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CAPÍTULO 00
4 línea
3 línea
2 línea
1 línea

Abreviaturas

5-ASA  5-aminosalicílico
AACP  autoanticuerpo anticélula parietal 
AAFI  antifactor intrínseco 
Ab anticuerpo
AB  ácido biliar; capítulo 18: antibiótico
ABIC  Age-Bilirubin-INR-Creatinine
ACE  antígeno carcinoembrionario
ACE2  enzima convertidora de angiotensina 2 
ACG  Colegio Americano de Gastroenterología
ACLF  falla hepática aguda sobre crónica
ADA adalimumab
ADME  absorción, desintoxicación, metabolismo 

y excreción
AF  actividad física
AGA  Asociación Americana de 

Gastroenterología
AINE  antiinflamatorio no esteroideo
ALT  alanina-aminotransferasa
AML anticuerpos contra el músculo liso
ANA  anticuerpo antinuclear
anti-LKM1  anticuerpo tipo 1 contra los microsomas 

de hígado/riñón
APC  coagulación con argón plasma
AR  ascitis refractaria
AST  aspartato-aminotransferasa
ATC  antidepresivo tricíclico
ATP adenosín trifosfato
AZA  azatioprina
BBNS  b-bloqueante no selectivo
BCAA  aminoácido de cadena ramificada
BDA  Bristish Dietetic Association 
BH  biometría hemática 
BISAP  Bedside Index for Severity in Acute 

Pancreatitis
BRA  biorretroalimentación 
BSG  Sociedad Británica de Gastroenterología
Bx biopsias
CA  colonoscopia con aire
CADe  detección asistida por computadora
CADx  diagnóstico asistido por computadora
CAG  Asociación Canadiense de 

Gastroenterología
CAM  cistoadenoma mucinoso
CAS  cistoadenoma seroso
CE  cápsula endoscópica
CFF  frecuencia crítica de parpadeo
CG  cáncer gástrico
CHS  Cardiovascular Health Study
CI  colitis indeterminada 
CMV  citomegalovirus
COE  centro de excelencia 
CP  conducto pancreático
CPRE  colangiopancreatografía retrógrada 

endoscópica
CPRM  colangiopancreatografía por resonancia 

magnética

CS  corticosteroides
CU  colitis ulcerosa
CUCI  colitis ulcerativa crónica idiopática
D2  diabetes tipo 2
DAB  diarrea por ácidos biliares
DAFN  dolor abdominal funcional no 

especificado de otra forma 
DC  diarrea crónica 
DCI  integral de la contractilidad distal
Df  diarrea funcional 
DF  dispepsia funcional
DILI  lesión hepática inducida por fármacos
DL  latencia distal 
DLP  dislipemia
DM2  diabetes mellitus tipo 2
DN  dilatación hidroneumática
DNI  dispepsia no investigada
DPP  Programa de Prevención de Diabetes
DSRS  derivación esplenorrenal distal selectiva 
EAE  esfínter anal externo 
EBL  ligadura endoscópica
Ec  enfermedad crónica
EC  enfermedad de Crohn; capítulo 8: 

estreñimiento crónico
ECA  ensayo clínico aleatorizado
ECC ensayos clínicos controlados
ECCO  Organización Europea de Enfermedad de 

Crohn y CUCI
EEI  esfínter esofágico inferior 
EEG  electroencefalograma
EF  estreñimiento funcional
EGD  esofagogastroduodenoscopia
EHC  enfermedad hepática crónica
EHG  enfermedad por hígado graso
EHGNA  enfermedad por hígado graso no 

alcohólica
EHM  encefalopatía hepática mínima
EHMet  enfermedad hepática metabólica
EICH  enfermedad de injerto contra huésped
EII  enfermedad inflamatoria intestinal
EIO  estreñimiento inducido por opioides
ELAD  sistema de diálisis hepática extracorpórea
EMDEII  equipo multidisciplinario de enfermedad 

inflamatoria intestinal
ENSANUT  Encuesta Nacional de Salud y Nutrición
EPOC enfermedad pulmonar obstructiva 

crónica
ER  etapa resecable 
ERGE  enfermedad por reflujo gastroesofágico
ERNE  enfermedad por reflujo no erosiva
ES  entre semana
ESGE European Society of Gastrointestinal 

Endoscopy
ESPGHAN Sociedad Europea de Gastroenterología
EVA  escala visual análoga
EVS  estilo de vida saludable

FDA  Food and Drug Administration 
FDM  función discriminante de Maddrey
FODMAP  fructanos, oligosacáridos, disacáridos, 

monosacáridos y polioles fermentables
FS fin de semana
FUSE  full-spectrum colonoscopy
G-17  gastrina 17
GAVE  ectasia vascular antral gástrica
G-CSF  factor estimulante de colonias de 

granulocitos
GETECCU  Grupo Español de Trabajo en Enfermedad 

de Crohn y Colitis Ulcerosa
GHAS  escala de hepatitis alcohólica de Glasgow
GI  gastrointestinal
GLUT glucotransportadores
GPC  guía de práctica clínica 
G-POEM miotomía endoscópica peroral gástrica
GRADE Grade of Recommendation, Assessment, 

Development, and Evaluation
5-HT  5-hidroxitriptamina
HAA  hepatitis asociada al alcohol
HAI  hepatitis autoinmune
Hb  hemoglobina
HDCC  hidrato de carbono de cadena corta 
HGI  hemorragia gastrointestinal
HID  hemorragia de intestino delgado
HLA antígeno leucocitario humano
HMB  b-hidroxi-b-metilbutirato
HOMA modelo de evaluación de la homeostasis
HP  Helicobacter pylori 
HPCS  hipertensión portal clínicamente 

significativa
HPH  hipertensión portal hemorrágica 
HR  hazard ratio
HTA  hipertensión arterial
IA  intercambio de agua; capítulo 32: 

inteligencia artificial
IBP  inhibidor de la bomba de protones
IC  intervalo de confianza 
ID  intestino delgado
IF  incontinencia fecal
IFX infliximab
IGF-1  factor de crecimiento similar a la insulina 1
IgA inmunoglobulina A
IgG  inmunoglobulina G
IL  interleucina
IL-1R  receptor de interleucina 1
IM  técnica de inmersión
IMC  índice de masa corporal
IMM inmunomodulador
IMT  entrenamiento muscular inspiratorio
INR cociente internacional normalizado
IOIBD  Organización Internacional para el 

Estudio de la Enfermedad Inflamatoria 
Intestinal

IRM imagen de resonancia magnética
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IRP  presión de relajación integrada
ISAPP  Asociación Científica Internacional para 

Probióticos y Prebióticos 
ISRN  inhibidor selectivo de la recaptura de 

norepinefrina
ISRS  inhibidor selectivo de la recaptura de 

serotonina
JAK Janus-cinasas
JMAF  jarabe de maíz alto en fructosa
LOLA  L-ornitina L-aspartato
LPS  lipopolisacárido
LQP  lesión quística de páncreas
6-MP 6-mercaptopurina
MA  migraña abdominal
MAFLD  metabolic (dysfunction) associated fatty 

liver disease
MALT mucosa associated lymphoid tissue
MAR  manometría esofágica de alta resolución 
MEI  manifestación extraintestinal
MELD  Model for End-stage Liver Disease 
MF  microbiota fecal
MII  impedancia intraluminal multicanal
m-IMT  entrenamiento muscular inspiratorio 

modificado
MRS  tragos rápidos múltiples 
MTD  metadoxina
mTOR  receptor de rapamicina en mamíferos
MTX  metotrexato
NAC  N-acetilcisteína
NAFLD  non alcoholic fatty liver disease
NASPGHAN Sociedad Norteamericana de 

Gastroenterología
NICE  National Institute for Health and Care 

Excellence 
NMPI  neoplasia mucinosa papilar intraductal
NNT  número necesario a tratar 
NSP  neoplasia sólida pseudopapilar
OLGA vínculo operativo en atrofia gástrica
OLGIM vínculo operativo para metaplasia 

gástrica intestinal
OMS  Organización Mundial de la Salud
OR  odds ratio
ORL  otorrinolaringología
OZA ozanimod
PAMH  antígenos monoclonales específicos para 

H. pylori en heces 

PANCCO  Organización Panamericana de Crohn y 
Colitis 

PASS  Pancreatitis Activity Scoring System
PBE  peritonitis bacteriana espontánea
PC  pancreatitis crónica
P-CAB  bloqueador competitivo de los canales 

de potasio 
PCR  proteína C reactiva 
PD  pancreatoduodenectomía
PE  potencial evocado de latencia larga
PEG  polietilenglicol 
PI  postinfección 
PHES  puntaje psicométrico de encefalopatía 

hepática
PMAL  prótesis metálicas de aposición luminal
POEM  miotomía endoscópica peroral
PP  prótesis plásticas
PRE  potencial relacionado a eventos
PTFE  politetrafluoroetileno 
PTX  pentoxifilina
PUP  producto ultraprocesado
RFA  ablación por radiofrecuencia
RL  resecable-limítrofe 
RLF  reflujo laringofaríngeo 
RM  razón de momios; capítulo 19 y 44: 

resonancia magnética
RMN resonancia magnética nuclear
RR  riesgo relativo 
RT-PCR  reacción en cadena de la polimerasa con 

transcripción inversa
RUCAM  Roussel-Uclaf Causality Assessment Method
S1P  esfingosina-1-fosfato
SAGES 
SARS-CoV-2  coronavirus 2 del síndrome respiratorio 

agudo grave 
SDP  síndrome de distrés posprandial
SIBO  sobrepoblación bacteriana del intestino 

delgado 
SII  síndrome del intestino irritable
SII-D  SII con predominio de diarrea
SII-E SII con predominio de estreñimiento 
SII-M SII mixto 
SII-PI SII postinfeccioso 
SLA  anticuerpo contra antígenos solubles de 

hígado
SMet  síndrome metabólico
SMI  índice del músculo esquelético

SNE  sistema nervioso entérico 
SOFA sequential organ failure assessment
SP Single-Port
SPH  síndrome de poliposis hereditario
SPJ  síndrome de Peutz-Jeghers
SRIS  síndrome de respuesta inflamatoria 

sistémica
TC  tomografía computarizada
TCC  terapia cognitivo-conductual
TE  trastorno de la evacuación 
TFDA  trastorno funcional de dolor abdominal 
TFGI  trastorno funcional gastrointestinal
TH  trasplante hepático
Th T helper
TIF  funduplicatura endoscópica transoral
TIIC  trastorno de la interacción intestino-

cerebro 
TIPS  derivación portosistémica intrahepática 

transyugular 
TMF  trasplante de microbiota fecal
TNF  factor de necrosis tumoral
TNFi inhibidor del factor de necrosis tumoral
TOFA tofacitinib
TRPA1  receptor transitorio potenciado ankirina 1
TRPV  receptor de potencial transitorio 

vaniloide
UBT-C¹³  prueba de aliento con urea marcada con 

carbono 13 
UCEIS  Índice de severidad endoscópica de la 

colitis ulcerativa
UCI  Unidad de Cuidados Intensivos
UEG  unión esofagogástrica
UFC  unidad formadora de colonias 
UPA upacitinib
US ultrasonido
USE  ultrasonido endoscópico
UST ustekinumab
VA 
VB  vesícula biliar
VDZ  vedolizumab
VEDO vedolizumab
VSG  velocidad de sedimentación globular
VSN  valor superior normal
WGO  Organización Mundial de 

Gastroenterología
WSES  Sociedad Internacional de la Cirugía de 

Emergencia
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XxxxxxxPrefacio

Es un placer compartir con todos los miembros de la 
Asociación Mexicana de Gastroenterología el libro de la 
reunión regional sur de temas selectos de gastroentero-
logía (TESEGA-S), llevada a cabo en el Foro Boca (Boca del 
Río, Veracruz), cuyo tema central es acerca de tópicos 
emergentes de gastroenterología, el cual comprende di-
versos capítulos acerca de los trastornos de la interacción 
cerebro-intestino, Helicobacter pylori, enfermedad infla-
matoria intestinal, aspectos quirúrgicos de la gastroente-
rología, aspectos diagnósticos y terapéuticos de la endos-
copia, hígado y páncreas. Este libro va dirigido a 
estudiantes de medicina, residentes de la especialidad de 
gastroenterología y sus altas especialidades, médicos in-
ternistas, pediatras, gastroenterólogos, cirujanos, nutrió-
logos y otras áreas afines a la especialidad. 

Aprovecho la ocasión para comentarles que el eslo-
gan de la Asociación Mexicana de Gastroenterología en el 
año 2023, el de mi presidencia, es «Academia y Ciencia», 
al ser la academia una institución que realiza colectiva-
mente diversas actividades de educación médica 

continua, y la ciencia, una rama del saber humano cons-
tituida por el conjunto de conocimientos objetivos y ve-
rificables sobre una materia determinada, en este caso la 
gastroenterología, cuyos resultados son obtenidos me-
diante la observación y la experimentación, así como con 
la verificación de hipótesis a través del uso de una meto-
dología científica para la generación de nuevos conoci-
mientos. Así pues, ambas –academia y ciencia–van de la 
mano en el progreso del avance científico y en la transmi-
sión del conocimiento a futuras generaciones, debido a 
los importantes avances que se producen en la medicina.

Finalmente, agradezco a los directores de la reunión 
regional sur, así como a todos los profesores nacionales e 
internacionales, toda su dedicación, entusiasmo y esfuer-
zo puestos en la redacción de los capítulos, los cuales 
seguramente tendrán un impacto en la actualización del 
conocimiento médico, con el fin común de que nuestros 
pacientes sean beneficiados en la atención oportuna de 
sus diversas enfermedades del aparato digestivo y mejo-
ren su calidad de vida.

Jesús Kazuo Yamamoto Furusho
Presidente de la Asociación Mexicana de 

Gastroenterología
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CAPÍTULO 1 Qué hay de nuevo en los trastornos 
motores esofágicos
Luis Raúl Valdovinios García 

INTRODUCCIÓN

Para poder hablar de manera adecuada de los trastor-
nos motores del esófago comenzaremos por ofrecer un 
pequeño esbozo de anatomía y fisiología. 

Anatomía

El esófago es un tubo con una capa mucosa muscular 
(músculo liso, en dos capas, una longitudinal y una circu-
lar) y serosa. Este tubo es la continuación de la faringe en 
el cuello, termina en la unión con el esófago en el abdo-
men y mide entre 19 y 25 cm1. Anatómicamente se puede 
dividir en tres segmentos: cervical, torácico y abdominal1. 

Fisiología

El propósito principal del esófago es transportar el 
bolo alimentario de la faringe a la cámara gástrica, función 
que se logra a través de una serie de contracciones coor-
dinadas que propulsan el bolo alimentario. Las contraccio-
nes se dividen en dos: peristalsis primaria (desencadenada 
por la deglución) y peristalsis secundaria (desencadenada 
por la distensión de la musculatura esofágica)2. El esófago 
cuenta con dos esfínteres: el esfínter esofágico superior, 
formado por el músculo cricofaríngeo circular (este mús-
culo se abre para permitir el paso del alimento de la farin-
ge al esófago cervical), y el esfínter esofágico inferior, for-
mado por la crura diafragmática y un engrosamiento del 
músculo circular del esófago llamado esfínter esofágico 
inferior; este último tiene la finalidad de evitar el reflujo 
del contenido hacia el esófago y es el responsable de los 
trastornos con obstrucción del tracto de salida de la unión 
esofagogástrica (UEG)2. 

El esófago tiene una inervación dual que es transmiti-
da a través del vago y los nervios espinales. Ambos ner-
vios se conectan directamente a los plexos mientéricos 

(submucoso y muscular), lo cual permite una contracción 
coordinada. Cualquier alteración en esta inervación pue-
de ocasionar trastornos motores en el esófago y, como 
consecuencia, puede aparecer sintomatología como la 
disfagia2. 

NOVEDADES EN LOS TRASTORNOS 
MOTORES DEL ESÓFAGO 

Los trastornos motores del esófago actualmente se 
estudian mediante la manometría esofágica de alta reso-
lución (MAR). Al hablar de esta prueba diagnóstica inva-
riablemente se debe mencionar la clasificación de Chica-
go, cuya última actualización, la versión número cuatro, 
es de 20203. 

Protocolo de la manometría esofágica 
de alta resolución 

Tal vez una de las actualizaciones más importantes 
que propone esta clasificación respecto a los trastornos 
motores del esófago sea que finalmente se define un pro-
tocolo para realizar la MAR3. 

Para realizarla de manera adecuada, la MAR debe ha-
cerse en dos posiciones, una vez colocada la sonda, y en 
cada una de las posiciones se realizan cinco fases. 

La primera posición es en decúbito (o posición prima-
ria). En la primera fase (adaptación) se deja durante 60 s con 
la finalidad de dar tiempo para la adaptación del paciente 
a la sonda. En la segunda fase se realizan respiraciones pro-
fundas con el objetivo de corroborar la adecuada coloca-
ción de la sonda (se corrobora el paso del esfínter esofágico 
inferior y la cura diafragmática). La tercera fase, de reposo, 
sirve para medir las presiones basales en el esófago en re-
poso. En la cuarta fase se realizan 10 degluciones húmedas 
de 5 ml; esta es la fase principal de la manometría y con la 
cual se obtienen la mayoría de los diagnósticos. La quinta 
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fase (tragos rápidos múltiples [MRS]) se realiza con la deglu-
ción rápida de cinco tragos de 2 ml con el objetivo de medir 
la inhibición en las primeras cuatro degluciones y la reserva 
peristáltica en la última deglución. 

Para la segunda posición se pide al paciente que se 
siente al terminar las cinco fases en la primera posición y, 
una vez sentado, se comienza con las cinco fases: la pri-
mera es sentado; la segunda y la tercera fases son idénti-
cas a la posición en decúbito; la cuarta cambia y, en lugar 
de 10 degluciones húmedas, se realizan 5, y la quinta fase 
es un reto provocativo de 200 ml con la finalidad de eva-
luar la relajación del esfínter esofágico inferior3. 

Clasificación de los trastornos motores

Antiguamente los trastornos motores se clasificaban 
en mayores y menores, pero en la actualidad, con Chica-
go 4, se dividen en dos grandes grupos: trastornos con 
obstrucción del tracto de salida de la UEG y trastornos de 
la peristalsis (Tabla 1). Los primeros se caracterizan por 
una presión de relajación integrada (IRP) elevada, reten-
ción de bario en el esofagograma o una distensibilidad de 
la UEG elevada por EndoFLIP. Incluir el esofagograma y el 
EndoFLIP es otro de los grandes cambios en la clasifica-
ción de Chicago, que incluye, además de la MAR, otros 
estudios paraclínicos, además de síntomas. Los trastornos 
de la peristalsis se caracterizan por una peristalsis altera-
da medida por la integral de la contractilidad distal (DCI) 
o espástica medida por la latencia distal (DL)3. Los 

parámetros normales para la IRP elevada, DCI y la DL se 
encuentran en la tabla 2. 

Maniobras provocativas 

Otro de los cambios del protocolo son las maniobras 
provocativas: los MRS, el reto rápido de 200 ml y la prue-
ba de alimentos sólidos. 

En la maniobra de MRS se evalúa la inhibición del 
cuerpo del esófago, que es normal cuando es menor de 
100 mmHg/cm/s; si es mayor se considera que la inhibi-
ción es inadecuada. En el último trago se valora la reserva 
peristáltica, que se calcula dividiendo la DCI sobre la DCI 
promedio de las degluciones húmedas acostado; si este 
índice es > 1, es normal4. 

El reto de trago rápido de 200 ml se considera normal si 
hay una inhibición completa del cuerpo del esófago duran-
te las degluciones, y una IRP < 12 mmHg en los primeros 30 
s del reto, una IRP > 12 mmHg o la presurización del esófago 
apoyan el diagnóstico de acalasia cuando no se puede con-
cluir el diagnóstico con los 10 tragos húmedos acostado5. 

Finalmente, el reto con alimento sólido se interpreta 
como normal cuando > 20% de las degluciones se acom-
pañan de una onda peristáltica con una DCI > 1.000 
mmHg/cm/s, y la asociación temporal de síntomas con 
una peristalsis disminuida apoya el diagnóstico de disfa-
gia secundaria a una disfunción esofágica6. La vigilancia 
al finalizar el reto con alimento sólido es diagnóstica de 
rumiación en presencia de la onda R7. 

Tabla 1. Clasificación de los trastornos motores según Chicago 4

Clasificación Trastorno Definición

Trastornos con obstrucción de la UEG Acalasia tipo I IRP anormal 
Peristalsis fallida 100%

Acalasia tipo II IRP anormal 
Peristalsis fallida 100% 
Panpresurización esofágica > 20%

Acalasia tipo III IRP anormal 
Contracción prematura/espástica > 20% 
No evidencia de peristalsis

Obstracción del flujo de salida de la UEG IRP anormal (acostado y sentado) 
Presión intrabolo elevada > 20% 
No cumple criterios de acalasia

Trastornos de la peristalsis Contractilidad ausente IRP normal (acostado y sentado) 
Peristalsis fallida 100%

Espasmo esofágico distal IRP normal 
Contracción prematura/espástica > 20%

Esófago hipercontráctil IRP normal 
Contracción hipercontráctil > 20%

Motilidad esofágica inefectiva IRP normal
Contracciones inefectivas > 70%
Contracciones fallidas > 50%
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Diagnóstico de obstrucción del tracto 
de salida de la unión esofagogástrica

Como se puede observar en la figura 1, hablando del 
diagnóstico de los trastornos con obstrucción del tracto 
de salida la acalasia de tipo I, II y III no ha sufrido grandes 
cambios en Chicago 4 respecto a Chicago 3. Sin embargo, 
el diagnóstico de obstrucción del tracto de salida ha su-
frido cambios: ahora, además de una IRP > 15 mmHg/
cm/s en la posición de decúbito, se requiere que esta 
elevación de la IRP se mantenga en la posición sentado > 
12 mmHg; si estos dos criterios se cumplen, hay que rea-
lizar un estudio complementario (EndoFLIP o esofagogra-
ma cronometrado) para corroborar3. 

Esofagograma cronometrado

El esofagograma cronometrado con bario es una he-
rramienta útil y ofrece evidencia complementaria para la 
obstrucción del tracto de salida de la UEG. Este estudio se 
realiza con sulfato de bario al 45%: se administran de 100 
a 250 ml, que el paciente debe deglutir en 15-20 s, y se 
toman imágenes a los 0, 2 y 5 min. Se considera retención 
o evidencia de obstrucción si a los 5 min permanece una 
columna de bario mayor a 2 cm8 (Fig. 2). 

EndoFLIP

La segunda herramienta que se recomienda es el 
EndoFLIP (sonda de imagen funcional luminal), que uti-
liza la planimetría por impedancia de alta resolución y 
mide el área de sección transversal en un plano axial del 
tubo digestivo (Fig. 3). Por ello permite evaluar las pro-
piedades mecánicas de la pared muscular del tracto 
gastrointestinal y la dinámica de los esfínteres. Está in-
dicado en el diagnóstico de la disfagia esofágica no obs-
tructiva, en la evaluación preoperatoria y postoperatoria 

de la cirugía antirreflujo y de la acalasia. La utilidad 
diagnóstica del EndoFLIP está aún en evaluación, pero 
evidencias recientes han mostrado que puede usarse 
como prueba de tamizaje para la detección de trastor-
nos motores esofágicos en pacientes con disfagia no 
obstructiva durante la endoscopia9. La medida más im-
portante de esta herramienta diagnóstica es la distensi-
bilidad de la UEG; se considera anormal una distensibi-
lidad < 2 mm2/Hg y normal una distensibilidad de la 
UEG > 3 mm2/Hg10. 

La obstrucción del tracto de salida de la UEG se ca-
racteriza, según la clasificación de Chicago (versión 4), 
por una peristalsis esofágica intacta con un incremento 
de la IRP (> 15 mm/Hg acostado y > 12 mm/Hg sentado; 
ambas deben ser positivas, como se ha comentado)11. 
Se han descrito los siguientes escenarios en los que se 
puede encontrar esta alteración manométrica: obstruc-
ción anatómica de la UEG como ocurre en casos de tu-
mores, esofagitis eosinofílica, hernia hiatal o estenosis; 
acalasia temprana; uso de opiáceos, y artefacto ma-
nométrico relacionado con problemas técnicos o anor-
malidades anatómicas. Actualmente la problemática de 
esta enfermedad radica en que el 40-70% de los pacien-
tes con obstrucción del tracto de salida son tratados 
con terapias para la acalasia sin ser clasificados de ma-
nera adecuada12. Para intentar resolver esta problemá-
tica se ha utilizado la topografía por EndoFLIP en la 
obstrucción del tracto de salida de la UEG para identifi-
car a los pacientes que pueden beneficiarse de las tera-
pias que reducen la presión en la UEG. Se estudiaron 
pacientes con obstrucción del tracto de salida, el 21% 
tenían un índice de distensibilidad de la UEG normal y 
ninguno de éstos tenía evidencia radiográfica de obs-
trucción (esofagograma cronometrado normal). Todos 
los pacientes con evidencia radiográfica de obstrucción 
del tracto de salida de la UEG tenían una distensibilidad 
de la unión menor de 2 mm2/mmHg (se considera obs-
trucción por EndoFLIP). El 78% de los pacientes con una 
distensibilidad de la unión anormal por EndoFLIP 

Tabla 2. Parámetros en la MAR según Chicago 4

Parámetro Normal Anormal

IRP < 15 mmHg (acostado) > 15 mmHg (acostado)
< 12 mmHg (sentado) > 12 mmHg (sentado)

DCI < 100 mmHg/cm/s (fallida)
100-450 mmHg/cm/s (débil)

450 mmHg/cm/s y 8,000 mmHg/cm/s (normal)
> 8,000 mmHg/cm/s (hipercontráctil)

DL < 4.5 s (espástica)
> 4.5 s (normal)
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Paso 1
IRP 

Paso 2
peristalsis

Peristalsis fallida
100% 

Panpresurización
> 20%

Peristalsis espástica
> 20% 

Peristalsis normal
> 20% presión intrabolo

Acalasia
tipo I

Acalasia
tipo II

Acalasia
tipo III

Obstrucción de la UEG 

Peristalsis fallida
100% 

Trastorno con obstrucción
de la UEG 

Contractilidad ausente 

Peristalsis prematuras
> 20 % Espasmo esofágico distal 

Peristalsis hipercontráctil
> 20 % Esófago hipercontráctil

Trastorno mayor
de la peristalsis 

Peristalsis débil  > 70 %
Peristalsis fallida > 50% Peristalsis inefectiva 

Trastornos menores
de la peristalsis 

Peristalsis fragmentada Neurogastroenterol
Motil. 2021
Jan;33(1):e14058  

Peristalsis fragmentada
> 50%

Peristalsis normal

+

Trastorno de la peristalsi
CV4.0s 

> 15 mmHg/s/cm

> 15 mmHg/s/cm

Figura 1. Criterios diagnósticos de los trastornos con obstrucción de la UEG y los trastornos de la peristalsis según Chicago 4 .

Figura 2. Esofagograma cronometrado de un paciente con obstrucción del tracto de salida de la UEG por MAR . En el esofagograma se observa una 
retención de la columna de bario mayor de 2 cm (cortesía de Luis Valdovinos) .
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sometidos a un tratamiento de tipo acalasia tuvieron 
mejoras en la puntuación de Eckardt. El 100% de los 
pacientes con un distensibilidad de la unión normal 
(mayor de 3 mm2/mmHg) que fueron tratados de forma 
conservadora y seguidos tuvieron mejoras en los pun-
tajes de Eckardt. Por lo tanto, el EndoFLIP es útil para 
identificar a los pacientes con una obstrucción del trac-
to de salida de la UEG verdadera que tienen mayor pro-
babilidad de beneficiarse de la terapia de tipo acalasia. 
Los pacientes con una distensibilidad anormal respon-
dieron bien al tratamiento de tipo acalasia13.

CONCLUSIONES

La clasificación de Chicago 4 no ha entregado cam-
bios sustanciales en la evaluación de los trastornos moto-
res del esófago. Tal vez uno de los cambios más importan-
tes sea la incorporación de un protocolo establecido que 
permitirá realizar mejores estudios y diagnósticos de ma-
yor precisión. En esta nueva clasificación se da valor a los 
síntomas y se anexan maniobras de provocación (MRS, 
reto de 200 ml y reto de sólidos). Finalmente habla del 
esofagograma cronometrado y el EndoFLIP como herra-
mientas adicionales para la evaluación de la función mo-
tora del esófago. 
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Figura 3. Sistema EndoFLIP (cortesía de Luis Valdovinos).
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CAPÍTULO 2 ¿Qué hacer con el paciente con 
enfermedad por reflujo gastroesofágico 
refractaria?
Francisco Martín Huerta Iga

INTRODUCCIÓN

La enfermedad por reflujo gastroesofágico (ERGE) se 
establece cuando el contenido del estómago, o del estó-
mago y el duodeno, asciende de manera anormal por en-
cima de la unión esofagogástrica (UEG), originando sínto-
mas y/o lesiones en el revestimiento epitelial del esófago 
que afectan a la calidad de vida de quienes la padecen1.

Los síntomas característicos son la pirosis y las regurgi-
taciones, que cuando se presentan dos o más veces por 
semana ayudan a establecer el diagnóstico clínico en más 
del 70% de los casos. Sin embargo, en ocasiones pueden 
presentarse otros síntomas, como dolor torácico, tos cróni-
ca, laringitis, asma de difícil control y erosiones dentales, 
que dificultan el diagnóstico en la medicina de primer con-
tacto2. Estos síntomas se consideran atípicos y se conocen 
también como manifestaciones extraesofágicas de la ERGE.

Es una enfermedad muy común, con una prevalencia 
que varía dependiendo de la frecuencia con la que se pre-
sentan sus síntomas típicos, de tal manera que se reporta 
en un 40% cuando la pirosis ocurre una vez al mes y en un 
12% cuando la pirosis tiene una frecuencia diaria3. 

Cuando los pacientes son menores de 45 años, tienen 
síntomas típicos, de inicio reciente, y no se acompañan de 
síntomas de alarma como disfagia, hemorragia o pérdida 
de peso no explicada, pueden ser sujetos de un trata-
miento de prueba que consiste en la utilización de un 
inhibidor de la bomba de protones (IBP) a dosis doble 
durante dos semanas; esta estrategia tiene una sensibili-
dad del 78% y una especificidad del 54% para diagnosti-
car la ERGE4.

Los IBP son medicamentos muy útiles para tratar todas 
las presentaciones clínicas de la ERGE, son muy seguros y 
favorecen el apego del paciente al tratamiento. Sin embar-
go, la eficacia puede variar dependiendo del fenotipo de la 
enfermedad por reflujo que se esté tratando. Así, para la 
variante erosiva (ERGE) y el esófago de Barrett se reporta 
una efectividad por encima del 90%, mientras que para la 
variante no erosiva (ERNE) oscila entre el 60 y el 65%. 

Aunque ya existe una nueva clase terapéutica de medica-
mentos para el tratamiento de las enfermedades relaciona-
das con el ácido, denominados bloqueadores competitivos 
de los canales de potasio (P-CAB), que han demostrado 
lograr un pH intragástrico mayor de 4 en menor tiempo y 
una aparente ganancia terapéutica en aspectos como la 
erradicación de Helicobacter pylori, no han demostrado su-
perioridad en el tratamiento de la ERGE a largo plazo.

En términos generales, se calcula que alrededor del 
40% de los pacientes con ERGE no tienen un control com-
pleto de los síntomas y necesitan otros medicamentos 
complementarios. Las causas pueden ir desde la falta de 
cumplimiento por parte de los pacientes en la dosis y 
horario de la toma de los medicamentos, el uso de medi-
camentos de mala calidad y la presencia de polimorfis-
mos genéticos en pacientes que tienen un metabolismo 
hepático acelerado de los IBP hasta el diagnóstico erró-
neo de una posible ERGE cuando en realidad se trata de 
otro trastorno como la pirosis funcional. En la práctica 
diaria, un número importante de pacientes que no res-
ponden al uso de IBP realmente no tienen ERGE cuando 
son estudiados en forma completa y objetiva. 

Para fines de este capítulo, cuando mencionemos los 
síntomas de la ERGE, nos referiremos solamente a los tí-
picos, como pirosis y regurgitaciones, y, en este contexto, 
se debe distinguir entre tres situaciones distintas:

 – Síntomas refractarios parecidos a la ERGE que pue-
den o no estar relacionados con la verdadera enfer-
medad.

 – Síntomas refractarios de ERGE en pacientes con 
persistencia de síntomas en presencia de una en-
fermedad confirmada previamente, ya sea por eso-
fagitis erosiva, esófago de Barrett, estenosis esofá-
gica o presencia de un tiempo anormal de 
exposición esofágica al ácido en la pH-metría.

 – Enfermedad por reflujo gastroesofágico refractaria 
verdadera, cuando hay evidencia objetiva de ERGE 
y persistencia de síntomas a pesar de un manejo 
médico adecuado5.
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Con respecto a los síntomas refractarios parecidos a la 
ERGE, se sabe que tienen un predominio nocturno y se 
presentan con más frecuencia en mujeres jóvenes, con 
alteraciones del sueño, con un índice de masa corporal 
normal o bajo y que cursan en forma concomitante con 
trastornos funcionales digestivos como dispepsia o sín-
drome del intestino irritable. 

Los síntomas refractarios de ERGE, por su parte, se 
presentan en pacientes que, después de una dosis ade-
cuada de IBP durante al menos ocho semanas, responden 
parcialmente o no responden al medicamento y conti-
núan con sintomatología. Se debe tener en cuenta que 
muchos estudios que hacen referencia a estos grupos de 
pacientes reportan estos niveles de respuesta conside-
rando también a pacientes con síntomas atípicos.

EPIDEMIOLOGÍA DE LA ENFERMEDAD 
POR REFLUJO GASTROESOFÁGICO 
REFRACTARIA

En una encuesta respondida por 71,812 personas en 
EE.UU. se encontró que 32,878 (44.1%) habían tenido an-
tecedente de pirosis y/o regurgitaciones en el pasado, 
mientras que 23,039 (30.9%) los habían tenido la semana 
previa. De estas 32,878 personas, en 29,274 se logró obte-
ner el dato del uso o no de medicamentos para controlar 
sus síntomas; de ellas, 9,234 (35.1%) estaban usando me-
dicamentos en el momento de la encuesta, con 4,935 
(55.2%) utilizando un IBP y 3,229 (68.1%) todos los días. De 
estas 3,229 personas, 1,858 (54.1%) reportaron pirosis y/o 
regurgitaciones dos o más veces por semana a pesar de 
estar tomando su medicamento en forma adecuada6. En 
este estudio, las personas que más reportaron la persisten-
cia de síntomas fueron mujeres jóvenes de origen latino.

En contraparte, en una revisión sistemática de estudios 
aleatorizados y controlados se reporta que, a pesar del tra-
tamiento adecuado con IBP, algunos pacientes con ERGE 
continúan presentando pirosis en un 32% (25-39%) y re-
gurgitaciones en un 28% (26-30%)7. En resumen, se puede 
considerar que la ERGE refractaria puede ocurrir en el 30-
50% de los pacientes que toman correctamente su IBP.

FISIOPATOLOGÍA DE LA ENFERMEDAD 
POR REFLUJO GASTROESOFÁGICO 
REFRACTARIA

Con respecto a los factores anatómicos que pueden 
participar en la ERGE refractaria, se ha observado que, en 
los pacientes con síntomas persistentes, el reflujo puede 
originarse por un esfínter esofágico inferior (EEI) 

hipotónico, sobre todo en presencia de una hernia hiatal 
y con la posibilidad de que el fenómeno de «bolsa ácida» 
pudiera tener participación, favoreciendo un reflujo más 
proximal, como en los pacientes con ERGE típica8, aunque 
en la ERGE refractaria esto no está demostrado. La ERGE 
refractaria también pudiera producirse por un aumento 
en el número de las relajaciones transitorias del EEI en 
una UEG normal, sobre todo en pacientes con obesidad 
central y en pacientes con aerofagia9.

Otro factor que puede contribuir a la persistencia de 
los síntomas es el control incompleto de la secreción de 
ácido. Se ha visto que en los pacientes que están toman-
do un IBP a dosis normal la persistencia de los síntomas 
es del 20-30%, y hasta del 5-10% cuando se duplica la 
dosis del medicamento10. Pero no sólo es el ácido, incluso 
la regurgitación de contenido gástrico débilmente ácido 
o débilmente alcalino puede originar síntomas, ya sea por 
la distensión o la hipersensibilidad en el esófago11. Y, aun-
que no se ha logrado establecer un tipo de lesión epitelial 
del esófago en estos tipos de reflujo no ácido, sí se ha 
reportado que los espacios intercelulares se mantienen 
anormalmente dilatados en los pacientes que tienen 
ERGE, aun cuando toman adecuadamente su IBP pero 
persisten con síntomas, comparativamente con los pa-
cientes que no tienen ERGE12.

Con respecto a la hipersensibilidad esofágica, su me-
canismo no está totalmente entendido, pero se infiere 
que la dilatación de los espacios intercelulares puede fa-
vorecer la interacción de las sustancias agresoras con las 
terminaciones nerviosas subepiteliales del esófago, inclu-
so se ha reportado que los pacientes con ERNE tienen 
nervios mucosos más superficiales si se comparan con 
otros fenotipos de ERGE13, lo cual facilitaría dicha interac-
ción. Este contacto favorece la sensibilización a nivel pe-
riférico a través de nervios aferentes y la sensibilización 
central mediante las neuronas de las astas posteriores a 
nivel medular; de esta manera se puede perpetuar el fe-
nómeno sintomático aun cuando la estimulación periféri-
ca haya cesado14.

DIAGNÓSTICO DE LA ENFERMEDAD POR 
REFLUJO GASTROESOFÁGICO 
REFRACTARIA

Los pacientes que continúan con síntomas de ERGE a 
pesar de un tratamiento médico adecuado son los mejo-
res candidatos para un protocolo de diagnóstico sistemá-
tico y completo. Sin embargo, antes de solicitar pruebas 
que requieran tecnología avanzada o costosa, se debe 
profundizar en la historia clínica del paciente tratando de 
establecer si tiene un apego estricto a la hora de la toma 
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y a la dosis del IBP prescrito, si éste es de buena calidad, 
si ya se ha utilizado la estrategia de duplicar la dosis y de 
cambiar por otro IBP más potente o incluso por un P-CAB, 
todo ello sin dejar de considerar que el paciente pudiera 
ser un metabolizador rápido a nivel hepático, algo que 
resulta difícil y poco práctico de establecer en el día a día 
del consultorio.

Si ya se han revisado y descartado todas estas posibi-
lidades y estrategias, existen diferentes protocolos de es-
tudio para el paciente con síntomas persistentes. Recien-
temente las sociedades americana y europea de 
neurogastroenterología han publicado un consenso5 con 
información actualizada y valiosa con un algoritmo diag-
nóstico que integra las propuestas del consenso de 
Lyon15, en donde se han redefinido algunos conceptos 
tradicionales de la ERGE.

El documento de Lyon propone que la exposición eso-
fágica anormal al ácido se debe establecer con la presen-
cia de 80 o más eventos de reflujo en un tiempo igual o 
mayor al 6% del total del estudio. Valores menores deben 
considerarse como una exposición esofágica normal al 
ácido o, lo más difícil para confirmar el diagnóstico, cuan-
do los valores obtenidos quedan en una zona llamada 
gris que requiere mayor esfuerzo diagnóstico por parte 
de los médicos.

El estudio inicial debe ser la endoscopia, que permite 
establecer la persistencia de lesiones epiteliales a pesar 
del uso adecuado de IBP (alrededor del 7% de los casos16), 
y, aunque el consenso de Lyon propone que sólo la pre-
sencia de esofagitis de grados C y D de Los Ángeles sea 
por sí misma diagnóstica de ERGE, el consenso de las so-
ciedades de neurogastroenterología propone que en pa-
cientes con síntomas y uso de IBP al menos por ocho se-
manas la presencia de esofagitis de grado B también sea 
considerada diagnóstica de ERGE. Además, la endoscopia 
permite tomar biopsias para descartar la presencia de al-
guna esofagitis oportunista o eosinofílica, así como esta-
blecer de forma objetiva la presencia de una hernia hiatal 
grande que pueda favorecer las regurgitaciones, y con 
ellas la distensión esofágica y la génesis de los síntomas.

Si la endoscopia es normal, el estándar de oro para el 
diagnóstico de ERGE y sus fenotipos es el monitoreo de pH 
esofágico con impedancia durante 24 h, que deberá reali-
zarse sin IBP cuando aún no se ha documentado objetiva-
mente la ERGE y con IBP si ya se cuenta con el diagnóstico 
confirmado previamente y que permitirá establecer la pre-
sencia de ERGE refractaria verdadera o algún trastorno fun-
cional. El tiempo en que el esófago está en contacto con el 
ácido, representado por un pH menor de 4 en la pH-metría, 
es el parámetro más confiable y reproducible obtenido en 
este estudio. Por eso el consenso de Lyon le dio fuerza al 
colocar la verdadera positividad cuando este tiempo es 

superior al 6% del total del tiempo del estudio. Junto con 
el número de reflujos y el análisis de asociación con los 
síntomas, se puede establecer la presencia de verdadera 
ERNE en el 32%, de esófago hipersensible en el 42% y de 
pirosis funcional en el 26% de los pacientes con síntomas 
de ERGE refractarios al uso de IBP17. 

En los casos en donde a pesar de la pH-metría con im-
pedancia no haya diagnóstico o éste sea aún ambiguo es 
necesario realizar una manometría esofágica de alta reso-
lución, que, además de permitir descartar la presencia de 
trastornos motores primarios del esófago como origen de 
los síntomas (acalasia, rumiación), nos da otros paráme-
tros, como la peristalsis inducida por deglución posreflujo 
y la media de la impedancia basal nocturna, que pueden 
ayudar a identificar a los pacientes con ERGE refractaria. 
Estos parámetros son indicadores independientes de sín-
tomas mediados por reflujo que incrementan la capacidad 
diagnóstica de la impedancia realizada con IBP18.

TRATAMIENTO DE LA ENFERMEDAD 
POR REFLUJO GASTROESOFÁGICO 
REFRACTARIA

Una vez confirmada la presencia de ERGE refractaria, 
se debe iniciar el tratamiento dirigido a esta condición. 
Aunque en estos pacientes prácticamente ya se ha inten-
tado casi de todo, no está de más insistir en algunas mo-
dificaciones del estilo de vida como la pérdida de peso 
para intentar reducir la exposición ácida en el esófago y 
los posibles síntomas relacionados con las regurgitacio-
nes, elevar 20 cm la cabecera de la cama, dormir en de-
cúbito lateral izquierdo y evitar comer y acostarse5.

A pesar de que seguramente se ha tomado en cuenta 
el factor de la hora y la adherencia al tratamiento con IBP, 
además de confirmar la calidad de éste, e incluso el inten-
to de duplicar la dosis 30-60 min antes del desayuno y de 
la cena, o cambiar de IBP a esomeprazol o dexlansopra-
zol, se debe volver a revisar y optimizar el uso de estos 
medicamentos, e incluso si está disponible intentar con 
un P-CAB, que mantienen el pH intragástrico por encima 
de 4 por más tiempo y disminuyen la posibilidad de que 
la refractariedad se deba a polimorfismos genéticos de 
metabolismo hepático acelerado19. Aunque la evidencia 
es limitada, en algunos casos podría haber beneficio 
agregando un antagonista de receptores H2 de la histami-
na antes de acostarse o antiácidos con alginatos o con 
formulaciones que permitan su adherencia al epitelio 
esofágico20. Añadir procinéticos no ha demostrado ga-
nancia terapéutica en pacientes con ERGE refractaria. El 
baclofeno ha demostrado eficacia en la ERGE refractaria, 
pero sus efectos adversos limitan su uso.
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Opciones no farmacológicas como la cirugía antirre-
flujo han demostrado utilidad una vez que se han descar-
tado trastornos funcionales, sobre todo porque eliminan 
el factor de la regurgitación. Comparativamente con el 
uso de IBP, la cirugía antirreflujo mejora los síntomas re-
fractarios en el 67% de los pacientes frente al 28% del 
grupo con medicamentos, sobre todo al disminuir el nú-
mero de reflujos21. Una variante quirúrgica para el control 
de la ERGE es el aumento magnético del EEI, con resulta-
dos tan buenos a los cinco años como la reducción de la 
pirosis del 89 al 12%, de las regurgitaciones del 57 al 1% 
y del uso de IBP del 100 al 15.3%22. Cuando se aplica esta 
tecnología a los pacientes con ERGE refractaria depen-
diente de regurgitación se ha reportado una mejoría del 
89% en este síntoma comparativamente con el 10% ob-
servado en el grupo de pacientes con IBP a dosis doble23. 
El bypass gástrico con Y de Roux puede ser una opción 
adecuada en pacientes muy obesos con ERGE refractaria, 
no así la manga gástrica5. Las terapias endoscópicas no 
han demostrado utilidad en la ERGE refractaria.

CONCLUSIONES

No siempre la persistencia de los síntomas de ERGE 
corresponde a una ERGE refractaria. En aquellos pacien-
tes que continúan con síntomas a pesar de un adecuado 
tratamiento farmacológico se debe seguir un protocolo 
de estudio de forma ordenada para poder diferenciar los 
diferentes fenotipos de la ERGE y ofrecer el tratamiento 
más adecuado para cada uno de ellos.
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CAPÍTULO 3 Manifestaciones extraesofágicas de la 
enfermedad por reflujo gastroesofágico: 
mito o realidad
Genaro Vázquez Elizondo

INTRODUCCIÓN

La enfermedad por reflujo gastroesofágico (ERGE) se 
define por la presencia de síntomas que afectan a la cali-
dad de vida o complicaciones relacionadas con el daño 
tisular que se encuentran causados por el movimiento 
retrógrado del contenido gástrico1,2. Estos síntomas pue-
den dividirse en manifestaciones de origen esofágico (pi-
rosis, regurgitación y dolor torácico no cardíaco de origen 
esofágico) o manifestaciones extraesofágicas (como larin-
gitis, faringitis, asma, tos crónica y erosiones dentales, en-
tre otras)3,4. Aunque se consideran parte del espectro de 
las manifestaciones de la ERGE, existe controversia sobre 
el papel preciso del fenómeno de reflujo en la aparición 
de éstos y, en general, se conoce relativamente poco 
acerca de su fisiopatología5,6. En el presente capítulo se 
abordará esta controversia con el objetivo de intentar en-
tender este escenario clínico.

DEFINICIÓN, EPIDEMIOLOGÍA E 
IMPACTO DE LAS MANIFESTACIONES 
EXTRAESOFÁGICAS DE LA 
ENFERMEDAD POR REFLUJO 
GASTROESOFÁGICO

La ERGE es una de las condiciones gastrointestinales 
más frecuentes en todo el mundo. En un reciente metaa-
nálisis se ha encontrado una prevalencia acumulada de 
entre el 7.4 y el 22.3%, con variabilidad entre continentes 
y regiones (Fig. 1)7. No obstante, estos datos solamente 
reflejan estudios en pacientes con síntomas típicos (piro-
sis/regurgitación) al menos una vez por semana y no ilus-
tran la prevalencia del reflujo atípico (extraesofágico). En 
este sentido, un en estudio multicéntrico europeo (Pro-
GERD, n = 6,215) se demostró una prevalencia de mani-
festaciones atípicas en el 32.8% de los pacientes y, ade-
más, este grupo presentó complicaciones (erosiones) con 

mayor frecuencia que aquéllos solamente con síntomas 
típicos8. De manera similar, en un estudio poblacional en 
Corea del Sur (n = 1,417) se encontró una frecuencia de 
síntomas típicos en el 19% de los pacientes con síntomas 
de reflujo9. Las manifestaciones atípicas (extraesofágicas) 
se listan en la tabla 1, y de particular interés son el deno-
minado síndrome de reflujo laringofaríngeo (RLF) (mani-
festaciones laríngeas) y la tos crónica10,11.

Por otra parte, se estima que las manifestaciones ex-
traesofágicas tienen un gran impacto en los costos de 
atención médica de la población12. Se calcula que en 
EE.UU. cada paciente con manifestaciones extraesofági-
cas gasta aproximadamente 5,438 dólares el primer año 
después del inicio de los síntomas y alrededor de 13,700 
en los siguientes cinco años; la mayoría de este gasto de-
riva del uso de medicamentos, y significa aproximada-
mente 5.6 veces más que los pacientes con síntomas típi-
cos de reflujo13. 

MECANISMOS FISIOPATOLÓGICOS

A pesar de que, en general, no se han esclarecido 
completamente los mecanismos causales de estas mani-
festaciones, se han propuesto dos teorías: 

 – Aspiración directa del contenido gástrico: las enzi-
mas pancreáticas, la pepsina y las sales biliares con-
dicionan un daño directo al epitelio respiratorio.

 – Mecanismos neurales (reflejo/hipersensibilidad): la 
presencia de ácido en el esófago distal puede con-
dicionar la aparición de síntomas extraesofágicos 
(particularmente tos) en pacientes hipersensibles 
(mecanismos vagales, es decir, desregulación auto-
nómica), e incluso se han descrito algunos recepto-
res periféricos y centrales, como el receptor transi-
torio potenciado ankirina 1 (TRPA1), el receptor 
transitorio potenciado vanilloide 4 (TRPV4) y ankiri-
na 1 (Fig. 2)11,14.
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PRESENTACIÓN CLÍNICA,  
DIAGNÓSTICO Y TRATAMIENTO

Como se ha mencionado previamente, las manifesta-
ciones extraesofágicas del reflujo son muy variadas y re-
presentan, en muchas ocasiones, síntomas inespecíficos no 
siempre atribuibles a la presencia de la ERGE. Los síndro-
mes y síntomas más frecuentes son el denominado síndro-
me de RLF (manifestaciones laríngeas) y la tos crónica.

Reflujo laringofaríngeo 

El RLF se considera una variante de la ERGE y se ca-
racteriza por la presenica de disfonía, globus, carraspera 
y, en ocasiones, tos crónica. Se estima que el RLF com-
prende el 10% de las consultas de los departamentos de 
otorrinolaringología (ORL) y hasta el 50% de los pacien-
tes con afectación vocal15. No obstante, dado lo inespe-
cífico de los síntomas mencionados y la robusta lista de 

Prevalencia de síntomas 
de reflujo gastroesofágico

< 10%
10-14.9%
15-19.9%
20-24.9%
> = 25%
Sin datos disponibles

Figura 1. Prevalencia de la ERGE por países (adaptado de Eusebi, et al.7).

Tabla 1. Manifestaciones atípicas de la ERGE

Otorrinolaringológicas Pulmonares Cardíacas Otras

Faringitis
Laringitis
Laringoespasmo
Sinusitis
Otitis
Úlceras orales
Granulomas
Pólipos laríngeos
Cáncer laríngeo
Globus
Otalgia
Goteo retronasal
Ronquera

Asma
Tos crónica
Neumonía
Bronquitis crónica
Fibrosis intersticial
Traqueobronquitis
Bronquiectasias
Apnea del sueño

Dolor torácico
Arritmia sinusal

Erosiones dentales
Halitosis

Adaptado de Vaezi21 y Poelmans, et al.5 .
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diagnósticos diferenciales (Tabla 2), además de no existir 
una prueba diagnóstica estándar de oro, esta condición 
es un reto para su apropiado diagnóstico16. El diagnósti-
co se integra por medio de la realización de una larin-
goscopia, una pH-metría con impedancia y una endos-
copia superior (véase el algoritmo en la figura 3). El 
tratamiento está basado en una prueba terapéutica con 
inhbidores de la bomba de protones (IBP) por ocho se-
manas y, en el caso de los pacientes que no responden, 
considerar el uso de neuromoduladores (antidepresivos 
tricíclicos), especialmente en aquéllos en los que se sos-
pecha un trastorno funcional faríngeo; en casos muy 
seeccionados se puede considerar el tratamiento quirúr-
gico antirreflujo15,17.

Tos crónica

La tos crónica (tos que dura por más de ocho sema-
nas) es uno de los síntomas más frecuentes por el que los 
pacientes buscan atención médica18. En el contexto de la 
ERGE, no existe un criterio estándar para relacionar estas 
dos condiciones y se han empleado diferentes estrategias 
para su diagnóstico. La mayoría de los estudios incluyen 
un tratamiento empírico con antisecretores por 8-16 se-
manas, y cuando existe recurrencia de la tos tras la sus-
pensión del tratamiento se concluye el diagnóstico de tos 
crónica asociada con ERGE12. Este abordaje tiene la des-
ventaja del efecto placebo de las medicaciones antisecre-
toras, el cual es reportado, en general, hasta en el 40% de 

Microaspiración
Daño directo

Acidificación distal
Reflejo vía vagal

Pepsina

Sales biliares

TRPA1/TRPV4/ankirina

Síndrome de hipersensibilidad
Disfunción autonómica:

– Desregulación peristalsis
– Persistencia de síntomas (tos)

Enzimas pancreáticas

Teoría del reflujo Teoría del reflejo/hipersensibilidad

Figura 2. Mecanismos fisiopatológicos propuestos en la generación de síntomas atípicos de reflujo (adaptado de Barret, et al.11 y Wang, et al.14).

Tabla 2. Diagnósticos diferenciales del RLF

Trastornos esofágicos Trastornos de la vía aérea superior Otros trastornos

Esofagitis eosinofilica Infecciosas Enfermedades pulmonares
Divertículo de Zenker Rinosinusitis crónica EPOC
Escleroderma Micosis Asma
Esofagitis micótica Tuberculosis Patología 

neuropsiquiátrica/psicológica
Mucosa gástrica ectópica (inlet patch) Reumatológicas Estrés y ansiedad
Espasmo del cricofaríngeo Artritis reumatoide Depresión
Neoplasias Síndrome de Sjögren Abuso de drogas
Espasmo del EEI Fibromialgia Misceláneas
Acalasia Disfonía espástica
Peristaltismo ausente Neuropatía laríngea

EEI: esfínter esofágico inferior; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crónica .  
Adaptado de Francis, et al.22.
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los estudios controlados con placebo19. Otras modalida-
des de estudio que pueden apoyar al diagnóstico son las 
mismas herramientas que en otros síntomas atípicos, 
como la endoscopia superior y la pH-metría con impe-
dancia de 24 h, pero los hallazgos anormales en estos 
estudios no se correlacionan necesariamente de forma 
causal con la tos crónica. Ante este escenario, un grupo 
de expertos concluyeron, tras un análisis de la literatura 
médica, las siguientes recomendaciones generales para el 
diagnóstico y tratamiento de la tos crónica presumible-
mente causada por la ERGE: pérdida de peso y modifica-
ción del estilo de vida; no utilizar el IBP como monotera-
pia, y reservar la evaluación fisiológica para aquellos 
pacientes refractarios o en quienes se esté considerando 
el tratamiento quirúrgico20.

CONCLUSIONES

Las manifestaciones atípicas de la ERGE son un conjun-
to de síntomas problemáticos que con frecuencia acom-
pañan a síntomas típicos de reflujo. Su prevalencia exacta 
no se conoce con exactitud, pero suelen ser un motivo 
frecuente de envío para evaluación en los servicios de 
gastroenterología. Los mecanismos fisiopatológicos pos-
tulados incluyen el daño directo de la mucosa, así como 

mecanismos de desregulación neural autonómica media-
do por las vías vagal y central. El diagnóstico de las mani-
festaciones extraesofágicas con frecuencia es retador, sue-
le requerir múltiples estudios y a menudo es costoso. El 
tratamiento generalmente implica la administración de 
IBP cuando se sospecha que existe ERGE como causa de 
los síntomas, pero debe considerarse el efecto placebo de 
las intervenciones empíricas farmacológicas, así como la 
evaluación diagnóstica en pacientes refractarios o que se 
consideran para el tratamiento quirúrgico. El uso de neu-
romoduladores para casos refractarios puede ser una al-
ternativa con evidencia limitada en pacientes en los que 
se sospeche un trastorno funcional.
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CAPÍTULO 4
Conceptos actuales en dispepsia funcional
Mercedes Amieva Balmori

GENERALIDADES

La dispepsia funcional (DF), uno de los trastornos fun-
cionales o trastornos del eje cerebro-intestino más preva-
lentes, es un síndrome que se define como la presencia 
de malestar en el epigastrio crónico, recurrente, que inte-
gra diversos síntomas, como dolor, ardor, distensión, sa-
ciedad temprana, plenitud posprandial, eructos y náu-
seas. Se considera que los síntomas se originan en la 
región gastroduodenal y sobre todo en el duodeno. Para 
poder catalogarla como funcional, hay que descartar al-
teraciones estructurales, incluyendo alteraciones en la en-
doscopia. El consenso de Roma IV la subdivide en dos 
subgrupos: síndrome de distrés posprandial, caracteriza-
do por saciedad temprana y plenitud posprandial, y sín-
drome de dolor epigástrico, con presencia de dolor epi-
gástrico y pirosis, síntomas que afectan a la calidad de 
vida, así como a las actividades cotidianas1.

Se ha reportado una prevalencia a nivel mundial de 
dispepsia no investigada de hasta el 21%, y es mayor en 
las mujeres, los fumadores, los usuarios de antiinflamato-
rios no esteroideos y aquéllos con infección por Helico-
bacter pylori. En cuanto a los subgrupos, es más frecuente 
en un 61% el distrés posprandial, seguido del dolor epi-
gástrico en un 18%, y el 21% de los pacientes tienen so-
breposición2. En México, el estudio poblacional más gran-
de realizado hasta la fecha incluyó a más de 3,000 sujetos 
en población abierta de ocho regiones diferentes de Mé-
xico e informó de que la prevalencia de dispepsia no in-
vestigada fue del 12%3. 

La dispepsia, aunque están descritas dos variedades 
clínicas, se puede acompañar de otros síntomas como 
distensión, eructos, pirosis, náusea y vómito; sin embargo, 
en los trastornos del eje cerebro-intestino hay una clasifi-
cación especial de distensión abdominal funcional, la cual 
también puede coexistir con la DF. Así como existe una 
sobreposición entre los dos subgrupos de dispepsia, tam-
bién la hay con otros trastornos, principalmente el 

síndrome del intestino irritable (SII) hasta en un 32% y la 
pirosis funcional en un 12%.

Actualmente el duodeno se considera el órgano clave 
en la fisiopatología de la dispepsia, ya que tiene un rol 
importante en el control y la coordinación de la función 
gastroduodenal. Las alteraciones en la integridad de la 
mucosa y la inflamación de bajo grado se han asociado 
con alteraciones en la señalización neuronal y la activa-
ción del sistema inmune, lo cual genera los síntomas. 
Otros factores luminales en el duodeno, como el ácido, la 
bilis, la microbiota y el contacto con antígenos de los ali-
mentos, han demostrado su rol en la etiopatogénesis4, 
por lo que una sola causa no explica completamente la 
enfermedad.

FISIOPATOLOGÍA

Interacciones cerebro-intestino

El consenso de Roma IV que cataloga los trastornos 
funcionales digestivos ha hecho un cambio en su termi-
nología, y ahora se llaman trastornos del eje cerebro-in-
testino, debido a los avances en el descubrimiento de la 
alteración de las vías de señalización a nivel cerebral, aso-
ciadas a los múltiples cambios luminales. La mayoría de 
los pacientes con dispepsia no investigada asocian el es-
trés con la generación de síntomas en un 52% de los ca-
sos y actualmente existe evidencia de que el estrés incre-
menta la permeabilidad, activa el sistema inmune y 
genera disbiosis, lo que a su vez lleva a una alteración en 
la función del sistema nervioso central, por lo que este eje 
tiene vías bidireccionales. En una revisión sistemática de 
estudios de neuroimagen se concluye que varias regiones 
cerebrales, incluyendo la corteza somatosensorial y fron-
tal, presentan anomalías en los pacientes con DF5, las cua-
les también pueden modular o activar la respuesta del eje 
hipotálamo-hipófisis-adrenal. Otro punto importante son 
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las comorbilidades psiquiátricas. En un estudio longitudi-
nal australiano se reportó que los pacientes con depre-
sión, sin síntomas gastrointestinales de manera basal, de-
sarrollaron dispepsia, mientras que la ansiedad y la 
depresión se desarrollaron en pacientes con dispepsia en 
el seguimiento a un año, cuando estos pacientes no te-
nían comorbilidad psicológica al inicio del seguimiento6; 
esto es relevante, ya que nos da una oportunidad de pre-
vención y detección oportuna de estas comorbilidades, 
que, como bien sabemos, cuando se manifiestan juntas, 
generan mayor deterioro de la calidad de vida.

Anormalidades en la función 
sensitivomotora

Se han descrito anormalidades en la función gástrica 
como retraso en el vaciamiento gástrico, alteración en la 
acomodación del fondo gástrico, en especial después de 
la ingestión de alimentos, e hipersensibilidad a la disten-
sión, pero estos cambios se correlacionan muy poco con 
los síntomas. En una revisión sistemática y metaanálisis se 
asoció la presencia de síntomas gastrointestinales altos 
con el vaciamiento gástrico7. Cabe resaltar que en los úl-
timos años hay evidencia que muestra un subgrupo de 
pacientes con dispepsia que puede evolucionar a gastro-
paresia y viceversa, por lo que en pacientes donde la náu-
sea y el vómito vayan incrementando de intensidad es 
pertinente valorar el vaciamiento gástrico, ya que es po-
sible que estos pacientes hayan modificado o evoluciona-
do a otra enfermedad.

En cuanto a la acomodación gástrica, el grupo del Dr. 
Camilleri estudió a 1,267 pacientes con DF, y encontraron 
que el 43% tenían alteraciones en el vaciamiento gástrico 
y el 40%, alteraciones en la acomodación gástrica8.

La información más reciente señala al duodeno como 
el generador de los síntomas de dispepsia y se ha pro-
puesto que la disfunción motora del estómago se atribu-
ye a desórdenes de la retroalimentación duodenogástri-
ca. A su vez, la inflamación de bajo grado de la mucosa 
duodenal y el aumento de las células T, como marcadores 
de inflamación intestinal, se han correlacionado con el 
retraso en el vaciamiento gástrico y los síntomas dispép-
ticos9. Existe nueva evidencia en cuanto al papel de la 
inflamación duodenal en la señalización neural en la dis-
pepsia, donde la correlación entre mastocitos y eosinófi-
los duodenales aumenta la estimulación eléctrica10; sin 
embargo, el mecanismo exacto por el cual la mucosa 
duodenal induce hiperexcitabilidad no se entiende com-
pletamente. 

Aunque es importante recocer estas alteraciones mo-
toras, correlacionan poco con la sintomatología. 

Barrera duodenal y activación inmune 

Hay mecanismos autocrinos y paracrinos en el duode-
no que están involucrados en la defensa contra el ácido, 
la digestión luminal de nutrientes como la bilis y el jugo 
pancreático, la activación de mecanismos de retroalimen-
tación duodenogástricos por desencadenantes químicos 
o mecánicos que influyen en el vaciamiento y, a nivel in-
testinal, la secreción de hormonas, que también envían 
señales al cerebro, a manera de retroalimentación. Ade-
más de la detección de nutrientes, el paso a través de la 
mucosa del contenido luminal varía en cada región del 
intestino. Con el uso de cámaras especiales, se ha detec-
tado un incremento en la permeabilidad duodenal, con 
una disminución en la resistencia eléctrica transepitelial y 
un aumento en el paso paracelular, así como una dismi-
nución en las proteínas de unión (zonulina, b-catetina, 
E-cadherina), es decir, una alteración en la permeabilidad 
en los pacientes con dispepsia.

La información acerca de la inflamación local y sisté-
mica que se ha documentado a la fecha es la infiltración 
duodenal de eosinófilos, que se asocia al subtipo de dis-
trés posprandial, en específico a la saciedad temprana, así 
como la infiltración de mastocitos y macrófagos del tipo 
receptor de quimiocina 2 y cluster de diferenciación. Con 
estos hallazgos, la hipótesis más atractiva formulada es 
que, al ocurrir una pérdida en la integridad de la mucosa, 
se genera una activación del sistema inmune a través de 
la presentación de antígenos por parte de las células T 
helper de tipo 2, responsables del reclutamiento y degra-
nulación de los eosinófilos, que generará alteraciones en 
la hipersensibilidad visceral y alteraciones motoras.

Ácido, bilis y disbiosis

Aunque no se conocen las causas que generan la alte-
ración en la barrera y la activación inmune en la dispep-
sia, se ha propuesto que el ácido duodenal, la bilis, el 
estrés, la comida y los componentes microbianos pudie-
ran ser los causantes. En un estudio donde se ha perfun-
dido ácido a nivel duodenal se ha observado que genera 
un retraso en el vaciamiento gástrico, alteraciones en la 
acomodación e hipersensibilidad a la distensión, así como 
un aumento en la permeabilidad y la activación de mas-
tocitos en controles sanos11.

Las sales biliares y las bacterias tienen una relación 
bidireccional, ya que las sales biliares tienen efectos anti-
microbianos sobre bacterias específicas y las bacterias 
son responsables de la transformación de la bilis, sobre 
todo a nivel colónico, con la reabsorción y reconjugación 
de las sales biliares primarias y secundarias, por lo que la 
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abundancia de las sales biliares primarias versus las se-
cundarias afecta a la función de la barrera, pero falta más 
evidencia al respecto.

En cuanto a la disbiosis, la evidencia de la dispepsia 
postinfecciosa (prevalencia del 15%) con la continuación 
de los síntomas después de una infección, junto con los 
cambios persistentes en las células inmunes de las muco-
sas con la inhabilidad del sistema inmune de recuperarse 
y la disrupción de la configuración microbiana, es decir, la 
disbiosis, apoyan la teoría acerca de la disbiosis como 
causante de dispepsia. Sin embargo, el microbioma duo-
denal ha sido difícil de estudiar, debido a que la combi-
nación de ácido, bilis, enzimas y tránsito rápido contribu-
ye a menor densidad y mucha diversidad.

Alimentos

Existe poca información al respecto, a pesar de que en 
la práctica clínica es frecuente la asociación de síntomas 
con la ingesta de alimentos. En una revisión sistemática se 
identificó a los fructanos, oligosacáridos, disacáridos, mo-
nosacáridos y polioles fermentables (FODMAP) , el alco-
hol, la grasa y la cafeína como generadores de síntomas.

Genética

Existen algunos estudios familiares que identifican un 
mayor riesgo de desarrollar dispepsia; se han asociado 
genes individuales, incluida la proteína de unión a nu-
cleótidos de guanina, subunidad beta 3, así como recep-
tores serotoninérgicos y adrenérgicos (ADRb2). Es poco 
probable que el desarrollo de la DF se deba a un solo 
factor genético, sino que seguramente se deba también 
a interacciones gen-gen e influencias ambientales en 
aquellos pacientes con genotipos susceptibles12.

DIAGNÓSTICO

Los criterios diagnósticos de Roma IV, basados en sín-
tomas, permiten establecer el diagnóstico positivo de DF 
en la mayoría de los enfermos sin datos de alarma y sin 
factores de riesgo para el desarrollo de enfermedades 
orgánicas con una sensibilidad del 54% y una especifici-
dad del 93.3%1. No obstante, estos criterios requieren la 
realización de una endoscopia para descartar la presencia 
de dispepsia orgánica o secundaria y poder catalogar al 
paciente como funcional13.

