalos menores de 3 afos.

Edad de inicio de la pesquisa

En sujetos con riesgo promedio, se recomienda comenzar
con la pesquisa del CCR a los 50 afios, si bien en la poblacion
afroamericana se propone el inicio a los 45 anos. En revisio-
nes de la bibliografia, se ha identificado al tabaquismo y a la
obesidad como variables asociadas con un incremento del
riesgo de CCR. En estos casos, se propone la consideracion
de cada paciente de modo individual para la eventual pro-
puesta de iniciar la pesquisa a una menor edad.

Recomendaciones

En aquellos individuos con un Unico familiar de primer gra-
do mayor de 60 afios con CCR o con un adenoma avanza-
do (definido como aquella lesién mayor de 1 cm o bien con
componente velloso o displasia de alto grado), se sugiere un
programa de pesquisa similar al de la poblacién general (reco-
mendacion de grado 2B). En cambio, en sujetos con familiares
cuyo diagnostico se efectud antes de los 60 anos o bien con
dos familiares de primer grado con CCR o adenomas avanza-
dos, se propone iniciar la pesquisa a los 40 afos (o 10 afios
antes que la edad del diagndstico del caso familiar) mediante
colonoscopias cada 5 afos (recomendacion de grado 2B).

En los individuos con poliposis adenomatosa familiar, se
postula el asesoramiento genético y la eventual pesquisa de
las mutaciones APC'y MYH. En estos pacientes, se indica la
colonoscopia anual hasta el momento de la realizacion de la
colectomia total por consenso. En individuos con CCR here-
ditario no asociado con poliposis, se postula la realizacion
de pruebas genéticas e inmunohistoquimicas especificas; en
presencia de resultados positivos, se propone la colonoscopia
bianual a partir de los 20 a 25 afnos, con intervalos anuales a
partir de los 40 afos (recomendacion de grado 2B).

Copyright © Sociedad Iberoamericana de Informacion Cientifica (SIIC), 2012
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Normativas para el Tratamiento de la Enfermedad Inflamatoria

Intestinal en los Adultos

Se actualizan las normas existentes acerca del enfoque de la enfermedad inflamatoria intestinal.

Fuente: Gut 60(5):571-607, May 2011
Autores: Mowat C, Cole A, Bloom S
Institucion: University College London, Londres, Reino Unido

Introduccién

La British Society of Gastroenterology propuso en 2011 la
actualizacién de las normativas previas acerca del enfoque
de la enfermedad inflamatoria intestinal (Ell). Estas recomen-
daciones estan dirigidas a los médicos clinicos y a otros in-
tegrantes del equipo de salud encargados del abordaje de
estos pacientes. Se sefiala que las normativas sustituyen a los
lineamientos previos, que habian sido elaborados en 2004.

Repercusiones de la Ell

La prevalencia de la Ell en el Reino Unido es de 400 casos
cada 100 000 habitantes, con la inclusién de la enfermedad
de Crohn (EC) y la colitis ulcerosa (CU). La proporcién de in-
dividuos que requieren control periédico en el marco hospi-
talario es de alrededor del 30%. La probabilidad acumulada
de un tratamiento quirurgico a lo largo de la evolucion de la
enfermedad alcanza al 70% a 80% en la EC y al 20% a 30%
de los casos de CU, en funcién de la gravedad y de la locali-
zacion. Se destaca que el costo total del enfoque de la Ell se
asemeja al de otras afecciones graves, como las cardiopatias
y el cancer. Los individuos con EC o CU presentan tanto difi-
cultades en su capacitacion educativa o en la posibilidad de
trabajar como alteraciones psicolégicas y retraso en el creci-
miento o en la pubertad. En consecuencia, las repercusiones
de la Ell en términos sociales resultan desproporcionadamen-
te elevadas, dado que estas afecciones suelen iniciarse en la
juventud y los sintomas pueden perpetuarse durante toda
la vida.

Definiciones y manifestaciones clinicas

Las definiciones de las Ell se fundamentan en la clasificacion
de Montreal. La CU se caracteriza por la inflamacién difusa
de la mucosa del colon. Esta afeccion se clasifica de acuerdo
con la maxima extension de la inflamacion descrita mediante
colonoscopia, dado que este parametro se correlaciona con
el riesgo de complicaciones como la dilatacion y el cancer. La
principal manifestacion de la CU es la diarrea sanguinolenta,
que puede asociarse con dolor célico abdominal, urgencia
para defecar y tenesmo. Si bien las actuales estrategias de
tratamiento han mejorado la supervivencia, se admite que
la colitis grave es una afeccién potencialmente mortal. La
evolucion de la CU se caracteriza por remisiones y exacer-
baciones, mientras que en una minoria de los enfermos se
describe un proceso crénico o con recaidas frecuentes.

Por otra parte, la EC se asocia con inflamacion transmural
en forma de mdltiples focos que pueden comprometer cual-

Traduccion textual: Normativas para el Tratamiento de la
Enfermedad Inflamatoria Intestinal en los Adultos

Titulo: Guidelines for the Management of Inflammatory Bowel
Disease in Adults

quier segmento del tubo digestivo. La enfermedad se define
en funcién de la edad de inicio de los sintomas, la locali-
zacién y el comportamiento. Las manifestaciones de la EC
son mas heterogéneas, pero sobresalen el dolor abdominal,
la diarrea y la pérdida de peso; asimismo, esta afeccion se
relaciona con obstruccion intestinal secundaria a estenosis,
fistulas o abscesos, con requerimiento de cirugias paliativas.
Si bien la EC se vincula con mayor discapacidad que la CU,
ambos procesos se relacionan con un incremento del riesgo
de carcinoma de colon.

Se advierte que alrededor de un 5% de los individuos con
Ell presentan una variante de la enfermedad que afecta el
colon y que no puede clasificarse mediante criterios clinicos,
radiolégicos, endoscopicos o patologicos. Se prefiere la de-
nominacién de “Ell no clasificada”, ya que el concepto de
“colitis indeterminada” se reserva para los pacientes que re-
quirieron una colectomia, pero no ha sido posible clasificar
la enfermedad a pesar de la evaluacion de la totalidad de la
pieza quirurgica.

