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The Mexican consensus on the diagnosis and treatment of ulcerative colitis

Abstract The guidelines presented herein are an updated version of the recommendations
published in 2007. Since then, there has been a rapid advance in the knowledge about the
pathophysiology of ulcerative colitis and its therapeutic options. New drugs have been approved,
novel targeted therapies have emerged, and new strategies have been developed to improve
the previously available approaches to the disease.

The aim of the present consensus is to promote the current knowledge of and Mexican pers-
pective on the epidemiology, diagnosis, and medical and surgical treatment of chronic idiopathic
ulcerative colitis.

The final vote on the statements and their ultimate modifications were carried out at the
consensus working group meeting. Evidence was evaluated through the GRADE classification.
© 2018 Asociacion Mexicana de Gastroenterologia. Published by Masson Doyma México S.A. This
is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/

by-nc-nd/4.0/).

Introduccion

La colitis ulcerosa cronica idiopatica (CUCI) es una enfer-
medad cronica de la mucosa del colon que resulta de la
interaccion de factores genéticos y ambientales. El curso cli-
nico de la enfermedad es impredecible, y se caracteriza por
episodios de remision y recaidas o exacerbaciones. Aunque
no se conocen los datos precisos de epidemiologia en México,
la incidencia de la enfermedad parece estar en aumento en
el mundo en los Ultimos afnos, principalmente en los paises
occidentales'.

Estas guias constituyen una actualizacion de las guias
publicadas en 20072. Desde ese afio, los conocimientos
acerca de la fisiopatologia, asi como las opciones terapéu-
ticas, han evolucionado rapidamente, con la aprobacion de
nuevos agentes, la aparicion de nuevos blancos terapéuticos
y nuevas estrategias para mejorar los abordajes disponibles
previamente.

Objetivo

Promover una perspectiva mexicana sobre la epidemiologia,
el diagnodstico y el tratamiento médico y quirdrgico de la
CucCl.

Métodos

Para el desarrollo de las guias, el Dr. JesUs Kazuo Yamamoto-
Furusho designd un comité formado por 4 coordinadores,
quienes fueron responsables de generar de 10 a 20 enun-
ciados con respecto a los temas de epidemiologia y
etiopatogenia, diagnostico, tratamiento médico y trata-
miento quirdrgico, originadas de la evidencia mas reciente
publicada en la literatura acerca de la CUCI.

Se llevd a cabo una blsqueda sistematica de la lite-
ratura en inglés y espanol para cada oracion generada
por los coordinadores utilizando Medline/Pubmed, Coch-
rane Database, EMBASE (Ovid) y LILACS. La estrategia de
busqueda incluyod los siguientes términos MeSH: epidemio-
logia, factores de riesgo, tabaquismo, fisiopatologia, dieta,

diagndstico, biomarcadores séricos y fecales, calprotectina
fecal, endoscopia, radiologia, biopsias, displasia, trata-
miento médico, 5 aminosalicilatos, inmunomoduladores,
azatioprina, ciclosporina, esteroides, prednisona, budeso-
nida mmx, tratamiento bioldgico, infliximab, adalimumab,
vedolizumab. Se incluyeron todos los ensayos clinicos alea-
torizados, metaanalisis, revisiones sistematicas, estudios de
cohorte y estudios de casos y controles publicados en los
Ultimos 20 afos (1996-2016).

El Grupo de Consenso Mexicano de la CUCI incluyo
30 participantes que incluyeron gastroenterologos, especia-
listas en enfermedad inflamatoria intestinal (Ell), cirujanos
colorrectales, endoscopistas y patologos. Los coordinadores
de cada segmento se encargaron de desarrollar los enun-
ciados iniciales. Se utilizdé una plataforma en linea (Survey
Monkey), proporcionada por Ferring Pharmaceuticals, para
encuestar a los participantes y realizar modificaciones a
los enunciados antes del proceso final de voto presencial.
Através de la plataforma electrénica se realiz6 una votacion
previa por método Delphi para observar el nivel de acuerdo
previo de las oraciones y se realizaron comentarios sobre
referencias especificas o modificaciones sugeridas para los
enunciados. Los enunciados fueron finalmente votados y se
realizaron las modificaciones finales en la junta de consenso
presencial. La evaluacion de la evidencia se realizo con la
clasificacion de GRADE.

La votacion presencial se llevo a cabo en un dia, en la
Ciudad de México, donde los datos y los enunciados finales
fueron votados. Los enunciados se aceptaban cuando > 75%
de los participantes votaban 4 o 5 de acuerdo a una escala
del 1 al 5.

Las recomendaciones se basan en el nivel de la evi-
dencia disponible, de acuerdo a la clasificacion Grading of
Recommendations, Assessment, Development and Evalua-
tion (GRADE): grado A, evidencia de nivel 1 que corresponde
a ensayos clinicos aleatorizados; grado B, que corresponde a
nivel 2 o 3 de evidencia; son estudios de cohorte o de casos
y controles; grado C, recomendaciones basadas en estudios
con nivel 4 de evidencia, es decir, series de casos o estudios
de cohorte de pobre calidad, y grado D, que son recomen-
daciones basadas en evidencia de nivel 5, que corresponde
a opinion de expertos®. La calidad de la evidencia para
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cada recomendacion se clasific6 como alta, moderada, baja
o muy baja. El grado de cada recomendacion se asignd
como fuerte (se recomienda...) o débil (se sugiere...). La
fuerza de recomendacion se compone de 4 aspectos: balance
riesgo/beneficio, preferencias y valores del paciente, dispo-
nibilidad de recursos, y calidad de la evidencia.

Finalmente se redact6 el documento, el cual fue apro-
bado por todos los autores. Las recomendaciones del
Consenso se encuentran escritas en letra negrita y cur-
siva, seguidas por comentarios acerca de la evidencia
que sustenta la oracion. Los doctores Yamamoto-Furusho y
Gutiérrez-Grobe fueron los responsables de la edicion del
texto final.

1. Epidemiologia y etiopatogenia

Enunciado 1.1. Estudios disponibles en México sugieren
un incremento de hasta tres veces la tasa ajustada de inci-
dencia de la CUCI en los ultimos 20 afos. Porcentaje de
acuerdo: 77%. NE: IV. Grado de recomendacion: C.

Se ha encontrado que la mayor incidencia y prevalencia
de las Ell es en el norte de Europa, Reino Unido y Estados
Unidos*. Sin embargo, en los ultimos afos se ha descrito
aumento en los casos de CUCI en las regiones de baja inci-
dencia, incluyendo Latinoamérica’.

En un estudio publicado en 2009 por Yamamoto-Furusho,
en el que se analizo la epidemiologia de la CUCI en México
de 1987 a 2006, se encontré que la media de casos nue-
vos se incremento de 28.8 en el periodo de 1987 a 1996,
a 76.1 en el segundo periodo de 1997 a 2006. La inciden-
cia se incremento 2.6 veces comparando ambos periodos de
tiempo®. Por otro lado, en un estudio publicado en 2011 por
Bosques-Padilla et al.” se encontré que de 2004 a 2008 la
tasa ajustada al nUmero de ingresos al servicio de medicina
interna por ano fue de 2.3, 2.6, 3.0, 3.6 y4.1/1,000 ingresos,
respectivamente, en un hospital del noroeste de México.

Enunciado 1.2. El pico de mayor incidencia en México
es entre los 20 y 40 afios de edad, afectando por igual a
hombres y mujeres. Porcentaje de acuerdo: 100%. NE: IV.
Grado de recomendacion: C.

En el estudio de Bosques-Padilla et al.” se encontr6 que
la edad de presentacion de la enfermedad mas frecuente
fue entre la tercera y la quinta década de la vida.

Al respecto de la distribucion por edad, en el estudio de
Yamamoto-Furusho se encontré que los picos de frecuencia
fueron entre los 21 y los 30 anos (37.1%) y de los 31 a 40 anos
(25.5%)°.

Enunciado 1.3. En la CUCI, factores ambientales, genéti-
cos y de la microbiota interacttian con el sistema inmune,
resultando en respuestas alteradas responsables de la
inflamacion intestinal crénica. Porcentaje de acuerdo:
97%. NE: IV. Grado de recomendacion: C.

El mecanismo fisiopatologico clave de la CUCI es una res-
puesta inmunoloégica desregulada al microbioma intestinal
comensal en un huésped genéticamente susceptible®. Existe
evidencia reciente de que factores modernos que modifican

el estilo de vida, como el uso de antibioticos, la dieta, el
tabaquismo y el metabolismo de la vitaminaD, entre otros,
influyen y modifican la inmunidad sistémica e intestinal’. Por
otro lado, la naturaleza genética de las Ell ha sido amplia-
mente reconocida en diversos estudios, y en la actualidad se
han identificado mas de 200 alelos de riesgo en poblaciones
caucasicas. Se conoce, ademas, que algunos polimorfismos
genéticos actlan sinérgicamente con el ambiente y la micro-
biota, y que la patogénesis de la Ell surge de la interaccion
entre los factores genético, inmunoldgico y ambiental'®. En
estudios realizados especificamente para identificar el papel
de la microbiota en la CUCI se ha observado que la disbio-
sis incrementa las bacterias patdgenas y proinflamatorias, y
que esta disbiosis ocurre generalmente a partir de un evento
desencadenante como una gastroenteritis infecciosa, en el
cual existe un desequilibrio entre bacterias comensales y
patdgenas, perpetuando una alteracion en la barrera intes-
tinal epitelial causando la translocacion de bacterias y sus
productos en individuos genéticamente susceptibles'".

Enunciado 1.4. Los factores genéticos estan relaciona-
dos con la patogénesis de la CUCI, explicada por la alta
frecuencia entre familiares de primera linea y la con-
cordancia encontrada entre gemelos monocigoticos en
comparacion con dicigéticos. Sin embargo, la agregacion
familiar en México es baja, alrededor de 6.78%, en com-
paracion con poblaciones con alta incidencia. Porcentaje
de acuerdo: 100%. NE: Ill. Grado de recomendacion: C.

Multiples estudios han sugerido el papel de los facto-
res genéticos en la fisiopatologia de la CUCI. El compartir
genes de susceptibilidad, asi como factores ambientales, en
miembros de la misma familia parece resultar en un incre-
mento en el riesgo de agregacion familiar para la Ell'?. En
cohortes poblacionales realizadas en el norte de Europa se
han observado altas tasas de concordancia para gemelos
monocigoticos en comparacion con gemelos dicigoticos; sin
embargo, el riesgo es mas elevado en pacientes con enfer-
medad de Crohn, en comparacion con CUCI. Las tasas de
concordancia de CUCI en gemelos reportadas en cohortes
europeas recientes son de aproximadamente el 15% para
gemelos monocigoticos y del 8% para dicigoticos'>.

La agregacion familiar ha sido documentada amplia-
mente en diversos estudios poblacionales. De acuerdo a la
serie y a la poblacion, se ha descrito desde el 1% hasta
el 23%. Algunos estudios han documentado que esta agre-
gacion familiar es mayor en pacientes de raza blanca en
comparacion con pacientes de otras etnias'#. En México, un
estudio publicado por Yamamoto-Furusho mostré una fre-
cuencia baja de agregacion familiar de CUCI en poblacion
mexicana del 6.78%, comparada con 13.4 al 15% que se ha
mostrado en paises del norte de Europa y Estados Unidos®.

Enunciado 1.5. En la CUCI, la alteracion en la permeabi-
lidad intestinal y disbiosis contribuyen a la exposicion de
antigenos, resultando en la activacion de multiples vias
que inducen la produccion de citocinas proinflamatorias.
Porcentaje de acuerdo: 100%. NE: Il. Grado de recomenda-
cion: II-B.

El tracto gastrointestinal contiene la mayor comunidad
microbiana del cuerpo, y multiples estudios han demostrado



Diagnostico y tratamiento de la colitis ulcerosa croénica idiopatica 147

que existe influencia de los genes microbianos en la expre-
sién de los genes del huésped’™. En diversos estudios se ha
reconocido que en la CUCI existe inmunidad incrementada
hacia los antigenos microbianos. Por otro lado, se han obser-
vado anormalidades tanto cualitativas como cuantitativas en
la microbiota o disbiosis'®.

Enunciado 1.6. La CUCI se caracteriza por una respuesta
de células colaboradoras de tipo T2y Ty 17 con secrecién
de interleucinas proinflamatorias. Porcentaje de acuerdo:
75%. NE: Il. Grado de recomendacion: B.

En este sentido, los linfocitos T ayudadores (Ty) tienen
plasticidad y se adaptan facilmente a estimulos ambien-
tales, lo cual es necesario para mantener la homeostasis
inmunologica. Cuando esta adaptabilidad se pierde o se
encuentra alterada, se impiden cambios restaurativos y la
respuesta inmunoldgica puede desencadenar una respuesta
croénica incontrolada’.

En circunstancias normales, la interaccion entre las
células dendriticas y las células epiteliales promueve la
homeostasis a través de un fenotipo Ty2 no inflamatorio.
Sin embargo, la CUCI se caracteriza por una respuesta Ty2
atipica con produccion descontrolada de IL-5 e IL-13. Por
otro lado, simultaneamente, los linfocitos de la mucosa pro-
ducen IL-17 estimulando la respuesta de células Ty17, las
cuales producen multiples citocinas, incluyendo IL-21 e IL-
22. Aunque la respuesta Ty17 es mayor en Crohn que en
cucr.

Enunciado 1.7. Estudios a nivel mundial demuestran que
el tabaquismo activo no se asocia al desarrollo de CUCI. El
tabaquismo no tiene un impacto significativo en el curso
de la enfermedad. Porcentaje de acuerdo: 100%. NE: II.
Grado de recomendacion: A.

Desde la década de los ochenta se establecid que los
fumadores de tabaco son menos propensos a desarrollar
CUCI que los no fumadores'’, con un riesgo mayor para los
no fumadores de hasta 3 veces mas, de acuerdo a un metaa-
nalisis publicado en 19892,

El efecto del tabaquismo en el curso de la enfermedad
no habia sido establecido, hasta que en un metaanalisis con
revision sistematica publicado recientemente se observo
que el tabaquismo no mejora ni tiene un impacto clinico en
la historia natural de la CUCI, por lo que con esta evidencia
reciente, y debido a los efectos benéficos de la suspension
del habito tabaquico en la salud, se sugiere recomendar a
los pacientes cesar el tabaquismo, sin mayor riesgo para el
curso de la enfermedad'”.