En una revisión sistemática y metaanálisis se ha reporta-
do que en los pacientes con dispepsia no investigada a los 

que se les realiza una endoscopia ésta se encontrará normal 
en un 70% de los casos14, seguido de esofagitis erosiva 
(20%), úlcera péptica (6%) y cáncer gastroesofágico (0.4%).

TRATAMIENTO

Debido a la diversidad de factores etiopatogénicos se 
han descrito múltiples tratamientos, pero a la fecha no exis-
te ninguno aprobado por la Food and Drug Administration.

Debido a la evidencia en la alteración del eje cerebro-in-
testino, los neuromoduladores son cada vez más utilizados 
en esta enfermedad, sobre todo los antipsicóticos y los an-
tidepresivos tricíclicos con un número necesario a tratar 
(NNT) de 6. En una revisión sistemática y metaanálisis de 13 
estudios con 1,241 pacientes, se determinó la eficacia del 
uso de la amitriptilina en el tratamiento de la DF, sobre todo 
en el subgrupo de dolor epigástrico. Sin embargo, poco sa-
bemos de la eficacia a largo plazo, ya que la mayoría de los 
tratamientos donde se utilizan neuromoduladores han sido 
a 12 semanas. La mirtazapina, un antidepresivo tetracíclico, 
ha mostrado una mejoría significativa en el grupo de distrés 
posprandial en cuanto a los síntomas, la calidad de vida y la 
tolerancia a los alimentos; además, ayuda en los trastornos 
del sueño y la depresión. La buspirona, un agonista de los 
receptores de serotonina A1, relaja la parte proximal del 
estómago en sujetos sanos y mejora de manera significativa 
el subtipo de distrés posprandial y la ansiedad.

Sabemos que los procinéticos mejoran el vaciamiento 
gástrico, y las alteraciones en el vaciamiento y en la aco-
modación gástrica son parte de la fisiopatología del dis-
trés posprandial, por lo que se han utilizado estos fárma-
cos. En un metaanálisis se reporta un NNT de 7; sin 
embargo, debido a la heterogeneidad de los estudios, no 
se puede recomendar un procinético en específico.

Inhibición del ácido

Los inhibidores de la bomba de protones se consideran 
la terapia de primera línea en la DF, con un NNT de 6-10, 
sin que exista diferencia entre el tipo de IBP y la dosis, en 
el subtipo de dolor epigástrico y en aquéllos con sobrepo-
sición con enfermedad por reflujo. Y se considera que pue-
den mejorar también la eosinofilia duodenal y la función 
de la barrera, pero falta más investigación al respecto.

Disbiosis

En cuanto al uso de probióticos, existe poca evidencia 
para emitir una recomendación. La rifaximina, un 
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antibiótico no absorbible, se ha utilizado ampliamente en el 
SII; en la DF, hay reportes de que es superior al placebo en 
la mejoría de los síntomas globales: a 12 semanas de trata-
miento, en la plenitud posprandial, la distensión y los eruc-
tos (78 vs. 52%), aunque aún no se conoce su mecanismo 
de acción exacto en la dispepsia. 

Terapias psicológicas y conductuales

La terapia cognitivo-conductual, la psicodinámica y la 
hipnoterapia se han utilizado en particular en aquéllos 
que correlacionan la gravedad de la DF con el estrés o 
que tienen comorbilidad psiquiátrica; en una revisión de 
12 estudios se reporta un NNT de 3, con una mejoría glo-
bal de los síntomas y la calidad de vida.

CONCLUSIONES

La DF es uno de los trastornos funcionales o del eje 
cerebro-intestino más prevalentes, cuya etiología hasta la 
fecha no se encuentra completamente elucidada. Los sín-
tomas característicos son dolor epigástrico y saciedad 
temprana. La nueva evidencia señala el duodeno como el 
órgano clave en la generación de síntomas. Hasta ahora 
se considera que la permeabilidad de la mucosa duode-
nal y la inflamación de bajo grado se asocian con una 
alteración en la señalización neuronal y la activación del 
sistema inmune; las comorbilidades psiquiátricas, en es-
pecial la ansiedad y la depresión, se asocian también 
como causa y/o efecto en esta enfermedad. Con el nuevo 
conocimiento de la fisiopatología se podrán desarrollar 

biomarcadores para su diagnóstico, pero sobre todo se 
podrán mejorar los blancos terapéuticos. 
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CAPÍTULO 5 Náusea y vómito persistentes:  
¿cómo abordarlos?
Mónica Rocío Zavala Solares y Federico Ulises Villegas García

INTRODUCCIÓN

La náusea y el vómito están representados por una 
cantidad significativa de trastornos gastrointestinales y no 
gastrointestinales, cuestiones anatómicas o metabólicas, 
que pueden o no coexistir entre ellos, y los mecanismos 
fisiopatológicos que los provocan suelen ser diversos.

La náusea, palabra que proviene del griego nautia 
(«mal de mar»), es un síntoma que consiste en una sensa-
ción desagradable y de continuo malestar durante el cual 
la persona siente que el vómito ocurrirá en cualquier mo-
mento y se acompaña de síntomas vagales como palidez, 
hipersalivación, diaforesis y taquicardia. Por otro lado, el 
vómito, que proviene del latín vomere («descargar»), se 
caracteriza por una expulsión forzada del contenido gás-
trico a través de la boca1.

Al abordar un paciente, lo primero que debemos sa-
ber es si realmente se trata de vómito o de una regurgi-
tación o rumiación, lo cual es fundamental para corregir 
el mecanismo fisiopatológico que lo provoca y, por ende, 
su tratamiento. La regurgitación es un movimiento invo-
luntario y espontáneo del contenido gástrico a la boca sin 
la existencia de la contracción de la pared abdominal2. La 
rumiación es un proceso voluntario en donde el paciente 
de forma espontánea asciende contenido alimentario re-
cientemente ingerido del estómago a la boca, masticado 
nuevamente en el proceso y deglutido3.

En la tabla 1 se desglosan las principales característi-
cas demográficas y clínicas y las comorbilidades más fre-
cuentes asociadas entre las tres entidades que son de 
utilidad para el abordaje diagnóstico4.

FISIOPATOLOGÍA

La fisiopatología de la náusea es el resultado de una 
interacción compleja entre el sistema nervioso central y 

el sistema nervioso autónomo, que, a través de múlti-
ples vías aferentes, principalmente compuestas por el 
nervio vago en la orofaringe, el peritoneo, el mesenterio, 
los ductos biliares y los intestinos delgado y grueso, que 
son ricos en quimiorreceptores (ácidos, irritantes, toxi-
nas) y mecanorreceptores (distensión), liberan neuro-
transmisores generados principalmente por las células 
enterocromafines, que segregan serotonina, sustancia P 
y encefalinas. Los mediadores químicos principales son 
los receptores 5-hidroxitriptamina (5-HT), que facilitan 
su liberación principalmente a través del calcio y en res-
puesta a quimiorreceptores como la acetilcolina (recep-
tores M3), norepinefrina (receptores B), histamina (re-
ceptores H3) que funcionan como agonistas o como 
antagonistas como el ácido γ-aminobutírico, péptido 
intestinal vasoactivo y la somotastatina5, a través de una 
respuesta aferente compleja procedente de la medula 
llegan a la corteza cerebral y el piso del cuarto ventrícu-
lo para finalmente hacer sinapsis en el núcleo del tracto 
solitario del haz reticular dorsolateral de la médula espi-
nal conocido como centro emético, que coordina todos 
los eventos relacionados con el reflejo del vómito6,7.

En consecuencia, se produce una respuesta eferente 
simultánea: relajación del esfínter esofágico inferior, alte-
raciones de la neuroplasticidad, motilidad y sensibilidad 
gástrica, aumento del tono del píloro y contracción simul-
tánea de los músculos abdominales y del diafragma, que 
aumentan súbitamente la presión intraabdominal provo-
cando la salida abrupta del contenido gástrico. 

Sistema endocannabinoide

Los cannabinoides endógenos como la anandamida y 
el 2-araquidonilglicerol, mediante la estimulación de los 
receptores cannabinoides (CB) tipo 1 y CB2, inhiben la li-
beración de dopamina, acetilcolina y glutamato. Por 
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ende, su descubrimiento se ha visto implicado con el uso 
de agonistas y antagonistas farmacológicos a nivel del 
centro emético8.

Eje intestino-cerebro

También se ha documentado una alteración de la mo-
tilidad del tracto gastrointestinal superior en sujetos sa-
nos en ausencia de patología estructural demostrable y el 
desarrollo de estimulación subemética de forma periféri-
ca a nivel de la corteza cerebral y la médula espinal.

Napadow, et al. demostraron, en sujetos sanos, una 
actividad aumentada en la amígdala, el putamen y el lo-
cus coeruleus a los estímulos nasogénicos en respuesta a 
un mayor condicionamiento al miedo y a la respuesta 
emocional al dolor, por lo que se considera plausible que 
ambas vías pueden estar interconectadas9.

ETIOLOGÍA

Como se ha mencionado antes, históricamente, la 
náusea y el vómito se han evaluado como un mecanismo 
fisiopatológico contiguo que obedece en ese momento a 
un mismo estímulo y las mismas redes neurales; sin em-
bargo, los dos pueden ocurrir independiente uno del 
otro. En la tabla 2 se enlistan las causas más comunes a 
nivel gastrointestinal y no gastrointestinal10. 

DIAGNÓSTICO

El uso de pruebas diagnósticas debe ser independien-
te de cada presentación clínica. Cuando el vómito es de 

naturaleza biliar o existe rigidez de la pared abdominal, 
alteraciones neurológicas concomitantes o un patrón de 
síntomas rápidamente progresivo, se debe hacer un abor-
daje más meticuloso11.

Se debe realizar un test bioquímico que descarte ano-
malías de la glicemia, de la relación ácido-base mediante 
una gasometría arterial, endocrinas que repercutan en el 
metabolismo del calcio, la función tiroidea o el eje adre-
nal. En poblaciones jóvenes es importante interrogar so-
bre el uso de drogas, principalmente sobre el consumo 
de cannabinoides; encontrar una remisión parcial de los 
síntomas con baños de agua caliente puede ayudar a 
considerar dicha etiología. Una vez descartadas las altera-
ciones metabólicas, el siguiente paso es considerar las 
obstrucciones mecánicas mediante una panendoscopia 
diagnóstica, así como un estudio de gabinete principal-
mente a nivel encefálico y de la cavidad abdominal de 
forma completa. 

Si los estudios son normales, el siguiente paso será 
evaluar el vaciamiento gástrico. Si no se encuentran ha-
llazgos compatibles con gastroparesia y el paciente per-
siste con síntomas graves, hay que complementar con 
una manometría antroduodenal, no disponible en la clí-
nica en México, para descartar la miopatía o enteropatía 
primaria. El complemento con un estudio de pH-metría 
con impedancia puede ser de utilidad en caso de sínto-
mas típicos de regurgitación o eructos relacionados de 
forma anormal.

Náusea y vómito crónico

Una vez descartada una etiología orgánica, el siguien-
te y último paso sería categorizar al paciente en el perfil 
de cronicidad acorde a la Fundación de Roma en su 

Tabla 1. Generalidades del vómito, la regurgitación y la rumiación

Vómito Regurgitación Rumiación

Epidemiología 20-30% de la población general 10-15% de la población 
general

< 1% de la población

Género (relación 
mujer:hombre)

Mujer = hombre Mujer = hombre Mujer = hombre

Comorbilidades frecuentes Causas infecciosas, metabólicas o 
anatómicas

Ninguna Trastornos de la conducta alimentaria 
(anorexia, bulimia) y ansiedad

Sabor del contenido Ácido Ácido Sabor a comida
Cantidad Variable Poca cantidad Poca cantidad
Duración de los episodios Episodios intermitentes, pueden 

durar días, semanas o meses
Episodios puntuales De minutos a 2 h

Arcadas Sí No No
Pérdida de peso Secundaria a deshidratación No Frecuente

Adaptado de Quigley, et al.4
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versión IV. Para definir un síndrome de náusea y vómito 
crónico se deben cumplir cuatro fases características: pe-
riodo preemético caracterizado por palidez, diaforesis y 
náusea; intensa emesis de hasta 30 episodios al día en 
conjunto con un intenso dolor epigástrico, dolor abdomi-
nal y/o diarrea; fase de recuperación con una resolución 
gradual de los síntomas, y periodo interepisódico sin vó-
mitos12.

Acorde a los criterios de Roma IV, los criterios diagnós-
ticos utilizados en la actualidad para los trastornos de la 
náusea y vómito son los siguientes: 

 – Náusea funcional: deben estar presentes todos los 
criterios:
 • Náusea predominante como síntoma molesto 

que ocurre al menos dos veces por semana y no 
está en general relacionada con las comidas.

 • Que no se asocia consistentemente con la pres-
encia de vómito.

 • Posterior a una correcta evaluación, no se puede 
explicar la náusea por ninguna otra condición 
médica.

 – Vómito funcional: deben estar presentes todos los 
criterios:
 • En promedio uno o más episodios semanales de 

vómito por semana.
 • Que no se asocia consistentemente con vómito.
 • Posterior a una correcta evaluación, no se puede 

explicar la náusea por ninguna otra condición 
médica.

 – Síndrome de vómito cíclico: deben estar presentes 
todos los criterios:
 • Dos o más periodos de intensa náusea y vómito 

que no remiten, que duran de horas a días, du-
rante un periodo de seis meses.

 • Los episodios son estereotipados en cada 
paciente.

 • Los episodios están separados por semanas o 
meses con un periodo de estabilidad entre cada 
episodio.

 • Después de una completa evaluación, no se 
pueden atribuir los síntomas a alguna otra condi-
ción médica.

TRATAMIENTO

Medidas generales

Se deben suspender los medicamentos que contribu-
yan directamente a la disminución de la motilidad gas-
trointestinal como opioides, calcioantagonistas, agonistas 
a2-adrenérgicos y antagonistas muscarínicos. En los pa-
cientes diabéticos es de suma importancia realizar un ade-
cuado control glicémico, sobre todo en los pacientes con 
gastroparesia, en los cuales cifras superiores a 140 mg/dl 
en ayunas pueden retrasar el vaciamiento gástrico, así 
como los análogos de los péptidos similares a glucagón-1 
(exatinida y luraglutida)13.

Los pacientes con gastroparesia también deben con-
sumir pequeñas porciones, frecuentes, ricas en proteínas, 
bajas en fibra y grasa, ya que estas últimas también im-
pactan en el vaciamiento gástrico. Se debe realizar siem-
pre una evaluación completa nutricional de estos pacien-
tes, que frecuentemente presentan un déficit de vitaminas 
y minerales, para su adecuada sustitución. Asimismo, se 
deben suspender el tabaco y el alcohol14.

Manejo farmacológico

En la actualidad, el manejo farmacológico satisfactorio 
en el control de la náusea y el vómito se obtiene por dos 
mecanismos principales: fármacos que suprimen la náu-
sea y evitan el vómito de forma central (antieméticos), los 
más comunes de los cuales son los antagonistas de la 
serotonina 5-HT3, los antihistamínicos y las fenotiazinas, y 
los que lo hacen de forma periférica a través de la modu-
lación en la motilidad gastrointestinal (procinéticos).

Tabla 2. Etiología de la náusea y vómito

Gastrointestinales No gastrointestinales

Gastroparesia Diabetes mellitus
Dispepsia funcional Insuficiencia renal crónica
Síndrome del vómito cíclico Trastornos vestibulares (laberintitis, enfermedad de Ménière)
Trastornos motores esofágicos (acalasia) Medicamentos (opioides, antibióticos, antiarrítmicos, anticomiciales)
Causas anatómicas (obstrucción del tracto de salida gástrica, 
compresión extrínseca gástrica, estenosis, enfermedad de Crohn)

Trastornos psiquiátricos y de la alimentación

Pancreatitis crónica Complicaciones posradioterapia

Adaptado de Camilleri, et al.10
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Los antagonistas de la serotonina 5-HT3 como el on-
dansetrón y el alosetrón actúan principalmente en el piso 
del cuarto ventrículo en la zona de quimiorrecepción 
como antagonistas de los receptores de serotonina y 
también de forma periférica en las vías aferentes de la 
médula espinal y del nervio vago15.

Los antihistamínicos como la prometazina y la mecli-
zina ejercen un efecto anticolinérgico a través de los re-
ceptores M1 y antihistamínico H1. Su uso es particular-
mente eficaz cuando el origen es de tipo vestibular. 

La dopamina es un neurotransmisor que tiene mucha 
importancia en la conformación del núcleo del tracto so-
litario y el área postrema. La inhibición de los receptores 
D2 dopaminérgicos inhibe de forma satisfactoria el vómi-
to. Los antagonistas de los receptores de la dopamina 
disponibles no son selectivos, lo que hace que atraviesen 
de forma total la barrera hematoencefálica, bloqueando 
otras vías y generando efectos secundarios importantes, 
los más destacado de los cuales son síntomas extrapira-
midales como la acatisia, temblores, la discinesia y el par-
kinsonismo. Los principales medicamentos de este grupo 
incluyen la metoclopramida y la domperidona16,17.

Otras terapias emergentes

El aprepitant, un antagonista de los receptores de 
neuroquinina-1 utilizado previamente para el manejo de 
la náusea y vómito retardados posquimioterapia, funcio-
na inhibiendo los efectos eméticos de la sustancia P18. Los 
agonistas de los receptores de ghrelina actúan aumen-
tando el tono, la actividad del complejo motor migratorio 
en ayunas y el vaciamiento del fondo y cuerpo gástrico. 
En un estudio de Lembo, et al. se demostró que la rela-
morelina disminuyó significativamente los síntomas en 
pacientes con gastroparesia diabética en comparación 
con placebo; sin embargo, su uso para la náusea y vómito 
crónicos aún continúa en estudio19.

Neuromoduladores

Se ha demostrado la eficacia de la modulación de las 
vías neuronales tanto aferentes como eferentes para el 
control de la náusea y el vómito. Los agentes más 

Retraso en el vaciamiento gástrico + síntomas + pobre respuesta
al tratamiento farmacológico 
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Figura 1. Criterios de selección de la terapia endoscópica G-POEM: miotomía endoscópica peroral gástrica . (adaptado de Lacy, et al.24).
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estudiados son la gabapentina, los antidepresivos tricícli-
cos, la olanzapina, la mirtazapina y las benzodiacepinas. 

Los antidepresivos tricíclicos han demostrado un ade-
cuado control de la náusea y el vómito y de los trastornos 
funcionales en general. La dosis promedio reportada que 
ha mostrado reducir los síntomas es de 50 mg/día. 
Prakash, et al. han demostrado que los antidepresivos 
tricíclicos se asocian a una remisión completa en el 17.6% 
de los pacientes y parcial en el 58.8%20,21. El uso de ga-
bapentina en dosis bajas mejora el dolor visceral y la náu-
seas en algunos pacientes. Su mecanismo de acción es a 
través de los canales de calcio en la subunidad a/b2 de 
voltaje de canales de alta amplitud en el área postrema, 
la estimulación en la producción de enlaces de proteínas 
y la mitigación en el dolor neuropático22. Los efectos se-
cundarios de somnolencia pueden ser mitigados al prin-
cipio administrando la primera toma por las noches y 
empezando con dosis de 25 mg/día. La mirtazapina, un 
antidepresivo que antagoniza receptores adrenérgicos, 
histamínicos y serotoninérgicos 5-HT3, ha demostrado ser 
muy útil en comparación con el placebo en pacientes con 
etiología de dispepsia funcional con pérdida de peso de 
causa no orgánica por su efecto orenxigénico23; también 
se han encontrado resultados prometedores en pacientes 
con gastroparesia idiopática y diabética.

Intervenciones pilóricas y quirúrgicas

El piloroespasmo es otro mecanismo fisiopatológico 
observado en pacientes con vómito, principalmente en 
pacientes con gastroparesia24. La inyección de toxina bo-
tulínica, la miotomía endoscópica peroral y la piloroplas-
tia han demostrado ser técnicas efectivas. Sin embargo, 
los pacientes candidatos a dichas intervenciones siem-
pre deben contar con un retraso en el vaciamiento gás-
trico de 4 h confirmado, síntomas de náusea y vómito 
persistente y refractariedad a terapias farmacológicas, 
incluida la neuromodulación, así como una evaluación 
de la motilidad gastroduodenal previa, para conocer el 
mecanismo fisiopatológico predominante y decidir la 
mejor terapéutica para el paciente.

En la figura 1 se muestra un diagrama que evalúa los 
criterios de selección para pacientes candidatos a terapia 

endoscópica con base en un mecanismo fisiopatológico 
demostrado24.
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CAPÍTULO 6 Síndrome de sobrecrecimiento bacteriano: 
todo lo que se debe saber
Mercedes Amieva Balmori

INTRODUCCIÓN

El síndrome de sobrecrecimiento bacteriano (SIBO) es 
una enfermedad común, pero poco reconocida, que se 
define por la colonización del intestino delgado (ID) por 
parte de microorganismos anormales o un incremento en 
el número de las bacterias anaeróbicas que normalmente 
residen en el colon que generan síntomas gastrointesti-
nales1.

Este concepto fue utilizado por primera vez en 1939 y 
ha ido evolucionando de acuerdo a los avances médicos, 
sobre todo en la actualidad con el conocimiento de la 
microbiota y del microbioma intestinal, aunque aún falta 
mucho por conocer.

Se desconoce su prevalencia, debido a que para rea-
lizar el diagnóstico se necesitan pruebas diagnósticas, 
pero parece ser más prevalente en mujeres y en adultos 
mayores. 

FISIOPATOLOGÍA

La microbiota se empieza a generar desde el nacimien-
to y es diferente en cada parte del cuerpo. En el tracto 
gastrointestinal se encuentra la mayor población micro-
biana, y el sitio predominante es el colon, con 38 trillones 
de bacterias; en personas sanas, el número de bacterias 
considerado normal no debe exceder las 103 UFC/ml en el 
ID y las 1011 UFC/ml en el colon2. Las bacterias en el ID son 
de tipo aeróbico, grampositivas o anaeróbicas facultativas, 
siendo éste el sitio principal de absorción de nutrientes. La 
microbiota intestinal no permite que exista una compe-
tencia en la absorción después de la ingestión de alimen-
tos, y en el colon utilizamos las bacterias para la descon-
jugación de ácidos biliares y la producción de ácidos 
grasos de cadena corta, entre otras acciones. En condicio-
nes normales, el ID cuenta con diferentes mecanismos de 
protección para evitar la colonización y mantener un ade-
cuado recuento bacteriano, como el ácido gástrico, la bilis, 

las secreciones pancreáticas, el complejo motor, la válvula 
ileocecal y la inmunidad innata. 

Debido a que existen diferentes mecanismos para pre-
venir la colonización del ID, existen varios factores de ries-
go para que se desarrolle el SIBO, entre ellos la hipoclor-
hidria, lo cual puede incluir el consumo de inhibidores de 
la bomba de protones (IBP), el consumo de opioides, 
afecciones pancreatobiliares, trastornos de la motilidad, 
alteraciones anatómicas (divertículos, bypass gástrico, es-
tenosis etc.), y enfermedades de tipo autoinmune1.

En aquéllos con predisposición a SIBO secundario a 
alteraciones anatómicas, farmacológicas u otros cambios 
que favorezcan la estasis, la recirculación del contenido 
colónico o el deterioro en la resistencia bacteriana, el 
SIBO puede generar diarrea y progresar a un síndrome de 
malabsorción intestinal3.

Cuando existe daño directo a la mucosa, puede ocu-
rrir una malabsorción y enteropatía perdedora de proteí-
nas, que es la presentación más severa; en casos de mal-
digestión de carbohidratos, se presentan los síntomas 
más comunes, como distensión, flatulencia, diarrea y ma-
lestar abdominal, pero no son predictores de un diagnós-
tico positivo.

En el SIBO varios factores pueden causar deficiencia 
de vitamina B12, como el consumo de cobalamina por 
bacterias anaerobias, una malabsorción de vitaminas se-
cundaria a la unión competitiva de cobalamina, y en el 
sobrecrecimiento más severo, daño a la mucosa en el sitio 
de unión. El uso bacteriano de vitaminas lleva también a 
la deficiencia de tiamina (B1) y nicotinamida (B3).

La desconjugación de los ácidos biliares puede llevar 
a la alteración en la digestión de grasa y de las vitaminas 
liposolubles, generando deficiencias y estatorrea4.

DIAGNÓSTICO

Debido a que no existen síntomas patognomónicos y 
la clínica se puede asociar a otros trastornos intestinales, 
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el diagnóstico recae en la evidencia objetiva de la enfer-
medad. Actualmente no hay un estándar de oro para el 
diagnóstico, pero existen dos métodos, que son los más 
validados. El primero es el cultivo de aspirado yeyunal, 
en el cual una cuenta mayor de 103 UFC/ml confirma el 
diagnóstico, pero es una prueba invasiva, costosa y con-
lleva el riesgo de la endoscopia, la sedación y la radia-
ción, así como el riesgo de contaminación con microbio-
ta oral que limitaría la especificidad del cultivo. El 
segundo método son las pruebas de aliento, bajo el 
principio de que los sustratos utilizados, glucosa o lactu-
losa, son metabolizados por los microorganismos produ-
ciendo hidrógeno o metano, los cuales son absorbidos y 
exhalados en el aliento; las ventajas de estas pruebas 
son el costo y que no son invasivas, pero en nuestro país 
no se encuentran fácilmente disponibles. Para conside-
rar una prueba positiva debe existir un incremento de 20 
partículas por millón de la basal de hidrógeno y de 10 
para el metano antes de los 90 min5. Las pruebas de glu-
cosa tienen una sensibilidad del 20-93% y una especifi-
cidad del 30-86% y las de lactulosa, una sensibilidad del 
31-68% y una especificidad del 44-100%6. Las pruebas 
de aliento también se han utilizado en pacientes con 
síntomas gastrointestinales; los estudios de rutina no 
detectan alteración (ultrasonido y endoscopia), encon-
trando una causa objetiva de los síntomas en el 45% de 
los casos7. 

Existe una nueva cápsula, que se encuentra en desa-
rrollo, que se ingiere después de una comida alta en car-
bohidratos y que mide in vivo el hidrógeno y el dióxido 
de carbono, pero hay que esperar a su validación como 
otra herramienta diagnóstica.

TRATAMIENTO

Debe enfocarse en la identificación y corrección de las 
causas, y en caso de no ser posible (por ejemplo, cirrosis, 
esclerodermia), se debe dar el tratamiento. Se recomien-
da valorar los niveles de vitamina B12 y vitaminas liposo-
lubles A, D, E y K, y los niveles séricos de hierro. El objeti-
vo del tratamiento debe ser la mejoría de los síntomas, 
tratando de modular la microbiota de manera que lleve a 
una mejoría sintomática. Hasta el momento no existe un 
tratamiento aprobado por la Food and Drug Administra-
tion. Los antibióticos que se han utilizado son, entre otros, 
ciprofloxacino, norfloxacino, metronidazol y neomicina, 
pero el más estudiado es la rifaximina, un antibiótico no 
absorbible y bien tolerado con pocos efectos adversos. En 
una revisión sistemática y metaanálisis, que incluye dosis 
de 600 a 1,600 mg al día, con duraciones que van de 5 a 
28 días, se han demostrado tasas de erradicación del 

70.8%8. En el caso del sobrecrecimiento bacteriano de 
tipo metanogénico, que algunos autores llaman IMO, se 
han utilizado ciclos de neomicina 500 mg dos veces al día 
y la combinación de rifaximina 400 mg tres veces al día 
en conjunto con neomicina. 

Otras modalidades de tratamiento que en teoría pue-
den dar un beneficio, junto con el tratamiento con rifaxi-
mina, son modificaciones en la dieta, prebióticos, probió-
ticos y procinéticos, pero no existe la evidencia suficiente 
para recomendar su uso.

Las tasas de recurrencia son altas: se han descrito ta-
sas de hasta el 44% a los nueve meses del tratamiento, y 
es más común en adultos mayores y en aquéllos con con-
sumo de IBP. En caso de recurrencia, algunos autores re-
comiendan un nuevo ciclo de antibiótico o ciclos conti-
nuos9.

Aproximadamente el 30-40% de los pacientes pueden 
tener falla al tratamiento y no mejorar los síntomas; en 
estos casos se deberá reconsiderar el diagnóstico o sos-
pechar la superposición con otra enfermedad como una 
intolerancia alimentaria o la deficiencia de disacáridos.

SÍNDROME DEL INTESTINO IRRITABLE

Es importante tener en cuenta que el síndrome del 
intestino irritable (SII) cursa con síntomas similares al SIBO 
y, hasta ahora, es controversial si el SIBO puede ser parte 
de la fisiopatología del SII. En la revisión sistemática y 
metaanálisis de Ford, et al.10 se encontró una prevalencia 
del 31-54% (intervalo de confianza del 95%: 32-76%) de 
SIBO en pruebas de aliento con glucosa y lactulosa, com-
parados con los controles, por lo que en pacientes con SII 
que no responden al tratamiento convencional se reco-
mienda descartar el SIBO, sobre todo en aquéllos del tipo 
diarrea. 

CONCLUSIONES

El SIBO se define como la presencia de síntomas aso-
ciada al incremento anormal de microorganismos en el 
ID. Estos síntomas son poco específicos y se asocian con 
otras condiciones intestinales y no intestinales. Se han 
descrito diferentes factores de riesgo, los cuales se deben 
valorar y corregir en la medida de lo posible. Hasta ahora, 
no contamos con una prueba validada, pero se recomien-
da realizar estudios para el diagnóstico. Tampoco existe 
un tratamiento validado, pero la rifaximina ha probado 
ser una buena opción de tratamiento. El mayor entendi-
miento de la población microbiana del ID mejorará nues-
tro entendimiento sobre esta enfermedad.
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CAPÍTULO 7
Incontinencia fecal de la A a la Z
Enrique Coss Adame

INTRODUCCIÓN

La continencia fecal depende de múltiples factores, 
que incluyen una anatomía conservada y una inervación 
intacta, mecanismos que favorecen la percepción del 
contenido rectal, que a su vez indica la necesidad de va-
ciar el ámpula rectal mediante el acto de la defecación. 
Este acto es una conducta aprendida, que se integra en 
centros corticales superiores a través de la repetición tras 
el estímulo de defecar.

El fallo del aparato esfinteriano, bien sea mediante la 
pérdida de volumen muscular, bien sea el resultado de la 
pérdida de inervación, da como consecuencia la inconti-
nencia fecal (IF), que es una condición que altera la cali-
dad de vida de quien la padece, ocasionando aislamiento, 
incapacidad laboral y afectación de la esfera psicológica 
del paciente. 

Esta condición es más frecuente en mujeres y más 
prevalente en edades avanzadas. Se estima que afecta al 
2-5% de los sujetos menores de 65 años, al 10-18% de los 
mayores de esa edad y hasta al 50% de los pacientes an-
cianos que viven en asilos. 

Su etiología es compleja y generalmente se debe a la 
sumatoria de múltiples factores; se acepta que existen los 
siguientes: alteraciones orgánicas (lesión esfinteriana, 
nerviosa), alteraciones funcionales (sensibilidad rectal), 
tránsito intestinal (diarrea) y misceláneas (Tabla 1).

La IF se puede clasificar en tres tipos: pasiva (incapa-
cidad de retener materia fecal sólida), de urgencia (inca-
pacidad de contener la evacuación) y escape o fuga fecal 
(se caracteriza por el manchado debido al escape de pe-
queñas cantidades de heces).

Evaluación clínica

En la evaluación de los pacientes con IF, es indispensa-
ble considerar factores como la edad, el género y el historial 
quirúrgico (sobre todo del piso pélvico), además de la 

historia obstétrica y los tratamientos realizados para proble-
mas inflamatorios o tumorales de la región del ano-recto.

La IF se presenta con mayor frecuencia en personas de 
mayor edad, situación que es favorecida por la presencia 
de una pérdida de masa muscular debido a procesos de-
generativos. Hay un adelgazamiento de las estructuras 
musculares, fenómeno reconocido como sarcopenia, que 
sucede en otros grupos musculares. 

Es importante enfatizar que muchos pacientes no re-
portan los episodios de incontinencia por la pena que ge-
nera exponer este caso al médico y, de manera inversa, en 
el interrogatorio, el médico en pocas ocasiones pregunta a 
los pacientes acerca de la existencia de este problema.

Se debe establecer el inicio del síntoma, la duración, la 
frecuencia y las características de los episodios de inconti-
nencia, así como la coexistencia con incontinencia urina-
ria. El trauma obstétrico es un factor frecuente de lesión de 
la musculatura anal presente en el 35% de las primigestas 
y el 44% de las multíparas, pero no presentan episodios de 
IF hasta etapas posteriores, después de la quinta década 
de la vida. La radiculopatía ocasionada por el trauma a 
nivel lumbosacro o enfermedades que predisponen a neu-
ropatía se encuentran frecuentemente en estos pacientes.

La historia clínica es fundamental para un buen diag-
nóstico. En la exploración física se pueden apreciar cam-
bios en la anatomía del ano y se observa la presencia de 
apertura (ano patuloso), cicatrices de cirugías previas, le-
siones exofíticas que alteran la anatomía y protrusiones 
de tejido a través del ano. Se debe realizar una inspección 
dinámica, que incluya una contracción para evaluar la ca-
pacidad contráctil aparente. Además, se le pide al pacien-
te que realice una maniobra defecatoria para observar si 
existen prolapsos (hemorroidal, rectal), descenso excesivo 
del piso pélvico. La búsqueda de reflejos anocutáneos 
tiene como objetivo evaluar si existe una lesión nerviosa, 
comúnmente a nivel de la cauda equina, en caso de estar 
alterados o ausentes.

El tacto rectal es fundamental, pues esta exploración 
ayuda a evaluar si existen masas o alteraciones 
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anatómicas y la presencia de heces y sus características, 
además de establecer si el tono del esfínter anal en es-
tado de reposo es bueno o disminuido. En un estudio 
de correlación del tacto rectal y la manometría anorrec-
tal se ha establecido que el primero tiene una sensibili-
dad del 98% y una especificidad del 11% para determi-
nar si existe una hipotonía del esfínter anal. Se deben 
realizar maniobras dinámicas durante el tacto rectal, 
solicitando que el paciente realice una maniobra de 
contracción de manera prolongada, para establecer el 
grado de incremento del tono del esfínter anal, además 
de su duración. Finalmente se solicita al paciente que 
efectúe una maniobra defecatoria, para evaluar si es 
capaz de relajar el esfínter anal y el músculo puborrec-
tal. Los pacientes con disinergia del piso pélvico presen-
tan una evacuación incompleta y retención de heces 
que posteriormente predisponen a la fuga o escape fe-
cal en condiciones propicias (hipotonía del esfínter anal 
y/o lesión estructural).

ESTUDIOS DE DIAGNÓSTICO EN LA 
INCONTINENCIA FECAL

Manometría anorrectal

Este método cuantifica en términos de presión la fun-
ción anorrectal, además de evaluar reflejos (rectoanal in-
hibitorio, rectoanal contráctil) y, por último, la sensibili-
dad y la capacitancia rectales.

Es posible encontrar alteraciones mixtas en los pa-
cientes, por ejemplo problemas de la coordinación y sen-
soriales rectales u otras combinaciones.

La manometría anorrectal tiene diferentes tecnolo-
gías, como por ejemplo aquéllas con catéteres de perfu-
sión y estado sólido que contienen 3-6 sensores unidirec-
cionales y requieren de una técnica de pull-through, lo 
cual consume tiempo y altera la fisiología del esfínter 
cada vez que se realiza el movimiento de la sonda (se 
evoca el reflejo rectoanal inhibitorio).

Recientemente se ha incorporado una tecnología que 
incluye más sensores en la sonda de manometría para 
evaluar trazos de alta resolución. Mediante un software 
especializado, se lleva a cabo la transpolación de los sen-
sores de presión para la construcción de un mapa de la 
topografía anorrectal. 

La información derivada de la manometría ayuda a 
confirmar la debilidad del esfínter anal (presión disminui-
da), y, además, durante la maniobra de Valsalva (tos) se 
puede evaluar si no hay un incremento de la presión en 
el esfínter anal que indique un problema a nivel del plexo 
sacro y/o la cauda equina.

Sensibilidad rectal

Mediante la insuflación de un balón introducido a ni-
vel rectal de forma fásica y separando cada insuflación 
por espacio de 1 min es posible evocar sensaciones que 
incluyen primera sensación, que es transitoria; sensación 
constante, que es la percepción de un gas, constante; 
deseo de defecar, y urgencia por defecar. Los diferentes 
umbrales y valores normales dependerán del tipo de ba-
lón que se utilice, por lo que cabe remarcar que es nece-
sario tener valores de referencia para cada tipo de sonda.

Estudios de imagen 

Ultrasonido endoanal

Se considera el estudio de elección para la evaluación 
estructural del ano-recto. Hay diferentes tipos de sondas 
con rangos de penetración (Hz) diferentes y algunas tiene 
la capacidad de realizar un barrido de 360 grados, lo que 
ayuda a la construcción de imágenes en 3D. Son capaces 
de discriminar entre el esfínter anal interno y el externo, 
además del músculo puborrectal. Se ha determinado que 
hasta un 35% de las mujeres con un solo parto vaginal 
presentan una lesión de uno o ambos esfínteres. 

Resonancia magnética nuclear

La ventaja de este método es la capacidad de defini-
ción espacial, además de la relación de otros órganos de 
la anatomía pélvica que pueden estar implicados en la 
disfunción del piso pélvico.

El protocolo se establece en reposo, pero también 
puede realizarse dinámicamente, pidiendo al paciente 
que haga maniobras como contracción, pujo y Valsalva, 
para realizar mejor el diagnóstico y establecer los cam-
bios de los órganos vecinos durante las maniobras estu-
diadas (rectocele, cistocele, etc.).

Se puede realizar una resonancia de manera conven-
cional, contrastando la región rectal con gel con gadoli-
nio, que a su vez puede ser relevante para la realización 
de una defecografía por resonancia magnética. 

Para mayor precisión es posible utilizar un endocoil 
anorrectal, con lo que se puede obtener una mejor cali-
dad de imagen de la región anal.

Por último, es importante mencionar que existen dife-
rentes tipos de resonadores, pero el más frecuente es el 
convencional en el que el paciente se encuentra en posi-
ción de decúbito dorsal, y es un sistema que está dispo-
nible en forma generalizada. El problema es que la 
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defecografía y los estudios dinámicos pueden no ser óp-
timos debido a la posición del paciente. Existen resona-
dores que permiten tener al paciente en posición senta-
da, lo que hace más reproducibles las maniobras 
realizadas; sin embargo, dichos sistemas no se encuen-
tran disponibles en la mayoría de los centros.

Estudios de neurofisiología

Su utilidad es la evaluación de la inervación del apa-
rato esfinteriano. Los pacientes con IF presentan en pro-
porciones variables neuropatía o condiciones proclives 
para su desarrollo (diabetes mellitus, trauma espinal, ra-
dioterapia, etc.).

La medición de la latencia de la terminal motora de 
los nervios pudendos tiene una amplia difusión. Sin em-
bargo, hay estudios que han analizado este método para 
la evaluación preoperatoria de los pacientes con IF y han 
mostrado resultados contradictorios, sin mostrar una pre-
dicción de la respuesta en la gran mayoría de los casos, 
mientras que otros han demostrado que las latencias 

normales fomentan un buen factor para la respuesta, 
aunque los estudios que reportan estas asociaciones son 
de baja calidad metodológica. La American Gastroentero-
logical Association no recomienda la realización de este 
estudio para la toma de decisiones de tratamiento en los 
pacientes con IF.

Recientemente, se ha utilizado la evaluación de la in-
tegridad de la inervación en los pacientes con IF usando 
potenciales motores evocados, mediante la estimulación 
eléctrica o magnética de las raíces nerviosas lumbosacras 
y la captación de la actividad muscular con electrodos 
colocados en una sonda anorrectal. La estimulación se 
realiza bilateralmente, lumbar y sacra, y los potenciales 
evocados se observan a nivel rectal y anal. En total, es 
posible medir ocho sitios de estimulación (por ejemplo, 
lumbar rectal derecho, sacro anal izquierdo, etc.) (Fig. 1). 
En un estudio en que se comparó la capacidad para de-
tectar neuropatía utilizando la latencia de nervios puden-
dos en comparación con los potenciales motores evoca-
dos se observó que, en general, la latencia de nervios 
pudendos detectó un 63% de neuropatía versus 87% con 
potenciales evocados. Por otra parte, los potenciales 

Sonda anorrectal

Coil magnético

Estimulación magnética
translumbar

Software
TL-MEP
TS-MEP

L3-L4, 3-5 cm lateral a la línea media

Recepción rectal

Recepción anal

Estimulación magnética
transacral

S1-S3, 3-5 cm lateral
a la línea media

Figura 1. Potenciales motores evocados . TL-MEP: potencial motor evocado translumbar; TS-MEP: potencial motor evocado derecho transacro .
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evocados sólo identificaron neuropatía en el 11%, mien-
tras que la latencia de pudendos la identificó en el 37% 
(falsos positivos).

La evaluación neurológica está en evolución y se re-
quieren nuevos estudios para categorizar adecuadamen-
te a los pacientes con neuropatía.

ESTRATEGIAS TERAPÉUTICAS

El objetivo del tratamiento de la IF es el control de los 
síntomas y mejorar la calidad de vida de quien la padece. 
Inicialmente, los pacientes deben intervenir para modifi-
car su estilo de vida, en relación con la dieta primordial-
mente. En especial, deben evitar alimentos que fomenten 
la presencia de heces disminuidas en consistencia. Perder 
peso está asociado a una mejoría de los índices de IF, así 
como evitar fumar y establecer una rutina de ejercicio 
aeróbico. 

MANEJO MÉDICO

Los estudios han demostrado que la fibra (agente for-
mador de bolo) es efectiva en los pacientes con IF. En un 
estudio aleatorizado se mostró que el suplemento de fi-
bra ayudaba a mejorar la frecuencia y consistencia de las 
evacuaciones durante el primer mes de consumo. 

Los medicamentos útiles en la IF son aquéllos que fo-
mentan el estreñimiento, como la loperamida y el dife-
noxilato, entre otros. La posología es muy variable y de-
pende del caso particular y del tipo de IF de que se trate 
(urgencia, pasiva, etc.). La loperamida actúa, además, a 
nivel del músculo del esfínter anal, incrementando su 
tono, razón que la hace útil. 

Los pacientes colecistectomizados que presentan dia-
rrea e IF pueden beneficiarse de secuestradores de sales 
biliares como la loperamida, aunque la evidencia a favor 
es muy baja. Se han utilizado otros tratamientos como la 
amitriptilina, el valproato de sodio y la fenilefrina tópica, 
pero los reportes son de cohortes muy pequeñas.

Biorretroalimentación

Esta terapia consiste en el uso de herramientas visuales, 
auditivas y sensoriales para mejorar la fuerza del aparato es-
finteriano. Mediante la biorretroalimentación (BRA), el pa-
ciente adquiere un reentrenamiento acerca de cómo utilizar 
los músculos de la pelvis a favor de la continencia fecal. En 
particular, la BRA está dirigida a mejorar el esfínter anal ex-
terno (músculo estriado voluntario). Además, los pacientes 

pueden presentar hipersensibilidad o hiposensibilidad rec-
tal, mecanismos que pueden estar involucrados en la fisiopa-
tología de la IF, y la BRA sensorial busca mejorar este aspecto. 

Los protocolos de BRA son muy heterogéneos y varían 
según el centro donde se apliquen, pero los objetivos 
siempre son incrementar la fuerza del esfínter externo, 
mejorar la coordinación (evitar el uso de la musculatura 
abdominal durante la maniobra de apretar) y, en caso 
necesario, mejorar la sensibilidad rectal.

Parece ser que, independientemente del protocolo 
utilizado, los síntomas de los pacientes mejoran de forma 
posterior a esta terapia. Se han buscado factores predic-
tores para la respuesta, pero ni los estudios de imagen 
(defecografía, resonancia magnética nuclear [RMN]) ni los 
fisiológicos han mostrado capacidad de determinar qué 
paciente responderá a la BRA. Lo que sí parece ser un 
factor que ayuda al éxito del tratamiento es el uso de la 
manometría para dirigir las sesiones de ejercicios, en 
comparación con hacer la terapia sin manometría, proba-
blemente porque ayuda al paciente a comprender mejor 
cómo realizar los ejercicios. Se ha probado la estimula-
ción eléctrica del esfínter como adyuvante del tratamien-
to, con una aparente mejoría. 

En estudios controlados se ha mostrado una respues-
ta de los pacientes con IF del 40-85%, y un 70% reportan 
una mejoría de los índices de calidad de vida. La mejoría 
se observa alrededor de la cuarta sesión (el protocolo es 
de 6-8 sesiones cada 15 días) y el factor más importante 
para su éxito es la constancia del paciente, que debe estar 
altamente motivado para continuar con esta rehabilita-
ción. Se ha observado en varias series que sólo el 44% del 
total de pacientes que inician la BRA la concluyen, situa-
ción que impacta mucho en su desenlace.

Tratamiento quirúrgico

Reparación

La esfinteroplastia se considera el tratamiento quirúr-
gico estándar en los pacientes con IF. La gran mayoría de 
los pacientes tienen una historia de trauma obstétrico 
importante o lesiones quirúrgicas del esfínter. Los facto-
res asociados a la lesión estructural del esfínter se enume-
ran en la tabla 1. 

La técnica consiste en la disección para exponer los 
cabos terminales del esfínter (generalmente, lesiones an-
teriores) y sobreponerlos para unirlos mediante sutura. La 
reparación posterior es infrecuente, a menos que se deba 
a alguna lesión iatrogénica. 

A largo plazo se reporta una efectividad del 70%, que 
a largo plazo baja al 15-60%. 
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Se desconoce si la BRA previa a la esfinteroplastia o 
posterior a esta incrementa la efectividad de ambas estra-
tegias de tratamiento.

Se han descrito otros procedimientos quirúrgicos ma-
yores, como la trasposición de músculo gracilis, que ge-
neralmente se usa en casos de trauma local importante o 
posterior a iatrogenia en el esfínter. Consiste en la traspo-
sición del paquete neurovascular del músculo a traspo-
ner. Puede utilizarse la estimulación eléctrica de forma 
posterior al tratamiento quirúrgico.

El esfínter artificial es una alternativa para problemas 
con una pérdida muy importante de la masa muscular e 
IF grave. Requiere seguimiento a largo plazo y que el pa-
ciente esté motivado. Los esfínteres artificiales son ma-
nuales y consisten en tres estructuras: un sistema de tu-
bos, una bomba (contiene usualmente 40 ml de líquido) 
y un sistema de anillos (esfínter artificial). Estos dispositi-
vos son de diferentes materiales, como silicona y látex, 
entre otros. Son efectivos en la IF grave y comparativa-
mente equivalentes a la trasposición muscular. 

Radiofrecuencia

Conocido como procedimiento SECCA, se basa en la 
aplicación de energía en el esfínter anal interno, lo que 
hace que se remodele la presencia de colágeno en la re-
gión. Es una alternativa a la cirugía en quienes no son can-
didatos o no la desean. Se aplica con sedación consciente, 
se utiliza un kit comercial similar a una anoscopia y se inicia 
la estimulación desde la zona pectínea y hacia distal. Se ha 
reportado un éxito a los cinco años de hasta el 50% y la 
mejoría de los scores de incontinencia pero sin demostrar 
mejoría de los parámetros de la manometría anorrectal. 

Materiales inyectables

Se trata de derivados de ácido hialurónico y silicona, 
entre otros. La inyección es simple, generalmente de 1 ml 
en cada uno de los cuadrantes. No se conoce el mecanismo 

de acción, pues manométricamente no se ha visto una me-
joría de los parámetros de presión, pero sí en los paráme-
tros de calidad de vida y hasta una reducción del 50% de 
los episodios de incontinencia. Los efectos adversos más 
frecuentes incluyen proctalgia y fiebre, mientras que el 
sangrado y los abscesos son infrecuentes. Estos materiales 
parecen ser útiles en los pacientes con IF de leve a mode-
rada y en los pacientes con el subtipo fuga (seepage). 

CONCLUSIONES

La IF es una condición frecuente en la población feme-
nina y de edad avanzada, un problema que, aunque de-
teriora de forma importante la calidad de vida de quien 
la padece y restringe sus actividades, es poco reportado 
entre los pacientes por la pena que ocasiona. El trata-
miento óptimo puede requerir múltiples intervenciones o 
la combinación de estrategias con el objetivo de aliviar la 
frecuencia de episodios de IF.

La evaluación del paciente con IF es compleja y re-
quiere partir de una adecuada evaluación clínica que 
comprenda la identificación de los factores de riesgo y 
los factores precipitantes y la clasificación de la IF (de ur-
gencia, escape o pasiva). La sospecha clínica se debe 
complementar con estudios paraclínicos y se recomienda 
la evaluación morfológica (ultrasonido y RMN) y funcio-
nal (manometría anorrectal) para establecer un plan de 
tratamiento adecuado.

BIBLIOGRAFÍA

El-Tawil AM. Current management of fecal incontinence: Choosing amongst treatment 
options to optimize outcomes. World J Gastroenterol. 2013;19(48):9216-30.

Johanson JF, Lafferty J. Epidemiology of fecal incontinence: the silent affliction. Am J 
Gastroenterol. 1996;91:33-6.

Mellgren A. Fecal Incontinence. Surgical Clin North Am. 2010;90(1):185-94.
Rao SSC. Advances in Diagnostic Assessment of Fecal Incontinence and Dyssynergic 

Defecation. Clin Gastroenterol Hepatol. 2010;8:910-9.
Rao SSC. Pathophysiology of adult fecal incontinence. Gastroenterology. 

2004;126:S14-S22.
Remes-Troche JM, Rao SC. Novedades en la fisiopatología, diagnóstico y tratamiento 

de la incontinencia fecal. Rev Mex Gastroenterol. 2006;71(4):496-507.

Tabla 1. Mecanismos fisiopatológicos involucrados en la IF

Estructura Mecanismo

Debilidad de la musculatura Esfínter anal interno, presión en reposo baja y externa, incapacidad de mantener la contracción voluntaria
Debilidad del músculo puborrectal Ángulo anorrectal alterado
Sensibilidad alterada anal o rectal Alteración de la percepción de contenido rectal
Diarrea Incapacidad de contención (urgencia)
Disminución de la capacitancia rectal Fallo de la acomodación
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CAPÍTULO 8
Estreñimiento crónico: una visión integral
José María Remes-Troche

INTRODUCCIÓN

El estreñimiento crónico (EC) es una de las enfermeda-
des gastrointestinales más frecuentes a nivel mundial que 
impacta negativamente en la calidad de vida de los pa-
cientes1. La prevalencia del EC puede variar de acuerdo 
con la etnia, el estilo de vida, la dieta, el uso de fármacos 
y factores genéticos. La prevalencia media en adultos ma-
yores en la población general es del 16-33.5%. Una revi-
sión sistemática y metaanálisis más reciente, que incorpo-
ra 45 estudios de la población general, ha informado de 
una prevalencia global del 14%2. De acuerdo con el re-
ciente estudio epidemiológico global de la Fundación de 
Roma (realizado en 33 países de los seis continentes), la 
prevalencia global del EC funcional (véase más adelante) 
varía entre el 6.6% (encuesta cara a cara) y el 11.7% (en-
cuesta por Internet), lo que lo posiciona como el trastor-
no funcional digestivo más frecuente a nivel mundial3. 
Algunos otros estudios epidemiológicos han demostrado 
que el consumo bajo de fibra y el de agua (< 1,882 ml al 
día) son factores asociados a estreñimiento. Si bien la evi-
dencia es más limitada e incluso existen resultados con-
troversiales, algunos estudios han mostrado que el estre-
ñimiento se asocia al sedentarismo (razón de momios 
[RM]: 1.25; intervalo de confianza [IC] 95%: 1.17-1.34) y la 
actividad física insuficiente (RM: 1.26; IC 95%: 1.16-1.36)4.

CLASIFICACIÓN

El estreñimiento se define como la defecación no sa-
tisfactoria (sensación de evacuación incompleta) resul-
tante de evacuaciones poco frecuentes, difíciles de expul-
sar (sensación de obstrucción anorrectal y necesidad de 
maniobras manuales para facilitar la evacuación) o am-
bas5. Sin embargo, este término también se utiliza para 
describir una variedad de síntomas, que incluyen heces 
duras, esfuerzo excesivo, evacuaciones poco frecuentes, 
distensión y dolor abdominal6.

De acuerdo con su tiempo de presentación, el estreñi-
miento puede considerarse de inicio agudo, cuando tiene 
una evolución menor a una semana, y crónico, cuando los 
síntomas persisten por más de cuatro semanas. De acuerdo 
con su origen, el EC puede ser primario o secundario. El 
estreñimiento primario es consecuencia de múltiples altera-
ciones fisiopatológicas (véase la siguiente sección), las más 
importantes de las cuales son la alteración de la regulación 
colónica del movimiento de las heces junto con la falta de 
coordinación del aparato neuromuscular anorrectal y la dis-
función del eje cerebro-intestino7. El estreñimiento secun-
dario es causado por múltiples causas, como fármacos 
(opioides, bloqueantes de los canales de calcio), trastornos 
neurológicos (enfermedad de Parkinson), enfermedades 
metabólicas (diabetes, hipotiroidismo) e incluso problemas 
anatómicos (enfermedades anorrectales y colónicas).

En la tabla 1 se enlistan una serie de enfermedades y 
medicamentos que pueden ocasionar EC secundario. 
Mención especial merece el estreñimiento inducido por 
opioides (EIO), una entidad descrita recientemente que 
hace alusión a la causalidad que existe entre el uso de 
estos fármacos y la aparición o exacerbación del EC8. En 
la actualidad se estima que en EE.UU. el 5% de los adultos 
están siendo tratados con opiáceos por más de tres me-
ses por causas no relacionadas con el cáncer, y de este 
grupo el 40-90% experimentan síntomas de EC. El EIO, de 
acuerdo con los criterios de Roma IV, es un término que 
se utiliza para describir a aquellos pacientes cuyos sínto-
mas de estreñimiento aparecen o empeoran cuando ini-
cian, cambian o aumentan el consumo de opioides8. Es 
muy importante mencionar que esta entidad es suscepti-
ble de ser tratada con medicamentos específicos como el 
alvimopan, el naloxegol y la metilnaltrexona.

FISIOPATOLOGÍA

El EC debe considerarse una enfermedad compleja y 
multifactorial. Es importante recordar que el acto de la 
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defecación es complejo y que involucra estructuras neu-
romusculares que deben coordinarse, además de que está 
influenciado por el contenido de agua y volumen de las 
heces, la ingesta calórica, la microbiota intestinal y trastor-
nos psicológicos y conductuales1,9. En la figura 1 se ilus-
tran los principales mecanismos fisiopatológicos asocia-
dos al EC. De todos estos mecanismos, hay que destacar 
los trastornos de la evacuación (TE). La evacuación de las 
heces requiere de la coordinación entre el esfuerzo y la 
relajación de los músculos del piso pélvico y los esfínteres 
anales (Fig. 2). Los TE constituyen el segundo tipo más 
común de EC y es un término utilizado para describir las 
características clínicas y/o de laboratorio relacionadas con 
la incapacidad para expulsar las heces de manera satisfac-
toria1,9. Otros términos utilizados para describir estas alte-
raciones son anismo, disinergia defecatoria y obstrucción 
defecatoria funcional. Los pacientes con TE presentan in-
capacidad para coordinar los músculos del piso abdomi-
nal, rectoanal y pélvico durante la defecación debido a la 
alteración de la fuerza de propulsión rectal (propulsión 
inadecuada) y/o abdominal, la alteración en la relajación 
anal o el aumento de la resistencia de salida anal a causa 
de la contracción del esfínter anal externo (EAE) o pubo-
rrectal (defecación disinérgica)10. Clínicamente, la mayoría 
de los pacientes con EC se quejan de síntomas sugestivos 
de TE, y el esfuerzo excesivo es el síntoma más reportado.

DIAGNÓSTICO

El abordaje diagnóstico primario debe enfocarse en los 
síntomas específicos de EC y evaluar medicamentos que 
pudieran ser la causa, así como excluir enfermedad orgá-
nica y síntomas de alarma. Uno de los pilares más impor-
tantes en la valoración del estreñimiento es el examen fí-
sico detallado, en particular el tacto rectal, el cual tiene 
una sensibilidad del 75% y una especificidad del 87% para 
detectar TE. La inspección perineal puede revelar hemo-
rroides externas o internas prolapsadas, fisuras, cicatrices 
o excoriaciones cutáneas, así como mostrar la presencia 
de anomalías estructurales como estenosis o espasmos, 
dolor a la palpación, masa o impactación de heces. Los 
cuestionarios de síntomas intestinales son una herramien-
ta rápida y eficaz para evaluar los síntomas del estreñi-
miento, mientras que un diario intestinal de dos semanas 
proporciona una evaluación más refinada de las variacio-
nes del día a día y la relación entre la forma de las heces y 
otros síntomas1. También es importante recopilar informa-
ción sobre los hábitos intestinales previos, cuándo cam-
biaron y lo que los pacientes consideran normal, porque 
las percepciones, influenciadas por las normas sociales y 
culturales, influyen en la notificación de los síntomas.

El EC funcional es un síndrome clínico que presenta 
diferentes síntomas, los cuales se expresan de manera 

Tabla 1. Causas secundarias de estreñimiento

Medicamentos Trastornos metabólicos

 – Analgésicos (opiáceos)
 – Anticolinérgicos
 – Antiespasmódicos
 – Antipsicóticos
 – Antiparkinsonianos
 – Antidepresivos tricíclicos
 – Anticonvulsivos
 – Antiácidos que contienen aluminio
 – Antihipertensivos:

• Calcioantagonistas
• a-metildopa

 – Suplementos de hierro y calcio
 – Diuréticos

 – Diabetes mellitus
 – Hipotiroidismo
 – Hipercalcemia
 – Hipocalemia
 – Hipomagnesemia
 – Uremia
 – Porfiria
 – Intoxicación por metales pesados
 – Panhipopituitarismo

Trastornos anorrectales y colónicos Trastornos psiquiátricos

 – Enfermedad hemorroidal
 – Fisura anal
 – Diverticulitis
 – Proctitis posradiación
 – Neoplasias malignas

 – Trastornos de la alimentación (bulimia-anorexia)
 – Depresión
 – Trastornos de somatización

Trastornos neurológicos Otras

 – Esclerosis múltiple
 – Lesiones medulares
 – Enfermedad de Parkinson
 – Enfermedad vascular cerebral

 – Miopatías
 – Amiloidosis
 – Escleroderma
 – Trastornos cognitivos
 – Inmovilidad prolongada
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variable en los individuos, de acuerdo con diversos facto-
res, como la localización geográfica, la dieta y la actividad 
física, entre otros. Los criterios de Roma, actualmente en 
su versión IV, son los más utilizados para el diagnóstico 
de EC funcional.

Pruebas diagnósticas

Ninguna prueba proporciona una descripción com-
pleta de la defecación, por lo que, generalmente, se em-
plea una combinación de éstas (Tabla 2) para evaluar la 
estructura y la función motora y sensorial11. Los estudios 
diagnósticos avanzados de la función del colon, el recto 
y el ano se recomiendan en pacientes con EC y que han 
fallado al tratamiento de primera línea, como la optimiza-
ción de la consistencia de las heces, el entrenamiento del 

hábito intestinal, el asesoramiento sobre el estilo de vida 
y el tratamiento farmacológico estándar1.

TRATAMIENTO

El objetivo del tratamiento es corregir las alteraciones 
intestinales y mejorar los síntomas y la calidad de vida de 
los pacientes. Se debe plantear un manejo integral inclu-
yendo medidas higiénico-dietéticas que incluyen la reali-
zación de ejercicio (mejora el tránsito intestinal y los sín-
tomas de estreñimiento)12,13, adoptar una postura 
correcta (favoreciendo la apertura del ángulo recto anal) 
y realizar una maniobra de pujo sin esfuerzo excesivo, 
aprovechar los momentos de mayor actividad motora del 
colon (por ejemplo, al despertar o después de la ingesta 
de alimentos) y consumir 1.5-2 l de agua al día.

Alteraciones centrales
– Hiposensibilidad
– Transtornos psicológicos
– Enfermedad de Parkinson

Alteraciones sensitivas
– Hiposensibilidad rectal
– Alteraciones aferentes/eferentes
– Distensibilidad rectal anormal

Alteraciones motoras
– Disminución de ondas de alta amplitud
– Incoordinación proximal-distal
– Disminución de sustancia P
– Disminución de células de Cajal
– Alteraciones de la colágena

Disbiosis
– Disminución de lactobacilos
– Disminución de Bacteroidetes
– Aumento de clostridiales
– Aumento de enterobacterias
– Alteraciones en el metaboloma

Otras
– Alteraciones genéticas
– Enfermedad del tejido conectivo

• Esclerosis
• Ehlers-Danlos

Trasntornos evacuatorios funcionales
– Propulsión inadecuada
– Contracción inapropiada
– Ausencia de relajación

Trasntornos evacuatorios estructurales
– Rectocele
– Intususcepción
– Enterocele

Figura 1. Mecanismos fisiopatológicos relacionados con el EC primario .
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Fibra

El consumo de fibra, mediante alimentos ricos en ésta 
(ciruela, kiwi, nopal, linaza) o suplementos, puede acelerar 
el tránsito intestinal, ya que se sabe que el aumento en la 
formación de bolo estimula la peristalsis colónica. Además, 
la retención de líquido que provoca la fibra es útil para 
disminuir la consistencia de las heces y favorecer su eva-
cuación. Los efectos terapéuticos potenciales, el bajo cos-
to, el perfil de seguridad y otros posibles beneficios para la 
salud de la fibra dietética justifican su aumento en la inges-
ta como tratamiento inicial. La mayoría de las guías dispo-
nibles recomiendan una dieta rica en fibra con una ingesta 
recomendada de al menos 25-30 g por día14. Las revisiones 
sistemáticas respaldan la recomendación de aumentar la 
ingesta de fibra dietética y, en particular, de fibra soluble 
(como psyllium o ispaghula) porque mejora los síntomas en 
pacientes con EC o síndrome del intestino irritable (SII) con 
constipación. El metaanálisis más reciente, que evaluó sie-
te ensayos clínicos controlados, demostró que el 77% de 

los que recibieron suplementos de fibra respondieron en 
comparación con el 44% de los que recibieron placebo 
(riesgo relativo [RR] de éxito: 1.71; p = 0.003) y se estima un 
número necesario a tratar (NNT) de 3 (IC 95%: 2.6-3.4)15. Sin 
embargo, es muy importante mencionar que en algunos 
pacientes la fibra dietética o los suplementos pueden agra-
var los síntomas asociados al estreñimiento, como disten-
sión abdominal y flatulencias, por lo que la dosis recomen-
dada dependerá de la tolerancia de cada paciente.

Tratamiento farmacológico

Debido a los efectos del EC sobre la calidad de vida de 
los individuos que lo padecen, es recomendable utilizar 
el tratamiento farmacológico en aquellos pacientes que 
han fallado a las medidas higiénico-dietéticas iniciales. 
Existen múltiples fármacos que han demostrado ser más 
eficaces que el placebo y su elección debe individualizar-
se con base en la evidencia y la disponibilidad.

Normal

Pubis
Pubis

Pubis

Propulsión inadecuada Defecación disinérgica

puborrectal puborrectal puborrectal

EAI EAI
EAI

EAE
EAE

EAE

Figura 2. Mecanismos fisiopatológicos relacionados con los trastornos evacuatorios y su representación topográfica mediante manometría de alta 
resolución . A: sincronía o sinergia entre el aumento de la presión intrarrectal (1) y la relajación de forma simultánea de la cintilla puborrectal (2) y los 
esfínteres anales interno y externo (3) facilitando así la expulsión de las heces . B: se muestra cómo la ausencia de un pujo inapropiado (1) no es capaz 
de generar un gradiente de presión suficiente para que la cintilla puborrectal y los esfínteres se relajen apropiadamente (2 y 3) condicionando así un 
trastorno evacuatorio . C: a pesar de que existe un pujo adecuado (1), la ausencia de relajación o la contracción inapropiada del puborrectal y los 
esfínteres (2 y 3) impide la evacuación de las heces (defecación disinérgica) .

A B C



Estreñimiento crónico: una visión integral

41

Laxantes osmóticos

Los laxantes son fármacos que alteran la composición 
de las heces o la motilidad gastrointestinal para aumentar 
la frecuencia de las heces o facilitar la defecación1. Los 
agentes osmóticos incluyen soluciones a base de polieti-
lenglicol (PEG), productos a base de citrato de magnesio, 
de fosfato de sodio y carbohidratos no absorbibles como 
la lactulosa. A través de la ósmosis, estos productos hiper-
tónicos extraen líquido al lumen intestinal para ablandar 
las heces y acelerar el tránsito del colon. De acuerdo con 
la revisión de Cochrane de 201016, el PEG es mejor que la 
lactulosa para aumentar la frecuencia de las evacuacio-
nes, disminuir su consistencia y reducir la necesidad de 

laxantes de rescate. Se ha estimado un NNT de 3. Los 
efectos secundarios reportados son poco frecuentes y los 
más comunes son dolor abdominal y cefalea. El NNT esti-
mado para la lactulosa es de 4. Sin embargo, como se ha 
mencionado anteriormente, el PEG es superior a lactulo-
sa. Debido a que la lactulosa no se absorbe sistémica-
mente, se considera un fármaco muy seguro en niños y 
en mujeres embarazadas, grupo de pacientes en el que se 
considera el tratamiento de primera línea. Es importante 
destacar que esta capacidad de fermentarse en la luz co-
lónica es la responsable de efectos adversos como cóli-
cos, flatulencias, dolor y distensión abdominal, que a ve-
ces son poco tolerables en algunos pacientes, lo cual 
limita su uso.