Diagnostico

El diagndstico de la Ell se fundamenta en la evaluacion cli-
nica y se complementa con métodos auxiliares (laboratorio,
endoscopia, histologia e iméagenes). En los pacientes con CU,
se requiere la sospecha clinica y los resultados de la evalua-
cién macroscoépica de la colonoscopia o la sigmoideoscopia,
los hallazgos tipicos en las biopsias y los resultados negativos
del coprocultivo. En relacion con la EC, el diagnostico se fun-
damenta en la demostracion de inflamacién con patron de
granulomatosis, si bien las pruebas de diagnostico pueden
variar en funciéon de las manifestaciones clinicas, los resul-
tados del examen fisico y las complicaciones. Para ambas
afecciones, se recomienda investigar acerca del uso de me-
dicamentos (antibidticos, antiinflamatorios), cirugias previas,
antecedentes de gastroenteritis, caracteristicas de las heces
(frecuencia, consistencia, hemorragia) y de la presencia de
dolor abdominal, pérdida de peso, malestar general, fiebre
y sintomas no intestinales (articulares, oculares, cutaneos).

Las principales pruebas complementarias incluyen el labo-
ratorio (hemograma completo, uremia, electrolitos plasmati-
cos, hepatograma, eritrosedimentacion, ferritina, transferri-
na, entre otros), marcadores en materia fecal (calprotectina,
deteccion de toxina de Clostridium difficile para el diagnés-
tico diferencial) y la radiografia de abdomen en las formas
graves. Se destaca que la colonoscopia con al menos dos
biopsias obtenidas de cinco regiones que incluyan el fleon
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Tabla 1. Definicion del fenotipo de colitis ulcerosa de
acuerdo con la clasificacion de Montreal.

Tabla 2. Definicion del fenotipo de enfermedad de
Crohn segn la clasificacion de Montreal.

Maxima extension de la inflamaciéon observada
por colonoscopia

Proctitis E1
Compromiso coldnico izquierdo

. L E2
(hasta el angulo esplénico)
Enfermedad mas extendida E3

distal y el recto constituye el procedimiento de primera linea
para el diagnostico. En cambio, no se ha definido el papel de
la endoscopia del intestino delgado.

En relacién con el diagnostico por imagenes, se reconoce
que la eleccién varfa en funcion de la disponibilidad local y
de la experiencia del operador. Dado que se requiere mini-
mizar la exposicién a radiaciones ionizantes, se propone la
resonancia magnética como el recurso mas apropiado para la
evaluacion del intestino delgado. No obstante, la radiografia
simple de abdomen puede ser Util para las formas graves de
Ell, ya que permite excluir dilatacion coldnica.

Generalidades del tratamiento

La desnutricién se asocia con elevada prevalencia en los
pacientes con Ell y obedece a numerosos factores. Asimis-
mo, la presencia de colitis activa se vincula con alteraciones
secundarias como la intolerancia a la lactosa, por lo cual la
eliminacion de los lacteos puede asociarse con beneficios cli-
nicos. Se recomienda jerarquizar las deficiencias de calcio,
vitaminas liposolubles, cinc, hierro y vitamina B, ,. En los pa-
cientes con sindrome de intestino corto o con alteraciones de
la absorcion, se propone el complemento calérico y proteico
mediante nutricion parenteral. Por otra parte, no se dispone
de informacién cientifica que permita fundamentar la tera-
pia con prebidticos y probidticos. Se sugiere ademas evitar el
tabaco y los antiinflamatorios no esteroides.

Tratamiento de la CU

Se recomienda orientar el tratamiento de estos pacientes
sobre la base de un indice objetivo de actividad de la en-
fermedad. En este contexto, las formas leves y moderadas
se tratan de forma ambulatoria, con la posibilidad de uti-
lizar terapias topicas cuando la afeccion es distal (proctitis,
sigmoiditis) o bien tratamientos sistémicos en variantes con
mayor extension. En los pacientes con CU activa izquierda
o extendida se recomienda el uso de 2.4 a 4.8 g diarios de
mesalazina, o bien la administracién de 4.5 g/dia de balsala-
zida. La terapia sistémica puede asociarse con la indicacion
de mesalazina tépica. Este esquema también es Util para el
tratamiento de la proctitis activa. Por otra parte, la terapia
de mantenimiento con mesalazina podria asociarse con la
reduccion del riesgo de cancer de colon.

En personas refractarias a la terapia con mesalazina, se
indica el uso de corticoides sistémicos (20 a 40 mg/dia de
prednisolona), mientras que los esteroides topicos deben ser
considerados como alternativa de segunda eleccién. En caso
de acumulaciéon proximal de materia fecal, los laxantes no

E(_ja_d_de Localizacion | Comportamiento
inicio
Menos de 16 lleal (L1) Sin estenosis ni
anos (A1) penetracion (B1)
17 a s eles Coldnica (L2) | Con estenosis (B2)
(A2)
Con penetracion
5 . (B3), mas “p”
Maés de 40 lleocolénica on caso de
ZES (5 (L3) enfermedad
perianal

La presencia de enfermedad del tubo digestivo proximal (L4) es una va-
riable modificadora que puede agregarse a L1-L3 en presencia de afec-
cion de ese segmento.

osméticos, como el polietilenglicol, representan una opcion
terapéutica. Ante la ausencia de respuesta al tratamiento, se
hace hincapié en excluir diagnoésticos diferenciales, asi como
en evaluar la adhesion al tratamiento o intentar una escalada
terapéutica.

Se advierte que los pacientes con formas agudas y graves
de CU requieren internaciéon para tratamiento parenteral con
corticoides durante 5 dias y la eventual realizacion de cirugfa,
ademads del apoyo nutricional por via enteral o parenteral. Se
recomienda el inicio simultaneo de antibiéticos, ante la difi-
cultad para el diagnostico diferencial con colitis infecciosa, asf
como la pesquisa de colitis ssudomembranosa o infeccién por
citomegalovirus. El control de la terapia incluye la evaluacion
clinica y la determinacién de pardmetros de laboratorio. La fal-
ta de mejoria durante las primeras 72 horas puede motivar
la decision de instaurar otras instancias de tratamiento, como
la cirugia o la terapia de rescate con ciclosporina o infliximab
cuando los pacientes no han recibido un esquema previo con
tiopurinas. No se recomienda la indicacion de ciclosporina lue-
go del uso de infliximab, o viceversa.

Por otra parte, la terapia de mantenimiento de la remisién
se indica en todos los pacientes, con énfasis en quienes pre-
sentaron compromiso del colon izquierdo o en sujetos con
mas de una recaida anual por proctitis. Se postula la inte-
rrupcion de este tratamiento en individuos con 2 afos de
remision. Los esquemas recomendados comprenden 1.2 a
2.4 g/dia de mesalazina o 4.5 g/dia de balsalazida, aunque la
mesalazina topica (1 g/dia) se considera una alternativa en caso
de compromiso distal. En los individuos con CU dependiente
de los corticoides se indica azatioprina (2 a 2.5 mg/kg/dia) o
6-mercaptopurina en dosis de 0.75 a 1.5 mg/kg/dia. Estas al-
ternativas podrian ser Utiles en sujetos con recaidas frecuen-
tes o con requerimientos de mas de dos ciclos anuales con
corticoides. Se destaca la necesidad de estimar los niveles de
tiopurina metiltransferasa en todos los individuos que reci-
ben tiopurinas, las cuales pueden suspenderse tras 4 afos de
remision. En caso de intolerancia o resistencia a las tiopuri-
nas, estd indicado el empleo de metotrexato.

