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Revision analitica

La enfermedad inflamatoria intestinal (Ell) es una entidad
cuya etiologia se desconoce, de caracter crénico e incura-
ble. A continuacion se describen los trabajos mas relevantes
de un total de 423 trabajos de Ell que se presentaron en la
Digestive Disease Week (DDW) llevada a cabo de manera vir-
tual en mayo del 2021.

Medicina personalizada

Se determind en una cohorte de 38 pacientes con Ell trata-
dos con antifactor de necrosis tumoral alfa (TNF-a) que el
panel microbiano que consistié en la presencia de cinco
marcadores bacterianos como F. prausnitzii (Fpra) y su filo-
tipo (PHG-II), asi como Ruminococcus sp. (Rum), Methano-
brevibactersmithii (M\sm) y la eubacteria (Eub) mostré una
capacidad para predecir la respuesta al tratamiento anti-
TNF-a con una sensibilidad del 93.3%, especificidad del
100%, valor predictivo positivo (VPP) del 100% y valor pre-
dictivo negativo (VPN) del 75%."

Se valoraron diversos biomarcadores serologicos de pro-
teinas de matriz extracelular en pacientes con colitis ulce-
rosa crénica idiopatica (CUCI); sin embargo, la vimentina

citrulinada secretada por macrofagos activados fue la Unica
en la que se encontré una reduccion del 52% en los respon-
dedores respecto del 8% en los no respondedores a vedolizu-
mab a la semana 52 (p<0.01).?

En una cohorte de pacientes con enfermedad de Crohn
(EC) se evaluaron diversos indices seroldgicos, como el neu-
trofilo/linfocito (NLR), plaqueta/linfocito (PLR), eosinofilo/
linfocito (ELR) y neutrofilo/linfocito (ENLR), y se observo
que los pacientes con reduccion de los indices NLR
(p=0.025), ELR (p=0.013) y ENLR (p=0.021) tuvieron respues-
ta endoscopica al tratamiento bioldgico después de 12 se-
manas.?

Vigilancia

Un estudio valord la remision transmural radiolégica deter-
minada por enterorresonancia en 154 pacientes con EC con
un seguimiento promedio de 29 meses y se identifico en el
analisis multivariado que la remision transmural se acompa-
6 de menor progresion de la EC [riesgo relativo (RR)= 0.05;
1C95%, 0.00-0.40;p=0.002], disminucioén de la suspension del
tratamiento (RR=0.35; 1C95%, 0.13-0.95;p=0.039) y del ries-
go de cirugia (RR=0.11; 1C95%, 0.28-0.49; p = 0.003).4
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Ell y enfermedad por coronavirus 19
(COVID-19)

Hubo numerosos trabajos enfocados en este tema, pero se
muestran aquéllos con hallazgos relevantes desde el pun-
to de vista clinico. En una cohorte de mas de 78,756 pacien-
tes de 143 hospitales de Estados Unidos se encontré que la
presencia de Ell, en comparacion con individuos sin Ell, se
relaciond con desenlaces adversos por COVID-19, como in-
cremento de la mortalidad (8.15% vs. 6.10%, p=0.004);
mayor necesidad de cuidados intensivos (25.54% vs. 16.49%,
p=0.001); mayor necesidad de ventilacion (13.04% vs. 7%,
p=0.002) y estancia hospitalaria prolongada (7.92 + 9.84
dias vs. 4.57 + 7.87 dias, p<0.001).° Otro estudio global lla-
mado Surveillance Epidemiology of Coronavirus Under Re-
search Exclusion (SECURE-IBD) encontré que la COVID-19
fue mas grave en pacientes que presentaban actividad de la
Ell, ya que las tasas de hospitalizacion fueron del 19% en
pacientes en remision o actividad leve, 26% con actividad
moderada y 45% con actividad grave, ademas de que la ne-
cesidad de ventilacion, terapia intensiva y mortalidad fue-
ron del 5% en pacientes con remision o actividad leve, 6%
con actividad moderada y 12% con actividad grave (p<0.05).¢
En una revisién sistematica de 12 estudios con 2,681 pa-
cientes con Ell tratados con tratamiento bioldgico se co-
municé que el uso de farmacos bioldgicos no incrementé el
riesgo de ventilacion mecanica, ingreso a terapia intensiva
o mortalidad.”

Tratamiento biologico de primera linea

Adalimumab o vedolizumab en EC: cohorte retrospectiva
que incluyo6 a 461 pacientes con EC tratados con adalimu-
mab y 461 con vedolizumab, quienes fueron seguidos por un
ano y se identifico una disminucion significativa del nimero
de consultas, hospitalizaciones, cirugias y complicaciones
(fistula, absceso, estenosis) relacionadas con la EC, asi
como la suspension de esteroides en el grupo de adalimu-
mab en comparacion con quienes recibieron vedolizumab
(p<0.001) a los 12 meses de tratamiento.?

Vedolizumab como primera linea en EC: se realiz6 un sub-
analisis de estudio EVOLVE que es un estudio clinico contro-
lado que incluyo a pacientes con EC sin tratamiento
bioldgico previo y se identifico que los factores predictores
de remision clinica fueron localizacion coldnica, fenotipo
fistulizante y dependenciade esteroides.’