Tabla 2. Pruebas para el diagnóstico del estreñimiento

Investigación Escrutinio, 
avanzado o 
experimental

Principal información 
fisiopatológica que proporciona

Otra información fisiopatológica  
que proporciona

Pruebas de tránsito intestinal

Marcadores radioopacos Escrutinio Retraso en el tránsito intestinal
Cintigrafía Avanzado Retraso en el tránsito intestinal Retraso en el tránsito gastrointestinal e intestinal 

regional (extensión de la técnica)
Cápsula de motilidad 
inalámbrica

Avanzado Retraso en el tránsito gastrointestinal 
e intestinal regional

Dismotilidad gastrointestinal regional, disbiosis/
alteración en la fermentación colónica 

Cápsula de tránsito 3D Experimental Retraso en el tránsito gastrointestinal 
e intestinal regional

Dismotilidad gastrointestinal regional

Pruebas de contractilidad intestinal

Manometría colónica Avanzado Dismotilidad gastrointestinal regional
Baróstato colónico Avanzado Alteración del tono colónico Dismotilidad colónica
IRM en tiempo real Experimental Dismotilidad colónica (alteración del 

movimiento de la pared)
Alteraciones en el volumen luminal colónico

Pruebas de evacuación

Manometría anorrectal Escrutinio Dismotilidad colónica
Prueba de expulsión de 
balón 

Escrutinio Coordinación rectoanal anormal, 
propulsión rectal pobre, disinergia 
anal

Disfunción del esfínter anal

Ultrasonido transperineal Escrutinio Alteración de la defecación
Defecografía con bario Avanzado Características obstructivas 

funcionales y/o estructurales
Defecografía con IRM Avanzado Alteración de la defecación, 

características obstructivas 
funcionales y/o estructurales

Anomalías multicompartimentales (cuando se 
opacifican adecuadamente)

Fecobiónicos Experimental Alteración de la defecación Alteración de la defecación en los patrones de 
presión

Pruebas de sensibilidad

Distensión con balón Escrutinio Hiposensibilidad e hipersensibilidad 
rectales

Baróstato Avanzado Hiposensibilidad e hipersensibilidad 
rectales

Alteración en la complianza rectal y en la capacidad

IRM: imagen de resonancia magnética .



42

Tópicos Emergentes en Gastroentelorogía

Laxantes estimulantes

Los agentes como el bisacodilo y el picosulfato de so-
dio inducen contracciones colónicas propagadas. El bi-
sacodilo y el picosulfato de sodio tienen efectos secreto-
res y antiabsorbentes. Pueden usarse como agentes de 
rescate (por ejemplo, si los pacientes no tienen una eva-
cuación intestinal durante 2-3 días). Estudios recientes 
han mostrado que el picosulfato de sodio mejora la con-
sistencia y frecuencia de las heces, así como la facilidad 
de evacuación y la calidad de vida, en comparación con 
el placebo. El NNT estimado con el uso de bisacodilo y 
picosulfato es de 3. Los efectos secundarios más comunes 
de los difenilmetanos son dolor cólico, meteorismo y des-
equilibrio hidroelectrolítico, aunque también se ha infor-
mado de erupciones cutáneas, síndrome de Stevens-Jo-
hnson, reacciones parecidas al lupus y enteropatía con 
pérdida de proteínas. No existe evidencia para recomen-
dar el uso de otros laxantes estimulantes como las antra-
quinonas (por ejemplo, sena, cáscara sagrada, hojas de 
sen) en pacientes con estreñimiento funcional (EF). Este 
grupo de medicamentos puede ser útil para el estreñi-
miento ocasional y en periodos cortos. Los efectos secun-
darios establecidos de este grupo de medicamentos son 
reacciones alérgicas, desequilibrio hidroelectrolítico y 
melanosis coli. La melanosis coli o pseudomelanosis coli 
se debe al depósito de lipofuscina y otros pigmentos en 
los macrófagos. La mayor parte de los pacientes desarro-
llan tolerancia, por lo que requieren aumentar la dosis de 
manera progresiva.

Secretagogos

Estos medicamentos estimulan la salida neta de iones 
y agua hacia la luz intestinal, mediante la activación de 
canales de cloro (lubiprostona) o de la guanilato ciclasa 
(linaclotida y plecanatida), lo que acelera el tránsito faci-
litando la defecación1,17. Al activar los canales en la super-
ficie del enterocito apical, estos secretagogos aumentan 
la secreción intestinal de cloruro. Otros canales de iones 
y transportadores secretan sodio en el intestino para 
mantener la electroneutralidad, lo cual va seguido de la 
secreción de agua. La lubiprostona es un ácido graso bi-
cíclico derivado de la prostaglandina E1 que activa los 
canales de cloruro tipo 2 en la membrana apical de las 
células epiteliales. En el estudio pivote de Johanson, et 
al.18 se demostró que, a dosis de 24 mg dos veces al día 
por cuatro semanas, lubiprostona incrementa el número 
de evacuaciones espontáneas a la semana 1 en compara-
ción con placebo (5.69 vs. 3.46; p = 0.0001). Se estima que 
el NNT con lubiprostona es de 4. Los efectos adversos 

reportados como náuseas, vómito y diarrea son comunes 
(incidencia variable del 2 al 75%), pero la presencia de 
efectos adversos serios que obliguen a la suspensión del 
fármaco es menor del 5%. Se desconoce cuál es el meca-
nismo por el cual el fármaco produce náuseas y vómito. 

La linaclotida y la plecanatida son activadores de la 
guanilato ciclasa C que inducen la secreción de líquido 
hacia el tracto gastrointestinal a través de un aumento 
del monofosfato de guanosina cíclico y la activación pos-
terior del regulador transmembrana de la fibrosis quísti-
ca. Linaclotida en dosis de 145 mg al día ha demostrado 
ser eficaz para alcanzar más de tres evacuaciones espon-
táneas completas por semana, con una RR de fue de 
3.8019. Además, se ha demostrado que mejora la consis-
tencia de las evacuaciones, el esfuerzo para evacuar y 
otros síntomas asociados al estreñimiento, así como la 
calidad de vida. El NNT se estima en 6. El evento adverso 
más común es la diarrea, que se presenta en el 14-16% de 
los casos, frente al 5% con el placebo, pero la diarrea gra-
ve que lleve a la suspensión del tratamiento se presenta 
en el 4.8%8.

Al igual que en el caso de la linaclotida, se ha descrito 
que la plecanatida tiene efectos antinociceptivos. Existe 
un ensayo en fase III multicéntrico donde se ha evaluado 
el efecto de 3 o 6 mg de plecanatida durante 12 semanas 
comparado con placebo en 1,394 pacientes con EF20. En 
este estudio se encontró que los pacientes que recibieron 
plecanatida (3 o 6 mg) tuvieron una mejor respuesta (> 3 
evacuaciones espontáneas completas durante las 12 se-
manas de tratamiento) que los que recibieron placebo 
(21, 19.5 y 10.2%; p = 0.001). El efecto adverso más común 
fue la diarrea, que ocurrió en el 5.9% de los pacientes que 
recibieron 3 mg, en el 5.7% de los que recibieron 6 mg y 
en el 1.3% del grupo placebo. 

Agonistas del receptor de serotonina 
5-hidroxitriptamina4

Al estimular los receptores de serotonina 5-hidroxitrip-
tamina (5-HT)4, distribuidos en las neuronas entéricas, los 
agonistas de 5-HT4 liberan acetilcolina e inducen la secre-
ción mucosa. El tegaserod es un agonista selectivo de los 
receptores de 5-HT4 sin actividad sobre los receptores 
5-HT3 que en múltiples ensayos clínicos ha demostrado su 
eficacia en EF y  SII con predominio de estreñimiento. De 
acuerdo con la revisión de Cochrane en EF21, el RR de ser 
respondedor considerando el número de evacuaciones 
por semana con 12 mg de tegaserod es de 1.54 compara-
do con 0.6 con el placebo. Aunque en marzo de 2007 la 
Administración de Drogas y Alimentos de EE.UU. restrin-
gió la comercialización del tegaserod por el incremento de 
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la incidencia de eventos cardiovasculares, recientemente 
se ha reconsiderado su uso y sólo restringirlo a pacientes 
sin riesgo cardiovascular (mujeres, menores de 55 años, 
sin hipertensión y sin hipercolesterolemia). La prucalopri-
da es un agonista del receptor 5-HT4 altamente selectivo 
que activa la señalización de las neuronas aferentes y au-
menta la motilidad intestinal; fue aprobada en Europa 
para el tratamiento del EC en mujeres en las que los laxan-
tes no proporcionan un alivio adecuado1. La prucaloprida 
es segura y no tiene efectos secundarios cardiovasculares; 
se estima que el NNT es de 5. 

Prebióticos y probióticos

Algunas cepas específicas de probióticos (Bifidobacte-
rium lactis DN-173 010, Lactobacillus casei Shirota y Esche-
richia coli Nissle 1917) y algunos simbióticos (múltiples 
cepas en combinación con fructooligosacáridos) parecen 
ser benéficas en EF ya que aumentan la frecuencia de las 
evacuaciones y mejoran la consistencia de las heces22. 
Aunque en los metaanálisis se muestra el beneficio de los 
probióticos y simbióticos en el EC, todos enfatizan el he-
cho del alto riesgo de sesgo y la heterogeneidad, por lo 
que son cautelosos en sus recomendaciones. 

Inhibidores del transportador  
de ácidos biliares

El elobixibat es un inhibidor del transportador ileal de 
ácidos biliares que tiene efectos secretores y motores a 
nivel colónico23. Existen tres estudios que han evaluado el 
elobixibat en EF y han demostrado que es capaz de ace-
lerar el tránsito intestinal, aumentar la frecuencia y dismi-
nuir la consistencia de las evacuaciones. El efecto adverso 
más común reportado es la diarrea (2-13%).

Terapia de biorretroalimentación

Se considera la terapia de elección para el tratamiento 
a corto y largo plazo de pacientes con estreñimiento y 
disinergia defecatoria1. El número de sesiones varía, pero 
la mayoría de los centros incluyen los siguientes pasos en 
su protocolo: educación del paciente sobre la fuerza ade-
cuada para la defecación; entrenamiento para mejorar la 
fuerza de empuje abdominal; entrenamiento para relajar 
los músculos del piso pélvico; y práctica de defecación 
simulada mediante el uso de la prueba de expulsión del 
balón. La terapia se lleva a cabo en 5-6 sesiones de entre-
namiento durante 30-60 min a intervalos de dos semanas. 

La habilidad y experiencia del terapeuta y la motivación 
del paciente influyen en la respuesta a la terapia de bio-
rretroalimentación.

Tratamiento quirúrgico

El tratamiento quirúrgico debe limitarse a los pacientes 
en quienes ha fallado a la respuesta con tratamiento médi-
co y biorretroalimentación y en quienes se ha confirmado 
la neuropatía colónica1. La colectomía abdominal y la anas-
tomosis ileorrectal son una opción en estos pacientes. Las 
posibles complicaciones incluyen íleo, obstrucción del in-
testino delgado, fuga anastomótica e infecciones de la he-
rida. Otro enfoque quirúrgico o mínimamente invasivo para 
el estreñimiento con tránsito lento son los enemas colóni-
cos anterógrados, que se administran mediante la infusión 
de agua en el colon, ya sea a través de un conducto apen-
dicular (procedimiento de Malone) o un catéter de cecos-
tomía permanente (cecostomía endoscópica percutánea).

Otras terapias

Recientemente se ha investigado el trasplante de mi-
crobiota fecal como una posible estrategia para el mane-
jo del EC. En un ensayo de 60 individuos con estreñimien-
to de tránsito lento se mostró que el 37% de los sujetos 
lograron tener tres o más deposiciones espontáneas com-
pletas comparados con el 13% de los pacientes que reci-
bieron placebo24. No obstante, el mecanismo de acción, 
los riesgos y la disponibilidad de esta terapia hacen que 
aún se considere una terapia experimental.

La cápsula vibrante es una nueva opción de trata-
miento no farmacológico para el estreñimiento. La inges-
ta de este dispositivo dos veces por semana en dos estu-
dios ha mostraron que durante y dentro de las 3 h 
posteriores al inicio de las vibraciones ocurre un porcen-
taje significativamente mayor de evacuaciones intestina-
les espontáneas completas25. Al parecer, esta terapia pue-
de mejorar el estreñimiento al aumentar los efectos 
fisiológicos del despertar y las comidas sobre las deposi-
ciones y el ritmo circadiano. Igual que el trasplante, se 
considera una terapia experimental.
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CAPÍTULO 9 Síndrome del intestino irritable: nuevas 
opciones terapéuticas
María Eugenia Icaza Chávez

CAMBIOS EN LA DIETA COMO 
TRATAMIENTO DEL SÍNDROME  
DEL INTESTINO IRRITABLE

Los pacientes con síndrome del intestino irritable (SII) 
frecuentemente están preocupados por la ingestión de 
ciertos alimentos o grupos de alimentos y sus síntomas. 
A pesar de la frecuencia con que los pacientes refieren 
que sus síntomas se inician con uno u otro alimento, el 
conocimiento científico sobre la relación de los síntomas 
con la dieta es incompleto. En un estudio de 197 pacien-
tes con SII que completaron un cuestionario sobre intole-
rancia o alergia a una lista de alimentos, el 84% de los 
individuos reportaron síntomas asociados con por lo me-
nos uno de los alimentos evaluados. Se reportaron sínto-
mas principalmente con carbohidratos no absorbibles 
(70%), lácteos (49%), leguminosas (36%) y alimentos fri-
tos o grasosos (52%). Los pacientes con mayor gravedad 
de síntomas reportaban sensibilidad a un mayor número 
de alimentos1.

El acto de comer y el inicio de la digestión son dispa-
radores de los síntomas en el SII2. Los pacientes evitan los 
alimentos aunque les produzcan síntomas de manera in-
constante o simplemente porque en la población en ge-
neral se les atribuyen efectos deletéreos. La mayoría de 
las recomendaciones dietéticas que los médicos dan a 
sus pacientes con SII se basan en opiniones, y no en me-
dicina basada en evidencia. Hay un subgrupo de pacien-
tes con SII que desarrollan una limitación o evitación 
grave de ciertos alimentos. En un estudio con 955 pa-
cientes con SII se aplicaron cuestionarios de calidad de 
vida y preguntas sobre restricción de alimentos. El 13.2% 
de los individuos reportaron evitación y restricción gra-
ves en la alimentación, en asociación a peor calidad de 
vida, más síntomas somáticos, psicológicos y gastrointes-
tinales, menor consumo de energía, de proteínas y de 
carbohidratos3.

En una revisión sistemática y metaanálisis de estu-
dios de múltiples países se ha demostrado que la 

prevalencia del SII de acuerdo con los criterios de Roma 
III es muy variable, desde el 0.4% en Ghana y la India 
hasta del 29.2% en Croacia, y con los criterios de Roma 
IV, desde el 0.2% en la India hasta el 21.2% en EE.UU.4. 
Sin olvidar que la mayoría de los estudios se realizan en 
países desarrollados, los investigadores se preguntan el 
efecto de los aditivos en los alimentos procesados como 
promotores del SII, en vista de las menores incidencias 
de SII en países con menor desarrollo. La sal y múltiples 
sustancias añadidas a los alimentos procesados pueden 
modificar la microbiota intestinal5. La exposición a cier-
tos aditivos de los alimentos procesados como los 
emulsificantes y los endulzantes no calóricos ha demos-
trado cambios en la microbiota intestinal en estudios en 
animales. Por supuesto, hacen falta estudios en huma-
nos, pero se especula que el incremento del uso de 
aditivos en los alimentos ultraprocesados puede estar 
asociado con el aumento del SII en los países occiden-
tales6. En un estudio con 33,343 individuos se determi-
nó un riesgo de padecer SII de 1.25 (intervalo de con-
fianza [IC] 95%: 1.12-1.39; tendencia p < 0.0001) con el 
mayor consumo de alimentos ultraprocesados7. Dismi-
nuir los productos ultraprocesados de la dieta es una 
nueva opción terapéutica de la que tendremos más in-
formación en el futuro.

Una de las dietas que ha demostrado diferencias sig-
nificativas en los estudios es la dieta baja en fructanos, 
oligosacáridos, disacáridos, monosacáridos y polioles fer-
mentables (FODMAP). Estos carbohidratos no se absor-
ben bien y al ser fermentados por las bacterias colónicas 
pueden producir gas y malestar abdominal8. En una revi-
sión sistemática y metaanálisis sobre la dieta baja en 
FODMAP en el SII, se concluyó que era superior en todos 
los objetivos estudiados, incluyendo los síntomas globa-
les y la distensión subjetiva y objetiva, en comparación 
con otras dietas, incluida la de la Asociación Dietética 
Británica/Instituto Nacional para la Excelencia en Salud y 
Cuidados9. La dieta baja en FODMAP debe ser administra-
da por un nutriólogo experto y empleada por tiempo 
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limitado, pues no está exenta de efectos secundarios, in-
cluidos cambios en la microbiota intestinal10. 

Por las dificultades que pueden presentarse para esta-
blecer la dieta en el SII en individuos de la consulta de 
primer contacto, se aleatorizaron 459 pacientes de este 
nivel de atención a utilizar una aplicación en el teléfono 
inteligente para el autocontrol de los FODMAP o bien al 
tratamiento estándar con bromuro de otilinio 40 mg por 
vía oral cada 8 h por ocho semanas. A las cuatro semanas 
ya existía una ventaja significativa a favor de la dieta y a 
las ocho semanas, la respuesta fue del 71 versus 61% en 
pacientes asignados a la aplicación en el teléfono móvil y 
medicamentos, respectivamente (p = 0.03).

PSICOTERAPIAS DIRIGIDAS  
AL TRACTO GASTROINTESTINAL

Incluyen la terapia cognitivo-conductual y la hipno-
terapia dirigida al tubo digestivo. La terapia cogniti-
vo-conductual es un tratamiento no farmacológico con 
demostrada efectividad para los síntomas del SII, parti-
cularmente empleada en la enfermedad refractaria a los 
tratamientos convencionales11.

Estos tratamientos disminuyen la intensidad de los 
síntomas del SII modificando los aspectos cognitivo y 
afectivo del padecimiento. Los estados cognitivo y afec-
tivo determinan la experiencia de los síntomas y se in-
terpretan en los centros emocionales del cerebro. Los 
síntomas provenientes del tubo digestivo son percibi-
dos, interpretados y regulados en estos centros. Los 
ejemplos de estados emocionales que afectan a la inten-
sidad de los síntomas incluyen: miedo a los síntomas, 
ideas catastróficas, hipervigilancia, somatización y sen-
sibilidad al estrés. Los estudios más grandes se han rea-
lizado con terapia cognitivo-conductual y tienen evi-
dencia de buena calidad. En un estudio aleatorizado con 
436 pacientes con SII por Roma III, asignados a 4 sesio-
nes de terapia cognitivo-conductual en casa (mínimo 
contacto), a 10 sesiones de terapia cognitivo-conductual 
en la clínica o a 4 sesiones de educación en SII, se siguió 
a los pacientes hasta por 12 meses. En ambas formas de 
terapia cognitivo-conductual, pero sobre todo en la de 
mínimo contacto, hubo una mejoría significativa en 
comparación con la educación en SII (61 vs. 43% de me-
joría global)12. Este tratamiento es eficaz y muy seguro, 
con la desventaja de la baja disponibilidad en la mayor 
parte de los centros. No se puede dejar de enfatizar la 
importancia de la relación entre médicos, psiquiatras y 
psicólogos en una clínica dedicada al tratamiento de los 
trastornos funcionales.

LA MICROBIOTA COMO TRATAMIENTO 
EN EL SÍNDROME DEL INTESTINO 
IRRITABLE

En las últimas décadas múltiples estudios han demos-
trado los cambios de la microbiota asociados con la edad, 
los diferentes tipos de dieta, el uso de medicamentos y 
un sinúmero de enfermedades. Hay extensa evidencia de 
que existen modificaciones en la microbiota asociada con 
el SII; sin embargo, aún queda pendiente la modificación 
permanente de la misma para lograr un alivio de los sín-
tomas a largo plazo13.

Probióticos

Existen múltiples estudios sobre probióticos, prebióti-
cos y simbióticos para el tratamiento del SII y de múltiples 
trastornos funcionales digestivos. Afirmar que los probió-
ticos son seguros y «buenos para la salud» en general es 
relativamente sencillo, pero evaluar su eficacia para algún 
padecimiento en particular es mucho más complicado. 
Los estudios son sumamente heterogéneos, pues utilizan 
cepas diferentes, combinaciones variadas de ellas y dosis 
diferentes. Así pues, sacar conclusiones sobre la eficacia 
de un probiótico en particular en un trastorno digestivo 
ha resultado complejo. En el metaanálisis realizado por 
Ford, et al.14 se reunieron 37 estudios con 4,403 indivi-
duos. Los resultados mostraron un beneficio del trata-
miento con combinaciones de probióticos, pero con he-
terogeneidad significativa y sesgo de publicación. Los 
estudios con cepas únicas tuvieron menor impacto en los 
resultados. Ese metaanálisis incluyó una serie de estudios 
de diferente tamaño (de 16 a 391 sujetos por estudio) y 
probióticos con distintas cepas y cantidad de microorga-
nismos14. En un estudio aleatorizado de 362 pacientes 
con SII se administró Bifidobacterium infantis 35624 a do-
sis de 1 × 106, 1 × 108 o 1 × 1010 UFC/ml o placebo por 
cuatro semanas. Aunque la dosis de 1 × 108 produjo una 
mejoría significativa en comparación con las otras dosis o 
el placebo, es algo desconcertante la falta de relación 
dosis-respuesta en el estudio15. Utilizando Saccharomyces 
cerevisiae I-3856 en un ensayo aleatorizado con una bue-
na muestra de pacientes, con objetivos rigurosos, no se 
encontraron diferencias significativas en comparación 
con el placebo16. En un estudio en fase II aleatorizado 
multicéntrico comparado con placebo se empleó un pro-
ducto bioterapéutico vivo denominado MRx1234 que 
contiene Blautia hydrogenotrophica. Los autores conside-
ran que es un agente terapéutico prometedor; sin embar-
go, no alcanzó diferencias estadísticamente significativas 
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en comparación con el placebo en los criterios de mejo-
ría17. Las guías del American Journal of Gastroenterology 
de 2020 consideran que el área de la microbiota es suma-
mente importante para el SII, pero que aún no hay clari-
dad en cuanto al papel de los probióticos, y no se reco-
mienda su uso en el tratamiento de los síntomas globales 
del SII12.

Trasplante de microbiota fecal

La transferencia de materia fecal (se denomina tras-
plante de microbiota fecal [TMF]) o sus derivados de un 
humano a otro ha sido exitosa para el tratamiento de la 
infección por Clostridioides difficile. Fuera de esta indica-
ción, aún no se reconoce como un tratamiento estándar 
para otras condiciones. La posibilidad, siempre presente 
aunque baja, de una infección transmitida entre dos per-
sonas nunca debe perderse de vista en este contexto y se 
han reportado casos incluso fatales. 

El tratamiento del SII con TMF se evaluó en un metaa-
nálisis que escogió únicamente estudios aleatorizados. 
De 1,720 estudios encontrados en la literatura médica, 
sólo ocho cumplieron los criterios de revisión y fueron 
aleatorizados. No se encontraron diferencias entre el gru-
po de tratamiento y el grupo de control en relación con 
la calificación de síntomas al mes o a los tres o cuatro 
meses del tratamiento. Tampoco se encontraron diferen-
cias en el número de pacientes que alcanzaron por lo 
menos 50 puntos de disminución en la escala de sínto-
mas del SII. Sólo se detectaron diferencias positivas y sig-
nificativas con el TMF en la calidad de vida. Sin embargo, 
el TMF incrementó los efectos secundarios de dolor abdo-
minal, cólicos, sensibilidad abdominal y estreñimiento18.

NEUROMODULADORES EN EL 
TRATAMIENTO DEL DOLOR EN EL 
SÍNDROME DEL INTESTINO IRRITABLE

Las manifestaciones clínicas de los trastornos funcio-
nales digestivos muestran diferencias entre unos pacien-
tes y otros. Aunque la distensión abdominal es uno de los 
síntomas más frecuentemente reportados, el dolor es uno 
de los más disruptivos para la calidad de vida de los pa-
cientes19. El uso de antiinflamatorios no esteroideos 
(AINE) o de opioides no es una buena opción en el SII, 
padecimiento habitualmente crónico. Los AINE tienen 
efectos secundarios, como sangrado gastrointestinal o 
daño renal. Los opioides tienen riesgo de adicción20. Re-
cientemente se ha acuñado el término dolor nociplásti-
co21, que es importante porque explica, por lo menos en 

teoría, el tipo de dolor que cotidianamente vemos en al-
gunos pacientes con SII. El dolor nociceptivo se debe a la 
lesión de un órgano y el neuropático, a la lesión de un 
nervio. El dolor nociplástico no se entiende completa-
mente, pero probablemente se debe a una alteración en 
la regulación del dolor y del procesamiento del dolor en 
el sistema nervioso central21. Este tipo de dolor no res-
ponde bien al uso de AINE o de opioides; la experiencia 
clínica ha mostrado en repetidas ocasiones esta mala res-
puesta a los analgésicos en pacientes que ingresan al ser-
vicio de urgencias con un dolor intenso que se cree rela-
cionado con el SII. Múltiples estudios de neuroimagen 
dan sustento científico a estos conceptos que incluyen la 
alteración de la percepción en la corteza somatosensorial 
y cingular anterior, así como una activación anormal de 
otras áreas implicadas en los procesos cognitivos y las 
emociones22. La investigación de la utilidad del tratamien-
to con agentes moduladores del dolor tiene el problema 
de la alta heterogeneidad en los estudios y, en algunos 
casos, la ausencia de un grupo comparativo con placebo. 
En un análisis en que se pudo realizar sólo un metaanáli-
sis parcial de la evidencia por falta de estudios que cum-
plieran con los requisitos, se incluyeron 13 estudios de 
939 analizados: seis con amitriptilina, tres con duloxetina, 
tres con pregabalina y uno con gabapentina. La amitrip-
tilina es la más estudiada. Se encontaron beneficios tera-
péuticos con todos los grupos de medicamentos, pero los 
estudios de duloxetina carecían de grupo de control. El 
metaanálisis de tres estudios reveló que hubo un riesgo 
de 0.50 (IC 95%: 0.38-0.66) de no mejorar con el trata-
miento con neuromoduladores. La amitriptilina sobre 
todo se ha estudiado en pacientes con diarrea22.

FÁRMACOS DE ACCIÓN INTESTINAL  
Y NUEVOS FÁRMACOS  
EN EL TRATAMIENTO DEL SÍNDROME 
DEL INTESTINO IRRITABLE

Mesalazina

Aunque no es un medicamento nuevo, la mesalazina 
aún se considera de utilidad en el tratamiento debido a 
que la activación inmune de bajo grado demostrada en 
el SII, sobre todo en el SII postinfeccioso, sigue siendo un 
posible objetivo del tratamiento23. En un metaanálisis de 
seis estudios con mesalazina comparada con placebo en 
pacientes con SII, no se pudo demostrar una diferencia a 
favor del tratamiento con mesalazina en el dolor, la dis-
tensión o las características de las evacuaciones24. Los 
mismos autores del metaanálisis especularon si la falta de 
resultados podía deberse a la selección o no de pacientes 
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con marcadores inflamatorios en el colon, por lo cual, 
mediante una técnica de muestreo de la mucosa sigmoi-
dea para detectar marcadores inflamatorios, compararon 
los resultados del tratamiento a la luz de la presencia de 
estos marcadores. Aleatorizaron a 181 pacientes a trata-
miento con placebo o con mesalazina y después de ocho 
semanas de tratamiento no hubo diferencias en los sínto-
mas y no se pudo predecir quiénes responderían por me-
dio de los marcadores inflamatorios11.

Tegaserod

Es un indol de carbazimidamida, agonista con alta afi-
nidad para los receptores 5-hidroxitriptamina 4 (5-HT4), 
pero también un antagonista 5-HT2A y 5-HT2B y agonista 
5-HT1

25. Este fármaco no es nuevo, pero estuvo fuera del 
mercado de EE.UU. varios años por dudas sobre su segu-
ridad cardiovascular. En 2007 dejó de venderse por pro-
bables efectos adversos cardiovasculares asociados con la 
prolongación del segmento QT. Se reintrodujo en 2019, 
pues en un estudio de cohortes no se demostró un incre-
mento en el riesgo cardiovascular con el medicamento26. 
En México nunca se canceló su venta, pero sí su comer-
cialización. En un metaanálisis de 11 estudios aleatoriza-
dos con 9,242 pacientes con SII subtipo estreñimiento 
tratados con tegaserod 6 mg cada 12 h, se demostró que 
la posibilidad de síntomas persistentes de SII con estreñi-
miento fue menor en el grupo tratado con tegaserod que 
en el grupo de placebo27. De hecho, en las recientes guías 
del American College of Gastroenterology es un fármaco 
recomendado en el tratamiento de las mujeres con SII 
con estreñimiento menores de 65 años con uno o menos 
factores de riesgo cardiovascular que no han respondido 
adecuadamente a los secretagogos12.

Lubiprostona

Es una prostona activa que estimula la secreción in-
testinal de cloro por medio de la activación de los cana-
les de cloro tipo 2. En dos estudios en fase III aleatoriza-
dos, doble ciego y comparados con placebo, se incluyeron 
1,154 pacientes. En el análisis combinado de los dos es-
tudios, el porcentaje de individuos con respuesta global 
fue del 17.9%, significativamente superior al placebo 
(10.1%) (p = 0.001). Los eventos adversos fueron simila-
res en el grupo de lubiprostona y en el de placebo. En 
apariencia, los resultados positivos son relativamente ba-
jos, pero emplean criterios de respuesta muy estrictos 
desarrollados en conjunto con la Food and Drug Adminis-
tration (FDA) de EE.UU.28.

Linaclotida

Es un agonista de la guanilato-ciclasa C en formula-
ción de liberación inmediata empleado en el tratamien-
to del estreñimiento y del SII con estreñimiento. Actúa 
incrementando la secreción de líquido y el contenido de 
agua intestinal. Además, se sugiere que disminuye la 
actividad de las neuronas sensitivas mediante la libera-
ción de monofosfato cíclico de guanosina en las mem-
branas basolaterales de las células intestinales. Por estas 
razones ha demostrado una mejoría de las evacuaciones 
y del dolor abdominal en pacientes con SII con estreñi-
miento29. Uno de los principales efectos adversos de la 
linaclotida es la diarrea. Se han diseñado dos formula-
ciones con la intención de que se liberen en el íleon 
terminal (DR1) o en la válvula ileocecal/ciego (MD7246). 
Estas formulaciones se han utilizado en un estudio con 
532 individuos, en el que se ha demostrado que si el 
fármaco se libera en la válvula ileocecal/ciego, no hay 
cambios en el número de evacuaciones, pero sí una dis-
minución significativa del dolor abdominal en compara-
ción con el placebo30.

Plecanatida

Es un péptido de 16 aminoácidos análogo de la uro-
guanilina, la cual es un agonista endógeno que activa a 
la guanilato-ciclasa C. Plecanatida se une y activa la gua-
nilato-ciclasa. Como ya se ha dicho en el caso de la lina-
clotida, la activación del receptor de guanilato-ciclasa 
incrementa la secreción de bicarbonato y cloro a la luz 
intestinal. Además, la activación de la guanilato-ciclasa 
disminuye la actividad del intercambiador de sodio-hi-
drógeno, disminuyendo la absorción de sodio31. En dos 
estudios en fase III aleatorizados, controlados con place-
bo, 1,879 individuos completaron el tratamiento. En el 
estudio 1, la respuesta a las dosis de 3 y 6 mg de pleca-
natida fue del 30.2 y el 29.5%, respectivamente, y del 
17.8% para el placebo (p < 0.001). En el estudio 2 la 
respuesta a las dosis de 3 y 6 mg de plecanatida fue del 
21.5 (p = 0.009) y del 24.0% (p < 0.001), respectivamen-
te, y del 14.2% para el placebo32. No está disponible en 
México.

Tenapanor

Este fármaco es un inhibidor del NHE3, un intercam-
biador de sodio/hidrógeno en el intestino. En un estu-
dio doble ciego multicéntrico 620 pacientes con SII con 
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estreñimiento fueron aleatorizados a tenapanor 50 mg 
dos veces al día o placebo por 26 semanas. Los indivi-
duos que alcanzaron la respuesta combinada por 6/12 
semanas fueron significativamente más en el grupo de 
tratamiento que en el de placebo (36.5 vs. 23.7%; p < 
0.001). El efecto secundario más frecuente fue la dia-
rrea, que llevó a la suspensión del fármaco en el 6.5% 
de los individuos con tenapanor33. No está disponible 
en México.

Eluxadolina

Hay pocas opciones terapéuticas para los individuos 
con SII y diarrea. Se ha empleado por mucho tiempo la 
loperamida, un agonista de receptores mu opioides que 
disminuye la motilidad intestinal y aumenta la reabsor-
ción de líquido, pero no mejora la distensión o el dolor 
abdominal34. Eluxadolina es un fármaco de acción peri-
férica, agonista de receptores opioides mu y kappa y 
antagonista de receptores opioides delta. Tiene muy 
baja biodisponibilidad en su administración oral y mejo-
ra el dolor abdominal. Está indicado para el tratamiento 
del SII con diarrea en hombres y mujeres a una dosis de 
100 mg dos veces al día. En un estudio en fase IV en pa-
cientes con SII con diarrea por criterios de Roma III se 
administró eluxadolina o placebo. El objetivo de res-
puesta se alcanzó en el 22.7% de los que recibieron elu-
xadolina frente al 10.3% de los que recibieron placebo35. 
Se han reportado casos de pancreatitis aguda con el uso 
de este medicamento, sobre todo en pacientes colecis-
tectomizados, por lo que en abril de 2017 la FDA agregó 
como contraindicación para su uso la resección previa 
de la vesícula biliar36. El reporte de casos de pancreatitis 
aguda se redujo después de este cambio. No está dispo-
nible en México.

Enterosgel

Es un polihidrato de polimetilsiloxano, un hidrogel po-
roso e insoluble en agua empleado en la diarrea aguda. 
En un estudio con 440 pacientes con SII con diarrea reali-
zado en Reino Unido, con objetivos de respuesta bien 
definidos, el tratamiento mostró una mejoría significativa 
en el dolor abdominal, la consistencia de las evacuacio-
nes, la frecuencia de éstas, la distensión subjetiva, la ur-
gencia y la mejoría adecuada de los síntomas37. No es un 
fármaco, sino un «aditamento», ya que es una sustancia 
inerte, por lo que es de venta libre en ese país. No está 
disponible en México.

CONCLUSIONES

Aunque aún nos falta información precisa sobre la fi-
siopatología del SII y sigue pareciendo que los pacientes 
no son iguales aunque las manifestaciones clíncicas se 
parezcan mucho, cada vez tenemos nuevas opciones te-
rapéuticas para abordar a los individuos de acuerdo con 
sus características específicas. 
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CAPÍTULO 10 Trastornos de la interacción  
intestino-cerebro y disbiosis poscovid-19
Max Julio Schmulson Wasserman y Danielle S. Miller

ANTECEDENTES. COMPROMISO 
GASTROINTESTINAL Y DISBIOSIS  
EN LA COVID-19

El 3-79% de los pacientes con covid-19 presentan sín-
tomas gastrointestinales (GI) como primera manifestación 
de la infección aguda o durante el curso de la enferme-
dad y algunos pacientes pueden tener solamente dichos 
síntomas1. Éstos incluyen diarrea, náuseas y vómito, dolor 
o distensión abdominal, eructos, síntomas de reflujo y 
anorexia. Esta última puede estar presente en más de la 
mitad de los pacientes y, si bien es un síntoma GI, tam-
bién puede ser una manifestación de la infección viral 
misma1. Además, hay reportes de secuelas GI hasta en el 
44% de los pacientes 90 días después de haber sido da-
dos de alta por hospitalización por la covid-191.

La principal razón para explicar la presencia de mani-
festaciones GI en la covid-19 es la presencia del receptor 
de la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE2) en el 
tracto GI, principalmente en las cilias de las células glandu-
lares. Este receptor es fundamental para el anclaje de la 
proteína espiculada (S) del coronavirus 2 del síndrome res-
piratorio agudo grave (SARS-CoV-2) a las células humanas 
y así poder infectarlas. De hecho, la mayor expresión de la 
ACE2 en el cuerpo humano se localiza precisamente en el 
tubo digestivo, especialmente en el intestino delgado y el 
colon2. De forma posterior a la infección de las células epi-
teliales del tracto GI por el SARS-CoV-2, ocurre una res-
puesta inflamatoria con una elevación de los niveles de 
calprotectina fecal, un incremento de la permeabilidad in-
testinal y la liberación de citocinas hacia el torrente sanguí-
neo, incluida la interleucina 6 (IL-6), que se asocia con la 
tormenta de citocinas de la covid-192. Además, múltiples 
estudios han reportado la presencia de disbiosis bacteria-
na y microbiana (véase la sección dedicada a la disbiosis), 
con una disminución de comensales como Faecalibacte-
rium prausnitzii y algunos Bacteroides que han sido asocia-
dos con una menor expresión del ACE2 y, por lo tanto, 
menor posibilidad de infección por el SARS-CoV-23. Sin 

embargo, la disminución de estos Bacteroides aumenta la 
expresión de la ACE2, lo que incrementa la posibilidad de 
infección de las células GI por el SARS-CoV-2, creando un 
círculo vicioso3. El proceso inflamatorio desencadenado es-
timula las terminales nerviosas entéricas con proyección al 
sistema nervioso central. Estas alteraciones, en conjunto 
con el estrés psicológico desencadenado por la infección 
por la covid-19 propiamente dicha, contribuyen al desarro-
llo de los trastornos de la interacción intestino-cerebro 
(TIIC) poscovid-192 (Fig. 1). De hecho, este modelo fisiopa-
tológico es similar a lo que ocurre con otros TIIC postinfec-
ción (PI), como el síndrome del intestino irritable (SII)-PI, 
que es causado no sólo por bacterias, sino también por 
parásitos y virus tales como Norwalk, norovirus y rotavirus. 
El anterior modelo nos llevó a proponer el desarrollo de 
TIIC poscovid-192, lo cual ya ha sido comprobado en múl-
tiples estudios, como se verá más adelante.

Disbiosis intestinal en la covid-19

En una revisión reciente que hemos realizado sobre la 
microbiota y la disbiosis intestinal en la covid-194 hemos 
identificado 22 estudios cuyos principales hallazgos se re-
sumen como sigue. Se ha identificado disbiosis bacteriana 
en las heces de pacientes con covid-19 con un enriqueci-
miento de organismos oportunistas y una disminución de 
comensales tales como Faecalibacterium prausnitizii; esta 
disbiosis se relaciona con la presencia de marcadores in-
flamatorios en los pacientes y la gravedad de la covid-19. 
Las evidencias confirman la presencia de alteraciones de 
la barrera intestinal con traslocación bacteriana, que pro-
duce un impacto negativo en los pulmones, lo que se ha 
denominado el eje intestino-pulmón. También se ha en-
contrado disbiosis fúngica que se correlaciona con la mi-
crobiota pulmonar. Los datos son contradictorios en cuan-
to a las tasas de infección con Clostridioides difficile en los 
pacientes con covid-19 en comparación con los controles 
y durante la pandemia versus la prepandemia4.
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DEFINICIÓN Y CRITERIOS 
DIAGNÓSTICOS DE LOS TRASTORNOS 
DE LA INTERACCIÓN  
INTESTINO-CEREBRO POSCOVID-19

Los TIIC poscovid-19 han sido definidos como aqué-
llos que se desarrollan inmediatamente después de ter-
minar la fase aguda de la infección por el SARS-CoV-22. 
Con base en los más recientes criterios de Roma IV para 
los TIIC, hemos propuesto los criterios diagnósticos para 
los TIIC poscovid-192, los cuales se describen en la tabla 
1. Cabe destacar que cuando propusimos estos criterios, 
a finales del año 2020, era mandatorio a nivel global lle-
var a cabo el diagnóstico de la covid-19 mediante la reac-
ción en cadena de la polimerasa con transcripción inversa 
(RT-PCR). Sin embargo, en la actualidad las pruebas 

rápidas basadas en antígenos son las más utilizadas para 
el diagnóstico de la covid-19 y, por lo tanto, se acepta el 
diagnóstico de los TIIC poscovid-19 en un paciente que 
desarrolla dichos trastornos de forma posterior a la co-
vid-19 diagnosticado con dichas pruebas. 

Trastornos de la interacción  
intestino-cerebro poscovid-19

En la actualidad existen al menos cinco estudios en la 
literatura médica realizados en diversos países que han 
confirmado la presencia de TIIC poscovid-195-9. Al revisar-
los hemos encontrado que los TIIC varían del 9.2 al 49%3. 
La tabla 2 resume los hallazgos principales de estos es-
tudios. Si bien tres de los cuatro estudios se enfocaron en 

Cerebro Intestino

Pandemia

TIIC -poscovid-19
covid-19

Estrés, ansiedad, depresión

Aumento de la
permeabilidad

S2

S1

Faecalibacterium
prausnitzii

IL-8
IL-10

Calprotectina

ACE2r

Alteraciones psicológicas

Infecciones intestinales por bacterias,
virus, protozoarios/parásitos

Aumento de la sensibilidad visceral GI

Motilidad
Secreción
Permeabilidad
Respuesta inmunitaria
Microbioma

TIIC-PI

Disbiosis

SARS-CoV-2

Predisposición genética
Ansiedad, depresión, estrés

Alteraciones de la motilidad y permeabilidad
Hipersensibilidad visceral

Disbiosis
Malabsorción de ácidos biliares

Alteraciones enteroendocrinas y del metabolismo de serotonina

Figura 1. Modelo fisiopatológico de los TIIC poscovid-19 . Se comparan los mecanismos fisiopatológicos subyacentes de los TIIC-PI por virus, parásitos y 
bacterias con los TIIC poscovid-19 a la derecha, los cuales son muy similares . En ambos existe una alteración en el eje intestino-cerebro, incluyendo 
alteraciones psicológicas, inflamación de bajo grado, activación inmune, incremento de la permeabilidad intestinal y disbiosis bacteriana o microbiana . 
Estas alteraciones pueden desencadenar mecanismos tales como hipersensibilidad visceral, malabsorción de ácidos biliares, anormalidades en la motilidad 
y alteraciones enteroendocrinas . Sin embargo, existen algunas alteraciones que se han descrito sólo en los TIIC-PI, no en los TIIC poscovid-19, y 
viceversa, como la predisposición genética en los TIIC-PI y los niveles elevados de IL-6 en los TIIC poscovid-19 (adaptado de Mendoza-Dominguez, et al.3).
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Tabla 1. Criterios diagnósticos propuestos para los TIIC poscovid-19

 – Presencia de criterios de Roma IV para cualquier TIIC durante los 3 meses previos, con inicio de los síntomas al menos 6 meses antes del 
diagnóstico, asociado con: 
• Infección previa por la covid-19 confirmada mediante una RT-PCR realizada en un laboratorio de referencia regional 
• Los síntomas se desarrollan inmediatamente después de la resolución de la infección aguda por covid-19

 – El paciente no debe haber llenado criterios para el TIIC antes de la enfermedad aguda 

Tabla 2. Estudios que han analizado los TIIC poscovid-19

Referencia Región, país Sujetos Objetivos Hallazgos principales

Noviello,  
et al., 20225

Italia 164 pacientes 
positivos para 
SARS-CoV-2 y 183 
controles sanos

Evaluar la frecuencia y 
RR de síntomas GI y 
somáticos 5 meses 
después de la covid-19 
vs. controles negativos

No se encontraron diferencias en la frecuencia de SII por 
criterios de Roma IV entre los pacientes y los controles 
(26.2 vs. 25.1%; p = 0.81; RR ajustado: 1.07 [0.72-1.60]). 
Sin embargo, un análisis post hoc determinó que los 
sujetos que reportaron diarrea en el episodio agudo 
presentaron un incremento en la frecuencia de SII 
poscovid-19 (32.9 vs 19.2%; p = 0.05) y de evacuaciones 
líquidas (21.2 vs. 9.6%; p = 0.04) a los 5 meses

Ghoshal,  
et al., 20226

Dhaka 
(Bangladesh) y 
norte de la 
India

280 pacientes con 
covid-19 y 264 
controles sanos

Evaluar la frecuencia y el 
espectro de TIIC 
poscovid-19 y los 
factores de riesgo 
asociados

Tres meses poscovid-19, el 8.6% presentó síntomas 
intestinales; el 2.1%, síntomas dispépticos, y el 3.2%, 
sobreposición (p < 0.05). A los 6 meses, el 5.3% desarrolló 
SII (n = 15 por Roma III y 1 por Roma IV); el 2.1%, DNI; el 
1.8%, sobreposición de SII con dispepsia, y sólo 1 SII 
aislado (p < 0.05). El SII-D fue el subtipo más frecuente 
(60%) en SII y el SDP, el subtipo más frecuente (82%) de 
DNI. A los 6 meses los TIIC fueron más comunes en los 
pacientes con covid-19 sintomáticos vs. asintomáticos: SII: 
7.8 vs. 1.7% (p = 0.03); DNI: 3.7 vs. 0% (p = 0.05); 
sobreposición SII-DNI: 3 vs. 0% (p = 0.07)

Vélez,  
et al., 20227

Nueva York  
(EE.UU.)

200 pacientes 
ambulatorios, 
previamente 
diagnosticados con 
covid-19

Evaluar la incidencia y los 
factores asociados con 
TIIC poscovid-19 

TIIC poscovid-19: 39.5% (DF-like: 97.5%; SII-like: 2.5%; 
sobreposición DF-SII-like: 24%). Los factores de riesgo 
para los TIIC poscovid-19 fueron el sexo femenino (RM: 
2.38; IC 95%: 1.20-4.84) y la historia de ansiedad o 
depresión (RM: 3.27; IC 95%: 1.65-6.58). El sufrimiento 
psicológico se asoció con la gravedad de los síntomas de 
la DF (r = 0.34; < 0.01) y el SII (r = 0.57; p < 0.01) 

Ebrahim 
Nakhli,  
et al., 20228

Norteamérica 1,114 sujetos 
reclutados por 
Internet (fase I) y 164 
(fase II)

Evaluar la asociación de 
síntomas GI con la 
gravedad de la covid-19, 
y determinar el desarrollo 
y los factores de riesgo 
para los TIIC poscovid-19

En la fase I se mostró que los síntomas se asociaron de 
manera independiente con la gravedad de la covid-19 y en 
la fase II se demostró que el 49.4% desarrollaron TIIC 
poscovid-19 en todo su espectro: dolor torácico funcional 
(17%), disfagia funcional (16%), pirosis funcional (11%), 
hipersensibilidad al reflujo (9%), globus (3%), rumiación 
(9%), trastornos por eructos (8%), síndrome de vómito 
cíclico (5%), DF (46.9%), SII (32.1%), diarrea funcional 
(12%), distensión abdominal funcional (12%), estreñimiento 
funcional (9%), incontinencia fecal funcional (6%), dolor 
abdominal mediado centralmente (1%). Sólo el 14% de 
aquéllos que desarrollaron TIIC poscovid-19 no presentaron 
manifestaciones GI en la covid-19 aguda. El 65% 
presentaron depresión y el 48,% ansiedad, pero sólo la 
depresión se asoció de manera significativa con el 
desarrollo de los TIIC poscovid-19

Marasco,  
et al., 20229

Multicéntrico 
de Europa y 
Asia

2,183 pacientes 
hospitalizados; 614 
con covid-19 y 269 
controles (al excluir 
aquéllos con síntomas 
GI previos) analizados

Evaluar la prevalencia de 
síntomas GI y TIIC 
poscovid-19

En el momento del reclutamiento la frecuencia de síntomas 
GI fue del 59.3% en aquéllos con covid-19 vs. 39.7% (p < 
0.001) en los controles. A los 12 meses de seguimiento, el 
estreñimiento y las evacuaciones duras fueron más 
prevalentes en los controles que en los sujetos con 
covid-19: 16 vs. 9.6% (p = 0.019) y 17.7 vs. 10.9% (p = 
0.011), respectivamente. Los pacientes con covid-19 
reportaron mayor frecuencia de SII por Roma IV: 0.5 vs. 
3.2% (p = 0.045). La historia de alergias, el uso crónico de 
IBP y la disnea fueron factores asociados con el SII. 
Además, la presencia de criterios para depresión fue mayor 
en los pacientes con covid-19 que en los controles

RR: riesgo relativo; GI: gastrointestinal; SII: síndrome de intestino irritable; TIIC: trastornos de la interacción intestino-cerebro; DNI: dispepsia no investigada;  SII-D: SII con predominio de diarrea; 
SDP: síndrome de distress posprandial; RM: razón de momios; IBP: inhibidores de la bomba de protones .
Adaptado de Mendoza-Domíguez, et al.3.
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el análisis de la dispepsia funcional (DF) y del SII posco-
vid-19, el estudio de Ebrahim Nakhli, et al., en el cual 
participamos, fue novedoso porque describió la presen-
cia de todo tipo de TIIC poscovid-19, tales como dolor 
torácico funcional, disfagia funcional, pirosis funcional, 
hipersensibilidad al reflujo, globus, rumiación, trastornos 
por eructos, síndrome de vómito cíclico, DF, SII, diarrea 
funcional, distensión abdominal funcional, estreñimiento 
funcional, incontinencia fecal funcional y dolor abdomi-
nal mediado centralmente8. Por otra parte, en dicho es-
tudio encontramos también que el 86% de los pacientes 
que desarrollaron TIIC poscovid-19 presentaron síntomas 
GI durante la infección aguda, no así el 14%. Ello sugiere 
que no sólo se requieren factores locales a nivel intesti-
nal como la permeabilidad aumentada, la inflamación y 
la disbiosis descritas anteriormente para el desarrollo de 
dichos trastornos, sino que probablemente el estrés psi-
cológico puede ser el único factor predisponente8. El 
más reciente de los estudios publicados es una investi-
gación colaborativa multicéntrica internacional de 2,183 
pacientes hospitalizados en Europa y Asia9. El análisis 
principal incluyó a 614 pacientes con covid-19 y 269 con-
troles, y se encontró una mayor frecuencia de síntomas 
GI en los pacientes con covid-19 que en los controles en 
el momento del reclutamiento. A los 12 meses de segui-
miento, el estreñimiento crónico fue más frecuente en 
los controles y la frecuencia de SII fue mayor en los pa-
cientes que presentaron covid-19 que en los controles9 
(Tabla 2). Los datos anteriores indican que los médicos y 
gastroenterólogos debemos esperar ahora una «pande-
mia» de TIIC poscovid-19.

Impacto de la infección de la covid-19 
en pacientes con un trastorno de la 
interacción intestino-cerebro previo

En nuestra recientemente publicada revisión de los 
TIIC, hemos identificado 21 artículos que abordan este 
tema3; 12 estudios evalúan el impacto de la covid-19 y se 
ha encontrado que el 11.8 y el 90% de los individuos 
previamente diagnosticados con TIIC reportan exacerba-
ciones de los síntomas GI previos debido a la covid-19 y 
al estrés de la pandemia. Sin embargo, algunos investi-
gadores reportaron que los síntomas GI mejoraron du-
rante la covid-19, quizá por la cuarentena que implicó 
trabajar o estudiar desde casa evitando el estrés del 
transporte y otros factores de la vida cotidiana3. Por otra 
parte, Aroniadis, et al. analizaron el antecedente de TIIC 
como factor de riesgo para la presencia de síntomas GI 
durante la covid-19 aguda y encontraron que el SII fue 
más común en los pacientes que presentaron síntomas 

GI que en aquéllos que no los presentaron (1.9 vs. 0.2%; 
p < 0.01), y también tuvieron mayores tasas de diarrea 
que de cualquier otro síntoma GI (razón de momios [RM]: 
6.72; p < 0.01)10.

TRATAMIENTO DE LOS TRASTORNOS 
DE LA INTERACCIÓN 
INTESTINO-CEREBRO POSCOVID-19  
Y LA DISBIOSIS 

Hasta el momento no existe un tratamiento que 
haya sido investigado en el manejo de los TIIC posco-
vid-19, por lo que debe ser similar al de cualquier otro 
TIIC. Sin embargo, se han sugerido algunas opciones 
basadas en la fisiopatología del compromiso GI de la 
covid-19. Si bien no hay evidencias que apoyen el uso 
de la bacterioterapia en la covid-19, se ha propuesto la 
modulación de la microbiota mediante probióticos, 
considerando que existe disbiosis en estos pacientes11. 
Por ejemplo, la combinación de Lactiplantibacillus 
plantarum KABP022, KABP023 y KAPB033, junto con la 
cepa Pediococcus acidilactici KABP021, por 30 días en 
pacientes ambulatorios con covid-10, ha demostrado 
una remisión completa de los síntomas en el 53.1% del 
grupo activo y el 28.1% del grupo de placebo (riesgo 
relativo [RR]: 1.89; intervalo de confianza del 95%: 1.40-
2.55; p < 0.001). No se reportaron muertes ni hospita-
lizaciones y el probiótico fue bien tolerado. Además, el 
probiótico redujo la carga viral en la nasofaringe y la 
duración de síntomas digestivos como náuseas, dia-
rrea, evacuaciones sueltas y dolor abdominal, así como 
de síntomas no digestivos, en comparación con el pla-
cebo12. Por otra parte, con base en la disminución re-
portada de F. prausnitzii en la infección por la covid-19, 
la rifaximina tendría un papel potencial debido a que 
F. prausnitzii es resistente a este antibiótico13. Se ha 
propuesto el trasplante de microbiota fecal para el ma-
nejo de la covid-19, aunque hasta el momento no exis-
te evidencia para apoyarlo; sin embargo, puede utili-
zarse con seguridad para el manejo de C. difficile 
cuando esté indicado, siempre y cuando se utilicen 
protocolos estrictos de tamizaje para los donadores y 
el producto del trasplante, con el objeto de descartar 
la presencia del SARS-CoV-23.
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CAPÍTULO 11
Dolor abdominal en el paciente pediátrico
Carmen Alicia Sánchez Ramírez

INTRODUCCIÓN

El dolor abdominal es un síntoma común que se pre-
senta en pediatría. Por la evolución, el dolor puede ser 
agudo o recurrente. El dolor abdominal agudo puede de-
berse tanto a causas gastrointestinales como extraintesti-
nales; el dolor abdominal recurrente también puede de-
berse a diversas causas, pero sólo el 5-10% es de origen 
orgánico y en la mayoría de los casos es ocasionado por 
algún trastorno funcional.

DEFINICIÓN

Los trastornos funcionales gastrointestinales (TFGI) 
son una combinación de síntomas gastrointestinales re-
currentes que se presentan en ausencia de anormalida-
des anatómicas, inflamación o daño a tejidos. De acuerdo 
con los criterios de Roma IV, después de una apropiada 
evaluación médica, los síntomas no pueden ser atribui-
dos a otra condición médica1. 

Dentro de los TFGI existe un grupo de trastornos que 
están relacionados con el dolor abdominal, se denominan 
trastornos funcionales de dolor abdominal (TFDA) e inclu-
yen cuatro diagnósticos definidos: dispepsia funcional 
(DF), síndrome del intestino irritable (SII), migraña abdo-
minal (MA) y dolor abdominal funcional no especificado 
de otra forma (DAFN)1. 

EPIDEMIOLOGÍA

La prevalencia de estas entidades es difícil de establecer 
dada la heterogeneidad de los diversos estudios publica-
dos, los criterios de Roma utilizados y la situación geográfi-
ca donde se llevan a cabo. Algunos estudios en niños han 
evaluado la prevalencia de los TFGI identificando cifras de 
prevalencia distintas. Un estudio realizado en Colombia que 
tomó en cuenta los criterios de Roma IV en niños de 8-18 

años identificó una prevalencia del 21.2% de TFGI y del 8.2% 
en alguno de los TFDA, mientras que en EE.UU. se identificó 
una prevalencia del 25% de TFGI y del 16.9% de algún TFDA. 
Al comparar las prevalencias entre EE.UU. y Colombia, se 
identificó que la DF tiene una prevalencia del 7.6 y el 3%; el 
SII, del 5.1 y el 2.3%; la MA, del 1.1 y el 0.5%, y el DAFN, del 
3.1 y el 2.4%, respectivamente2. En una revisión sistemática 
que incluyó 14 estudios (17,427 niños de 4-18 años) y cuyo 
objetivo fue determinar la prevalencia global de los TFGI de 
acuerdo con los criterios de Roma IV se identificó una pre-
valencia del 23% para los TFGI, del 5% para la DF y del 3% 
para el SII. Las prevalencias más altas fueron en el norte y 
sur de América con un 23.7%. La mayoría de los estudios se 
realizaron en población escolar (84.2%) y el 55.5% eran del 
sexo femenino3. Se estima que estos trastornos son un mo-
tivo de consulta frecuente en pediatría y que la repercusión 
en la calidad de vida de los afectados y las familias es eleva-
da. Por otro lado, se ha reportado que hasta el 35% de los 
niños que presentan estos trastornos persisten con algún 
trastorno funcional durante la vida adulta1.

FISIOPATOLOGÍA

Se ha propuesto el modelo biopsicosocial, según el 
cual existe una interacción entre factores genéticos, am-
bientales, psicológicos y psicosociales, junto con expe-
riencias de vida, que configuran la habilidad del sistema 
nervioso central y digestivo para adaptarse a cambios fi-
siológicos o de estrés. La función intestinal alterada impli-
ca alteraciones en el procesamiento central de las señales 
de dolor del sistema digestivo con una hipersensibilidad 
visceral y/o una desregulación inmune y microbiana. En 
el modelo biopsicosocial existe una disfunción del eje 
cerebro-intestino, el cual liga los centros emocionales y 
cognitivos del cerebro con las funciones intestinales alte-
radas. Las emociones, pensamientos y percepciones influ-
yen a nivel gastrointestinal en la secreción, sensación, 
motilidad, regulación inmune, inflamación de la mucosa 
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y permeabilidad, lo que conlleva una respuesta exagera-
da tanto a estímulos nocivos como fisiológicos (hiperal-
gesia visceral). Por otro lado, se ha propuesto otro meca-
nismo asociado como es la microbiota intestinal alterada 
por factores de estrés físico y social1.

DIAGNÓSTICO

El diagnóstico y la clasificación apropiada se realiza 
basándose en los criterios de Roma IV; al compararlos con 
los criterios de Roma III, el enunciado «sin evidencia de 
enfermedad orgánica» fue reemplazado por «después de 
una evaluación médica apropiada los síntomas no son 
atribuibles a otra condición médica». Dentro del abordaje 
del dolor abdominal recurrente es importante identificar 
la presencia de datos de alarma, las cuales nos pueden 
orientar a un origen orgánico del dolor abdominal. En la 
tabla 1 se describen los síntomas y signos de alarma en el 
caso de un dolor abdominal recurrente1.

Es importante realizar una anamnesis completa que in-
cluya una historia detallada del dolor abdominal (inicio, 
duración, frecuencia, sitio, características, factores que lo 
incrementan o disminuyen). y otros signos y síntomas 
acompañantes. No siempre es necesario realizar exámenes 
de laboratorio y gabinete, solo en caso de que se requiera 
excluir alguna causa orgánica. Es importante mencionar 
que en ocasiones puede haber un solapamiento entre los 
diferentes trastornos funcionales en un paciente o coexistir 
con otras enfermedades de origen orgánico como la enfer-
medad celíaca o la enfermedad inflamatoria intestinal. Por 
otro lado, estos niños en ocasiones presentan limitaciones 
en sus actividades diarias y pueden manifestar otras enti-
dades como depresión o ansiedad, entre otras4. 

Los criterios de Roma IV definen cuatro TFDA distintos 
con criterios de diagnóstico específicos1.

Dispepsia funcional 

Se deben cumplir uno o más de los siguientes sínto-
mas al menos cuatro días al mes durante al menos dos 
meses previos al diagnóstico:

 – Plenitud posprandial.
 – Saciedad precoz.
 – Dolor epigástrico o acidez no asociados a la defeca-

ción. 
 – Hay dos suptipos:
 – Síndrome de distrés posprandial: incluye plenitud pos-

prandial, saciedad precoz que impide terminar una co-
mida habitual. Otros signos y síntomas son distensión 
abdominal, náusea posprandial y eructos excesivos. 

 – Síndrome de dolor epigástrico: dolor o pirosis en la 
región epigástrica que interfiere en la actividad 
normal y que no se alivia al defecar o expulsar ga-
ses. El dolor es en la región retroesternal, puede 
presentarse o aliviarse con la ingestión de alimen-
tos o presentarse en ayunas. 

Síndrome del intestino irritable 

Debe cumplir todo lo siguiente:
 – Dolor abdominal al menos cuatro días por mes aso-

ciado a uno o más de los siguientes al menos dos 
meses previos al diagnóstico: 
 • Relacionado con la defecación.
 • Cambios en la frecuencia de la defecación.
 • Cambios en la forma o apariencia de las deposi-

ciones.
 – En niños con estreñimiento, el dolor no se resuelve 

con la resolución del mismo.
 – Después de una evaluación médica apropiada, los 

síntomas no pueden atribuirse a otra condición.
Hay cuatro subtipos: SII con estreñimiento, SII con dia-

rrea, SII con estreñimiento y diarrea y SII indefinido. 

Migraña abdominal 

Debe cumplir todo lo siguiente al menos dos veces en 
los seis meses anteriores al diagnóstico: 

 – Episodios paroxísticos de dolor abdominal pe-
riumbilical, en línea media o difuso, con un dura-
ción de 1 h o más, siendo este síntoma el más 
importante. 

Tabla 1. Signos y síntomas de alarma en niños con 
dolor abdominal recurrente

Historia familiar de enfermedad inflamatoria intestinal, 
enfermedad celíaca o úlcera péptica

Dolor persistente en el cuadrante superior y el inferior derecho
Disfagia
Odinofagia
Vómitos persistentes
Sangrado gastrointestinal
Diarrea nocturna
Artritis
Enfermedad perianal
Pérdida de peso involuntaria
Detención del crecimiento
Pubertad retrasada
Fiebre inexplicada
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 – Episodios separados por semanas o meses.
 – El dolor es incapacitante e interfiere en la actividad 

habitual.
 – Síntomas y patrones estereotipados en cada pa-

ciente.
 – El dolor se asocia con dos o más de los siguientes 

signos y síntomas: anorexia, náusea, vómitos, cefa-
lea, fotofobia y palidez.

 – Después de una evaluación médica apropiada, los 
síntomas no se pueden atribuir a otra condición. 

Dolor abdominal funcional no 
especificado de otra forma

Debe cumplir todo lo siguiente al menos cuatro veces 
al mes durante al menos dos meses previos al diagnóstico: 

 – Dolor abdominal episódico o continuo que no ocu-
rre solamente durante eventos fisiológicos (comer, 
menstruación).

 – Criterios insuficientes para SII, DF o MA.
 – Después de una evaluación médica apropiada, los 

síntomas no se pueden atribuir a otra condición. 

TRATAMIENTO

El abordaje terapéutico debe realizarse desde el punto 
de vista biopsicosocial y se debe establecer una comuni-
cación efectiva entre el médico, el paciente y los padres 
del paciente, reafirmando que no existe una causa seria o 
grave del dolor abdominal, sin dejar de reconocer que el 
niño en realidad siente el dolor. El tratamiento puede ser 
no farmacológico y farmacológico y debe indicarse con el 
objetivo de reducir o eliminar los síntomas en el niño y 
mejorar su calidad de vida. 

El tratamiento no farmacológico incluye modificacio-
nes en la dieta, uso de probióticos y otras intervenciones 
biopsicosociales. Con respecto a la dieta, se ha propuesto 
la dieta libre de hidratos de carbono de cadena corta 
(HDCC), como oligosacáridos, disacáridos, monosacáridos 
y polioles fermentables, conocidos bajo el acrónimo de 
FODMAP. Los HCCC no digeribles debido a su poder os-
mótico pueden producir un aumento de líquido en la luz 
intestinal (diarrea), gases por producción de ácidos gra-
sos de cadena corta, dióxido de carbono, metano e hidró-
geno, con la consecuente distensión y dolor abdominal. 
De acuerdo a las propiedades funcionales que poseen, los 
FODMAP incluyen fructosa, lactosa, fructooligosacáridos, 
galactooligosacáridos y polialcoholes (sorbitol, xilitol, ma-
nitol y maltitol). Los siguientes alimentos se pueden con-
siderar fuentes de FODMAP: 

 – Lácteos: crema de leche, helado de crema, leche, 
quesos blandos, yogur. 

 – Frutas: cereza, ciruela, damasco, dátil, durazno, fru-
tas enlatadas en jugo natural, granada, higo, jugo 
de frutas, mango, manzana, pera, pistacho, sandía. 

 – Frutas desecadas: ciruela desecada, pasas de uva, 
orejones. 

 – Frutos secos: almendra, castaña de cajú. 
 – Verduras: ajo, apio, brócoli, calabaza, cebolla, coli-

flor, espárrago, mandioca, remolacha, repollo ver-
de. 

 – Cereales: trigo, centeno, cebada, amaranto (y sus 
derivados). 

 – Legumbres: garbanzo, lenteja, soja. 
 – Dulces: jarabe de maíz de alta fructosa, miel, chi-

cles, edulcorantes artificiales que contengan sorbi-
tol, manitol, isomaltosa, maltitol y xilitol. 

 – Bebidas: bebida de soja, jugos industrializados, ron, 
vino blanco.

La dieta libre de FODMAP ha mostrado efectividad en 
el tratamiento de los TFGI en adultos. En una revisión sis-
temática realizada en 2022 en niños de 3-18 años con 
TFDA, cuyo objetivo fue evaluar la efectividad y seguri-
dad de la dieta libre de FODMAP, se incluyó el análisis de 
cinco ensayos clínicos aleatorizados y se identificó que 
sólo dos de estos estudios reportó una disminución en la 
intensidad del dolor, concluyendo que la evidencia publi-
cada aún es insuficiente5. Si bien algunos de los pocos 
estudios realizados en niños proporcionan datos prome-
tedores, es necesario seguir realizando estudios clínicos 
con evidencia científica para poder establecer una indica-
ción precisa, ya que la eliminación o limitación de alimen-
tos beneficiosos para la salud como frutas, verduras y le-
gumbres lleva a un menor consumo de fibra dietética y 
micronutrimentos. 

Otra intervención dietética es la eliminación de ali-
mentos como chocolate, cafeína, alimentos grasosos o 
con chile y que contienen nitritos y aminas, así como evi-
tar la ingestión de medicamentos antiinflamatorios no es-
teroideos, los cuales pueden ser disparadores del dolor 
abdominal en estos niños1. En relación con el consumo de 
fibra, una revisión que incluyó 13 artículos con 723 niños 
con el objetivo de evaluar el papel de la dieta en niños 
con estreñimiento y SII, encontró en tres artículos efectos 
positivos del consumo de fibra y SII y en nueve, que la fi-
bra era más efectiva que el placebo o igual de efectiva 
que los laxantes; sin embargo, dada la heterogeneidad de 
los estudios incluidos, los autores concluyen que aún no 
se puede realizar una recomendación definitiva del trata-
miento con fibra en niños con estreñimiento o SII6.

Otra intervención dietética que se ha propuesto es la 
dieta libre de gluten, aunque los estudios realizados en 
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niños también son escasos. En una revisión sistemática 
que incluyó 11 ensayos donde participaron tanto niños 
como adultos con SII u otro TFGI y cuyo objetivo era ana-
lizar la evidencia publicada de los efectos de una dieta 
libre de gluten en los TFGI se encontró que la dieta con 
gluten podía contribuir a la aparición de síntomas gas-
trointestinales en pacientes con algún TFGI, particular-
mente el SII, pero, dada la heterogeneidad de los estudios 
(cantidad y tipo de gluten, duración del reto, tipo de pla-
cebo, entre otros), no es posible recomendar una dieta 
libre de gluten en los TFGI7.