Se postula la terapia quirdrgica en los pacientes con fracaso
del tratamiento inmunosupresor o en presencia de neopla-



sias o displasias. La eleccion del procedimiento depende de la
gravedad y la extensién de la CU, si bien la intervencion reco-
mendada es la colectomia subtotal con ileostomia y preserva-
cién del mundn rectal. En individuos en mal estado general,
con hipoalbuminemia o que recibieron altas dosis de corti-
coides no se recomienda la realizaciéon de una anastomosis
ilecanal. En los pacientes operados de forma electiva puede
realizarse una proctocolectomia total con reservorio ileal o
bien ileostomia terminal permanente; la eleccion depende
de la preferencia del paciente, de la existencia de displasia o
cancer y de la funcion esfinteriana. Se hace hincapié en que
la realizacién de un reservorio ileal deberia reservarse para
servicios especializados en esta técnica y entrenados en la
resolucién de las complicaciones, dado que la incidencia de
inflamacién del reservorio (pouchitis) se estima en hasta el
50%. Esta complicacion se diagnostica por medio de criterios
clinicos, histolégicos y endoscopicos; la terapia incluye el uso
de dosis bajas de antibiéticos por periodos prolongados, con
la indicacion asociada de probioticos.

Tratamiento de la EC

La terapia de la EC difiere en funciéon de la ubicacion, el
nivel de actividad o el patréon (inflamatorio, asociado con
fistulas o fibroestenotico). En este contexto, se recomienda
determinar si las manifestaciones se atribuyen a la EC o a
sus complicaciones antes del inicio de una nueva terapia. Se
destaca la necesidad de excluir infecciones en forma previa al
comienzo de un esquema inmunosupresor. En presencia de
actividad en el ileon, el colon o ambos, la cirugia temprana
puede resultar una alternativa de tratamiento. En presencia
de contraindicaciones para otras terapias, los antibiéticos
como la ciprofloxacina y el metronidazol resultan tiles.

Tanto el infliximab como el adalimumab actdan mediante
la inhibicion del factor de necrosis tumoral y se los considera
eficaces en los individuos con EC luminal activa, asi como en
los sujetos con la variedad fistulizante. En cambio, se contra-
indica su uso en la variedad fibroestenotica. La terapia con
estos productos sélo debe continuarse ante la confirmacion
de la persistencia de la actividad de la EC, definida por la
clinica, los biomarcadores u otras pruebas complementarias.
El infliximab se indica en dosis de 5 mg/kg, con una dosis de
carga en las semanas 0, 2 y 6. Se advierte que los antago-
nistas del factor de necrosis tumoral deben ser indicados por
especialistas en Ell, con asesoramiento a los pacientes de las
ventajas y riesgos de todos los tratamientos disponibles.

Los corticoides sistémicos (prednisolona 20 a 40 mg diarios
o budesonida 9 mg/dia) se indican en pacientes con EC activa
por un lapso de 8 semanas. Cuando no es posible suspen-
der los corticoides, se considera la posibilidad de una terapia
quirdrgica.

En relacion con la terapia de mantenimiento, tanto la aza-
tioprina como la 6-mercaptopurina representan un recurso
eficaz en individuos que presentaron recaidas frecuentes,
mas de dos ciclos de corticoterapia por afio o una recaida
con dosis de esteroides < 15 mg o antes de las 6 semanas
de suspenderlos. En quienes no toleran este esquema o no
presentaron respuesta se indica metotrexato.

Terapia de las complicaciones de la EC
El 20% de los pacientes con EC presentan compromiso pe-
rianal hacia los 10 afios de evolucién. La prioridad terapéu-
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tica consiste en el drenaje temprano del material purulen-
to, inclusive antes de obtener los resultados de los estudios
por imagenes. Las fistulas perianales sin compromiso rectal
se tratan en forma convencional; en cambio, aquellas que
involucran el recto requieren tratamiento médico, mientras
que la cirugia cumple un papel adyuvante. En individuos sin
abscesos o estrecheces, se indica azatioprina o 6-mercapto-
purina en las dosis mencionadas. En los pacientes refractarios
a este esquema, pueden emplearse infliximab o adalimumab,
ademas de la cirugfa.

Existe escasa informacién acerca del tratamiento de la va-
riante fistulosa de la EC no perineal. Las fistulas rectovaginales
sintomaticas requieren la realizacién de una ostomia de deri-
vacion; las fistulas procedentes del intestino delgado pueden
tratarse mediante la reseccién del segmento comprometido.
Mientras que las fistulas vesicales son pasibles de tratamiento
quirdrgico, las fistulas enterocutaneas posoperatorias se tratan
en forma inicial mediante soporte nutricional para intervenir al
paciente en las mejores condiciones posibles. Las estricturas
posquirdrgicas se pueden tratar mediante dilatacién endosco-
pica y eventualmente estricturoplastia quirdrgica.

La cirugia de la EC se asocia con una elevada incidencia
de complicaciones y de recurrencias, si bien provee un con-
trol prolongado de la entidad y la demora en esta decision
se asocia con una mayor morbilidad. La suspension del ta-
baquismo disminuye significativamente la incidencia de las
recurrencias. El abordaje por laparoscopia se relacionaria con
menor incidencia de adherencias posoperatorias. Las resec-
ciones deben preservar la mayor extension posible del intes-
tino delgado.

Se aconseja la pesquisa del cancer colorrectal median-
te colonoscopia durante las remisiones cada 5 afos en las
personas con bajo riesgo, cada 3 afios en quienes tiene un
riesgo intermedio y anualmente para las de riesgo elevado
(presencia de enfermedad activa grave, displasia, colangitis
esclerosante primaria o familiar de primer grado < 50 afos
con cancer de colon).

Tratamiento de la Ell durante el embarazo

En las embarazadas se puede emplear sulfasalazina y sus
derivados, metronidazol (luego del primer trimestre) y cor-
ticoides sistémicos (prednidosolona, budesonida). En apa-
riencia, el tacrolimus, las tiopurinas, el infliximab y el ada-
limumab son seguros, mientras que el metotrexato esta
contraindicado debido a que es teratogénico. Las pacientes
que cursan con una colitis grave aguda u otras situaciones
gue amenazan su vida deben ser tratadas como si no estu-
vieran embarazadas.