Tofacitinib o ustekinumab en CUCI resistente al trata-
miento anti-TNF y vedolizumab: no se encontraron dife-
rencias significativas en la remision libre de esteroides,
que fue del 60% contra 54.6% libre de colectomia (46.3%
vs. 48.6%) y remision endoscopica (28% vs. 16.7%) a la se-
mana 52 en los grupos de tratamiento tofacitinib o usteki-
numab, respectivamente.®

Ustekinumab o adalimumab: es un protocolo clinico cara
a cara que comparo¢ la eficacia de adalimumab y ustekinu-
mab en pacientes con EC con actividad moderada a grave;
se documentd remision clinica del 61% contra 64.9% [P:
no significativa (NS)]; remision libre de esteroides del
57.4% contra 60.7% (p=NS); respuesta clinica del 78% con-
tra 88.6% (p=0.01); respuesta endoscopica de 36.9% contra
41.9% (p=NS) en los grupos de adalimumab y ustekinumab,

respectivamente, a la semana 52. Los efectos adversos
fueron similares en ambos grupos. "

Nuevos tratamientos

Filgotinib: es una molécula pequefa, inhibidora de la
cinasa Janus (JAK) tipo 1, estudiada en un estudio clinico
controlado con placebo de fase 2b/3 de 664 pacientes con
CUCI, en el que se demostro su eficacia para mantener la
remision clinica en pacientes con CUCI moderada a grave a
dosis de 100 o 200 mg al dia de filgotinib; la dosis de 200
mg al dia también fue efectiva para conservar la remision
endoscopica, histoldgica y libre de esteroides a los seis
meses de tratamiento.™

Guselkumab: es un anticuerpo monoclonal que bloquea
de manera selectiva a la interleucina 23. En un protocolo
clinico de fase 2 de 250 pacientes con EC se valoro la efica-
cia en la induccion de guselkumab a dosis de 200, 600 y 1200
mg por via intravenosa (IV) a las semanas 0, 4y 8, en com-
paracion con ustekinumab a dosis de 6 mg/kg IV seguido de
90 mg por via subcutanea (SC) cada ocho semanas y place-
bo. Se encontrd que la respuesta clinica y bioquimica fue
del 48% en los grupos de guselkumab contra 7.8 del grupo
placebo en la semana 12, asi como la respuesta endoscopi-
ca del 36% al 40% en el grupo de guselkumab comparado con
11.8% del placebo y la remision endoscopica del 16% del gu-
selkumab respecto del 3.9% del placebo en la semana 12.™

Rizankizumab: es un anticuerpo monoclonal que inhibe a
la subunidad p19 de la interleucina 23. El protocolo clinico
controlado de fase 3 aleatorizo a pacientes con EC modera-
da a grave para recibir rizankizumab a dosis de 1,200 mg y
600 mg o placebo IV a las semanas 0, 4y 8, y se identifico
que la remision clinica fue cercana a 43% en los grupos de
rizankizumab contra 20% del grupo placebo (p<0.001) y res-
puesta endoscopica del 35% y 31% en ambas dosis de rizanki-
zumab, respectivamente,en comparacion con el 12% del
placebo (p<0.001) a la semana 12.%

Olamkicept: es un inhibidor selectivo de la transenaliza-
cion de IL-6 y no a nivel del receptor de IL-6. Este estudio
clinico de fase 2 aleatorizé a pacientes con CUCI moderada
a grave quienes recibieron olamkicept a dosis de 300 mg o
600 mg IV o placebo cada dos semanas; se informé que la
dosis de 600 mg mostré de manera significativa mayor res-
puesta y remision clinica, asi como cicatrizacion de la mu-
cosa en el 58.6%, 20.7% y 34.5%, respectivamente,respecto
del placebo (p<0.001).%

En conclusion, continGian avances importantes en el co-
nocimiento acerca de la personalizacion del tratamiento,
vigilancia, COVID-19, posicionamiento de tratamientos bio-
logicos de primera linea y nuevas modalidades en pacientes
con Ell.
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En este trabajo se revisan los trabajos mas relevantes sobre
la enfermedad celiaca (EC) que se presentaron de forma
virtual en el portal de la Semana de las Enfermedades Diges-
tivas 2021 (DDW: Digestive Disease Week). Se abarcan los
aspectos clinicos, fisiopatoldgicos y diagndsticos mas rele-
vantes de la EC.

Fisiopatologia

La predisposicion genética y la exposicion al gluten son ne-
cesarias pero no suficientes para desarrollar EC. Cada vez
hay mas pruebas que respaldan que las alteraciones de la
microbiota intestinal juegan un papel fundamental en el de-
sarrollo de ésta. Si bien la EC puede presentarse a cualquier
edad, los estudios prospectivos en recién nacidos en riesgo
identifican una edad promedio de inicio de 2 a 3 anos. La
leche materna es la principal fuente nutricional para mu-
chos neonatos; con base en la hipdtesis de que es esencial
analizar como las variaciones de la composicion de la leche
materna pueden moldear la microbiota intestinal de la des-
cendencia, Olshan et al. realizaron un estudio al respecto.’
Los autores compararon la microbiota y el metaboloma de la
leche materna de madres con EC con dieta sin gluten (n=20)
y controles sanos (n=16). El estudio se denomina CDGEMM
(Enfermedad celiaca genémica, ambiental, microbioma y

metaboloma) y es una cohorte prospectiva que sigui6é a 500
lactantes con un familiar de primer grado con EC. Se reco-
lectaron muestras de leche a los siete a 14 dias del posparto
(media de 8.7 + 1.8 dias) y la microbiota se determiné me-
diante secuenciacion metagendmica. Los autores encontra-
ron diferencias en la abundancia de una serie de cepas
bacterianas en la leche materna de las madres con EC; en
particular, dos cepas de Acinetobacter y una cepa de Rothia
tuvieron una mayor abundancia. Por otro lado, la abundan-
cia de Faecalibacterium, Clostridiales, Bacteroides y Geme-
(la fueron mayores en muestras de controles sanos. No hubo
diferencia estadisticamente significativa en el metaboloma
entre los dos grupos, por lo que funcionalmente la microbio-
ta de la leche materna es comparable entre los dos grupos.
Esto sugiere que la microbiota intestinal del lactante puede
de modo inicial no verse afectada en grado significativo por
los antecedentes maternos de EC si la madre adopta una
dieta sin gluten.