Otros tratamientos no farmacológicos que se han pro-
puesto son las terapias psicológicas como la hipnoterapia, 
la acupuntura, la telemedicina y la terapia cognitivo-con-
ductual (TCC) con resultados prometedores en niños y 
que se basan en la conceptualización del eje intestino-ce-
rebro4. La TCC es un tipo de psicoterapia que se enfoca en 
los pensamientos, emociones y actitudes que se interrela-
cionan, y el tratamiento consiste en enseñar a los niños 
habilidades que les permitan cambiar emociones disfun-
cionales, actitudes de mala adaptación, procesos cogniti-
vos para identificar pensamientos irracionales, manejar la 
ansiedad y desarrollar estrategias para manejar los sínto-
mas gastrointestinales y los factores estresantes.

Dentro del tratamiento farmacológico se incluyen dis-
tintos grupos de medicamentos, como antiespasmódicos 
(mebeverina, trimebutina), antidepresivos (amitriptilina, 
citalopram), antihistamínicos (ciproheptadina) y melato-
nina. Sin embargo, los resultados publicados en relación 
con el uso de medicamentos en niños son contradictorios 
y, además, algunos estudios se han realizado en muestras 
pequeñas o presentan errores metodológicos. En una re-
visión sistemática reciente se ha evaluado la eficacia y 
seguridad de los diferentes fármacos descritos para los 
TFDA en niños e incluyó 17 artículos que representaron a 
1,197 niños. La calidad de la evidencia, según la clasifica-
ción GRADE (Grade of Recommendation, Assessment, Deve-
lopment, and Evaluation), ha sido baja y muy baja y los 
autores concluyen que, dada la poca evidencia que hay, 
no es posible recomendar un fármaco específico para el 
tratamiento de pacientes pediátricos8. Por otra parte, una 
revisión de los efectos secundarios de la farmacoterapia 
en niños incluyó 17 estudios y en el 59% se reportaron 
efectos adversos en el sistema digestivo y el sistema ner-
vioso central, la mayoría leves y transitorios9.

Por último, cabe mencionar que el aceite de menta se 
ha utilizado por siglos para el tratamiento de los desórde-
nes gastrointestinales. Los mecanismos de acción que se 

han descrito son los siguientes: relajación del músculo 
liso (bloqueo de canales de calcio o efectos directos en el 
sistema nervioso entérico), modulación de la sensibilidad 
visceral, efectos antimicrobianos, actividad antiinflamato-
ria y modulación de estresores psicosociales. Una revisión 
que incluyó ensayos clínicos que evaluaban el uso de 
aceite de menta en TFGI identificó en algunos estudios 
efectos positivos en niños con DAF, SII, DF, náuseas posci-
rugía, con pocos efectos adversos, pero algunos estudios 
presentaban una gran heterogeneidad (formulación, do-
sis y tiempo de administración)10.

CONCLUSIONES

El dolor abdominal en la mayoría de los casos es oca-
sionado por algún trastorno funcional y sólo en el 5-10% 
de los casos es de origen orgánico. Los TFDA incluyen 
cuatro diagnósticos definidos: DF, SII, MA y DAFN. Es im-
prescindible realizar una historia clínica y exploración fí-
sica completa, y no siempre es necesario solicitar estudios 
de laboratorio y gabinete. Por último, no hay un acuerdo 
generalizado con respecto al tratamiento no farmacológi-
co o farmacológico.
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CAPÍTULO 12
Dietas y trastornos funcionales digestivos
María Fernanda Huerta de la Torre

INTRODUCCIÓN

Los trastornos funcionales digestivos representan una 
de las causas más comunes de visitas al gastroenterólogo 
y parte de su tratamiento involucra el manejo nutricional; 
para fines del capítulo se hará énfasis en tres de los tras-
tornos más frecuentes: dispepsia funcional (DF), síndrome 
del intestino irritable (SII) y estreñimiento funcional (EF).

DISPEPSIA FUNCIONAL

La DF es un trastorno funcional digestivo crónico que 
afecta al 10% de la población en países de Occidente y 
que se caracteriza por plenitud posprandial, saciedad pre-
coz, dolor en el epigastrio y pirosis1.

La ingesta de alimentos evidentemente es un factor 
desencadenante de la presencia de síntomas; por lo tan-
to, es muy común que el paciente pida consejo dietético. 
Es recomendable interrogar al paciente sobre sus hábitos 
alimenticios, desde los horarios hasta el volumen de las 
comidas y los métodos de cocción preferidos, así como la 
velocidad en que se ingieren los alimentos, para poder 
dar recomendaciones dirigidas a cada caso2 (Tabla 1). 

Un estudio ha demostrado que la temperatura de los 
alimentos puede tener un rol en la presencia de síntomas, 
pues se ha observado que las temperaturas frías (8 °C) 
inducen la contracción del músculo liso (gástrico)3. Por lo 
tanto, es recomendable pedir al paciente que coma des-
pacio, de manera regular, en pequeñas cantidades, y evi-
te preparaciones rostizadas y la ingesta de líquidos fríos 
(Tabla 2).

Alcohol

Al considerar el papel del alcohol en la dispepsia, los 
resultados son ambiguos. La ingesta de alcohol aumenta 
la secreción de ácido gástrico; en pequeñas cantidades 

puede acelerar el vaciamiento gástrico, pero en grandes 
cantidades retrasa el vaciamiento gástrico. 

Existen estudios que no han encontrado ninguna re-
lación entre su consumo y la aparición de síntomas, 
pero en una cohorte con 4,390 sujetos se observó una 
relación entre un consumo mayor de siete bebidas alco-
hólicas a la semana y la presencia de síntomas de dis-
pepsia.

En otro estudio se observó que más del 60% de los 
sujetos con dispepsia reportaron síntomas luego de la 
ingesta de vino (68%) y cerveza (62%)4.

Café

El consumo de café se asoció con la aparición de sín-
tomas en más del 50% de los sujetos con DF en cuatro 
estudios, mientras que en un estudio que analizaba espe-
cíficamente el consumo de café y los síntomas no se en-
contró ninguna relación.

Grasas

Existe una fuerte asociación entre la ingesta de ali-
mentos con alto contenido de grasas y los síntomas en 
pacientes con DF, sobre todo saciedad posprandial y dis-
tensión abdominal. Es atribuible al retraso en el vacia-
miento gástrico que conlleva el consumo de grasas.

Tabla 1. Recomendaciones generales en DF

 – Comer despacio y de manera regular
 – Disminuir el consumo de grasas
 – Disminuir el consumo de café y alcohol
 – Aumentar la ingesta de alimentos frescos y disminuir el consumo 

de productos ultraprocesados
 – Valorar probar una dieta libre de gluten o baja en FODMAP
 – Evitar recomendar dietas muy restrictivas
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Cabe mencionar que la percepción psicológica puede 
estar influenciando la presentación de los síntomas, pues 
en un estudio reciente con pacientes con DF se reportó 
mayor rapidez en el alivio de síntomas luego de consumir 
yogur etiquetado «bajo en grasa» en comparación con el 
«alto en grasa», independientemente del contenido ac-
tual de grasa del yogur5.

Gluten y oligosacáridos, disacáridos, 
monosacáridos y polioles fermentables 

Los pacientes con DF reportan comúnmente el empeora-
miento de síntomas luego del consumo de gluten, fructanos, 
oligosacáridos, disacáridos, monosacáridos y polioles fer-
mentables (FODMAP), alimentos ricos en grasas y condimen-
tos, en particular picante (capsaicina). Especialmente, las pro-
teínas del trigo y los fructanos pueden conducir a síntomas6. 

Otros alimentos problemáticos que han reportado los 
sujetos en más de un estudio son los productos con glu-
ten (seis estudios), las bebidas carbonatadas (cuatro), los 
tés (dos), la fruta/jugo de frutas (tres), la leche (tres), el 
pimiento rojo (tres) y la comida rápida (tres)3,6.

El mecanismo inmunológico exacto implicado en la 
DF no se comprende del todo, pero la presencia de duo-
denitis eosinofílica en sujetos con DF sugiere que los an-
tígenos en la comida juegan un rol importante en la en-
fermedad, aumentando la permeabilidad intestinal y 
estimulando la activación de la inmunidad1; por ende, 
puede utilizarse una dieta libre de gluten o baja en FOD-
MAP como estrategia para mejorar la presencia de sínto-
mas en pacientes con DF4,6.

SÍNDROME DEL INTESTINO IRRITABLE

Se han empleado múltiples estrategias dietéticas para 
el manejo del SII, como dietas de eliminación, modifica-
das en fibra, libres de gluten, bajas en histamina, entre 
otras que se mencionan en la tabla 3; sin embargo, la más 
estudiada y respaldada con numerosas revisiones que de-
muestran su eficacia es la dieta baja en FODMAP.

Vale la pena mencionar que iniciar con modificaciones 
en el estilo de vida y recomendaciones generales como 
las de las guías National Institute for Health and Care Exce-
llence (NICE) y las de la Bristish Dietetic Association (BDA) 
(Tabla 4) en algunas ocasiones puede ser suficiente para 
mejorar la presencia de síntomas y la calidad de vida en 
los pacientes con SII.

Oligosacáridos, disacáridos, 
monosacáridos y polioles fermentables 

El acrónimo FODMAP fue definido por un grupo aus-
traliano de la Universidad de Monash en 2001 para refe-
rirse a los hidratos de carbono de cadena corta fermenta-
bles, que se caracterizan por lo siguiente:

 – No son digeribles o son pobremente absorbidos en 
el intestino delgado y, en consecuencia, llegan has-
ta el colon. 

 – Son rápidamente fermentables y producen ácidos 
grasos de cadena corta y gases compuestos de hi-
drógeno, dióxido de carbono y metano. El producto 
de esta fermentación es la presencia de gases y 
flatulencias, acompañada de distensión.

Tabla 2. Alimentos asociados con síntomas en la DF y mecanismo propuesto

Componente 
dietético

Síntomas asociados Mecanismos propuestos

Grasas Distensión
Dolor epigástrico
Náusea
Plenitud posprandial

Respuesta vasovagal
La sobreexpresión de colecistoquininas puede causar una sobreproducción de bilis y 
enzimas digestivas

Capsaicina Dolor epigástrico
Pirosis
Náusea

Hipersensibilidad visceral por incremento de TRPV1 

Cafeína Dolor epigástrico
Pirosis

Motilidad gastrointestinal

Alcohol Dolor epigástrico
Pirosis

Irritantes del tracto gastrointestinal

Gluten Distensión
Dolor abdominal
Dolor epigástrico

La secreción de zonulina causa una disminución en la integridad de uniones estrechas

FODMAP Distensión
Flatulencias

Hipersensibilidad visceral
Actividad osmótica  distensión
Fermentación  producción de gas
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 – Son osmóticamente activos. Cuando están presen-
tes en la luz intestinal, estimulan la movilización de 
grandes cantidades de agua alterando la peristalsis, 
además de producir distensión, dolor abdominal y 
deposiciones disminuidas en consistencia.

En la tabla 5 se mencionan las diferentes categorías de 
FODMAP, así como un resumen de sus fuentes principales 
y el proceso de digestión y absorción.

Implementación de la dieta baja en 
oligosacáridos, disacáridos, 
monosacáridos y polioles fermentables 

La intervención consta de tres fases7,8:
 – Eliminación (inicial): en esta fase se restringen los 

FODMAP durante 6-8 semanas; se considera baja 
cuando el aporte es de menos de 0.5 g por ingesta 

Tabla 3. Intervenciones dietéticas empleadas en el manejo del SII

Intervención dietética Descripción Mecanismo propuesto

Dieta baja en FODMAP Restringe el consumo de carbohidratos de cadena 
corta fermentables (oligosacáridos, disacáridos, 
monosacáridos y polioles) por unas semanas, 
seguido de una reintroducción gradual de cada grupo

Disminución de la distensión luminal intestinal
Menor síntesis de histamina

Dieta libre de gluten Eliminación de trigo, cebada y centeno en cualquier 
presentación

Dieta libre de lactosa Evitar cualquier producto con lactosa durante 2 
semanas; si los síntomas mejoran, se sugiere 
continuar con la dieta libre de lactosa, pero si los 
síntomas persisten, se pueden reintroducir 
alimentos con lactosa

Útil únicamente para pacientes con SII + 
intolerancia a la lactosa

Dieta alta en fibra Para pacientes con predominio de estreñimiento, 
se aumenta gradualmente (2-3 g/día) el consumo 
de fibra (soluble) a partir de la dieta o con 
suplementos

Insoluble, disminuye el tiempo de tránsito 
intestinal, promueve el movimiento intestinal 
frecuente y el ablandamiento de las heces

Dieta de eliminación basada en IgG Se excluyen alimentos en los que haya niveles 
elevados de anticuerpos IgG

Poca diferencia en los síntomas en comparación 
con la con dieta placebo
La severidad de los síntomas no parece 
correlacionarse con los niveles de IgG

IgG: inmunoglobulina G .

Tabla 4. Resumen de hábitos alimenticios saludables para trastornos intestinales basados en las 
recomendaciones de las guías NICE y de la BDA

Recomendaciones generales

Consejo dietético Modificaciones específicas

Horario de comidas  – Comer de manera regular
 – Tomarse tiempo para sentarse a comer y masticar bien los alimentos 
 – Evitar saltarse comidas
 – Evitar cenar muy tarde

Líquidos  – Tomar > 8 vasos de agua al día
 – Priorizar el consumo de agua natural y bebidas sin cafeína
 – Restringir el café y los tés
 – Restringir el alcohol y las bebidas carbonatadas

Fibra  – Si se aumenta la fibra, que sea soluble, como la avena.
 – Limitar el consumo de frutas a 3 porciones/día
 – Evitar la suplementación con salvado de trigo

Alimentos desencadenantes Si se cree que es detonante:
 – Limitar el consumo de alimentos picantes
 – Limitar el consumo de grasas
 – Probar la dieta libre de lactosa

Recomendaciones para síntomas específicos

Síntoma objetivo Modificación dietética
Diarrea  – Evitar el sorbitol y los edulcorantes artificiales
Estreñimiento  – Probar una suplementación con linaza (2 cucharadas/día por 3 meses)
Distensión y flatulencias  – Aumentar el consumo de avena y linaza
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o < 3 g/día. Es importante tomarse el tiempo nece-
sario para explicar a los pacientes cómo los FOD-
MAP pueden inducir síntomas gastrointestinales. 
Se debe exponer también que el contenido de un 
grupo de FODMAP puede ser bajo en un alimento, 
pero que son las grandes cantidades en la que se 
consume las que contribuyen a la sintomatología; 
por ende, es necesario explicar que no necesaria-
mente se debe eliminar ese alimento, a fin de pre-
venir restricciones innecesarias.

 – Reintroducción: en esta fase se comienza la rein-
troducción progresiva de un grupo de alimentos y 
de forma no sumatoria para evitar el efecto aditivo 
e identificar la tolerancia individual de cada grupo. 
Una vez identificado un grupo, se suspenderá 
nuevamente y se valorará eliminarlo de manera 
definitiva.

 – Personalización: a largo plazo el paciente puede 
consumir alimentos que contengan FODMAP con-
forme a su límite de tolerancia, controlando así sus 
síntomas.

 – Recientemente se ha publicado un abordaje alter-
nativo a la dieta baja en FODMAP con la finalidad 
de valorar si facilita el apego y consiste en restringir 
sólo unos cuantos subgrupos de FODMAP con base 
en la historia dietética del paciente. Este abordaje 
se llama bottom-up o FODMAP gentil, pues sólo res-
tringe uno o dos subgrupos de FODMAP de forma 
inicial; una vez evaluada la respuesta de síntomas, 
sólo se continúa restringiendo en caso necesario. Se 

sugiere empezar con los fructanos, el manitol y los 
galactooligosacáridos, porque son los subgrupos 
de FODMAP más reportados como detonantes9.

ESTREÑIMIENTO FUNCIONAL

Son pocos los estudios que se han enfocado en eva-
luar el manejo nutricional en este grupo de pacientes, 
puesto que el mismo manejo que se da para el SII (dieta 
baja en FODMAP principalmente) parece funcionar tam-
bién en los pacientes con EF. Cabe mencionar que esta 
entidad puede verse beneficiada de la suplementación 
con fibra, sobre todo de las no fermentables o lentamen-
te fermentables, como el bagazo de caña de azúcar o el 
psyllium, que son las mejor toleradas por el paciente. Los 
expertos recomiendan iniciar con una dosis baja y au-
mentar de forma gradual de acuerdo con la tolerancia10.

CONCLUSIONES

El rol de la dieta en los trastornos funcionales digesti-
vos es muy importante para iniciar de forma oportuna la 
mejoría de los síntomas y la calidad de vida del paciente. 
Sin embargo, sigue sin existir una dieta estandarizada 
que funcione para todos los pacientes. El manejo siempre 
debe individualizarse e iniciarse con recomendaciones 
generales basadas en los hábitos alimenticios y el estilo 
de vida del paciente. 

Tabla 5. Categorías de FODMAP, ejemplos de fuentes principales y proceso de digestión y absorción

Categoría Fuentes principales Digestión y absorción

Oligosacáridos

 – Fructanos Trigo, cebada, ajo, cebolla, alcachofas Los humanos carecemos de la enzima para 
hidrolizarlos  no se absorben – Galactooligosacáridos Leguminosas, algunas nueces

Disacáridos

 – Lactosa Leche y derivados lácteos La enzima lactasa realiza la hidrólisis y 
absorción de los azúcares de la lactosa. Su 
actividad puede disminuir con el tiempo y varía 
según las razas

Monosacáridos

 – Fructosa Mango, higos, miel, JMAF, jaleas, endulzantes, 
productos lácteos

Absorción en el intestino delgado por GLUT5 y 
GLUT2

Polioles

 – Sorbitol Manzana Absorción pasiva en el intestino delgado, 
depende del tamaño del poro intestinal, el 
tiempo de tránsito y la presencia de 
enfermedades gastrointestinales

 – Manitol Coliflor, champiñones
Lactitol, xilitol, eritritol, maltitol Chicles «sin azúcar»

GLUT: glucotransportadores; JMAF: jarabe de maíz alto en fructosa. Adaptada de Whelan, et al.7. 
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En caso de que las recomendaciones generales fallen 
y haya una persistencia de los síntomas, puesto que mu-
chas veces hay sobreposición de trastornos y/o síntomas, 
se le puede sugerir al paciente una dieta baja en FODMAP 
como una alternativa en el manejo nutricional y lograr el 
beneficio de las tres entidades. En la práctica diaria, es 
una dieta de difícil apego, por lo que se recomienda el 
apoyo de un nutriólogo o especialista capacitado en el 
tema para facilitar la adherencia y, con ello, el éxito.
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CAPÍTULO 13 Síndrome del intestino irritable con 
predominio de diarrea: todo un reto 
Octavio Gómez Escudero

DEFINICIÓN 

El síndrome del intestino irritable (SII) es un trastorno 
de la interacción eje-cerebro-intestino caracterizado por 
dolor abdominal asociado a cambios en el patrón intesti-
nal y puede adoptar cuatro subtipos de acuerdo al predo-
minio de dicho hábito: SII con predominio de diarrea 
(SII-D), estreñimiento (SII-E), mixto (SII-M) o inespecífico1. 
El SII-D se define, de acuerdo a los criterios clínicos diag-
nósticos de Roma IV, por la presencia de dolor abdominal 
recurrente, al menos una vez por semana, durante los 
últimos tres meses, con inicio de los síntomas seis meses 
antes del diagnóstico, asociado a predominio de diarrea, 
definida como la disminución en la consistencia (Bristol 6 
o 7) o el aumento en la frecuencia, durante > 25% del 
tiempo total, y heces duras en < 25%1-3.

EPIDEMIOLOGÍA Y FACTORES DE 
RIESGO

Se estima que la incidencia del SII se halla entre el 1.3 
y el 1.5% con base en seguimientos a 10-12 años1. La 
prevalencia de cualquier tipo de SII varía de acuerdo a la 
región geográfica y a los criterios diagnósticos utilizados. 
En 2012 un metaanálisis reportó una prevalencia global 
del 11.2%4, y el grupo de Roma, del 7-21%5. Los resulta-
dos varían según los criterios empleados (Roma I: 8.8%, 
Roma II: 7.8-9.4%, Roma III: 9.1-11.5% y Roma IV: 5-10%)4,6, 
y de acuerdo a la región geográfica (tan baja como del 
1% en Francia e Irán o tan alta como del 35% en México 
y del 17.5% en Latinoamérica)5. En nuestro país la preva-
lencia varía de acuerdo a los criterios utilizados: 35% con 
Roma II7,8 y 4.4% con Roma III9. El estudio SIGAME (Sínto-
mas Gastrointestinales en México), una encuesta nacio-
nal en población abierta, reportó una prevalencia nacio-
nal del 7.6% (Roma III)10. Existe menos información 
relativa a la prevalencia por subtipos, pero en países con 

prevalencia > 10% el SII-D, el SII-E y el SII-M afectan a la 
población prácticamente en una tercera parte por cada 
subtipo11, y en algunos reportes el SII-D llega al 35-
40%3,12. En nuestro país los dos subtipos más comunes 
son el SII-E y el SII-M, dejando al SII-D con el 9% del nú-
mero total de casos10. En el estudio SIGAME-2, una en-
cuesta nacional en pacientes, el 1-2% reportaron evacua-
ciones excesivas o disminuidas en consistencia como 
síntoma predominante13. La diarrea crónica (DC), aquélla 
con una duración > 4 semanas, tiene una prevalencia del 
3-5% de la población14, y, además de tener un diagnósti-
co diferencial amplio, es el síntoma cardinal de la diarrea 
funcional (Df ), otro trastorno del eje cerebro-intestino 
similar pero con predominio de la diarrea sobre el dolor, 
el cual puede sobreponerse hasta en el 27.6% de las ve-
ces con el SII-D15. El SII está presente en todas las edades, 
sin diferencia en frecuencia por subtipos, aunque la inci-
dencia disminuye con la edad. Ha sido reportado con 
mayor frecuencia en mujeres, particularmente en Occi-
dente, con tasas de 1.5-3 veces, representando en algu-
nas series hasta el 67% del total de casos16, al igual que 
en familiares de primer grado o en caso de eventos trau-
máticos previos. En el SII-D un factor de riesgo asociado 
es la presencia de gastroenteritis o intoxicación alimen-
taria previa, que aumenta 4 veces el riesgo del llamado 
SII postinfeccioso (SII-PI), condición en la cual un deto-
nante infeccioso desencadena síntomas persistentes, y 
que puede observarse tanto con infecciones bacterianas 
como virales y parasitarias, con una prevalencia acumu-
lada del 7.3-10.1%, que alcanza el 15-30% durante epide-
mias o el 5-10% en la diarrea del viajero. Otros factores 
de riesgo para el SII-PI son el género femenino, la edad 
joven, la severidad de la infección y condiciones psicoló-
gicas previas17,18. Recientemente se ha descrito que el 
15-35% de los pacientes con infección por el coronavirus 
2 del síndrome respiratorio agudo grave (SARS-CoV-2) 
eventualmente cumplen criterios para el SII-PI, condición 
ahora llamada SII-poscovid19.
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FISIOPATOLOGÍA DEL SÍNDROME  
DEL INTESTINO IRRITABLE CON 
PREDOMINIO DE DIARREA

El SII-D es una enfermedad multifactorial que involu-
cra múltiples mecanismos fisiopatológicos que pueden 
coexistir, entre los cuales se encuentran: 

 – Factores genéticos y epigenética: se ha reportado 
mayor predisposición del SII cuando existe histo-
ria familiar del padecimiento, y varias líneas de 
investigación orientan hacia polimorfismos en 
genes que codifican para proteínas relacionadas 
con la función epitelial intestinal, como cadherina 
1, mutaciones en genes que codifican proteínas 
relacionadas con el sistema serotoninérgico 
(HTR3A, HTR3E) o variaciones en genes involucra-
dos en la síntesis de ácidos biliares (AB) (KLB, 
FGFR4). La evidencia de epigenética en el SII se 
encuentra aún en desarrollo, y se han reportado 
preliminarmente microarreglos y alteraciones en 
la expresión de algunos genes asociados a la so-
brerregulación o infrarregulación de factores rela-
cionados con permeabilidad intestinal o hiper-
sensibilidad visceral20.

 – Alteraciones en la barrera epitelial y la permeabi-
lidad intestinal: se ha descrito un aumento en la 
permeabilidad intestinal tanto en el SII-PI como 
en el SII-D en biopsias que muestran daño y remo-
delación del borde basolateral de las células epi-
teliales intestinales y daño de las uniones estre-
chas o proteínas de adherencia, en asociación con 
mediadores inflamatorios como proteasas, hista-
mina y eicosanoides, lo cual condiciona el paso de 
antígenos luminales y macromoléculas, y la esti-
mulación de neuronas del sistema nervioso enté-
rico (SNE). Esta inflamación de bajo grado y per-
meabilidad aumentada aparentemente están 
asociadas a factores genéticos, disbiosis y alergias 
alimentarias, y se han ligado a la severidad del 
dolor y diarrea2,21,22.

 – Disbiosis: la alteración en la composición o estruc-
tura de las comunidades bacterianas puede ser 
secundaria a la genética del huésped, la expansión 
de patobiontes por disfunción del sistema inmu-
ne, alteraciones de la mucosa intestinal, cambios 
en la dieta y medicamentos, particularmente anti-
bióticos. Los mejores ejemplos de disbiosis en el 
SII son su asociación con la sobrepoblación bacte-
riana del intestino delgado (SIBO) y el SII-PI. La 
firma característica de la microbiota en el SII es 
una relación Firmicutes/Bacteroidetes aumentada, 

menor abundancia de Lactobacillus y Bifidobacte-
rium, y aumento de Ruminococcaceae spp, Dorea 
spp y filotipos de Clostridium. Las consecuencias 
de la disbiosis son una inflamación de bajo grado, 
el aumento en la permeabilidad y secreción intes-
tinal, alteraciones en la síntesis de hidroxitriptami-
na (5-HT) y anormalidades en la percepción de 
dolor a nivel central18,22,23.

 – Respuesta inmune, inflamación de bajo grado e 
interacción neuroinmune: cerca de la mitad de 
los pacientes con SII tienen evidencia de activa-
ción de células inmunes, particularmente masto-
citos y sus mediadores (proteasas, histamina y 
metabolitos de ácidos grasos poliinsaturados), los 
cuales, según se ha sugerido, participan en una 
señalización anormal neuronal e hipersensibili-
dad visceral. Cuando estos cambios ocurren de 
forma crónica, pueden dañar las terminaciones 
nerviosas o alterar los mecanismos relacionados 
con la neuroplasticidad. Se ha descrito que la se-
ñalización neuronal persiste alterada hasta dos 
años en el SII-PI24.

 – Alteraciones en la homeostasis de líquidos y AB: el 
25% de los pacientes con SII-D tienen un aumento 
de los niveles fecales de AB que resulta en diarrea 
(DAB). En forma normal los AB primarios al llegar al 
colon interactúan con la microbiota, se desconju-
gan y se convierten en AB secundarios, los cuales 
son prosecretores. Se han descrito diferentes perfi-
les de AB que pueden afectar tanto a las funciones 
secretoras, de absorción, como de motilidad y sen-
sibilidad. Los factores de riesgo para la DAB inclu-
yen la alteración de los genes involucrados en la 
síntesis, metabolismo y función de los AB, además 
de la SIBO y la disbiosis18,25.

 – Desregulación del eje cerebro-intestino: se ha es-
tablecido una interacción bidireccional entre el 
sistema nervioso y el intestino, que involucra 
áreas específicas del sistema nervioso central, el 
SNE, el sistema nervioso autonómico y el eje hi-
potálamo-hipófisis-adrenal. Esta red neurohor-
monal está involucrada en las funciones motoras, 
secretoras, metabólicas y sensoriales, y requiere 
una compleja interacción con el epitelio intesti-
nal, las terminaciones nerviosas, los receptores 
de 5-HT, la microbiota y el microbioma. La dis-
rupción de este eje puede resultar en una sensi-
bilización central y periférica que ocasiona hipe-
ralgesia visceral2,26, razón por la cual en la 
actualidad el SII se considera un trastorno del eje 
cerebro-intestino1,2.
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EVALUACIÓN Y DIAGNÓSTICO 
DIFERENCIAL

Diversas asociaciones internacionales han publicado 
guías y recomendaciones para el abordaje de los pacientes 
con DC y con sospecha de SII-D y Df (Fig. 1)12,14,15,27. Consis-
te, en primer lugar, en descartar el efecto secundario de 
medicamentos asociados a la diarrea como antibióticos 
(clindamicina, amoxicilina, quinolonas, macrólidos) y anti-
hipertensivos (particularmente olmesartán), medicamen-
tos para el control de la diabetes y el peso (metformina, 
acarbosa, orlistat), levotiroxina, misoprostol, inhibidores 
de la bomba de protones y antiácidos, e inmunosupreso-
res y la terapia blanco para el cáncer. Hay que tomar en 
cuenta la historia de cirugías gastrointestinales que modi-
fiquen la anatomía y/o fisiología gastrointestinal, como el 
bypass gástrico o colecistectomía, la historia de pancreati-
tis que predisponga a una insuficiencia pancreática exocri-
na o la historia de infecciones gastrointestinales que pu-
dieran detonar alguna enfermedad inflamatoria intestinal 
(EII) o la infección por el SARS-CoV-2, que puede asociarse 
al SII-PI. En segundo lugar, la DC puede dividirse en tres 
grupos: inflamatoria, malabsortiva y funcional14. Cada una 
de estas condiciones puede evaluarse mediante una 

secuencia de pruebas particulares (serología celíaca y mar-
cadores de absorción intestinal en caso de sospecha de 
malabsorción, calprotectina si hay sospecha de diarrea in-
flamatoria, criterios de Roma en la Df/SII-D). Cuando exis-
ten síntomas de alarma como pérdida ponderal, diarrea 
nocturna, hematoquecia o historia familiar de cáncer colo-
rrectal o de EII, se deben realizar los estudios apropiados 
para descartar estas enfermedades, como una colonosco-
pia. El grupo de Roma, la Asociación Americana de Gas-
troenterología y las sociedades europeas de gastroentero-
logía y de neurogastroenterología y motilidad recomiendan 
como pruebas iniciales en todos los pacientes con SII-D 
una biometría hemática (BH), proteína C reactiva (PCR), 
serología para enfermedad celíaca, estudios coprológicos 
para descartar parasitosis, particularmente Giardia, y una 
calprotectina fecal. Si se tiene una sospecha alta de SIBO, 
las pruebas de aliento con glucosa y/o lactulosa o una en-
doscopia con aspirados duodenoyeyunales permiten con-
firmar el diagnóstico. Si hay datos clínicos de hipertiroidis-
mo, se debe agregar un perfil tiroideo. Una recomendación 
condicional es descartar la DAB, pero, debido a la poca 
disponibilidad de los ensayos comerciales, se puede reali-
zar una prueba terapéutica con agentes secuestradores de 
AB como colestiramina o colestipol12,15,27. 

Sospecha de SII-D

Descartar efecto secundario de medicamentos
o condiciones quirúrgicas preexistentes ¿DC postinfecciosa?

SIBO
Esprúe tropical

EII
SII-PI

DC malabsortiva

BH, PCR, vitamina B12, ácido 
fólico, saturación de 

transferrina, búsqueda de 
Giardia, grasa en las heces, 

elastasa fecal 1
Ab antitransglutaminasa IgA + 

niveles IgA
EGD + Bx duodeno

SIBO
Enteropatías

(celíaca, autoinmune, esprúe 
tropical, etc.)

Insuficiencia pancreática 
exocrina

DC funcional

Estudios normales
Criterios de Roma IV

¿Predominio diarrea? Df
¿Predominio dolor? SII-D

DC inflamatoria

Calprotectina fecal
Lactoferrina fecal
Colonoscopia + Bx

Ileoscopia + Bx
Videocápsula

Entero-RMN/entero-TC

Enteropatías
Colonopatías
Inflamación

macroscópica o
microscópica

Figura 1. Abordaje diagnóstico en el SII-D . Ab: anticuerpo; IgA: inmunoglobulina A; EGD: esofagogastroduodenoscopia; Bx: biopsias; entero-RMN: 
entero-resonancia magnética nuclear; entero-TC: entero-tomografía .
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La velocidad de sedimentación globular (VSG) y la 
PCR ultrasensible son biomarcadores de inflamación. La 
VSG no discrimina entre SII y EII, y la PCR tiene una sensi-
bilidad > 90% para detectar inflamación, pero una espe-
cificidad muy baja, por lo que no permite discriminar el 
sitio de inflamación. Existen biomarcadores serológicos 
que permiten descartar enfermedad celíaca en la DC; de 
éstos, los anticuerpos antitransglutaminasa tisular inmu-
noglobulina (Ig) A  tienen las mayores sensibilidad y es-
pecificidad (> 95% ambas), y un resultado positivo debe 
confirmarse mediante una biopsia duodenal. Si existe de-
ficiencia de IgA, se puede realizar una determinación de 
anticuerpos antigliadina deaminada IgG o antitransgluta-
minasa IgG. La calprotectina fecal es una proteína deriva-
da de los glóbulos blancos que indica una inflamación de 
la pared intestinal o colónica. El valor de corte convencio-
nal (50 mg/g) tiene una sensibilidad del 81-92% y una 
especificidad del 82-87%, y si el punto de corte se aumen-
ta, el valor predictivo positivo aumenta también (por 
ejemplo, a 1,000 mg/g, la razón de momios para la EII es 
de 27.8). La lactoferrina, otra proteína de origen inflama-
torio, tiene una sensibilidad del 79% y una especificidad 
del 93%, con valores de corte de entre 4.0 y 7.25 mg/g. La 
determinación de anticuerpos antitoxina citoletal de 
Campylobacter y antivinculina se ha utilizado en caso de 
sospecha de SII-PI y SII-D, pero la sensibilidad es baja (40-
52%). Otro diagnóstico diferencial a considerar incluye las 
enterocolitis microscópicas, un grupo de padecimientos 
caracterizados por una inflamación microscópica sin alte-
raciones macroscópicas de la mucosa, que pueden afec-
tar al intestino delgado o el colon, cuyo diagnóstico se 
realiza tomando biopsias durante la colonoscopia y que 
tienen una prevalencia del 9.8% en el SII-D. Está indicado 
descartarlas cuando hay síntomas refractarios12,14,15,27. 

TRATAMIENTO

El mejor entendimiento de los mecanismos fisiopato-
lógicos del SII-D y la Df ha permitido evaluar opciones 
terapéuticas dirigidas a cada uno de ellos (Tabla 1). 

Terapias dirigidas a intolerancia o 
síntomas relacionados con alimentos

Aunque la mayoría de los pacientes consideran la die-
ta como la causante de sus síntomas, se ha documentado 
que sólo el 11-27% tienen intolerancia a una dieta en 
particular. La dieta puede ejercer efectos osmóticos, quí-
micos o mecánicos, además de modificar la microbiota, 
induciendo síntomas particulares. A la fecha no hay un 

protocolo nutricional estándar útil para todos los pacien-
tes con SII-D, por lo que se debe individualizar de acuerdo 
a los antecedentes, la tolerancia y la respuesta particular 
de cada paciente, aunque medidas generales incluyen 
moderar las porciones, reducir la fibra insoluble (las fibras 
solubles como psyllium pueden mejorar la consistencia 
fecal), evitar el sorbitol y los endulzantes artificiales, la 
cafeína, la fructosa y el alcohol. La dieta baja en fructanos, 
oligosacáridos, disacáridos, monosacáridos y polioles 
(FODMAP) permite identificar los alimentos comúnmente 
desencadenantes de dolor y distensión, y puede ser indi-
vidualizada tras un periodo de prueba. La dieta libre de 
gluten no ha mostrado mejorar los síntomas a menos que 
el paciente tenga enfermedad celíaca26,28,29. 

TERAPIAS DIRIGIDAS A ALTERACIONES 
MOTORAS Y MANEJO SINTOMÁTICO

Los antiespasmódicos son medicamentos que relajan 
el músculo liso intestinal y mejoran tanto los síntomas 
globales como los puntajes de dolor abdominal, con un 
número necesario a tratar (NNT) de entre 3 y 11. Algunos, 
al tener actividad anticolinérgica, pueden asociarse a es-
treñimiento y mejorar el hábito intestinal en el SII-D; sin 
embargo, no hay estudios ex profeso para evaluar este 
efecto, por lo que su utilidad es mayor para el control del 
dolor a corto y mediano plazo, ya que pierden su efecto 
tras 12-16 semanas de uso28,30,31.

Terapias dirigidas a disminuir la 
inflamación de bajo grado

Varias líneas de investigación han evaluado diferen-
tes antiinflamatorios: corticosteroides, mesalazina, esta-
bilizadores de mastocitos (ketotifeno, cromoglicato di-
sódico), así como ebastina, un antagonista tipo 1 de 
histamina. La prednisolona no es superior al placebo 
para la mejoría sintomática, aunque disminuye el núme-
ro de linfocitos rectales. La mesalazina, un aminosalicila-
to, ha sido evaluada en estudios doble ciego con resul-
tados conflictivos: aunque existe una mejoría en los 
puntajes de inflamación, esta diferencia no se traduce 
en una mejoría clínica significativamente superior al pla-
cebo, y los metaanálisis han confirmado los hallazgos. La 
administración prolongada de cromoglicato disódico 
también obtuvo resultados similares. Tanto ketotifeno 
como ebastina incrementaron los umbrales de sensa-
ción rectal a la distensión con baróstato en un subgrupo 
de pacientes con SII. Ninguno ha demostrado utilidad 
real en el SII-D31,32.
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Terapias dirigidas a corregir la disbiosis

La rifaximina es un antibiótico sintético no absorbi-
ble aprobado para uso en la SIBO y el SII sin estreñimien-
to con base en los resultados de los estudios TARGET 1 y 
2, en donde 550 mg tres veces al día por 14 días se aso-
ciaron a una mejoría sintomática global (desenlace pri-
mario) y del dolor, la distensión y la consistencia de las 
heces (desenlaces secundarios). La definición de respon-
dedor en el subanálisis de diarrea fue la siguiente: reduc-
ción ≥ 50% en el número basal de días con evacuaciones 
Bristol 6 o 7 por ≥ 2 de las primeras cuatro semanas de 
tratamiento33. En estudios subsecuentes derivados de la 
misma cohorte, como el TARGET-3, se demostró una me-
joría con tratamientos repetidos y predicción de mejoría 
cuando se confirma la SIBO por la prueba de aliento. Los 
mecanismos potenciales de acción son la eliminación de 
bacterias patógenas, la modificación de la microbiota 
hacia bacterias benéficas, el mantenimiento de la diver-
sidad bacteriana y la alteración en la expresión de facto-
res de virulencia, y la evidencia preliminar apunta a que 
puede tener propiedades antiinflamatorias y de protec-
ción de la barrera intestinal derivada de la corrección de 
la disbiosis33. Los probióticos son microorganismos que, 
administrados en cantidades adecuadas, proveen un 
efecto benéfico al huésped, pueden tener efectos direc-
tos sobre la diversidad microbiana o indirectos a través 
de la estimulación del sistema inmune y la mejoría de la 
función mucosa. Varios metaanálisis han concluido que 
son superiores como grupo al placebo para la mejoría de 

síntomas globales y los subanálisis han reportado una 
mejoría en los puntajes de dolor, flatulencia y distensión, 
pero la heterogeneidad de los estudios limita los hallaz-
gos y la evidencia de beneficio por subtipo de hábito 
intestinal es escasa34,35.

Terapias dirigidas a la alteración en la 
permeabilidad intestinal

Se han evaluado tres terapias dirigidas a restaurar la 
permeabilidad intestinal en el SII: probióticos, discutidos 
previamente, glutamina y acetato de larazotida. Un estu-
dio piloto ha mostrado que la glutamina aumenta la ex-
presión de claudina-1, una proteína asociada a permeabi-
lidad, pero no hay estudios adicionales. La larazotida es 
un péptido regulador de uniones estrechas que ha sido 
evaluado en la enfermedad celíaca, pero no hay estudios 
controlados en el SII32.

Terapias dirigidas a la alteración en la 
homeostasis de líquidos y ácidos 
biliares

La 5-HT es un importante modulador de la secreción 
intestinal. Varios antagonistas de los receptores 5-HT3 han 
sido evaluados en el SII-D. Alosetrón, el más estudiado, 
tiene una ganancia terapéutica del 20-30% sobre el pla-
cebo y un NNT de 4-8 (0.5 mg dos veces al día) para 

Tabla 1. Tratamiento fisiopatológico del SII-D

Mecanismo fisiopatológico Opciones terapéuticas Evidencia médica

Intolerancia a la dieta/alimentos Dieta baja en FODMAP
Dieta sin gluten

Mejoría sintomática, individualizable
No evidencia de mejoría

Alteraciones motoras Antiespasmódicos Mejoría del dolor a corto/mediano plazo, NNT 
3-11

Inflamación de bajo grado Mesalazina, prednisolona, ketotifeno, 
cromoglicato, ebastina

Puntajes de inflamación, no mejoría sintomática
Incremento de los umbrales de sensación rectal

Disbiosis Antibióticos de acción local (rifaximina)
Probióticos

Mejoría global, número y consistencia, distensión, 
SIBO, SII-no E
Mejoría de síntomas globales

Alteraciones en la permeabilidad 
intestinal

Glutamina, larazotida Estudio piloto, no estudios controlados

Alteraciones de la homeostasis de 
líquidos

Antagonista de 5-HT3 (alosetrón, ondansetrón)
Ibodutant

Mejoría en número y consistencia (A, O), efecto 
antinociceptivo (A), NNT 4-8 (A)
Antinociceptivo (mujeres)

Alteraciones de la homeostasis de AB Colestiramina, colesevelam, colestipol
Eluxadolina
Liraglutida

Evidencia indirecta (DAB)
Mejoría sintomática (en VB sana)
No inferior a colesevelam

Disfunción del eje cerebro-intestino Neuromoduladores tricíclicos (amitriptilina, 
imipramina, nortriptilina)
ISRS, ISRN

Mejoría global, puntaje del dolor, NNT 3
Mejoría global como grupo
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disminuir el número de evacuaciones, además de un 
efecto antinociceptivo, pero con un perfil de seguridad 
asociado a estreñimiento severo e incluso colitis isquémi-
ca, por lo que en EE.UU. se encuentra bajo un programa 
especial de prescripción36. No se encuentra disponible en 
nuestro país. Ondansetrón, evaluado en un estudio cruza-
do, mostró una mejoría en la frecuencia y consistencia de 
las heces, y percepción de distensión. Se han utilizado 
varios antagonistas opioides en el SII-D. Por años la lope-
ramida se ha utilizado como medicamento de rescate, 
por sus propiedades antisecretoras y su efecto sobre el 
esfínter anal mejorando la sensación de urgencia e incon-
tinencia. En años recientes la eluxadolina, un agonista 
mixto d-k y antagonista d-opioide, ha mostrado en estu-
dios en fase III y análisis post-hoc ser superior al placebo 
para mejorar el puntaje compuesto de síntomas y patrón 
de heces a dosis de 75-100 mg dos veces al día por 26 
semanas, incluso en pacientes con uso previo de lopera-
mida. Debido a reportes de espasmo del esfínter de Oddi 
y pancreatitis en pacientes poscolecistectomizados, se re-
comienda su uso en pacientes con una vesícula biliar (VB) 
sana37. Varios agentes secuestradores de AB (colestirami-
na, colestipol, colesevelam, ácido obeticólico) han de-
mostrado una reducción del tránsito colónico y una me-
joría de la consistencia fecal en la DAB, pero la evidencia 
en el SII-D y la Df es indirecta, dado que la mayoría de las 
veces se utilizan como prueba terapéutica12,14,15. Reciente-
mente la liraglutida, un análogo glucagon-like peptide 1 
utilizado en la obesidad y la diabetes mellitus, ha mostra-
do un efecto similar a colesevelam en un estudio de no 
inferioridad en la DAB, pero no hay estudios en el SII-D. 
Finalmente, el idobutant, un antagonista selectivo de 
neuroquinina-2, una familia de neuropéptidos mediado-
res de la motilidad y la nocicepción, mostró un beneficio 
dependiente de la dosis en mujeres con SII-D.

Terapias dirigidas a la neuromodulación 
del eje cerebro-intestino

Los neuromoduladores se han convertido en una de 
las mayores herramientas en todos los subtipos de SII, al 
mediar tanto a nivel central como periférico la percepción 
de dolor. En el SII-D los antidepresivos tricíclicos (ATC) 
(imipramina, amitriptilina, desipramina y nortriptilina) 
han demostrado una mejoría global y en el puntaje de 
dolor, con un NNT de 3. Debido a sus efectos sobre recep-
tores tanto muscarínicos como adrenérgicos y de histami-
na, reducen la frecuencia de la diarrea, pero se asocian a 
efectos secundarios como resequedad de boca, somno-
lencia y estreñimiento. Se sugiere su uso a dosis ascen-
dente, obteniendo el máximo beneficio entre 6 y 8 

semanas, y en caso de efectos secundarios o respuesta 
subóptima puede utilizarse otro medicamento del mismo 
grupo. La evidencia con los inhibidores de la recaptura de 
5-HT y norepinefrina en el SII-D es escasa38. 

CONCLUSIONES

El SII-D afecta al 30-45% de los casos de SII. Tiene una 
fisiopatología multifactorial que incluye disbiosis, ho-
meostasis de líquidos y AB alterada, inflamación de bajo 
grado y disfunción cerebrointestinal. Se debe descartar la 
diarrea inflamatoria y malabsortiva mediante un escruti-
nio básico o pruebas específicas. Las opciones terapéuti-
cas van dirigidas al mecanismo fisiopatológico y varían 
desde restricciones dietéticas hasta rifaximina, secuestra-
dores de AB, antagonistas de 5-HT3 y neuromoduladores 
tipo ATC.
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CAPÍTULO 14
Probióticos: pros y contras
Miguel Ángel Valdovinos Díaz

DEFINICIONES 

Probióticos

De acuerdo con la Organización de las Naciones Unidas 
para la Alimentación y Agricultura, la Organización Mundial 
de la Salud1 y la Asociación Científica Internacional para Pro-
bióticos y Prebióticos (ISAPP)2, los probióticos son microor-
ganismos vivos que, al administrarse en cantidades adecua-
das, confieren un beneficio para la salud del hospedero. Esta 
definición enfatiza tres características fundamentales de un 
probiótico: deben ser microorganismos vivos, se debe cono-
cer la cantidad o número de unidades formadoras de colo-
nias (UFC) contenidas en el producto probiótico y deben 
existir estudios clínicos que demuestren los beneficios para 
la salud del sujeto o paciente que consume el probiótico.

Prebióticos

De acuerdo a la ISAPP3, un prebiótico es un sustrato 
que es utilizado por los microorganismos del hospedero 
y confiere beneficios para la salud. Aunque los prebióti-
cos son administrados generalmente por vía oral, tam-
bién pueden administrarse directamente en otros sitios 
colonizados por bacterias como la vagina o la piel. Los 
prebióticos más utilizados son los oligosacáridos no dige-
ribles como los fructooligosacáridos, galactooligosacári-
dos o mananooligosacáridos, fructanos y galactanos. 

Simbióticos

Se definen como la combinación de microorganismos 
vivos y sustratos selectivamente utilizados por los mi-
croorganismos del huésped que confiere un beneficio 
para la salud4. Pueden ser complementarios y sinergísti-
cos. En los complementarios el prebiótico y el probiótico 
trabajan cada uno independientemente para conferir uno 

o más beneficios para la salud. En los sinergísticos tanto 
el prebiótico como el probiótico actúan juntos para con-
ferir el beneficio para la salud. 

Posbióticos

Es una preparación de microorganismos inanimados 
y/o de sus componentes que confiere un beneficio al 
huésped5.

NOMENCLATURA Y PROBIÓTICOS 
DISPONIBLES EN LA PRÁCTICA CLÍNICA

La nomenclatura taxonómica de los probióticos inclu-
ye el género, la especie, la subespecie y la cepa con la 
designación alfanumérica del microorganismo6. El género 
se refiere a un grupo de especies de microorganismos 
con cualidades similares como características físicas, pro-
ductos o requerimientos metabólicos. La especie es un 
grupo de cepas que comparten numerosas propiedades 
estables. La cepa es una población de microorganismos 
que descienden de una sola célula o de un aislamiento en 
cultivo puro. Un ejemplo es Bifidobacterium longum ssp 
infantis 35624 (Fig. 1). La importancia de conocer la no-
menclatura de una cepa probiótica radica en que los 

Taxonomía

Género

Especie

Subespecie

Cepa

Bifidobacterium

Bifidobacterium longum

Bifidobacterium longum ssp. infantis

Bifidobacterium longum ssp. infantis 35624

Nomenclatura

Figura 1. Nomenclatura de los probióticos: género, especie, subespecie 
y cepa con designación alfanumérica .
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beneficios para la salud de los probióticos son específicos 
para cada especie. Las cepas bacterianas de una misma 
especie de probióticos pueden tener acciones, propieda-
des, características y efectos terapéuticos significativa-
mente diferentes. Estas cualidades se engloban en el con-
cepto de especificidad de cepa. Asimismo, los desenlaces 
terapéuticos con el uso de una cepa probiótica son espe-
cíficos para la entidad clínica en la cual se ha ensayado 
dicho probiótico. Así, por ejemplo, Lactobacillus planta-
rum cepa 299v7 ha mostrado que mejora los síntomas del 
síndrome del intestino irritable (SII), mientras que Lacto-
bacillus plantarum MF1298 empeora los síntomas en pa-
cientes con SII8. De la misma manera, Lactobacillus rham-
nosus GG es efectivo para prevenir la diarrea asociada a 
antibióticos9, pero no lo es para la prevención de la infec-
ción urinaria10. El desconocimiento del concepto de espe-
cificidad de cepa por el médico o consumidor de probió-
ticos puede ocasionar una interpretación o extrapolación 
erróneas de la investigación científica y resultar en una 
mala indicación o ineficacia de un probiótico.

Los efectos sobre la salud deben documentarse consi-
derando la cepa específica que se administra en un pro-
ducto. Las diferentes cepas probióticas que se han usado 
deben contar con evidencias de efectos clínicos en por lo 
menos un ensayo clínico bien diseñado y con poder esta-
dístico suficiente, que avale que la administración oral de 
una cepa probiótica específica es eficaz y benéfica para la 
salud o como tratamiento de alguna enfermedad. Por 
ello, no se pueden extrapolar los resultados de efectos 
benéficos en población adulta a la pediátrica, o viceversa, 
o a mujeres embarazadas11,12.

Los probióticos los podemos encontrar en diferentes 
presentaciones como fármacos, suplementos, alimentos 
funcionales, fórmulas infantiles, productos de aplicación 

tópica o local y consorcios bacterianos. De acuerdo a la 
definición de probiótico y a la ISAPP2, no deben conside-
rarse como probióticos los alimentos fermentados (como 
el kéfir, búlgaros) ni el trasplante de microbiota fecal 
(TMF), en los cuales no se conoce el contenido de UFC, ni, 
en el caso del TMF, sus efectos a largo plazo en la salud. 

Los probióticos disponibles en la práctica clínica inclu-
yen en su mayor parte subespecies y cepas de lactobacilos 
y bifidobacterias. También existen probióticos con bacilos 
gramnegativos, bacilos grampositivos, cocos grampositi-
vos y levaduras (Fig. 2).

MECANISMOS DE ACCIÓN  
DE LOS PROBIÓTICOS

Los mecanismos de acción de los probióticos son múl-
tiples y se han descrito de acuerdo al género, la especie y 
la cepa. La ISAPP2 considera que varios mecanismos son 
comunes a diversos géneros de probióticos, como la re-
sistencia a la colonización, la normalización de la micro-
biota alterada, la producción de ácidos grasos de cadena 
corta, el aumento del recambio de los enterocitos, la re-
gulación del tránsito intestinal y la exclusión competitiva 
de gérmenes patógenos. Algunos mecanismos de acción 
son inherentes a varias especies de probióticos, como la 
síntesis de vitaminas, el antagonismo directo de patóge-
nos como la producción de bacteriocinas o defensinas, la 
mejoría de la función de la barrera intestinal por el incre-
mento en la expresión de las proteínas de adhesión inter-
celular, la neutralización de carcinógenos intraluminales y 
el metabolismo de las sales biliares. Otros mecanismos 
están limitados a cepas específicas de probióticos e inclu-
yen efectos sobre el sistema nervioso central, una mejoría 

Lactobacillus spp.
– casei spp.
– reuteri
– acidophillus
– shirota
– delbrueckii sp bulgaricus
– brevis
– plantarum

Bifidobacterium spp.
– bifidum
– infantis
– longum
– termophilum
– lactis

Cocos grampositivos
– Streptococcus thermophilus
– Enterococcus faecium
– Streptococcus intermedieus
– Streptococcus alfa-hemoliticus

Bacilos gramnegativos
– Escherichia coli Nissle

Bacilos grampositivos
– Bacillus clausii

Levaduras
– Saccharomyces boulardii

Probióticos comúnmente usados en ECC

37%

19%

44%

Lactobacilos Bifidobacterias Otros

Figura 2. Probióticos disponibles en la práctica clínica . ECC: ensayos clínicos controlados .
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de la respuesta inmune, efectos metabólicos en la extrac-
ción de energía de los alimentos, la resistencia a la insuli-
na y en la producción de sustancias bioactivas12.

PROS DE LOS PROBIÓTICOS

Actualmente es posible señalar varias características a 
favor de los probióticos. Se ha definido de manera con-
sensuada lo que se puede considerar un probiótico para 
evitar su confusión con alimentos fermentados y otras 
microbiomaterapias como el TMF2.

Asimismo, se han establecido las credenciales científi-
cas que debe tener un probiótico para poder ser usado 
en el ser humano2: 

 – Evidencia adecuada que demuestre un beneficio 
para la salud del huésped.

 – Evidencia alineada de acuerdo a la cepa, la indica-
ción, la población, los desenlaces y la dosis.

 – Seguridad.
 – Genoma secuenciado.
 – Depositado en una colección internacional de cultivos.

La investigación científica sobre los probióticos se ha 
incrementado exponencialmente en la última década ge-
nerando una evidencia más robusta para su uso clínico. 
Esto ha inducido el surgimiento de guías de práctica clíni-
ca (GPC) que establecen las indicaciones en las cuales los 
probióticos han mostrado ser eficaces y seguros (Tabla 
1)13. No obstante, en algunas indicaciones, por ejemplo en 
el SII (Tabla 2)14, las GPC no se ponen de acuerdo en sus 
recomendaciones, seguramente por varias razones: 

 – Utilización de diferentes metodologías para la eva-
luación de la evidencia (sistema Oxford, sistema 
GRADE, etc.). 

 – La población objetivo a la cual está enfocada la 
guía es también diferente.

 – La disponibilidad de las cepas de probióticos reco-
mendadas es variable.

 – Los desenlaces no son similares en las GPC. 
La investigación científica ha identificado y desarrolla-

do nuevos microbios funcionales, derivados de comensa-
les del intestino humano, con propiedades benéficas espe-
cíficas capaces de prevenir o mitigar algunas enfermedades. 
Tal es el caso de microorganismos como Akkermansia mu-
ciniphila, Faecalobacterium prausnitzii, Eubacterium halli, Ru-
minococcus bromii, Prevotella copri, etc. o consorcios bacte-
rianos de microbiota fecal. Estos nuevos probióticos se 
están desarrollando con el mismo rigor científico y legal 
con el que se desarrolla un fármaco, con alegaciones para 
el tratamiento de enfermedades específicas, a diferencia 
de lo que ocurre con los probióticos tradicionales que se 
han producido como suplementos y que no tienen 

alegaciones específicas como agentes terapéuticos. De he-
cho, ya existe una propuesta de un marco regulatorio para 
considerarlos agentes vivos bioterapéuticos15.

Aunque los ensayos clínicos que evalúan específica-
mente la seguridad de los probióticos son escasos, en 
general, se consideran agentes con un perfil de seguridad 
adecuado. Se han descrito casos aislados de bacteriemia 
o fungemia en pacientes con catéteres centrales o en in-
munosuprimidos14.

CONTRAS DE LOS PROBIÓTICOS

Hay algunos factores que desafortunadamente obran 
en contra de los probióticos. El gran crecimiento del merca-
do de probióticos a nivel mundial, estimado en un 8% 
anual, ha causado la industrialización de innumerables pro-
ductos con probióticos, en forma de suplementos, fórmulas 
lácteas, alimentos funcionales, fármacos y de aplicación tó-
pica. Desafortunadamente este gran mercado ha creado 
confusión en el consumidor y en el profesional de la salud 
sobre la selección del probiótico apropiado para la indica-
ción específica. Además, muchos de los probióticos carecen 
de un control de calidad adecuado que certifique la dosis y 
la viabilidad de los microorganismos que contienen13,14.

Según una encuesta realizada en México, existe un 
desconocimiento entre los nutriólogos y gastroenterólo-
gos acerca del concepto de especificidad de cepa y de 
indicación clínica. Es decir, los probióticos se prescriben 
frecuentemente sin conocer la cepa o cepas de microor-
ganismos contenidas en el producto e ignorando la evi-
dencia científica en la cual determinada cepa probiótica 
ha mostrado utilidad clínica16.

La industria farmacéutica o alimentaria tiende a extra-
polar los resultados de la investigación in vitro o en anima-
les de experimentación de determinada cepa probiótica 
para justificar su uso en humanos. Asimismo, los resulta-
dos de un ensayo clínico con una cepa probiótica en una 
condición clínica específica se usan para indicar la misma 
cepa en otras entidades clínicas en las cuales el probiótico 
no ha sido evaluado. Éstas son las principales causas del 
fracaso terapéutico con el uso de probióticos13,14.

La evidencia científica de la eficacia de los probióticos 
en gastroenterología ha sido evaluada mediante metaa-
nálisis o revisiones sistemáticas. En la diarrea aguda del 
niño, la diarrea asociada a antibióticos, la enteritis necro-
sante, la pouchitis o reservoritis y el SII, los diversos me-
taanálisis han mostrado una eficacia a favor del uso de 
probióticos. No obstante, la mayoría de estos metaanálisis 
tienen una gran heterogeneidad debido a que los ensa-
yos incluidos presentan tamaños de muestra pequeños, 
criterios de inclusión y desenlaces diferentes, uso de 
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múltiples cepas probióticas individuales o en combina-
ción y duraciones de los tratamientos diversas. Por ello, 
sólo en algunas indicaciones se ha definido la cepa pro-
biótica efectiva (por ejemplo, Sacharomyces boulardii en 
la prevención de la diarrea asociada a antibióticos). Los 
probióticos se han usado en otros trastornos gastrointes-
tinales y hepáticos (enfermedad por reflujo gastroesofá-
gico, dispepsia funcional, estreñimiento, diverticulosis, 

enfermedad celíaca, enfermedad inflamatoria intestinal, 
enteritis por radiación, infección por Clostridioides difficile, 
erradicación de Helicobacter pylori, esteatosis hepática, 
encefalopatía hepática), pero la evidencia es insuficiente 
para recomendar su uso en estas condiciones fuera de 
estudios de investigación13,14,16,17.

Es necesario un mayor número de ensayos clínicos 
aleatorios bien diseñados, con tamaños de muestra con 

Tabla 1. Recomendaciones de probióticos en las GPC

Enfermedad Guía Recomendación

Tratamiento de la diarrea 
aguda

ESPGHAN 2020 Condicional
 – S. boulardii (nivel de evidencia bajo/muy bajo)
 – L. rhamnosus GG (nivel de evidencia muy bajo)
 – L. reuteri DSM (nivel de evidencia bajo/muy bajo)
 – L. rhamnosus 19070-2 y L. reuteri DSM 12246 (nivel de evidencia bajo)

Fuerte recomendación en contra:
 – L. helveticus R0052 y L. rhamnosus R0011 (nivel de evidencia moderado) 

Débil recomendación en contra:
 – Bacillus clausii O/C, SIN, N/R y T (nivel de evidencia muy bajo)

AGA 2020 En contra del uso de probióticos en niños en Norteamérica (recomendación 
condicional, nivel de evidencia moderado)

Prevención de la diarrea 
asociada a antibióticos

ESPGHAN 2016  – L. rhamnosus GG (nivel de evidencia moderado)
 – S. boulardii (nivel de evidencia moderado)

AGA 2020 No ha evaluado
Prevención de la infección 
por C. difficile

ESPGHAN 2016  – S. boulardii (nivel de evidencia moderado/recomendación débil)
AGA 2020  – S. boulardii

 – Combinaciópn de L. acidophilus CL 1285 y L. casei LBC80R
 – Combinación de L. acidophilus, L. delbruekii ssp bulgaricus y B. bifidum
 – Combinación de L. acidophilus, L. delbruekii ssp bulgaricus, B. bifidum y 

Streptococcus salivariusssp Thermophilus

ACG 2021 Recomendación en contra (nivel de evidencia moderado)
Prevención de la 
enterocolitis necrosante

ESPGHAN 2020 Recomendación condicional a favor:
 – L. rhamnosus GG ATCC53103 (nivel de evidencia bajo) 
 – B. infantis Bb-02, B. lactis Bb-12 y Str thermophilus TH-4 (nivel de 

evidencia bajo) 
Recomendación condicional en contra:

 – B. breve BBG-001
 – S. boulardii

AGA 2020 Combinación de Lactobacillus spp y Bifidobacterium spp:
 – L. rhamnosus ATCC 53103 y B. longum ssp infantis
 – L. casei y B. breve
 – L. rhamnosus, L. acidophilus, L. casei, B. longum ssp infantis, B. bifidum, 

y B. longum ssp longum
 – L. acidophilus y B. longum ssp infantis
 – L. acidophilus y B. bifidum
 – L. rhamnosus ATCC 53103 y B. longum Reuter ATCC BAA-999
 – L. acidophilus, B. bifidum, B. animalis ssp lactis y B. longum ssp longum
 – B. animalis ssp lactis (incluyendo DSM 15954)
 – L. reuteri (DSM 17938 o ATCC 55730)
 – L. rhamnosus (ATCC 53103 o ATCA07FA o LCR 35)

Infección por H. pylori ESPGHAN y NASPGHAN 2017 No los recomiendan
Enfermedad de Crohn ESPGHAN 2018 No los recomiendan

AGA 2020 En contra del uso de probióticos, sólo en ensayos clínicos
Colitis ulcerosa ESPGHAN y ECCO 2018 VSL3 y E. coli Nissle 1917

AGA 2020 En contra del uso de probióticos, sólo en ensayos clínicos
Reservoritis ESPGHAN 2018 y AGA 2020 VSL 3

ESPGHAN: Sociedad Europea de Gastroenterología, Hepatología y Nutrición Pediatricas; NASPGHAN: Sociedad Norteamericana de Gastroenterología, Hepatología y Nutrición Pediátricas; ECCO: 
Organización Europea de Enfermedad de Colitis y Crohn . Adaptado de Szajewska, et al.13.
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poder estadístico, criterios de inclusión y desenlaces bien 
definidos y duración de tratamientos acorde a la indica-
ción clínica, para definir la eficacia de los probióticos en 
condiciones de salud o enfermedad. 

La regulación de las agencias internacionales o locales 
(Food and Drug Administration, European Medicines Agen-
cy, Comisión Federal para la Protección contra Riesgos 
Sanitarios) para el uso de probióticos aún es poco clara y 
en este momento no se han aceptado alegaciones espe-
cíficas para los probióticos, a excepción del control de la 
intolerancia a la lactosa para algunos productos fermen-
tados con probióticos. En nuestro país, la mayoría de los 
probióticos son registrados como suplementos, y por ello 
su registro lleva un proceso menos estricto que cuando 
se trata de un fármaco. 

CONCLUSIONES

Los probióticos han sido definidos de forma consen-
suada para diferenciarlos de los alimentos fermentados, 
los posbióticos o el TMF. La investigación científica en 
probióticos ha crecido exponencialmente y hoy sabemos 
más sobre sus mecanismos de acción y potencial terapéu-
tico. No obstante, el número de ensayos clínicos aleato-
rios de alta calidad con probióticos es muy limitado y por 
ello la evidencia científica de su eficacia en los trastornos 
gastrointestinales y hepáticos es aún de moderada o po-
bre calidad. Por esta razón, sólo se recomiendan en muy 
pocas enfermedades digestivas. Los nuevos probióticos o 
agentes vivos bioterapéuticos para condiciones clínicas 
específicas desarrollados con criterios científicos y regu-
latorios semejantes a los fármacos son ya una realidad y 
parecen muy prometedores. Los profesionales de la salud 
debemos conocer los pros y contras de los probióticos 
para usarlos apropiadamente y evitar fracasos terapéuti-
cos o el mal uso de estos agentes. 
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Tabla 2. Guías de práctica clínica sobre el uso de probióticos en el SII14

Guía de práctica clínica Recomendaciones Nivel de evidencia

WGO guía en probióticos 
2017

Para el alivio de distensión y flatulencia. Algunas cepas 
específicas en dolor abdominal

Oxford: 2 y 3

CAG guía en SII 2019 Sugerimos ofrecer probióticos a los pacientes con SII 
para mejorar los síntomas de SII (por un mes)

Enfoque GRADE Recomendación condicional Nivel 
muy bajo de evidencia

AGA guía en probióticos 
2020

Sólo se recomiendan en el contexto de un ensayo clínico Enfoque GRADE 
Sin recomendaciones

BSG guía en SII 2021 Síntomas globales y dolor abdominal Enfoque GRADE Recomendación débil 
Nivel muy bajo de evidencia

ACG guía en SII 2021 En contra del uso de probióticos para síntomas globales Enfoque GRADE Recomendación condicional Nivel 
muy bajo de evidencia

WGO: Organización Mundial de Gastroenterología; CAG: Asociación Canadiense de Gastroenterología; AGA: Asociación Americana de Gastroenterología; BSG: Sociedad Británica de 
Gastroenterología; ACG: Colegio Americano de Gastroenterología .
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CAPÍTULO 15
Helicobacter pylori en 2023: epidemiología
Alejandra Noble Lugo

GENERALIDADES

Helicobacter pylori es una bacteria gramnegativa que 
infecta aproximadamente a la mitad de la población 
mundial, afectando a billones de personas en todo el 
mundo, y, por lo tanto, constituye un problema de salud 
pública con un alto impacto en la sociedad y en los siste-
mas de salud1,2. Helicobacter pylori es un carcinógeno tipo 
I y la causa infecciosa más importante de cáncer a nivel 
mundial3. Participa en la fisiopatología de diversas enfer-
medades, entre las que destacan condiciones inflamato-
rias como la gastritis crónica y la úlcera péptica, así como 
en lesiones neoplásicas como el adenocarcinoma gástrico 
o el linfoma de tejido linfoide asociado a la mucosa1.

La infección por H. pylori frecuentemente se adquiere 
en la infancia y puede persistir hasta la edad adulta si el 
individuo no es diagnosticado y no recibe un tratamiento 
de erradicación apropiado. Es importante destacar que la 
mayoría de los niños infectados se encuentran asintomá-
ticos o presentan síntomas muy inespecíficos4. La detec-
ción de H. pylori a edad temprana y su erradicación es la 
estrategia más costo-efectiva para la prevención del cán-
cer gástrico. Adicionalmente, esta estrategia, en el caso 
de erradicación en mujeres jóvenes en etapa previa a la 
maternidad, puede tener un impacto importante al redu-
cir el riesgo de transmisión intrafamiliar3.