Se recomienda el parto por cesarea para evitar cualquier
posible dano del esfinter anal, si bien las indicaciones ab-
solutas de cirugia no se modifican durante la gestacién. La
intervencién debe retrasarse solo si el tratamiento médico
permite la maduracion fetal.

Manifestaciones extraintestinales

Entre estas manifestaciones sobresalen el compromiso
musculoesquelético y mucocutaneo, asi como la artritis, la
inflamacién ocular, el eritema nodoso y el pioderma gangre-
noso; estas afecciones suelen mejorar con el tratamiento de
la enfermedad de base.



La colangitis esclerosante primaria es la causa mas frecuen-
te de compromiso hepdtico en los sujetos con Ell. El trata-
miento se realiza con 4cido ursodesoxicélico, para optimizar
la funcién hepética. Puede requerirse colangiopancreatogra-
fia retrograda para resolver la estenosis de la via biliar e in-
cluso el trasplante para la insuficiencia hepatica en estadios
finales.

Debido a la elevada prevalencia de osteoporosis y deficien-
cia de vitamina D en los pacientes con Ell, se recomienda
administrar calcio y vitamina D a los individuos que reciben
corticoides sistémicos, con agregado de bisfosfonatos en los
mayores de 65 afos o en los enfermos con osteopenia.

La anemia es una complicacion frecuente de la Ell, la cual
puede deberse a hemorragias, deficiencias de hierro o vita-
minas o a la terapia con sulfasalazina, azatioprina o 6-mer-
captopurina. Se recomienda excluir el diagnéstico de cancer
colorrectal. Debido a que la Ell se vincula con mayor riesgo
de infecciones, se aconseja que reciban la vacunaciéon contra
la influenza, el neumococo, el virus del papiloma humano,
la hepatitis B y la varicela. No obstante, se recomienda evitar
las vacunas con gérmenes vivos. Por otra parte, la elevada
incidencia de depresién en las personas con Ell motiva la re-
comendacion de apoyo psicologico para mejorar el bienestar
y la calidad de vida.
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En el marco del Programa Nacional de Garantia de Calidad
del Ministerio de Salud de la Nacién se constituyd una co-
misién asesora para la confeccién de normativas de préactica
clinica para el enfoque de la enfermedad celiaca (EC). Las re-
comendaciones finales, dirigidas tanto a nifos como a adul-
tos, se fundamentaron en criterios de magnitud y gravedad,
asi como en la repercusion econémica y social que se vincu-
la con la EC en la Argentina. Las instituciones participantes
en la elaboracion de las normativas incluyeron asociaciones
profesionales de médicos y nutricionistas, hospitales publicos
de referencia, instituciones ministeriales y otros organismos
relacionados.

Estas recomendaciones se dirigen en forma particular a las
personas que son asistidas en el nivel de atenciéon primaria
de la salud, en forma independiente del subsistema de per-
tenencia. La poblacion diana de las normativas corresponde
a los grupos con formas clésicas de la EC (diarrea cronica,
malabsortiva o ambas; pérdida ponderal; desnutricion; dis-
tensién abdominal en pacientes pediatricos), o bien con va-
riantes silentes (hallazgo endoscopico, rastreo poblacional)
o incluso atipicas o subclinicas (individuos con aftas orales,
anemia, ufas quebradizas, caida de cabello, menarca tardia,
menopausia temprana, abortos a repeticion, baja estatura,
alteraciones del esmalte dental, tetania, fracturas éseas con
traumas minimos, osteoporosis, elevaciéon de las transamina-
sas hepdticas, entre otras).

Del mismo modo, se reconocen como poblacién diana cier-
tos grupos definidos de riesgo, entre los que sobresalen los
familiares de primero y segundo orden de pacientes con EC,
asi como los individuos con diabetes tipo 1, déficit selectivo
de inmunoglobulina A [IgA], sindrome de Down, sindrome
de Turner, sindrome de Sjogren, tiroiditis de Hashimoto, alo-
pecia areata, hipotiroidismo, hipertiroidismo, psoriasis, calci-
ficaciones occipitales, epilepsia, hepatitis autoinmune, cirro-
sis biliar primaria, artritis reumatoidea o positividad para los
antigenos de histocompatibilidad HLA-DQ2 o DQ8.

Se destaca que la EC es una afeccion permanente atribuida
a laintolerancia al gluten contenido en algunos alimentos. La
EC se desencadena en nifios y adultos con predisposicion ge-
nética y se manifiesta como una enteropatia mediada por fe-
némenos inmunitarios. Aungue se admite que se trata de la
enfermedad clinica de origen genético de mayor prevalencia
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en la medicina interna, suelen transcurrir periodos prolonga-
dos entre el inicio de las manifestaciones y el diagndéstico. En
consecuencia, se observa una subestimacién de la EC, atri-
buida parcialmente tanto a la falta de reconocimiento de las
formas de presentacion por parte de los profesionales de la
salud como al desconocimiento de los métodos complemen-
tarios apropiados para establecer el diagnéstico. Se advierte
que el diagnostico tardio se asocia con un mayor riesgo de
complicaciones a largo plazo en adultos (osteoporosis, mal
pronostico del embarazo, mayor riesgo de neoplasias malig-
nas digestivas) y en nifos (retraso del crecimiento y la puber-
tad, alteraciones dentarias). Dado que la dieta libre de gluten
es la Unica terapia disponible de la EC en la actualidad, el
retraso en su implementacion en el contexto del diagndéstico
tardio se vincula con una mayor morbimortalidad de los pa-
cientes afectados. Entre las dificultades relacionadas con el
tratamiento se citan la indicacion de la dieta libre de gluten
sin confirmacion del diagndstico, la ausencia de un adecuado
control de los alimentos sin gluten, la falta de acceso a las
listas de estos alimentos, la ausencia de supervision de la res-
puesta a la dieta libre de gluten y la interrupcién de la terapia
al producirse la normalizacion de los sintomas.

Como corolario, se hace hincapié en la importancia de las
normativas fundamentadas en la informacién cientifica dis-
ponible con el fin de sistematizar el abordaje diagnoéstico y
terapéutico de los individuos con EC. Estas recomendaciones
incluyen pardmetros de prevencién primaria (educacion para
la salud) y secundaria (diagnéstico precoz, pesquisa, inter-
venciones terapéuticas en términos de la educacion y el estilo
de vida).