Manifestaciones clinicas y diagnoéstico

Los pacientes con trisomia 21 (T21) tienen una mayor inci-
dencia desintomas gastrointestinales que a menudo exigen
una valoracién endoscopica. Si bien se ha descrito que los
pacientes con esta trisomia poseen un mayor riesgo de EC,
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es importante tener en cuenta que, si bien las anomalias
duodenales (linfocitosis y atrofia de las vellosidades) hacen
sospechar en enfermedad celiaca, no son del todo especifi-
cas. El grupo de la Clinica Mayo? valord a una cohorte retros-
pectiva de 836 pacientes con T21 sometidos a endoscopia por
sintomas digestivos y objeto de biopsia duodenal para ca-
racterizar las anomalias histologicas duodenales y descartar
EC de acuerdo con las guias de la NASPGHAN. Se encontra-
ron biopsias duodenales con alguna anormalidad en 301/836
(36%), de los cuales el 36% se clasificd con EC y el 54% res-
tante tuvo anormalidades duodenales sin ser celiacos. En el
grupo no celiaco, 83/164 (51%) tuvieron atrofia de vellosida-
des y solo el 16% serologia sugestiva de EC. La nausea, vomi-
to y consumo de inhibidores de la bomba de protones (IBP)
fueron mas comunes en los pacientes no celiacos con atrofia
en comparacion con los celiacos. En un subgrupo de 89 suje-
tos se pudo repetir la endoscopia y se cambi6 el diagnostico
en 2/23 a no celiacos y 6/56 a EC. Los autores concluyeron
que si bien la mitad de los pacientes con T21 tiene altera-
ciones duodenales, 14% sufre atrofia sin ser celiaco y eso
puede relacionarse con el consumo de algunos farmacos. El
estudio remarca el hecho de que la atrofia duodenal no es
patognomonica de EC y que deben considerarse otras cau-
sas, incluso en condiciones vinculadas con enfermedad ce-
liaca, como las trisomias y otras enfermedades relacionadas
con autoinmunidad.

La etiopatogenia de la enfermedad inflamatoria intestinal
(Ell) tiene un nexo con la reactividad de la mucosa a antige-
nos luminales (bacterianos y dietéticos). Se ha descrito que
es frecuente que pacientes con Ell tengan pruebas serologi-
cas para EC positivas sin cumplir los criterios propios para
establecer el diagnostico de enfermedad celiaca. Por otro
lado, al igual que en otras enfermedades, se ha concedido
cierto beneficio a la dieta sin gluten en los pacientes con
Ell. Dahar et al.? evaluaron en una cohorte de 1,537 pacien-
tes con Ell la seroprevalencia de anticuerpos para Ell y el
patron de consumo de gluten. Del total de la cohorte, 89
enfermos tuvieron una serologia positiva (5.8%; 63 con en-
fermedad de Crohn y 26 con colitis ulcerosa). No hubo dife-
rencias entre los pacientes con Ell con y sin serologias
positivas. En los pacientes con Ell con serologias positivas,29
de 89 autoinformaron llevar una dieta sin gluten de forma
estricta. Por otra parte, los individuos que no llevaban dieta
sin gluten tuvieron una velocidad de sedimentacion globular
significativamente mas alta en comparacion con los enfer-
mos que evitaron el gluten (p = 0.019) y tenian tasas mas
altas de eosinofilia (p = 0.026). Se observo una tendencia a
que el requerimiento de tratamiento bioldgico fuera menor
en los pacientes con Ell con serologias positivas y dieta sin
gluten. Con estos resultados, los autores concluyeron que la
dieta sin gluten en pacientes con Ell y serologias positivas
parece tener efectos benéficos.

Si bien los anticuerpos antitransglutaminasa tisular (tTG)
son el marcador seroldgico mas utilizado para el diagnostico
de EC, en algunas poblaciones (como la pediatrica) su sensi-
bilidad no es apropiada. Asi pues, muchos expertos reco-
miendan el uso adicional de los anticuerpos contra el
péptido de gliadina deaminado (DGP) como una prueba
complementaria. Con el objetivo de valorar la utilidad de
las pruebas séricas de DGP-IgA y DGP-IgG en nifios menores
de tres anos, el grupo de la Universidad de Maryland realizé
un estudio.* De un total de 478 pacientes pediatricos se

identifico a 43 pacientes menores de tres anos. El valor pre-
dictivo positivo de la DGP-IgA fue de 91.7%, el valor predic-
tivo negativo de 45.5%, la sensibilidad de 58.3% y la
especificidad de 64.7%. Para la DGP-IgG, estos valores fue-
ron: 77.8%, 37.5%, 58.3% y 60%, respectivamente. Para la
combinacion de DGP-IgA + tTG-IgA, los valore fueron de
90.9%, 66.7%, 83.3% y 80%, respectivamente. Los autores
concluyeron que, de forma aislada, la DGP-IgA proporcio-
na un valor predictivo positivo alto y una especificidad para
diagnosticar EC en menores de tres afos y que esto mejo-
ra cuando se usa de forma combinada con tTG-IgA. En con-
secuencia, se recomienda que la serologia de DGP-IgA
mas tTG-IgA es (til en el cribado de lactantes y menor de
tres anos.