VÍAS DE TRANSMISIÓN DE 
HELICOBACTER PYLORI

La evidencia epidemiológica documentada sugiere 
que la transmisión de H. pylori se puede llevar a cabo di-
rectamente de persona a persona o de manera indirecta 
del medio ambiente a las personas. La ruta de transmi-
sión más común es la oral-oral o la fecal-oral de persona 
a persona, particularmente entre miembros de la misma 
familia (intrafamiliar)5.

Transmisión de persona a persona

El modo de transmisión primario más probable es 
de persona a persona, particularmente en condiciones 
de hacinamiento o en personas institucionalizadas. En 
los niños, el contacto domiciliario con padres y herma-
nos infectados es una de las principales fuentes de 
transmisión, lo cual explica una alta prevalencia de in-
fección por H. pylori en miembros de la misma familia. 
La infección de la madre es un factor de riesgo particu-
larmente fuerte (odds ratio [OR]: 13; intervalo de con-
fianza [IC] 95%: 3.0-55.2) y diversos estudios han esta-
blecido esta forma de contagio demostrando cepas de 
H. pylori con patrones de ADN idéntico entre la madre y 
el hijo2. En la trasmisión intrafamiliar influyen factores 
como el estilo de vida (tipo de alimentación, espacios 
de convivencia), las condiciones de la vivienda (convi-
vencia con animales, condiciones higiénicas) y el esta-
tus socioeconómico5.

Se ha detectado ADN de H. pylori en la saliva, el jugo 
gástrico, el vómito, la materia fecal e incluso la placa 
dental. La cavidad oral puede ser colonizada transitoria-
mente por H. pylori, particularmente después de vómitos 
o en el reflujo gastroesofágico, lo cual, al parecer, puede 
llevar a que exista contagio entre adultos a través de la 
saliva cuando uno de ellos presenta enfermedad por 
reflujo gastroesofágico, con lo que la saliva puede resul-
tar contaminada con contenido gástrico2,6. También se 
ha demostrado la presencia de H. pylori en la placa den-
tal subgingival, lo cual puede actuar como un «reservo-
rio» que contribuye a la propagación de la infección2. 
Helicobacter pylori coloniza la cavidad oral, así como las 
bolsas periodontales, y se especula que pudiera ser una 
causa de recolonización y reinfección. La periodontitis 
se acompaña del crecimiento de microorganismos y au-
menta el riesgo de trasmisión de H. pylori, particular-
mente en pacientes del sexo masculino mayores de 50 
años con comorbilidades5.
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Transmisión iatrogénica

Se ha descrito la transmisión iatrogénica mediante 
sondas, endoscopios u otros instrumentos que no han 
sido desinfectados de manera adecuada2.

Transmisión fecal-oral

Transmisión por agua y alimentos

El agua contaminada con heces puede constituir un 
intermediario en la transmisión por vía fecal-oral2. Las ta-
sas de prevalencia de infección por H. pylori son altas en 
personas que beben agua de pozo no tratada o en agua 
no purificada2,6.

Helicobacter pylori puede sobrevivir algunos días en 
alimentos tales como lácteos, carnes (carne roja, pescado, 
pollo) y frutas o vegetales (particularmente hortalizas), por 
lo que la transmisión de la bacteria por esta vía es factible 
si las condiciones de temperatura, acidez y humedad le 
son favorables (temperatura menor de 30 °C y pH de 4.9-
6)2,6. La comida puede representar una vía de transmisión 
a través de la ingesta de moluscos crudos o frutas y vege-
tales crudos, así como por alimentos preparados y consu-
midos en condiciones poco higiénicas6. A pesar de esta 
evidencia, el papel de los alimentos en la propagación de 
H. pylori aún no está claramente demostrado6.

Transmisión por animales

Las moscas pueden actuar como vector, favoreciendo 
la transmisión de H. pylori. Se ha demostrado la presencia 
de esta bacteria en el tracto digestivo de animales do-
mésticos2. A la fecha existe controversia sobre si H. pylori 
podría ser adquirido a través de las mascotas5.

FACTORES DE RIESGO PARA LA 
INFECCIÓN POR HELICOBACTER PYLORI

Existen diversos factores de riesgo que favorecen pre-
sentar infección por H. pylori, algunos de los cuales son de 
tipo ambiental (sociales, culturales y económicos), mien-
tras que otros dependen del propio paciente2.

Factores del individuo

Una mayor edad es un factor de riesgo para H. pylori. 
También, en la mayoría de los estudios, el sexo masculino 

se asocia con mayor frecuencia de este bacilo, sin que ello 
necesariamente alcance un valor significativo4.

Bajo nivel socioeconómico/hacinamiento

El hecho de contar con un familiar directo infectado 
por H. pylori con el cual exista una convivencia estrecha 
aumenta el riesgo de presentar la infección. El riesgo in-
crementa cuando se trata de familias numerosas (particu-
larmente cuando conviven más de tres niños en el hogar) 
o que comparten la misma recámara, cama o instalacio-
nes sanitarias4. En general, el hacinamiento en el hogar 
está directamente relacionado con un bajo nivel de ingre-
so anual per cápita2.

Factores de riesgo ocupacionales

Los trabajadores de la salud, particularmente quienes 
se dedican a la atención de enfermedades gastrointesti-
nales y aquéllos en instituciones para pacientes con dis-
capacidad intelectual, tienen mayor riesgo de presentar 
infección por H. pylori. Otras actividades con mayor riesgo 
son los trabajadores de la agricultura, los mineros, el per-
sonal de guarderías o asilos y el que trabaja en el desazol-
ve del sistema de drenaje y alcantarillado o con aguas 
residuales6.

Condiciones sanitarias deficientes

La red de agua potable y contar con un sistema de 
drenaje para agua residual adecuado reducen la posibili-
dad de infección por H. pylori, mientras que quienes viven 
en comunidades que usan agua de pozos y letrinas tie-
nen mayor riesgo de presentar infecciones4. Igualmente 
importante, el lavado de manos es una medida funda-
mental para evitar la transmisión de infecciones por vía 
fecal-oral. Por eso, las personas que no llevan a cabo el 
lavado de manos al llegar a sus hogares y especialmente 
quienes no lo realizan después de ir al baño tienen un 
riesgo incrementado de infección por H. pylori (OR: 1.8; IC 
95%: 1.19-2.72)6.

Otros factores asociados con riesgo 
indeterminado

Algunos estudios han mostrado una asociación entre 
el tabaquismo y la presencia de H. pylori como un predic-
tor independiente (OR: 5.51; IC 95%: 3.158-9.617).
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PREVALENCIA DE LA INFECCIÓN POR 
HELICOBACTER PYLORI A NIVEL 
MUNDIAL

La mayoría de los estudios publicados en la última dé-
cada demuestran que la prevalencia de la infección por H. 
pylori ha disminuido a lo largo del tiempo tanto en pobla-
ción pediátrica como en población adulta debido a la me-
joría en las condiciones sanitarias y socioeconómicas y a 
la disminución de la transmisión, así como por el hecho de 
que existen mejores tratamientos para su erradicación; sin 
embargo, es importante tomar en cuenta que dicha re-
ducción no se presenta de manera uniforme a nivel glo-
bal. La disminución ha sido más evidente en las regiones 
y países desarrollados en los que las condiciones socioe-
conómicas han mejorado más sustancialmente en compa-
ración con las regiones y países en vías de desarrollo4,7.

Zamani, et al. publicaron una revisión sistemática y me-
taanálisis de 183 estudios con 410,879 participantes preve-
nientes de 73 países en seis continentes y encontraron una 
prevalencia global del 44.3% (IC 95%: 40.9-47.4) a nivel 
mundial. Este metaanálisis demuestra que existen variacio-
nes significativas en la prevalencia dependiendo del grado 
de desarrollo económico y social y de las condiciones hi-
giénicas de las diversas regiones y países y aun dentro de 
los diversos sectores de cada país1. Por otra parte, un me-
taanálisis global de Tavares, et al. respecto a la prevalencia 
de H. pylori específicamente en niños incluyó 1,898 estu-
dios con un total de 152,650 niños y reportó una prevalen-
cia global del 32.3% de infección por esta bacteria, aunque 
las tasas mostraron diferencias según el tipo de prueba 
diagnóstica utilizada. En un subanálisis, los niños de mayor 
edad (grupo de 13-18 años) tuvieron mayor prevalencia 
que el grupo de menos edad (7-12 años). Otros factores 
que se asociaron con una mayor tasa de H. pylori fueron un 
menor ingreso económico familiar, un estatus socioeconó-
mico bajo, el compartir habitación con otra persona y que 
la madre estuviera infectada por el bacilo8.

Es importante tomar en cuenta que es difícil conocer 
la prevalencia global de H. pylori a lo largo de todo el 
mundo en un momento determinado, ya que hay diver-
sos factores que pueden modificar esta prevalencia, 
como, por ejemplo, si se realiza el estudio en población 
abierta o en sujetos sintomáticos y el tipo de prueba 
diagnóstica utilizada, entre otros factores. La prueba 
diagnóstica para establecer la prevalencia puede variar, y 
la serología es el método más frecuentemente utilizado, 
seguida por la prueba de aliento, los antígenos fecales, la 
histología y la prueba rápida de ureasa. Cada método tie-
ne una determinada especificidad y sensibilidad, lo cual 
puede influir en las tasas de prevalencia reportadas1. Por 
ejemplo, la tasa reportada es menor cuando se utiliza la 

prueba de aliento en comparación con serología. Cuando 
se usa la serología con anticuerpos inmunoglobulina (Ig) 
G e IgM, la prevalencia obtenida es mayor que cuando se 
usa únicamente IgG4. A pesar de que las pruebas de anti-
cuerpos IgG séricos contra H. pylori no son indicativas de 
infección activa, pueden servir como prueba de escruti-
nio en situaciones clínicas específicas; sin embargo, debi-
do a que existe una variabilidad mundial importante en 
cuanto al tipo de cepas de H. pylori, se requiere utilizar 
pruebas validadas localmente, así como contar con pun-
tos de corte bien determinados para la positividad3.

Prevalencia en Europa

La prevalencia global de infección por H. pylori para la 
región de Europa es del 47%. En las últimas décadas, se 
ha presentado un descenso considerable en la prevalen-
cia de infección por H. pylori en Europa, a pesar de lo cual 
las prevalencias en los diversos países de la región mues-
tran discrepancias muy sustanciales7.

Prevalencia en Asia

En Asia se ha reportado una prevalencia global de in-
fección por H. pylori del 54.7%. Países como China, Corea 
del Sur, Irán y Líbano tienen tasas de prevalencia de H. 
pylori de alrededor del 40%, mientras que otros países 
como Indonesia y Sri Lanka tienen tasas muy bajas, meno-
res al 10%. Un caso especial es Malasia, en donde habitan 
tres etnias distintas, malaya, china e india, cada una con 
prevalencias diferentes: mientras que la etnia india tiene 
la mayor prevalencia (> 50%), la china tiene una prevalen-
cia del 40-50% y la de la malaya es de tan sólo el 10-20%6.

Prevalencia en África

La prevalencia de infección por H. pylori en África varía 
entre países, pero es relativamente alta en la mayoría del 
continente, con una cifra global del 79.1%. Las prevalen-
cias oscilan desde el 93.1% en República del Congo, con 
la mayor prevalencia, hasta el 54.55% en Sudáfrica5. Un 
punto a destacar es que existen variaciones en las tasas 
incluso dentro del mismo país, como ocurre por ejemplo 
en Nigeria, en donde la prevalencia en el norte es del 
87.8%, en el sur es del 51.4% y finalmente en el sureste es 
de tan sólo el 34.2%5,9. Las tasas presentadas se obtuvie-
ron utilizando diferentes métodos diagnósticos en los di-
versos países, por lo que sería sumamente útil contar con 
una información más estandarizada5,9.
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Prevalencia en Oceanía

En Oceanía la prevalencia de infección por H. pylori es 
del 24.4%, con cifras muy homogéneas entre los distintos 
países reportados; sin embargo, hay evidencia de que la 
prevalencia entre la población de raza blanca de origen 
europeo y la población nativa muestra discrepancias re-
levantes7.

Prevalencia en Norteamérica

En la región de Norteamérica, entendiendo EE.UU., Ca-
nadá y Groenlandia, las prevalencias de H. pylori son bas-
tante homogéneas cuando se considera la cifra de cada 
país, con cifras del 35-42%, para una prevalencia global 
de esta región del 37.1%. Es importante mencionar que 
hay variaciones raciales muy significativas particularmen-
te en el caso de EE.UU. En una revisión sistemática recien-
te Brown, et al. presentan una revisión sistemática que 
demuestra que hay marcadas diferencias raciales en la 
seroprevalencia de H. pylori entre estadounidenses de 
raza blanca (8-69%), afroamericanos (32-89%) e hispanos 
(30-72%). Estos resultados demuestran que la mejoría en 
las condiciones sanitarias en EE.UU. no se refleja de la 
misma manera en las comunidades de habitantes de raza 
blanca anglosajona que en aquéllas habitadas por pobla-
ción de raza negra o hispanos10.

Prevalencia en Latinoamérica y el 
Caribe

La región de Latinoamérica y el Caribe tiene una pre-
valencia de H. pylori del 63.4%, y esta infección afecta a 
alrededor de 400,000,000 personas en esta región. En 
promedio las tasas oscilan entre el 49 y el 74.6%. La pre-
valencia calculada para México es del 52.5% (IC 95%: 
24.7-80.3), con una amplia variabilidad según la edad y 
dependiendo de la región geográfica del país7.

El IV Consenso Mexicano sobre Helicobacter pylori es-
tablece que, a pesar de que la prevalencia de H. pylori en 
México es alta, se considera un país con riesgo interme-
dio-bajo de adenocarcinoma gástrico asociado con H. 
pylori11.

La prevalencia de infección por H. pylori es mayor en 
los países en vías de desarrollo (50.8%: IC 95%: 46.8-54.7) 
que en los desarrollados (34.7%: IC 95%: 30.2-39.3), por lo 
que puede ser un marcador del estado socioeconómico y 
de salud de una comunidad. La región con mayor preva-
lencia de H. pylori es Latinoamérica y el Caribe y la de la 
menor, Norteamérica. La homogeneidad de las tasas de 

prevalencia por países es mayor en Norteamérica y Lati-
noamérica y el Caribe; en cambio, existen marcadas varia-
ciones en las tasas de cada país en las regiones de Asia y 
Europa, con prevalencias con variaciones importantes, 
como ocurre entre Kazajistán (79.5%) e Indonesia (10%) o 
entre Serbia (88.3%) y Bélgica (11%)1.

Tabla 1. Prevalencia de H. pylori a nivel mundial

Región 
geográfica

Prevalencia 
por región

País Prevalencia

Europa 47% Serbia 88.3%

Portugal 86.4%%

Estonia 82.5%

España 54.7%

Reino Unido 35.5%

Dinamarca 22%

Suiza 18.9%

Bélgica 11%
Asia 54.7% Paquistán 81%

Kazajistán 79.5%
India 63.5%
China (continental) 44.2%
Irán 46.8%
Corea del Sur 43.9%
Líbano 39%
Indonesia 10.4%
Yemen 9%
Sri Lanka 2.5%

Norteamérica 37.1% EE.UU. 35.6%
Latinoamérica 
y el Caribe

63.4% Nicaragua 83.3%
Colombia 83.1%
México 52.5%

África 79.1% República del Congo 93.1%
Nigeria 89.7%
Ghana 88%
Ruanda 75%
Camerún 73.2%
Benin 71.5%
Argelia 71.4%
Burundi 70.8%
Togo 70.4%
Egipto 66.12%
Marruecos 63.8%
Kenia 54.8%
Sudáfrica 54.5% 
Etiopía 52.2%
Sudán 21.8%
Ghana 14.2%

Oceanía 24.4% Australia 24.6%
Nueva Zelanda 24%

Adaptado de Zamani, et al.1, Borka Balas, et al.4, Alfaray, et al.5, Leja, et al.6 y Smith, et al.9.
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En relación con el sexo de los pacientes, en el metaa-
nálisis de Zamani, et al., la prevalencia a nivel global fue 
del 42.7% en las mujeres (IC 95%: 39-46.5) y del 46.3% (IC 
95%: 42.1-50.5) en los hombres. Con respecto a la edad 
de los sujetos, los adultos presentan tasas de infección 
superiores a las de los niños: 48.6 versus 32.6%, respecti-
vamente. Ello puede explicarse por factores como el efec-
to de cohorte de la fecha de nacimiento, el riesgo acumu-
lado de infección por edad o el hecho de que el riesgo de 
exposición aumenta con la edad1. Adicionalmente, la per-
sistencia de infección por H. pylori en pacientes de edad 
avanzada puede favorecer la progresión a displasia5.

En cualquier caso, la tasa global de infección por H. 
pylori muestra una reducción cuando se comparan los 
periodos 2000-2008 (46.8%; IC 95%: 40.4-53.3) y 2009-
2016 (44.9%; IC95%: 37.9-51.9), lo cual es congruente con 
lo presentado en los estudios regionales o locales1.

En la tabla 1 se muestra la prevalencia de infección 
por H. pylori a nivel mundial.

CONCLUSIONES

Se requiere contar con un registro internacional de H. 
pylori a través del cual países como México puedan tener 
información objetiva y actualizada sobre la epidemiología 

de H. pylori para poder establecer, a partir de esta infor-
mación, estrategias de salud pública encaminadas a dis-
minuir la prevalencia de esta infección, así como la mor-
bimortalidad de las diversas condiciones que se derivan 
de H. pylori.
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CAPÍTULO 16 Helicobacter pylori en 2023: nuevo 
consenso de Maastricht. Indicaciones  
para su erradicación en 2023
Ricardo Humberto Raña Garibay

INTRODUCCIÓN

Como es conocido, la infección por Helicobacter pylori 
puede producir enfermedad ulcerosa, adenocarcinoma y 
linfoma gástrico tipo mucosa associated lymphoid tissue 
(MALT). En 2015 el consenso de Kioto estableció que la 
gastritis por H. pylori es un proceso infeccioso. Por otro 
lado, el consenso de Maastricht V/Florencia1 establece 
que todo paciente con H. pylori debe recibir tratamiento 
de erradicación. La erradicación permitirá que las lesiones 
cicatricen y disminuya el riesgo de procesos posteriores. 
Sin embargo, esta decisión no está libre de crítica, ya que 
se debe tener un diagnóstico de dicha infección, lo cual 
es un reto cuando se trata de aplicarlo a la población ge-
neral, en especial en poblaciones de alta prevalencia de 
infección por H. pylori. Debido a ello, por el momento es 
necesario ofrecer el tratamiento de erradicación a aque-
llos sujetos que tengan síntomas, complicaciones o enfer-
medades asociadas, mientras se resuelve qué hacer con 
la infección de H. pylori en los sujetos asintomáticos.

Otro punto importante para considerar son aquellos 
pacientes que fueron llevados a una endoscopia gastroin-
testinal proximal y fueron negativos en la prueba rápida 
de ureasa, pero que estaban bajo condiciones supresoras 
de H. pylori, es decir, bajo tratamiento con inhibidores de 
la bomba de protones (IBP) o tratamiento reciente con 
antibióticos, o los sujetos con sangrado del tubo digesti-
vo proximal. De acuerdo con los hallazgos de Knoop, et 
al.2, estos pacientes podrían ser invitados nuevamente a 
realizarse una prueba de urea en el aliento por lo menos 
dos semanas después de la suspensión de los IBP, los an-
tibióticos o el sangrado del tubo digestivo proximal, para 
evitar los falsos negativos que, aunque en su estudio fue-
ron muy bajos (1.5%), mejorarían las cifras de pacientes 
candidatos a erradicación. 

INDICACIONES PARA LA ERRADICACIÓN 
EN EL AÑO 2023

Desde que en el consenso de Kioto (2015) H. pylori fue 
clasificado como un agente infeccioso causante de gastri-
tis y relacionado con múltiples enfermedades gastroin-
testinales, como son la enfermedad ácido péptica y sus 
complicaciones, por ejemplo el aumento del riesgo de 
hemorragia no variceal de tubo digestivo proximal y el 
uso concomitante con antiinflamatorios no esteroideos y 
aspirina en pacientes H. pylori +, dispepsia funcional y 
orgánica, cáncer gástrico, linfoma gástrico tipo MALT, púr-
pura trombocitopénica, anemia por deficiencia de hierro 
y déficit de vitamina B12; se ha vuelto necesario garantizar 
la erradicación en estos pacientes.

Enfermedad ácido-péptica

Es bien reconocida la relación que existe entre H. pylori 
como causa de gastritis y úlcera duodenal, y, aunque no 
todos los sujetos con la bacteria van a desarrollar una le-
sión macroscópica, los cambios inflamatorios de la mucosa 
en las zonas del estómago o el duodeno con la bacteria 
son lo bastante importantes como para clasificar la gastri-
tis H. pylori positivo como una enfermedad infecciosa; esto 
ha sido suficiente para que sea una indicación de buscar y 
tratar. Hoy se conocen mejor los mecanismos que permi-
ten a H. pylori ser un factor causal de enfermedad áci-
do-péptica. La capacidad de algunas cepas de producir 
diferentes proteínas ha permitido asociar su virulencia con 
la respuesta inmunológica del huésped. Otras proteínas 
son las adhesinas (BabA y OipA), que permiten a la bacteria 
adherirse al epitelio gástrico. Helicobacter pylori contiene 
en su genoma una isla patogénica (CagA y PicB) que 
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encoda los factores de virulencia y se cree que interactúan 
con los factores del huésped favoreciendo la inflamación; 
esto favorece el desbalance entre factores protectores y 
agresores, lo que expondría fácilmente a la mucosa infla-
mada al efecto deletéreo del ácido gástrico. Por otro lado, 
la infección por H. pylori puede producir tanto hiperclorhi-
dria como hipoclorhidria, dependiendo de las citocinas y 
de los mecanismos de secreción de ácido que sean estimu-
lados o inhibidos. La terapia de erradicación ha demostra-
do revertir estos procesos, favoreciendo la cicatrización de 
la lesión3. Aunque la prevalencia de H. pylori ha disminuido 
en las últimas décadas, sigue estando presente en el 0.12-
1.5% de los diagnósticos de médicos de primer contacto y 
en el 0.10-0.19% en series de pacientes hospitalizados, en 
especial en países en vías de desarrollo4,5. Por otro lado, los 
trabajos recientes hacen referencia al riesgo de sangrado 
de úlcera péptica en pacientes con H. pylori positivo y su 
relación con antiinflamatorios no esteroideos y aspirina en 
baja dosis en estos pacientes (véase más adelante).

Dispepsia/dispepsia funcional

La dispepsia es un conjunto de síntomas como llenura 
posprandial, ardor epigástrico, dolor epigastrio y náusea, 
entre otros, que se localizan en la región gastroduodenal. 
Su prevalencia global se ha estimado en aproximadamen-
te el 21%, señalando el sexo femenino, el uso de tabaco, 
medicamentos como los antiinflamatorios no esteroideos 
y la infección por H. pylori como factores de riesgo para 
presentar dispepsia.

De acuerdo con los criterios de Roma IV6, la dispepsia 
funcional es una enfermedad caracterizada por dos o más 
síntomas, como llenura posprandial molesta, saciedad 
temprana, ardor en el epigastrio, incapacidad para termi-
nar una ración de alimento normal, dolor en el epigastrio, 
que están presentes en los últimos tres meses y por lo 
menos seis meses del inicio de los síntomas, en ausencia 
de lesión orgánica demostrada después de una investiga-
ción clínica, la cual incluye una endoscopia gastrointesti-
nal superior. Los pacientes con dispepsia funcional tienen 
un número aumentado de eosinófilos en el duodeno, al 
igual que mastocitos, aun en ausencia de H. pylori7. Du-
rante el procedimiento endoscópico, se puede hacer la 
detección de H. pylori y en el caso de ser positivo dar tra-
tamiento de erradicación, debido a que H. pylori ha sido 
categorizado no sólo como un agente infeccioso si se 
encuentra lesión gástrica (gastritis secundaria a H. pylori), 
sino también como un agente responsable de dispepsia 
funcional, si la terapia de erradicación exitosa mantiene 
al paciente libre de síntomas8. En un estudio en Japón se 
demostró un 75% de resolución de los síntomas, después 

de 12 meses de seguimiento (número necesario a tratar: 
2.8), con una mejoría en la calificación de calidad de vida. 
En este estudio la determinación de pepsinógeno II fue 
un factor predictivo para la mejoría de los síntomas de 
dispepsia funcional siguiendo la terapia de erradicación. 

En cuanto a cuál es el método ideal para estudiar a los 
pacientes con dispepsia, está aceptado que no es necesa-
rio realizar la endoscopia para detectar H. pylori en áreas de 
baja prevalencia de la bacteria, en especial en sujetos jóve-
nes y sin signos de alarma. Es necesario conocer la preva-
lencia del país para saber si la endoscopia se debe realizar 
o no. En España se ha propuesto el uso de la prueba de 
aliento como estrategia para la detección y el tratamiento, 
en especial en sujetos jóvenes y sin signos de alarma9.

Púrpura trombocitopénica idiopática

Desde el anterior consenso de Maastricht/Florencia de 
2017, se ha propuesto detectar y tratar H. pylori, basándo-
se en estudios que demuestran una mejoría en la cuenta 
plaquetaria de estos pacientes, seguida de una terapia de 
erradicación exitosa. Sin embargo, esto se ha visto funda-
mentalmente en países asiáticos y de alta prevalencia de 
infección por H. pylori, como es el caso de Japón, donde 
Kashiwagi, et al.10 han descrito un aumento del 50 al 70% 
de la cuenta plaquetaria en pacientes que responden a la 
terapia de erradicación. No obstante, los mismos autores 
hacen saber que es un fenómeno que se ha visto en Ja-
pón y en algunos otros países asiáticos, pero que no ne-
cesariamente es igual en los países europeos (excepto 
Italia) y Norteamérica. La etiopatogenia se desconoce; sin 
embargo, en pacientes japoneses que responden a la te-
rapia de erradicación hay menos anticuerpos antiplaque-
ta que en aquéllos que no responden o no han recibido 
la terapia de erradicación, lo que ha llevado a inferir una 
reacción cruzada entre anticuerpos anti-Helicobacter pylo-
ri y las plaquetas del paciente. A pesar de la evidencia, en 
una encuesta realizada a hematólogos sobre la práctica 
de detección y tratamiento de H. pylori11, los resultados 
fueron muy similares: los hematólogos asiáticos practican 
la estrategia de detectar y tratar H. pylori, a diferencia de 
lo que ocurre en los países europeos, excepto Italia, y los 
americanos, donde los hematólogos sí buscan H. pylori.

Anemia por deficiencia de hierro  
de origen desconocido

Varios estudios de casos han demostrado la relación 
existente entre la anemia por deficiencia de hierro y la 
infección por H. pylori tanto en adultos como en niños, y 
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esto se ha corroborado en el momento de dar el trata-
miento de erradicación, pues se elevan los niveles de he-
moglobina, los de hierro y la ferritina, aun en pacientes 
sin aporte de hierro. Lee, et al.12 realizaron un estudio re-
trospectivo de sujetos adultos jóvenes que acudieron a 
un programa de check-up. Se les realizó una endoscopia 
para descartar una enfermedad gástrica que causara la 
pérdida de sangre y se registraron la hemoglobina, la fe-
rritina, la saturación de hierro y el estatus de H. pylori; se 
compararon los diferentes parámetros de laboratorio con 
los factores demográficos y se encontró que el sexo feme-
nino (odds ratio [OR]: 198) y H. pylori positivo (OR: 3.03) 
fueron los factores de riesgo más importantes para pre-
sentar anemia por deficiencia de hierro. Asimismo, cuan-
do se compararon los niveles de hemoglobina y de ferri-
tina con el estatus de H. pylori, los niveles más bajos en 
ambos parámetros se encontraron en los sujetos H. pylori 
positivos. Sin embargo, llama la atención que la guía bri-
tánica de manejo de la anemia por deficiencia de hierro 
en adultos publicada en 2021 no contemple la detección 
y la erradicación de H. pylori en sus recomendaciones.

Linfoma gástrico tipo MALT

Aunque la patogenia de los linfomas gástricos tipo 
MALT no se conoce bien, se sabe que H. pylori se ha clasi-
ficado como un carcinógeno tipo 1, debido a que la infla-
mación crónica produce cambios genéticos en la mucosa 
del estómago, ya sea a nivel glandular o en las células que 
se asocian a la mucosa, como los linfocitos. La presencia 
de H. pylori estimula los linfocitos CD40 y CD86, lo cual, 
aunado a la proliferación inducida por ligando, miembro 
de la superfamilia del factor de necrosis tumoral, promue-
ve la sobrevida y proliferación de las células B neoplási-
cas13. La terapia de erradicación es muy efectiva en los 
linfomas gástricos tipo MALT positivos para H. pylori, pero 
también en un número significativo de linfomas gástricos 
tipo MALT negativos para H. pylori. Se han reportado tasas 
de remisión completa del linfoma MALT del 75% en pa-
cientes H. pylori positivos y del 29% en pacientes H. pylo-
ri negativos. En cuanto a la patogenia de estos últimos, en 
estudios sobre las poblaciones de la microbiota gástrica 
se ha encontrado una baja diversidad alfa en compara-
ción con la diversidad beta en pacientes con linfoma gás-
trico tipo MALT H. pylori negativo en comparación con los 
controles. Estos cambios en la microbiota podrían ser par-
te de la patogénesis de los linfomas gástricos tipo MALT 
H. pylori negativos. Por otro lado, se han reportados ade-
nocarcinomas gástricos metacrónicos en pacientes con 
linfoma MALT, con un riesgo relativo (RR) de 4.32 en com-
paración con la población americana. La terapia de 

erradicación no sólo buscaría la remisión completa del 
linfoma, sino que también podría ayudar a prevenir la 
presencia de adenocarcinoma metacrónico14.

Carcinoma gástrico

Como ya se ha mencionado, H. pylori se clasifica como 
un carcinógeno tipo 1 por la relación existente entre la 
bacteria y el adenocarcinoma no cardial gástrico. Aunque 
ha habido una disminución importante en la incidencia 
del adenocarcinoma gástrico, en especial en el mundo 
occidental, aún sigue siendo la tercera causa de muerte 
por cáncer a nivel mundial, con predominio de Asia y La-
tinoamérica, lugares del mundo con una alta prevalencia 
de H. pylori. La bacteria en cuestión provoca un tipo de 
inflamación aguda sobre crónica que produce un daño 
crónico y progresivo hasta generar una atrofia gástrica. La 
bacteria directa o indirectamente causa también un daño 
genético progresivo, lo que eventualmente llevará al cán-
cer gástrico. Los estudios realizados en humanos sobre la 
terapia de erradicación han demostrado que reduce el 
riesgo de cáncer gástrico. A nivel mundial, H. pylori es 
responsable del 85% de cánceres gástricos, lo que indica 
que la mayoría del cáncer gástrico podría ser prevenido si 
la infección por H. pylori fuera eliminada de la población. 
En un metaanálisis reciente de Ford, et al.15 se encontra-
ron 10 randomized controlled trial, con 8,323 sujetos sa-
nos, y en tres aleatorizaron a 1,841 pacientes con cáncer 
gástrico. En los sujetos sanos la terapia de erradicación de 
H. pylori redujo la incidencia de cáncer gástrico (RR: 0.54; 
NNT: 72) y la mortalidad (RR: 0.61; NNT: 135), pero no 
afectó a las demás causas de muerte. En cuanto a los in-
dividuos con cáncer gástrico, el NNT con la terapia de 
erradicación para prevenir un futuro cáncer gástrico fue 
de 21. Por otro lado, los datos sugieren una ganancia de 
8,743,815 años vida ajustados a discapacidad, si se insti-
tuyeran políticas de escrutinio y tratamiento de erradica-
ción para H. pylori a nivel global.

Hay evidencia de sobra de que la terapia de erradica-
ción reduce la incidencia de cáncer gástrico en sujetos 
sanos y pacientes con cáncer gástrico, en especial en la 
población asiática.

Pacientes con uso crónico de 
antiinflamatorios no esteroideos y 
aspirina e historia de úlcera péptica

Con la esperanza de vida en crecimiento, la cantidad 
de personas de la tercera edad ha ido en aumento y, 
con ello, la presencia de enfermedades degenerativas 
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de huesos y cardiovasculares; debido a ello el uso de 
medicamentos también ha aumentado, en especial de 
antiinflamatorios no esteroideos, aspirina a baja dosis, 
antiagregantes plaquetarios y anticoagulantes. Este 
tipo de medicamentos pueden producir efectos gas-
trointestinales, en especial úlcera péptica y sus compli-
caciones, como la hemorragia y la perforación. Por otro 
lado, la prevalencia de H. pylori, aunque ha disminuido 
en los países desarrollados en el mundo occidental, aún 
sigue siendo importante a nivel global, y no es raro que 
ambos, medicamentos y H. pylori, se encuentren en el 
mismo paciente y actúen sinérgicamente en el riesgo 
de complicaciones. De tal manera que los antiinflama-
torios no esteroideos, la aspirina a dosis baja y H. pylori 
son los factores de riesgo más importantes en la pato-
génesis de la úlcera péptica y el sangrado ulceroso. El 
riesgo de hemorragia en los pacientes con H. pylori está 
levemente aumentado (OR: 1.7), hasta cinco veces para 
los pacientes H. pylori + que utilizan antiinflamatorios. 
En los pacientes  y utilizadores de aspirina a baja dosis 
su riesgo de sangrado es  OR:1.9 y aumenta a 3.5 en 
aquellos sujetos que son H. pylori +. Venerito, et al.16 
reportaron en un artículo que H. pylori incrementaba el 
riesgo de úlcera péptica sangrante en utilizadores de 
antiinflamatorios no esteroideos y de aspirina (OR: 2.91 
y OR: 2.23, respectivamente), pero no en el caso de los 
anticoagulantes o los antidepresivos de la recaptura de 
serotonina. La infección por H. pylori aumenta sustan-
cialmente el riesgo de sangrar en utilizadores de antia-
gregantes no aspirina (OR: 4.37), con el uso concomitan-
te de antiinflamatorios y aspirina (OR: 5.85), en terapia 
combinada antiplaquetaria (OR: 8.43), permaneciendo 
como factor de riesgo aun después de ajustarse al uso 
de IBP. En cuanto a la terapia de erradicación, redujo 
significativamente la aparición de úlcera péptica rela-
cionada con antiinflamatorios no esteroideos (RR: 0.54), 
pero fue más efectiva en los pacientes naive con antiin-
flamatorios no esteroideos (RR: 027), y no tanto en 
aquéllos con uso crónico (RR: 0.92). La erradicación tam-
bién disminuyó significativamente las complicaciones17.
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CAPÍTULO 17 Infección por Helicobacter pylori en 2023: 
nuevo consenso de Maastricht. Diagnóstico
Francisco Esquivel Ayanegui

El grupo de consenso de Maastricht se reúne cada 
cinco años para revisar y actualizar conceptos relaciona-
dos con la infección por Helicobacter pylori. En la sexta 
edición, recientemente publicada1, se han presentado 18 
enunciados, con discusión y actualización sobre el diag-
nóstico de la infección y aspectos relacionados. 

En los dos primeros enunciados del apartado de diag-
nóstico, se propone el abordaje de acuerdo a la edad de 
presentación y la evolución de los síntomas dispépticos, 
y se sugiere que los pacientes sintomáticos menores de 
45-50 años, sin datos de alarma o factores de riesgo para 
cáncer, sean evaluados con métodos no invasivos, princi-
palmente la prueba de aliento con urea marcada con car-
bono 13 (UBT-C¹³) y la determinación de antígenos mono-
clonales específicos para H. pylori en heces (PAMH), ya 
que la serología con anticuerpos inmunoglobulina G 
(IgG) contra H. pylori no permite diferenciar entre enfer-
medad activa o pasada y, por lo tanto, tampoco es útil 
para corroborar la erradicación. La edad de corte para 
esta recomendación puede variar entre los 45 y los 55 
años en diferentes regiones, considerando el riesgo para 
cáncer gástrico (CG).

En pacientes dispépticos mayores de 50 años se sugie-
re realizar un estudio endoscópico, principalmente cuan-
do existen factores de riesgo. En casos de atrofia del cuer-
po gástrico se recomiendan pruebas serológicas 
funcionales complementarias como pepsinógenos I-II y 
gastrina 17 (G-17), para el diagnóstico diferencial y el se-
guimiento, con un buen rendimiento diagnóstico.

En enunciados por separado se discuten las recomen-
daciones de cada uno de los métodos diagnósticos para 
la infección por H. pylori.

La endoscopia con toma de biopsias se considera el 
procedimiento diagnóstico con mayor sensibilidad y es-
pecificidad. Se debe realizar con la mejor tecnología dis-
ponible (endoscopia de alta resolución) y con óptimos 
estándares de calidad2, incluyendo el lavado de la muco-
sa, un tiempo de revisión suficiente de todos los seg-
mentos gástricos y la documentación de imágenes. El 

muestreo del tejido debe hacerse de acuerdo con proto-
colos validados, tanto para el diagnóstico etiológico 
como para evaluar la magnitud del daño inflamatorio, la 
atrofia de la mucosa y las lesiones focales. Se recomienda 
tomar al menos dos biopsias del antro y la parte alta de 
cuerpo, así como muestras adicionales de la incisura an-
gularis para el protocolo de evaluación de la atrofia (vín-
culo operativo en atrofia gástrica [OLGA]) y de la meta-
plasia intestinal (vínculo operativo para metaplasia 
gástrica intestinal [OLGIM]). En muchos sitios se utiliza 
como complemento durante la endoscopia la inocula-
ción de muestra de mucosa gástrica para realizar una 
prueba rápida de ureasa para el diagnóstico de H. pylori; 
sin embargo, debe preferirse el análisis histopatológico 
completo.

De las pruebas no invasivas, la UBT-C¹³ ha sido la más 
utilizada para el diagnóstico de H. pylori y para corroborar 
la erradicación. Este método tiene un rendimiento diag-
nóstico semejante a la prueba de aliento con carbono 14, 
prueba que se ha abandonado para evitar la exposición 
a radioisótopos. Asimismo, la UBT-C¹³ tiene mayor sensi-
bilidad y especificidad que las pruebas de antígenos en 
heces o que la determinación a anticuerpos séricos IgG3. 
Para la realización de la UBT-C¹³ se han utilizado diferen-
tes comidas de prueba, de consistencia variable, pero se 
han observado mejores resultados con el empleo de áci-
do cítrico como sustrato, ya que reduce el tiempo de 
vaciamiento, mejora su distribución dentro del estómago 
y se incrementa el tiempo de contacto con la ureasa de 
H. pylori.

Las pruebas de PAMH han sido validadas y aceptadas 
para el diagnóstico de la infección y para corroborar la 
erradicación1,3. Con la detección de antígenos monoclo-
nales se ha incrementado la eficacia diagnóstica, compa-
rativamente con las pruebas iniciales que determinaban 
antígenos policlonales. En la actualidad existen diferentes 
métodos para la realización de PAMH, y el ensayo inmu-
noenzimático es el que ha mostrado mejores resultados 
en cuanto a rendimiento diagnóstico comparativamente 
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con las pruebas rápidas, probadas más recientemente4, 
que, aunque tienen buena especificidad (90%), presentan 
una sensibilidad subóptima, pero ya han sido aceptadas 
para su uso clínico.

Existen dos etiologías principales de atrofia de la mu-
cosa gástrica, la autoinmune y la relacionada con la infla-
mación crónica persistente, secundaria a la infección por 
H. pylori. Si bien la topografía suele ser diferente, con la 
afección relacionada con H. pylori predominante en el an-
tro y la asociada a autoinmunidad en el cuerpo y el fun-
dus, hay situaciones clínicas en las que se requieren estu-
dios complementarios para definir la etiología.

A este respecto, el grupo de consenso recomienda 
realizar pruebas serológicas funcionales, con determina-
ción de pepsinógenos I-II, G-17, anticuerpos anti-H. pylori, 
autoanticuerpos anticélulas parietales (AACP) y antifactor 
intrínseco (AAFI). El pepsinógeno I y la relación de pepsi-
nógenos I-II suelen estar disminuidos y los niveles de 
G-17 y AACP se encuentran elevados principalmente en 
la gastritis autoinmune; además, los pepsinógenos y los 
AACP son útiles para el seguimiento y caracterización de 
grados avanzados de atrofia1,5.

Un problema relacionado con el manejo de la infec-
ción por H. pylori ha sido el incremento gradual de fallas 
al tratamiento en las últimas dos décadas, fenómeno que 
se ha atribuido principalmente al desarrollo de resisten-
cias bacterianas a varios de los antibióticos comúnmente 
utilizados en los tratamientos de erradicación. Por este 
motivo se sugería realizar un cultivo con determinación 
de susceptibilidad antimicrobiana para guiar el trata-
miento; sin embargo, este método diagnóstico es costo-
so, laborioso, poco accesible en muchos sitios, de resulta-
do tardío y, por lo tanto, poco utilizado. En la actualidad, 
gracias a la secuenciación completa del genoma de H. 
pylori, se han desarrollado técnicas moleculares que per-
miten, por un lado, corroborar la infección y, por otro, 
identificar mutaciones específicas responsables de la re-
sistencia bacteriana a ciertos antibióticos.

Dentro de los aspectos novedosos del consenso, se 
incluye la recomendación de utilizar técnicas molecula-
res, principalmente por secuenciación completa del ge-
noma, prueba de reacciòn de polimerasa en cadena (PCR) 
en tiempo real o PCR digital, para identificar las mutacio-
nes relacionadas con la resistencia a claritromicina, levo-
floxacino, tetraciclina y rifampicina. La resistencia a clari-
tromicina generalmente se debe a mutaciones en el gen 
25S rARN; a levofloxacino, a mutaciones específicas en el 
gen de girasa gyrA; a la rifampicina, en el gen ARN poli-
merasa rpoB, y a tetraciclina, en los genes 16S rRNA. La 
sensibilidad de las pruebas para los fenotipos de resisten-
cia a metronidazol es baja, semejante a lo que se observa 
para la resistencia a amoxicilina1,6.

Se continúa trabajando en la estandarización de las 
pruebas moleculares tanto en heces como en tejido de 
biopsias7. Incluso hay estudios en los que se propone la 
reutilización de las biopsias tomadas para la prueba rápi-
da de ureasa, ya que, una vez corroborado el diagnóstico 
de H. pylori, se puede emplear el tejido para realizar la 
detección molecular de la resistencia a claritromicina me-
diante la técnica de PCR.

El grupo de consenso recomienda realizar la prueba 
de susceptibilidad a claritromicina mediante técnicas 
moleculares o cultivo antes de prescribir cualquier es-
quema de manejo que contenga este antibiótico, debido 
a los altos índices de resistencia y el riesgo de fallas al 
tratamiento de erradicación. La disponibilidad actual de 
técnicas de PCR en tiempo real, con una sensibilidad y 
especificidad adecuadas, permite realizar el diagnóstico 
rápido de la infección y determinar la susceptibilidad an-
timicrobiana8.

Es importante recordar que, para confirmar la erradi-
cación 4-6 semanas posteriores a terminar el tratamiento, 
en este lapso no se deben consumir antibióticos ni bis-
muto a fin de obtener el resultado óptimo de las pruebas. 
También se recomienda que durante las dos semanas 
previas no se utilicen inhibidores de la bomba de proto-
nes y, de requerirse tratamiento para el control de los 
síntomas, pueden usarse bloqueadores de receptores-H2 
o antiácidos.

La determinación de anticuerpos séricos IgG contra H. 
pylori puede ser útil en ciertas condiciones clínicas como 
las úlceras pépticas sangrantes, el seguimiento de la atro-
fia gástrica o del linfoma mucoso de bajo grado (MALT) 
y el consumo reciente de antibióticos o inhibidores de 
bomba de protones (IBP). Debe tenerse en cuenta que la 
positividad de la prueba no necesariamente indica infec-
ción activa y no debe utilizarse para confirmar la erradi-
cación.

La atrofia gástrica, definida como la «pérdida de glán-
dulas mucosas originales», se considera el precursor prin-
cipal del CG no hereditario y, por lo tanto, debe ser ade-
cuadamente evaluada por endoscopia, histología y, en 
muchos casos, con pruebas serológicas funcionales gás-
tricas. La atrofia incluye dos variantes histológicas: una en 
la que la pérdida glandular va siendo desplazada por fi-
brosis de la lámina propia y otra en la que hay un reem-
plazo metaplásico de las glándulas, que puede ser de tipo 
intestinal o pseudopilórico.

La evaluación histológica de la atrofia debe conducir 
a una estadificación concluyente de la gastritis y así po-
der definir el riego específico para cáncer. Los sistemas 
de clasificación de la atrofia/metaplasia intestinal (OLGA/
OLGIM) definen el grado histológico de la gastritis y de 
la atrofia, además de considerarse predictores 
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confiables del riesgo para el desarrollo de cáncer9. El 
sistema OLGA incluye todos los subtipos de atrofia (me-
taplásica y no metaplásica), mientras que OLGIM sólo 
considera la metaplasia intestinal. Los grados mayores 
de atrofia (OLGA/OLGIM III/IV) se correlacionan con nive-
les bajos de pepsinógenos séricos y con mayor riesgo de 
desarrollar un CG10.

Los pacientes exitosamente erradicados para H. pylori 
pero que tienen, por endoscopia e histología, una gastri-
tis intensa y una atrofia extensa (OLA/OLGIM II/IV) deben 
tener un seguimiento endoscópico por el riesgo de pro-
gresión a cáncer, principalmente cuando se ha documen-
tado la metaplasia intestinal. El tiempo de seguimiento 
puede depender de circunstancias particulares, como el 
riesgo de cáncer familiar, en donde se ha sugerido un 
seguimiento endoscópico cada 2-3 años.

En los casos de gastritis H. pylori negativos, primarios 
o después de la erradicación, si existe la sospecha clínica 
de gastritis autoinmune, se requiere investigar la anemia 
y realizar la determinación de la relación de pepsinóge-
nos, G-17, AAFI y AACP. Estos estudios y el contexto clíni-
co serán la guía para decidir la necesidad de una evalua-
ción endoscópica e histológica complementaria.

Finalmente, se especifica que los pacientes con gastri-
tis leve definida por endoscopia e histología, sin factores 
de riesgo para CG y que han sido erradicados de manera 
exitosa solamente requieren un seguimiento clínico.

Tras la revisión del área de diagnóstico del consenso 
de Maastricht VI se puede concluir que los métodos diag-
nósticos tradicionales (endoscopia/histología, UBT-C¹³ y 
PAMH) siguen siendo los más útiles, tanto para el diag-
nóstico inicial como para corroborar la erradicación. 

Como aspecto novedoso, se analizan y recomiendan las 
pruebas moleculares para el diagnóstico de la infección, 
pero principalmente para investigar las resistencias anti-
microbianas, permitiendo optimizar los esquemas de 
erradicación y reducir la frecuencia de fallas al tratamien-
to. Finalmente se discuten y puntualizan aspectos relacio-
nados con el diagnóstico y seguimiento de la atrofia gás-
trica, con el fin de identificar a los pacientes con riesgo de 
desarrollar cáncer.
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CAPÍTULO 18 Helicobacter pylori en 2023: nuevo 
consenso de Maastricht VI/Florencia. 
Esquemas de erradicación y resistencias
José Luis Tamayo de la Cuesta

INTRODUCCIÓN

El tratamiento de la infección por Helicobacter pylori 
(HP) continúa siendo un reto para los médicos, quienes 
deben equilibrar el uso juicioso de los antibióticos (AB) 
con los patrones cambiantes de la resistencia microbiana. 
La resistencia de HP a los AB es ahora un motivo impor-
tante de preocupación. Los tratamientos de erradicación 
de HP actuales comprenden principalmente un inhibidor 
de la bomba de protones (IBP) combinado con uno o dos 
AB, resultando en las llamadas terapias triples o cuádru-
ples. Los AB más utilizados para la erradicación de HP 
incluyen claritromicina, metronidazol, levofloxacino, 
amoxicilina, tetraciclina, doxiciclina y rifabutina. 

Los tratamientos para la erradicación de la infección 
por HP, por lo general, se eligen de manera empírica, con 
base en los patrones de resistencia bacteriana regional, 
en las recomendaciones locales y en la disponibilidad de 
los medicamentos. Los médicos deben usar tratamientos 
que demuestren ser altamente efectivos a nivel local1, 
han de interrogar a los pacientes sobre el antecedente de 
cualquier uso o exposición previa a AB y tener en cuenta 
esa información en el momento de elegir un esquema de 
tratamiento2.

RESISTENCIA A LOS ANTIMICROBIANOS

La resistencia antimicrobiana se define como la capa-
cidad de un microorganismo para resistir los efectos de 
los AB; es una característica inherente de la bacteria o 
puede ser una capacidad adquirida durante el proceso 
infeccioso. La resistencia a los antimicrobianos es la razón 
principal del fracaso a las terapias antimicrobianas. La 
presencia de resistencia a los AB dentro de una población 
se refleja en la cantidad de su uso dentro de dicha pobla-
ción3-5. La resistencia a las fluoroquinolonas, los macróli-
dos y el metronidazol en la actualidad es casi universales, 
mientras que la resistencia a la amoxicilina, la tetraciclina, 

la rifabutina y la furazolidona sigue siendo poco frecuen-
te. En una reciente revisión sistemática y metaanálisis de 
178 estudios de 65 países y un total de 66,142 aislamien-
tos, cuyo propósito fue evaluar la distribución de la resis-
tencia de HP a los AB de uso común, así como medir la 
asociación entre la resistencia a los AB y el fracaso del 
tratamiento, las tasas de resistencia primaria y secundaria 
a claritromicina, metronidazol y levofloxacina fueron su-
periores al 15% en todas las regiones de la Organización 
Mundial de la Salud, excepto la resistencia primaria a la 
claritromicina en EE.UU. (10%; intervalo de confianza [IC] 
95%: 4-16%) y la región del sudeste de Asia (10%; IC 95%: 
5-16%) y la resistencia primaria a la levofloxacina en la 
región europea (11%; IC 95%: 9-13%). La resistencia a la 
claritromicina se asoció significativamente con el fracaso 
de los tratamientos que contenían claritromicina (odds 
ratio [OR]: 6.97; IC 95%: 5.23-9.28; p < 0.001)6. La resisten-
cia de HP a la claritromicina es el factor más importante 
que influye en la disminución de la eficacia de la terapia 
triple de erradicación basada en claritromicina (IBP + 
amoxicilina + claritromicina). Las guías y consensos ac-
tuales para el manejo de la infección por HP recomiendan 
evitar los esquemas de erradicación basados en claritomi-
cina en sujetos con el antecedente de exposición previa 
a los macrólidos2,7,8. En la revisión de una gran base de 
datos por parte de médicos de Israel con el propósito de 
determinar el impacto de la exposición previa a los ma-
crólidos en la eficacia del tratamiento de erradicación de 
HP, los autores identificaron a 7,842 sujetos tratados, in-
cluyendo a 3,062 (39%) con exposición previa a macróli-
dos. La eficacia de la terapia triple con claritromicina fue 
del 74.3 y del 82.4% entre sujetos con y sin exposición a 
macrólidos, respectivamente (OR: 0.62; IC 95%: 0.55-0.70; 
p < 0.0001). El éxito de la terapia triple se vio afectado 
negativamente por la exposición previa a la claritromicina 
(55.5%; OR: 0.31; IC 95%: 0.24-0.39; p < 0.0001)9.

El entendimiento integral de los mecanismos molecu-
lares de resistencia de HP basados tanto en el patógeno 
como en el huésped ayudaría a la implementación de una 
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terapia de precisión. En los últimos años, con una mayor 
comprensión de los mecanismos de resistencia de HP, el 
enfoque de la erradicación se ha desplazado del tratamien-
to específico de la enfermedad al tratamiento específico de 
cada paciente. La implementación de la medicina de pre-
cisión también ha proporcionado una nueva perspectiva 
en el tratamiento de otras enfermedades infecciosas.

PRINCIPIOS EN LA ADMINISTRACIÓN DE 
ANTIMICROBIANOS

La administración de antimicrobianos es el esfuerzo 
sistemático para educar y persuadir a los médicos para 
que sigan la prescripción basada en evidencia, a fin de 
detener el uso excesivo de antimicrobianos y, por lo tan-
to, la resistencia a ellos.

Los diferentes AB antibacterianos o bactericidas ac-
túan a través de distintos mecanismos para la erradica-
ción de HP. Algunos bloquean la síntesis de ácidos nuclei-
cos bacterianos, como las quinolonas (levofloxacina), la 
rifampicina y los nitroimidazoles (metronidazol); otros 
bloquean la síntesis de ribosomas bacterianos, como los 
macrólidos (claritromicina) y las tetraciclinas; y otros influ-
yen en la síntesis de la pared celular bacteriana, como los 
b-lactámicos (amoxicilina). Si existe una mutación en los 
genes diana claves para los antimicrobianos (23S rRNA 
para claritromicina, 16S rRNA para tetraciclina, gyrA para 
quinolonas, rpoB para rifampicina y rdxA para el metroni-
dazol), HP puede ser capaz de evadir la actividad del AB. 
Aunado a lo anterior, los cambios en la función de la ba-
rrera bacteriana, en la secreción de ciertas enzimas rela-
cionadas con la resistencia o de factores de virulencia, en 
la transformación de su forma espiral a la forma cocoide 
y en la inducción de la autofagia también pueden contri-
buir a la resistencia bacteriana10.

La terapia antimicrobiana debe ser considerada como 
un conjunto coherente de acciones con el propósito de 
promover el uso responsable de los AB; mejorar y medir 
el uso apropiado de antimicrobianos y promover la selec-
ción de tratamientos farmacológicos óptimos, y promo-
ver el uso de antimicrobianos de manera que se garantice 
el acceso sostenible a una terapia eficaz para todos los 
que los necesitan11.

PAPEL DEL BISMUTO EN LA 
ERRADICACIÓN DE HELICOBACTER 
PYLORI 

Se sabe que las sales de bismuto tienen actividad an-
tibacteriana contra múltiples patógenos gastrointestinales 

como Escherichia coli, Vibrio cholera, Campylobacter jejuni, 
Salmonella, Shigella y Yersinia, y por ello se utilizan en el 
tratamiento de algunos tipos de gastroenteritis, como la 
diarrea del viajero. Existe un sinergismo entre las sales de 
bismuto y los AB; por ejemplo, las cepas de HP resistentes 
al metronidazol se vuelven susceptibles si se administran 
juntos metronidazol y bismuto12.

Aunque el mecanismo de acción del bismuto contra 
HP no se conoce con exactitud, el bismuto ejerce un efec-
to bactericida directo sobre éste. Hasta la fecha, no se ha 
informado de resistencia al bismuto. El bismuto ejerce su 
actividad contra Helicobacter de cuatro formas diferentes: 
forma complejos en la pared bacteriana y el espacio peri-
plásmico; inhibe diferentes enzimas de HP como la urea-
sa, la fumarasa, la alcohol-deshidrogenasa y la fosfolipasa; 
inhibe la síntesis de adenosín trifosfato (ATP) de bacterias, 
e inhibe la adherencia de HP a la mucosa gástrica13.

La elección del bismuto como parte indispensable de 
la terapia de primera línea es lógica, ya que las resisten-
cias tanto al metronidazol como a la claritromicina se 
pueden superar agregando bismuto al tratamiento.

SELECCIÓN DEL TRATAMIENTO DE 
ERRADICACIÓN ADECUADO

El alarmante incremento a nivel mundial en las tasas 
de resistencia de HP en pacientes sin tratamiento previo 
se puede correlacionar con el uso creciente y descontro-
lado de AB que se utilizan comúnmente para tratar otras 
infecciones en la población general. El aumento del uso 
de AB en todo el mundo ha llevado a la resistencia a los 
antimicrobianos entre muchas bacterias, incluido HP, lo 
que resulta en una caída de las tasas de éxito terapéutico 
en su erradicación. El objetivo actual de los esquemas de 
tratamiento es superar la creciente prevalencia de cepas 
resistentes de HP y lograr una tasa de erradicación supe-
rior al 90%7. Además, estos tratamientos también pueden 
ser mejorados optimizando el uso de AB para prevenir la 
resistencia antimicrobiana.

Las dosis, la frecuencia y la duración habitual de los 
distintos tratamientos de erradicación son las siguientes:

 – Claritromicina triple: IBP dos veces al día, claritromi-
cina 500 mg dos veces al día y amoxicilina 1 g dos 
veces al día por 14 días.

 – Cuádruple con bismuto: subsalicilato de bismuto 
300 mg cuatro veces al día, metronidazol 500 mg 
tres veces al día o cuatro veces al día, tetraciclina 
500 mg cuatro veces al día e IBP dos veces al día 
por 14 días.

 – Cuádruple sin bismuto (concomitante): claritromici-
na 500 mg dos veces al día, amoxicilina 1 g dos 
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veces al día, metronidazol o tinidazol 500 mg dos 
veces al día e IBP dos veces al día por 14 días.

 – Cuádruple de levofloxacino: levofloxacina 500 mg 
una vez al día, IBP dos veces al día y dos AB (por 
ejemplo, amoxicilina y bismuto) de 10 a 14 días.

 – Levofloxacino triple: levofloxacina 500 mg una vez 
al día, amoxicilina 1 g dos veces al día e IBP dos 
veces al día por 14 días.

 – Rifabutina triple: rifabutina 150 o 300 mg una vez 
al día, amoxicilina 1 g dos veces al día e IBP dos 
veces al día por 10 días.

 – Dosis alta doble: amoxicilina 2-3 g al día en tres o 
cuatro dosis fraccionadas, dosis alta de IBP dos ve-
ces al día por 14 días. La dosis alta de IBP implica el 
doble de la dosis estándar.

La terapia triple con claritromicina sigue siendo una 
opción para el tratamiento de primera línea en áreas de 
baja resistencia a la claritromicina (< 15%) y sin el antece-
dente de exposición previa a macrólidos6. Se puede utili-
zar metronidazol 500 mg dos veces al día, cuando la re-
sistencia a la claritromicina está aumentando y si no se ha 
utilizado previamente7,8.

Si las tasas de resistencia superan el 15% (situación 
frecuente en nuestro país), como primera y segunda línea 
de tratamiento se recomiendan los esquemas de terapia 
cuádruples, con o sin bismuto, durante 14 días (Fig. 1). Si 
existe fracaso de un primer tratamiento que incluya clari-
tromicina, se recomienda una terapia cuádruple con levo-
floxacino (IBP dos veces al día + amoxicilina 1 g dos veces 
al día + levofloxacino 500 mg una vez al día + bismuto 
240 mg dos veces al día). Otras alternativas serían: IBP dos 
veces al día + bismuto 120 mg cuatro veces al día (o 240 
mg dos veces al día) + tetraciclina (doxiciclina 100 mg dos 
veces al día) + metronidazol 500 mg tres veces al día de 
10 a 14 días. En pacientes con alergia a la penicilina se 
sugiere emplear una terapia triple con IBP + levofloxacino 
+ claritromicina7,8 (Fig. 2).

En EE.UU. en el año 2019 la Food and Drug Administra-
tion (FDA), basándose en parte en los resultados de dos 
estudios en fase III que mostraron tasas de erradicación de 
HP del 84.1 y el 90.3%14,15, aprobó un tratamiento preempa-
quetado de terapia triple basado en rifabutina que consta 
de amoxicilina 1 g + omeprazol 40 mg + rifabutina 50 mg, 
los cuales se administran juntos cada 8 h durante 14 días.

No Sí

Sí No No Sí

Éxito Éxito

Terapia cuádruple con bismuto (14 días):
– IBP 2 veces al día
– Metronidazol 250-500 mg 4 veces al día
– Tetraciclina 500 mg 4 veces al día
– Subsalicilato de bismuto 300 mg o subcitrato de bismuto 

150-300 mg 4 veces al día

Terapia cuádruple sin bismuto (14 días) (concomitante):
– IBP 2 veces al día
– Amoxicilina 1 g 2 veces al día
– Claritromicina 500 mg 2 veces al día 
– Metronidazol

(o tinidazol) 500 mg 2 veces al día

Evaluar susceptibilidad antimicrobiana

Disponible

Esquemas recomendados:
– Terapia cuádruple con bismuto (14 días) si el 

tratamiento previo fue el concomitante
– Terapia triple con levofloxacina (14 días) 
– Terapia concomitante si el tratamiento previo fue 

cuádruple con bismuto

Tratamiento con base en el 
resultado de susceptibilidad

Terapia de primera línea

Figura 1. Algoritmo de tratamiento para la erradicación de HP en México (adaptado de Bosques-Padilla, et al.8).
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La primera terapia basada en un bloqueador de ácido 
competitivo con potasio (P-CAB) fue aprobada por la FDA 
en mayo de 2022 y consiste en una terapia triple durante 
14 días con vonoprazán (P-CAB) 20 mg dos veces al día + 
amoxicilina 1,000 mg dos veces al día + claritromicina 500 
mg dos veces al día16.

INFECCIÓN POR HELICOBACTER PYLORI 
REFRACTARIA

Se define como el resultado de una prueba no seroló-
gica (prueba de aliento, antígeno en heces o prueba rápi-
da de urea-ureasa) persistentemente positiva al menos 
cuatro semanas después de uno o más cursos completos 
de una terapia de erradicación de HP de primera línea 
recomendada por las guías actuales para el tratamiento 
de erradicación de HP, y libre del consumo de cualquier 
medicamento, como los IBP, que podría afectar a la sensi-
bilidad de la prueba17. La resistencia a los AB y la falta de 
adherencia por parte del paciente son las dos principales 

causas del fracaso de la terapia de erradicación. Como es 
de esperar, el fracaso de la erradicación es más probable 
cuando un AB al que HP demuestra resistencia in vitro 
está incluido en el tratamiento. Combinando estudios con 
pacientes vírgenes al tratamiento y pacientes refractarios, 
la resistencia in vitro a la claritromicina y el levofloxacino 
se asocia con una probabilidad 7.0 veces (IC 95%: 5.2-9.3 
veces) y 8.2 veces (IC 95%: 3.8-17.6 veces) significativa-
mente mayor de falla al tratamiento, respectivamente, 
mientras que la resistencia in vitro a los nitroimidazoles 
posee relativamente un menor impacto clínico, aumen-
tando 2.5 veces (IC 95%: 1.8-3.5 veces) las probabilidades 
de fracaso del tratamiento6.

Si falla la terapia cuádruple de bismuto como trata-
miento de primera línea, la toma de decisiones comparti-
da entre el médico y el paciente debe guiar la selección 
entre las siguientes dos alternativas (Tabla 1):

 – Tratamientos de terapia triple basados en levo-
floxacina o rifabutina con doble dosis alta de un IBP 
y de amoxicilina.

Figura 2. Algoritmo de tratamiento empírico para la erradicación de HP cuando la resistencia a la claritromicina es superior al 15% o se desconoce 
(adaptado de Malfertheiner, et al.7).

*Otra opción: dosis altas de amoxicilina con dosis altas de IBP o un P-CAB.

Falla

FallaFalla

Falla

Falla

Falla

Terapia cuádruple con bismuto1.a línea

2.a línea

3.a línea

4.a línea

Terapia cuádruple
bismuto (concomitante)

1.a opción 2.a opción si no se
dispone de bismuto

Elevada resistencia a claritromicina
(> 15%) o se desconoce

Terapia cuádruple (o triple)
con levofloxacino*

Terapia cuádruple
con bismuto*

Terapia cuádruple
o triple con levofloxacino*

Terapia triple con
rifabutina (bismuto con

otros antibióticos)*

Terapia cuádruple
o triple con

levofloxacino*
Terapia cuádruple

con bismuto*

Terapia triple con
rifabutina

Terapia triple con
rifabutina

O
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 – Terapia cuádruple alternativa de segunda línea con 
bismuto y otros AB distintos.

La supresión inadecuada de ácido se asocia con el 
fracaso de la erradicación de HP. El uso de dosis altas del 
IBP, de IBP más potentes, de IBP no metabolizados por 
CYP2C19 o de un P-CAB debe considerarse en casos re-
fractarios a la erradicación de HP. Las duraciones de trata-
miento más largas (por ejemplo, 14 vs. 7 días) proporcio-
nan tasas de éxito de erradicación más altas. Las terapias 
adyuvantes, incluidos los probióticos, tienen un beneficio 
no comprobado como tratamiento para la infección re-
fractaria por HP, y, por lo tanto, su uso debe considerarse 
experimental.

CONCLUSIONES

Las guías internacionales recientes para el manejo de 
HP recomiendan la terapia cuádruple con bismuto o sin 
bismuto durante 14 días como tratamiento de primera 
línea para erradicar HP en áreas de alta resistencia a clari-
tromicina y/o metronidazol. Aunque estos esquemas de 
tratamiento proporcionan tasas de erradicación acepta-
bles, los tratamientos utilizados con varios AB no deben 
contribuir a futuras resistencias antimicrobianas. La resis-
tencia de HP a los AB ha alcanzado niveles alarmantes en 
todo el mundo, lo cual repercute en la eficacia del trata-
miento para su erradicación. Es necesario establecer re-
des de vigilancia local para seleccionar los tratamientos 
de erradicación apropiados para cada región. Una regla 
básica en el tratamiento de las enfermedades infecciosas 

es prescribir de manera empírica solamente las terapias 
en las que su alta efectividad local haya sido demostrada 
y confirmada. Los tres enfoques para identificar dichas 
terapias son el historial del uso de AB, las pruebas de sus-
ceptibilidad y la experiencia personal o local. Sólo los re-
sultados obtenidos localmente son importantes, y las 
guías o consensos para HP de países o sociedades no lo-
cales deben ignorarse, a menos que sus recomendacio-
nes coincidan con la experiencia local. En ausencia de 
estudios de resistencia bacteriana, la terapia secuencial, 
la terapia concomitante y los tratamientos basados en 
bismuto pueden ser las opciones preferidas para el trata-
miento de la infección por HP para los pacientes con ex-
posición previa a macrólidos.
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En caso de alta resistencia a 
levofloxacino:
 – Bismuto con otros AB
 – Rifabutina

Levofloxacino triple Dependiendo del historial 
de consumo de AB
Levofloxacino triple
Claritromicina triple

Falla a terapia cuádruple 
de primera línea sin bismuto

Bismuto cuádruple
Levofloxacino triple o cuádruple

Levofloxacino triple No considerada

Falla a > 2 tratamientos Tratamiento guiado de acuerdo a 
los resultados de resistencia

Evitar utilizar esquemas con 
claritromicina, levofloxacino y 
metronidazol
Después de 3 fallas, considerar 
rifabutina triple

Dependiendo de los patrones locales 
de resistencia bacteriana y del 
historial de consumo de AB:
 – Concomitante
 – Rifabutina triple
 – Doble con dosis altas de AB e IBP

ACG: Colegio Americano de Gastroenterología. Adaptado de Shah, et al.17 .