En los primeros modelos de investigacion retrospectiva,
basados en casuisticas de pacientes sintomaticos, se ha
postulado que la EC se caracterizaba por una baja preva-
lencia, limitada a nifos de raza blanca. No obstante, se re-
conoce en la actualidad que la EC afecta a una de cada 100
a 300 personas sanas, con un predominio de mujeres. De
acuerdo con datos de estudios argentinos, la prevalencia
en la poblacién pedidtrica es de 1.26%, mientras que en
los adultos se estima en 1/167, con mayores indices en las
mujeres en comparacién con los varones (1/124 y 1/251,
respectivamente).

La presentacion tipica o clasica se describe en alrededor del
30% a 40% de los casos, mientras que el 60% a 70% de los



Tabla 1. Recomendaciones sobre diagndstico y tratamiento de la EC.

¢Cudl es el valor de las pruebas serologicas en el diagnéstico de la EC?

El anticuerpo IgA anti-transglutaminasa (a-tTG-IgA) se encuentra universalmente recomendado para el rastreo

de EC. A
Si la serologia es negativa, buscar una posible deficiencia de IgA. C
En caso de inmunodeficiencia de IgA confirmada, se recomienda utilizar los marcadores serolégicos a-tTG-lgG A

para la deteccion de EC y derivar al especialista.

No se recomienda utilizar el antigeno leucocitario humano (HLA) DQ2/DQ8 en el diagndstico inicial de EC.
Sin embargo, su alto valor predictivo negativo puede ser utilizado por los especialistas gastroenterélogos en C
situaciones clinicas especificas.

El laboratorio deberd comunicar los resultados claramente en términos de valores numéricos, indicando
claramente el valor umbral diagnéstico.

¢Es necesaria la biopsia en pacientes con sintomas tipicos, con formas clinicas asociadas con grupo
de riesgo o con sintomas atipicos o asintomaticos cuyas pruebas serolégicas son positivas?

Se recomienda realizar biopsias de intestino delgado proximal en todos los pacientes con resultado de
anticuerpo positivo.

En pacientes con pruebas seroldgicas a-tTG-IgA o anticuerpos antiendomisio (EMA) IgA positivas con una
biopsia normal se recomienda derivar a un especialista.

¢Es necesaria la biopsia en pacientes adultos con sintomas tipicos, con formas clinicas asociadas
con grupo de riesgo o con sintomas atipicos o asintomaticos cuyas pruebas serolégicas son negativas?

Ante la presencia de sintomas de EC y resultados serolégicos negativos, se recomienda derivar a un especialista
para que evalle la necesidad de determinar la presencia de la enfermedad mediante una biopsia.

¢Es necesaria la biopsia en pacientes pediatricos con sintomas tipicos, con formas clinicas asociadas
con grupo de riesgo o con sintomas atipicos o asintomaticos cuyas pruebas serolégicas son negativas?

En nifios con pruebas serolégicas negativas y diarrea crénica o diarrea con retraso de crecimiento o sintomas
compatibles con la EC o los que pertenecen a un grupo de riesgo (por ejemplo, deficiencia selectiva de IgA o D
antecedentes familiares de EC) se recomienda derivar a un especialista para que considere realizar una biopsia.

¢Cual es el mejor tratamiento de la enfermedad celiaca en todas sus formas clinicas?

El tratamiento de la EC es la adhesiéon a una dieta libre de gluten que consiste en la exclusién de cuatro *
cereales (trigo, avena, cebada y centeno), sus derivados y productos que los contengan de por vida.

Se recomienda consultar las listas locales de alimentos analizados libres de gluten y sus actualizaciones *
periédicas para lograr una dieta adecuada.

La estrategia de tratamiento debe incluir la educacion del equipo de salud de la comunidad y el trabajo *
multidisciplinario con la inclusién de un licenciado en Nutricion experto en EC.

Para mejorar la adhesion al tratamiento se recomienda el apoyo psicolégico desde el inicio de la dieta libre de

. . A
gluten por un profesional especialista.

En el momento del diagnéstico, en nifios con sintomas gastrointestinales tipicos relacionados con la EC,
ies conveniente restringir otros nutrientes durante un tiempo hasta alcanzar la mejora de los sintomas?

En nifios con sintomas gastrointestinales tipicos se recomienda restringir la lactosa, la sacarosa y la fibra. *

Se recomienda consultar con un licenciado en Nutricion experto en EC para que la introduccion de estos
nutrientes se realice paulatinamente de acuerdo con los sintomas y requerimientos del nifio, hasta alcanzar una| *
dieta variada libre de gluten.

(*) Consenso realizado por los expertos elaboradores de la Guia de Practica Clinica.

sujetos con EC se presentan con formas subclinicas atipicas, ca positiva, aumento de linfocitos intraepiteliales, antigenos
como individuos asintomdaticos o bien como celiacos poten- HLA-DQ2 o DQ8 positivos, receptores gamma/delta, prueba
ciales (ausencia de atrofia vellositaria con serologia especifi- de tolerancia rectal positiva, 0 una combinacion de estos pa-



Enfermedad manifiesta

Signos y sintomas

Enfermedad silente

Enfermedad latente
Susceptibilidad genética (HLA DQ2 - DQ8)
Serologia positiva

Anatomia
patologica
positiva

Anatomia
patologica
negativa

Figura 1. Descripcion de la poblacion celiaca.

rametros). Como consecuencia, la EC se diagnostica en los
adultos alrededor de 10 afios después de la apariciéon de las
primeras manifestaciones clinicas.

La EC es una enfermedad sistémica y autoinmunitaria,
producida por la intolerancia permanente a una secuencia
definida de aminodcidos (prolaminas téxicas) mediada por
linfocitos T en individuos con predisposicion genética. Las le-
siones asociadas con la EC se revierten con la dieta libre de
gluten, pero reaparecen con la reincorporacion de esta molé-
cula en la dieta. Los sintomas difieren en funcion de la edad,
con una gran variabilidad que incluye tanto formas clinicas
muy graves como variantes completamente asintomaticas.