Efecto en la calidad de vida

Una de las esferas que mas se ve afectada en los pacientes
con EC es la calidad de vida. Al buscar a una pareja, las per-
sonas con EC deben sortear situaciones sociales desafiantes
que pueden afectar la observancia de una dieta sin gluten
dieta (DLG) y su calidad de vida (CV). En ese sentido, el grupo
de la Universidad de Columbia® evalué a 538 pacientes adul-
tos con EC e investig6 los comportamientos relacionados
con las citas a través de un cuestionario de comportamiento
social (actitudes/comportamientos/preferencias de citas),
un cuestionario de ansiedad (SAQ), un instrumento especifi-
co para la calidad de vida del paciente con EC y una escala
de actitudes y comportamientos (CD-FAB). El 87% de los par-
ticipantes correspondi6 a mujeres en de 23 a 35 afios. El 44%
de los participantes habia salido con un individuo con EC. De
la muestra, el 33% tenia citas para buscar pareja en el mo-
mento del estudio. Los sujetos que tuvieron un mayor efec-
to en su calidad de vida eran aquellos que fueron mas
reacios a acudir a las citas debido a la EC (63% vs. 16%, p
<0.001). Durante las citas, el 39% de los participantes se
sinti6 incomodo al explicar las precauciones a los meseros,
el 28% puso en riesgo sus comportamientos alimentarios y el
8% consumio gluten de modo intencional. El 19% informo
que su experiencia general de citas no fue agradable, algo
mas notorio en personas que llevaron su propia comida a la
cita (40% vs.14%, p <0.001). Un 42% portd un sensor para
detectar contaminacion alimentaria (sensor Nima). El 39%
de todos los participantes de la encuesta titubed en besar a
su pareja debido a la EC; las mujeres mas que los hombres
(45.2% vs. 13.9%, p <0.001). Los autores concluyeron que ser
celiaco tenia un efecto en su vida amorosa. Este efecto pue-
de ocasionar dudas sobre las citas y besos, disminucion de la
calidad de vida, mayor ansiedad social y actitudes alimenta-
rias menos adaptativas y comportamientos.
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En el ultimo afo se presentaron en congresos internaciona-
les investigaciones novedosas acerca dela enfermedad di-
verticular y otras colitis. A continuacion se resumen algunos
de los trabajos mas relevantes.

Enfermedad diverticular

Resulta dificil anticipar qué pacientes con diverticulos de
colon desarrollaran sintomas o complicaciones. Mari et al.’
encontraron que el uso de inhibidores de la bomba de proto-
nes aumenta en grado significativo el riesgo de diverticulitis
aguda (RM, 48.36; 1C95%, 22.85-102.38; p=0001), pero no su
gravedad, por lo que deben utilizarse de manera juiciosa en
estos pacientes. Como factor Gtil de prediccion, otro estu-
dio? demostro que los valores de calprotectina fecal se co-
rrelacionan con la clasificacion de DICA para determinar el
riesgo de diverticulitis, asi como de desarrollo de sintomas.

Diverticulitis aguda complicada por fistulas: Un grupo
mexicano?® describio los resultados del tratamiento de fistu-
las colovesicales mediante sigmoidectomia con anastomosis
primaria y reparacion de la pared vesical en un solo acto. El
33.3% de los pacientes present6 alguna complicacion poso-
peratoria: 88.8% correspondio a infecciones de herida qui-
rargica 'y 11.2% desarrolld fistula cutanea resuelta de

manera conservadora. Los factores de riesgo identificados
para complicaciones fueron obesidad (RM=3.93), diabetes
mellitus tipo 2 (RM=1.92), engrosamiento de la pared de co-
lon (RM=2.45) y de la pared vesical (RM=2.33).

Hemorragia diverticular: Yamamoto et al.* presentaron
una serie retrospectiva de nueve pacientes en los que se uti-
liz6 la colonoscopia de inmersion con gel 0S-1 para mejorar
la identificacion y hemostasia de los diverticulos sangrantes,
y lograron determinar el sitio de hemorragia en 66.7% y esta-
blecer una hemostasia efectiva en 85.7% de los casos, sin
efectos adversos. Aunque el tamano de la muestra de este
trabajo es pequeno, los resultados son prometedores.

Colonoscopia posterior a episodio de diverticulitis agu-
da: Diversas guias clinicas recomiendan una colonoscopia
seis a ocho semanas después de un episodio de diverticulitis
aguda para descartar cancer colorrectal (CCR) subyacente.
Un estudio® reviso todas las colonoscopias posdiverticulitis
practicadas en un periodo de cinco anos(n=177) y notificd
adenomas en 26%, adenomas avanzados en 2.3% y cancer en
1.1%; los dos casos de cancer se presentaron en el segmen-
to de la diverticulitis. Hasta 45 pacientes contaban con
prueba de sangre oculta en heces por inmunoquimica (FIT);
dos pacientes tuvieron FIT positiva, uno cancer y otro ade-
noma, mientras que en 43 FIT negativas no hubo casos de
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cancer. Solo se encontraron casos de cancer en pacientes
con diverticulitis complicada.Otro estudio® mostro la tasa
de CCR con colonoscopia posdiverticulitis comparada con un
grupo control de colonoscopia de escrutinio (350 vs. 1,502
pacientes). Ni la tasa de CCR (1.7% vs. 0.3%; p=0.09) ni la de
deteccion de neoplasia avanzada (12.3% vs. 9.6%; p=0.19)
tuvieron diferencias significativas entre los grupos. Cuando
solo se analizo a pacientes con diverticulitis complicada, se
observo un riesgo incrementado de neoplasia avanzada (RM,
3.72; 1C95%, 1.80-7.71; p=0.01). Por Gltimo, un estudio’ bus-
0 la correlacion entre los hallazgos tomograficos durante el
episodio de diverticulitis y el riesgo de neoplasias avanzadas
en la colonoscopia de seguimiento (3.5% de lesiones avan-
zadas y 1% de CCR), e identifico que la linfadenopatia se
vincula con un riesgo incrementado de lesiones avanzadas
en la colonoscopia (RM=11.6). Estos estudios muestran que
el rendimiento diagnodstico de la colonoscopia posdiverticu-
litis es bajo para la deteccion de CCR y plantean la posibili-
dad de seguimiento menos invasivo (como FIT) en pacientes
que cursaron con diverticulitis no complicada, sin adenopa-
tia en la TAC y quienes tienen colonoscopia previa, ademas
de enfatizar el beneficio de la colonoscopia para diagndsti-
co de CCR posterior a episodios de diverticulitis complicada.