100

Tópicos Emergentes en Gastroentelorogía

 7. Malfertheiner P, Megraud F, Rokkas T, et al. Management of Helicobacter pylo-
ri infection: the Maastricht VI/Florence consensus report. Gut. 2022;71:1724-62.

 8. Bosques-Padilla FJ, Remes-Troche JM, González-Huezo MS, et al. The fourth 
Mexican consensus on Helicobacter pylori. Rev Gastroenterol Mex (Engl Ed). 
2018;83(3):325-41.

 9. Boltin D, Levi Z, Gingold-Belfer R, et al. Impact of Previous Exposure to Macrolide 
Antibiotics on Helicobacter pylori Infection Treatment Outcomes. Am J Gastro-
enterol. 2019;114:900-6.

 10. Gong Y, Yuan Y. Resistance mechanisms of Helicobacter pylori and its dual 
target precise therapy. Crit Rev Microbiol. 2018;44(3):371-92.

 11. Graham DY, Liou JM. Primer for development of guidelines for Helicobacter 
pylori therapy using antibiotic stewardship. Clin Gastroenterol Hepatol. 
2022;20:973-83.

 12. Dore MP, Graham DY, Mele R, et al. Colloidal Bismuth Subcitrate-Based Twice-
A-Day Quadruple Therapy As Primary Or Salvage Therapy for Helicobacter Py-
lori Infection. Am J Gastroenterol. 2002;97(4):857-60.

 13. Huseyin A, Ali Riza K, Salih B, et al. Role of Bismuth in the Eradication of Heli-
cobacter pylori. Am J Ther. 2017;24(6):e751-e757.

 14. Graham DY, Canaan Y, Maher J, et al. Rifabutin-Based Triple Therapy (RHB-105) 
for Helicobacter pylori Eradication: A Double-Blind, Randomized, Controlled 
Trial. Ann Intern Med. 2020;172(12):795-802.

 15. Kalfus IN, Graham DY, Riff DS, et al. Rifabutin-Containing Triple Therapy (RHB-
105) for Eradication of Helicobacter pylori: Randomized ERADICATE Hp Trial. 
Antibiotics (Basel). 2020;9(10):685. 

 16. Chey WD, Mégraud F, Laine L, et al. Vonoprazan Triple and Dual Therapy for 
Helicobacter pylori Infection in the United States and Europe: Randomized 
Clinical Trial. Gastroenterology. 2022;163:608-29. 

 17. Shah SC, Iyer PG, Moss SF. AGA Clinical Practice Update on the Management 
of Refractory Helicobacter pylori Infection: Expert Review. Gastroenterology. 
2021;160:1831-41. 

 18. Fallone CA, Chiba N, van Zanten SV, et al. The Toronto Consensus for the Treat-
ment of Helicobacter pylori Infection in Adults. Gastroenterology. 2016;151:51-69.



101

CAPÍTULO 19 Importancia de los centros de excelencia 
en enfermedad inflamatoria intestinal  
en Latinoamérica
Guillermo Veitia

La enfermedad inflamatoria intestinal (EII) incluye en-
fermedades muy complejas y heterogéneas como la coli-
tis ulcerosa (CU), la enfermedad de Crohn (EC) y la colitis 
indeterminada (CI)1. La atención de estos pacientes en las 
unidades de EII requiere la acción coordinada de equipos 
multidisciplinarios de EII (EMDEII) que aporten una eva-
luación y tratamiento adecuados, de forma precoz, para 
evitar así complicaciones que con frecuencia se ven debi-
do al diagnóstico tardío y, en consecuencia, al tratamien-
to en una fase más avanzada de la enfermedad2, lo cual 
complica aún más la evolución tanto de la CU como de la 
EC y repercute de manera significativa en la calidad de 
vida de los pacientes que las sufren.

La ventaja de contar con centros de excelencia (COE) 
en EII impacta en un diagnóstico oportuno, un segui-
miento apropiado y un tratamiento especializado con cri-
terios homogéneos, con la finalidad de mejorar la calidad 
en la atención de los pacientes con EII en Latinoamérica. 
La desventaja es que algunos países no pueden aplicar 
estos indicadores ya que no cuentan con clínicas especia-
lizadas en EII; sin embargo, tienen servicios de gastroen-
terología en donde se pueden cumplir los requisitos ne-
cesarios como COE.

El mejor entorno de atención para los pacientes con 
EII puede ser una unidad dedicada a la atención de sus 
pacientes con criterio de excelencia2. Hay una serie de 
pasos que cualquier unidad de EII puede y debe desarro-
llar para optimizar el acceso de los pacientes a la atención 
interdisciplinaria. Se han desarrollado una serie de reco-
mendaciones pragmáticas relacionadas con la optimiza-
ción de la unidades de EII a través de la discusión en un 
gran panel de expertos.

La labor de las unidades de EII con sus EMDEII debe 
estar enmarcada como un servicio de excelencia, por lo 
que es necesario que dispongan de un conjunto de indi-
cadores que permitan analizar de forma objetiva y siste-
matizada la calidad de la atención prestada. Dichos indi-
cadores deben ser medibles en el momento de evaluar 
las unidades de EII, para así identificar fortalezas, 

debilidades y áreas de mejora. Es necesario disponer de 
criterios homogéneos y objetivos con el fin de aportar la 
acreditación que califique las unidades de EII como COE 
en EII3 en Latinoamérica, propósito que la Organización 
Panamericana de Crohn y Colitis (PANCCO) se ha trazado, 
con el objetivo de lograr que la atención prestada a los 
pacientes con EII sea de primera calidad.

En España existe la experiencia positiva de creación 
de COE en EII, encomiable labor desarrollada por el Grupo 
Español de Trabajo en Enfermedad de Crohn y Colitis Ul-
cerosa3 (GETECCU), un ejemplo que la PANCCO ha toma-
do para su implementación en Latinoamérica. La misión 
del GETECCU ha sido y es mejorar la calidad de vida de las 
personas afectadas por la EII, promoviendo, entre otras 
cosas, la excelencia asistencial. Para ello, uno de los obje-
tivos que persiguen es conseguir que la asistencia presta-
da a los pacientes sea homogéneamente excelente en 
todo el territorio nacional, por lo que han trabajado du-
rante estos años para identificar y establecer un conjunto 
de indicadores de calidad que ayuden a definir y evaluar 
dichas unidades. Esto permitirá, por una parte, estandari-
zar la atención a los pacientes con EII a nivel nacional y, 
por otra, establecer un proceso de certificación que con-
firme las condiciones óptimas de las unidades para la 
atención, lo que supondrá un elemento diferenciador, re-
conociendo la excelencia de aquéllas que cumplan los 
requisitos mínimos establecidos. Como PANCCO nos he-
mos unido al GETECCU para alcanzar esa meta en nues-
tros países latinoamericanos.

El punto de partida del GETECCU para la elaboración 
de esta norma ha sido el documento denominado Decla-
ración de consenso Delphi: indicadores de calidad para uni-
dades de atención integral de la enfermedad inflamatoria 
intestinal3, en donde se identifica un conjunto de indica-
dores de calidad básicos que podrían ser útiles para la 
evaluación y certificación de las unidades de atención 
integral. Posteriormente, el GETECCU publicó un docu-
mento con el resultado de la normalización de dichos 
indicadores.
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Esta norma creada por el GETECCU pretende servir de 
guía para las unidades de EII, estableciendo los indicado-
res de calidad de recomendado cumplimiento, con el ob-
jetivo de estandarizar la forma de trabajar y garantizar la 
prestación asistencial al paciente con EII. Desde un prin-
cipio, se planteó que la norma debía estar centrada en la 
parte operativa y adaptada a la realidad de las unidades 
de EII, evaluando sus puntos críticos.

En el año 2022 se publicó en la revista de la Asocia-
ción Mexicana de Gastroenterología el Consenso latinoa-
mericano acerca de indicadores de calidad para clínicas de 
atención integral de pacientes con enfermedad inflamatoria 
intestinal: PANCCO-GETECCU4, cuyo objetivo fue establecer 
un consenso para la evaluación de los criterios de apro-
bación que debe cumplir una unidad de EII a nivel lati-
noamericano para ser considerada un COE.

El consenso está constituido por 52 enunciados4 divi-
didos en tres tipos: de estructura, de proceso y de resul-
tados. Por su importancia señalaremos aspectos relevan-
tes de cada grupo.

En primer lugar, destacan los siguientes indicadores 
de estructura del COE: 

 – El COE debe disponer de instalaciones para la asis-
tencia ambulatoria en las que puedan administrarse 
fármacos por vía intravenosa, como las diferentes 
terapias biológicas que se usan (centros de infusión). 

 – Ha de estar afiliado a un hospital con servicio de 
urgencias e imágenes5,6, donde se realicen estudios 
de enterotomografìa, entero-resonancia magnética 
(RM) y, a futuro, ecografía intestinal. 

 – Tiene que estar vinculado con un departamento de 
gastroenterología que disponga de instalaciones de 
hospitalización, consulta externa en una unidad de 
EII con enfermera especializada en EII y área de en-
doscopia diagnóstica y terapéutica experta en EII, 
con equipos de alta definición y de cápsula endoscó-
pica y enteroscopia para el diagnóstico y tratamiento 
de estenosis intraluminales menores de 4 cm. 

 – Debe disponer de un EMDEII con coloproctólogo, 
radiólogo con experiencia en enterotomografìa  y 
entero-RM, patólogo enamorado de la EII con for-
mación en el diagnóstico histológico de la CU, la EC 
y la CI, así como en el necesario diagnóstico dife-
rencial anatomopatológico. 

 – Además, debe seguir las guías nacionales o latinoa-
mericanas sobre el diagnóstico y tratamiento de la 
EII, disponer de protocolos para el tratamiento de 
la EII en pacientes de consulta y hospitalizados y 
tener una metodología para determinar la satisfac-
ción del paciente.

Uno de los aspectos más importantes dentro de estos 
indicadores de estructura es la creación e incorporación 

de EMDEII7 que evalúen en conjunto de manera integral 
a los pacientes con CU y EC, dadas la complejidad de es-
tas enfermedades y la presencia en un alto porcentaje de 
pacientes de manifestaciones extraintestinales (MEI)8,9, 
que se pueden ver hasta en un 50% de ellos en el curso 
de su enfermedad y que requieren la participación de un 
grupo de especialistas que deben evaluarlos exhaustiva-
mente con el fin de obtener los objetivos propuestos 
como el diagnóstico precoz, la remisión profunda y la 
evaluación adecuada de las MEI (Fig. 1).

Para ello, son necesarios un manejo multidisciplinario 
y un cuidado continuo. El equipo mínimo de EII debe in-
cluir enfermera, gastroenterólogo, patólogo, radiólogo, 
cirujanos, nutricionista, psicólogo y especialistas en el 
manejo de estomas. Para lograr la mejor evolución de los 
pacientes, es importante la profilaxis de enfermedades, 
monitorear los efectos adversos de los medicamentos y 
suministrar al paciente información suficiente y adecuada 
para lograr su independencia, empoderamiento y partici-
pación en su propio cuidado2.

Este equipo debe ser ampliado con otras especialida-
des que se requerirán en cualquier momento en que se 
presente la necesidad de su evaluación10,11.

La incidencia de la EII presenta una tendencia crecien-
te, debido, en gran parte, a los cambios en factores am-
bientales tales como el nivel de desarrollo económico. El 
aumento de la incidencia y prevalencia es un motivo por 
el cual debemos establecer las bases para una mejor 
atención de los pacientes que son y serán afectados por 
estas enfermedades.

Las unidades especializadas en EII son servicios nece-
sarios en todos los hospitales donde se evalúan pacientes 
con estas complejas enfermedades con la finalidad de 
proporcionarles la atención y el cuidado que requieren. 
Como se manifiesta en diferentes estudios, este modelo 

MEI

5 meses (0-25 meses)

Diagnótico
EII

92 meses (29-183 meses)

30 años después del diagnóstico:
50% de pacientes tienen MEI

MEI

25% 75%

MEI MEI MEI MEI MEIMEI MEI

Figura 1. Manifestaciones extraintestinales en EII . (adaptado de Vavricka, 
et al.8).
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asistencial permite gestionar de forma más eficiente el 
cuidado de los pacientes, así como acortar significativa-
mente las estancias medias hospitalarias12.

Las unidades especializadas tienen tres objetivos prin-
cipales:

 – Proveer una asistencia sanitaria especializada y per-
sonalizada.

 – Ofrecer una atención multidisciplinaria con un ele-
vado grado de coordinación entre los diferentes 
profesionales médicos.

 – Asegurar un seguimiento continuo y cercano del 
paciente, dando una respuesta rápida en periodos 
de brotes sintomáticos.

Con el fin de garantizar el cumplimiento de estos ob-
jetivos, las unidades especializadas deben contar como 
mínimo con la participación de tres o cuatro gastroente-
rólogos y uno o dos profesionales de enfermería especia-
lizados en EII.

Además, debido a que en un porcentaje de casos se 
ven MEI (6-47%) y complicaciones relacionadas con la mis-
ma enfermedad o asociadas a un estado de desnutrición o 
a los efectos adversos de las terapias que reciben, es nece-
sario contar con la participación y colaboración de diferen-
tes especialidades médicas. Disponer de una atención 
multidisciplinaria13 de estas características permite actuar 
con rapidez frente a estas situaciones u otros problemas 
generados durante el transcurso de la enfermedad (Fig. 2).

En las unidades especializadas el papel que desempeña 
enfermería es fundamental, ya que, entre otros, estos pro-
fesionales son los responsables de educar al paciente sobre 
muchos aspectos relacionados con la enfermedad, coordi-
nar las consultas programadas, realizar el seguimiento del 
paciente y gestionar la atención telemática. Este tipo de 
atención, cada vez más extendida entre los hospitales, con-
siste en disponer de canales de atención alternativos (telé-
fono o correo electrónico) para hacer seguimiento, facilitar 
información, resolver casos de baja complejidad y derivar 
al especialista cuando sea necesario. Con esta iniciativa, se 
evita que el paciente se traslade a urgencias, se presta una 
atención especializada y se reducen costos por pruebas o 
visitas innecesarias. El tiempo medio de respuesta debe ser 
relativamente bajo (inmediato para las consultas telefóni-
cas y de dos o tres días para los correos electrónicos).

En cuanto a las estrategias a utilizar para mejorar la 
adherencia al tratamiento, el papel de la enfermera EII 
dentro del EMDEII es fundamental en la parte educativa 
de los pacientes y para mantener una comunicación per-
manente con ellos a través de mensajes o llamadas telefó-
nicas (Fig. 3), lo cual forma parte del servicio de excelencia 
que se les debe brindar insistiendo siempre en la impor-
tancia de la adherencia al tratamiento, que llevará a esa 
mejoría que, sin un cumplimiento estricto, no se logra.

Revisando de manera breve la función de los demás 
miembros del equipo multidisciplinario, podemos desta-
car que es indispensable la presencia de un buen patólo-
go formado en el área para establecer el mejor diagnós-
tico luego de haberle informado en detalle del 
procedimiento endoscópico realizado, los hallazgos obte-
nidos y las tomas de biopsias realizadas. Es de especial 
relevancia establecer con los patólogos de EII los datos 
que no deben faltar en una biopsia para que nos puedan 
ayudar con un mejor porcentaje de probabilidad diag-
nóstica. Si bien es cierto que la biopsia no siempre es 
diagnóstica en la EII, la información de anatomía patoló-
gica es de gran valor.

Figura 3. Enfermera EII .
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En vista de que el 20-40% de los pacientes presentan 
MEI articulares, se requiere contar en el equipo con un 
reumatólogo que evalúe síntomas y signos de afectación 
articular. Diagnosticar precozmente y prevenir las lesiones 
de la piel hace que el dermatólogo sea un miembro im-
portante del equipo de EII. La evaluación pretratamiento 
requiere de un neumonólogo que cumpla las pautas del 
programa nacional de tuberculosis. El estado nutricional, 
muchas veces afectado en la EC y la CU, debe ser evaluado 
por un nutricionista adscrito al grupo. La teoría psicoso-
mática también puede jugar un papel importante en la 
fisiopatología de la EII, por lo que psicólogos y psiquiatra 
deben incorporarse en esta labor multidisciplinaria. Cuan-
do el paciente es candidato para cirugía electiva o de 
emergencia, debe intervenir un cirujano coloproctólogo y 
realizar la técnica quirúrgica indicada en cada situación.

La mayoría de los profesionales coinciden y por eso se 
debe insistir en que una de las principales acciones de 
mejora de estas unidades es la introducción de servicios 
complementarios, como la atención psicológica y nutri-
cional. Así, en muchos casos, el papel del psicólogo es de 
vital importancia, pues tanto la CU como la EC son enfer-
medades con un fuerte impacto en la calidad de vida del 
paciente, que afectan a sus relaciones personales y pue-
den llegar a provocar ansiedad y depresión.

Por otro lado, contar con un plan de nutrición que se 
adapte a las características de los pacientes también re-
sulta clave para corregir problemas y evitar complicacio-
nes como la desnutrición. Durante los brotes, por ejem-
plo, se recomienda evitar la ingesta de fibras, lácteos y 
grasas; en periodos de remisión, en cambio, se aconseja 
seguir una alimentación saludable con técnicas de coc-
ción sencillas.

En los últimos años, las unidades especializadas han 
incorporado protocolos y servicios que están alineados 
con las buenas prácticas que se observan en centros de 
referencia a nivel internacional, como por ejemplo en 
EE.UU., España y Reino Unido. Dentro de estas prácticas 
destacan las siguientes:

 – El paciente como centro del modelo asistencial.
 – La oferta de cuidado a nivel local.
 – La introducción de equipos multidisciplinares.
 – El soporte y la educación continua del paciente.
 – El uso de las nuevas tecnologías.
 – La investigación y formación de los profesionales 

involucrados.
Los expertos coinciden en que aún existe una gran 

variabilidad en los servicios, protocolos y líneas de actua-
ción que presentan los centros hospitalarios, factor que 
se explica, en parte, por el bajo nivel de coordinación, 
tanto a nivel nacional como regional, con el que se ha 
llevado a la introducción de las unidades especializadas.

La EII cuenta con un alto grado de desconocimiento 
por gran parte de la sociedad. Por lo general, la pobla-
ción está poco familiarizada con las implicaciones físicas 
y emocionales de esta enfermedad, por lo que se tien-
den a ignorar las necesidades de los pacientes13. Por 
ello, la concienciación social sigue siendo uno de los 
retos más importantes de la enfermedad y un factor cla-
ve para contribuir a mejorar la calidad de vida de los 
pacientes.

Se estima que el 75% de los pacientes se han sentido 
deprimidos en algún momento durante el transcurso de 
la enfermedad14. Esto se debe, en parte, a diversos facto-
res, como el sentimiento de incomprensión, la imprevisi-
bilidad de los brotes, la necesidad de tener un baño cerca 
de forma permanente, el miedo a las hospitalizaciones y 
cirugías, el riesgo de complicaciones y el pudor asociado 
a la EII. Estos factores impactan negativamente en la cali-
dad de vida del paciente y generan repercusiones tanto 
en su vida personal como laboral.

Los especialistas consideran que el apoyo y compren-
sión por parte de familiares y amigos es fundamental. Sin 
embargo, y seguramente debido al desconocimiento ge-
neral, el 27% de los pacientes declaran que en repetidas 
ocasiones han sido objeto de burla debido a su frecuente 
necesidad de ir al baño.

Las actividades diarias más comunes también pueden 
verse afectadas y limitadas. Por ejemplo, en algunos ca-
sos, los pacientes expresan que el simple hecho de ir en 
metro les resulta prácticamente imposible, debido a que 
los síntomas de la enfermedad se manifiestan de forma 
imprevista. Otro ejemplo del impacto negativo en la cali-
dad de vida son los viajes de ocio o profesionales, princi-
palmente aquéllos que requieren de varias horas; muchos 
pacientes de entrada los descartan por su condición. Para 
todos aquéllos que deciden viajar a otras ciudades o paí-
ses, la organización con antelación es esencial e incluye 
la recopilación de informes médicos, la preparación de 
fármacos, la identificación de pautas a seguir en caso de 
brote y la localización de los puntos de atención hospita-
laria del destino en caso de urgencia.

Diversos agentes, incluidos los profesionales médicos, 
las asociaciones de pacientes y los gestores del sistema 
sanitario, coinciden en que la EII es una enfermedad que 
presenta una serie de importantes retos asistenciales, en-
tre los que se incluyen:

 – Reducción del tiempo de diagnóstico. A pesar de 
que en los últimos años se ha acortado el tiempo 
de diagnóstico, gracias al avance tecnológico y a la 
especialización en la enfermedad, el tiempo medio 
desde que aparecen los primeros síntomas hasta 
que finalmente se diagnostica la enfermedad sigue 
siendo elevado. En la actualidad, se estima que el 
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45% de los pacientes son diagnosticados en un pe-
riodo superior a un año desde la aparición de los 
primeros síntomas. En numerosas ocasiones, este 
hecho se debe a la sintomatología intermitente de 
la EII, que en muchos casos es común con la de 
otras enfermedades más frecuentes.

 – Mayor coordinación entre los niveles asistenciales 
y los profesionales sanitarios. La EII es una enfer-
medad compleja que requiere la intervención de 
los diferentes niveles asistenciales para su adecua-
do diagnóstico, control y seguimiento. Por un 
lado, existen oportunidades de mejora en la coor-
dinación entre los centros de asistencia primaria y 
atención especializada, principalmente en la fase 
de diagnóstico, ya que, en ocasiones, la derivación 
de pacientes se efectúa de forma tardía, incremen-
tando el tiempo medio de diagnóstico de la enfer-
medad. Por otro lado, durante la fase de control y 
seguimiento es necesaria la actuación coordinada 
de los diferentes especialistas que atienden al pa-
ciente, tanto de forma regular como esporádica, 
cuando surge algún tipo de complicación. Estos 
profesionales incluyen: gastroenterólogos, enfer-
mería, cirujanos, reumatólogos y dermatólogos, 
entre otros. Así, es necesario impulsar y reforzar 
estos modelos de atención multidisciplinaria, ya 
que, aunque están presentes en algunos hospita-
les, sigue siendo alto el número de centros que no 
disponen de recursos, mecanismos y protocolos 
que faciliten esta coordinación. Por último, es ne-
cesario introducir canales alternativos de asisten-
cia para resolver casos de baja complejidad que 
no requieran acudir a urgencias, así como mejorar 
la coordinación de los servicios de urgencias con 
los profesionales especializados en EII para brin-
dar una atención rápida y eficiente en los casos de 
brote agudo.

 – Continuar promoviendo la atención especializada. 
En los últimos años, en línea con otras enfermeda-
des crónicas, en algunos países se ha impulsado la 
creación de unidades especializadas en EII. Si bien 
la mayor parte de los pacientes son atendidos por 
estas unidades especializadas, se calcula que más 
del 40% siguen siendo atendidos en centros con 
menor grado de especialización. Entre éstos se in-
cluyen los hospitales con consultas y los centros 
con servicios de gastroenterología, pero sin espe-
cialización en la enfermedad. Por lo general, en am-
bos casos, no se cuenta con una estrecha coordina-
ción con otros especialistas que también intervienen 
en la atención al paciente. Por este motivo es nece-
sario impulsar la creación y coordinación de 

unidades especializadas, principalmente en aque-
llos centros y regiones que cuenten con un alto 
volumen de pacientes.

 – Impulsar la especialización de enfermería. El pa-
pel de enfermería en el control y seguimiento de 
la enfermedad es de especial relevancia, ya que, 
por lo general, son estos profesionales los que 
tienen un contacto directo y continuado con el 
paciente; son fundamentales en la educación del 
paciente sobre la importancia de una muy buena 
adherencia al tratamiento y las medidas genera-
les que se le recomiendan, así como en el cumpli-
miento de todo el esquema de vacunación que 
deben recibir, principalmente en las unidades es-
pecializadas, así como en los hospitales donde 
hay unidades de EII y en los hospitales de día14. 
Cabe destacar que en la actualidad no existen 
pautas definidas para la formación de estos pro-
fesionales, que en muchos casos se han autofor-
mado a través de la experiencia adquirida en el 
día a día. Así pues, es necesario facilitar las herra-
mientas para asegurar una formación que pro-
mueva y asegure la especialización y, en conse-
cuencia, una mejor atención al paciente durante 
todo el proceso asistencial.

 – Disponibilidad de tratamientos innovadores. Ac-
tualmente existen diversos tratamientos disponi-
bles para combatir los brotes de la EII y mantener 
la remisión de los síntomas. Sin embargo, no todos 
los pacientes responden al tratamiento y, además, 
con el tiempo la eficacia de algunos tratamientos 
disminuye considerablemente. Por otro lado, mu-
chos de los tratamientos actuales presentan impor-
tantes efectos secundarios que afectan de manera 
notable a la calidad de vida de los pacientes, y mu-
chas veces se pueden evitar con un control y segui-
miento estrictos.

 – Aumentar la concienciación social sobre la enfer-
medad. A pesar de su creciente prevalencia e inci-
dencia en la población, la EII sigue siendo desco-
nocida para la sociedad en general. Es necesario 
promover una mayor concienciación social de la 
EII incluyendo información sobre sintomatología, 
factores de riesgo, epidemiología, opciones asis-
tenciales y tratamientos disponibles, así como so-
bre el alto impacto que tiene en los pacientes y su 
entorno.

En cuanto a los indicadores de proceso15-17, el COE 
debe disponer de un registro de todos los pacientes con 
EII y de un programa de vigilancia del cáncer colorrectal 
en estos pacientes, en consonancia con lo indicado en las 
guías internacionales. 
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Las decisiones de asistencia complejas, incluida la in-
dicación de cirugía, deben tomarse con el EMDEII. Antes 
de una intervención quirúrgica que pueda conllevar una 
ostomía temporal o permanente, el paciente con EII debe 
haber mantenido una entrevista con un enfermero/a es-
pecializado/a en ostomías. 

Los gastroenterólogos del COE han de participar en ac-
tividades de formación sobre la EII y llevar a cabo proyectos 
de investigación sobre la enfermedad o participar en ellos. 

Antes de iniciar un tratamiento con un fármaco bio-
lógico, inhibidores de moléculas pequeñas o inmuno-
supresores, debe hacerse una evaluación completa pre-
tratamiento que incluya pruebas de detección de la 
tuberculosis de acuerdo con las recomendaciones vi-
gentes, así como pruebas de detección de la hepatitis 
B, la hepatitis C y el VIH. Es de suma importancia que 
todos los pacientes con EII sean vacunados contra la 
hepatitis B y el herpes zóster si no cuentan con el ante-
cedente de infección previa. Nunca hay que olvidar que 
en los pacientes con CU y recaída grave refractaria a 
esteroides deben obtenerse biopsias rectales para des-
cartar una infección por citomegalovirus.

Antes de iniciar un tratamiento con un fármaco bioló-
gico o un inhibidor de moléculas pequeñas, los pacientes 
con EII con algún signo de tuberculosis latente (en la ra-
diografía de tórax o en las pruebas de tuberculina o in-
munológicas) deben ser evaluados por el servicio de neu-
mología y recibir un tratamiento antituberculoso 
adecuado.

Todos los pacientes con EII positivos para el antígeno 
de superficie de la hepatitis B deben recibir fármacos 
antivirales mientras son tratados con una terapia bioló-
gica o un inhibidor de moléculas pequeñas.

Todos los pacientes con EII que han recibido dos o 
más ciclos de esteroides en un año deben haber contem-
plado un tratamiento con un fármaco inmunomodula-
dor/biológico/inhibidor de moléculas pequeñas.

En los pacientes con recaída grave de CU que no res-
ponden a los esteroides intravenosos, debe iniciarse un 
tratamiento con ciclosporina o infliximab en un plazo de 
3-5 días.

Debe indicarse una profilaxis anticoagulante con he-
parina de bajo peso molecular en todos los pacientes con 
EII mientras se encuentren hospitalizados y presenten 
una recaída grave de la enfermedad.

En la historia clínica debe documentarse que el pa-
ciente ha recibido la información adecuada sobre los be-
neficios y riesgos del tratamiento biológico o inmunosu-
presor antes de iniciarlo.

Los pacientes tratados con fármacos inmunosupreso-
res deben ser objeto de un seguimiento con biometrías 
hemáticas y pruebas de función hepática periódicas, así 

como una revisión dermatológica anual18 en caso de uso 
de tiopurinas. 

Los pacientes tratados con terapia biológica deben ser 
objeto de seguimiento con biometría hemática, reactan-
tes de fase aguda y calprotectina fecal de manera perió-
dica, así como Quantiferon Gold (según disponibilidad) o 
prueba cutánea de derivado proteico purificado anual18.

Los reservorios ileoanales solamente deben realizarlos 
cirujanos generales o colorrectales con experiencia que 
lleven a cabo un mínimo de cinco operaciones de este 
tipo al año19-21.

Debe documentarse en la historia clínica que el pa-
ciente ha recibido la información adecuada respecto a 
beneficios y riesgos antes de la cirugía19-21.

El COE debe contemplar y brindar un manejo integral 
en aspectos reproductivos de las pacientes con EII. Los 
pacientes en edad fértil deben recibir asesoramiento es-
pecializado en el COE respecto a heredabilidad, fertilidad, 
embarazo y lactancia22-24.

Las pacientes con EII en tratamiento con tiopurinas o 
biológicos deben mantener este tratamiento durante el 
embarazo22-24. El rechazo del tratamiento debe ser docu-
mentado.

En relación con los indicadores de resultados19-21, cabe 
destacar los siguientes:

 – En los pacientes con EII a los que se les practican 
intervenciones quirúrgicas electivas, las tasas de 
morbilidad grave que requieren ingreso en una uni-
dad de terapia intensiva deben ser menores del 5%.

 – La mortalidad de la cirugía electiva debe ser infe-
rior al 2%.

 – Los porcentajes de ileostomía temporal tras una re-
sección ileocecal electiva en pacientes con EII de-
ben ser inferiores al 20% dentro del COE.

En este primer consenso de indicadores de calidad no 
se estableció ni cuantificó el porcentaje de cumplimiento 
de los estándares para lograr la excelencia, pero en el GE-
TECCU se consideró que el cumplimiento del 90% era de 
excelencia y del 80%, avanzado, porcentajes asignados 
por una agencia evaluadora como Bureau Veritas, que ha 
venido realizando en España dicho trabajo.

Luego de revisar los aspectos clave del consenso, es im-
portante insistir en la necesidad de trabajar como un gran 
equipo para que durante estos años se acrediten en Latinoa-
mérica el mayor número posible de unidades de EII como 
COE en EII, que cumplan de forma estricta con los indicado-
res de estructura, proceso y resultados ya enunciados.

Para finalizar, es necesario responder a dos preguntas 
que muchas veces se formulan:

 – ¿Por qué acreditar mi unidad de EII como centro de 
excelencia? Porque debemos brindar a nuestros pa-
cientes un servicio de excelencia con una evaluación 
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integral realizada por un EMDEII que proporcione, 
en las mejores condiciones posibles, la atención in-
tegral que necesitan, proporcionándoles así una me-
jor calidad de vida.

 – ¿Cuáles son los pasos a seguir para acreditar una uni-
dad de EII como COE? Conociendo los indicadores de 
excelencia de estructura, proceso y resultados, pode-
mos evaluar la posibilidad cierta de postular nuestras 
unidades EII para que sean acreditadas como COE en 
EII. Se hace la solicitud a la PANCCO a través del co-
rreo pancco.org@gmail,com y se recibe el asesora-
miento necesario para la solicitud de la acreditación. 
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CAPÍTULO 20 Tratamiento de la colitis ulcerativa crónica 
idiopática grave
Raquel Yazmin López Pérez y Jesús Kazuo Yamamoto Furusho

INTRODUCCIÓN 

La historia natural de la colitis ulcerativa crónica 
idiopática (CUCI) sigue un curso clínico caracterizado por 
un inicio gradual o repentino de diarrea crónica de tipo 
inflamatorio, acompañada de dolor abdominal y hemato-
quecia, con síntomas que pueden incluir fiebre, pujo, te-
nesmo, urgencia e incontinencia fecal.

La mayoría de los pacientes tienen un curso crónico 
de la enfermedad remitente y recidivante con un riesgo 
acumulativo de recidiva a los 10 años del 70-80%1,2. 

El patrón de recaídas puede ser diferente en cada pa-
ciente: recaída rara (menos de una recaída al año), común 
(más de dos recaídas al año) o continua (síntomas persis-
tentes de la CUCI activa sin un periodo de remisión).

La estrategia de manejo de la colitis ulcerosa grave 
aguda ha evolucionado durante la última década y ha pa-
sado de estar completamente restringida a opciones de 
esteroides intravenosos o colectomía a incluir en la actua-
lidad terapias de rescate como ciclosporina e infliximab3.

DEFINICIÓN DE COLITIS ULCERATIVA 
CRÓNICA IDIOPÁTICA GRAVE 

En el contexto de la enfermedad inflamatoria intesti-
nal se define como recaída la exacerbación de los sínto-
mas en un paciente con CUCI establecida que había es-
tado en remisión clínica espontáneamente o después de 
un tratamiento médico4. Se considera que un paciente 
tiene una exacerbación grave de la enfermedad cuando 
cumple con criterios de severidad en la evaluación inicial 
con escalas validadas. Una de las más utilizadas es la 
clasificación de Truelove y Witts (Tabla 1), que dicta 
como exacerbación grave de la CUCI la presencia de ≥ 6 
deposiciones con sangre al día, con uno o más de los 
cuatro criterios adicionales: hemoglobina (Hb) < 10 g/dl, 
velocidad de sedimentación globular (VSG) > 30 mm/h 
o proteína C reactiva (PCR) > 30 mg/l, fiebre > 37.8 °C y 

taquicardia > 90 latidos/min. Una puntuación dictada 
mayor de 6 puntos ayuda a discernir un cuadro de exa-
cerbación grave en la CUCI.

EPIDEMIOLOGÍA DE LA COLITIS 
ULCERATIVA CRÓNICA IDIOPÁTICA 
GRAVE 

Se ha descrito que el 20% de los pacientes con diag-
nóstico de CUCI tendrán al menos un cuadro de exacer-
bación grave en el curso de su enfermedad, cuadro clíni-
co en el cual se pueden sumar a los síntomas de actividad 
datos de alarma como pérdida de peso y fiebre5,6..

También se conoce que el riesgo acumulativo de co-
lectomía a 5 y 10 años es del 10-15% y puede incrementar 
con los cuadros de exacerbación grave; por tanto, la inter-
vención oportuna y la terapia adecuada impactan en los 
desenlaces de morbimortalidad de estos pacientes.

Tabla 1. Clasificación de Truelove y Witts para 
evaluar la actividad de la enfermedad* 

Puntuación 3 puntos 2 puntos 1 puntos

Número de 
evacuaciones

> 6 4-6 < 4

Sangre en las 
evacuaciones

+++/+++ + –

Cifras de Hb
Hombre
Mujer

< 10
< 10

10-14
10-12

> 14
> 12

Albúmina (mg/dl) < 3 3-3.2 > 3.2
Fiebre (°C) > 38 37-38 < 37
Taquicardia > 100 90-100 < 90
VSG > 30 15-30 < 15
Leucocitos > 13 10-13 < 10
Potasio < 3 3-3.8 > 3.8
*Se consideran los siguiente puntajes para estadificar la sveeridad del cuadro:  
remisión: < 11 puntos; actividad leve: 11-15 puntos; actividad moderada: 16-21 puntos; 
actividad grave: > 21 puntos .
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EVALUACIÓN INICIAL EN LA 
EXACERBACIÓN DE LA COLITIS 
ULCERATIVA CRÓNICA IDIOPÁTICA

La atención de un cuadro de exacerbación grave en 
pacientes con enfermedad inflamatoria intestinal debe 
hacerse con el paciente hospitalizado. Los objetivos de la 
hospitalización son mejorar notablemente los síntomas, 
el manejo de la transición a un tratamiento ambulatorio 
y prevenir complicaciones.

Inicialmente, los médicos involucrados en el manejo 
deben determinar el fenotipo y la gravedad del cuadro de 
exacerbación de la enfermedad para poder proporcionar 
una terapia médica óptima que tenga como resultado, 
tras la fase de inducción, mantener la remisión de la en-
fermedad.

Por tanto, el primer paso en la evaluación del paciente 
con sospecha de actividad de CUCI es establecer el grado 
de actividad de la enfermedad; para ello es posible utili-
zar varias escalas que establecen el grado de actividad 
usando diversos criterios, entre los que se describen pa-
rámetros clínicos, endoscópicos, histológicos y de bio-
marcadores (Tabla 2).

Entre estos índices se encuentra el nuevo índice inte-
gral de Yamamoto Furusho, validado en población mexi-
cana, que establece una puntuación mayor de 21 para la 
exacerbación grave de la enfermedad. Este índice, a dife-
rencia de otros subscores, incluye la actividad 

endoscópica e histológica como parámetro de evalua-
ción, y por ello genera una evaluación más objetiva de la 
actividad de la enfermedad al usar múltiples variables7.

Al evaluar a un paciente por las causas de la exacerba-
ción de la actividad de la enfermedad, todos los consen-
sos recomiendan realizar un estudio infeccioso, que ayu-
de a descartar infecciones bacterianas como Clostridium 
difficile, e indagar sobre otros factores que pueden estar 
contribuyendo a la actividad de la enfermedad, como el 
uso de medicamentos antiinflamatorios no esteroideos y 
el abandono reciente del hábito de fumar.

TRATAMIENTO DE LA COLITIS 
ULCERATIVA CRÓNICA IDIOPÁTICA 
GRAVE 

El tratamiento médico de los brotes de actividad de la 
colitis ulcerativa crónica idiopática (CUCI), además de las 
medidas generales, debe tener en cuenta tres factores que 
impactarán en su evolución: la gravedad, la extensión de 
la enfermedad definida en la clasificación de Montreal 
(Fig. 1) y la historia clínica personal de cada paciente. Estos 
factores determinarán las decisiones terapéuticas, farma-
cológicas, generales, nutricionales o quirúrgicas.

Desde el momento del ingreso hospitalario es impor-
tante establecer la estrategia con metas a corto, mediano 
y largo plazo en la evolución del paciente con el 

Tabla 2. Índices de actividad de la CUCI 

Índice de actividad de la CUCI
 – Combina los síntomas reportados por pacientes, la apariencia endoscópica y la actividad de la enfermedad

UCEIS
 – Usa la combinación de síntomas clínicos en pacientes con CUCI e incluye patrón vascular, sangrado, erosiones y úlceras
 – Correlaciona con la actividad de la enfermedad y se puede usar para predecir la respuesta terapéutica en los pacientes

Score clínico de Mayo
 – Usa la combinación de síntomas clínicos, endoscópicos y aspectos de calidad vida en pacientes con CUCI y población pediátrica 
 – Muestra una buena correlación con la calprotectina fecal, la PCR y la VSG 

Índice simplificado de la actividad de la colitis
 – Usa sólo síntomas clínicos:

• Muestra una correlación fuerte-moderada con la actividad endoscópica (subscore de Mayo) 
• Muestra una buena correlación con la calprotectina fecal y la PCR 

Score modificado de Baron
 – Usa una combinación de variables endoscópicas que incluyen: patrón vascular, granularidad, hiperemia, friabilidad, ulceración y sangrado

Nuevo índice integral de la actividad de la colitis ulcerativa de Yamamoto Furusho
 – Usa una combinación de parámetros clínicos, endoscópicos, histológicos y marcadores bioquímicos para establecer el grado de actividad 

de la enfermedad
 – Provee una evaluación más objetiva de la actividad de la enfermedad empleando múltiples variables

Índice de severidad de la colonoscopia
 – Usa una combinación de variables endoscópicas: patrón vascular, granularidad, hiperemia, friabilidad, ulceración y sangrado
 – Provee una puntuación simple y precisa

Índice de Walmsley 
 – Índice no invasivo usado para la actividad de la CUCI 
 – Usa una combinación de parámetros clinicos y de laboratorio que inlcuye Hb, hematocrito, conteo de plaquetas, albúmina sérica y VSG
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seguimiento de un equipo de multiespecialistas, incluido 
el cirujano colorrectal.

El tratamiento de la exacerbación grave se debe iniciar 
con corticoides sistémicos por vía intravenosa, si no exis-
te una contraindicación absoluta. El equipo de Truelove y 
Witts demostró que el uso de cortisona a dosis de 100mg 
cada 8 h seguido de un esquema de reducción por 6 se-
mana  disminuyó un 24% la mortalidad en pacientes con 
exacerbación grave de CUCI8.

Estudios subsecuentes han mostrado que los esteroi-
des intravenosos reducen la morbimortalidad en esta po-
blación de pacientes. Fueron efectivos como tratamiento 
de primera línea para la CUCI severa aguda, con remisión 
clínica en 36 de 49 pacientes (73.5%) después de cinco días 
de tratamiento9. Actualmente la dosis establecida para el 
tratamiento de CUCI grave es de 1 mg/kg de prednisona/
día o 60 mg/día de metilprednisolona y no se ha mostrado 
mayor beneficio de uso de dosis mayores a 60 mg/día. 

Hasta el momento los estudios no han encontrado 
diferencias en la eficacia y seguridad al comparar formas 
de administración en dosis única o dividida ni en la admi-
nistración intravenosa en infusión10. Se han utilizado es-
teroides intravenosos como hidrocortisona 200-400 mg/
día, aunque algunas unidades prefieren metilprednisolo-
na 40-60 mg/día, debido a su menor actividad mineralo-
corticoide, reduciendo la probabilidad de edema e hiper-
tensión; se han comparado estos tratamientos sin 
diferencias significativas11.

Respecto a la infusión intravenosa continua de corti-
costeroide, se encontró que logra una concentración 

plasmática más alta de fármaco que la dosis intravenosa 
intermitente, sin otorgar beneficio adicional. No existe 
diferencia en las tasa de colectomía con el uso de diferen-
tes esteroides. 

En pacientes con tenesmo o pujo rectal importante, el 
tratamiento tópico asociado es clave para lograr una me-
joría de los síntomas rectales; por lo tanto, se recomienda 
sumar la terapia tópica al tratamiento general. 

Todo paciente con ingreso hospitalario por exacerba-
ción grave de CUCI, amerita valoración por nutrición clí-
nica para establecer el tipo de nutrición enteral o paren-
teral que lo beneficia (Fig. 2).

El tromboembolismo es una de las principales causas 
de mortalidad en el contexto de exacerbación grave y se 
sabe que los pacientes con enfermedad inflamatoria in-
testinal tienen un riesgo 2-3 veces mayor de desarrollar 
un tromboembolismo venoso al compararlos con la po-
blación general. Se ha reportado incremento en riesgo de 
tromboembolismo en pacientes con exacerbación grave 
de CUCI12. Y previamente se demostró que la enfermedad 
activa aumenta este riesgo: el grupo de Grainge docu-
mentó que algún grado y exacerbación de enfermedad 
inflamatoria intestinal se asociaba con el riesgo alto (ha-
zard ratio: 8.4; IC 95%: 5.5-12.8) de tromboembolismo en 
comparación con los pacientes en remisión. También in-
fluye la extensión de la enfermedad, puesto que hasta el 
71% de los pacientes con CUCI y tromboembolismo te-
nían pancolitis13.

Por el mayor riesgo de tromboembolismo en pacientes 
hospitalizados con EII, incluidos aquéllos hospitalizados 

Clasificación de Montreal

E1
Proctitis

E2
Colitis izquierda

E3
Pancolitis

Figura 1. Clasificación de Montreal para extensión de la CUCI .
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por razones distintas a una exacerbación de la enferme-
dad, se recomienda la tromboprofilaxis con heparina de 
bajo peso molecular en todos los pacientes con enferme-
dad inflamatoria intestinal con actividad grave y en esce-
nario hospitalario. 

Tamizaje para oportunistas 

En la evolución de la respuesta de los sujetos con CUCI 
grave hasta el 20-40% de los pacientes pueden requerir 
terapia de rescate en un corto tiempo. Una de las inter-
venciones que deben considerarse desde el ingreso es el 
estado del tamizaje para oportunistas para poder estable-
cer sin demora la terapia de rescate ante la falla a los este-
roides. Para este tamizaje es necesario solicitar serologías 
de citomegalovirus (CMV) (inmunoglobulina G [IgG]), virus 
de la hepatitis B (HBsAg, HBcAc, HBsAc) y virus de Eps-
tein-Barr (IgG). Y para determinar la presencia de tubercu-
losis latente puede realizarse la prueba de la tuberculina 
(con booster en caso de tratamiento inmunosupresor de 
base si la prueba inicial es negativa), de preferencia el test 
de interferon gamma (por ejemplo, Quantiferon®), que 
debe complementarse con un estudio de imagen pulmo-
nar, una radiografía de tórax o una tomografía simple14.

Evaluación radiográfica y endoscópica 

Otro de los estudios de evaluación inicial que debe 
realizarse en pacientes con exacerbación grave es la ra-
diografía simple de abdomen, de forma ideal una tomo-
grafía simple y con contraste hidrosoluble para descartar 
de forma temprana las complicaciones (perforación có-
lica o megacolon tóxico). Y desde el ingreso debe com-
pletarse o tenerse en consideración en la evolución de 
las primeras 48 h y con estabilidad del paciente el estu-
dio de rectosigmoidoscopia con toma de biopsias, para 
buscar CMV o patógenos detonantes del cuadro de exa-
cerbación15,16.

Evaluación de la respuesta al tratamiento

El monitoreo de la evolución del paciente debe reali-
zarse diariamente, con un diario de síntomas, número y 
características de las evacuaciones. La respuesta a los cor-
ticoides debe valorarse continua y específicamente tras 
los primeros tres días de tratamiento. Existen diversas es-
calas (Tabla 3) que permiten predecir el riesgo de no res-
puesta al tratamiento con esteroides y el riesgo de colec-
tomía y que consideran la determinación de reactantes 

Pacientes con CUCI grave

Corticosteroides intravenosos (metilprednisolona 60 mg cada 24 h/hidrocortisona 4 veces/día)

Evaluación día 3. Presencia de fiebre, > 4 evacuaciones con sangre,
PCR > 30. Excluir infección por CMV

Terapias de rescate
Ciclosporina: 2-4 mg/kg/día vía oral o IV (verificar y monitorear

las cifras de tensión arterial y niveles de fármaco

Evaluación clínica favorable en el día 3
Verificar los niveles

de ciclosporina (200-400 ng/ml)

Mantener ciclosporina oral por 3 meses
(2-2.5 mg/kg) 2 veces al día con monitorización

de niveles, tensión arterial y paraclínicos
(creatinina, magnesio, colesterol 

y bioquímica hepática)

Azatioprina (2 mg/kg)
para terapia de mantenimiento

No respuesta clínica documentada
en el día 5-7 (checar los niveles)

Terapia secuencial
(infliximab) o cirugía

Terapias de rescate
Infliximab: 5 mg/kg en infusión

Respuesta
en la evaluación

el día 7-10

Infliximab 5 mg/kg
en las semanas 2 y 6

y después cada 8

No respuesta en la evaluación
el día 7-10 (considerar
intensificar la dosis)

Terapia con
ciclosporina o cirugía

Figura 2. Algoritmo de tratamiento de la colitis ulcerativa grave .
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de fase aguda sumados a la exploración y anamnesis del 
paciente para evaluar la respuesta.

La persistencia de un elevado número de deposicio-
nes (> 6 al día) con sangre, junto a niveles elevados de 
PCR (> 45 mg/dl) a las 72 h, permite pronosticar de ma-
nera temprana con gran exactitud (> 80%) la refractarie-
dad a los corticoides16.

Otros factores que se han asociado a tasas mayores de 
colectomía son el género masculino, la extensión de la 
CUCI y el tabaquismo. Un metaanálisis que inlcuyó 20 
estudios observaron estas constantes como factores de 
riesgo independiente para colectomía17.

En los pacientes sin respuesta al tratamiento en ese 
momento, debe descartarse una infección cólica activa por 
CMV, con histología, inmunohistoquímica y/o PCR en el 
tejido, pues existe evidencia de que en los pacientes con 
CMV la infección y la colitis aguda grave son más resisten-
tes al tratamiento con corticosteroides que en los pacien-
tes no infectados. En un metaanálisis reciente que ha utili-
zado datos de 1,306 sujetos, se observó que el 52.9% de 
los pacientes del grupo positivo para CMV tenían resisten-
cia a los esteroides frente al 30.2% de los pacientes del 
grupo negativo para CMV. El riesgo de resistencia a esteroi-
des se presenta más en pacientes con infección por CMV18.

Se ha demostrado que la terapia antiviral mejora sig-
nificativamente la tasa libre de colectomía a los 30 días, 
beneficio que se mantiene hasta los 70 meses (p < 0.01). 
Por tanto, en todo paciente con infección con CMV es 
necesario el inicio de la terapia antiviral.

Las recomendaciones de la European Crohn’s and Coli-
tis Organisation establecen como tratamiento ganciclovir 
intravenoso 5 mg/kg dos veces al día durante 3-5 días 
seguido de valganciclovir oral 900 mg por vía oral dos 
veces al día durante 2-3 semanas. En caso de resistencia 
o mielotoxicidad por ganciclovir la opción es foscarnet 
durante 2-3 semanas19,20.

Si no existe infección por CMV, ante la no respuesta al 
tratamiento con esteroides intravenoso, es necesario ini-
ciar una terapia de rescate sin demorar más allá del quin-
to día de refractariedad al corticoide.

Tratamiento de rescate:  
uso de ciclosporina y antifactor  
de necrosis tumoral alfa

Dentro de las terapias de rescate como opciones de 
tratamiento en los pacientes con CUCI, existen las si-
guientes alternativas: ciclosporina, infliximab o colecto-
mía. Para seleccionar cuál de las terapias de rescate es la 
óptima en cada individuo es necesario considerar los fac-
tores particulares de cada paciente y la experiencia del 
centro hospitalario.

Ciclosporina

La elección del uso de ciclosporina se considera en 
pacientes con falla al uso previo de tiopurinas o tubercu-
losis latente. Las contraindicaciones para el uso de ciclos-
porina incluyen: hipertensión arterial grave, insuficiencia 
renal, hipocolesterolemia (menor de 90) y niveles bajos 
de magnesio por el riesgo de convulsiones. 

La dosis recomendada para la ciclosporina intraveno-
sa es de 2-4 mg/kg de peso/día. La presentación oral es 
una alternativa a la intravenosa si no se cuenta con ésta. 
La fase de inducción debe mantenerse durante 7-14 días, 
junto con la administración de corticoides endovenosos, 
que pueden descenderse de manera rápida si existe una 
respuesta favorable. La monitorización del uso de ciclos-
porina debe realizarse con la medición de los niveles de 
fármacos. Los ajustes de dosis se realizan de acuerdo con 
los niveles de fármaco medidos cada 48-72 h para alcan-
zar los niveles terapéuticos de 200-200 ng/ml, la medi-
ción de la tensión arterial y el perfil analítico para vigilar 
los efectos adversos asociados. 

Una vez alcanzada la remisión, la terapia debe conti-
nuar en promedio de tres a como máximo seis meses, 
sumando un inmunomodulador para continuar el mante-
nimiento con éste o cambiando a una terapia biológica21.

Si el paciente recibe triple inmunosupresión que in-
cluya la suma de una tiopurina, ciclosporina y prednisona 

Tabla 3. Predictores de falla al tratamiento en la CUCI

Índice Parámetros

Oxford Frecuencia de evacuaciones > 8 al día o más de 3 al día con PCR > 45 en el día 3 de esteroides intravenosos
Lindgren PCR sérica × 0.14 (número de evacuaciones en el día 3 de uso de corticoides intravenosos)
Ho Frecuencia de las evacuaciones, dilatación del colon, niveles de albúmina sérica (corte > 4 por día en el día 3 del 

corticoide intravenoso) 
Seo Frecuencia de evacuaciones, evacuaciones nocturnas, dolor abdominal
Jain UCEIS > 6 puntos y calprotectina fecal > 1,000 pd/g en el día 3 de corticoides intravenosos
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mayor a 20 mg/día, es necesario la profilaxis de la infec-
ción por Pneumocystis jirovecii, que algunos consideran 
indicada también en el caso del infliximab. 

Infliximab 

Hay evidencia que muestra la seguridad y efectividad 
del uso de infliximab como terapia de rescate en la colitis 
ulcerativa grave para inducir la remisión. La dosis más 
frecuente es de 5 mg/kg de peso con esquema en las se-
manas 0, 2 y 6 y después cada ocho semanas. 

La administración de infliximab incrementa la frecuen-
cia de pacientes que logran la remisión (OR: 2.8; IC 95%: 
1.89-4.14) o una respuesta clínica a corto y largo plazo 
(OR: 4.01 e IC 95%: 3.08-5.23 para los 3 meses y OR: 3.53 
e IC 95%: 2.55-4.89 para los 12 meses22). 

Se puede considerar el esquema intensificado de in-
fliximab como terapia de rescate. Cuando se compara la 
administración de infliximab a dosis de 5 mg/kg versus 
10 mg/kg como dosis de inducción, hay poca o ninguna 
diferencia en la frecuencia de colectomía (OR: 0.30 e IC 
95%: 0.08-1.15 al mes; OR: 0.37 e IC 95%: 0.12-1.16 a los 
tres meses y OR: 0.53 e IC 95%: 0.19-1.45 a los 12 meses). 
Por ello actualmente no se sugiere el uso rutinario de un 
esquema intensificado de infliximab en pacientes con 
CU grave22.

Existen varios estudios que comparan el uso de ciclos-
porina y infliximab, y muestran que tienen una eficacia 
muy similar para disminuir la necesidad de colectomía, 
con rescate hasta en el 60% de los pacientes en ambos 
tratamientos cuando se inician de forma oportuna.

El estudio CYSIF incluyó a 115 pacientes asignados al 
azar para recibir ciclosporina o infliximab. A los tres meses 
de seguimiento, ciclosporina e infliximab tuvieron tasas 
de colectomías similares: 17 y 21%, respectivamente. La 
tasa de colectomía se mantuvo similar a los cinco años de 
seguimiento: 39% para el uso de ciclosporina versus 35% 
para el uso de infliximab. No obstante, otro desenlace 
reportado fue que casi un 50% de los pacientes en resca-
te con ciclosporina necesitaban cambiar a infliximab den-
tro del primer año. El uso posterior de infliximab podría 
justificar la evolución más favorable a largo plazo23. Estos 
datos han sido replicados por el estudio CONSTRUIR en 
270 pacientes en Reino Unido.

Tanto en el caso de utilizar ciclosporina como inflixi-
mab el paciente recibirá inmunosupresión con tiopurinas 
simultáneamente (en el primer caso con intención de ser 
el tratamiento de mantenimiento posterior y en el se-
gundo para mejorar los resultados y disminuir la inmu-
nogenicidad).

TRATAMIENTO QUIRÚRGICO 

La terapia de rescate más aceptada es iniciar el trata-
miento de exacerbación grave de la CUCI: infliximab o 
ciclosporina, especialmente en pacientes que ya han reci-
bido corticoides orales sin respuesta. Sin embargo, al no 
contar con el recurso o ante las condiciones de urgencias 
previamente citadas, la colectomía es el tratamiento de 
elección. Ésta constituye siempre una alternativa en el 
brote grave corticorrefractario, sobre todo en caso de fal-
ta de respuesta (o contraindicación) a la terapia de resca-
te. Estaría especialmente indicada ante una historia pro-
longada de CUCI mal controlada y/o presencia de 
displasia en controles previos, y a veces es necesaria ante 
la aparición de un megacolon tóxico o una hemorragia 
masiva, como indicaciones de urgencia.

CONCLUSIONES

Las terapias de tratamiento en la CUCI grave han im-
pactado en la morbimortalidad de la enfermedad. Reco-
nocer de forma oportuna el grado de severidad de un 
cuadro de exacerbación en prioritario para establecer la 
terapia correcta. En el contexto de CUCI grave resistente 
a los corticoides no debe demorarse la intervención con 
terapias de rescate. 

Actualmente, se encuentran en fase de aprobación di-
versas moléculas que podrían abrir un panorama de opor-
tunidad en el tratamiento de los pacientes con CUCI grave.
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CAPÍTULO 21 Estrategia top-down versus step-up  
en la enfermedad de Crohn
Guillermo Veitia

INTRODUCCIÓN

La enfermedad inflamatoria intestinal (EII), la colitis 
ulcerosa (CU) y la enfermedad de Crohn (EC) son enfer-
medades muy heterogéneas y complejas con un origen 
multifactorial que comprometen de forma significativa a 
los pacientes que las sufren, con recaídas frecuentes si no 
se tratan adecuadamente, manifestaciones extraintesti-
nales en un 50% de las veces durante el curso de la enfer-
medad y múltiples complicaciones, algunas de ellas seve-
ras. Por todo ello es de gran importancia implementar 
cambios en la estrategia diagnóstica y terapéutica corri-
giendo errores que se pueden cometer, como el recono-
cimiento tardío de la enfermedad, que nos deja conse-
cuencias negativas, y no indicar un tratamiento agresivo 
temprano cuando está indicado, que nos ayudaría a lo-
grar a proporcionar al paciente una mejor calidad de vida.

Si bien es cierto que la terapia convencional (amino-
salicilatos, esteroides, inmunomoduladores)1 da buenos 
resultados en un porcentaje considerable de los pacien-
tes, sobre todo en CU, en la EC hay un grupo de pacientes 
no respondedores a esta terapia convencional, lo cual 
puede estar relacionado con los factores pronósticos no 
bien precisados, motivo por el cual, antes de pensar en 
indicar el tratamiento, después de estar seguros que es-
tamos frente a una EC, debemos establecer los factores 
de bajo y alto riesgo y, seguidamente, decidir si es un 
paciente para una terapia convencional (step-up) o una 
terapia «agresiva» top-down2. 

En la medida en que han ido saliendo estudios en el 
campo de la EII, se han producido cambios en los objeti-
vos del tratamiento de los pacientes con EC. Mientras que 
anteriormente el tratamiento estaba destinado a mejorar 
los síntomas, el enfoque ahora está dirigido al logro de la 
curación mucosa y a la prevención de daño a la pared 
intestinal. Evitar lesiones estructurales, relacionadas con 
el tratamiento «agresivo»3, y un uso más temprano de 
inmunosupresores y productos biológicos en aquel gru-
po de pacientes de alto riesgo o con factores de mal 

pronóstico. El uso de inmunosupresores y biológicos, es-
pecialmente en pacientes con EC, ha disminuido las tasas 
de cirugía y de hospitalizaciones, lo que indica que hay 
un grupo de pacientes que definitivamente se benefician 
de un uso tan temprano de estas terapias. En este grupo 
de pacientes los beneficios superan el riesgo, que, aun-
que bajo, existe de infecciones, algunas veces graves y 
malignidades, complicaciones que debemos prevenir con 
un seguimiento estricto.

La emergencia de una terapia biológica eficaz en el 
tratamiento de la EC ha llevado a un debate clínico sobre 
la «estrategia ascendente frente a la descendente». Step-
up se refiere al enfoque terapéutico clásico, es decir, a la 
intensificación progresiva del tratamiento a medida que 
aumenta la gravedad de la enfermedad. Top-down hace 
referencia a la introducción temprana, en los pacientes 
con EC con factores de mal pronóstico o alto riesgo, de 
terapias intensivas, incluidos agentes biológicos con o sin 
fármacos inmunosupresores o nuevas terapias, con el ob-
jetivo de evitar complicaciones y mejorar la calidad de 
vida, partiendo del supuesto de que estos fármacos pue-
den interferir con la historia natural de la enfermedad.

Es importante destacar que esta mejora se puede lo-
grar al revertir la estrategia del tratamiento establecida, 
pero también se puede alcanzar con un tratamiento de 
«intensificación» (por ejemplo, comenzar con esteroides 
tópicos, intensificar hasta esteroide sistémico e ir a inmu-
nosupresores y biológicos). Los pacientes con EC no de-
ben ser subtratados (lo que ocurre con frecuencia) o per-
manecer en tratamiento prolongado con esteroides, ya 
que estos fármacos tienen efectos adversos conocidos. 

En la actualidad disponemos de un buen grupo de tera-
pias para la EC, como aminosalicilatos, que tienen pocas 
indicaciones en esta enfermedad a menos que se trate de 
una afectación colónica localizada, es decir, con compromi-
so menor de un 20%; corticosteroides orales, tópicos o in-
travenosos, los cuales están indicados en las crisis, pero nun-
ca como terapia de mantenimiento; los inmunomoduladores, 
divididos en de rápida acción, como ciclosporina o 
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tacrolimus, o de acción lenta (azatioprina, 6-mercaptopurina 
o metotrexato), con un inicio de acción al cabo de unas 12 
semanas, motivo por el cual no están indicados en la induc-
ción de la remisión, y las terapias biológicas, que tan buenos 
resultados aportan en aquellos pacientes con enfermedad 
moderada o severa4, así como las nuevas terapias existentes 
y muchas otras en investigación. Con toda esta gama de 
terapias debemos, después de un diagnóstico adecuado, 
seleccionar el tratamiento a indicar individualizando los ca-
sos de acuerdo a los factores pronósticos de cada paciente. 
Una edad de más de 30 años al diagnóstico, compromiso 
anatómico limitado, ausencia de enfermedad perianal o rec-
tal severa, presencia de úlceras superficiales, sin cirugías 
previas y sin enfermedad penetrante o estenosante son fac-
tores de bajo riesgo; considerándose factores de alto riesgo 
o mal pronóstico: edad menor de 30 años al momento del 
diagnóstico, extenso compromiso anatómico, enfermedad 
perianal y/o rectal severa, úlceras profundas, cirugía previa 
o enfermedad penetrante y/o estenosante (Tabla. 1).

Múltiples medicamentos nuevos con mecanismos de 
acción novedosos están ahora disponibles para tratar la 
EC (Fig. 1). Identificar a los pacientes apropiados en quie-
nes usar estas terapias es fundamental para maximizar el 
beneficio y reducir los riesgos innecesarios4. Una vez que 
se selecciona la terapia adecuada, se requiere el uso de 
un algoritmo de tratamiento, que incluye monitoreo sin-
tomático, bioquímico y endoscópico, para mejorar los re-
sultados clínicos5. Si los síntomas reaparecen, se deben 
considerar estos mismos principios, junto con el control 
terapéutico del fármaco, para confirmar la inflamación y 
determinar los próximos pasos terapéuticos.

La terapia step-up recomienda el uso ascendente de 
estos recursos farmacológicos: iniciar con aminosalicilatos, 
los cuales tienen un uso controversial en la EC, y esteroi-
des, que ayudan en la crisis o recaída, ascendiendo a los 
inmunomoduladores que tienen eficacia, pero cuya segu-
ridad debe ser controlada muy de cerca, y en la punta de 
la pirámide están las terapias biológicas, que son de gran 
ayuda en los pacientes con EC de alto riesgo (Fig. 2).

¿QUÉ SIGNIFICA INTENSIFICAR  
LA TERAPIA DE LA ENFERMEDAD  
DE CROHN?

Por lo general, el término step-up en EC se refiere a un 
enfoque convencional de la terapia. En un paciente recién 
diagnosticado de EC, primero se venía utilizando un en-
foque «intensificado», pensando en el riesgo relativamen-
te menor de efectos secundarios. La elección de la terapia 
se basa en «el equilibrio entre la eficacia del fármaco y su 
seguridad», la respuesta previa al tratamiento y la presen-
cia de manifestaciones extraintestinales o complicacio-
nes6. Los avances alcanzados en el manejo de la EII han 
llevado a plantear estrategias efectivas individualizando 
los casos y clasificándolos en de bajo o alto riesgo, y se-
gún estos factores decidir la estrategia a seguir. 

Los aminosalicilatos como la sulfasalazina o mesalazi-
na en sus diferentes presentaciones (oral, enemas, espu-
mas o supositorios) tienen un inicio de acción a los pocos 
días de haber iniciado el tratamiento y son útiles en en-
fermedad leve-moderada. Por su eficacia pueden ser con-
siderados como la piedra angular del tratamiento de la 

Biológicos
y nuevas
pequeñas
moléculas

Inmunomoduladores

Corticosteroides (oral, tópico, IV)

Aminosalicilatos (oral, tópico, combinación)

Acción lenta
Azatioprina
6-mercaptopurina
Metotrexato

Acción rápida
Ciclosporina

Tacrolimus

04

03

02

01

Biológicos

Inmunomoduladores

Esteroides

5-ASA

Figura 1. Terapias disponibles para el manejo de la EC .

Figura 2. Estrategia de tratamiento step-up .

Tabla 1. Factores de bajo y alto riesgo en la EC 
(adaptado de Peyrin-Biroulet, et al.24)

Bajo riesgo Alto riesgo

> 30 años al diagnóstico
Compromiso anatómico limitado

Sin enfermeda perianal o recta 
severa

Úlceras superficiales
Sin cirugía previa

Sin enfermedad estenosante o 
penetrante

< 30 años al diagnóstico
Extenso compromiso anatómico
Enfermedad perianal y/o rectal 

severa
Úlceras profundas

Cirugía previa
Enfermedad  penetrante y/o 

estenosante
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CU y son seguros, pero requieren control de laboratorio 
para detectar a tiempo posibles efectos adversos, como 
renales y hematológicos. No tienen inmunosupresión sis-
témica, algunos son de bajo costo, en comparación con 
otras terapias, y pueden administrarse en una sola dosis 
diaria (4 g en crisis o 2 g en mantenimiento), lo cual favo-
rece, por confortabilidad, la adherencia al tratamiento. 
Tienen cuestionables beneficios en la EC, a menos que se 
trate de enfermedad colónica localizada7, es decir, aquélla 
con compromiso menor de 20 cm. 

A partir de revisiones Cochrane y metaanálisis, el bene-
ficio de aminosalicilatos como sulfasalazina y ácido 5-ami-
nosalicílico (5-ASA) en la EC es bastante limitado8-10. En un 
metaanálisis de tres estudios aleatorizados y doble ciego 
sobre el papel de 5-ASA en el tratamiento de la EC activa, 4 
g/día de 5-ASA fueron superiores al placebo en la reducción 
del índice de la actividad de la EC (Crohn’s disease activity 
index); sin embargo, el efecto clínico no fue convincente11. 

En estudios de base poblacional del sureste de Norue-
ga, el IBSEN, hay una cantidad significativa de pacientes 
con EC que sólo recibieron tratamiento con 5-ASA y nunca 
necesitaron esteroides12,13. La interpretación de esos datos 
es discutible. Hay mejor evidencia para el uso de budesó-
nida en brotes leves-moderados de EC como siguiente 
paso del tratamiento14,15. Un total de 9 mg de budesónida 
por día es eficaz y superior al tratamiento con 5-ASA para 
la inducción de remisión en pacientes con EC. Este esteroi-
de de metabolismo de primer paso inducirá la remisión en 
el 51-60% de los pacientes dentro de 8-10 semanas. La 
cicatrización de la mucosa se logra sólo en un 24% de los 
pacientes tratados16. El tratamiento se asocia con efectos 
secundarios limitados. Los efectos secundarios típicos aso-
ciados con los glucocorticoides son menos frecuentes en 
comparación con el tratamiento con glucocorticoides sis-
témicos17. En pacientes con alta actividad de la enferme-
dad y/o localización de la enfermedad en íleon y colon, 
budesónida es más eficaz. En una enfermedad más grave, 
el siguiente paso sería la administración de glucocorticoi-
des sistémicos. Con un tratamiento de prednisona/predni-
solona, en hasta el 92% de los pacientes se puede lograr 
la remisión dentro de las seis semanas posteriores al inicio. 
En una revisión sistemática de Cochrane sobre la eficacia 
del tratamiento con corticosteroides, los autores identifi-
caron dos estudios que compararon corticosteroides con 
placebo y seis estudios que compararon corticosteroides 
con 5-ASA. Se encontró que los corticosteroides eran sig-
nificativamente más efectivos que el placebo18 para indu-
cir la remisión en la EC. Además, los glucocorticoides no 
se asociaron con más retiros del estudio debido a eventos 
adversos que el placebo o 5-ASA. Esto indica que los este-
roides son relativamente seguros y bien tolerados para el 
tratamiento de brotes agudos de EC.