Enunciado 1.8. Se ha demostrado que la apendicecto-
mia protege contra la CUCI, se sugiere que por efectos
inmunomoduladores. La apendicectomia en pacientes con
CUCI no se asocia con disminucion en la gravedad de la
enfermedad. El riesgo de colectomia en pacientes con
CUCl y apendicitis es controversial. Porcentaje de acuerdo:
81%. NE: Ill. Grado de recomendacion: C.

Se ha observado en diversos estudios que la apendicec-
tomia temprana protege contra el desarrollo de la CUCI,
sugiriendo un papel del apéndice en la patogénesis de la

enfermedad. Sin embargo, de acuerdo a algunos estudios,
la apendicectomia después de los 20 afos no confiere pro-
teccion, lo que sugiere que las células implicadas en el
desarrollo de la CUCI pueden extenderse mas alla del apén-
dice a otro tejido linfoide después de esta edad'.

Por otro lado, en algunos estudios realizados con ante-
rioridad se observo que la CUCI se comportaba con menor
gravedad en pacientes después de la apendicectomia®®. Sin
embargo, en un metaanalisis publicado recientemente por
Deng, en el que se analizaron 6 estudios previos con un total
de 4,994 pacientes, de los cuales 434 tenian apendicecto-
mia, los resultados del analisis de subgrupos demostraron
que no existe diferencia significativa en la gravedad de
la CUCI antes o después de la apendicectomia, indepen-
dientemente de la extension de la enfermedad (proctitis:
RM=1.03, 1C95%: 0.74-1.42, p=0.87; colitis izquierda:
RM=1.01, 1C95%: 0.73-1.39, p=0.97; pancolitis: RM=0.92,
IC95%: 0.59-1.43)%".

De acuerdo a los resultados de un estudio multicéntrico
publicado recientemente, se demostré que la apendicec-
tomia no disminuye la gravedad de la CUCI, definida en
ese estudio como la necesidad de colectomia total, com-
parado con pacientes sin apendicectomia. Por el contrario,
se observo que los pacientes a quienes se les realizaba apen-
dicectomia después del diagnostico de CUCI tenian un riesgo
2.2 veces incrementado de colectomia?’??,

Enunciado 1.9. Los antiinflamatorios no esteroideos se
asocian con recaidas en pacientes con CUCI, principal-
mente el naproxeno. La aspirina, COX-2, acetaminofén y
nimesulide no han demostrado dicha asociacion. Los anti-
conceptivos orales no incrementan el riesgo de recaidas
de la enfermedad ni de trombosis. Porcentaje de acuerdo:
100% NE: Ill. Grado de recomendacion: C.

Se ha descrito que la disrupcion de la barrera epitelial
en el intestino mediada por la ciclooxigenasa, causada por
la aspirina y otros antiinflamatorios no esteroideos (AINE),
afecta la interaccion entre el microbioma y las células inmu-
nes del intestino, afectando el riesgo para recaida de la
CUCI. Aunque los estudios realizados han sido controver-
siales y la evidencia ha sido conflictiva, la mayoria de los
estudios han demostrado incremento leve en la tasa de
recaidas de la CUCI en usuarios de AINE, y de hasta 2 veces
de incremento en el riesgo?®.

En un estudio de cohorte reciente se encontrd una aso-
ciacion entre el uso de AINE y la incidencia de recaida o
exacerbaciones, particularmente en aquellos pacientes con
uso de AINE mayor a 15dias por mes, excepto aspirina,
nimesulide, paracetamol y algunos inhibidores COX-2%*. Al
respecto de esto, se han realizado ensayos clinicos para
evaluar la seguridad y la tolerabilidad de los farmacos inhi-
bidores de COX-2, particularmente de medicamentos como
el celecoxib y etoricoxib en pacientes con CUCI. En estos
estudios se encontré que pacientes con uso tanto de etori-
coxib como de celecoxib no desarrollaron significativamente
mayor cantidad de sintomas de exacerbacion de CUCI com-
parados contra placebo??’.

Respecto al uso de anticonceptivos orales (ACO) en las
Ell, un metaanalisis de estudios realizados entre 1980 y
2007 encontrd que las usuarias actuales de ACO tenian un
riesgo minimo pero estadisticamente significativo de exacer-
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bacion de CUCI (RR=1.28, IC95%: 1.26-1.70), ajustado para
tabaquismo y otros factores?®. Sin embargo, en una revi-
sion sistematica de 5 estudios mas recientes se ha concluido
que aunque la evidencia es limitada, esta sugiere que el uso
de ACO no incrementa el riesgo de recaidas de la Ell. Sin
embargo, son necesarios mas estudios al respecto, ya que
la mayoria de la evidencia se ha generado en pacientes con
enfermedad de Crohn?’.

Enunciado 1.10. La alta ingesta de grasas totales
(>30g/dia), acidos grasos poliinsaturados y acidos gra-
sos omega-6 parece conferir mayor riesgo de CUCI. Las
mejores condiciones de higiene parecen influir en el
incremento de la CUCI. Porcentaje de acuerdo: 94%. NE:
IV. Grado de recomendacion: C.

Debido a que las poblaciones occidentales, parecen estar
mas afectadas por las Ell, y que el estilo de vida occidental
se ha asociado con estas enfermedades, se ha sugerido en
diversos estudios que la alta ingesta de grasa es un factor
de riesgo para el desarrollo de CUCI*®,

En una revisidn sistematica publicada por Hou et al.*" se
encontrd una asociacion significativa entre la ingesta ele-
vada de grasas totales y un riesgo incrementado de CUCI.
Asi mismo se observo que el alto consumo de monosacaridos
y disacaridos increment6 el riesgo para CUCI.

Los factores ambientales tienen un papel importante en
el desarrollo de las enfermedades inflamatorias. En una
publicacion de 1989 se sugirid la llamada «hipdtesis de la
higiene» inicialmente propuesta para la relaciéon entre el
nimero de hijos y la fiebre del heno®?, y la cual parece estar
asociada con diversas enfermedades autoinmunes, inclu-
yendo las EII*3,

En un metaanalisis publicado recientemente por Cho-
lapranee y Ananthakrishnan®* se encontré asociacion
protectora entre enfermedad de Crohn y diversas medidas
de higiene ambiental, como el compartir habitacion, com-
partir cama, exposicion a animales de granja, mascotas y
multiples hermanos. Los autores sugieren que los mecanis-
mos de estos factores protectores incluyen la competencia
antigénicay la influencia en la regulacion de la funcion de las
células T, asi como modificaciones en la microflora, causando
mayor diversidad y menor susceptibilidad del individuo a las
Ell.

2. Diagnostico

Enunciado 2.1. El diagnéstico de CUCI se establece
mediante la correlacion de los aspectos clinicos, bio-
quimicos, endoscoépicos e histopatologicos. Porcentaje de
acuerdo: 100%. NE: Ill. Grado de recomendacién: C.

La historia natural de la CUCI se caracteriza por episo-
dios de recaida y remision de los sintomas. El diagnostico
de CUCI se hace en base a la sospecha clinica, apoyada con
hallazgos macroscépicos endoscopicos y con hallazgos histo-
logicos tipicos en la biopsia. Previamente deben descartarse
agentes infecciosos en los examenes de las evacuaciones®.

Enunciado 2.2. Los sintomas clinicos mas frecuentes son
la presencia de diarrea crénica con moco y sangre, pujoy
tenesmo rectal, asi como evacuaciones nocturnas, pér-
dida de peso, fiebre y dolor abdominal. Porcentaje de
acuerdo: 100%. NE: Ill. Grado de recomendacién: C.

La CUCI es una enfermedad inflamatoria cronica limitada
a la mucosa colonica, con un patrén de extension continuo
desde el recto en forma proximal, y que puede abarcar toda
la extension del colon. El diagnostico se realiza con base
a datos clinicos, obtenidos a partir de una historia clinica
detallada, que debe incluir informacion sobre los sintomas:
inicio de los sintomas, presencia de dolor abdominal, patron
de diarrea, sintomas extraintestinales, sangrado rectal, pre-
sencia de moco y sangre en las evacuaciones, sintomas de
pujo y tenesmo rectal, pérdida de peso y sintomas generales
asociados, como fiebre. Antecedentes de importancia: con-
diciones de higiene, uso de tabaco, apendicectomia, uso de
antibioticos e historial de infecciones.

La sospecha clinica debe apoyarse con datos bioquimicos,
como marcadores séricos de inflamacion elevados, datos de
anemia, marcadores fecales elevados, e incluir datos endos-
copicos e histologicos.

Enunciado 2.3. La exploracién fisica debe incluir la
toma de signos vitales como tension arterial, frecuen-
cia cardiaca, temperatura corporal y peso, ademas de
la exploracion abdominal para descartar datos de irri-
tacion peritoneal y exploracion anorrectal, asi como la
exploracion de ojos, piel y articulaciones en busca de
manifestaciones extraintestinales. Porcentaje de acuerdo:
87%. NE: IV. Grado de recomendacidn: C.

La caracteristica principal de la CUCI es la presencia de
moco y sangre en las evacuaciones, acompanada por dolor
abdominal; la localizacion del dolor depende de la exten-
sion de la enfermedad. El dolor generalmente esta presente
en el cuadrante inferior izquierdo en la enfermedad dis-
tal y se extiende a todo el colon, como la pancolitis. La
distension abdominal y datos de irritacion peritoneal a la
palpacion, acompanados con disminucion de los ruidos intes-
tinales, requieren supervision continua debido al alto riesgo
de presentar megacolon téxico®’.

Enunciado 2.4. Se debe realizar biometria hematica,
reactantes de fase aguda (velocidad de sedimentacién glo-
bular, proteina C reactiva), pruebas de funcién hepatica,
y examen coprolégico como abordaje de laboratorio ini-
cial en pacientes con sospecha de CUCI. Porcentaje de
acuerdo: 87%. NE: Ill. Grado de recomendacion: C.

A los pacientes con sospecha de CUCI debe solicitarseles
biometria hematica, marcadores de inflamacion, incluyendo
proteina C reactiva (PCR) y velocidad de sedimentacion glo-
bular (VSG), electrolitos, pruebas de funcion hepatica y
muestras de heces para analisis microbiolégico® .

En la biometria hematica pueden observarse datos de
anemia, leucocitosis y trombocitosis. Los reactantes de fase
aguda se correlacionan directamente con el grado de activi-
dad, ademas de ayudarnos a predecir desenlaces y riesgo de
colectomia®. Los examenes en heces deben solicitarse tanto
para descartar patogenos frecuentes como Clostridium
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difficile, que puedan estar complicando la presentacion de
la enfermedad.

Enunciado 2.5. Durante el seguimiento se sugiere la rea-
lizacion de biometria hematica para evaluar el grado de
anemia, asi como cinética de hierro para determinar defi-
ciencia de hierro. Porcentaje de acuerdo: 90%. NE: IlI.
Grado de recomendacion: C.

La anemia es la complicacion mas frecuente en pacien-
tes con Ell, con una prevalencia promedio observada del
18.6% (IC95%: 16.6-20.9). La mayoria de los casos son leves a
moderados, con hemoglobina media de 11.3+0.8g/dl*. La
anemia es uno de los principales factores que se asocia a una
pobre calidad de vida en los pacientes con CUCI, por lo que
se requiere monitorizacion y tratamiento de las causas. La
etiologia mas frecuente de la anemia en CUCI es la deficien-
cia de hierro. Sin embargo, también puede estar causada
por anemia de enfermedad cronica o por la combinacion de
ambas*.

El riesgo de anemia se relaciona con la actividad de la
CUCI, por lo que en pacientes con actividad leve a moderada
las cuantificaciones de ferritina, PCR y biometria hematica
completa deben realizarse cada 6 a 12 meses, y en pacientes
con enfermedad activa, cada 3 meses*'.

Enunciado 2.6. La medicion de los niveles de velocidad
de sedimentacién globular, proteina C reactiva y cal-
protectina fecal son utiles para evaluar la actividad de
CUCl y su respuesta al tratamiento médico. Porcentaje de
acuerdo: 97%. NE: lll. Grado de recomendacion: C.

Se ha demostrado la utilidad de los reactantes séricos de
fase aguda y la calprotectina fecal como marcadores para
la evaluacion de la actividad y su utilidad pronodstica en los
desenlaces de la misma. En el escenario de una exacerba-
cion grave, en manejo con esteroide intravenoso, una PCR
>45mg/l al tercer dia en conjunto, con mas de 8 evacua-
ciones al dia, es predictora de colectomia®?.

Por otro lado, estudios recientes han mostrado que la
calprotectina fecal correlaciona con indices de actividad
endoscopica, y es (til para evaluar la respuesta al trata-
miento, con una sensibilidad del 88% (IC 95%: 84-90%)*.

Enunciado 2.7. La determinacion de anticuerpos anti-
neutréfilo con patrén perinuclear (p-ANCA o su patron
atipico x-ANCA) se sugiere en pacientes con CUCI, ya que
se ha asociado como predictor al desarrollo de pouchi-
tis, de la extensién y manifestaciones extraintestinales
como artralgia. Porcentaje de acuerdo: 90%. NE: lll. Grado
de recomendacion: C.

Aunque la utilidad de la medicion de los anticuerpos
anticitoplasma de neutrdéfilos con patron perinuclear (p-
ANCA) para realizar el diagndstico de CUCI es baja, existe
una mayor prevalencia de anticuerpos p-ANCA en pacien-
tes con CUCI que en Crohn. Estos anticuerpos son incubados
en neutrofilos fijados con etanol y se analizan mediante
inmunofluorescencia, y su mayor utilidad reside en aque-
llos pacientes en donde se quiere realizar un diagnostico
diferencial entre CUCI y Crohn, o aquellos pacientes con
sintomas inflamatorios inespecificos. Por otro lado, se ha

observado una prevalencia mas elevada de ANCA con patron
atipico (x-ANCA) que de p-ANCA en pacientes con CUCI (50%
vs 32%), con una alta especificidad (96%) y un alto valor
predictivo positivo (99%)*4.