Otras colitis

Factores de riesgo para colitis microscépicas (CM): Nic-
cum et al.? observaron que la ingestion de alcohol se rela-
cion6 de manera dependiente de la dosis con la incidencia
de CM (p<0.001), aun después de ajuste para edad, taba-
quismo, indice de masa corporal, actividad fisica, consumo
de antiinflamatorios no esteroideos e inhibidores de la bom-
ba de protones (IBP). El cociente de riesgo para cualquier
variante de CM segln el consumo de alcohol fue de 1.92
para 5-14.9 g/d y 2.34 para 215 g/d; cabe destacar que solo
hubo incremento de la incidencia con el consumo de vino,
pero no con el de cerveza o licor. Se requieren estudios adi-
cionales para caracterizar esta relacion y definir el efecto
de suspender su consumo en la evolucion de la colitis.

Colonoscopia en CM: En relacion con el nimero de biop-
sias necesario para diagnosticar CM, un estudio europeo
multicéntrico’ sefiald que tomar cuatro biopsias de colon
(sin incluirel recto) tiene un rendimiento diagndstico apro-
piado. Respecto de los hallazgos endoscopicos, Nock et al.™
demostraron que las lesiones macroscopicas (patron vascu-
lar anormal, aspecto festoneado) se vinculan con mayor gra-
vedad de CM (> 6 evacuaciones/dia), sin diferencias para
colitis linfocitica o colagenosa.

Colitis por farmacos inhibidores de punto de control in-
munitario (C-IPCl): Diversos estudios se enfocaron en anali-
zar la vinculacion entre el uso de farmacos inhibidores de
punto de control inmunitario (IPCI) y el desarrollo de colitis
infecciosas y colitis mediada inmunolégicamente. La C-IPCI
es un efecto adverso reconocido de los IPCl y su control re-
quiere tratamiento inmunosupresor y retiro, al menos tem-
poral, del IPCI. Los IPCI han revolucionado el tratamiento de
diversos tipos de cancer, pero se acompanan de complica-
ciones autoinmunitarias que afectan a distintos 6rganos,
incluido el colon. Yu et al."" realizaron un estudio retrospec-
tivo (n=764) en pacientes con neoplasia gastrointestinal
(Gl) tratada con IPCl y encontraron diarrea en 78%, dolor

abdominal en 33%, nausea o vomito en 14%, disfagia en 14%
y hemorragia Gl en 6%. El 44% de los pacientes desarrollo
colitis y 22% enterocolitis. Histolégicamente, 56% tuvo infla-
macion no ulcerativa y 27% ulcerativa. En cuanto al
tratamiento, 30% recibio esteroides, 60% esteroides con far-
maco bioldgico y 10% s6lo con este Ultimo; se logré remision
clinica en todos ellos se logré remision clinica en todos los
casos; sin embargo, hubo 17% de progresion mientras esta-
ban en tratamiento con los inmunosupresores. Demostraron
asi una mayor prevalencia de afeccion Gl del tubo digestivo
bajo. Un estudio' retrospectivo present6 el desarrollo y re-
currencia de CM relacionada con IPCI (n=30 casos) y publico
que 70% correspondié a CM de novo y 30% a agudizaciones
de CM previa. Por histologia, la mayor parte de los casos se
integro con colitis linfocitica, tanto en el grupo con CM de
novo (81%) como en la previa (67%). El 76% de los pacientes
con CM de novo se trato con esteroides (14% de los casos
resistentes requirié mayor inmunosupresion) y 47% exigio
suspension del IPCI debido a la colitis. La tasa de mortalidad
para la CM de novo fue del 9%. En otro estudio respecto de
los pacientes con agudizacion de CM previa, Ancha et al.™
presentaron un analisis de los articulos médicos basado en
27 publicaciones y hallaron una amplia variabilidad en el
tratamiento de la C-IPCl, tanto para el diagndstico como
para su tratamiento. Por ello, resulta importante basar el tra-
tamiento en las recomendaciones actuales hasta que existan
nuevos estudios que aporten mas evidencia cientifica.'*"

En los pacientes que utilizan IPCI es importante conside-
rar infecciones como causa de los sintomas gastrointestina-
les. Vasavada et al.' presentaron un estudio retrospectivo
de pacientes con diarrea vinculada con IPCI: de una muestra
de 41 pacientes, 27 recibian inhibidores PDL-1, 3 CTLA-4y
11 ambos. Se realizaron pruebas para determinar infeccion
por Clostridioides difficile y se identifico una prueba de am-
plificacion de acido nucleico (NAAT) positiva en 83% de los
casos con inmunoanalisis enzimatico negativo. Estos pacien-
tes tenian con mas frecuencia el antecedente de uso de IBP
(p=0.038) y de antibidticos (p=0.050), por lo que debe des-
aconsejarse su empleo profilactico. De manera concurrente,
66% de los pacientes tuvo C-IPCI que requiri6 tratamiento
inmunosupresor, ademas de presentar un curso clinico mas
prolongado (20 vs. 5 dias; p=0.003) y diarrea mas grave.
Esta comorbilidad se presentd en 91% de los pacientes que
recibieron doble IPCI. Otro estudio'” analizé la incidencia de
infeccion por citomegalovirus confirmada por inmunohisto-
quimica o prueba de reaccion en cadena de la polimerasa
(PCR) en pacientes tratados con IPCl, e identifico que la in-
cidencia era de 8%. De estos pacientes, la mayoria tenia
cancer activo en etapas 3 a 4y el 11% sintomas gastrointes-
tinales por CMV, con una mortalidad de 4% relacionada con
CMV. Esta infeccion se subestima con frecuencia en pacien-
tes con IPCl y debe aplicarse tratamiento antiviral para re-
ducir la mortalidad.