La forma tipica, también conocida como clasica o sintoma-
tica, es mas frecuente en nifios de 2 afnos en comparaciéon
con los adultos. Estos pacientes consultan por diarrea cro-
nica, con incremento de la excrecién fecal de agua, mayor
numero de deposiciones y reduccion de la consistencia de
mas de 30 dias de duracién. La malabsorcién de nutrientes
provoca pérdida fecal de proteinas y lipidos, con déficit aso-
ciado de lactasa y la consecuente intolerancia a la lactosa
y diarrea osmética. Las deficiencias de vitaminas, minerales
y otros productos (calcio, cinc, hierro) motivan distension
abdominal, pérdida ponderal, baja estatura, irritabilidad y
signos carenciales (cabello opaco y seco, xerodermia, que-
litis, depapilacion lingual). Si bien los nifios que presentan
estas manifestaciones clinicas se caracterizan por una alta
sospecha de EC, deben descartarse diagndsticos diferencia-
les como la parasitosis, el sobrecrecimiento bacteriano y la
alergia a las proteinas de la leche bovina. Se advierte que
el retraso en el diagnéstico puede motivar la aparicion de
una crisis celiaca, definida como esteatorrea y diarrea graves,
con hipoproteinemia, hipoalbuminemia, hiporexia, edemas
periféricos y reduccion de los niveles plasmaticos de potasio
y calcio. Los pacientes con crisis celiaca requieren internacion
para correccién de las alteraciones metabdlicas y, en muchos
casos, nutricion enteral con férmulas especiales.

Por otra parte, las personas con formas atipicas o subcli-
nicas de la EC se presentan con sintomas mas leves e in-
termitentes, con una menor prevalencia de diarrea y un
compromiso nutricional de menor magnitud. Entre las ma-
nifestaciones sistémicas y extraintestinales de los individuos
con EC se reconocen la anemia ferropriva no explicable o
refractaria al tratamiento especifico, la baja talla, las altera-
ciones en el esmalte dental, las aftas recurrentes, los tras-
tornos de conducta o de la personalidad, el retraso puberal,
los trastornos ginecoldgicos u obstétricos (infertilidad, emba-
razos con recién nacidos de bajo peso), las alteraciones del
metabolismo del calcio, la anorexia y la epilepsia con calcifi-
caciones cerebrales.

En otro orden, la forma silente o asintomatica de la EC se
describe en individuos sin signos o sintomas que se identifi-
can a partir de estudios de pesquisa en grupos de riesgo o
por medio de la endoscopia. Esta variante de la enfermedad
es méas frecuente que la forma clasica en todos los grupos
etarios.

Se recomienda el rastreo de la EC ante la sospecha clinica
en nifios o adultos con sintomas tipicos o atipicos, o bien
cuando pertenece a los grupos de riesgo. Los marcadores
séricos son de gran utilidad como indicadores de la enfer-
medad, si bien el diagnostico de certeza corresponde a la
biopsia intestinal; por lo tanto, la negatividad de estos bio-
marcadores no excluye en forma definitiva la presencia de
EC. Los marcadores de laboratorio, tanto de clase IgA como
IgG, comprenden los anticuerpos antigliadina (AGA), anti-
endomisio y antitransglutaminasa tisular humana (a-tTG).
En individuos con sospecha clinica de EC, se recomienda el
rastreo mediante la deteccién de IgA a-tTG. Sin embargo,
en pacientes con deficiencia de IgA, los resultados obtenidos
pueden ser falsos negativos. Dado que los pacientes celfacos
presentan deficiencia de IgA total con mayor frecuencia que
la poblacion general, se propone la detecciéon de esta altera-
cion ante un resultado seroldgico inicial negativo. En estos



casos, la pesquisa de la EC puede completarse mediante la
investigacion de anticuerpos IgG a-tTG. La seroconversion
tras la dieta libre de gluten, definida como una prueba se-
roloégica positiva inicial que se convierte luego en negativa,
puede considerarse una prueba adicional para el diagnéstico
de la enfermedad. Se admite que, debido a la variabilidad en
la especificidad y la sensibilidad de los AGA-IgA y AGA-IgG,
no se propone su utilizacién con fines diagndsticos.

El diagnéstico de la EC involucra la combinacién de los ha-
llazgos clinicos, seroldgicos e histopatoldgicos, ya que la con-
firmacién definitiva de la enfermedad consiste en la practica
de biopsias del duodeno proximal o del yeyuno. El diagnos-
tico se considera definitivo cuando los sintomas se resuelven
después de una dieta libre de gluten durante no menos de
2 semanas en sujetos con sintomas compatibles con EC, his-
tologia caracteristica y anticuerpos positivos. De este modo,
se propone la realizacién de biopsias del intestino delgado
en todos los pacientes con anticuerpos positivos (recomen-
dacion grado A). En cambio, en presencia de sintomas de EC
con serologia negativa, se indica la derivaciéon a un especia-
lista para evaluar la necesidad de determinar la existencia de
la enfermedad (recomendacion de grado B).

La Unica terapia eficaz de la EC es la dieta libre de gluten
durante toda la vida. Esta intervencion se asocia con la mejo-
ra de los sintomas a partir de las dos semanas, la normaliza-
cion de la serologfa a los 6 a 12 meses y la recuperacion de
las vellosidades intestinales hacia los 2 afios. Esta secuencia

puede ser mas lenta en pacientes pediatricos. La dieta libre
de gluten consiste en la exclusion de trigo, avena, cebada y
centeno, asi como de sus derivados y los productos que los
contengan. Los grupos alimenticios recomendados para los
pacientes con EC incluyen otros cereales (granos de arroz y
maiz), harinas (mandioca, papa, soja, premezclas de harinas
permitidas), verduras, frutas, leche liquida, lacteos aptos para
celiacos, carnesy huevos, aceites, grasas, manies, almendras,
nueces, semillas, aztcar, miel y café de grano molido. Se en-
fatiza una ingesta diaria de dos litros de agua potable. En
relacién con los dulces, golosinas, amasados de pasteleria,
gaseosas y condimentos, se recomienda consultar la lista de
alimentos aptos, las cuales se actualizan en forma periodi-
ca. En la Argentina, las listas se encuentran disponibles de la
Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tec-
nologia (ANMAT), asi como las elaboradas por asociaciones
de pacientes como la ACA (Asociaciéon Celfaca Argentina) y
ACELA (Asistencia al Celiaco de la Argentina).

Aunque la dieta libre de gluten mejora el estado general
del paciente, se advierte que esta terapia se vincula con con-
secuencias psicosociales y econémicas que pueden modificar
su cumplimiento y generar repercusiones negativas en térmi-
nos de la calidad de vida. Se considera de gran relevancia que
la estrategia terapéutica involucre la educacion del equipo de
salud y la comunidad, asi como el trabajo multidisciplinario
con la inclusién de licenciados en Nutricién experimentados.
Asimismo, para mejorar el cumplimiento de la dieta libre de
gluten, se recomienda el apoyo psicolégico desde el inicio del
tratamiento (recomendacion de grado A).
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Actualizan las Estrategias de Prevencion de las Complicaciones
de la Ulcera Péptica Asociada con los Antiinflamatorios

no Esteroides

Se sintetiza la informacidn disponible acerca de los factores de riesgo y de la prevencion de las ulceras
pépticas asociadas con la terapia con antiinflamatorios no esteroides.