En algunos estudios se ha observado que la presencia de
x-ANCA, asi como de niveles elevados de p-ANCA, son facto-
res de alto riesgo para el desarrollo de pouchitis, asi como
predictores de la extension de la enfermedad y de presencia
de artralgias***.

Enunciado 2.8. La tipificacion de alelos del HLA clase
I como los alelos HLA-DRB1*0103, HLA-DR15, HLA-
DRB1*0107 se han asociado a desenlaces clinicos como la
realizacion de proctocolectomia, pancolitis y esteroide-
dependencia en pacientes con CUCI. Porcentaje de
acuerdo: 97%. NE: lll. Grado de recomendacion: C.

Existen multiples estudios para evaluar el papel genético
en la susceptibilidad para la CUCI. Algunos de estos genes
estudiados han incluido al antigeno leucocitario humano
(HLA), que juega un papel central en la respuesta inmunolo-
gica. Algunos estudios realizados en Japon, Estados Unidos y
Europa mostraron asociacion entre polimorfismos del HLA y
la CUCI*’*°, En un estudio publicado por Yamamoto-Furusho
et al.’", realizado en pacientes mexicanos, se observé una
frecuencia incrementada de polimorfismos de HLA-DR1 en
el grupo de pacientes con CUCI comparado con controles
sanos (18.7% vs 5%, RM=4.34, IC95%: 1.95-9.86, p=0.004).
Una de las asociaciones que se encontr6 en este estudio fue
la frecuencia incrementada de HLA-DR15 en pacientes con
pancolitis comparada con colitis distal (RM=13.53; 1C95%:
1.4-267.4, p=0.001). Asi mismo, los pacientes que fue-
ron sometidos a proctocolectomia tenian mayor frecuencia
de HLA-DRB1*0103 contra los pacientes que no requirieron
manejo quirdrgico (RM=6.1; IC95%: 1.32-22.67).

Enunciado 2.9. Los niveles de calprotectina y lacto-
ferrina fecal correlacionan con cicatrizacién de la mucosa
o remision endoscopica, asi como también sirven como
predictores de recaida de la CUCI. Porcentaje de acuerdo:
97%. NE: Il. Grado de recomendacion: B.

Los marcadores fecales indican la presencia de inflama-
cion intestinal, pero no son especificos para Ell. Su mayor
utilidad se encuentra en la monitorizacion después del diag-
nostico. La calprotectina es una proteina derivada de los
neutrofilos, su excrecion en heces en valores de corte muy
elevados, particularmente por arriba de 200 ng/g en heces
con una sensibilidad del 84% y una especificidad del 96% para
Ell, con un valor predictivo positivo de 95%*352.

En este contexto, un metaanalisis reciente demostré que
la sensibilidad y la especificidad para pacientes con Ell inac-
tiva fueron de 78 y 73%, respectivamente, para la prediccion
de recaida®.

Enunciado 2.10. En casos de actividad o recaida de la
CUCI se sugiere realizar coproparasitoscopicos en serie
de 3, coprocultivo y toxina A y B para Clostridium diffi-
cile para descartar proceso infeccioso como causa de la
exacerbacion de la enfermedad. Porcentaje de acuerdo:
87%. NE: Ill. Grado de recomendacion: C.
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En pacientes con recaida deben realizarse exame-
nes en heces, ya que se sabe que infecciones como
C. difficile y citomegalovirus se asocian con mortalidad mas
elevada y falta de respuesta al tratamiento®.

En un estudio realizado en poblaciéon mexicana se encon-
tré una frecuencia del 61.4% de examenes en heces positivos
en pacientes con CUCI activa. El hallazgo de una infeccion
asociada a la reactivacion de la enfermedad se correla-
ciono con desenlaces negativos en respuesta al tratamiento
y desenlaces hospitalarios®.

Enunciado 2.11. Se debe considerar la realizacién de
placa simple de abdomen para descartar la presencia
de megacolon toxico y tele de térax para perforacion
colonica en pacientes con actividad grave de la CUCI. Por-
centaje de acuerdo: 97%. NE: Ill. Grado de recomendacion:
C.

En pacientes que estan siendo evaluados por dolor abdo-
minal agudo debe considerarse realizar una placa simple de
abdomen y tele de torax, asi como considerar TAC en pacien-
tes con sospecha de megacolon tdxico o perforacion, asi
como estudios bioquimicos inconclusos. En la sospecha de
megacolon, se buscaran datos de dilatacion colonica mayor
a 6¢cm en colon transverso®.

Enunciado 2.12. Los indices clinicos mas utilizados para
evaluar el grado de actividad de la CUCI son el indice de
Truelove y Witts y la puntuacion de la Clinica Mayo. Por-
centaje de acuerdo: 88%. NE: lll. Grado de recomendacion:
C.

Existen diferentes instrumentos de evaluacion clinica de
la actividad de la CUCI*’. La clasificacion original de CUCI
grave fue propuesta en 1955 por Truelove y Witts®. A pesar
del tiempo de creacion de esta escala, sigue siendo el estan-
dar de oro para la identificacién rapida de pacientes no
admitidos que requieren admision inmediata, asi como un
instrumento para la modificacion a la terapia®.

Otra escala de amplio uso es la puntuacion Mayo, que se
basa en una escala de 0 a 12 puntos y que considera, ade-
mas de las caracteristicas clinicas, la evaluacion global del
médico y aspectos endoscdpicos, aunque una escala parcial
sin datos endoscopicos también puede ser usada®.

Debido a que las escalas existentes evalGan al paciente
con CUCI en un momento transversal, es decir en un solo
punto del tiempo, la tendencia futura sera validar escalas
que consideren el curso de la enfermedad, el grado de disca-
pacidad y la alteracion en la calidad de vida de los pacientes
con CUCI, entre otros aspectos de importancia®’.

Enunciado 2.13. La colonoscopia con intubacién de
valvula ileocecal constituye el método diagnostico
de eleccion para evaluar la extension y el grado de acti-
vidad. En caso de observar datos de actividad grave de
la CUCI se recomienda solo realizar rectosigmoidoscopia
flexible para la toma de biopsias. Porcentaje de acuerdo:
87%. NE: lll. Grado de recomendacion: C.

La ileo-colonoscopia con toma de biopsias es la prueba
diagnodstica mas importante en la sospecha de CUCI. Los
cambios se observan de forma proximal desde el margen

anal; caracteristicamente la afeccion es continua y con-
fluente.

Enunciado 2.14. Los hallazgos endoscopicos mas carac-
teristicos en fase aguda son pérdida del patrén vascular,
eritema, friabilidad, erosiones y ulceraciones de la
mucosa. En fase cronica son la presencia de pseudop6-
lipos y aspecto tubular de colon. En la mayoria de los
casos la afectacion de la mucosa es continua. Porcentaje
de acuerdo: 97%. NE: lll. Grado de recomendacion: C.

Aunque no hay lesiones patognomonicas en la endo-
scopia, el aspecto suele ser patréon continuo de mucosa
ulcerada, friable, con erosiones y pérdida del patron vascu-
lar. En etapas croénicas son caracteristicos el aspecto tubular
del colon y pseudopdlipos de mucosa®.?La literatura mas
reciente sugiere realizar colonoscopia o rectosigmoidosco-
pia para toma de biopsias en el contexto de un paciente con
recaida, refractariedad al tratamiento, asi como para toma
de biopsias para seguimiento o descartar citomegalovirus.

Enunciado 2.15. Se deben de tomar al menos dos
biopsias por segmento a nivel de ileon terminal, colon
ascendente, transverso, descendente, sigmoides y recto,
incluyendo zonas normales de la mucosa, como diagnés-
tico y extension de la enfermedad a nivel microscépico.
Porcentaje de acuerdo: 93%. NE: Ill. Grado de recomenda-
cion: C.

Para realizar el diagnostico histologico, es necesario rea-
lizar mdltiples biopsias de al menos 6 segmentos del colon:
ileon terminal, ascendente, transverso, descendente, sig-
moides y recto. Estas deben ser tomadas de sitios con
actividad y sin actividad endoscdpica evidente®'. Las biop-
sias deben ser fijadas en formaldehido y separadas en viales
de los diferentes segmentos ademas de acompanarse con los
datos clinicos del paciente y hallazgos endoscépicos.

Enunciado 2.16. Los hallazgos histopatolégicos sugesti-
vos de la CUCI son: distorsion de la arquitectura de las
criptas, infiltrado linfoplasmocitario en la lAmina propia,
presencia de criptitis, abscesos de cripta, asi como dismi-
nucion de las células caliciformes. Porcentaje de acuerdo:
100%. NE: Ill. Grado de recomendacion: C.

El diagndstico microscopico de la CUCI se basa en la
distorsion de la arquitectura de las criptas, infiltrado infla-
matorio difuso con plasmocitosis basal, datos de criptitis,
con ramificacion de las criptas y abscesos cripticos, asi como
deplecion de mucina por disminucion de las células calicifor-
mes. Hasta en 20% de pacientes con CUCI fulminante pueden
observarse Ulceras penetrantes hasta la muscular propia. El
hallazgo de plasmocitosis basal suele ayudar a la diferencia-
cién entre CUCI y una colitis infecciosa por la frecuencia de
estas células: 63% contra 6%, respectivamente®’-%2,

Enunciado 2.17. La presencia de displasia debe ser eva-
luada mediante la clasificacién de Viena por al menos dos
patélogos. Porcentaje de acuerdo: 97%. NE: lll. Grado de
recomendacion: C.

La displasia se define como epitelio neoplasico sin evi-
dencia de invasion al tejido, y es el marcador mas relevante
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de riesgo de malignidad en pacientes con CUCI. La displa-
sia asociada a CUCI se desarrolla en zonas con inflamacion
cronica. Para motivos diagndsticos, se sugiere el uso de la
clasificacion de Viena, propuesta en el afo 2000, para facili-
tar la estadificacion en las siguientes categorias: 1: mucosa
no displasica; 2: lesiones indefinidas para displasia; 3: neo-
plasia no invasora de bajo grado; 4: neoplasia no invasora
de alto grado®'.

Debido a la alta variabilidad interobservador en la evalua-
cion de las biopsias, se sugiere que al menos dos patologos
gastrointestinales expertos evallien las biopsias®.

Enunciado 2.18. Para la vigilancia de displasia o can-
cer colorrectal en pacientes con CUCI se debera realizar
colonoscopia a partir de los 8 afos del inicio de sintomas
en caso de pancolitis; a partir de los 12 afios en colitis
izquierda, y anual a partir del diagnéstico de colangitis
esclerosante primaria. Porcentaje de acuerdo: 93%. NE: Va.
Grado de recomendacioén: D.

El riesgo de cancer colorrectal (CCR) en pacientes con
CUCI esta incrementado en comparacion con la poblacion
general. El riesgo se asocia con la duracion y con el grado
de actividad de la enfermedad. Algunos estudios reportan
que a 30 afos el riesgo acumulado de CCR va del 7 al 18%°%%°,
Literatura reciente ha mostrado que la colonoscopia de vigi-
lancia tiene impacto en el riesgo de CCR®. En pacientes con
colangitis esclerosante primaria debe realizarse colonosco-
pia de vigilancia anual a partir del momento del diagndstico.

Enunciado 2.19. Es recomendable la realizacién de cro-
moendoscopia con indigo carmin o azul de metileno y
maghnificacion para la deteccion de lesiones planas aso-
ciadas a displasia. En caso de no contar con experiencia
o el equipo necesario, se deberan tomar biopsias en los
cuatro cuadrantes cada 10 cm hasta el colon descendente
y cada 5 cm en sigmoides y recto. Porcentaje de acuerdo:
97%. NE: Il. Grado de recomendacioén: B.

Actualmente se recomienda la toma de biopsias aleatori-
zadas y también dirigidas en lesiones identificadas durante
la colonoscopia con luz blanca. Sin embargo, con el uso de
cromoendoscopia se sugiere la toma de biopsias dirigidas,
ya que este método parece incrementar la tasa de detec-
cion de displasia®’. La cromoendoscopia con tincion, como
el indigo carmin, mejora la tasa de deteccion de displasia,
causando realce de cambios sutiles en la vasculatura y la
mucosa®®. El rendimiento diagnéstico del indigo carmin es
semejante al del azul de metileno. Sin embargo, en cen-
tros no familiarizados con el uso de la cromoendoscopia, o
sin equipo disponible para esta técnica, se sugiere conti-
nuar con el tamizaje con biopsias aleatorizadas, ya que un
estudio reciente sugiere que las biopsias aleatorizadas son
igual de eficaces en la deteccidén de neoplasia en la vigilancia
endoscépica®.

Enunciado 2.20. Se recomienda reseccion endoscopica
de la mucosa de acuerdo a la clasificacién de Paris en lesio-
nes detectadas durante la colonoscopia de seguimiento
en pacientes con CUCI. Porcentaje de acuerdo: 97%. NE:
Ill. Grado de recomendacion: C.

La resectabilidad de una lesion es la caracteristica mas
importante en la toma de decisiones terapéuticas y de
vigilancia en CUCI. Actualmente la clasificacion de Paris
representa una forma de evaluacion mas simplificada para
la clasificacion de las lesiones en CUCI. En lesiones detec-
tadas durante la colonoscopia, las guias actuales sugieren
tratamiento con diseccion endoscopica de la submucosa o
reseccion endoscopica de la mucosa’. En estos pacientes
se sugiere que el intervalo de vigilancia posterior al tra-
tamiento endoscopico sea de < 1afo en aquellos pacientes
con lesiones planas o sésiles, y polipos aserrados >15mm.
En pacientes con lesiones mas grandes se recomienda vigi-
lancia en 3 a 6 meses. En pacientes con lesiones polipoides
pequenas se sugiere colonoscopia de vigilancia en intervalos
anuales®’.

3. Tratamiento médico

Enunciado 3.1. Los 5 aminosalicilatos (5-ASA) son la pri-
mera opciéon para la induccion de la remision de una
recaida de leve a moderada asi como en el manteni-
miento de la remision en pacientes con CUCI. Porcentaje
de acuerdo: 100%. NE: I. Grado de recomendacion: A.