Conclusiones

Los trabajos presentados en congresos internacionales pre-
sentan nuevo conocimiento respecto de variedades de coli-
tis ya conocidas, plantean retos a algunas recomendaciones
de las guias clinicas y hacen evidente la aparicion de nuevos
tipos de colitis.



46 A. Noble-Lugo
Financiamiento 9. Ventero-Borges A, Roales-Gomez V, Escudero-Gonzalez L, et al.
Radiological warning signs and acute diverticulitis: when to

No se recibid incentivo econdémico para la elaboracion de perform a colonoscopy? [abstract]. United European Gastroen-

este documento. terol J 2020;8(8 Suppl.):P1279. o

10. Niccum B, Casey K, Burke KE, et al. Alcohol consumption in-
creases risk of microscopic colitis: results from two prospective

Conflicto de intereses US cohort studies [abstract]. Gastroenterology 2021;160(6

Suppl.):S-105.

La autora declara ser conferencista de Laboratorios Asofar- 11. Kanstrup Feihn AM, Engel PJH, Lanzarotto F, et al. Topographi-

ma, AstraZeneca y Takeda. cal distribution of microscopic colitis, number of biopsies nec-

essary for diagnosis, and importance of orientation of paraffin
. embedded biopsies [abstract]. United European Gastroenterol

Referencias J2020:8(8 Suppl.):0P132.

. ) e 12. Nock R, Amusin D, Chiou I, et al. Macroscopic findings in micro-

1. Mari A, Mahamid M, Khoury T, et al. The association between scopic colitis predict more severe disease [abstract]. Gastroen-
proton pump inhibitors and colonic diverticulitis [abstract]. terology 2021;160(6 Suppl.):S-336-S-337.

United European Gastroenterol J 2020;8(8 Suppl.):P0801. 13. Yu K, Abraham F, Thomas AS. Incidence of immune checkpoint

2. https://www.nxtbook.com/ueg/UEG/Abstracts/index. inhibitor related Gl toxicity in patients with Gl luminal malig-
php#/p/570 nancy and outcomes after treatment[abstract]. Gastroentero-

3. Tursi A, Brandimarte G, Di Mario F, et al. Fecal calprotectin ex- logy 2021;160(6 Suppl.):S-52-5-53.
pression correlates with the severity of the “DICA” score in pa- 14. Fredrick TW, Ramos GP, Braga-Neto MB, et al. Impact of im-
tients with endoscopic diagnosis of diverticulosis/ diverticular mune-checkpoint inhibitors on long-term disease course of and
disease [abstract]. United European Gastroenterol J 2020;8(8 development of microscopic colitis[abstract]. Gastroenterology
Suppl.):P0804. ) 2021; 160 (6 Suppl.): S-52.

4. Carrasco-Arroniz MA, Reyes-Jiménez D, Avila-Mercado O, et al. 15. Ancha S, Alayo QA, Deepak P, et al. A systematic review of the
Results of surgical treatment of colovesical fistulas in compli- diagnostic criteria, efficacy and safety outcomes reported in
cated diverticular disease: experience in a public hospital in studies of treatment of immune checkpoint inhibitor
Veracruz, Mexico[abstract]. Gastroenterology 2021;160(6 colitis[abstract]. Gastroenterology 2021;160 (6 Suppl.): 5-53.
Suppl.):S-919. 16. Dougan M, Wang Y, Rubio-Tapia A, et al. AGA clinical practice

5. Yamamoto K, Shiratori Y, Ikeya T. Utility of gel immersion meth- update on diagnosis and management of immune checkpoint
od for treating massive colonic diverticular bleeding[abstract]. inhibitor colitis and hepatitis: expert review. Gastroenterol
Gastrointest Endosc 2021;93(6 Suppl.):AB321. 2021;160:1384-1393.

6. Azizian JM, Trieu H, Beaven SW, et al. Yield of post-acute diver- 17. Haanen JBAG, Carbonnel F, Robert F, et al. Management of tox-
ticulitis colonoscopy: analysis of an underserved patient popu- icities from immunotherapy: ESMO Clinical Practice Guidelines
lation in the Los Angeles County Department of Health Services for diagnosis, treatment and follow-up. Ann Oncol 2017;28(Sup-
[abstract]. Gastroenterology 2021;160(6 Suppl.):S-193. pl. 4):iv119-iv142.

7. Abu Baker F, Ganayem M, Mari A, et al. The rate of advanced 18. Vasavada S, Amin R, Okhuysen PC, et al. Clostridioides difficile
colonic neoplasia didn "t differ among patients after acute di- infections in cancer patients of immune checkpoint inhibitors
verticulitis compared to average risk controls; a study on 1852 [abstract]. Gastroenterology 2021;160(6 Suppl.):S-50-S-51.
patients [abstract]. United European Gastroenterol J 2020;8(8 19. Panneerselvam K, Szafron D, Amin R, et al. Characteristics,
Suppl.):P0805. treatment, and outcomes of cytomegalovirus infection in pa-

8. https://www.nxtbook.com/ueg/UEG/Abstracts/index. tients treated with immune checkpoint inhibitors [abstract].

php#/p/572

Gastroenterology 2021;160(6 Suppl.):S-51-S-52.