Fuente: American Journal of Gastroenterology 104(3):728-738,
Mar 2009

Autores: Lanza F, Chan F, Quigley E

Institucion: Baylor College of Medicine, Houston, EE.UU.; Chinese
University of Hong Kong, Hong Kong, China; National University
of Ireland, Irlanda

Introduccién

Los antiinflamatorios no esteroides (AINE) se utilizan en el
tratamiento de afecciones musculoesqueléticas, como las ar-
tritis. Asimismo, se emplean como analgésicos en distintos
contextos clinicos. Sin embargo, su uso se asocia con lesiones
de la mucosa del tubo digestivo proximal, entre las que se
incluyen la Ulcera péptica y sus complicaciones (hemorragia
digestiva alta, perforacién). Se estima que la tasa de inciden-
cia de Ulcera péptica entre los pacientes que utilizan AINE en
forma crénica alcanza hasta un 25%. En un metandlisis con
datos de gran cantidad de participantes, el riesgo relativo de
estas complicaciones en los individuos tratados con AINE es
de 2.4, si bien este indice varia en funcion de la categoriza-
cion individual de riesgo.

Por otra parte, se ha advertido de los potenciales riesgos
cardiovasculares de los inhibidores de la ciclooxigenasa 2
(COX-2) y otros AINE. Por lo tanto, se sefala que, ante la
prescripcion de un AINE, deben considerarse los efectos an-
tiinflamatorios y analgésicos, asi como la potencial toxicidad
digestiva y cardiovascular. En este sentido, se reconoce que
la aspirina y otros AINE, como los inhibidores de la COX-2,
podrian reducir el riesgo de aparicién y recurrencia de los
adenomas y el cancer colorrectal. En consecuencia, la rela-
cion entre los riesgos y los beneficios a nivel cardiaco y diges-
tivo de los sujetos que reciben dosis bajas de estos farmacos
es motivo de debate.

Factores de riesgo

En estudios anidados de casos y controles en los que se
analizé la incidencia de internaciones por hemorragia digesti-
va, se comprobd un mayor riesgo en los mayores de 65 afios
(odds ratio [OR] = 4.7), asi como en individuos que recibfan
dosis elevadas de AINE (OR = 8.0) o que tenian antecedentes
de uso de estos farmacos por periodos breves (OR = 4.4). Si
bien el riesgo de complicaciones ulcerosas se reduce después
de los primeros meses de tratamiento con AINE, se admi-
te que no desaparece con la terapia prolongada. Por otra
parte, en estudios prospectivos multicéntricos con pacientes
reumatoldgicos, se ha sefialado que los principales factores
de riesgo asociados con complicaciones digestivas graves y
necesidad de internacion eran la edad, el antecedente de Ul-
ceras por AINE, el uso de corticoides y la debilidad general.

Traduccion textual: Normativas para la Prevencion de la
Complicaciones de las Ulceras Asociadas con los Antiinflamatorios
no Esteroides

Titulo: Guidelines for Prevention of NSAID-Related Ulcer
Complications

En protocolos mas recientes, se ha postulado que el riesgo
podria ser mas reducido para el ibuprofeno, la nabumetona,
el meloxicam y el etodolac, en comparacion con la utilizacion
de sulindac, piroxicam y ketorolac. Se destaca que el ibupro-
feno se emplea en dosis analgésicas mas bajas, en especial
en las preparaciones de venta libre; por otra parte, la na-
bumetona, el meloxicam y el etodolac se asocian con cierta
selectividad para la inhibicion de la COX-2.

Se destaca que, en un estudio espafiol de evaluacién de la
mortalidad asociada con el uso de AINE, se informo una tasa
de letalidad de 15.3 pacientes por cada 100 000 usuarios de
aspirina o AINE. Alrededor del 50% de los casos de mortali-
dad del estudio correspondian a sujetos con antecedentes de
Ulcera péptica, hemorragia digestiva, dispepsia, enfermedad
cardiaca o hipertensién. Ademads, el 89.7% de los pacientes
fallecidos tenia mas de 60 afios. En este sentido, se advierte
que el uso de dosis bajas de aspirina en ausencia de otros
factores de riesgo se ha vinculado con un mayor riesgo de
hemorragia digestiva y mortalidad asociada con complicacio-
nes digestivas. La mayor parte de los pacientes que reciben
dosis bajas de aspirina son ancianos con numerosas comorbi-
lidades, con mayor probabilidad de uso simultaneo de otros
farmacos que elevan el riesgo de complicaciones digestivas
(AINE, corticoides, anticoagulantes). Se agrega que muchos
pacientes se encuentran automedicados con dosis bajas de
aspirina cuando se les indica un AINE como analgésico o an-
tiinflamatorio.

En otro orden, si bien algunos estudios han ofrecido resul-
tados contradictorios, la realizacién de revisiones sistemati-
cas y metanalisis ha permitido reconocer que la infeccion por
Helicobacter pylori se vincula con un incremento del riesgo
de las complicaciones digestivas provocadas por el uso de
AINE. En este contexto, se destaca la potencial ventaja de la
pesquisa y erradicacion de este microorganismo en los indi-
viduos que requieren un tratamiento prolongado con AINE.
Se postula que la necesidad de una estrategia farmacoldgica
para la proteccién de la mucosa tras la eliminacién de H.
pylori depende del riesgo individual de cada enfermo.

Proteccién de la mucosa
Las estrategias para evitar la Ulcera péptica y las lesiones
de la mucosa en los pacientes que reciben AINE compren-



den la sustitucion de un AINE tradicional por un inhibidor
de la COX-2, o bien la administracién concomitante de un
inhibidor de la bomba de protones (IBP), altas dosis de un
antagonista de los receptores histaminérgicos tipo 2 (ARH,)
0 agonistas sintéticos de la prostaglandina E, (misoprostol).

El misoprostol constituye el primer farmaco aprobado para
la prevencién de las Ulceras asociadas con los AINE. En me-
tandlisis de ensayos controlados y aleatorizados, se demos-
tr6 que el uso de este farmaco era mas eficaz que los ARH,
para la prevencion de estas complicaciones. Estos resultados
fueron corroborados por estudios posteriores, en los cuales
la visualizacion de Ulceras mediante endoscopia se conside-
ré un marcador equivalente de las hemorragias digestivas y
otras complicaciones de las Ulceras gastricas y duodenales.
No obstante, se admite que el criterio de valoracion relevante
para la practica clinica es la prevencion de estas complica-
ciones en general y de las hemorragias digestivas en parti-
cular. Ademas, se advierte que la utilidad del misoprostol se
limita como consecuencia de sus efectos adversos digestivos
(diarrea, colicos) y el escaso cumplimiento terapéutico ante
la necesidad de administrar 4 dosis diarias para alcanzar la
dosificacién éptima de 800 pg/dia.