Dos metaanalisis soportan la eficacia de 5-ASA oral para
la induccion de remision en pacientes con CUCI activa de
leve a moderada. Uno de estos metaanalisis de 8 estudios
demostré un riesgo relativo (RR) de no remision de 0.86
(1C95%: 0.81-0.91). El segundo metaanalisis, que incluyd 11
estudios, reporté un RR de 0.79 (IC95%: 0.73-0.85). Una
dosis >2.0g/dia demostraron ser mas eficaces que dosis
<2.0g/dia (RR=0.91; IC95%: 0.85-0.98)7"-72.

Enunciado 3.2. Se recomienda el uso de supositorios de
5-ASA a dosis de 1 g al dia en pacientes con proctitis (CUCI)
leve a moderada como primera linea de tratamiento para
inducir remision sintomatica. Porcentaje de acuerdo: 93%.
NE: |. Grado de recomendacion: A.

Un metaanalisis de 38 estudios en pacientes con CUCI
activa leve a moderada incluyé 10 estudios de aplicacion
de 5-ASA rectal versus placebo’*7%. En este, el uso de 5-ASA
rectal fue superior que el placebo para lograr la remision sin-
tomatica, con un RR=8.3 (IC95%: 4.28-16.12; p < 0.00001)
y de remision endoscopica de RR=5.3 (1C95%:3.15-8.92;
p < 0.00001)"".

El uso de 5-ASA rectal fue superior a la administracion
rectal de esteroides para lograr inducir una remision sin-
tomatica con una razéon de momios (RM) de 1.6 (IC95%:
1.1-2.45; p<0.01)”°.

Enunciado 3.3. En pacientes con CUCI leve a moderada
activa en cualquier extension mas alla de proctitis, se
recomienda el uso de 5-ASA oral a dosis entre 2 a 4.5 g al
dia como primera linea de tratamiento para inducir remi-
sion completa.Porcentaje de acuerdo: 96%. NE: |. Grado de
recomendacion: A.

Resultados derivados del estudio ASCEND (n=1459) no
encontraron una diferencia significativa en la mejoria cli-
nica entre la dosis de 2.4g y 4.8¢ al dia de mesalazina en
el analisis global, sin embargo, en el analisis por subgrupos,
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los pacientes con actividad moderada se beneficiaron con el
uso de dosis mayores®®-82,

Enunciado 3.4. En pacientes con CUCI leve a moderada
activa de cualquier extension mas alla de proctitis se reco-
mienda la combinacion de 5-ASA oral en dosis entre 2 a
4.5g/dia y tratamiento topico con mesalazina a dosis de
1 a 4g/dia sobre el tratamiento oral unico para inducir
la remisién. Porcentaje de acuerdo: 84%. NE: |. Grado de
recomendacion: A.

Un metaanalisis de 4 estudios aleatorizados controlados
en pacientes con CUCI activa leve a moderada reportaron
que la combinacion rectal y oral de 5-ASA fue superior a la
monoterapia con 5-ASA oral para inducir la remision, con un
RR para no remision de 0.65 (IC95%: 0.47-0.91). No hubo
diferencia significativa en la tasa de eventos adversos entre
los pacientes que recibieron la terapia combinada (22.3%)
y la monoterapia con 5-ASA oral (26.9%) (RR=0.77; 1C95%:
0.55-1.09)74.

Enunciado 3.5. Se recomienda que la respuesta sintoma-
tica al tratamiento con 5-ASA en pacientes con CUCI leve
a moderada sea evaluada a las 4-8 semanas para determi-
nar la necesidad de modificar el tratamiento. Porcentaje
de acuerdo: 100%. NE: |. Grado de recomendacion: A.

Los estudios aleatorizados controlados de tratamiento
con 5-ASA en pacientes con CUCI activa han reportado que
aproximadamente del 10 al 30% de los pacientes presenta-
ran remision sintomatica a la semana 2 de tratamiento, del
30 al 45% a la semana 4 y del 45 al 50% en la semana 82334,

Casi el 75% de los pacientes con proctitis o colitis
izquierda presentaran al menos una recaida en el periodo
de un ano, lo cual subraya la importancia de la terapia
de mantenimiento. Los metaanalisis han demostrado la efi-
cacia de la terapia de mantenimiento con 5-ASA en estos
pacientes®®; en un analisis de 7 estudios aleatorizados con-
trolados tratados con 5-ASA en un promedio de 6 a 24 meses
la terapia de mantenimiento con 5-ASA rectal se asoci6 con
un RR de recaida de 0.60 (IC95%: 0.49-0.73; nimero nece-
sario a tratar [NNT] de 3) comparado con placebo®>. Dosis
de 5-ASA >2.0g/dia parecen ser mas efectivos que dosis
de <2.0g/dia para prevenir una recaida (RR=0.79, 1C95%:
0.64-0.97)%.

Los metaanalisis no han reportado diferencias clinicas
importantes en la eficacia y seguridad entre las diferentes
formulaciones de 5-ASA para el tratamiento de induccién y
mantenimiento de la CUCI. En los pacientes en los que no se
ha alcanzado la remision con tratamiento de 5-ASA no se ha
reportado beneficio al cambiar a otro tipo de formulacién
de 5-ASA®7:88,

Un metaanalisis de 3 estudios no encontré diferencia
significativa en la tasa de eficacia o adherencia entre el
administrar la dosis una vez al dia o fragmentarla en el tra-
tamiento de induccion, con un RR de no remision de 0.95
(1C95%: 0.82-1.1)%°.

Para el mantenimiento de la remision, un metaanalisis de
7 estudios aleatorizados y controlados no mostro diferencia
significativa en las tasas de recaida entre la dosis Unica de
5-ASA o un régimen de 2 a 3 veces al dia con un RR de 0.94
(1C95%: 0.82-1.08)°.

Enunciado 3.6. En pacientes con CUCI con actividad leve
a moderada en cualquier extension, a excepcion de proc-
titis, se sugiere el uso de budesonida MMX a dosis de
9 mg/dia por via oral como tratamiento alternativo para
inducir remision clinica. Porcentaje de acuerdo: 84%. NE:
Il. Grado de recomendacion: B.

Estudios de calidad moderada apoyan la administracion
de budesonida MMX para inducir la remision en presencia
o no de tratamiento concurrente con 5-ASA; ademas, la
formulacién parece ser segura y no provoca disfuncion adre-
nocorticoide. No obstante, alglin otro estudio de calidad
moderada indica que la 5-ASA es superior. En razon de que
la experiencia colectada es limitada, se espera que nuevos
estudios confirmen su eficacia para la induccion a la remision
en pacientes con CUCI con actividad de leve a moderada a
pesar de dosis altas de 5-ASA”".

Enunciado 3.7. En pacientes con CUCI con actividad leve
a moderada en cualquier extensién que han fallado al
tratamiento con 5-ASA se recomiendan esteroides ora-
les sistémicos como tratamiento de segunda linea para
inducir remision clinica. Porcentaje de acuerdo: 83%. NE:
I. Grado de recomendacion: A.

La evidencia del beneficio de la terapia con esteroides
orales (prednisona 40 mg/dia) indujo remisién en el 76% de
118 pacientes con CUCI leve a moderada en comparacion con
un 52% de los pacientes tratados con sulfasalazina 8 g/dia?.

Enunciado 3.8. En pacientes con CUCI no se recomienda
el uso de corticoides orales para mantener la remision
porque no son efectivos y su uso prolongado se asocia
con efectos adversos importantes. Porcentaje de acuerdo:
96%. NE: |. Grado de recomendacion: A.

Un régimen sugerido para enfermedad moderada es de
prednisona 40mg/dia o de 0.5 a 1mg/kg/dia durante 4
semanas con reduccion gradual de 5 mg por semana; las tera-
pias mas cortas (menores de 3 semanas) se asocian a una tasa
elevada de recaida temprana. No se recomienda el uso de
esteroides sistémicos por mas de 6 meses de manera conti-
nua a dosis superiores de 20 mg/dia debido al incremento de
reacciones adversas.

Enunciado 3.9. En pacientes con CUCI activa moderada
a grave se recomiendan los esteroides orales como trata-
miento de primera linea para inducir remision. Porcentaje
de acuerdo: 93%. NE: |. Grado de recomendacion: A.

Se ha documentado la eficacia de esta maniobra en dos
estudios controlados con placebo vs esteroides convencio-
nales en pacientes ambulatorios con CUCI activa que dieron
un nimero necesario a tratar (NNT) de 2 (IC95%: 1.4-5)%3%;
en un metaanalisis se confirma el beneficio clinico de los
esteroides estandar sobre el placebo para lograr la remision
clinica de la CUCI”?.

Enunciado 3.10. Se recomienda que en pacientes con
CUCI se evalle la respuesta sintomatica a la terapia de
induccion con corticoides en un lapso de 2 semanas
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para determinar la necesidad de modificar el trata-
miento.Porcentaje de acuerdo: 100%. NE: |. Grado de
recomendacion: A.

El grupo de consenso considera que se debe tener una
guia estandar que determine como reconocer la dependen-
cia, asi como la refractariedad a esteroides.

Enunciado 3.11. En pacientes con CUCI que han logrado
remision sintomatica con corticoides orales, se sugiere
el uso de tiopurinas para mantener la remision completa
libre de corticoides. Porcentaje de acuerdo: 97%. NE: II.
Grado de recomendacion: B.

En el grupo de pacientes con CUCI que son esteroide-
dependientes, el uso de tiopurinas como la azatioprina es
mas efectivo de manera significativa que la mesalazina
para lograr la remision clinica y endoscopica. En un estudio
donde fueron aleatorizados 72 pacientes a recibir azatio-
prina 2mg/kg/dia o mesalazina oral 3.2g/dia ademas de
prednisolona 40 mg/dia®. Se demostro que el 53% del grupo
de azatioprina alcanzé la remision libre de esteroides y la
remision endoscopica después de 6 meses, comparado con
el 21% del grupo de mesalazina, con RM=4.78 (IC95%: 1.57-
14.5). Ademas, un estudio observacional abierto de tipo
cohorte con 42 pacientes esteroide-dependientes reporta
una remision libre de esteroides a los 12, 24 y 36 meses del
55, del 52 y del 45%, respectivamente®. Por lo tanto, las tio-
purinas deben ser la terapia de primera linea en pacientes
que recurren al retirar los esteroides.

Enunciado 3.12. En pacientes con CUCI sin respuesta a
corticoides o tiopurinas recomendamos el uso de anti-TNF
parainducir la remision completa libre de esteroides. Por-
centaje de acuerdo: 100%. NE: Il. Grado de recomendacion:
B.

Los estudios ACT 1y 2 incluyeron a un 56% de pacientes
que estaban bajo tratamiento con esteroides al ingresar al
estudio”, aunque la dosis pudo haber sido subdptima. A las
30 semanas, una proporcion significativa de pacientes que
recibieron infliximab vs placebo lograron la remision libre de
esteroides (21% vs 7%; p=0.01); al ano (en el estudio ACT 1
solamente) las tasas fueron del 26 y del 9%, respectivamente
(p=0.006).

Enunciado 3.13. En pacientes con CUCI dependien-
tes a esteroides se recomienda la terapia con anti-TNF
para inducir y mantener la remision completa libre de
esteroides. Porcentaje de acuerdo: 96%. NE: Il. Grado de
recomendacion: B.

En los pacientes con CUCI activa dependiente o
refractaria a esteroides se debe considerar otras causas
de sintomas persistentes que incluyen las coexistencias
de infecciones por citomegalovirus, C. difficile o cancer. Si
se confirma una CUCI dependiente o refractaria a esteroides,
se requiere una terapia alternativa para inducir la remision
libre de esteroides. La terapia anti-TNF ha mostrado una
clara evidencia de utilidad en este grupo de pacientes. En
los estudios ACT1 y ACT2, que incluyeron 334/728 (46%)

pacientes con una enfermedad refractaria a la terapia con
inmunomoduladores®’, el uso de infliximab a cualquier dosis
(5 o 10mg/kg) alcanzo la remision clinica en una propor-
cion significativamente mayor de pacientes en la semana 8
vs placebo, aunque la proporcion exacta del subgrupo de
pacientes refractario a inmunomoduladores no fue repor-
tada.

Enunciado 3.14. Cuando se inicie la terapia con anti-
TNF se recomienda como monoterapia o combinado con
tiopurina para inducir la remision clinica y endoscopica
dependiente del agente anti-TNF usado. Porcentaje de
acuerdo: 96%. NE: Il. Grado de recomendacién: B.

En el estudio UC-SUCCESS se observé que con la combi-
nacion de azatioprina e infliximab (terapia de induccion y
mantenimiento) en pacientes en terapia con inmunomodu-
ladores fue mas probable que estuvieran en remision libre
de esteroides después de 16 semanas que con monoterapia
con infliximab?®.

Una revision sistematica del grupo Cochrane de la efica-
cia de 7 ensayos del infliximab para tratar CUCI moderada
a grave refractaria a esteroides o inmunomoduladores con-
cluyo que el infliximab (infusion intravenosa en las semanas
0, 2 y 6) fue mas efectiva que el placebo para inducir
remision clinica en la semana 8, con un RR=3.22 (IC95%:
18-4.76)%°. Sin embargo, esta revision no reporta el bene-
ficio en el subgrupo de pacientes refractarios a la terapia
inmunomoduladora.

Por el momento no hay estudios que evallen si el
tratamiento combinado de adalimumab o golimumab con
tiopurinas sea superior a la monoterapia en pacientes con
CUCl.

Enunciado 3.15. Se recomienda la evaluacion de la
falta de respuesta sintomatica de los pacientes con
CUCI a la terapia de induccion con anti-TNF a las 8 a
12 semanas para evaluar la necesidad de modificar la
terapia.Porcentaje de acuerdo: 100%. NE: Il. Grado de
recomendacion: B.