Los corticosteroides usados por vía oral, parenteral o 
tópica son efectivos en inducir la remisión, pero inefecti-
vos como terapia de mantenimiento, donde no deben 
usarse debido a sus múltiples efectos adversos. Como be-
neficios destacan que son efectivos en pacientes que es-
tán muy enfermos, ya que actúan por lo general rápida-
mente con dosis de 40-60 mg cuando se usan por vía oral, 
como el caso de la prednisona o prednisolona 32-40 mg/
día, o 100 mg/8 horas cuando son administrados por vía 
intravenosa, como en el caso de la hidrocortisona y por vía 
rectal supositorios de hidrocortisona o enemas. Como in-
convenientes: efectos secundarios a corto plazo y una lar-
ga lista de efectos secundarios a largo plazo, algunos irre-
versibles. Además, necesitan ser retirados lentamente para 
permitir que las glándulas suprarrenales retomen su fun-
ción después de haber estado inhibidas por tiempo pro-
longado y así el paciente no muestre manifestaciones de 
insuficiencia suprarrenal19. Con la finalidad de disminuir 
los efectos adversos  se puede usar budesónida 9 mg/día, 
que es un corticosteroide «local» de alta potencia con en-
trega dirigida al intestino, aprobado por la  Food and Drug 
Administration (FDA) en la EC, y o budesónida multi-ma-
trix, que actúa en el colon, por lo que también está apro-
bado por la FDA en CU. Tiene un amplio metabolismo he-
pático de primer paso, con efectos secundarios sistémicos 
mínimos. También está disponible como espuma rectal20. 

En pacientes que no responden a los esteroides (refrac-
tarios a los esteroides) o en los que no puedan reducirse 
gradualmente (esteroides dependientes), los inmunosupre-
sores (azatioprina, 6-mercaptopurina, metotrexato) o bioló-
gicos (infliximab, adalimumab, certolizumab pegol, vedoli-
zumab, ustekinumab) pueden ser utilizados21. Azatioprina 
(2-2.5 mg/kg peso corporal/día) y/o 6-mercaptopurina. Se 
ha demostrado que la mercaptopurina (1.0-1.5 mg/kg de 
peso corporal/día) es un inmunosupresor eficaz en la EC22. 
La cicatrización de la mucosa se ha informado en hasta el 
83% de los pacientes. El metotrexato es una alternativa 
adecuada (25 mg por vía parenteral una vez a la semana)23, 
tal vez poco usada en los países latinoamericanos.

FACTORES DE ALTO RIESGO  
EN ENFERMEDAD DE CROHN DONDE  
SE DEBE INDICAR DE FORMA PRECOZ 
LA ESTRATEGIA TOP-DOWN

En la EC, la edad mayor de 30 años al diagnóstico, un 
compromiso anatómico limitado, la ausencia de enferme-
dad perianal o rectal severa, la presencia de úlceras su-
perficiales, sin cirugías previas y sin enfermedad pene-
trante o estenosante son factores de bajo riesgo; 
considerándose factores de alto riesgo o mal 
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pronóstico24,25: la edad menor de 30 años al momento del 
diagnóstico, extenso compromiso anatómico, enferme-
dad perianal y/o rectal severa, úlceras profundas, cirugía 
previa o enfermedad penetrante y/o estenosante.

La terapia biológica, y en especial los antifactor de 
necrosis tumoral (TNF), ha proporcionado una poderosa 
herramienta en el tratamiento y manejo de la EC de alto 
riesgo. Varios ensayos controlados y aleatorizados a gran 
escala han demostrado claramente que la terapia biológi-
ca es eficaz en el tratamiento de la EC crónicamente acti-
va y debe ser indicada de forma temprana (Fig. 3).

Después del infliximab, otras estrategias anti-TNF-a se 
han investigado con resultados positivos. Adalimumab, 
un anticuerpo monoclonal completamente humano con 
el mismo objetivo, también ha demostrado ser eficaz para 
la inducción y el mantenimiento de la remisión clínica en 
la EC luminal de moderada a grave26-29 en aquellos pa-
cientes que han tenido una respuesta inadecuada a la 
terapia convencional y/o han perdido la respuesta o se 
han vuelto intolerantes al infliximab. Finalmente, certoli-
zumab pegol, un fragmento de anticuerpo monoclonal 
humanizado anti-TNF ligado a polietilenglicol, también 
ha demostrado cierta eficacia en la inducción y manteni-
miento de la remisión en la enfermedad30, pero se usa 
menos que infliximab y adalimumab. 

Si se desea una respuesta rápida al tratamiento o si no 
se puede lograr la remisión con azatioprina, 6-mercapto-
purina o metotrexato, el tratamiento con anticuerpos con-
tra el TNF (infliximab, adalimumab, certolizumab) está aso-
ciado con una tasa de éxito en hasta el 60-70% de los 
pacientes31. Cerca del 60% de los pacientes que respondie-
ron inicialmente lograrán una remisión a largo plazo32-34. 
Hay una cierta tasa de pérdida de respuesta secundaria 
que es similar para todos los productos anti-TNF35-38. Los 
diferentes anticuerpos difieren ligeramente en su eficacia 
terapéutica39. En estos casos de no repuesta, intolerancia, 
pérdida de respuesta o comorbilidades del paciente, que 

requieren fármacos eficaces y seguros, surgen como muy 
buenas alternativas terapias antiintegrinas como vedolizu-
mab40 y antiinterleucina 12/23 como ustekinumab, que 
pueden ser indicadas como tratamientos de primera lí-
nea41, de acuerdo al algoritmo propuesto en 2020 por la 
Asociación Americana de Gastroenterología (Fig. 4).

JUSTIFICACIÓN DEL ENFOQUE  
DE ARRIBA HACIA ABAJO

El paradigma de tratamiento tradicional en la EC se 
basa en un enfoque de «intensificación» en el que las tera-
pias con la menor toxicidad se utilizan de manera tempra-
na y luego se agregan terapias posteriores debido a la falta 
de respuesta o toxicidad. Desafortunadamente, bajo este 
tratamiento paradigma, los agentes con baja eficacia, 
como los aminosalicilatos, se usan durante periodos pro-
longados mientras la inflamación no se controla y ocasiona 
daño tisular. Los pacientes que no responden a los amino-
salicilatos se tratan luego con corticosteroides en la forma 
de prednisona, o alternativamente con budesónida cuan-
do la enfermedad se limita al íleon o al colon derecho. La 
terapia inmunosupresora se reserva para aquellos pacien-
tes con enfermedad resistente o dependiente de esteroi-
des. Muchos pacientes pueden permanecer en terapias a 
las cuales los pacientes no están respondiendo durante un 
periodo prolongado debido a que puede existir temor a 
intensificar la terapia que se percibe como más «tóxica», y 
pueden permanecer en una terapia de duración variable 
antes de decidir cambiar o escalar a otro tratamiento que 
está indicado por factores de mal pronóstico. Este enfoque 
es respaldado por el Colegio Americano de Gastroentero-
logía42. Desafortunadamente, bajo este paradigma de tra-
tamiento convencional, las tasas de intervención quirúrgi-
ca siguen siendo altas, con hasta un tercio de los pacientes 
que requirieron cirugía después de recibir esteroides orales 
por más de un año43 y sin disminución significativa en la 
necesidad de cirugía en las últimas décadas a pesar del 
anterior y creciente uso de inmunomoduladores44. 

Un punto de suma importancia en el tratamiento de 
los pacientes con EII radica en el hecho de seleccionar 
terapias eficaces y seguras45. Recientemente, Regueiro ha 
publicado la pirámide de seguridad que debemos siem-
pre tomar en consideración (Fig. 5).

CONCLUSIONES

En la actualidad hay suficientes evidencias que sugie-
ren que los beneficios de la terapia biológica se extien-
den más allá de la medida de la eficacia clínica. El uso 
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precoz de estos medicamentos en la EC está relacionado 
con mejores resultados de remisión profunda y el poten-
cial de cambiar la historia natural de la enfermedad. Los 
médicos debemos comenzar a reconocer que un subgru-
po de pacientes con EC con factores de mal pronóstico 
deben ser considerados para un enfoque y objetivo de 
arriba hacia abajo, identificando tempranamente a los pa-
cientes de alto riesgo en los que la introducción de un 

tratamiento precoz y más agresivo con terapia biológica 
está justificado, ya que claramente la estrategia de trata-
miento top-down es superior al paradigma del tratamien-
to tradicional secuencial escalonado.
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CAPÍTULO 22
COVID y enfermedad inflamatoria intestinal
Jaqueline Paola Bran-Alvarado, Fernando García-Villarreal y Francisco Bosques-Padilla 

SÍNTOMAS GASTROINTESTINALES  
Y COVID-19

Los síntomas más comunes de la covid-19 son de tipo 
respiratorio; sin embargo, actualmente se conoce que 
también se ha asociado a cambios en los hábitos intesti-
nales y otros síntomas digestivos. Los reportes actuales se 
enfocan tanto en la presencia de síntomas gastrointesti-
nales como en el hecho de que el virus sigue siendo de-
tectable en heces por largo tiempo, incluso después de la 
desaparición de los síntomas respiratorios1.

En una serie de más de 20,000 pacientes analizados en 
el Reino Unido, se evidenció como síntomas gastrointes-
tinales dolor abdominal, náusea, vómito y diarrea. El 29% 
de los pacientes mostraron dichos síntomas asociados a 
síntomas respiratorios, y solamente un 4% presentó los 
síntomas gastrointestinales de forma aislada2.

ENFERMEDAD INFLAMATORIA 
INTESTINAL Y COVID-19

Existen muchas preguntas respecto a los pacientes 
que presentan enfermedad inflamatoria intestinal (EII) al 
estar expuestos o infectados de covid-19. En las actuali-
zaciones de la práctica clínica de la Asociación Americana 
de Gastoenterología (AGA) sobre el manejo de la EII du-
rante la pandemia de la covid-19 se proponen varios tó-
picos de interés de los especialistas respecto a este tema. 
Algunos de ellos se mencionan a continuación1.

Riesgo de los pacientes con enfermedad 
inflamatoria intestinal de desarrollar  
la COVID-19

Es entendible que se considere que los pacientes pre-
senten mayor riesgo de contraer el coronavirus 2 del sín-
drome respiratorio agudo grave (SARS-CoV-2) o desarrollar 

la covid-19 debido a que los tratamientos para controlar la 
enfermedad incluyen inmunosupresores o inmunomodifi-
cadores tales como corticosteroides, los cuales están aso-
ciados a mayor riesgo de contraer otras infecciones virales. 
Asimismo, se considera aumento de riesgo de exposición 
al SARS-CoV-2 debido a las visitas constantes al hospital 
para estudios de control, administración de infusiones o 
citas médicas. Sin embargo, la opinión de los expertos fue 
que no se considera que los pacientes con EII presenten 
mayor riesgo que el resto de la población ante el SARS-
CoV-2, ya que no está claro que la inflamación del intestino 
por sí misma sea un factor de riesgo para dicho virus1.

Impacto de la enfermedad inflamatoria 
intestinal en el curso clínico  
de pacientes con la COVID-19

Como se ha mencionado anteriormente, existe una 
prevalencia importante de pacientes que desarrollan sín-
tomas gastrointestinales tanto durante como después de 
presentar la covid-19, especialmente en los pacientes con 
EII. Los pacientes que presenten nuevos síntomas gas-
trointestinales, sin fiebre o síntomas respiratorios, deben 
ser monitorizados para determinar el momento de reali-
zar pruebas para el SARS-CoV-2 y considerar nuevos ajus-
tes en la terapéutica1.

Riesgo de infección por el SARS-CoV-2 
asociado a terapias de la enfermedad 
inflamatoria intestinal

Uno de los mayores interrogantes es qué hacer respec-
to al tratamiento de los pacientes con EII, especialmente 
en los que se sospecha o confirma la covid-19. Ante la 
falta de información sobre este tema, la AGA incorpora las 
declaraciones de consenso de la Sociedad Británica de 
Gastroenterología y la Organización Interna cional para el 
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Estudio de la Enfermedad Inflamatoria Intestinal (IOIBD). 
Las consideraciones se dividen en tres categorías según el 
estado de infección de la covid-19 y la actividad de la en-
fermedad1.

Paciente con enfermedad inflamatoria 
intestinal que no está infectado  
con el SARS-CoV-2 

En general, la recomendación es mantener las terapias 
necesarias con la meta de mantener la remisión sosteni-
da, tanto clínica como endoscópica. Se debe hacer énfasis 
en el cumplimiento de las terapias que actualmente lle-
van, con el fin de evitar las recaídas asociadas al mal ape-
go1,3. Además de las consecuencias negativas que implica 
una recaída, se agrega el requerimiento de uso de corti-
costeroides o infusiones intrahospitalarios, que aumen-
tan el riesgo de exposición. Los pacientes con EII deben 
mantener el distanciamiento social estricto, trabajar des-
de casa si es posible, un lavado de manos meticuloso y 
constante, desinfección de superficies y evitar el contacto 
con personas infectadas con el SARS-CoV-21.

El consenso de la IOIBD recomienda el uso de los cen-
tros de infusión siempre que éstos cuenten con las medi-
das de seguridad requeridas, como evaluación previa de 
los pacientes por exposición o síntomas de la covid-19, 
controles de temperatura al ingreso, uso de cubrebocas, 
distanciamiento de al menos 1.5 m entre las sillas y ade-
cuada limpieza a la salida del paciente. Asimismo, no se 
recomienda el cambio electivo de terapias inyectables, 
porque se ha demostrado que el cambio de infliximab a 
adalimumab se asoció a recaídas1,3.

Paciente con enfermedad inflamatoria 
intestinal que está infectado con el SARS-
CoV-2 sin manifestaciones de la covid-19

En este escenario, la IOIBD ha propuesto una serie de 
recomendaciones, entre las que se encuentra que los pa-
cientes con uso de esteroides deben disminuir la dosis de 
prednisona a menos de 20 mg/día, o hacer la transición a 
budesónida cuando sea posible. Respecto a tofacitinib, 
metotrexato y tiopurinas, deben suspenderse temporal-
mente. Los anticuerpos monoclonales como terapias an-
ti-factor de necrosis tumoral (TNF), ustekinumab o vedo-
lizumab deben retrasar su administración durante dos 
semanas mientras se monitorea el desarrollo de síntomas 
de la covid-19. Se recomienda reiniciar la terapia después 
de dos semanas si el paciente no desarrolla síntomas de 
la covid-191.

Pacientes con enfermedad inflamatoria 
intestinal que han sido confirmados con  
la covid-19 con o sin inflamación intestinal 

Éste es el escenario más complicado. La Sociedad Bri-
tánica de Gastroenterología y la IOIBD han propuesto 
una serie de recomendaciones. En las actualizaciones de 
práctica clínica de la AGA se propone un algoritmo que 
resume dichas recomendaciones, el cual se resume en la 
figura 11.

Es importante conocer las pautas del ajuste de la te-
rapéutica dependiendo del estado de actividad de la EII 
y la actividad inmunosupresora de la terapia. En el caso 
de que el paciente se encuentre en remisión de la EII, el 
ajuste se basará en reducir la supresión inmunitaria du-
rante la replicación viral activa con la finalidad de reducir 
el riesgo de complicaciones. En el caso de que el pacien-
te presente síntomas gastrointestinales como manifesta-
ción de la covid-19, primero se debe excluir la presencia 
de patógenos gastrointestinales como Clostridioides diffi-
cile. En segundo lugar, se debe excluir actividad de la 
enfermedad de forma no invasiva, lo cual puede incluir 
reacción en cadena de la polimerasa (PCR) o calprotecti-
na fecal, entre otros; sin embargo, éstos se deben mane-
jar cuidadosamente, ya que pueden estar aumentados 
también en la covid-19. Los estudios endoscópicos se 
deberán realizar únicamente si influyen en el cambio de 
decisiones respecto al manejo terapéutico1,3.

RECOMENDACIONES EN EL MANEJO  
DE LA ENFERMEDAD INFLAMATORIA 
INTESTINAL DURANTE LA PANDEMIA  
DE LA COVID-19 

Al inicio de la pandemia de la covid-19 se presentó 
el interrogante de si la EII por sí sola aumentaba el ries-
go de contagio de SARS-CoV-2; sin embargo, como ya 
se ha mencionado, no se ha documentado evidencia 
de ello. En reportes de China e Italia se reportan tasas 
muy bajas de infección en pacientes con EII. Un repor-
te oficial de COVID-EII notificó únicamente 798 casos, 
siendo 466 enfermedad de Crohn (EC) y 329 colitis ul-
cerosa (CU), en casi tres millones de casos confirmados 
de covid-194.

Entre las medidas para reducir el riesgo de contagio, 
se ha mencionado previamente seguir las recomendacio-
nes de la población general, como lavado de manos y 
distanciamiento social, protocolos de atención en los cen-
tros de infusión y priorizar los procedimientos endoscópi-
cos estrictamente necesarios. Asimismo, otras recomen-
daciones son:
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 – Optimizar la nutrición: la malnutrición incrementa 
el riesgo de infección en los pacientes con EII. 

 – Reducir la actividad de la enfermedad: se ha obser-
vado mayor riesgo de infección asociado a activi-
dad moderada-severa. Asimismo, la actividad de la 
enfermedad conduce al requerimiento de esteroi-
des, los cuales aumentan la susceptibilidad y seve-
ridad de la covid-19. 

 – Dejar de fumar: existe evidencia de que el tabaquis-
mo incrementa el riesgo de padecer síntomas seve-
ros de covid-19. 

 – Vacunación: para reducir el riesgo de coinfección 
con otras enfermedades respiratorias como influen-
za y neumococo4.

Manejo de los medicamentos en los 
pacientes con enfermedad inflamatoria 
intestinal no infectados de la covid-19

Las recomendaciones del manejo de los medicamen-
tos en este tipo de pacientes se resumen en la tabla 1.

Figura 1. Algoritmo de manejo de pacientes con EII durante la pandemia de la covid-191 .

Paciente con EII en remisión

Síntomas o hallazgos sugestivos de covid-19

Sí

Positiva Negativa

No
Prueba de SARS-CoV-2

Severidad de covid-19

covid-19 leve
No hospitalizado u hospitalizado con

Sp0z > 94% sin evidencia de neumonía

covid-19 moderado
Hospitalizado con hipoxia
o evidencia de neumonía

covid-19 severa
Paciente en ventilación

mecánica invasiva +/-presores o daño
a órgano blanco

Continuar con la terapia de ElI

Consideraciones de tratamiento para la covid-19

Monitorizar síntomas para progresión
en caso de falso negativo

- Disminuir corticosteroide
- Continuar con 5-ASA, budesónida, terapias 

rectales y nutrición enteral
- Mantener tiopurinas, metotrexato y tofacitinib
- Retrasar el uso de biológicos por 2 semanas o 

hasta ver resolución de la covid-19
- Disminuir corticosteroide o cambiar a budesónida
- Continuar 5-ASA, budesónida, terapias rectales y nutrición enteral
- Mantener tiopurinas, metotrexato y tofacitinib
- Retrasar el uso de biológicos por 2 semanas o hasta ver resolución 

de la covid-19
- Enfocarse en soporte vital y tratamiento de la covid-19 con terapias 

antiinflamatorias, anticitocinas o antivirales

Reiniciar terapias posterior a resolución de los síntomas,
al tener una prueba de SARS-CoV-2 negativa,

o entre en la fase convalescente de la enfermedad
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Manejo de los pacientes si se exponen 
o desarrollan la covid-19 

Las recomendaciones del manejo de la terapia farma-
cológica se resumen en la tabla 2. 

VACUNACIÓN EN LOS PACIENTES  
CON ENFERMEDAD INFLAMATORIA 
INTESTINAL

La rápida propagación del virus causante del SARS-
CoV-2, la elevada mortalidad y morbilidad se convirtie-
ron en la máxima prioridad para el sistema de salud 
pública, que condujo al desarrollo de vacunas frente al 
virus del SARS-CoV-2. El desarrollo de vacunas seguras y 
efectivas ha disminuido las muertes y hospitalizaciones 
por esta causa. Los pacientes con diagnóstico de EC o 
colitis ulcerativa tratados con prednisona > 20 mg/día o 
equivalente, con uso de inmunomoduladores + biológi-
co y edad avanzada son considerados factores de riesgo 
para tener una enfermedad severa por la covid-19, razón 
por la cual la vacunación juega un papel importante en 
estos pacientes. 

El desarrollo de vacunas en los ensayos en fase III no 
incluyeron a pacientes con diagnóstico de EII ni 

pacientes con uso de inmunosupresores, por lo que sur-
gen dos preocupaciones. La primera, que la eficacia de 
la vacuna pudiera ser inhibida por los esteroides, inmu-
nomoduladores o biológicos, y la segunda, que la vacu-
nación pudiera desencadenar una exacerbación de la 
enfermedad de base5.

En la actualidad existen múltiples vacunas frente a la 
covid-19 autorizadas por Food and Drug Administration y 
por la Agencia Europea de Medicamentos: dos vacunas 
con ARN mensajero, (Pfizer-BioNTech BNT 162b2 y Mo-
derna RNAm-1273), que estimulan la respuesta inmune 
celular y humoral; dos vacunas de vectores virales no re-
plicantes (AstraZeneca y Janssen), que contienen una 
proteína en su estructura que estimula la respuesta inmu-
ne, y una vacuna de proteína recombinante (Novavax)6.

Actualmente hay pocos estudios que hayan valorado 
el efecto de las vacunas de la covid-19 en pacientes con 
EII y en uso de inmunomoduladores y/o biológicos. 

El CLARITY-IBD es un estudio multicéntrico que invo-
lucró a más de 6,000 pacientes en el Reino Unido para 
determinar si biológicos como infliximab, vedolizumab 
y/o inmunomoduladores como tiopurinas o metotrexa-
to alteran la inmunidad posterior a la vacunación frente 
a la covid-19. Las vacunas utilizadas en este estudio fue-
ron Pfizer-BioNTech BNT 162b2 y AstraZeneca, y los re-
sultados demostraron que las personas que recibieron 

Tabla 1. Manejo de los medicamentos de EII durante la pandemia de la covid-19

Medicamento Manejo durante la pandemia de la covid-194

5-ASA Seguro de iniciar 
Continuar en todos los pacientes 

Corticosteroides Evitar si es posible 
Disminuir la dosis rápidamente, pero no interrumpir abruptamente
No automedicarse 
Preferentemente utilizar budesónida en EC o budesónida multi-matrix en CU

Budesónida Seguro de iniciar 
Continuar si es requerido 
Recomendado como corticosteroide sistémico 

Inmunomoduladores Evitar su inicio o cambio de dosis a menos que sea necesario

Tiopurinas Continuar en la mayoría de los pacientes 

Metotrexato Si se está utilizando con terapia biológica, en remisión profunda, buenos niveles de anti-TNF y 
especialmente en pacientes > 65 años, se puede considerar suspender el inmunomodulador

Anti-TNF (infliximab, adalimumab, 
golimumab)

Continuar su uso 
Vía preferida subcutánea 
Considerar suspenderlo con los criterios mencionados en metotrexato 

Antiintegrina (vedolizumab) Seguro de iniciar
Continuar terapia 

Ustekinumab Seguro de iniciar
Continuar terapia

Inhibidores de cinasas Janus Evitar su inicio debido a efectos adversos y la necesidad de control frecuente de laboratorio 
Continuar, dosis de mantenimiento recomendada de 5 mg 
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infliximab tenían menor nivel de anticuerpos y disminu-
ción de éstos frente a los que recibieron vedolizumab. 
Otro hallazgo demostrado fue que con una tercera dosis 
de vacuna los niveles de anticuerpos aumentaron consi-
derablemente, independientemente de la vacuna admi-
nistrada. 

Por otro lado, el estudio CORALE-IBD valoró la sero-
conversión de anticuerpos de 582 pacientes con EII y sin 
historia previa de infección por la covid-19, utilizando va-
cunas con ARN mensajero, y encontró que el 99% de los 
participantes, independientemente de la medicación ad-
ministrada, tuvieron seroconversión exitosa. 

Un metaanálisis que incluyó 9,447 pacientes con EII 
demostró que la tasa de seroconversión de anticuerpos 
fue similar, independientemente del tipo de medicación 
usada para el control de la EII7.

Actualmente, con base en la evidencia disponible, las 
vacunas inactivadas son consideradas seguras y reco-
mendadas para los pacientes con EII, teniendo claro que 
las vacunas vivas están contraindicadas en los pacientes 
inmunodeprimidos. Los efectos adversos son similares a 
los de la población en general, siendo la fatiga, escalofríos 
y fiebre los más frecuentes. 

Otra de las incertidumbres es si la vacunación frente a 
la covid-19 puede desencadenar exacerbaciones de la en-
fermedad de base; sin embargo, la evidencia actual de-
muestra que la tasa de recaídas es similar en los pacientes 
vacunados y en los no vacunados8. Por la evidencia ante-
rior, la Sociedad de Gastroenterología Británica, la Orga-
nización Europea de Enfermedad de Crohn y CUCI (ECCO), 
recomiendan que todo paciente con EII debe ser vacuna-
do en la primera oportunidad, independientemente de la 
vacuna ofrecida. 

MANEJO DE LA PACIENTE 
EMBARAZADA CON ENFERMEDAD 
INFLAMATORIA INTESTINAL DURANTE 
LA COVID-19

La EII afecta al 0.5% de la población de EE.UU., y apro-
ximadamente el 50% de los pacientes son mujeres en 
etapa reproductiva. Los cuidados van desde prevención 
de tromboembolismo a manejo de inmunosupresores y 
recaídas. Las mujeres embarazadas, postoperadas, con 
EII, así como con covid-19 severa, tienen mayor riesgo 
tromboembólico a consecuencia del aumento en las 
concentraciones séricas en los factores VII y X, fibrinóge-
no y una disminución en las proteínas S, C y antitrombi-
na III9. Por lo anterior, la anticoagulación profiláctica está 
recomendada en todo paciente con admisión hospitala-
ria. El manejo de la paciente embarazada con covid-19 y 
EII depende de si la paciente se encuentra en remisión o 
con actividad en recaída, y de ahí el ajuste de medica-
mentos inmunosupresores de base. Actualmente las 
guías de la ECCO recomiendan en las pacientes embara-
zadas con EII en remisión con la covid-19 suspender toda 
medicación, con excepción de los salicilatos, y vigilancia 
de la actividad clínica y manejo de anticoagulación pro-
filáctica. En pacientes con recaídas y covid-19 se reco-
mienda manejo hospitalario e inducción de la remisión 
con ciclosporina, antagonistas del factor de necrosis tu-
moral o salicilatos. Se deben evitar o destetar los esteroi-
des y las tiopurinas. Los medicamentos suspendidos 
pueden ser reincorporados después de dos pruebas ne-
gativas tipo PCR de hisopados nasofaríngeos. En relación 
con la lactancia, los beneficios en el neonato están clara-
mente demostrados. Hay estudios que han investigado la 

Tabla 2. Manejo de la terapéutica si se expone o desarrolla la covid-194

Medicamento Recomendaciones al exponerse a la covid-19  
o prueba positiva en pacientes asintomáticos

Recomendaciones si desarrolla  
la covid-19

5-ASA Sin evidencia de aumento de riesgo de infecciones 
virales

Sin evidencia de aumento de riesgo 
de infecciones virales

Budesónida Continuar si es requerido Continuar si es requerido 

Corticosteroides Disminuir dosis si es posible (< 20 mg/día) Disminuir dosis si es posible (< 20 mg/día)

Inmunomoduladores: tiopurinas, 
metotrexato

Suspender temporalmente durante  
14 días de observación de síntomas 

Suspender temporalmente durante 14 días, con 
al menos 3 días sin fiebre y con mejoría clínica

Anti-TNF (infliximab, adalimumab, 
golimumab)

Suspender temporalmente durante  
14 días de observación de síntomas 

Suspender temporalmente durante 14 días, con 
al menos 3 días sin fiebre y con mejoría clínica

Antiintegrina (vedolizumab) Suspender temporalmente durante  
2 semanas de observación de síntomas 

Suspender temporalmente durante 14 días, con 
al menos 3 días sin fiebre y con mejoría clínica

Ustekinumab Suspender temporalmente durante  
14 días de observación de síntomas 

Suspender temporalmente durante 14 días, con 
al menos 3 días sin fiebre y con mejoría clínica

Inhibidores de cinasas Janus Suspender temporalmente durante  
14 días de observación de síntomas 

Suspender temporalmente durante 14 días, con 
al menos 3 días sin fiebre y con mejoría clínica
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presencia del virus SARS-CoV-2 en la leche materna; sin 
embargo, no se ha detectado. La Organización Mundial 
de la Salud recomienda promover la lactancia, el contac-
to piel con piel, el uso de mascarilla facial y la desinfec-
ción de superficies, ya que los beneficios superan el ries-
go de infección10.

INFECCIÓN POR EL SARS-COV-2 COMO 
POSIBLE FACTOR DESENCADENANTE 
DE LA APARICIÓN DE NOVO DE LA 
ENFERMEDAD INFLAMATORIA 
INTESTINAL 

Se ha propuesto que la gastroenteritis viral aguda 
puede desencadenar la aparición de la EII. Existen re-
portes de casos y revisiones bibliográficas respecto a la 
aparición de novo de la EII posterior a la infección por la 
covid-19. En estas búsquedas se han identificado seis 
casos de EII de nueva aparición posterior a la covid-19, 
siendo principalmente en mujeres (cuatro de seis). La 
mitad de estos pacientes presentaron diarrea durante el 
curso de la infección por el SARS-CoV-2, de los cuales 
tres requirieron hospitalización y ninguno de ellos ven-
tilación mecánica invasiva. El tiempo desde los sínto-
mas hasta el diagnóstico de la EII varió de menos de un 
mes hasta cuatro meses. Se encontró que los pacientes 
con CU presentaron diarrea sanguinolenta, mientas que 
los pacientes con EC, deposiciones acuosas y volumino-
sas. Se plantea la hipótesis de que el SARS-CoV-2 tiene 
como objetivo celular importante las células epiteliales 
intestinales, en las cuales penetra después de unirse a 
su receptor funcional, la enzima convertidora de angio-
tensina 2. Se considera que la EII es causada por la pér-
dida de la autotolerancia frente a antígenos microbia-
nos comensales debido a la inmunidad transitoria y la 
reconstitución inmunitaria anormal en sujetos que 

están genéticamente predispuestos infectados con la 
covid-19. Después de la infección se da la producción 
desregulada de interferón y activación de citocinas, lo 
cual lleva a una respuesta inmunitaria anormal en el 
intestino. Los datos anteriormente mencionados sus-
tentan la participación del SARS-CoV-2 en el desarrollo 
de la EII; sin embargo, es un tema que aún se encuentra 
sujeto a estudio, y se necesitan investigaciones pros-
pectivas y con poblaciones más grandes para confirmar 
las hipótesis propuestas11.
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CAPÍTULO 23 Nuevas terapias en la colitis ulcerativa 
crónica idiopática
Jesús Kazuo Yamamoto Furusho y Luisangela Meza López

INTRODUCCIÓN

La colitis ulcerativa crónica idiopática (CUCI), junto 
con la enfermedad de Crohn (EC), forman el grupo de 
enfermedades inflamatorias intestinales (EII), en las que 
ambas tienen un curso clínico crónico y recidivante, por 
lo que el tratamiento se basa en el manejo a largo plazo 
con la meta de mantener la remisión y evitar las recaídas. 
En 2006 se aprobó el uso de inhibidores del factor de ne-
crosis tumoral-a (TNF-a) para la EC, iniciando así la era de 
los biológicos en la EII. Sin embargo, el avance en el co-
nocimiento de la fisiopatología de la enfermedad, así 
como los efectos adversos de los fármacos convenciona-
les, la refractariedad a corticoides y la pérdida de respues-
ta de los anti-TNF-a en aproximadamente el 23-46%1 han 
llevado al desarrollo de nuevos blancos terapéuticos, más 
específicos, con menos efectos adversos y mejores perfi-
les de seguridad, así como también vías de administra-
ción más efectivas para un mejor apego al tratamiento. 
En el presente capítulo se abordan las nuevas terapias en 
la CUCI posterior a la era de los inhibidores del TNF-a. En 
la figura 1 se resumen los mecanismos de acción de di-
chos fármacos, mientras que en la figura 2 se muestra el 
estado actual de los nuevos fármacos. 

INHIBIDORES DE INTEGRINAS

Las integrinas son glicoproteínas transmembranales 
que juegan un papel clave en la adhesión de las células a 
la matriz extracelular, así como en la proliferación celular, 
señalización, migración, diferenciación y apoptosis.

Debido a la implicación de las integrinas en la retención 
y tráfico de células inmunes a nivel intestinal, es de esperar 
que sus funciones jueguen un papel importante en la fisio-
patología de la EII, por lo que se han desarrollado anticuer-
pos que bloquean diferentes subunidades de las integrinas 
o sus receptores, que se muestran a continuación.

Natalizumab

Es el primer biológico inhibidor de integrinas aprobado 
para su uso en la EC, el cual fu aprobado en 2008 por la 
Food and Drug Administration. Actualmente se ha dejado 
de utilizar porque se ha asociado a la infección por el virus 
John Cunningham, que produce la leucoencefalopatía fo-
cal progresiva.

Vedolizumab 

El vedolizumab (VDZ) es un anticuerpo monoclonal 
de tipo inmunoglobulina G1 (IgG1), que tiene como 
blanco a la integrina a4b72, aprobado para la inducción 
y el mantenimiento de la remisión en CUCI y EC modera-
das-graves. Su presentación es intravenosa, con dosis de 
300 mg en las semanas 0, 2 y 6, y posteriormente cada 
ocho semanas como mantenimiento. 

El estudio de fase III GEMINI 1 (multicéntrico, aleatori-
zado, doble ciego y controlado con placebo) incluyó a 
pacientes con CUCI activo moderada-grave. En la fase de 
inducción, el VDZ fue superior al placebo para la respues-
ta clínica (47.1 vs. 25.5%, respectivamente; p ≤ 0.001), 
mientras que en la semana 52 la respuesta clínica fue del 
44.8 y 41.8% con ambos esquemas de VDZ en compara-
ción con el 15.9% del grupo de placebo. No se reportaron 
infecciones graves en ninguno de los grupos2. 

El estudio VICTORY es una cohorte retrospectiva de 
212 pacientes con EC moderada-grave, el cual es la expe-
riencia en vida real del uso de VDZ y su perfil de seguri-
dad. En este estudio se reportaron los factores predicto-
res de ausencia de remisión con el uso de VDZ, como 
actividad grave al inicio de la enfermedad, involucramien-
to perianal basal, tabaquismo activo o previo y exposi-
ción a terapia anti-TNF-a3.

El estudio VARSITY es el primer estudio cara a cara que 
comparó la eficacia de VDZ versus adalimumab. Sus 
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Figura 1. Mecanismo de acción de las nuevas terapias para la CUCI . A: la presencia de S1P1 en los linfocitos T vírgenes en los nódulos linfáticos 
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Figura 2. Estado actual de las nuevas terapias para la CUCI .
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resultados mostraron superioridad de VDZ, y se observó 
mayor porcentaje de remisión clínica y endoscópica (31.3 
vs. 22.5% y 39.7 vs. 27.7%, respectivamente), con diferen-
cias estadísticas significativas, a excepción de la remisión 
libre de esteroides, en donde el adalimumab fue superior4. 

Etrolizumab

El etrolizumab es un anticuerpo monoclonal humani-
zado tipo IgG1 inhibidor de la subunidad b7, por lo que 
bloquea a las integrinas a4b7 y aEb7, teniendo así un 
efecto dual inhibiendo la atracción y retención de linfoci-
tos en el intestino al inhibir a estas subunidades de las 
integrinas5. 

Existen a la fecha dos estudios de etrolizumab compa-
rados con placebo: el LAUREL (realizado en pacientes con 
CUCI moderada-grave sin antecedente de uso de an-
ti-TNF-a) y el HICKORY (pacientes con antecedente de uso 
de agentes anti-TNF); además de tres estudios cara a cara 
–el HIBISCUS I, el HIBISCUS II (etrolizumab contra adali-
mumab contra placebo) y el GARDENIA (etrolizumab con-
tra infliximab)– y un estudio open-label de extensión y 
seguridad, así como el COTTONWOOD, que continúa ac-
tualmente6.

El estudio LAUREL fue un estudio de fase III, multicén-
trico, aleatorizado, doble ciego y placebo controlado en 
pacientes con CUCI moderada-grave, en el cual no se en-
contraron diferencias significativas en la remisión clínica 
en la semana 10 (29.6% con etrolizumab vs. 20.6% con 
placebo; p = 0.19). Sin embargo, etrolizumab fue superior 
al placebo en relación con la mejoría endoscópica (38 vs. 
23%; p = 0.24), remisión endoscópica (31 vs. 17%; p = 
0.029) y remisión histológica (42 vs. 22%; p = 0.0075), y no 
hubo diferencias en relación con la remisión libre de es-
teroides (18 vs. 8%; p = 0.14)7. 

El HICKORY es un estudio multicéntrico, de fase III, 
doble ciego y placebo controlado, cuyos resultados en la 
fase de inducción en la semana 14 fueron que el 18.5% 
de etrolizumab versus el 6.3% del placebo presentaron 
remisión clínica (p = 0.0033); sin embargo, en la semana 
66 (fase de mantenimiento) ya no existieron diferencias 
significativas en la remisión clínica entre etrolizumab y 
placebo (24.1 vs. 20.2%, respectivamente; p = 0.50)8.

Los estudios HIBISCUS I y II fueron dos estudios idén-
ticos en pacientes con CUCI moderada-grave sin antece-
dente de uso de anti-TNF-a en donde se comparó etroli-
zumab, adalimumab y placebo. Los resultados mostraron 
que etrolizumab fue superior al placebo para lograr la 
remisión clínica (19.4 vs. 6.9%; p = 0.017); sin embargo, en 
el estudio HIBISCUS II no se encontraron diferencias signi-
ficativas (18.2 vs. 11.1%; p = 0.17). Finalmente, al comparar 

los grupos de etrolizumab y adalimumab no existieron 
diferencias significativas entre ambos grupos de trata-
miento en relación con la inducción a la remisión, mejoría 
endoscópica, respuesta clínica, remisión endoscópica e 
histológica9. 

El estudio GARDENIA no demostró superioridad entre 
etrolizumab e infliximab; sin embargo, se reportaron 
efectos adversos más graves en el grupo de etrolizumab 
(16 vs. 10%)10.

TERAPIA CON ANTIINTERLEUCINAS

Las interleucinas (IL) son mediadores químicos impli-
cados en la respuesta inmune, la cual tiene un papel im-
portante en la fisiopatogenia de la EII. 

La IL-23 es una citocina proinflamatoria que se com-
pone de dos subunidades, una subunidad p19 y otra p40, 
la cual comparte con la IL-12. Esta última se ve implicada 
en la EII al promover la expansión celular de T helper 
(Th)1 y la producción de interferón11. 

Ustekinumab

El ustekinumab es un anticuerpo monoclonal tipo 
IgG1 que bloquea la subunidad p40, la cual ejerce un 
efecto dual al inhibir las IL-12 e IL-23, y actualmente está 
aprobado para su uso en EC y CUCI en nuestro país. El 
estudio UNIFI (de fase III, aleatorizado, doble ciego y pla-
cebo controlado), que incluyó pacientes con CUCI mode-
rada-grave, demostró que ustekinumab es superior al pla-
cebo para la respuesta y remisión clínica, así como en la 
remisión bioquímica, remisión libre de esteroides y mejo-
ría endoscópica e histológica tanto en la fase de induc-
ción como en la de mantenimiento12. 

El esquema de tratamiento actual para la CUCI es una 
infusión intravenosa de ustekinumab ajustada al peso del 
paciente como inducción a la remisión, y ocho semanas 
después 90 mg subcutáneos con intervalos de cada ocho 
semanas para la fase de mantenimiento. 

Risankizumab

Risankizumab es un anticuerpo monoclonal humani-
zado tipo IgG1 cuyo blanco es la subunidad p19, por lo 
que inhibe selectivamente a la IL-23. En la EC se ha de-
mostrado que risankizumab es superior al placebo para 
presentar respuesta clínica y endoscópica, remisión clíni-
ca y endoscópica, así como en la remisión profunda13. 
Actualmente se están realizando estudios de fase II/III del 
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uso de risankizumab como inducción a la remisión en 
pacientes con CUCI moderada-grave y un estudio de fase 
III de su uso como mantenimiento a la remisión en pa-
cientes con CUCI.

Mirikizumab 

Mirikizumab es un anticuerpo monoclonal humaniza-
do IgG4 selectivo para la IL-23 al inhibir la subunidad p19 
de la misma, actualmente estudiándose para EC y CUCI, 
entre otras enfermedades. En el estudio de fase III LU-
CENT-1, publicado en 2022, mirikizumab fue superior al 
placebo (24.2 vs. 13.3%; p = 0.00006) para inducir a la 
remisión en CUCI moderada-grave, así como también en 
inducir respuesta clínica, remisión endoscópica, remisión 
sintomática, respuesta clínica en pacientes con falla pre-
via a biológicos y mejoría en parámetros histológicos y 
endoscópicos14. Actualmente, se está llevando a cabo el 
estudio LUCENT-2 para valorar la eficacia de mirikizumab 
como terapia de mantenimiento para pacientes con CUCI. 

INHIBIDORES DE JANUS- CINASAS 
(PEQUEÑAS MOLÉCULAS)

Los inhibidores de Janus-cinasas (JAK) son catalogados 
como pequeñas moléculas por ser compuestos con un 
peso molecular inferior a 500 Da, los cuales, gracias a su 
tamaño, pueden entrar fácilmente en la célula para afectar 
la función de varias proteínas15. La presentación de los inhi-
bidores de JAK disponible es en forma de tabletas adminis-
tradas por vía oral. 

Las proteínas JAK son estructuras intracelulares aso-
ciadas a los receptores celulares de citocinas. Se conocen 
cuatro proteínas pertenecientes a esta familia: JAK1, JAK2, 
JAK3 y TYK. Las moléculas JAK1, JAK2 y TYK se expresan 
de manera ubicua, mientras que JAK3 se encuentra prin-
cipalmente en células hematopoyéticas16. 

Tofacitinib

El tofactinib es un inhibidor pan-JAK (JAK1, JAK2 y 
JAK3) que fue valorado en el estudio OCTAVE (de fase III, 
aleatorizado, doble ciego, placebo controlado y multicén-
trico), realizado en pacientes con CUCI moderada-grave, 
en el que se demostró la eficacia de tofactinib al ser su-
perior para lograr la remisión clínica y cicatrización muco-
sa comparada con el grupo de placebo durante la fase de 
inducción17. En la fase de mantenimiento se encontró que 
la administración de tofacitinib 10 mg dos veces al día 

por vía oral mostró mayor porcentaje de remisión de la 
enfermedad (40.6%) que pacientes con 5 mg dos veces al 
día (34.3%) y el placebo (11.1%), así como también otros 
parámetros como remisión sostenida, cicatrización de la 
mucosa, remisión libre de esteroides y respuesta clínica17.

Se recomienda que se administre tofactinib 10 mg dos 
veces al día por ocho semanas como inducción, con un 
máximo de 16 semanas para esta dosis, y si el paciente 
presenta respuesta, se continúa con la fase de manteni-
miento de 5 mg cada 12 horas. 

En un estudio global de ensayos clínicos se reportó un 
mayor número de eventos de infecciones por herpes zós-
ter comparado con el placebo, y en donde fue mayor en 
aquellos pacientes con dosis de 10 mg dos veces al día 
que en los que recibieron 5 mg dos veces al día18. Por lo 
anterior, se recomienda vacunación contra el virus de her-
pes zóster con vacuna inactivada, de preferencia cuatro 
semanas antes de su inicio.

Upadacitinib 

El upadicitinib es un inhibidor selectivo de JAK1 que a 
dosis altas puede inhibir a JAK2 y de menor manera a JAK3 
y TYK219, lo que lo vuelve un inhibidor con más selectivi-
dad y menos efectos adversos que un inhibidor pan-JAK. 

El programa de estudios de fase III del upadacitinib 
constó de tres estudios: U-ACHIVE inducción, U-ACCOMPLI-
SH y U-ACHIVE mantenimiento (dos estudios de inducción 
y uno de mantenimiento, respectivamente). En el estudio 
U-ACHIVE, la tasa de remisión clínica fue del 26% y en el 
U-ACCOMPLISH fue del 34%, comparados con el 5 y 4% del 
placebo, respectivamente (p ≤ 0.0001). En el estudio U-ACHI-
VE, el mantenimiento de la respuesta clínica con upadaciti-
nib a dosis de 15 mg fue del 42%, en la dosis de 30 mg del 
52% y en el grupo de placebo fue del 12% (p < 0.0001)20.

El esquema de dosificación para la CUCI es de 45 mg 
al día por vía oral por ocho semanas para la fase de induc-
ción, y de 15 mg al día para el mantenimiento. Se puede 
considerar dosis de 30 mg al día en aquellos pacientes 
con enfermedad refractaria, grave o pancolitis. 

Filgotinib 

El filgotinib es un inhibidor selectivo de JAK1 (más de 
cinco veces más selectivo que para JAK2, JAK3 y TYK2)21. La 
selectividad de este inhibidor de JAK le confiere un mejor 
perfil de seguridad, además de permitir un mejor apego al 
tratamiento por su dosificación por vía oral una vez al día. 

El estudio SELECTION fue un ensayo clínico, doble cie-
go, aleatorizado, placebo controlado y de fase IIb/III 
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realizado en pacientes con CUCI moderada-grave. Los re-
sultados en la fase de inducción mostraron diferencias 
estadísticamente significativas superiores en el grupo 
que recibió 200 mg de tofacitinib comparado con el gru-
po contra placebo en cuanto a la remisión clínica, remi-
sión endoscópica e histológica. Estos desenlaces no pre-
sentaron significancia estadística en el grupo de 100 mg 
contra el placebo. Los resultados de la fase de manteni-
miento demostraron que filgotinib a dosis de 100 o 200 
mg al día es superior al placebo para la remisión clínica; 
sin embargo, para el resto de los desenlaces, como remi-
sión libre de esteroides a seis meses, remisión clínica sos-
tenida, remisión endoscópica e histológica, sólo la dosis 
de 200 mg al día fue superior al placebo22. 

Izencitinib 

Izencitinib (TD-1437) es un inhibidor pan-JAK selecti-
vo para el tracto gastrointestinal que fue evaluado en 
pacientes con CUCI23. En el estudio de inducción de fase 
IIb, en el que se comparó izencitinib contra placebo en 
pacientes con CUCI moderada-grave, no se encontraron 
diferencias significativas en la respuesta y remisión clínica 
ni en los desenlaces secundarios a las ocho semanas. Aún 
se encuentran pendientes los resultados de la fase de in-
ducción extendida a 16 semanas y la fase mantenimiento 
a 44 semanas. 

Deucravacitinib 

Es un inhibidor selectivo de TYK2 que fue evaluado 
para pacientes con CUCI moderada-grave en un estudio 
de fase II, aleatorizado, doble ciego, placebo controlado y 
multicéntrico, el LATTICE-UC, en el que se reportó que a 
la semana 12 las tasas de remisión clínica fueron del 14.8 
y 16.3% de deucravacatinib y placebo, respectivamente 
(p = 0.59). Para la respuesta endoscópica la terapia tam-
poco fue superior al placebo (19.3 vs. 27.9%; p = 0.88)24.

 MODULADORES DE ESFINGOSINA-1-
FOSFATO

Las esfingosinas-1-fosfato (S1P) son un grupo de liso-
fosfolipodos membranales que, al unirse a su receptor 
acoplado a la proteína G, inicia una cascada de señaliza-
ción implicada en la adhesión, migración y endocitosis de 
células inflamatorias. La S1P1 actúa en el sistema inmune 
regulando el tráfico de linfocitos desde los órganos linfoi-
des secundarios hacia la circulación linfática y sanguínea. 

Los moduladores de esfingosinas también son consi-
derados moléculas pequeñas. Su administración es por 
vía oral, lo que permite una producción más fácil del fár-
maco, mejor apego al tratamiento y efectos del fármaco 
más rápidos en comparación a las presentaciones con-
vencionales de los biológicos. 

Ozanimod

Es un modulador oral del receptor de S1P con alta 
afinidad por los receptores de S1P1 y S1P5, otorgándole un 
perfil más selectivo y de mayor seguridad. El estudio de 
fase II, aleatorizado, doble ciego y placebo controlado 
TOUCHSTONE reportó mejores resultados clínicos, endos-
cópicos e histológicos en el grupo de ozanimod compa-
rado con placebo. La remisión clínica a las ocho semanas 
se logró en el 16% a dosis de 1 mg diario contra el 6% del 
grupo placebo (p = 0.048)25.

El estudio TRUENORTH (fase III, multicéntrico, aleatori-
zado, doble ciego y placebo controlado) fue realizado en 
pacientes con CUCI moderada-grave. Los resultados mos-
traron que la remisión clínica fue significativamente supe-
rior en el grupo de ozanimod versus el de placebo tanto 
en la fase de inducción como en la de mantenimiento 
(18.4 vs. 6% [p < 0.001] y 37 vs. 18.5% [p < 0.001], respec-
tivamente). La respuesta clínica también fue superior con 
ozanimod26. Los efectos adversos que se presentaron con 
mayor frecuencia en el grupo de ozanimod fueron eleva-
ción de transaminasas y bradicardia (en la fase de induc-
ción, pero no en la de mantenimiento); las infecciones se 
presentaron de igual medida en ambos grupos26. 

Se recomienda que, antes de su administración, los 
pacientes se sometan a una evaluación oftalmológica, 
cardiológica y tamizaje para infecciones oportunistas, in-
cluyendo varicela zóster (recomendada la vacunación con 
virus inactivados en aquellos sin inmunidad), así como 
citometría hemática y pruebas de función hepática.

El esquema de tratamiento para la CUCI con ozanimod 
es iniciar con una tableta de 0.23 mg al día los primeros 
cuatro días de tratamiento, posteriormente 0.46 mg del 
quinto al séptimo día, y finalmente 0.92 mg una vez al día 
a partir del octavo día y durante el resto del tratamiento. 
La titulación de las tabletas se realiza para evitar bradicar-
dia. Es importante la monitorización estrecha de la fre-
cuencia cardíaca durante el inicio del tratamiento. 

Etrasimod 

El etrasimod es un modulador de S1P actualmente en 
estudio para el tratamiento de la EII. Actúa selec tivamente 
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para S1P1, S1P4 y S1P5. El estudio OASIS evaluó la eficacia 
y seguridad de etrasimod en CUCI moderada-grave, y se 
encontró que la dosis de 2 mg de etrasimod fue superior 
al grupo de placebo para alcanzar una mejoría endoscó-
pica (41.8 vs. 17.8%, respectivamente; p = 0.003)27. 

Los resultados preliminares del estudio de fase III ELE-
VATE 12, realizado en pacientes con CUCI moderada-gra-
ve con antecedente de falla a tratamiento con otras tera-
pias, han reportado que etrasimod a dosis de 2 mg fue 
mejor que el placebo para inducir la remisión clínica. 

CONCLUSIONES

Actualmente las nuevas terapias ya aprobadas para el 
tratamiento de la CUCI pueden ser elegidas como prime-
ra opción en pacientes refractarios al tratamiento conven-
cional, considerando los aspectos de seguridad y el perfil 
clínico de cada paciente, así como de la disponibilidad, 
costo y preferencia por la vía de administración. 
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CAPÍTULO 24
Aspectos quirúrgicos de la 
gastroenterología. Lo más actual en cirugía 
de la enfermedad por reflujo 
gastroesofágico
Carlos Arnaud Carreño

INTRODUCCIÓN

La enfermedad por reflujo gastroesofágico (ERGE) se 
define de acuerdo con el consenso de Montreal como 
«una condición que se desarrolla cuando el reflujo del 
contenido del estómago causa síntomas molestos y/o 
complicaciones». Presenta habitualmente síntomas como 
pirosis, regurgitación, disfagia, laringitis, problemas den-
tales, asma de inicio en la edad adulta y/o neumonía por 
aspiración. 

Basándonos en los estudios con datos sobre la presen-
cia de síntomas de reflujo al menos semanales en EE.UU. 
y Europa, la prevalencia poblacional de la ERGE en adul-
tos varía entre aproximadamente el 10 y el 20%1. Locke, 
et al. utilizaron un cuestionario de síntomas validado para 
evaluar la prevalencia de la ERGE definida por síntomas 
en la población general de Olmsted County (Minnesota, 
EE.UU.)2. De los 1,511 entrevistados, de 24 a 74 años de 
edad, un 19.8% indicó pirosis y/o regurgitación al menos 
una vez por semana.

La ERGE es una condición que se desarrolla cuando el 
reflujo del contenido del estómago causa síntomas mo-
lestos y/o complicaciones, siendo ésta la consecuencia de 
una mayor exposición esofágica al jugo gástrico, lo que 
puede deberse a un esfínter esofágico inferior mecánica-
mente defectuoso, aclaramiento esofágico ineficaz del 
contenido gástrico refluido y anomalías del reservorio 
gástrico, que aumentan el reflujo fisiológico.

¿QUIÉN SE BENEFICIA DE LA CIRUGÍA 
ANTIRREFLUJO?

El advenimiento de la cirugía laparoscópica en los pro-
cedimientos quirúrgicos ha generado un interés renova-
do en el tratamiento quirúrgico de la ERGE. Se pueden 
identificar tres grupos de pacientes particularmente ap-
tos para la cirugía antirreflujo laparoscópica: 

 – La falta de respuesta al tratamiento médico ha sido 
históricamente la principal indicación de la cirugía. 
Con la disponibilidad de fármacos antisecretores 
modernos, la mayoría de los pacientes con ERGE 
crónica pueden controlar sus síntomas adecuada-
mente; sin embargo, la terapéutica con estos fár-
macos no está exenta de problemas. Además, en 
muchos pacientes se produce una recaída rápida y 
constante de los síntomas y el regreso de las mani-
festaciones clínicas al suspender el tratamiento. 

Algunos de estos pacientes no quieren depender de 
una forma de medicamento que aún tiene que establecer 
firmemente su seguridad durante muchos años de uso 
continuo. 

 – Un segundo grupo de pacientes fácilmente identi-
ficable son los que a menudo describen «reflujos de 
volumen». Les molesta la regurgitación persistente 
de líquidos a pesar del control adecuado de su aci-
dez estomacal con medicamentos supresores de 
ácido.

 – En tercer lugar están aquellos individuos que desa-
rrollan estenosis esofágicas y los que tienen esófa-
go de Barrett y síntomas de reflujo concomitantes, 
y también aquellos con complicaciones respirato-
rias asociadas con la supuesta aspiración de jugo 
gástrico hacia la faringe y hacia el sistema respira-
torio.

La baja morbilidad asociada con la cirugía laparoscó-
pica que se ha logrado en las mejores series modernas 
muestra que el tratamiento quirúrgico adecuado en el 
paciente correcto se ha hecho muy importante. 

Técnicamente, si no se crea una reparación crural ade-
cuada detrás de la envoltura del fondo gástrico sobre el 
esófago, se asocia con un riesgo de hernia paraesofágica 
postoperatoria temprana y migración de la envoltura 
proximal. La cuestión de la cirugía antirreflujo personali-
zada basada en la función motora preoperatoria del cuer-
po del esófago se aplica ampliamente, aunque la base 
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científica para estos enfoques selectivos es bastante dé-
bil. 

La funduplicatura parcial parece estar asociada con 
tasas muy bajas de disfagia y de burbuja de gas atrapada. 
Idealmente, la evaluación del resultado postoperatorio 
debe ser realizada por un observador independiente y 
debe considerar no sólo las medidas de resultado tradi-
cionales, sino también el impacto de la cirugía en la cali-
dad de vida del paciente. Las investigaciones sobre la 
utilidad de estas estrategias terapéuticas quirúrgicas su-
gieren beneficios importantes de la cirugía, que deben 
incorporarse en el proceso de decisión clínica al evaluar 
diferentes alternativas de manejo a largo plazo para pa-
cientes con ERGE crónica.

La cirugía antirreflujo está diseñada para corregir un 
esfínter defectuoso, con una presión media inferior a 6 
mmHg, una longitud menor de 2 cm, sobre todo la parte 
expuesta a la presión intraabdominal menor de 1 cm, lo 
que es frecuente en estos pacientes, por lo que el trata-
miento quirúrgico se reserva generalmente para pacien-
tes con complicaciones del reflujo, como esofagitis recu-
rrente o refractaria, estenosis, metaplasia de Barrett, 
«síntomas de reflujo» persistentes a pesar de la supresión 
de ácido, o asma, los pacientes que no toleran la medica-
ción y los que son poco dependientes y poco dispuestos 
a tomar medicamentos de por vida. Pero habrá que tener 
mucho cuidado con la persistencia de los síntomas a pe-
sar de la terapéutica adecuada con inhibidores de la 
bomba de protones (IBP), debido a que esos síntomas 
pueden tener un origen diferente a la exposición esofági-
ca al ácido, pues en ocasiones se superponen síntomas 
no gastrointestinales como los del tracto respiratorio su-
perior, que incluyen ronquera, laringitis, sibilancias, asma 
nocturna, tos, aspiración, o la erosión dental.

Generalmente estos síntomas pueden mejorar consi-
derablemente con una funduplicatura en los pacientes 
que también tienen síntomas típicos de reflujo. Los efec-
tos del tratamiento de la ERGE sobre los resultados bené-
ficos en personas que presentan una o más exacerbacio-
nes y la hospitalización por este motivo siguen siendo 
inciertos. El tratamiento médico para la ERGE en personas 
con asma puede proporcionar un pequeño beneficio para 
varios propósitos relacionados con el control del asma. El 
tratamiento determinó con certeza moderada que las 
medidas de la función pulmonar mejoraron levemente y 
se redujo el uso de medicamentos de rescate para el con-
trol del asma. Además, la evidencia es insuficiente para 
evaluar los resultados en niños o para comparar la cirugía 
versus el tratamiento médico. 

Antes de la cirugía antirreflujo se requieren pruebas 
esofágicas para evaluar anatómica y fisiológicamente la 
presencia y gravedad de la ERGE, y determinar la 

indicación y el mejor abordaje quirúrgico para cada pa-
ciente. En consecuencia, es recomendable efectuar una 
endoscopia digestiva alta, una prueba de pH estándar, 
una manometría esofágica y un esofagograma con bario 
antes de la cirugía antirreflujo. Es posible que se requiera 
una prueba de pH no estándar o un estudio de vaciado 
gástrico para algunos pacientes. Asimismo, es ideal la im-
pedancia intraluminal multicanal (MII) para detectar el 
movimiento del bolus intraluminal dentro del esófago. La 
MII se realiza en combinación con manometría o pruebas 
de pH. Una prueba de doble sonda de pH se realiza ge-
neralmente en pacientes con sospecha de eventos de re-
flujo laringofaríngeo.

En el caso de encontrar una esofagitis grave, esófago 
de Barrett ≥ 1 cm comprobado por biopsia o una esteno-
sis péptica benigna, éstos son criterios suficientes para 
establecer el diagnóstico de ERGE patológica.

OPCIONES TERAPÉUTICAS

Los procedimientos antirreflujo disponibles actual-
mente pueden ser una innovación terapéutica, como es 
la referente al entrenamiento muscular inspiratorio modi-
ficado (m-IMT) como tratamiento prometedor para la 
ERGE. Parece que el IMT puede aumentar la presión gene-
rada por el esfínter esofágico inferior y reducir sus relaja-
ciones espontáneas, y por ende reducir la exposición al 
ácido y el uso de IBP, y mejorar los síntomas y la calidad 
de vida de los pacientes. Por lo que se concluye que el 
entrenamiento muscular inspiratorio es una terapia de 
bajo costo y sin efectos secundarios. Podría ser útil en 
asociación con IBP o sólo para casos seleccionados de 
ERGE y para formas leves de ERGE no erosiva, en asocia-
ción con la dieta. Se requieren más estudios para probar 
los efectos del m-IMT en los síntomas de ERGE y decidir 
el mejor programa de tratamiento.

Otras formas de procedimientos para el reflujo son los 
endoscópicos, como la radiofrecuencia (Stretta) y la fun-
duplicatura endoscópica transoral (TIF).

Y finalmente, los procedimientos quirúrgicos son el 
aumento del esfínter magnético (LINX), la gastropexia la-
paroscópica de Collis y Toupet, el procedimiento de Hill y 
las funduplicaturas parcial o total. 

En la última década se ha propuesto como alternativa 
a la cirugía antirreflujo el uso de un dispositivo de poten-
ciación del esfínter esofágico inferior comercializado 
como LINX (Ethicon, Johnson & Johnson). El dispositivo 
consta de una cadena expandible de perlas de titanio con 
un núcleo magnético diseñado para aumentar el tono del 
esfínter esofágico inferior y evitar su relajación inadecua-
da. Los resultados preliminares han sido alentadores; sin 
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embargo, no está exento de complicaciones. Las indica-
ciones más aceptadas son: ERGE con motilidad esofágica 
normal y sin esofagitis erosiva, hernia de hiato < 3 cm, 
IMC < 35 kg/m² y pacientes sin cirugías gastroesofágicas 
previas. Se instala por laparoscopia. Los efectos adversos 
más importantes son disfagia, con necesidad de dilatacio-
nes endoscópicas, y la retirada del dispositivo, entre el 1 
y 7% a los 2.5 años.

De las distintas opciones terapéuticas mencionadas, el 
procedimiento antirreflujo laparoscópico de Nissen se ha 
convertido en el más efectuado. La funduplicatura de Nis-
sen laparoscópica es el estándar de oro del tratamiento 
quirúrgico para pacientes con ERGE, con un perfil de se-
guridad y resultados satisfactorios a largo plazo en un 
80%; sin embargo, se asocia con disfagia en aproximada-
mente el 13% de los pacientes más allá de un año des-
pués de la cirugía, por lo que se han desarrollado fundu-
plicaturas parciales como alternativas, como las 
modificaciones del procedimiento de Nissen original o las 
funduplicaturas parciales, como los procedimientos de 
Toupett o Dor; sin embargo, se han expresado preocupa-
ciones acerca de su efectividad a largo plazo con respec-
to al control del reflujo.

Un metaanálisis y revisión sistemática, conducida por 
Mcinley y publicada por Nature el 2 de marzo de 2021, 
reporta la alta prevalencia mundial de la ERGE y hace hin-
capié en la incertidumbre con respecto al tratamiento 
médico versus el quirúrgico y sus diferentes técnicas qui-
rúrgicas. 

Esta revisión evaluó los resultados de la cirugía anti-
rreflujo versus el tratamiento médico de la ERGE en adul-
tos y niños, funduplicatura robótica versus laparoscópica, 
funduplicatura completa versus parcial y disección míni-
ma versus máxima en pacientes pediátricos.

Los autores realizaron búsquedas en las bases de da-
tos PubMed, Embase y Cochrane (2004-2019) para identi-
ficar estudios comparativos aleatorizados y de control no 
aleatorizados. Dos revisores independientes evaluaron la 
elegibilidad. El metaanálisis de efectos aleatorios fue rea-
lizado sobre datos comparativos. La calidad del estudio se 
evaluó mediante la escala Cochrane de riesgo de sesgo y 
Newcastle Ottawa. De 1,473 registros, se incluyeron 105 
estudios. La mayoría tenían un riesgo de sesgo alto o in-
cierto. El análisis demostró que la cirugía antirreflujo se 
asoció con una mejor calidad de vida a corto plazo, supe-
rior en comparación con los IBP (diferencia media están-
dar de –0.51; IC 95%: −0.63-−0.40; I2 = 0%); sin embargo, 
el control de los síntomas a corto plazo no fue significati-
vamente superior (riesgo relativo [RR]: 0.75; IC 95%: 0.47-
1.21; I2 = 82%). Una proporción del 28% de los pacientes 
sometidos a tratamiento quirúrgico continuarán con el 
tratamiento con IBP.

Los resultados de la funduplicatura robótica y laparos-
cópica fueron similares. Cuando se comparó la fundupli-
catura total versus la funduplicatura parcial, esta última 
se asoció con tasas más altas de uso prolongado de IBP 
(RR: 2.06; IC 95%: 1.08-3.94; I2 = 45%). No hubo diferencia 
estadísticamente significativa para el control de los sínto-
mas a largo plazo (RR: 0.94; IC 95%: 0.85-1.04; I2 = 53%) o 
disfagia a largo plazo (RR: 0.73; IC 95%: 0.52-1.02; I2 = 0%). 
Se informó que la disección mínima durante la fundupli-
catura se asoció con tasas de reoperación más bajas que 
la disección máxima (RR: 0.21; IC 95%: 0.06-0.67), por lo 
que los autores concluyen que la evidencia disponible 
sobre el tratamiento óptimo de la ERGE a menudo pre-
senta un alto riesgo de sesgo. Los ensayos controlados y 
aleatorios de alta calidad pueden ayudar posteriormente 
en la toma de decisiones quirúrgicas en el tratamiento de 
la ERGE.

Cuando se comparan la efectividad del LINX versus 
funduplicatura laparoscópica, existe un artículo publica-
do en endoscopia quirúrgica en septiembre de 2021 fir-
mado por O’Neil, Sean M. con un seguimiento a cinco 
años. 

Si bien los resultados a corto plazo del LINX se com-
paran favorablemente con los de la cirugía de Nissen, 
faltan comparaciones directas de los resultados a largo 
plazo, aunque la hipótesis es que los resultados a largo 
plazo informados por los pacientes con LINX serían simi-
lares a los logrados con Nissen.

En una cohorte retrospectiva que se sometió a los 
procedimientos de Nissen versus LINX entre marzo de 
2013 y julio de 2015, el resultado primario fue la puntua-
ción de GERD-Health Related Quality of Life. Los resultados 
secundarios incluyeron puntajes de disfagia y distensión 
abdominal, suspensión del IBP, reoperaciones y satisfac-
ción general con la cirugía. En este estudio, 70 pacientes 
(25 LINX y 45 Nissen) cumplieron los criterios para la in-
clusión en el estudio. Los pacientes con LINX tenían un 
IMC basal más bajo y disfagia (0-3) frente a 3 (1-4), y dis-
tensión abdominal (LINX: 1.5 [0.5-3.0]; Nissen: 3.0 [1.0-
4.0], no mostrando diferencias estadísticamente significa-
tivas. La extracción del dispositivo se realizó en cuatro 
pacientes (16%) con LINX y la reoperación en tres pacien-
tes (7%) con Nissen. El 89% de los pacientes con Nissen 
informaron satisfacción con el procedimiento, en compa-
ración con el 70% de los pacientes con LINX (p = 0.09). 