Revista de Gastroenterologia de México. 2021;86(Supl 1):47-49

REVISTA DE ,
GASTROENTEROLOGIA
pE MEXICO

www.elsevier.es/rgmx

ENFERMEDADES DEL INTESTINO Y COLON

Dietas, suplementos y apoyo nutricio en enfermedades digestivas

J. A. Velarde-Ruiz Velasco

Hospital Civil de Guadalajara Fray Antonio Alcalde

Recibido el 8 de junio de 2021; aceptado el 16 de junio de 2021

Revision analitica

Durante décadas se ha mencionado que una dieta saludable
protege contra la desnutricion en todas sus formas y en par-
ticular condiciones pandémicas no transmisibles, como la
obesidad (OB) y sus consecuencias clinicas, ademas de la die-
tay el apoyo nutricio que han sido fundamentales como par-
te integral del tratamiento de diversas enfermedades
digestivas. En la pasada edicion virtual de la DDW 2021 se
presentaron algunos trabajos interesantes al respecto.

La OB se vincula con alteraciones de la circulacion de
acidos biliares (AB) los cuales son Gtiles para la absorcion
del colesterol. En este aspecto se presentaron dos trabajos del
grupo de la Clinica Mayo. En el primero, Hashem et al., en
un estudio de intervencion nutricional en 16 participantes
(n= 8 delgados; n= 8 0B), se analizo el grado de absorcion
intestinal de colesterol y los valores fecales de AB y grasas
en obesos. La intervencion tuvo tres etapas metabdlicas di-
ferentes en una semana por un lapso de cuatro semanas: 1)
dieta regular (RD), 2) dieta alta en calorias y grasas (HFD)
(2,700 kcal/dia, 33% de grasa) 3) periodo de lavado en RD, y
4) dieta baja en calorias y baja en grasas (LFCD) (1,200 kcal/
dia). Se realizaron mediciones semanales de colesterol d7
marcado con isdtopos. Se recogié una muestra de heces des-
pués de 48 h en el dia 5 a 7 de cada semana para los AB

fecales y la grasa fecal. La absorcion de colesterol intestinal
se redujo de manera significativa en la OB en comparacion
con los controles sanos en las diferentes etapas metabdli-
cas. La composicion de macronutrientes y la ingestion calé-
rica de la dieta tuvieron un efecto significativo en el grado
de absorcion de colesterol en ambos grupos. Ademas, las
diferentes etapas metabdlicas también influyeron en la ex-
crecion de AB y grasas en las heces.' Por otro lado, Calderon
et al. estudiaron el efecto de la LFCD sobre los AB, funcion
enteroendocrina y saciedad. Una semana de LFCD produjo
una via de acidos biliares alterada en el grupo OB con valo-
res reducidos de hormonas de saciedad como GLP-1 y PYY.
Se observo una disminucion significativa delas cifras pos-
prandiales de GLP-1 (p = 0.03), PYY (p = 0.02), AB totales en
suero (p = 0.008) en LFCD en comparacion con HFD.?

La enfermedad del higado graso no alcohdlico (EHGNA) es
una causa de morbimortalidad en todo el mundo. Gray, et al,
investigaron las relaciones de la calidad de la dieta y los
patrones dietéticos en adultos con EHGNA que participaron
en el estudio CARDIA. De 2,409 participantes, el 24.7% tenia
EHGNA. El IMC fue mas elevado en el grupo EHGNA (34.7 +
7.3 kg/m?vs. 28.6 + 6.2 kg/m?, p <0.0001) y con mas compo-
nentes de disfuncion metabdlica (p<0.0001) y sedentarismo
(p <0.013). La ingestion energética fue mayor en general en
sujetos con EHGNA (2,421 + 1,063 kcal/dia vs. 2,292 + 1,013
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kcal/dia, p = 0.008), con una ingestion significativamente
mayor de carne y pescado (p<0.0001), lacteos (p=0.011),
grasas (p =0.017) y patatas (p = 0.017) y con una ingestion
de fruta mucho menor (p= 0.022). El patron dietético de
carne se relacion6 de forma positiva con las probabilidades
de EHGNA en los resultados no ajustados (p <0.0001).3

Por otro lado, en un estudio con ratones con EHGNA y un
modelo de trastorno de estilo de vida inducido de modo ex-
perimental, Vohra et al. buscaron determinar si la melatoni-
na exdgena mejoraba la funcion hepatica. Los ratones se
sometieron a pruebas de funcion hepatica, histologia hepa-
tica y de comportamiento para valorar la actividad locomo-
tora, ansiedad, depresion y memoria. Los ratones se
sometieron a cambios fotoperiodicos solos o en combinacion
con dieta alta en fructosa durante 18 semanas. Los resulta-
dos indicaron que la melatonina exégena mejora la funcion
hepatica y la plasticidad sinaptica del hipocampo en un mo-
delo experimental de trastorno del estilo de vida, que cul-
mina en una gran mejora en los indices motores, como lo
demuestra la mejoria en los indices de comportamiento.*