La mayor parte de los ensayos clinicos evalUan una res-
puesta a los bioldgicos a la segunda semana, en donde se
han encontrado mejorias significativas con los biologicos
en comparacion con el placebo entre las semanas 2 y 4%,
Los estudios aleatorizados que incluyen terapia de induc-
cion reportan mayores indices de remision a la semana 8;
asi mismo, los ensayos con adalimumab son reportados a la
semana 16, de tal manera que se sugiere evaluar la falta de
respuesta de la semana 8 a la 12 al utilizar bioldgicos'®% 0",

Sugerimos la evaluacion de sintomas e incluir la
colonoscopia, aunque no existe un tiempo ideal para su rea-
lizacion. Asi mismo, se debera considerar que los pacientes
con CUCI grave deben ser re-evaluados de manera mas tem-
prana.

Enunciado 3.16. En pacientes con CUCI que responden a
la terapia de induccion con anti-TNF se recomienda con-
tinuar con la misma terapia para mantener la remisién
completa. Porcentaje de acuerdo: 97%. NE: Il. Grado de
recomendacion: B.
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Los bioldgicos son eficaces para mantener la remision en
CUCI, lograndola en el 35% vs 16% del placebo al aio de
tratamiento®®. Asi mismo, hay trabajos abiertos que repor-
tan el mantenimiento de la remision clinica hasta en el 90%
de los pacientes'??. Otros bioldgicos, como adalimumab, han
demostrado mantener la remision en el 31% de los pacientes
con CUCI a un afo de seguimiento!%*1%4,

Los pacientes que responden a golimumab (PURSUIT)
pueden mantener la remision a un afo en un 23-28%, en
comparacion con el 15.6% del grupo placebo (p=0.004)'%.

Si bien es cierto que el riesgo de infecciones oportu-
nistas con bioldgicos es importante, del 3% vs 0.9% de los
pacientes que reciben placebo, con un RR de 2.05 (IC95%:
1.10-3.85), este riesgo tiende a ser mayor con el uso de este-
roides o inmunomoduladores combinados a estos. Con el uso
de medidas de prevencion adecuadas y el tamizaje correcto
antes del inicio de estos medicamentos y el uso de programas
de vigilancia regular se puede minimizar el riesgo de infec-
ciones, neoplasias y otros efectos adversos relacionados con
su uso en pacientes con CUCI'%,

Por otro lado, un tema de controversia es acerca del uso
a largo plazo o indefinido de los medicamentos bioldgicos
en el paciente con CUCI. La mayoria reportan su eficacia
hasta por un afo, sin que exista una opiniéon o consenso al
respecto, por lo que el grupo de consenso mexicano sugiere
que en el contexto del paciente individual se mantengan
de manera indefinida hasta que el medicamento pierda su
efecto. En un estudio de cohorte retrospectiva multinacio-
nal reciente se observo que la suspension de infliximab en
pacientes con CUCI se asocia a mayor tasa de recaidas (23.3
vs 7.2 por 100 pacientes/afo del grupo control) con razén
de riesgo de 3.70 (1C95%: 2.02-6.77). Sin embargo, al rei-
niciar el medicamento el 77.1% tenian respuesta y el 51.4%
lograba la remision'®.

Enunciado 3.17. En pacientes con respuesta subéptima
al tratamiento anti-TNF se recomienda optimizar la dosis
mediante la medicién de niveles terapéuticos e inmuno-
genicidad. Porcentaje de acuerdo: 100%. NE: Il. Grado de
recomendacion: B.

Es importante saber que se ha reportado que existe una
relacion proporcional entre la cicatrizacion mucosa, la pro-
babilidad de induccion y mantenimiento de la remision y los
niveles séricos del bioldgico. Es importante que en aquellos
pacientes con respuesta inicial inadecuada consideremos
que la falta de respuesta durante la induccion puede mejo-
rarse con la intensificacion del régimen de dosificacion, la
cual puede lograrse acortando el intervalo entre las dosis o
aumentando la dosis ajustada al peso, antes que se consi-
dere una falla primaria al medicamento'®,

Durante el esquema de mantenimiento, una pérdida
secundaria puede ser el resultado de la presencia de niveles
bajos del medicamento (45%) o de la formacion de anticuer-
pos contra el bioldgico (17%)'%-110,

En los pacientes con niveles bajos, escalar la dosis del
medicamento se asocia con una respuesta hasta en el 86% de
los pacientes, mientras que en los pacientes con anticuer-
pos en contra del bioldgico ocurre en el 17%. Asi mismo,
esto también se ha visto en pacientes en tratamiento con
adalimumab, donde la optimizacion de la dosis llevo a una
respuesta sintomatica del 67% en los pacientes con niveles

bajos del medicamento. Se debe considerar entonces que
los pacientes con falla al tratamiento sean optimizados vy,
de ser posible, se guien las decisiones en base a los nive-
les séricos del medicamento y la presencia de anticuerpos
contra este''".

Enunciado 3.18. En pacientes con falla primaria a la
terapia anti-TNF se recomienda utilizar vedolizumab en
lugar de cambiar a otro farmaco anti-TNF para inducir
la respuesta completa libre de esteroides. Porcentaje de
acuerdo: 93%. NE: Il. Grado de recomendacién: B.

En el tratamiento de pacientes que muestran falla al
tratamiento bioldgico convencional, a pesar de intensifi-
car la dosis, no existen aln estudios que comparen de una
forma directa el cambiar a vedolizumab, una molécula anti-
integrina, o cambiar a otra férmula alternativa anti-TNF. La
evidencia observacional disponible sugiere que cambiar a
un anti-TNF diferente puede ser mas efectivo en los pacien-
tes que desarrollan anticuerpos anti-TNF y menos efectivo
cuando se trata de pacientes con falla primaria'® 12113,

Enunciado 3.19. En pacientes con falla secundaria a
la terapia anti-TNF se recomienda cambiar a una tera-
pia anti-TNF o vedolizumab basados en los resultados de
monitorizar los niveles terapéuticos de la droga e inmu-
nogenicidad para inducir una remisién completa libre de
esteroides. Porcentaje de acuerdo: 100%. NE: Il. Grado de
recomendacion: B.

Debido a que vedolizumab actla por un mecanismo dife-
rente a las terapias anti-TNF, es posible que esta clase de
agentes pueda ser mas efectiva en pacientes con falla tanto
primaria como secundaria a drogas anti-TNF.

Enunciado 3.20. En pacientes con CUCI activa moderada
a grave que han fallado al uso de esteroides, tiopurinas
o agentes anti-TNF se recomienda el uso de vedolizumab
para inducir la remision completa libre de esteroides. Por-
centaje de acuerdo: 100%. NE: Il. Grado de recomendacion:
B.

En el estudio GEMINII, durante la fase de induccion se
sorted a 374 pacientes tratados previamente con corticoes-
teroides, inmunomoduladores o terapia anti-TNF a recibir
vedolizumab o placebo'"*. En la semana 6, el grupo de vedo-
lizumab mostré tasas de remision superior comparado con
el grupo placebo (16.9% vs 5.4%; p<0.001) y cifras mayo-
res en el grupo con falla a terapia anti-TNF (9.8% vs 3.2%),
esteroides (21.4% vs 0%) o inmunomoduladores (21.9% vs
10.9%)""4"15, La tasa de respuesta sintomatica también fue
superior en la poblacion total (47.1% vs 25.5%; p<0.001) y
los de falla a terapia anti-TNF (39.0% vs 20.6%) o corticoes-
teroides (59.5% vs 20.0%)"">. El grupo de consenso concluyo
que vedolizumab es una opcion (til en pacientes que han
fallado al tratamiento previo con corticoesteroides, inmu-
nosupresores o drogas anti-TNF. No hay datos disponibles
con respecto a qué estrategia usar en pacientes que han
fallado a vedozilumab; sin embargo, se puede considerar un
esquema con anti-TNF. En los pacientes que no han respon-
dido a las terapias médicas de induccion o que tienen una
dependencia prolongada a corticoesteroides, la colectomia
sigue siendo una opcion a considerar.
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Enunciado 3.21. Se recomienda que los pacientes con
CUCI sean evaluados de la falta de respuesta sintoma-
tica a la terapia de induccién con vedolizumab a las 8
a 14 semanas para determinar la necesidad de modificar
la terapia. Porcentaje de acuerdo: 97%. NE: Il. Grado de
recomendacion: B.

En el estudio GEMINI | el vedolizumab mostré una tasa
de respuesta sintomatica significativa contra placebo en la
semana 6 (47.1% vs 25.5%; 1C 95%: 11.6-31.7; p<0.001)""“, La
mejoria en la puntuacion parcial de Mayo alcanzo su nivel
maximo en la semana 6 y se mantuvo asi a lo largo de la
fase de mantenimiento, con minimo cambio posterior. El
grupo de consenso piensa que, en la practica clinica, la eva-
luacion de seguimiento debe ser antes de la primera dosis
de la fase de mantenimiento, y se recomienda que se eva-
lbe la respuesta sintomatica en las semanas 8 a 14. Esta
recomendacion no excluye que a los pacientes se les evalué
de manera individual en forma temprana, en particular a
proposito de la tolerancia, si clinicamente esta indicado.

Enunciado 3.22. En pacientes con CUCI no recomenda-
mos el uso de trasplante microbiota fecal para inducir
o mantener la remisién completa fuera de un ensayo
clinico. Porcentaje de acuerdo: 97%. NE: Ill. Grado de reco-
mendacion: C.

Hay evidencia insuficiente para apoyar el uso del tras-
plante de materia fecal (TMF) en pacientes con CUCI.
No obstante, existen reportes de casos que sugieren su
beneficio''®. El analisis preliminar del primer ensayo clinico
controlado de TMF en 63 pacientes con CUCI activa no mos-
tré beneficios a la semana 7'"7. Algunos pacientes reportaron
mejoria subjetiva, y al continuar el tratamiento hasta la
semana 12, el 33% de los pacientes alcanzaron la remision
completa. Una publicacion de posicion de la Sociedad Cana-
diense de Gastroenterologia recomendd que en ausencia de
datos controlados que muestren una clara eficacia, el TMF se
recomiende en el tratamiento de la CUCI solo en el contexto
de un ensayo clinico''®. Hasta que exista evidencia cienti-
fica sélida que precise su utilidad, el grupo de consenso se
mostré contrario al uso del TMF en la practica clinica.

Enunciado 3.23. En pacientes con CUCI no recomenda-
mos el uso de probiéticos para inducir o mantener la remi-
sion fuera del escenario de un ensayo clinico.Porcentaje
de acuerdo: 100%. NE: Ill. Grado de recomendacion: C.

En un metaanalisis que incluyd 23 ensayos clinicos con-
trolados se mostro que los probidticos, primariamente como
adyuvantes al manejo con 5-ASA o de la terapia inmu-
nomoduladora, aumentan de manera significativa la tasa
de remision en pacientes con CUCI, con un RR de 1.80
(p<0.0001)""8, Este efecto benéfico se hizo aparente solo
con el producto VSL#3"'®"1°, Otro metaanalisis de 3 estu-
dios experimentales encontré que el VSL#3, agregado a la
terapia convencional, resulté en una mayor tasa de remision
que la terapia convencional sola (43.8% vs 24.8%; OR=2.4;
IC95%: 1.48-3.88; p=0.0001)""°. La calidad de los estudios
individuales usados en los metaanalisis es insuficiente para
justificar una recomendacion que apoye el uso de estos
medicamentos.

Enunciado 3.24. Los pacientes con CUCI grave deben ser
hospitalizados y evaluados por médicos con experiencia
para su tratamiento éptimo. Porcentaje de acuerdo: 93%.
NE: Vb. Grado de recomendacién: D.

La CUCI grave es una condicion que potencialmente ame-
naza la vida. Los datos historicos acerca de la prevalencia
de este escenario clinico en la CUCI demuestran que 47/250
(18.8%) de las recaidas iniciales son graves. Ademas, se
estima que al menos el 17.6% tuvieron un episodio agudo
grave en algun momento del curso de su enfermedad'?°. Los
participantes del grupo de consenso piensan que todos los
pacientes que cumplen con los criterios de CUCI grave deben
ser admitidos en un hospital para recibir tratamiento médico
intensivo bajo el cuidado de un equipo multidisciplinario que
incluya a un especialista en gastroenterologia y un cirujano
colorrectal.

Enunciado 3.25. El tratamiento de primera linea para
pacientes con CUCI grave deben ser esteroides intra-
venosos. Porcentaje de acuerdo: 100%. NE: I. Grado de
recomendacion: A.

Todos los pacientes admitidos con una CUCI grave
requieren una evaluacion e investigacion que confirme el
diagnostico y excluya una infeccion entérica. Los esteroides
por via endovenosa continlan siendo la piedra angular de la
terapia convencional'?'.

Enunciado 3.26. Los pacientes que no mejoran a los
esteroides endovenosos en las primeras 72 h, confirmado
por clinica, radiologia y parametros de laboratorio, deben
ser considerados para cirugia o tratamiento médico de
segunda linea. Porcentaje de acuerdo: 100%. NE: Il. Grado
de recomendacioén: B.

Es esencial poder asegurar tener disponible las alterna-
tivas terapéuticas de rescate en casos de una enfermedad
refractaria a esteroides (ciclosporina, tacrolimus o inflixi-
mab) que se consideran como opciones en forma temprana
(alrededor del tercer dia de terapia con esteroides), de
manera que el proceso en la toma de decisiones no se
retrase. Los pacientes que no responden al tratamiento
meédico sufren de una elevada morbilidad cuando se retrasa
la cirugia'?>'23, De esta manera, la principal critica continla
siendo como identificar al paciente de manera temprana que
necesitara de una colectomia, y cuando iniciar la terapia
médica de rescate. Ambas alternativas no son excluyentes
mutuamente y el manejo demanda un juicio clinico cuida-
doso.

4, Tratamiento quirurgico

Enunciado 4.1. La CUCI es una enfermedad crénica con
complicaciones que ponen en peligro la vida; el 15-30%
de los pacientes pueden requerir tratamiento quirurgico
durante la evolucion de la enfermedad, y las indicacio-
nes quirdrgicas son urgentes o electivas. Porcentaje de
acuerdo: 96%. NE: lll. Grado de recomendacion: C.
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A pesar de los avances en el conocimiento y en la efi-
cacia de los diferentes tratamientos médicos de la CUCI,
basados en las guias de practica clinica que permiten un
tratamiento personalizado de los pacientes apoyados en el
monitoreo clinico, endoscopico, laboratorio e imagenologia
que nos indican oportunamente las diferentes respuestas
al tratamiento médico, aproximadamente un 15-30% de los
pacientes con CUCI requeriran tratamiento quirtrgico en un
momento de la evolucion de su enfermedad'?“.