En relacion con los IBP, se sefiala que estos farmacos se
utilizan como terapia concomitan-
te para la prevenciéon de las Ulce-
ras pépticas inducidas por AINE.
En diversos estudios aleatorizados,

Tabla 1. Pacientes con alto riesgo de toxicidad gas-
trointestinal por AINE.

Riesgo elevado

1. Antecedentes de complicaciones previas de una
Ulcera, en especial en forma reciente

2. Multiples (més de 2) factores de riesgo

Riesgo intermedio (1 o 2 factores de riesgo)

1. Edad mayor de 65 afios

2. Terapia con altas dosis de AINE

3. Antecedentes de Ulcera previa no complicada

4. Uso simultaneo de aspirina (aun en baja dosis),
corticoides o anticoagulantes

Riesgo bajo

1. Sin factores de riesgo

La infeccion por Helicobacter pylori es un factor de
riesgo aditivo e independiente que se considera por
separado

Tabla 2. Resumen de las recomendaciones para la prevencién de las
complicaciones de las tlceras asociadas con los AINE.

controlados y multicéntricos se ha Riesgo gastrointestinal
establecido que estos farmacos se ; .
. q o Bajo Intermedio Elevado
asocian con una reduccion signi-
ficativa de las ulceras gastricas y Monoterapia con En lo posible, elegir un
duodenales en sujetos tratados con AINE (el menos tratamiento alternativo,
. . . . . AINE + IBP o o
AINE. Pese a la ausencia de estudios Riesgo CV bajo | ulcerogénico con . o un inhibidor de
. ) misoprostol

prospectivos y controlados acerca la menor dosis la COX-2 + IBP o
de la eficacia de los IBP para la pre- eficaz) misoprostol
vencion de las complicaciones de las
Ulceras pépticas, la terapia conjunta Riesgo CV
con omeprazol se ha asociado con elevado()con |\ . |gp| Naproxeno |Evitar AINE e inhibidores
menores |‘nd|c.es d.e recurrencia de requerimientos opmiso rostol +IBP o de la COX-2; elegir un
hemorragia digestiva alta en ensa- de bajas dosis de P misoprostol | tratamiento alternativo
yos aleatorizados y de observacion. aspirina

Por otra parte, se ha informado
en reV'S'On.es sistematicas que el (*) El alto riesgo CV se define en forma arbitraria por el uso de bajas dosis de aspirina para la
uso de dosis elevadas de ARH, pa- prevencién de eventos graves. Todos los pacientes con antecedentes de Ulcera que se trataran
rece una estrategia eficaz para re- con AINE requieren la pesquisa y eventual erradicacion de H. pylori.

ducir el riesgo de Ulceras gastricas
secundarias a la terapia con AINE.
Se reconoce que los ARH, son sig-
nificativamente menos eficaces que
los IBP, mientras no se dispone de
datos de estudios clinicos que demuestren que estos farma-
cos permiten reducir el riesgo de complicaciones de la enfer-
medad ulcerosa.

En otro orden, la administracion de inhibidores de la COX-2
se vincula con una incidencia significativamente menor de ul-
ceras gastricas y duodenales en comparacién con los AINE no
selectivos, segun se ha verificado en revisiones sistematicas.
Sin embargo, estos beneficios se reducen en aquellos indivi-
duos que reciben dosis bajas de aspirina. Del mismo modo,
se describe que estos farmacos se han asociado con un ma-

la bomba de protones.

AINE: antiinflamatorios no esteroides; COX-2: ciclooxigenasa 2; CV: cardiovascular; IBP: inhibidor de

yor riesgo de infarto de miocardio y otras complicaciones
vasculares trombaticas. Se advierte que tanto los inhibido-
res de la COX-2 como los AINE tradicionales, con la posible
excepcion del naproxeno en dosis altas, se vinculan con un
mayor riesgo cardiovascular.

Estrategias para la prevencion

La identificacién de los factores de riesgo de aparicion de
Ulceras asociadas con los AINE (edad, comorbilidades, tra-
tamientos concomitantes, antecedentes, infecciéon por H.



pylori) permite una estratificacion del riesgo para la persona-
lizacion de las estrategias de prevencién. En este modelo, el
riesgo gastrointestinal se divide de modo arbitrario en bajo
(sin factores de riesgo), intermedio (uno o dos factores) o
elevado (multiples factores de riesgo, antecedentes de com-
plicaciones de Ulceras previas, uso simultaneo de corticoides
0 anticoagulantes).

Sobre la base de estos datos, se sefiala que los pacientes de
alto riesgo que requieren terapia con AINE deberian recibir
un tratamiento alternativo; si el uso de AINE se considera
absolutamente necesario, se recomienda utilizar un inhibi-
dor de la COX-2 y la indicacion conjunta de misoprostrol o
altas dosis de un IBP (nivel de evidencia 1, recomendacién
de grado B). Asimismo, los individuos de riesgo intermedio
pueden tratarse mediante monoterapia con un inhibidor de
la COX-2 o un AINE convencional no selectivo asociado con
misoprostol o un IBP (nivel de evidencia 1, recomendacién
de grado B). En cambio, los pacientes de bajo riesgo pueden
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recibir un AINE no selectivo (nivel de evidencia 1, recomen-
dacién de grado A).

Cuando se requiere el uso de un AINE en pacientes que
utilizan dosis bajas de aspirina por afecciones cardiovascula-
res, se propone el tratamiento con naproxeno asociado con
misoprostol o un IBP (nivel de evidencia 2, recomendacién
de grado C). Del mismo modo, en los sujetos con riesgo di-
gestivo intermedio y alto riesgo cardiovascular se sugiere el
uso de naproxeno en asociaciéon con misoprostol o un IBP.
En presencia de alto riesgo digestivo y cardiovascular, se re-
comienda evitar tanto los AINE convencionales como los in-
hibidores de la COX-2 (nivel de evidencia 2, recomendacion
de grado Q).

Por otra parte, en forma independiente de la categorizacion
del riesgo, se propone que aquellos individuos que inician un
tratamiento a largo plazo con AINE sean evaluados mediante
una pesquisa de la infeccién por H. pylori, con tratamiento
de los casos positivos.
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