En pacientes con cirrosis, la desnutricion es un problema
constante. Los ayunos durante el tratamiento endoscopico
de las varices esofagicas (VE) puede deteriorar el estado
nutricional en estos pacientes. Kojima et al. buscaron de-
terminar la utilidad de la nutricion enteral enriquecida con
aminoacidos de cadena ramificada (BCAA) en el tratamiento
endoscopico de las VE. A un grupo se le dio la complementa-
cion de BCAA por via oral en un paquete de mezcla de polvo
durante tres dias a partir del dia siguiente del tratamiento
endoscopico, otro grupo tomoé BCAA durante toda la estan-
cia hospitalaria y otro mas funcioné como grupo de control.
Una semana después del tratamiento endoscoépico, el re-
cuento total de linfocitos (TLC) en la sangre periférica en
los grupos de tres dias y el grupo de BCAA continuo fue ma-
yor que en el grupo control y lo mismo se aplico para los de
65 anos o mas. También se observaron mejoras significativas
en la funcion hepatica y la tolerancia a la glucosa en los
grupos de tres dias y grupo continuo. Gracias a estos resul-
tados se puede esperar que el uso de una mezcla de nutrien-
tes enterales enriquecidos con BCAA, en combinacion con
eltratamiento endoscopicode las varices esofagicas, sea efi-
caz para la inmunidad, la funcion hepatica y la tolerancia a
la glucosa en pacientes ancianos.?

Mehta et al. presentaron resultados de un estudio retros-
pectivo sobre el papel de la dieta rica en fibra, frutas y
verduras en mujeres con enfermedad por reflujo gastroeso-
fagico (ERGE). Se analizaron 42,955 casos de mujeres con
ERGE de 42 a 62 aios de edad. La incidencia de los sintomas
de ERGE se evalud en 2009, 2013 y 2017 mediante cuestio-
narios autoadministrados. Se identificaron 10,674 casos inci-
dentes de sintomas de ERGE. La ingestion total de fibra se
vinculdé con una menor incidencia de sintomas de ERGE
(p<0.0001), con un riesgo relativo (RR) de 0.77 (1C95%, 0.72-
0.82) y al igual que la mayor ingestion de fibra de frutas
(p<0.0001) y fibra vegetal (p= 0.003), pero no fibra de ce-
reales (p= 0.08). Una mayor ingestion de fibra dietética se
acompand de un menor riesgo de sintomas semanales de
ERGE, incluso entre los usuarios de antisecretores. Estos re-
sultados sugieren que el aumento de la ingestion de fibra
dietética puede ser complementario de otras modificacio-
nes del estilo de vida de los sintomas de la ERGE, como de-
jar de fumar y perder peso.¢

Los alimentos se han identificado como un desencade-
nante de sintomas en pacientes con sindrome de intestino
irritable (Sll), lo cual puede llevar a modificar la ingestion
dietética y como consecuencia a la aparicion de deficiencias
nutricionales. A este respecto, Calderon et al. presentaron
resultados de una revision sistematica y metaanalisis, con lo
cual buscaron determinar la ingestion habitual de nutrien-
tes en adultos con Sl y comparar la ingestion de nutrientes
entre adultos, con y sin Sll. De acuerdo con el analisis de 42
estudios, se observo que los valores de ingestion diaria me-
dia fueron de 2,051 kcal para la energia total; 20.5 g para la
fibra dietética; 74.7 g para la grasa total; 247.8 g para los
carbohidratos totales; y 78.6 g para la proteina. En los estu-
dios que evaluaron la dieta habitual en el Sl y los controles
no hubo diferencias significativas entre los grupos en la in-
gestion de energia total, grasa, carbohidratos, proteina o
micronutrientes (todos p=no significativa). Las relaciones de
disminucién de fibra o ingestion de calcio con SlI fueron de
significancia marginal (p = 0.06), por lo cual se puede con-
cluir por los resultados de este trabajo que la ingestion de
fibra y calcio puede disminuir en el Sll, pero la ingestion to-
tal de nutrientes no difiere entre adultos con y sin SII.”

El hierro hemo contenido en carnes procesadas es un fac-
tor clave relacionado con un mayor riesgo de desarrollar va-
rias enfermedades crénicas a través de su capacidad para
catalizar la peroxidacion de lipidos que conduce a la forma-
cion de aldehidos reactivos en la luz intestinal. Se ha obser-
vado en modelos de ratones que los productos de
peroxidacion de lipidos como el 4-hidroxinonenal desenca-
denan dolor y activan las vias de sefnalizacion del dolor in
vitro. Por lo anterior, Mazenc et al. buscaron comprobar si
una dieta enriquecida con hierro altera el eje microbiota-
intestino-cerebro al promover la hipersensibilidad visceral
en ratones en respuesta a la distension colorrectal en un
modelo murino. Se alimentd a dos grupos con diferentes ti-
pos de hierro: 1) citrato férrico, 2) hierro hemo durante 15
dias, y se analizaron muestras fecales para medir productos
de peroxidacion lipidica y microbiota. El hierro hemo de la
dieta incrementd los aldehidos reactivos a nivel luminal en
las aguas fecales (p <0.001) y la hipersensibilidad visceral
en respuesta a la distension colorrectal a 0.06 y 0.08 volu-
menes (p <0.01, p <0.05, respectivamente). La riqueza de
especies de los ratones alimentados con la dieta enriqueci-
da con hemo se redujo (diversidad a, p <0.0001) y la diver-
sidad B reveld una clara diferencia en la comunidad de
microbiota segun fuera la forma de hierro en la dieta). Esta
disbiosis se caracterizo por una disminucion de la abundan-
cia de Firmicutes (p<0.001) y la clase de Clostridia se vincu-
l6 notablemente con una sobreabundancia de
Gammaproteobacteria y, de forma mas especifica, con una
expansion de Escherichia coli (p<0.001).8
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Se obtuvo de la AMG una beca de inscripcion al congreso
DDW 2021.
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