Segun el entorno clinico del paciente en el momento de
decidir el tratamiento quirurgico, las principales indicacio-
nes se clasifican en urgentes y electivas. Las indicaciones
urgentes son la CUCI grave refractaria al tratamiento
médico, megacolon toxico, perforacion y hemorragia. Las
indicaciones electivas son la refractariedad o reacciones
adversas a los diferentes tratamientos médicos, la presen-
cia de displasia o cancer y la falta de desarrollo fisico en los
nifios'?.

La CUCI grave (colitis fulminante, colitis toxica) se puede
presentar como la primera manifestacion de la enfermedad
0 presentarse como una exacerbacion en el curso crénico de
la misma. En esta presentacion, ademas de la inflamacion
grave y aguda del colon existen datos de toxicidad sistémica,
como desequilibrio hidroelectrolitico, fiebre, taquicardia,
descenso de la hemoglobina, aumento de la VSG y PCR. En
estas condiciones el paciente debe permanecer bajo moni-
toreo continuo, valorando oportunamente la respuesta al
tratamiento médicoy, en caso de no presentar una respuesta
clinica temprana, el tratamiento quirdrgico de colectomia
de urgencia estad indicado'?. El megacolon téxico es una
dilatacion mayor a 6cm del colon transverso con signos
de toxicidad sistémica; se presenta con mayor frecuencia
en pacientes con pancolitis en fase aguda, y se requiere
el monitoreo con placa simple de abdomen o TAC para
decidir el tratamiento quirdrgico oportuno que evite com-
plicaciones como la perforacion o lleve a un aumento de
la morbimortalidad postoperatoria. La perforacion ocurre
aproximadamente en el 2% de los pacientes con CUCI y
representa tasas de mortalidad considerables (27-52%), tasa
que se incrementa conforme se prolonga el tiempo entre
la perforacion y la cirugia. Esta condicién puede presen-
tarse sin dilatacion y sin datos clinicos francos de irritacion
peritoneal por la disminucion de la respuesta inflamato-
ria por la terapia inmunosupresora'’*'?’, Los pacientes que
requieren tratamiento quirirgico deben recibir un manejo
multidisciplinario en hospitales con experiencia en Ell y con
cirujanos colorrectales que realicen esta cirugia con mayor
frecuencia'?®.

La principal indicacion electiva en el tratamiento quirdr-
gico de la CUCI es la falta de respuesta o refractariedad
al tratamiento médico: en estas condiciones el paciente no
logra una remision profunda sostenida de la enfermedad
(sin actividad clinica y con cicatrizacion de la mucosa) y el
paciente se encuentra en un estado cronicamente enfermo,
desnutrido, inmunodeprimido, incapacitado y con mala cali-
dad de vida, que lo llevara al desarrollo de complicaciones
si no recibe tratamiento quirdrgico oportuno'”’. La pre-
sencia de displasia y cancer es otra indicacion quirdrgica
electiva definitiva. Actualmente, con el desarrollo de nue-
vas tecnologias de imagen endoscopicas apoyadas con la
cromoendoscopia digital o de tincion (azul de metileno o
indigo carmin) mas colonoscopios de magnificacion y alta

definicion, se ha logrado mayor identificacion de displa-
sias y cancer temprano'®°. En la actualidad el tratamiento
endoscopico de la displasia con polipectomia (lesiones como
adenomas) o reseccion mucosa endoscopica de displasias
planas es posible; aunque hay reportes de su efectividad,
aun falta por determinar si este tratamiento es superior al
tratamiento quirdrgico de proctocolectomia restauradora.
En pacientes de edad pediatrica con retraso del desarrollo
fisico la colectomia oportuna permite un desarrollo practi-
camente normal.

Enunciado 4.2. Los pacientes con CUCI grave requieren
valoracion quirurgica tempranay deben ser evaluados por
el gastroenterologo y el cirujano coloproctélogo en forma
conjunta desde su admision hospitalaria, para determinar
el tiempo oportuno en caso de requerir cirugia. Porcentaje
de acuerdo: 96%. NE: Va. Grado de recomendacion: D.

La CUCI grave es un padecimiento grave que pone en
peligro la vida. Los pacientes siempre deberian ser hospi-
talizados y se requiere la vigilancia por el gastroenterologo
y el coloproctdlogo en forma conjunta para garantizar
un manejo multidisciplinario'?”. Desde el momento de su
ingreso el paciente debe ser informado de las diferen-
tes opciones quirdrgicas si el tratamiento médico fracasa.
Se requiere tratamiento médico intensivo y un monito-
reo clinico, endoscopico, de laboratorio y de imagenologia
continuo para determinar oportunamente la respuesta
al tratamiento médico. Desde el punto de vista quirdr-
gico requerira apoyo hidroelectrolitico, nutricional y, de
ser necesario, transfusiones sanguineas. Debe realizarse
sigmoidoscopia flexible con biopsias para confirmar el
diagnostico y excluir infecciones entéricas como citomegalo-
virus, C. difficile y algunas otras bacterias'®'. Los estudios de
imagen con placa simple de abdomen deben alertar acerca
de una dilatacion toxica o perforacion y, en caso de duda,
obtener TAC abdominal. En presencia de cualquier deterioro
clinico, signos de toxicidad o de alerta abdominal (dilata-
cion o signos de irritacion peritoneal) que ocurran durante
la terapia médica, debe considerarse una colectomia con
ileostomia’??.

Enunciado 4.3. En el paciente con CUCI grave con dete-
rioro progresivo que no responde a la terapia inicial
intravenosa (3 dias) o de rescate (maximo 7 dias), debe
iniciarse tratamiento quirurgico inmediato. El retraso en
la decision quirurgica representa un aumento en la mor-
bimortalidad. Porcentaje de acuerdo: 97%. NE: Il. Grado de
recomendacion: B.

Aproximadamente el 27% de los pacientes con CUCI hos-
pitalizados de urgencia requeriran colectomia debido a una
falta en la respuesta al tratamiento médico o secundario al
desarrollo de complicaciones propias de la CUCI. Aproxima-
damente el 69% de los pacientes con CUCI grave responderan
al uso de esteroides intravenosos. Sin embargo, en mas del
56% de los pacientes que no responden a esta terapia se ini-
cia tratamiento de rescate en base a los criterios de Oxford
con infliximab o ciclosporina’3.

Tanto la ciclosporina como la terapia con anticuerpos
monoclonales anti-TNF han mostrado tener tiempos de
respuesta promedio de 5 a 7dias en ensayos clinicos'>.
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Aun con el tratamiento médico optimo, en los pacien-
tes hospitalizados que continGan con sintomas después de
7 dias de tratamiento médico maximo se debe realizar colec-
tomia de urgencia'®* "3, Si el tratamiento de segunda linea
falla y se continta por 8 dias o mas, hay una tasa de compli-
cacién mayor en caso de requerir cirugia'> 12913,

Mientras que el tratamiento conservador puede salvar
el colon, prolongar de forma innecesaria el tratamiento
médico, retrasando la cirugia, aumenta el riesgo de
complicaciones postoperatorias en estos pacientes inmu-
nocomprometidos, deteriorados, desnutridos y gravemente
enfermos'?»"34; la mortalidad postoperatoria en estos
pacientes se ha descrito del 0.6 al 6.9%'**. La cirugia opor-
tuna en forma conjunta con el tratamiento médico intensivo
reduce la tasa de mortalidad a menos del 1% en centros
especializados'>®.

Enunciado 4.4. En CUCI grave refractaria a tratamiento
médico, hemorragia severa, perforacion o megacolon
toxico el procedimiento de eleccién para cirugia de
emergencia es la colectomia con ileostomia terminal; en
pacientes estables es posible un abordaje laparoscépico.
Porcentaje de acuerdo: 97%. NE: Il. Grado de recomenda-
cion: B.

Cerca del 15% de los pacientes con CUCI debutan con un
cuadro grave de la enfermedad'” 38, Aun con los avances
terapéuticos de las Ultimas décadas y la disminucion en la
tasa de colectomia, la cirugia continta teniendo un papel
importante en el arsenal terapéutico de la CUCI, ya que
cerca del 10% de los pacientes requeriran cirugia durante
el primer afio de la enfermedad'’ y el 12-25% presentaran
un cuadro grave a lo largo del padecimiento'*. Aproxima-
damente el 27% de los pacientes hospitalizados requeriran
colectomia por falta de respuesta al manejo médico o por el
desarrollo de complicaciones'®. La tasa de colectomia den-
tro de los primeros 5 afnos de la enfermedad va del 9 al 35%
aun con tratamiento médico'*. La cirugia oportuna, junto
con un tratamiento médico intensivo, reduce la mortalidad
a menos del 1% en centros especializados'*°.

En la CUCI los procedimientos quirirgicos se dividen
en emergentes, urgentes y cirugia electiva. La cirugia de
emergencia se realiza en aquellos pacientes que presentan
megacolon toxico, perforacion, hemorragia masiva, sepsis o
enfermedad fulminante que no fue posible controlar con el
tratamiento médico intensivo'**. El megacolon toxico es un
cuadro grave agudo caracterizado por dilatacion del colon
transverso > 6 cm cuyo manejo emergente es la colectomia y
ocurre en cerca del 20 al 30% de los pacientes hospitalizados
con CUCI grave. La perforacion es una complicacion grave
caracterizada por una alta mortalidad, que oscila del 27 al
57%'%°.

El procedimiento de eleccion en la cirugia de emergen-
cia en CUCI es la colectomia total o subtotal con ileostomia
terminal'*®'", En esta situacién de emergencia la estrate-
gia quirurgica primaria consiste en retirar el colon enfermo,
construir una ileostomia y dejar el recto in situ, disminu-
yendo el tiempo quirlrgico y previniendo de este modo
la progresion a falla organica multiple y posiblemente
la muerte'” 3%, En cirujanos especialistas esta cirugia es
rapida y segura y permite la posterior reconstruccion o res-
tauracion del transito intestinal'32.

Existe controversia sobre el manejo del muiodn rectal, y
se ha aceptado tanto el cierre distal mediante el procedi-
miento de Hartmann o la creacion de una fistula mucosa.
La colocacion extrafascial del segmento rectosigmoideo
distal puede estar asociada con menores complicaciones
pélvicas sépticas, aunque en los casos en que se deja el
mufion rectal cerrado, el drenaje transrectal evita estas
complicaciones'?*"38, El abordaje laparoscopico en estos
pacientes es una alternativa razonable al abordaje abierto
y ambos procedimientos han mostrado ser igual de seguros,
aunque el abordaje laparoscopico consume mayor tiempo.
Dentro de sus ventajas esta la reduccion del dolor posto-
peratorio, del tiempo de inicio de funcion del estoma y
del tiempo de estancia hospitalaria’®. Al ser la laparosco-
pia un abordaje menos traumatico, probablemente genere
menores adherencias y, por lo tanto, menor obstruccion
intestinal, que es una de las principales complicaciones pos-
toperatorias en estos pacientes'?*.

Enunciado 4.5. La proctocolectomia restauradora con
reservorio ileoanal en J se ha convertido en el proce-
dimiento mas comunmente realizado en caso de cirugia
electiva en CUCI, siendo considerado el procedimiento
de eleccion. Porcentaje de acuerdo: 85%. NE: Il. Grado de
recomendacion: B.

Actualmente la proctocolectomia restauradora con reser-
vorio ileoanal (RIA) es considerada el estandar de oro para
el tratamiento quirurgico electivo de la CUCI. Este procedi-
miento ofrece la ventaja de evitar un estoma permanente,
preservando la via natural de las evacuaciones. Existen
varios aspectos controversiales en relacion con la elabora-
cion del RIA, entre los que destacan el tipo de reservorio
(J, S o W), el tipo de sutura (manual o mecanica), la rea-
lizacion de una ileostomia protectora y el tipo de abordaje
quirurgico (abierto o laparoscdpico).

Tipo de reservorio

La realizacion de un RIA, cualquiera que este sea, repre-
senta una cirugia compleja y debe realizarse por cirujanos
colorrectales expertos. El RIA en J representa el proce-
dimiento de eleccion, ya que, comparado con las otras
configuraciones, es el mas sencillo de elaborar y los resulta-
dos a largo plazo entre todos ellos son muy similares.

El metaanalisis realizado por Lovegrove et al.'* incluyo
18 estudios con un total de 1,519 pacientes con CUCI y
poliposis adenomatosa familiar (PAF), comparando los resul-
tados a corto y a largo plazo entre los reservorios en J
(689 pacientes), en S (524 pacientes) y en W (306
pacientes). No se encontraron diferencias estadisticamente
significativas en relacion con el total de complicaciones
postoperatorias, fuga de la anastomosis, infeccion del sitio
quirdrgico, estenosis de la anastomosis, pouchitis o falla del
reservorio. Los pacientes con reservorios en S o0 en W pre-
sentan un menor nimero de evacuaciones en 24h y menor
necesidad de uso de antidiarreicos en comparacion con el
RIA en J, aunque este no requiere intubacion del mismo para
lograr la evacuacion.
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Reservorio manual o mecanico

El metaanalisis publicado por Lovegrove et al.'* incluye 21
estudios con un total de 4,183 pacientes con CUCI y PAF
sometidos a RIA (2,699 manual y 1,484 mecanico). No se
encontré diferencia significativa en la incidencia de com-
plicaciones postoperatorias entre los dos grupos (fuga de la
anastomosis: 8.8% vs 5.2%, p=0.42; fistula: 5.9% vs 2.2%,
p=0.31; pouchitis: 2.2% vs 5%, p=0.81; estenosis: 18.2% vs
12.5%, p=0.20; falla del reservorio: 5.3% vs 2.3%, p=0.06).
La incidencia de escurrimiento fecal nocturno y uso de
panales favorece el uso del reservorio mecanico (RM=2.78,
p<0.001 y RM=4.12, p=0.007, respectivamente). No hubo
diferencia estadisticamente significativa entre la frecuen-
cia de evacuaciones (p =0.562) ni en el uso de antidiarreicos
(p=0.422). La fisiologia anorrectal demostré una reduccion
significativa en las presiones de reposo y de contraccion en el
grupo de reservorio manual de 13.4 y 14.4 mmHg, respecti-
vamente (p <0.018). El grupo de reservorio mecanico mostré
mayor incidencia de displasia en la zona de transicion, sin
alcanzar significancia estadistica (RM=0.42, p=0.080).

La evidencia quirurgica disponible recomienda la técnica
de doble grapado, reservando la mucosectomia con anasto-
mosis manual para pacientes con displasia de alto grado en
recto.

lleostomia protectora

EL RIA se puede realizar en una, dos o tres etapas. La cirugia
de una etapa consiste en realizar el reservorio sin ileosto-
mia de proteccion, pretendiendo con ello evitar una segunda
cirugia con la morbimortalidad que esto implica, asi como los
efectos adversos asociados al estoma. La cirugia en dos tiem-
pos consiste en realizar el reservorio dejando una ileostomia
protectora en asa para cerrarse al menos 3 meses después de
la primera cirugia, habiendo revisado y descartado fugas o
fistulas en el reservorio. La cirugia en tres etapas consiste en
realizar colectomia subtotal con ileostomia terminal, poste-
riormente la fabricacion del RIA con estoma de proteccionyy,
en un tercer tiempo, el cierre de la ileostomia; este proce-
dimiento ha quedado practicamente reservado para cirugia
de urgencia.

El metaanalisis presentado por Weston-Petrides et al.'*
incluyé un total de 1,486 pacientes en 17 estudios compara-
tivos (765 sin ileostomia y 721 con ileostomia). El desarrollo
de fuga asociada al reservorio fue significativamente mayor
en el grupo sin estoma (RM=2.37; p=0.002). Por otro lado,
el desarrollo de estenosis de la anastomosis (RM=0.31;
p=0.045) y falla del reservorio (RM=0.30; p=0.009) fue
significativamente menor en el grupo sin estoma. La obs-
truccion intestinal fue mas com(n en el grupo con estoma
(RM: 2.37; p=0.002).

Aunque en algunos estudios se ha propuesto la cirugia de
un tiempo en casos seleccionados (buen estado nutricional,
jovenes, libres de esteroides, anastomosis sin tension y ade-
cuada irrigacion), la conducta que prevalece actualmente
es la cirugia en dos etapas, con la intencion de reducir las
complicaciones sépticas asociadas a la fuga o dehiscencia
del reservorio, ya que resulta dificil encontrar pacientes con
CUCI candidatos a cirugia sin factores de riesgo para fuga de
anastomosis.

Enunciado 4.6. La proctocolectomia con ileostomia defi-
nitiva es el tratamiento de elecciéon para pacientes con
CUCI no candidatos a proctocolectomia restauradora. Por-
centaje de acuerdo: 97%. NE: Il. Grado de recomendacion:
B.

La proctocolectomia con ileostomia definitiva se consi-
dera una cirugia segura, efectiva y potencialmente curativa
para pacientes con CUCI, y representa el abordaje quirirgico
tradicional. Es el tratamiento quirGrgico de primera linea en
pacientes no candidatos a cirugia restauradora y en aque-
llos con altas probabilidades de falla del reservorio; incluso
habra pacientes programados para RIA en los que, por cir-
cunstancias anatomicas como la longitud del mesenterio, no
sera posible la fabricacion del mismo.

Los pacientes candidatos a proctocolectomia con ileos-
tomia definitiva son aquellos con lesion al complejo esfin-
teriano, enfermedad anoperineal previa significativa y baja
reserva fisioldgica secundaria a otras comorbilidades'?*. De
manera rutinaria recomendamos solicitar pruebas de fisiolo-
gia anorrectal, como son la manometria y la latencia motora
terminal de nervios pudendos, antes de tomar una decision
quirdrgica.

Aunque no existen estudios prospectivos que compa-
ren la proctectomia convencional (extraesfintérica) con la
interesfintérica, resulta logico suponer que la diseccion inte-
resfintérica resulta en una herida menos amplia y menor
probabilidad de complicaciones asociadas a la misma (dehis-
cencia, hematoma, infecciéon o hernia perineal). Por otro
lado, al tratarse de una patologia benigna, los autores reco-
miendan la proctectomia interesfintérica realizada por un
cirujano colorrectal que domine el procedimiento.

Las complicaciones relacionadas con este tipo de ciru-
gia incluyen estenosis o prolapso del estoma, obstruccion
intestinal, infeccion del sitio quirdrgico, fistulas, dolor per-
sistente, retardo en la cicatrizacion de la herida perineal,
disfuncion sexual o vesical, infertilidad. La principal ventaja
que ofrece la proctocolectomia con ileostomia definitiva
sobre el RIA es que evita el riesgo de pouchitis, ofreciendo
una calidad de vida equiparable con el reservorio'.

Consideramos mandatorio informar clara y detenida-
mente de las implicaciones, riesgos y beneficios que ofrece
cada una de las alternativas quirdrgicas antes expuestas para
tomar decisiones de manera responsable y compartida de
acuerdo con las preferencias y expectativas del paciente.

Enunciado 4.7. La colectomia con ileo-recto anastomo-
sis puede realizarse en un grupo de pacientes altamente
seleccionados como una alternativa al reservorio ileoanal.
Porcentaje de acuerdo: 100% NE: Il. Grado de recomenda-
cion: B.

Se debe considerar solo cuando el recto se encuentra
levemente inflamado y durante el curso de la enferme-
dad se haya demostrado que la inflamacion rectal es
bien controlada con el uso de supositorios o enemas de
mesalazina'#"*°, Es importante constatar clinica y mano-
métricamente que el recto conserva su distensibilidad, que
el paciente es continente y que no hay evidencia de cam-
bios malignos en el colon o en el recto™" 32, El recto debe
ser capaz de actuar como un reservorio. Este procedimiento
se debe considerar si en la endoscopia se demuestra una
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mucosa relativamente conservada y existe distensibilidad
de sus paredes al insuflar aire, la proctografia demuestra
datos similares y la manometria es normal (o casi nor-
mal), sinonimo de una adecuada continencia anal, y sin
displasia’®*'>*, Desafortunadamente, son pocos los pacien-
tes que reunen estas condiciones. La presencia de un recto
contracturado que no cumple su funcion de reservorio es
una contraindicacion para este procedimiento. Por lo ante-
rior, los candidatos apropiados para este procedimiento son
pacientes con enfermedad rectal leve, con adecuada dis-
tensibilidad en la endoscopia inferior con bajo riesgo de
desarrollar cancer de recto'#14%152,134158 | o5 pacientes
ancianos con una enfermedad de corta duracion pueden
ser buenos candidatos para este procedimiento. También
los pacientes jovenes que desean evitar el riesgo potencial
de disfuncion sexual e infertilidad asociado con la diseccion
pélvica o aquellos enfermos que desean volver a su actividad
normal tan pronto como sea posible.

El paciente debe estar preparado para un seguimiento
cercano, debido al riesgo de malignidad en la mucosa rec-
tal remanente; requerira una rectoscopia anual con biopsias
que deberan remitirse a un patologo experto en aparato
digestivo. Si no se cuenta con este recurso, esta técnica no
debe ser aconsejada.

En el pasado, antes de la introduccion de la proctoco-
lectomia restauradora, este tipo de cirugia se practicaba en
10 al 90% de los pacientes; esta amplia variacion fue conse-
cuencia de las preferencias y los prejuicios de los cirujanos.
Con la introduccidn de la proctocolectomia restauradora, la
frecuencia de la colectomia con ileo-recto anastomosis ha
disminuido de manera gradual; no obstante, sigue teniendo
un lugar en el tratamiento de la CUCI, ya que es técnica-
mente facil de realizar, origina pocas complicaciones y, en
casos bien seleccionados, los resultados a largo plazo son
satisfactorios.

Enunciado 4.8. La cirugia de minima invasion es segura
y factible para el tratamiento electivo en CUCI, con ven-
tajas a corto y a largo plazo. El abordaje laparoscopico
debe realizarse en centros con experiencia. Porcentaje
de acuerdo: 94%. NE: Ill. Grado de recomendacion: C.

Una gran cantidad de pacientes con CUCI (20%) aln
requieren procedimientos quirirgicos a pesar del adveni-
miento de nuevas terapias médicas, como los biologicos'”.
Las indicaciones quirtrgicas en CUCI pueden ser electivas
(CUCI croénico refractario y displasia/cancer) o urgentes
(CUCI agudo grave).

En 1978, Parks y Nicholls'®® describieron la proctocolecto-
mia restaurativa con reservorio ileo-ano anastomosis (IPAA).
Es el tratamiento de eleccion para los pacientes con CUCI
que requieren procedimiento quirtrgico electivo. Las guias
de tratamiento quirdrgico de CUCI de ECCO 2015 recomien-
dan el reservorio en J como el tratamiento estandar debido
a su simplicidad y a buenos resultados a largo plazo'?.

Sin embargo, tiene una alta tasa de complicaciones.
El riesgo de infertilidad es tres veces mayor con la téc-
nica quirdrgica abierta que con la laparoscopica. Con el
advenimiento de la cirugia laparoscopica con minima inva-
sion se ha reducido significativamente el porcentaje de
infertilidad'®" "2,

Actualmente la cirugia de colon y recto en CUCI se puede
dividir en cirugia laparoscopica pura y cirugia laparoscopica
mano-asistida (HALS)'®3.

Existen solamente dos ensayos clinicos controlados que
comparan la cirugia laparoscopica contra la cirugia abierta
para el tratamiento de CUCI. El primer estudio, de Maar-
tense et al.’®, incluy6 30 pacientes mano-asistidos (HALS)
versus 30 pacientes abiertos. Los datos se obtuvieron del
2000 al 2003. Se encontraron las siguientes diferencias esta-
disticamente significativas: mayor tiempo quirdrgicoy mejor
cosmética en cirugia laparoscopica. La morbilidad, la mor-
talidad y la estancia hospitalaria no tuvieron diferencia
estadistica. El costo de la cirugia laparoscopica es mayor.
No se reporto ninguna conversion.

En 2013, Schiessling et al.'®> compararon cirugia laparos-
copica de 5 puertos vs cirugia abierta, y tras la comparacion
de 21 pacientes laparoscopicos y 21 pacientes abiertos con-
cluyeron que la proctocolectomia restaurativa era factible
de realizarse de forma laparoscopica. En el estudio descri-
ben mayor tiempo quirdrgico en procedimientos abiertos,
mejor cosmética en cirugia laparoscopica y sin diferencias
estadisticamente significativas en sangrado, estancia hospi-
talaria, retorno de funcion intestinal y calidad de vida.

El estudio de Cochrane reporté un analisis comparando
IPAA-laparoscopica vs IPAA abierta en pacientes con CUCI y
con poliposis adenomatosa familiar. Esta revision concluyd
que la IPAA-laparoscopica fue segura y factible en cen-
tros de experiencia y que se obtienen limitadas ventajas a
corto plazo, incluyendo mejor recuperacion postoperatoria.
Los resultados funcionales, como frecuencia de defecacion,
incontinencia fecal y funcion sexual, no tuvieron diferencia
entre IPAA abierto vs laparoscopico'®.

La utilidad de la cirugia laparoscopica en episodios de
CUCI grave también se ha analizado. En estos pacien-
tes se requiere colectomia total con ileostomia y fistula
mucosa, y generalmente requieren un segundo procedi-
miento (cirugia de dos etapas). Se han realizado estudios
evaluando la factibilidad y la seguridad de realizar cirugia
laparoscopica en episodios graves de urgencia, obteniendo
buenos resultados. Dunker et al.'®’” compararon de forma
retrospectiva la cirugia abierta versus laparoscopica en 42
pacientes con CUCI grave en donde realizaron colectomia
total con fistula mucosa rectal e ileostomia y reportaron
que la cirugia laparoscopica era segura y factible en estos
escenarios.

Bartels et al.'®® publicaron una revision sistematica y
metaanalisis en el escenario de CUCI grave, con un total
de 966 pacientes. Aunque todos los estudios analizados fue-
ron retrospectivos, los indices de infeccion de herida y de
absceso intraabdominal fueron significativamente menores
en la cirugia laparoscopica.

Otra ventaja de la cirugia laparoscopica es la fertilidad.
Varios metaanalisis han concluido que el riesgo de infertili-
dad aumenta tres veces al realizar IPAA abierta. Se considera
que con la cirugia laparoscopica, al desarrollar menos adhe-
rencias (adherencias en trompa de Falopio y hueco pélvico),
asi como con las incisiones mas pequefas, el riesgo de alte-
rar la fertilidad disminuye'®?.

Las guias ECCO 2015 refieren que la cirugia laparoscopica
es segura y factible para el tratamiento quirdrgico electivo
de CUCl y confiere mejores resultados a corto plazo a expen-
sas de mayor tiempo quirdrgico y mayor costo econémico.
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Las ventajas a largo plazo consisten en menor formacion
de adherencias, con preservacion de la fecundidad y menor
incidencia de hernias'?.

Enunciado 4.9. El procedimiento de eleccion en pacien-
tes con carcinoma o displasia de alto o bajo grado
multifocal es la proctocolectomia restauradora. Porcen-
taje de acuerdo: 96%. NE: Il. Grado de recomendacion: B.

La incidencia de cancer colorrectal (CCR) en los pacientes
con Ell reportada en los mas recientes metaanalisis de cohor-
tes poblacionales se reporta en el 1, el 2 y el 5% después de
10, 20 y mas de 20afios de duracién de la enfermedad'®.
Esta disminucion en la incidencia se explica debido a la
implementacion de programas de vigilancia endoscopica
mediante nuevas técnicas de colonoscopia con toma de biop-
sias dirigidas y reseccion de lesiones sospechosas cuando es
posible.

La inflamacion croénica de la mucosa es un factor clave
en la carcinogénesis en los pacientes con EIl'’°. Los prin-
cipales factores de riesgo asociados con el desarrollo de
malignidad incluyen la extension de la enfermedad (pan-
colitis), la duracion de la enfermedad (mas de 8anos), el
diagnostico de la enfermedad a edad temprana, la histo-
ria familiar de Ell o CCR, asi como colangitis esclerosante
primaria concomitante'?*,

El mejor marcador de riesgo para CCR en Ell es la displa-
sia; la carcinogénesis en Ell sigue la progresion secuencial
de inflamacion, displasia de bajo grado (DBG), displasia de
alto grado (DAG), CCR; sin embargo, el CCR puede ocurrir en
un paciente sin historia de displasia y no todos los pacien-
tes con DBG desarrollan CCR por la via de la DAG'°. Por
lo tanto, la DBG puede ser considerada como el punto de
intervencion definitivo en el que debe realizarse la colecto-
mia profilactica para CCR en los pacientes con CUCI'’". En
las mas recientes revisiones sistematicas se estima que la
DBG confiere un riesgo para CCR del 9%, y del 12% para DAG.
En un metaanalisis realizado por Murphy et al."’? se observo
que la displasia se asocia con una baja incidencia de ganglios
negativos si la cirugia se aplaza hasta 5 afos.

Muy recientemente el consenso internacional sobre vigi-
lancia y manejo de la displasia en Ell ha publicado sus
lineamientos, en donde se establece que después de la
remocion endoscopica completa de una lesion polipoide dis-
plasica la vigilancia con colonoscopia esta indicada en lugar
de la cirugia. Es el mismo caso para las lesiones displasi-
cas no polipoides visibles resecadas por completo mediante
técnicas endoscopicas avanzadas. La colectomia se reserva
para los casos de displasia de alto grado no visible debido al
alto riesgo de CCRY.

El hallazgo de CCR, lesion displasica no adenomatosa
asociada a masa —antes llamada DALM— o la DAG han
sido aceptadas como las principales indicaciones de proc-
tocolectomia con o sin anastomosis (ileo-ano anastomosis
con reservorio), ya que en aproximadamente el 43 al 50%
de los casos existira de forma concomitante malignidad al
momento de la colectomia. El manejo de las lesiones con
DBG unifocal planas es controversial, y se sugiere tanto la
vigilancia endoscopica como la proctocolectomia total. La
decision debe tomarse en conjunto con el paciente, expli-
cando el riesgo de la vigilancia endoscopica vs el riesgo de
la cirugia y el posible desarrollo de DAG o CCR'?,

El procedimiento estandar en pacientes con CUCI es
la proctocolectomia restauradora con ileo-ano anastomo-
sis (PCIPAA), que reseca por completo la mucosa rectal y
elimina el riesgo de desarrollo futuro de carcinoma en el
remanente rectal. La colectomia en estos pacientes, ya sea
con displasia o carcinoma, requiere la reseccion suficiente
de ganglios linfaticos con movilizacion del mesenterio y liga-
dura alta vascular'’3.

Enunciado 4.10. En el paciente asintomatico, la vigilan-
cia o seguimiento del reservorio ileoanal no es necesaria,
a menos que tenga factores de riesgo como antecedentes
de neoplasia o colangitis esclerosante primaria. Porcen-
taje de acuerdo: 97%. NE: lll. Grado de recomendacion: C.

Por lo general, el seguimiento de los pacientes con reser-
vorio ileoanal es controversial, y no hay evidencia que
sugiera que la falta de seguimiento impacte en algln riesgo
para el paciente, excepto el debate en el riesgo para cancer.
El seguimiento debe ser individualizado a las caracteristicas
de cada paciente; en pacientes asintomaticos sin factores de
riesgo (antecedente de neoplasia o colangitis esclerosante
primaria) no se requiere ningln protocolo de seguimiento
especifico’. En pacientes sintomaticos si se recomienda
el seguimiento del reservorio. Sintomas y signos clinicos de
inflamacion del reservorio ileoanal, como el aumento en el
nimero de las evacuaciones, presencia de moco y sangre,
tenesmo, fiebre y dolor pélvico, deben alertar al médico
para realizar un seguimiento diagndstico y de tratamiento.
La presencia de sintomas relacionados a complicaciones del
reservorio, como incontinencia, datos obstructivos o altera-
ciones perianales, como la presencia de fistulas o estenosis,
también requieren un seguimiento diagnodstico, hecho por
médicos especialistas experimentados, para establecer un
diagnostico y un tratamiento exitoso'’“.

Con respecto a los cambios malignos del reservorio ileoa-
nal, no hay evidencia suficiente para dar recomendaciones
sobre la vigilancia del mismo. Sin embargo, en pacien-
tes de alto riesgo, como colangitis esclerosante primaria,
remanente rectal mas largo de 2cm, mucosa tipoC (atro-
fia mucosa permanente e inflamacion severa) o malignidad
o displasia previa, se deberia realizar un seguimiento a
largo plazo para la vigilancia de displasia del reservorio
o remanente rectal’*'. Aproximadamente 30 canceres del
reservorio han sido reportados, todos en pacientes operados
por displasia o cancer en la pieza quirtrgica de la primera
cirugia; nuestra atencion deberia estar enfocada a estos
pacientes de alto riesgo, aunque sea baja'”>.

En una revision sistematica de displasia o cancer después
de una proctocolectomia restaurativa, aun si la indicacion
de la misma habia sido por displasia o cancer, el riesgo de
desarrollar nuevamente displasia o cancer en el remanente
rectal o en el reservorio fue muy bajo. La prevalencia de
displasia de alto grado, displasia de bajo grado e indefi-
nida fue de 0.15 (rango: 0.4-49%), 0.98 (rango: 0-15.62%) y
1.23 (rango 0-25.28%), respectivamente'’®. La displasia fue
igualmente frecuente en la bolsa, el remanente rectal o la
zona de transicion anal. La displasia diagnosticada antes o
durante la cirugia parece ser un predictor significante del
desarrollo de displasia en el reservorio'’”.
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La vigilancia anual de pacientes de alto riesgo y
cada 5anos en los pacientes de bajo riesgo parece ser
razonable'”8.

Enunciado 4.11. En pacientes sintomaticos, la revision
endoscépica temprana del reservorio se recomienda para
identificar pouchitis (inflamacién del reservorio), cuffitis
(actividad de la enfermedad inflamatoria en el rema-
nente rectal) u otras alteraciones agregadas. Porcentaje
de acuerdo: 97%. NE: Ill. Grado de recomendacion: C.

La pouchitis (inflamacion del reservorio) es la complica-
cion mas comun y ocurre en mas del 50% de los pacientes a
10anos. La CUCI extensa, la presencia de manifestaciones
extraintestinales —principalmente colangitis esclerosante
primaria—, no fumar, altos niveles de p-ANCA preoperato-
rios, uso de esteroides e ingesta de AINE son considerados
factores de riesgo para desarrollar pouchitis?.

El diagnostico clinico de pouchitis se basa en el aumento
del nimero de evacuaciones, urgencia, colicos abdominales
e incontinencia. Sin embargo, el diagnéstico no es simple,
pues se requiere una evaluacion combinada de sintomas,
hallazgos endoscopicos y caracteristicas histoldgicas'”®. El
método mas frecuentemente utilizado para el diagnostico
y la clasificacion de la pouchitis es el indice de actividad
de pouchitis, de 18 puntos, basado en la evaluacion de
los sintomas, endoscopia e histologia, estableciendo que el
diagndstico de pouchitis debe realizarse en presencia de sin-
tomas clinicos de diarrea >6 evacuaciones/dia, hallazgos
endoscopicos > 4 signos de edema, granularidad, friabilidad,
pérdida del patron vascular submucoso, hemorragia o ulce-
racion y alteraciones histopatologicas en al menos 4 grados
en un indice de 6 (infiltracion de polimorfonucleares y por-
centaje de ulceraciones en un campo de bajo poder)'®. La
endoscopia es el mejor método para hacer el diagnostico de
pouchitis y diferenciacién de otras patologias como cuffitis
(inflamacion activa del remanente rectal), estenosis, fuga
de la anastomosis, isquemia, sindrome de bolsa irritable,
fistulas y abscesos, enfermedad de Crohn, citomegalovirus,
C. difficile, displasia y cancer'®"'82,

Enunciado 4.12. El tratamiento de primera linea en
pacientes con pouchitis aguda es el ciprofloxacino 500
mg/2 veces al dia o metronidazol 15-20 mg/kg/dia
durante 2semanas. Porcentaje de acuerdo: 96%. NE: Il.
Grado de recomendacioén: B.

La pouchitis aguda en sus etapas iniciales responde bien
a la terapia antibidtica. Se debe sospechar de complica-
ciones quirdrgicas, como fuga de la anastomosis o fistula,
en pacientes con sintomas de pouchitis inmediatamente
después de la construccion del reservorio y cierre de la ileos-
tomia protectora y en quienes no responden a la terapia
antibiotica. Pocos estudios aleatorizados y placebo con-
trolados sobre el tratamiento o prevencion de pouchitis
han sido publicados. En la practica clinica, metronidazol,
ciprofloxacino, tinidazol y rifaximina han sido utilizados en
el tratamiento de la pouchitis aguda'®®'®*. La terapia de
primera linea incluye un curso de 14dias de metronida-
zol (15-20 mg/kg/dia) o ciprofloxacino (1g/dia); los efectos
colaterales son menos frecuentes con ciprofloxacino. Otros
antibioticos han sido investigados y probaron ser efectivos

en algunos pacientes en pequenos estudios, incluyendo tini-
dazol, rifaximina y amoxicilina-acido clavulanico'®.

Financiacion

El laboratorio Ferring Pharmaceuticals proporcioné el apoyo
financiero en cuanto a logistica y gastos de viaje para todos
los participantes del Grupo del Consenso Mexicano. Ningun
participante recibié honorarios para la realizaciéon de estas
guias. Este consenso esta avalado por la Asociacion Mexicana
de Gastroenterologia (AMG) y por la Asociacion Mexicana de
Endoscopia (AMEG).

Conflicto de intereses

Jesus K. Yamamoto-Furusho ha recibido honorarios de Abb-
vie, Takeda, Janssen, UCB, Almirall, Pfizer, Novartis y
Danone como ponente, lider de opinién clave y miembro de
consejos asesores nacionales e internacionales. Ha recibido
fondos para investigacion de Bristol, Shire y Pfizer y es pre-
sidente de la Pan American Crohn’s and Colitis Organisation
(PANCCO).

Francisco Bosques-Padilla ha sido ponente y asesor para
Abbvie, Janssen, Takeda y Ferring.

El resto de los coautores declararon no tener conflicto de
intereses.

Anexo. Grupo del Consenso Mexicano
de Colitis Ulcerativa Croénica Idiopatica

Integrantes de la mesa de epidemiologia

Coordinador de mesa: Gerardo Lopez Gomez, Clinica de
Enfermedad Inflamatoria Intestinal, Centro Médico Nacional
20 de Noviembre, ISSSTE, Ciudad de México, México

Ylse Gutiérrez Grobe, Clinica de Enfermedad Inflamatoria
Intestinal, Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion
Salvador Zubiran, Ciudad de México, México

Magdalena Sanchez Osorio, Hospital de Alta Especialidad
de la Secretaria de Salud Tuxtla Gutiérrez, Chiapas, México

Rosa Maria Miranda, Centro Médico ISSEMYM, Toluca,
Estado de México, México

Azucena Casanova Lara, Hospital General de México, Ciu-
dad de México, México

Alma Rosa Sanchez Lopez, HGZ 2A «Troncoso» del IMSS,
Ciudad de México, México

Yolanda Cortés Aguilar, ISSSTE, Guadalajara, Jalisco,
México.

Integrantes de la mesa de diagndstico

Coordinador de mesa: Jesus Kazuo Yamamoto Furusho,
Clinica de Enfermedad Inflamatoria Intestinal, Instituto
Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran,
Ciudad de México, México

Jorge Ibarra Palomino, Hospital Angeles, Guadalajara,
Jalisco, México

Rafael Barreto Zuniga, Unidad de Endoscopia, Departa-
mento de Gastroenterologia, Instituto Nacional de Ciencias
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Alejandro Garcia Martinez, HGR #25, Ciudad de México,
México

Moisés Salamanca Garcia, Departamento de Patologia,
Centro Médico Nacional 20 de Noviembre, Ciudad de México
México

Fabiola Trejo Vazquez, ISSSTE, Zacatecas, México

Clara Luz Martinez, Departamento de Endoscopia, Hospi-
tal Angeles, Ciudad de México, México

Juan Manuel Blancas Valencia, Departamento de Endo-
scopia, Centro Médico Nacional Siglo XXI del IMSS, Ciudad
de México, México

Integrantes de la mesa de tratamiento médico

Coordinador de mesa: Francisco Bosques Padilla, Servicio
de Endoscopia, Hospital Universitario de la Universi-
dad Auténoma de Nuevo Ledn, Monterrey, Nuevo Leon,
México

Angel Ricardo Flores Rendédn, ISSSTECALI, Mexicali, Baja
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Carlos Manuel del Real Calzada, IMSS, Centro Médico
Nacional La Raza, Ciudad de México, México

Antonio Orozco Gamiz, Hospital Puerta de Hierro, Gua-
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José Luis Vega Fonseca, ISSSTE, San Luis Potosi, México

Armando Chevreuil Benitez, ISEM, Toluca, Estado de
México, México

Integrantes de la mesa de tratamiento quirargico

Coordinador de mesa: José Luis Rocha Ramirez, Hospital
San Angel Inn, Ciudad de México, México

Oscar Duran Ramos, Hospital San Javier, Guadalajara,
Jalisco, México

Luis Charua, Hospital General, Ciudad, de México, México

Miguel Blas, Centro Médico Nacional La Raza, IMSS, Ciu-
dad de México, México

Briseida Rubio Martinez, Centro Médico Nacional Siglo
XXI, IMSS, Ciudad de México, México

Carlos Humberto Sandoval Jiménez, IMSS, Toluca, Estado
de México, México

Daniel Dorantes Diaz, Hospital de Alta Especialidad,
Mérida, Yucatan, México.
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