El estudio concluye que el procedimiento de LINX pa-
rece ofrecer una mejora a largo plazo similar en la calidad 
de vida específica de la enfermedad en comparación con 
el procedimiento de Nissen. En los casos de LINX hubo 
una tendencia hacia la reducción de burbuja atrapada a 
largo plazo en comparación con el procedimiento de Nis-
sen, pero la necesidad de una nueva operación y la 
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extracción del dispositivo pueden estar asociadas con la 
insatisfacción del paciente.

En cuanto a la cirugía robótica, hasta la fecha no se 
han reportado operaciones antirreflujo con la nueva pla-
taforma robótica Da Vinci Single-Port (SP)3,4. En un estu-
dio muy pequeño, dos pacientes fueron sometidos a ci-
rugía antirreflujo SP robótica a través de una única 
incisión de 2.7 cm (una funduplicatura de Nissen y una 
funduplicatura de Redo Nissen). El tiempo medio de aco-
plamiento fue de 2.5 min y el tiempo medio de consola 
fue de 147 (119-155) min. No se necesitaron puertos adi-
cionales y no se produjeron complicaciones intraoperato-
rias. Los pacientes toleraron una dieta blanda en el día 
uno del postoperatorio y fueron dados de alta al segundo 
día del postoperatorio. Esta plataforma ofrece ventajas 
similares a la cirugía robótica multipuerto, al tiempo que 
agrega una menor invasividad y una estética mejorada. 
Se necesitan más estudios para confirmar nuestros resul-
tados y evaluar los resultados a largo plazo de este abor-
daje quirúrgico.

En conclusión, estos procedimientos varían según la 
eficacia y durabilidad, por un lado, y los efectos adversos, 
por el otro. En un extremo del espectro, la funduplicatura 
laparoscópica de Nissen es muy eficaz para aliviar los sín-
tomas de la ERGE y es la más duradera de todos los pro-
cedimientos; sin embargo, también se asocia con el ma-
yor potencial de efectos adversos, como disfagia, 
dificultad para vomitar y sensación de burbuja atrapada. 
En el otro extremo del espectro, los procedimientos en-
doscópicos como Stretta y TIF son los más «fisiológicos» 
y, por lo tanto, los que tienen menos probabilidades de 
estar asociados con efectos adversos; sin embargo, su efi-
cacia y durabilidad no son tan buenas como las de una 
funduplicatura completa.

Elección de la cirugía

Factores como el grado de acortamiento esofágico, 
trastornos de la motilidad esofágica, operaciones anterio-
res y la experiencia del cirujano con las técnicas laparos-
cópicas influyen en la elección de la operación. Aún no 
está claro qué características del paciente influyen en el 
éxito postoperatorio tras una funduplicatura. Si compara-
mos la cirugía laparoscópica frente a laparotomía, una 
operación laparoscópica realizada por un cirujano experi-
mentado puede ofrecer ventajas significativas sobre la 
operación abierta, con eficacia y seguridad similar, y pue-
de ser una alternativa atractiva para el tratamiento médico 
de por vida. Un metaanálisis de 12 ensayos prospectivos 
conducido por Niebisch S., tomado de un reporte del Co-
legio Americano de Cirujanos (J Am Coll Surg. 2012;215:61), 

encontró una reducción de las tasas de complicaciones 
del 65% para los pacientes tratados con cirugía antirreflu-
jo laparoscópica en comparación con la cirugía antirreflu-
jo abierta. Los pacientes sometidos a un abordaje laparos-
cópico tenían una tasa más rápida de convalecencia (tres 
días menos en el hospital), un retorno más rápido al tra-
bajo (ocho días antes) y un resultado de un tratamiento 
similar; sin embargo, los pacientes sometidos a cirugía la-
paroscópica también tenían una tasa del 79% más alta de 
reintervención (odds ratio: 1.79; IC 95%: 1.00-3.22).

Además de las bajas tasas de morbilidad, las tasas de 
mortalidad a 30 días también son bajas. En una revisión 
retrospectiva de 7,531 pacientes sometidos a una fundu-
plicatura laparoscópica, la tasa de mortalidad global fue 
del 0.19%. La tasa de mortalidad fue significativamente 
menor en los pacientes < 70 años en comparación con los 
pacientes ≥ 70 años (0.05 vs. 0.8%).

La Asociación Europea de Cirugía Endoscópica está 
desarrollando, con estrictos criterios metodológicos y 
metaanálisis en red del ensayo clínico aleatorizado (ECA), 
un estudio, y proporciona una recomendación débil en 
favor de la funduplicatura posterior parcial sobre otras 
alternativas.

La comparación de las opciones quirúrgicas es un 
tema complejo, ya que existe heterogeneidad de técnicas 
y opciones técnicas que pueden afectar al resultado. 
Como tal, la mejor opción para un paciente individual 
puede ser el procedimiento en el que el cirujano esté más 
capacitado. En Europa, los dos procedimientos preferidos 
son la funduplicatura de Nissen laparoscópica y la fundu-
plicatura parcial posterior (Toupet), y en EE.UU., la fundu-
plicatura de Nissen laparoscópica se realiza con mayor 
frecuencia.

Un estudio desarrollado por la Universidad de Oxford 
demuestra la viabilidad de la medición de la distensibili-
dad de la unión esofagogástrica durante la funduplicatu-
ra de Nissen5 y bajo la premisa de que el aumento de la 
distensibilidad de la unión esofagogástrica se ha implica-
do en el desarrollo de la ERGE. Los autores de este estudio 
demostraron una reducción de la distensibilidad después 
de la cirugía antirreflujo, pero los cambios durante la ope-
ración no están claros.

La distensibilidad intraoperatoria se midió con el siste-
ma EndoFLIP, que consta de una unidad de registro y vi-
sualización (EndoFLIP EF-100, Crospon Ltd.), en la que se 
conecta un catéter de imagen precalibrado de un solo uso 
(catéter EndoFLIP EF-325) haciendo mediciones después 
de la inducción de la anestesia y la parálisis muscular, an-
tes de la incisión, después de la incisión de la piel y la in-
suflación de neumoperitoneo de 15 mmHg de moviliza-
ción hiatal, después de la movilización completa de la 
unión esofagogástrica y/o la reducción de la hernia hiatal, 
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reparación de hiato, funduplicatura, después de la forma-
ción de la funduplicatura de Nissen de 360° y finalmente 
preextubación final después de la liberación del neumope-
ritoneo, dando como resultado una reducción global sig-
nificativa en el índice de distensión. Dos casos individuales 
de la serie destacan la utilidad del sistema para cambiar 
potencialmente la operación. Tras la funduplicatura, el pa-
ciente número 7 registró una índice de distención de 0.47 
mm/mmHg, la más baja de nuestra serie, y posteriormente 
precisó reintervención por cuadro importante de disfagia. 
El paciente número 12 tenía una funduplicatura que pare-
cía visualmente demasiado apretada y se convirtió in-
traoperatoriamente a una envoltura Lind de 270°.

La funduplicatura laparoscópica de Nissen produce una 
reducción significativa de la distensibilidad de la unión 
esofagogástrica. El sistema EndoFLIP puede demostrar 
cambios significativos durante la operación y puede ayu-
dar a guiar la modificación intraoperatoria. Los estudios 

multicéntricos más grandes con seguimiento a largo plazo 
serían beneficiosos para desarrollar un rango objetivo de 
distensibilidad asociado con un buen resultado. 
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CAPÍTULO 25 ¿Cuándo enviar a tratamiento quirúrgico a 
un paciente con enfermedad inflamatoria 
intestinal?
Jorge Pérez Manauta y Paulina Gálvez Castillejos

INTRODUCCIÓN

La enfermedad inflamatoria intestinal (EII) hace refe-
rencia a un conjunto de enfermedades que comprenden 
la enfermedad de Crohn (EC), la colitis ulcerativa (CU) y 
la colitis indeterminada, que han sido relacionadas con 
causas genéticas, ambientales y propias del hospedero 
que contribuyen al desarrollo de inflamación intestinal 
crónica1,2.

Es más común en los países occidentales, particular-
mente en el norte de Europa y América del Norte. Apro-
ximadamente 1.6 millones de americanos son afectados 
por la EII, predominantemente por CU. La CU afecta ge-
neralmente a la población entre 15 y 25 años, mientras 
que la EC se presenta con mayor frecuencia en pacientes 
entre 25 y 35 años1.

El tratamiento médico y quirúrgico conjunto de dichas 
enfermedades ha evolucionado significativamente en las 
dos últimas décadas con el advenimiento de nuevos tra-
tamientos farmacológicos y biológicos. Al considerarse el 
tratamiento quirúrgico como una indicación de manejo 
terapéutico, debe contemplarse que la mortalidad posto-
peratoria es mayor en los procedimientos de emergencia 
comparada con los procedimientos electivos tanto en la 
EC como en la CU, lo que sugiere que el empleo de tera-
pias de rescate individualizadas puede contribuir a la re-
ducción de procedimientos quirúrgicos urgentes, y con 
ello mejorar la evolución y el pronóstico de los pacientes. 
Por otro lado, existe evidencia que sugiere que ambos 
factores, el retraso en la indicación de tratamiento quirúr-
gico, así como el empleo prolongado de terapias inmuno-
supresoras, se asocian con un incremento en la morbi-
mortalidad posterior a la cirugía. En consecuencia, el 
manejo multidisciplinario y la interacción efectiva entre el 
gastroenterólogo y el cirujano son fundamentales para 

establecer las indicaciones precisas, así como tiempos 
oportunos para las distintas intervenciones requeridas en 
el manejo individual de cada paciente. 

ENFERMEDAD DE CROHN 

La EC se caracteriza por una inflamación crónica 
transmural que puede comprometer el tracto digestivo 
desde la boca hasta el ano; las regiones más frecuente-
mente afectadas son el íleon terminal y el ciego. A pesar 
de los tratamientos médicos disponibles, la cirugía es un 
importante componente en su manejo, reservada gene-
ralmente para pacientes con fallo al tratamiento médico 
(refractarios) o en presencia de complicaciones como 
estenosis, abscesos, fístulas, hemorragias o transforma-
ción maligna. Se estima que hasta el 80% de los pacien-
tes con EC requerirán cirugía a lo largo de su vida y que 
el 15-20% la requerirán en el primer año posterior al 
diagnóstico. Hasta el 50% requerirán cirugías subse-
cuentes posteriores al primer abordaje quirúrgico. La in-
dicación oportuna para el tratamiento quirúrgico dismi-
nuye significativamente el riesgo intraoperatorio y las 
complicaciones posteriores. Debido al sitio principal de 
afección en la EC, el procedimiento quirúrgico más co-
mún es la resección ileocolónica. La enfermedad peria-
nal se desarrolla en el 23-38% de los pacientes, y se 
manifiesta como colgajos, úlceras profundas, fístulas, 
abscesos y estenosis rectal. 

Deberá considerarse el tratamiento quirúrgico en los 
siguientes casos: 

 – Estenosis sintomáticas que no responden a trata-
miento médico y que no son candidatas a dilata-
ción endoscópica. Cabe mencionar que toda este-
nosis colorrectal debe ser previamente evaluada y 
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abordada mediante biopsias endoscópicas para 
descartar malignidad. 

 – Obstrucción intestinal por estenosis fibróticas o re-
sistentes a tratamiento. 

 – En el caso de estenosis de intestino delgado (las 
que se presentan con mayor frecuencia en la EC), se 
requiere tratamiento quirúrgico en las que causan 
obstrucción intestinal con riesgo de perforación, en 
estenosis largas o múltiples, cuando la estenosis no 
es accesible endoscópicamente, cuando existe fallo 
a tratamiento endoscópico y ante sospecha o con-
firmación de malignidad. 

 – Hemorragia gastrointestinal que condiciona inesta-
bilidad hemodinámica cuando los procedimientos 
endoscópicos y de radiología intervencionista no 
han sido exitosos. 

 – Perforación libre y/o peritonitis purulenta o fecal. 
La colectomía subtotal con creación de ileostomía es 

el procedimiento de elección en casos de emergencia 
para colitis severa aguda y refractaria, con abordajes lapa-
roscópicos abiertos como opciones apropiadas depen-
diendo del estado hemodinámico del paciente. No existe 
suficiente evidencia para recomendar la cirugía robótica 
en un procedimiento quirúrgico en el contexto de una 
indicación urgente. 

Una consideración de importancia es la decisión de 
realizar una anastomosis primaria posterior a la resección 
quirúrgica. Es imperativo considerar el estado clínico y la 
presentación del paciente, así como la indicación quirúr-
gica. Se recomienda tomar en cuenta los siguientes fac-
tores en la toma de decisiones: 

 – Factores asociados al paciente: sepsis, grado de 
contaminación abdominal, estabilidad hemodiná-
mica, requerimiento de vasopresor, estado nutricio-
nal, niveles séricos de albúmina, presencia de abs-
cesos e inmunosupresión. 

 – Factores asociados a la enfermedad: si se trata de la 
variante fistulizante/perforante versus la esteno-
sante, y la localización de la enfermedad. 

Si el paciente en un contexto urgente tiene dos o más 
factores de riesgo, se prefiere la resección intestinal con 
creación de estoma sobre la realización de una anasto-
mosis3.

La afección perianal es común en los pacientes con 
EC. El tratamiento quirúrgico para dicha afección se ha 
reportado con mayores tasas de éxito en combinación 
con tratamiento médico, principalmente con agentes an-
ti-factor de necrosis tumoral (TNF) (infliximab, adalimu-
mab). Se sugiere inicialmente manejo con setones, liga-
dura en caso de fístulas interesfintéricas, pegamento de 
fibrina y, en casos seleccionados, tratamiento de trasplan-
te autólogo de células madre derivadas de tejido adiposo. 

En caso de presentarse datos de sepsis abdominal y 
pélvica o síntomas asociados a enfermedad perianal 
compleja refractarios a tratamiento médico, se sugiere 
valoración quirúrgica para control mediante derivación 
por estoma4.

Las estenosis intestinales que condicionan cuadros de 
obstrucción intestinal se presentan frecuentemente en el 
curso de la EC. En ausencia de peritonitis o datos de per-
foración, el manejo médico, así como el empleo de este-
roides para disminuir la carga inflamatoria, son el trata-
miento de elección. La colectomía segmentaria es una 
alternativa terapéutica viable para los pacientes con invo-
lucramiento de un segmento único afectado por esteno-
sis obstructivas. 

Otra complicación común asociada a la EC es el desa-
rrollo de abscesos intraabdominales, cuyo tratamiento de 
elección en caso de ser accesibles en su localización es el 
drenaje percutáneo y tratamiento antibiótico. El trata-
miento quirúrgico se reserva para recidivas y falla al tra-
tamiento médico. 

Las condiciones perioperatorias son de vital impor-
tancia, ya que influyen en la evolución posquirúrgica del 
paciente. Se debe realizar una valoración nutricional 
completa para optimizar las condiciones del paciente 
previas al procedimiento quirúrgico, ya sea con alimen-
tación enteral o parenteral según sea el caso. El uso 
preoperatorio de esteroides (principalmente en dosis al-
tas o por tiempo prolongado) se asocia con complicacio-
nes posquirúrgicas. Se consideran dosis elevadas 20 mg 
de prednisolona al día por más de seis semanas o equi-
valencia de dosis de otros esteroides. Los puntos de cor-
te que se han reconocido hasta el momento para riesgo 
incrementado de complicaciones posquirúrgicas son en-
tre 10 y 40 mg de prednisolona al día por más de tres a 
seis semanas. En tal caso, en el contexto de cirugía elec-
tiva está indicada la reducción gradual de esteroide pre-
vio a la cirugía. Las tiopurinas pueden emplearse con 
seguridad en el periodo preoperatorio. En el caso de los 
agentes anti-TNF, específicamente vedolizumab y uste-
kinumab no incrementan el riesgo de complicaciones 
postoperatorias4.

COLITIS ULCERATIVA 

En la CU aproximadamente el 20% de los pacientes 
requerirán manejo quirúrgico. Las indicaciones quirúr-
gicas pueden ser en el contexto de una situación elec-
tiva (CU refractaria y en presencia de displasia o cáncer) 
o en situación de emergencia, como la CU aguda seve-
ra, que se define, de acuerdo con la clasificación de 
Truelove y Witts, como una condición aguda en la cual 
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el paciente presenta incremento en la frecuencia de 
evacuaciones con sangre (≥ 6 evacuaciones al día) y 
taquicardia (≥ 90 latidos por minuto), fiebre (tempera-
tura ≥ 37.8 °C), anemia (hemoglobina de 10.6 g/dl o 
elevación de la velocidad de sedimentación globular (> 
30 mmHg). Los criterios endoscópicos para la colitis se-
vera incluyen la presencia de mucosa hemorrágica con 
ulceraciones profundas y desprendimiento mucoso en 
la periferia de éstas2,3. 

Se sabe que la mayoría de los pacientes con cuadros 
severos responderán adecuadamente al tratamiento mé-
dico. En 2007, Turner, et al. condujeron una revisión siste-
mática que incluía 32 ensayos clínicos que analizaron la 
respuesta a la terapia con esteroides en CU severa, y en-
contraron que la tasa de repuesta fue del 66% y que el 
34% de los pacientes requirieron colectomía a corto pla-
zo. La introducción de tratamientos médicos con agentes 
biológicos ha creado nuevas perspectivas en cuanto a las 
terapias de rescate en los pacientes refractarios al trata-
miento con esteroides. Algunos estudios han demostrado 
una tasa de respuesta de hasta el 80% a dichos agentes, 
evitándose así una colectomía urgente. 

Deberá considerarse el manejo quirúrgico en los si-
guientes casos: 

 – Si la condición del paciente no mejora o se deterio-
ra en las siguientes 48-72 h posteriores al inicio de 
tratamiento médico. 

 – Hemorragia que condiciona inestabilidad hemodi-
námica (se presenta aproximadamente en el 6% de 
los pacientes) y que no puede cohibirse mediante 
manejo endoscópico o procedimiento de radiolo-
gía intervencionista. En dicho caso, es idóneo, si las 
condiciones del paciente lo permiten, contar con 
una angiografía o angiografía por tomografía com-
putarizada que permita identificar el sitio de san-
grado previo al tratamiento quirúrgico. En un estu-
dio retrospectivo, Nagata, et al. reportaron que las 
tasas de detección en colonoscopia de lesiones vas-
culares sangrantes fueron mayores (35.7 vs. 20.6%; 
p = 0.01) en los pacientes con sitios de sangrado 
identificados previamente mediante angiografía 
por tomografía.

 – Hemorragia gastrointestinal significativa, recurren-
te y refractaria a tratamiento endoscópico. 

 – Presencia de megacolon tóxico, una complicación 
poco frecuente pero severa y potencialmente fatal 
secundaria a la inflamación colónica. Sus principa-
les características son: evidencia radiográfica de 
distensión colónica total o segmentaria > 6 cm, pre-
sencia de toxicidad sistémica, etiología infecciosa 
identificada. Ante la sola presencia de megacolon, 
la indicación quirúrgica es aún controversial. Parte 

de la evidencia médica sugiere que existen tasas de 
respuesta al tratamiento médico agresivo y vigilan-
cia estrecha en unidades de cuidados intensivos de 
hasta el 50%; sin embargo, el retraso en la interven-
ción quirúrgica conlleva el riesgo de perforación 
colónica, sepsis abdominal, desarrollo de síndrome 
compartimental y muerte. En este escenario, la fie-
bre persistente posterior a 48-72 h del inicio de 
tratamiento con esteroides debe incrementar la 
sospecha de formación de un absceso o perfora-
ción local. La perforación libre, hemorragia masiva, 
incremento en los requerimientos transfusionales y 
de signos de toxicidad sistémica, así como la pro-
gresión en la dilatación colónica, son indicaciones 
de cirugía urgente.

 – Perforación libre. 
 – Peritonitis generalizada3.

El procedimiento quirúrgico más común en los pa-
cientes que no tienen indicación quirúrgica urgente es la 
proctocolectomía con anastomosis ileoanal. En los pa-
cientes que no son candidatos a cirugía de restauración, 
la proctocolectomía total con ileostomía permanente es 
la cirugía de elección2.

La CU aguda severa se presenta como episodios agu-
dos de una enfermedad con un patrón de recaídas y re-
misión. Puede ser el evento de presentación hasta en un 
tercio de los pacientes y se asocia con un riesgo del 30 al 
40% de colectomía después de una o más exacerbacio-
nes severas.

La cirugía reconstructiva puede ofrecerse a los pacien-
tes refractarios al tratamiento con esteroides y dependien-
tes de los mismos, pues mejora la calidad de vida, a pesar 
del riesgo de complicaciones tempranas y tardías. La proc-
tocolectomía con ileostomía terminal es una alternativa 
para algunos pacientes y tiene una menor morbilidad. 

Tal y como se mencionó en la EC, la corrección de las 
alteraciones en la composición corporal, así como en las 
deficiencias nutricionales, es imprescindible en el periodo 
preoperatorio. No existen indicaciones puntuales para el 
manejo exclusivo de los pacientes con nutrición parente-
ral. En cuanto al uso de esteroides, los estudios reportan 
que el uso de > 20 mg de prednisolona por más de seis 
semanas incrementa hasta cinco veces el riesgo de com-
plicaciones infecciosas del reservorio a corto plazo. No 
existe evidencia bien definida sobre el pronóstico y la 
evolución posquirúrgica de pacientes que son sometidos 
a proctocolectomía con anastomosis íleo-reservorio en 
una sola etapa. 

En cuanto a las estrategias quirúrgicas para el manejo 
de la CU refractaria moderada-severa, la proctocolecto-
mía con anastomosis ileoanal (procedimiento de elec-
ción) o bien con creación de una ileostomía terminal son 
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opciones aceptables. La creación del estoma puede ofre-
cerse a pacientes que no son candidatos al procedimien-
to de elección. Ambos procedimientos son similares en su 
morbimortalidad principalmente relacionados con com-
plicaciones del reservorio ileoanal o bien el estoma según 
corresponda. 

La proctocolectomía con anastomosis ileoanal se pue-
de llevar a cabo como un procedimiento en dos o tres 
etapas. El procedimiento en dos etapas modificado com-
prende, en primer tiempo, una colectomía con ileostomía 
terminal, dejando el recto in situ, seguida de una proctec-
tomía y reconstrucción del reservorio ileoanal con des-
mantelamiento de la ileostomía. Dicho procedimiento ha 
mostrado evidencia a favor de tasas menores de fuga 

anastomótica, menores complicaciones sépticas posto-
peratorias y menores eventos de obstrucción intestinal5.
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CAPÍTULO 26 Tratamiento quirúrgico de la enfermedad 
diverticular en la era laparoscópica
Miguel Ángel Carrasco Arróniz y David Reyes Jiménez

INTRODUCCIÓN

La cirugía laparoscópica para las enfermedades colo-
rrectales ha ganado popularidad entre los cirujanos ge-
nerales y coloproctólogos, y aunque se considera como 
vía de elección en las enfermedades benignas colorrec-
tales, en realidad no existe un consenso general en 
cuanto a esta predilección, debido al alto grado de com-
plejidad durante su abordaje (por ser un órgano móvil), 
sección de múltiples vasos sanguíneos, donde se requie-
re de un tiempo quirúrgico mayor y la realización de una 
anastomosis intestinal, que constituye la parte más tras-
cendental de cualquier operación colorrectal. La expe-
riencia previa con colecistectomía, funduplicatura y 
plastia inguinal no proporciona un conocimiento ni des-
treza adecuados para la cirugía colorrectal. Actualmente 
disponemos de una amplia experiencia y suficiente evi-
dencia científica para que los cirujanos podamos seguir 
unos patrones bien definidos con pautas básicas y con-
cretas, basadas en la evidencia científica más reciente, 
con el objetivo de ayudar en la toma de decisiones en la 
práctica clínica1.

En un seguimiento enviado por miembros de la Socie-
dad Americana de Cirujanos Endoscopistas Gastrointesti-
nales y por la Sociedad Americana de Cirujanos de Colon 
y Recto, se reportó que la resección de colon por laparos-
copia es realizada por el 48% de los cirujanos y sólo en el 
21% de sus pacientes2. Esto podría reflejar la curva de 
aprendizaje, la cual ha sido reportada con un amplio ran-
go de 30 a 100 procedimientos3.

La diverticulitis sigmoidea es una de las principales 
enfermedades gastrointestinales responsables de la hos-
pitalización de pacientes en la sociedad occidental. Histó-
ricamente se ha informado que entre el 10 y el 25% de los 
pacientes con diverticulosis eventualmente desarrollarán 
diverticulitis según la historia natural de la enfermedad 
realizada por Parks, en 19754. Datos más recientes sugie-
ren que el riesgo de por vida de desarrollar diverticulitis 
por diverticulosis tradicionalmente es exagerado. En un 

estudio sobre veteranos con diverticulosis con un segui-
miento de 11 años, hubo un 1% de riesgo de diverticulitis 
confirmado por tomografía o en el momento de la ciru-
gía. En una cohorte de 2,100 pacientes, hubo un 4.3% de 
riesgo de diverticulitis durante una mediana de segui-
miento de siete años. Se espera que estos números au-
menten sustancialmente con el aumento de la prevalen-
cia de esta enfermedad a medida que la población 
envejece y con una mayor incidencia en individuos más 
jóvenes5.

FISIOPATOLOGÍA

El concepto tradicional de la patogenia de la diverti-
culosis ha sido que el desarrollo de divertículos se asocia 
con estreñimiento crónico, que conduce a un aumento de 
la presión intraluminal, hipertrofia muscular del colon y 
herniación de la mucosa y la submucosa en los puntos de 
entrada de los vasos sanguíneos penetrantes. Si bien pue-
den desarrollarse a lo largo de todo el colon, la distribu-
ción característica predomina en el colon sigmoides y del 
lado izquierdo, donde se forman las heces6. La patogenia 
de la enfermedad diverticular aún no se comprende por 
completo y parece tener múltiples facetas. La diverticulo-
sis es la presencia de divertículos solos sin signos inflama-
torios y normalmente no causa ningún síntoma. Las dos 
complicaciones verdaderas más comunes de la diverticu-
losis son sangrado (generalmente de divertículos no infla-
mados) y diverticulitis. El sangrado diverticular plantea un 
desafío común de diagnóstico y tratamiento, ya que el 
sangrado puede ser cíclico y difícil de localizar, incluso se 
puede especular que el origen probablemente esté en el 
colon del lado izquierdo. Sin embargo, la presencia de 
divertículos por sí sola puede no ser evidencia suficiente 
para un tratamiento dirigido, particularmente porque el 
diagnóstico diferencial de una malformación arterioveno-
sa sangrante se encuentra más comúnmente en el lado 
derecho7. La diverticulitis incluye estasis y obstrucción 
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dentro de un divertículo, alteración en el microambiente/
microbioma intestinal, isquemia tisular local y una micro-
perforación (Fig. 1). Dependiendo de la ubicación y la 
evolución del proceso inflamatorio frente a la prontitud y 
eficacia de la respuesta del huésped, se producen diver-
sos grados de inflamación local de la mucosa y tejido 
pericolónico, con la resultante formación de abscesos o 
incluso macroperforación.

CUADRO CLÍNICO

Clínicamente, la diverticulitis aguda generalmente se 
presenta con una tríada básica de aumento del dolor ab-
dominal, fiebre y parámetros inflamatorios elevados (gló-
bulos blancos, proteína C reactiva) con diversos grados 
de agravamiento de los síntomas. Las formas más cróni-
cas de diverticulitis se manifiestan como diverticulitis la-
tente con o sin formación de una estenosis que cause 
obstrucción del colon o de fístulas a otros órganos (veji-
ga, vagina, ocasionalmente intestino delgado y piel), e 
incluso una constelación clásica de síntomas que están 
lejos de ser específica para la diverticulitis y se debe con-
siderar una amplia gama de diagnósticos diferenciales8. 

La evaluación de la diverticulitis tiene como objetivo 
definir la agudeza y la gravedad de los síntomas y los pa-
trones de complicaciones o cronicidad. Además de los 
parámetros clínicos y los análisis de sangre, las imágenes 
transversales con tomografías computarizadas se han 
convertido universalmente en la herramienta radiológica 
de elección, con una sensibilidad extremadamente alta 
(93-97%) y una especificidad cerca del 100%, para evaluar 
la gravedad de la enfermedad9.

La gravedad de la diverticulitis se califica de acuerdo 
con la clasificación de la Sociedad Internacional de la Ci-
rugía de Emergencia (WSES) (Tabla 1)11.

Basándose en la gravedad y el estadio de la enferme-
dad, se establece lo siguiente: 

 – Estadio 0-1a-b WSES: considera la resección sigmoi-
dea electiva después de un episodio tratado de for-
ma conservadora de diverticulitis aguda del colon 
izquierdo en pacientes de alto riesgo, como los pa-
cientes inmunocomprometidos (si son aptos para 
la cirugía), enfermedad diverticular muy sintomáti-
ca que compromete la calidad de vida12. No se con-
sidera la resección sigmoidea electiva después de 
un episodio tratado de forma conservadora de di-
verticulitis aguda del colon izquierdo en pacientes 

Ausentes

Ausentes

SíntomasPresentes

Presentes

Presencia de divertículos

Diverticulosis
Enfermedad diverticular sintomática

Complicaciones

Enfermedad diverticular
sintomática no complicada

Enfermedad diverticular
complicada

Diverticulosis aguda

Diverticulosis aguda
complicada

Hemorragia
diverticular

Colitis segmentaria
asociada a

diverticulosis

Engrosamiento de la
pared colónica con

afectación de la grasa
peridiverticular por TC

Inflamación
de la mucosa

interdiverticular

Absceso

Perforación

Fístula

Estenosis

Figura 1. Clasificación de la enfermedad diverticular10 .
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asintomáticos sin estenosis, fístulas o hemorragia 
diverticular recurrente13.

 – Estadio 2a WSES: en este rubro se agrega drenaje 
percutáneo a la terapia ya establecida, y está indi-
cado sólo en pacientes que permanecen estables 
sin shock séptico, así como las habilidades y las ins-
talaciones así lo permitan, un tamaño de 4 cm 
como punto de corte para la indicación de drenaje 
percutáneo14.

 – Estadio 3 WSES: desde que Henri Hartmann, en 
1921, describiera la técnica para la resección del 
cáncer de sigma, ésta se modificó y se popularizó, 
y llegó a ser el gold standard en la cirugía resectiva 
del sigma de urgencias. Es una técnica rápida, re-
producible y evita el riesgo de fallo anastomótico, 
aunque presenta el gran inconveniente del esto-
ma. El tratamiento ha ido evolucionando a lo largo 
de los últimos años y se tiende cada vez más hacia 
un tratamiento más conservador. La mayor con-
troversia se encuentra en la diverticulitis con Hin-
chey III/IV, en la que diferentes procedimientos 
(procedimiento de Hartman, resección colónica y 
anastomosis o lavado y drenaje laparoscópico) 
buscan su posicionamiento. Este último fue publi-
cado por primera vez en 1996 por O’Sullivan con 
una serie de ocho pacientes. Dos tuvieron compli-
caciones médicas, pero todos se recuperaron sin 
necesidad de cirugía posterior15. Actualmente, el 
lavado y drenaje laparoscópico es citado en las 
más recientes guías clínicas, que señalan como 
principal ventaja el evitar laparotomías y procedi-
mientos derivativos, lo que reduce las complica-
ciones consecuentes, como reducción del dolor 
postoperatorio (y uso de analgésicos), reducción 
de infección del sitio quirúrgico, potencial reduc-
ción de las hernias incisionales, así como mejoría 
de la incapacidad en el postoperatorio. Además, 
en caso de necesidad posterior de resección 

colónica, las adherencias tras lavado laparoscópi-
co son menores, lo que facilita la cirugía definiti-
va16. Cirocchi, et al. publicaron una revisión con 
871 pacientes y concluyeron que el lavado perito-
neal se puede considerar una opción segura y 
efectiva para el tratamiento de diverticulitis con 
Hinchey III, y puede representar un «procedimien-
to puente» con la intención de evitar el procedi-
miento de Hartman17. Se puede concluir que el 
lavado y drenaje realizado por laparoscopia po-
dría ser una opción terapéutica en la diverticulitis 
aguda con Hinchey III; sin embargo, en la actuali-
dad no existe evidencia sólida que sustente su 
uso. Esta actuación debería considerarse en pa-
cientes sin toxicidad sistémica y en centros expe-
rimentados en cirugía mínimamente invasiva.

 – Estadio 4 WSES: el abordaje laparoscópico ha de-
mostrado claros beneficios respecto a la cirugía 
abierta tradicional en la cirugía electiva por en-
fermedad diverticular, ya que a día de hoy toda-
vía no existe consenso acerca del papel que la 
resección laparoscópica puede jugar en el trata-
miento urgente de la diverticulitis perforada. 
Teóricamente, este abordaje permitiría una recu-
peración más rápida y con menor morbilidad del 
paciente, y simplificaría la cirugía reconstructiva 
posterior, que idealmente podría realizarse tam-
bién por vía laparoscópica. El procedimiento de 
Hartman laparoscópico se ha propuesto como 
una opción con menor morbilidad respecto al 
procedimiento de Hartman abierto en casos de 
diverticulitis perforadas (grados de Hinchey III y 
IV), sin inestabilidad hemodinámica. No obstan-
te, en un estudio retrospectivo sobre 1,236 pro-
cedimientos de Hartman por diverticulitis perfo-
radas, de los cuales 70 (5.6%) se realizaron por 
vía laparoscópica, no se encontró una reducción 
significativa de la mortalidad (4.5 vs. 3%) ni de la 
morbilidad (30 vs. 25%) respecto al abordaje 
abierto18. La revisión más reciente incluye cinco 
series de casos con 104 pacientes. Se practicaron 
84 procedimientos de Hartman laparoscópicos y 
20 anastomosis primarias también por vía lapa-
roscópica. La mortalidad global fue del 3%, con 
una morbilidad global del 21% y una tasa de 
conversión del 13.5%. Es relevante destacar que 
al 76% de los pacientes a los que se les practicó 
un procedimiento de Hartman se les pudo ofre-
cer cirugía de reconstrucción del tránsito en un 
segundo tiempo, y en todos los casos esta se-
gunda intervención pudo realizarse por vía lapa-
roscópica (conversión del 0%)19. Actualmente, la 

Tabla 1. Clasificación de la WSES11

0 Diverticulitis no complicada; divertículos, engrosamiento  
de la pared, aumento de la densidad de la grasa pericólica

1 Localmente complicado con absceso local
1a Neumoperitoneo localizado en forma de burbujas de gas
1b Absceso < 4cm
2 Diverticulitis complicada con absceso pélvico  

Absceso > 4 cm en pelvis
3 Diverticulitis complicada con absceso distante.  

Absceso en la cavidad abdominal (fuera de la pelvis)
4 Diverticulitis complicada con otras complicaciones distantes.

Abundante neurnoperitoneo y/o líquido libre intraabdominal
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realidad es que el abordaje laparoscópico en 
este contexto es minoritario. Según el análisis de 
una gran base de datos multicéntrica sobre 
67,645 pacientes tratados con resección sigmoi-
dea urgente por diverticulitis perforada en EE.UU. 
entre los años 2003 y 2007, únicamente el 3.9% 
fue intervenido por vía laparoscópica, con una 
tasa de conversión elevada (55%)20. Se puede 
concluir que la resección sigmoidea vía laparos-
cópica en casos de diverticulitis perforada con 
peritonitis  generalizada , es factible en manos 
experimentadas, pero no existe suficiente evi-
dencia (Fig. 2)11.

CIRUGÍA CON ABORDAJE 
LAPAROSCÓPICO POR ENFERMEDAD 
DIVERTICULAR DE FORMA ELECTIVA

La mayoría de las guías clínicas recomiendan indivi-
dualizar la indicación de cirugía en los pacientes que se 
mantienen asintomáticos u oligosintomáticos entre epi-
sodios. Es más clara la necesidad de cirugía electiva en los 
casos de enfermedad diverticular complicada (estenosis, 

fístulas)21. Respecto a la vía de abordaje, actualmente 
existe suficiente evidencia para recomendar la laparosco-
pia como abordaje de elección en la cirugía resectiva 
electiva por enfermedad diverticular, y así lo recomien-
dan las guías de varias sociedades científicas.

El metaanálisis más completo y más reciente analiza 
22 series de casos (incluyendo el ensayo Sigma) con un 
total de 10,898 pacientes, de los cuales 1,538 (14%) reci-
bieron un abordaje laparoscópico (tasa de conversión 
global del 8.4%). Los autores concluyen que la resección 
electiva laparoscópica en la enfermedad diverticular es 
segura, presenta menor morbilidad global (riesgo relati-
vo: 0.56; [0.4-0.8]; p = 0.001) y una recuperación postope-
ratoria más rápida respecto al abordaje abierto conven-
cional, sin que existan diferencias respecto a mortalidad 
o recidiva posterior de la enfermedad diverticular22.

La resección sigmoidea laparoscópica electiva en ca-
sos no complicados de enfermedad diverticular es se-
gura y proporciona beneficios al paciente respecto al 
abordaje abierto convencional en los casos complica-
dos por presencia de fístulas o estenosis asociadas. La 
resección laparoscópica electiva también resulta apro-
piada en hospitales con suficiente experiencia en ciru-
gía laparoscópica23.

En caso de alergia al contraste o insuficiencia renal

WSES
Estadio 2a

Cirugía con control de la fuente

Pacientes > 65 con resitencia abdominal o
dolor en cuadrante inferior izquierdo

TC con contraste IV

USG, IRM, TC
con/sin contraste*

WSES
Estadio 0

WSES
Estadio 1a-1b

WSES
Estadio 2b

WSES
Estadio 3-4

Sigmoidectomía
con anastomosis

primaria§

Procedimiento
de Hartman§

Cirugía de control
de daños

Tratamiento
conservador
sin terapia
antibiótica†

Tratamiento
antimicrobiano

de amplio
espectro

Terapia antimicrobiana
de amplio espectro +/-
drenaje percutáneo‡

Evaluación colónica temprana

Sigmoidectomía electiva
sólo en caso de:

- Fístula, estenosis,
sangrado diverticular
recurrente

- Pacientes con 
inmunocompromiso

- Pacientes muy sintomáticos

*Según la disponibilidad de recursos
†En pacientes inmunocompetentes sin falla orgánica relacionada a sepsis
‡Si hay instalaciones disponibles
§Sigmoidectomía laparoscópica sólo en pacientes estables y grupos con experiencia
En pacientes determinados con fallo orgánico

Figura 2. Abordaje de la diverticulitis11 . IV: intravenoso; USG: ultrasonido; IRM: imagen por resonancia magnética nuclear .
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CAPÍTULO 27 Colecistectomía segura: ¿cómo prevenir 
la lesión de la vía biliar?
Alberto Manuel González Chávez

INTRODUCCIÓN

La colecistectomía es la cirugía más frecuentemente 
realizada por los cirujanos generales en México y el mun-
do. En EE.UU., por ejemplo, se calcula que se realizan casi 
un millón de cirugías anualmente para extirpar la vesícu-
la biliar1. La complicación más temida de este procedi-
miento quirúrgico es la lesión de la vía biliar, entendida 
como cualquier tipo de daño inducido a los conductos 
biliares principales, que puede conducir a dos escenarios 
catastróficos: la fuga de bilis o la estenosis de los conduc-
tos, con una mortalidad asociada de alrededor del 5%2. 

Con la aceptación de la colecistectomía laparoscópica 
como la técnica estándar para remover la vesícula en la 
década de 1990, las lesiones de las vías biliares se hicie-
ron más frecuentes. Dicha complicación era hasta dos ve-
ces más común durante la colecistectomía laparoscópica 
que durante la cirugía abierta (0.3 vs. 0.6%)3. Sin embargo, 
series más recientes han mostrado que la estandarización 
de la técnica y la cultura de la colecistectomía segura han 
contribuido a disminuir esta diferencia4.

COLECISTECTOMÍA SEGURA

En 1995, Strasberg describió la visión crítica de segu-
ridad que debería procurarse durante el abordaje laparos-
cópico, y con ello se convirtió en el padre de la cultura de 
la colecistectomía segura5, cuyo propósito fundamental 
es evitar la disrupción de la vía biliar, algún compromiso 
vascular o la perforación de una víscera hueca, pero tam-
bién prevenir problemas legales para los cirujanos.

Actualmente se considera que dicha cultura tiene 10 
principios fundamentales6,7: 

 – Conocer la anatomía relevante, las referencias de 
seguridad y las variantes anatómicas.

 – Comprender los mecanismos implicados en las le-
siones, siendo el más importante la identificación 
incorrecta del conducto cístico y el colédoco.

 – Conocer los predictores preoperatorios y transope-
ratorios de una «vesícula difícil».

 – Retraer adecuadamente la vesícula biliar, utilizando 
la maniobra de la bandera.

 – Utilizar de forma segura los dispositivos de energía. 
 – Comprender la visión crítica de seguridad, objeti-

varla y, preferentemente, documentarla (con una 
fotografía y por escrito), haciendo una pausa mo-
mentánea antes de clipar y cortar.

 – Saber que empezar la disección por el fondo se ha 
asociado a más lesiones de la vía biliar.

 – Conocer y utilizar los procedimientos de rescate, 
siendo el más relevante la colecistectomía subtotal. 

 – Ayudarse de imágenes transoperatorias para verifi-
car la anatomía.

 – Pedir ayuda a otro cirujano más experimentado en 
caso necesario. 

VISIÓN CRÍTICA DE SEGURIDAD

Dicha visión tiene tres criterios que deben cumplirse 
para alcanzarla8:

 – El triángulo hepatocístico (formado por el conduc-
to cístico, el conducto hepático común y el borde 
inferior del hígado) debe limpiarse completamente 
del tejido graso y fibroso que lo rodea.

 – Debe discarse el tercio inferior de la placa cística 
para separar el cuello de la vesícula de su lecho. 

 – Deben verse dos y sólo dos estructuras tubulares 
entrando en la vesícula biliar (Fig. 1).

Y aunque forma parte de la cultura de seguridad en la 
colecistectomía laparoscópica, tiene algunos inconve-
nientes. Primero, la evidencia disponible que avala su uti-
lidad es de baja calidad, porque requeriría un ensayo clí-
nico con miles de pacientes por brazo9; sin embargo, 
procurarla es una recomendación de importantes con-
sensos como el de la Sociedad Americana de Cirujanos 
Gastrointestinales y Endoscópicos (SAGES) y el Instituto 
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de Investigación contra el Cáncer Digestivo (IRCAD)7,10. 
Segundo, en el 10-15% de las colecistectomías laparoscó-
picas no será posible conseguir la visión crítica por la in-
flamación de los tejidos circundantes, y empeñarse en 
hacerlo puede conducir a lesionar la vía biliar11. Y tercero, 
distintas series han demostrado que cuando auditores 
expertos revisan las visiones críticas de seguridad obteni-
das por otros cirujanos, se cumplen los tres criterios antes 
mencionados en menos del 50% de los casos12,13. 

VESÍCULA DIFÍCIL

Por vesícula difícil se debe entender aquel escenario 
en el cual el abordaje quirúrgico conlleva mayor riesgo de 
complicaciones, en comparación con una colecistectomía 
regular, situación que se traduce en una mayor morbi-
mortalidad para los pacientes. Dicho escenario puede es-
tar determinado por las características y las comorbilida-
des propias del enfermo, o por el grado de inflamación de 
la vesícula y el tejido circundante14. 

Entre los predictores preoperatorios para la vesícula 
difícil, se pueden enlistar los siguientes: edad mayor de 65 
años, sexo masculino, obesidad mórbida, pared muy en-
grosada > 5 mm, presencia de una sonda de colecistosto-
mía, vesícula palpable, más de 72 h de evolución, más de 
18,000 leucocitos, evidencia de perforación o gangrena, 
cirrosis con hipertensión portal o síndrome de Mirizzi15.

Para la valoración transoperatoria de la dificultad para 
colecistectomizar, se han propuesto distintas escalas. La 
más utilizada en la actualidad por su facilidad para imple-
mentarla clínicamente, su reproducibilidad y su coeficiente 
de correlación positivo es la escala de Parkland, descrita 
apenas en el año 201716.

PROCEDIMIENTOS ENDOSCÓPICOS

En el contexto de comorbilidades graves como cirrosis 
hepática, cáncer o insuficiencia cardíaca, que predicen un 
alto riesgo quirúrgico y una vesícula difícil (en donde an-
teriormente la única posibilidad era el drenaje percutá-
neo con una sonda de colecistostomía), encuentran un 
lugar las técnicas para drenar endoscópicamente la vesí-
cula biliar, que siempre deben ser consideradas como una 
terapia puente para la cirugía definitiva18.

Se han descrito dos técnicas (Fig. 2):
 – Drenaje vesicular por ultrasonido endoscópico con 

prótesis metálica de aposición luminal: consiste en 
la creación de una fístula entre la vesícula y el duo-
deno o el estómago, desplegando un stent metáli-
co recubierto y autoexpandible que proporciona 
una vía para la eliminación de los litos y, por lo 
tanto, favoreciendo una menor probabilidad de re-
currencia de eventos biliares. Es la técnica endoscó-
pica con el mayor porcentaje de éxito técnico (90%) 
y clínico (96%) a un seguimiento que sólo alcanza 
el corto plazo, pero es también la más costosa y la 
que tiene los eventos adversos más graves (perfo-
ración, migración del stent y sangrado). Está contra-
indicada en carcinomatosis, coagulopatía y ascitis, 
y es importante señalar que el stent que se utiliza 
no cuenta con la aprobación de la Food and Drug 
Administration (FDA) para este procedimiento19.

 – Colecistostomía transpapilar endoscópica: consiste 
en la colocación de una endoprótesis plástica pig-
tail de 5 a 7 Fr, que va del ámpula hasta el interior 
de la vesícula biliar, mediante la canulación del cís-
tico por medio de una colangiopancreatografía re-
trógrada endoscópica (CPRE). Es una técnica ideal 
para el tratamiento simultáneo de la colecistitis 
aguda que coexiste con una coledocolitiasis. Puede 
ameritar la asistencia con un colangioscopio, y es 
importante considerar que hay císticos que son in-
canulables. Somete al paciente a los riesgos habi-
tuales de la CPRE y no proporciona una vía de salida 
para los cálculos contenidos en la vesícula biliar18,20. 

Procedimientos de rescate

Los procedimientos de rescate están indicados cuando, 
durante el transoperatorio, la inflamación del cuello de la 
vesícula y el tejido circundante imposibilitan la obtención 
de la visión crítica de seguridad. Se reconocen claramente 
cuatro: la colecistectomía que empieza por el fondo, la ins-
talación de una sonda de colecistostomía, la colecistecto-
mía subtotal y la conversión a cirugía abierta. De todas las 

Figura 1. Visión crítica de seguridad descrita por Strasberg (adaptado de 
Sgaramella, et al. Surgical Endoscopy. 2021;35[7]:3698-708).
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anteriores, la que debe preferirse cuando sea posible es la 
colecistectomía subtotal21. El término correcto debe ser 
subtotal, y no parcial, porque el esfuerzo quirúrgico debe 
enfocarse siempre en remover con seguridad la mayor can-
tidad de vesícula biliar que sea posible. Existen dos tipos 
principales de colecistectomía subtotal22: 

 – Colecistectomía subtotal fenestrada (procedimien-
to de Bornman-Terblanche): consiste en resecar 
toda la pared anterior de la vesícula, extrayendo los 
litos y dejando sólo un pequeño bordecito del cue-
llo, que se conoce como el escudo de McElmoyle. 
La pared posterior se deja adherida al hígado y el 
cuello se deja abierto, lo que permite cerrar el orifi-
cio cístico con una jareta. Esta técnica se asocia a 
menos eventos biliares por litos recurrentes, pero a 
mayor incidencia de fístulas biliares.

 – Colecistectomía subtotal reconstitutiva: consiste en 
dejar un verdadero remanente del cuello, después 
de resecar la pared anterior y posterior de la vesícu-
la, extrayendo los cálculos. El remanente se cierra 
con suturas habituales o mecánicas. Esta técnica se 
asocia a más eventos biliares por litos recurrentes y 
a mayor tiempo operatorio (Fig. 3).

Como sugieren algunos metaanálisis recientes, la téc-
nica ideal es la que no deja un remanente vesicular don-
de puedan recurrir los litos, y si bien puede asociarse a 
una fístula biliar, suelen ser de bajo gasto y de resolución 
espontánea23. 

¿Convertir es la respuesta?

No necesariamente, y sobre todo cuando no se planea 
hacer algo distinto que lo que podría hacerse por vía lapa-
roscópica. Las causas más frecuentes de conversión a ciru-
gía abierta son: hemorragias, no tener clara la anatomía del 
Calot y adherencias que no permiten llegar a la vesícula24. 

Lo que definitivamente debe evitarse es convertir a 
cirugía abierta para hacer una colecistectomía que empie-
ce por el fondo cuando el cuello está muy inflamado e 
impide disecar el Calot. Strasberg considera esta conducta 
como una trampa, que parece facilitar el procedimiento, 
pero en realidad lo complica, ya que se asocia a lesiones 
«vasculobiliares» severas, que consisten en la disrupción 
parcial o total del pedículo portal principal, provocando 
que se infarte parcial o totalmente el hígado o el árbol 
biliar25. La inflamación contrae al Calot y lo vuelve paralelo 

Figura 2. Drenaje vesicular por ultrasonido endoscópico con prótesis 
metálica de aposición luminal (A) y colecistostomía transpapilar endoscópica 
(B) (adaptado de  Oh, et al. Gastrointestinal Endoscopy. 2019;89[2];289-98).

Tabla 1. Escala de severidad de colecistitis aguda de Parkland

Escala Parkland Validación17

Grado I Normal. Vesícula sin adherencias  – El ASA tiende a ser mayor en pacientes con Parkland IV o V
 – La prevalencia de diabetes es mayor en los grados IV o V
 – A mayor Parkland, mayores niveles de proteína C reactiva
 – A mayor Parkland, mayor severidad en el Clavien-Dindo
 – Mayor incidencia de colecistitis gangrenosa en Parkland V
 – A mayor Parkland, mayor Tokio

Grado II Adherencias menores al cuello
Grado III Cualquiera de los siguientes: hiperemia, líquido perivesicular, 

adherencias al cuerpo, vesícula biliar distendida y tensa
Grado IV Cualquiera de los siguientes: 

 – Adherencias que cubren casi la totalidad de la vesícula
 – Tokio grado I-III con anatomía hepática alterada, vesícula 

intrahepática o síndrome de Mirizzi
Grado V Cualquiera de los siguientes:

 – Perforación
 – Necrosis
 – Vesícula completamente cubierta de adherencias

ASA: American Society of Anesthesiologisth Physical Status.

Figura 3. Colecistectomía reconstitutiva (A) y colecistectomía fenestrada 
(B) (adaptado de Dissanaike. Journal of the American College of Surgeons. 
2016;223[2]:e15-8; y Lidsky, et al. Hpb. 2017;19(6):547-56).

A AB B
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al pedículo portal. Convertir no garantiza conseguir la vi-
sión crítica y tampoco el no lesionar la vía biliar.

Uso del verde de indocianina

La colangiografía transoperatoria es considerada has-
ta la actualidad como el mejor método para corroborar o 
aclarar la anatomía e identificar defectos de llenado en la 
vía biliar. Sin embargo, tiene varios inconvenientes: re-
quiere el uso de catéteres especiales, implica la exposi-
ción a radiación y la necesidad de inyectar medio de con-
traste a través de los conductos biliares, lo que por sí 
mismo puede favorecer una lesión26. 

Por todo lo anterior, la colangiografía por fluorescencia 
cercana al infrarrojo ha ido ganando popularidad como un 
método que podría ayudar a evitar lesiones de la vía biliar 
(Fig. 4). Requiere una inyección intravenosa preoperatoria 
de verde de indocianina, que se unirá a las proteínas plas-
máticas llegando a los hepatocitos, para finalmente excre-
tarse al intestino a través de la bilis. Al entrar en contacto 
con la luz infrarroja, emite fluorescencia, la cual puede ser 
captada por una cámara laparoscópica especial27. 

Ishizawa reportó en el año 2009 la primera experiencia 
con esta técnica durante una colecistectomía laparoscópi-
ca28. Algunos metaanálisis han demostrado que el uso de 
verde de indocianina es un método no invasivo, seguro y 
efectivo para identificar correctamente la vía biliar princi-
pal, disminuyendo el tiempo operatorio y el porcentaje de 
conversión a cirugía abierta, y prácticamente sin reaccio-
nes adversas. Sin embargo, no hay una técnica estandari-
zada que defina el mejor momento para administrarlo ni 
cuál es la dosis óptima, y es por eso mismo que no existe 
evidencia de calidad que permita afirmar que es útil para 
evitar lesionar la vía biliar29. 

BIBLIOGRAFÍA
 1. Michael Brunt L, Deziel DJ, Telem DA, et al. Safe cholecystectomy multi-society 

practice guideline and state-of-the-art consensus conference on prevention of 
bile duct injury during cholecystectomy. Surg Endosc. 2020;34(7):2827-55. 

 2. Booij KAC, de Reuver PR, van Dieren S, et al. Long-term Impact of Bile Duct 
Injury on Morbidity, Mortality, Quality of Life, and Work Related Limitations. Ann 
Surg. 2018;268(1):143-50. 

 3. Mercado MA, Chan C, Orozco H, et al. Acute bile duct injury. Surg Endosc. 
2003;17(9):1351-5. 

 4. Mangieri CW, Hendren BP, Strode MA, et al. Bile duct injuries (BDI) in the ad-
vanced laparoscopic cholecystectomy era. Surg Endosc. 2019;33(3):724-30. 

 5. Strasberg SM, Hertl M, Soper NJ. An analysis of the problem of biliary injury 
during laparoscopic cholecystectomy. J Am Coll Surg. 1995;180(1):101-25.

 6. Gupta V, Jain G. Safe laparoscopic cholecystectomy: Adoption of universal cul-
ture of safety in cholecystectomy. World J Gastrointest Surg. 2019;11(2):62-84. 

 7. Pucher PH, Brunt LM, Fanelli RD, et al. SAGES expert Delphi consensus: critical 
factors for safe surgical practice in laparoscopic cholecystectomy. Surg Endosc. 
2015;29(11):3074-85. 

 8. Singh R, Brunt LM. Critical view of safety—its feasibility and efficacy in prevent-
ing bile duct injuries. J Laparoendosc Adv Surg Tech A. 2018;3(1):2. 

 9. Strasberg SM. A three‐step conceptual roadmap for avoiding bile duct injury 
in laparoscopic cholecystectomy: an invited perspective review. J Hepatobiliary 
Pancreat Sci. 2019;26(4):123-7. 

 10. Conrad C, Wakabayashi G, Asbun HJ, et al. IRCAD recommendation on safe 
laparoscopic cholecystectomy. J Hepatobiliary Pancreat Sci. 2017;24(11):603-15. 

 11. Mischinger HJ, Wagner D, Kornprat P, et al. The “critical view of safety (CVS)” 
cannot be applied—What to do? Strategies to avoid bile duct injuries. Eur Surg. 
2021;53(3):99-105. 

 12. Chavira AM, Rivas JF, Molina APRF, et al. The educational quality of the critical 
view of safety in videos on youtube® versus specialized platforms: which is 
better? Critical view of safety in virtual resources. Surg Endosc. 2022;36(1):337-45. 

 13. Lam T, Usatoff V, Chan STF. Are we getting the critical view? A prospective study 
of photographic documentation during laparoscopic cholecystectomy. HPB. 
2014;16(9):859-63. 

 14. Santos BF, Brunt LM, Pucci MJ. The Difficult Gallbladder: A Safe Approach to a 
Dangerous Problem. J Laparoendosc Adv Surg Tech A. 2017;27(6):571-8. 

 15. Nassar AHM, Hodson J, Ng HJ, et al. Predicting the difficult laparoscopic chole-
cystectomy: development and validation of a pre-operative risk score using an 
objective operative difficulty grading system. Surg Endosc. 2020;34(10):4549-61. 

 16. Madni TD, Leshikar DE, Minshall CT, et al. The Parkland grading scale for chole-
cystitis. Am J Surg. 2018;215(4):625-30. 

 17. Lee W, Jang JY, Cho JK, et al. Does surgical difficulty relate to severity of acute 
cholecystitis? Validation of the parkland grading scale based on intraoperative 
findings. Am J Surg. 2020;219(4):637-41. 

 18. Saumoy M, Yang J, Bhatt A, et al. Endoscopic therapies for gallbladder drainage. 
Gastrointest Endosc. 2021;94(4):671-84. 

 19. Teoh AYB, Leung CH, Tam PTH, et al. EUS-guided gallbladder drainage versus 
laparoscopic cholecystectomy for acute cholecystitis: a propensity score anal-
ysis with 1-year follow-up data. Gastrointest Endosc. 2021;93(3):577-83. 

 20. Luo X, Sharaiha R, Teoh AYB. Endoscopic Management of Acute Cholecystitis. 
Gastrointest Endosc Clin N Am. 2022;32(3):527-43. 

 21. Jani K, Contractor S. Laparoscopic Subtotal Cholecystectomy. In Recent Con-
cepts in Minimal Access Surgery (pp. 63–81). Singapore: Springer; 2022. p. 63-81. 

 22. Strasberg SM, Pucci MJ, Brunt ML, et al. Subtotal Cholecystectomy–“Fenestrat-
ing” vs “Reconstituting” Subtypes and the Prevention of Bile Duct Injury: Defi-
nition of the Optimal Procedure in Difficult Operative Conditions. J Am Coll 
Surg. 2016;222(1):89-96. 

 23. Elshaer M, Gravante G, Thomas K, et al. Subtotal Cholecystectomy for “Difficult 
Gallbladders.” JAMA Surgery. 2015;150(2):159. 

 24. Rangel-Olvera G, Alanis-Rivera B, Trejo-Suarez J, et al. Intraoperative complexity and 
risk factors associated with conversion to open surgery during laparoscopic cho-
lecystectomy in eight hospitals in Mexico City. Surg Endosc. 2022;36(12):9321-8. 

 25. Strasberg SM, Gouma DJ. ‘Extreme’ vasculobiliary injuries: association with fun-
dus-down cholecystectomy in severely inflamed gallbladders. HPB. 2012;14(1):1-8. 

 26. Wang C, Peng W, Yang J, et al. Application of near-infrared fluorescent cholan-
giography using indocyanine green in laparoscopic cholecystectomy. J Int Med 
Res. 2020;48(12):030006052097922. 

 27. Broderick RC, Lee AM, Cheverie JN, et al. Fluorescent cholangiography signifi-
cantly improves patient outcomes for laparoscopic cholecystectomy. Surg 
Endosc. 2021;35(10):5729-39. 

 28. Ishizawa T. Fluorescent Cholangiography Using Indocyanine Green for Laparo-
scopic Cholecystectomy: An Initial Experience. Arch Surg. 2009;144(4):381. 

 29. Lie H, Irawan A, Sudirman T, et al. Efficacy and Safety of Near-Infrared Flores-
cence Cholangiography Using Indocyanine Green in Laparoscopic Cholecys-
tectomy: A Systematic Review and Meta-Analysis. J Laparoendosc Adv Surg 
Tech A. 2022. [Online ahead of print] 

Figura 4. Colangiografía por fluorescencia con verde de indocianina 
(adaptado de Goldstein, et al. JAMA surgery. 2020;155(10):978-9).
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CAPÍTULO 28
Tratamiento endoscópico de la acalasia
Juan Carlos Caramés Aranda

INTRODUCCIÓN

La acalasia es el trastorno motor primario del esófago 
más frecuente. Se caracteriza por la presencia de un esfín-
ter esofágico inferior hipertensivo, ausencia de relajación 
tras la deglución y aperistalsis del cuerpo esofágico, debi-
do a una pérdida de los plexos mientéricos de Auerbach. 

La etiología se desconoce, y las consecuencias sinto-
máticas de este trastorno motor son la clásica presenta-
ción de disfagia a sólidos y líquidos, asociada con regur-
gitación de alimentos no digeridos y saliva1. El dolor 
retroesternal durante las comidas, pérdida de peso y pi-
rosis pueden ser síntomas acompañantes y con frecuen-
cia provocan el error diagnóstico de confundir los sínto-
mas con enfermedad por reflujo. 

Existen diferentes opciones de tratamiento para este 
trastorno motor primario del esófago. 

El tratamiento farmacológico es la opción terapéutica 
menos efectiva. Dentro de estas opciones se encuentran 
los bloqueantes de los canales del calcio y los nitritos, 
ambos con efectos muy semejantes y de corto plazo. 

Dentro de las opciones de tratamiento por vía endoscó-
pica existen tres métodos, que se explican a continuación.

INYECCIÓN DE TOXINA BOTULÍNICA

La toxina botulínica es un potente inhibidor presinápti-
co de la liberación de acetilcolina en las terminaciones ner-
viosas que ha probado ser útil en el tratamiento de la aca-
lasia. Sin embargo, el tratamiento es limitado y los efectos 
están asociados con menos de un 50% de reducción de la 
presión basal del esfínter esofágico inferior2. Esta reducción 
puede ser insuficiente para permitir el vaciamiento esofá-
gico cuando la presión se eleva a un nivel que sobrepasa 
al esfínter esofágico inferior parcialmente paralizado. 

La dosis estándar es aplicar 100 unidades de la toxina 
utilizando una aguja de inyección justo por encima de la 
unión escamocolumnar, por lo menos en cuatro 

cuadrantes. Se aplica en alícuotas de 0.5-1 ml por cua-
drante. Dosis mayores a 100 unidades no han demostra-
do ser más efectivas y la tasa de éxito a los 12 meses os-
cila entre el 35 y 41%. Aunque la tasa de respuesta inicial 
es alta, en más del 75% el efecto terapéutico eventual-
mente desaparece y a menudo requiere repetir la inyec-
ción en una cantidad significativa de pacientes. Aproxi-
madamente el 50% de los pacientes recaen y necesitan 
tratamientos repetidos a intervalos de 6-24 meses3.

DILATACIÓN HIDRONEUMÁTICA

La dilatación hidroneumática (DN) es la opción no qui-
rúrgica más eficaz para los pacientes con acalasia. Las 
dilataciones con balones estándar no son eficaces en la 
ruptura de la muscularis propia necesaria para el alivio 
sintomático en este grupo de pacientes. Todos los pacien-
tes considerados para la DN también deben ser candida-
tos a cirugía en caso de perforación esofágica que requie-
ra reparación quirúrgica. En la actualidad, el balón que 
más se utiliza es el balón graduado no radioopaco Rigi-
flex. El procedimiento se realiza bajo sedación y tradicio-
nalmente utilizando fluoroscopia. Los dilatadores vienen 
en tres diámetros diferentes (3.0, 3.5 y 4.0 cm)4.

La dilatación del balón al diámetro máximo o la rup-
tura de la «cintura» del balón durante la fluoroscopia es 
más importante en la efectividad clínica del procedimien-
to que el tiempo de distensión del balón. La presión re-
querida es usualmente 8-15 psi durante 15-60 s. Posterior 
a la dilatación, todos los pacientes deben someterse a un 
esofagograma con material hidrosoluble para excluir la 
perforación esofágica. Los estudios sugieren que con el 
uso del balón dilatador es posible un alivio de los sínto-
mas de bueno a excelente en el 50-93% de los pacientes. 
El éxito de la DN sola se reportó en un 62% a los seis me-
ses y un 28% a los seis años, mientras que la dilatación en 
serie resultó en una mejoría de los síntomas en el 90% de 
los pacientes a los seis meses y el 44% a los seis años5,6. 



156

Tópicos Emergentes en Gastroentelorogía

La complicación más seria asociada con la DN es la perfo-
ración esofágica, con una tasa media general en manos 
expertas del 1.9% (rango del 0-16%).

MIOTOMÍA ENDOSCÓPICA PERORAL 

En la última década, la miotomía endoscópica peroral 
(POEM) rápidamente ha surgido como una de las opcio-
nes preferidas de tratamiento para la acalasia y de los 
trastornos motores espásticos del esófago7. Tiene la ven-
taja de la mínima invasión del procedimiento endoscópi-
co, y la precisión y efectividad de la miotomía de Heller.

La POEM es el más estudiado de todos los procedi-
mientos del tercer espacio que se realizan hasta el mo-
mento. Los primeros reportes en humanos fueron realiza-
dos por Inohue en 20108, y desde entonces se han 
realizado miles de procedimientos en todo el mundo. 

La técnica de la POEM implica los siguientes pasos: 
realizar una elevación aproximadamente a 12 cm proxi-
mal a la unión esofagogástrica (UEG), inyectando una so-
lución con colorante para crear el tercer espacio. 

Se abre una ventana longitudinal hacia el espacio sub-
mucoso y realizamos un túnel hasta aproximadamente 2 
cm distal a la UEG. Se lleva a cabo la miotomía esofagogás-
trica, inicialmente selectiva de las fibras circulares del esó-
fago y en el tercio distal de espesor completo, incluyendo 
las fibras longitudinales. Se revisa por vía intraluminal que 
el esfínter esofágico inferior se ha abierto sintiendo que el 
endoscopio se avanza fácilmente a este nivel. Dentro del 
túnel, se corrobora la hemostasia y se aplica un antibiótico 
tópico. Finalmente, realizamos el cierre de la ventana mu-
cosa con hemoclips9. El procedimiento se lleva a cabo bajo 
anestesia general y se egresa al día siguiente, posterior a la 
realización de un esofagograma con material hidrosoluble 
no baritado para descartar la posibilidad de fugas y asegu-
rar un adecuado paso del medio de contraste hacia el es-
tómago. Iniciamos con dieta de líquidos claros a las 24 h 
posteriores al procedimiento, y una vez que tolera la dieta 
líquida, el paciente es egresado con inhibidores de bomba 
de protones y procinéticos durante ocho semanas.

Resultados de la miotomía endoscópica 
peroral

La escala de Ekhardt es una escala de síntomas clíni-
cos usada en la acalasia que varía de 0 a 12 puntos basa-
dos en la severidad de los síntomas (0 = menos severos y 
12 más severos). El éxito clínico de la POEM se define 
como una reducción de la escala de Ekhardt a ≤ 3. Una 
revisión sistemática de Akintoye, et al., con 16 estudios y 

2,373 pacientes que fueron sometidos a POEM por acala-
sia, reportó un éxito clínico del 98%, con una escala de 
Ekhardt preoperatoria de 6.9 ± 0.15, reduciendo a 0.77 ± 
1.0 posterior al procedimiento y continuó baja, (1.0 ± 
0.88) a los 12 meses de seguimiento10.

En un subgrupo de pacientes con falla al tratamiento 
con miotomía de Heller y DN, la POEM fue exitosa, de-
mostrando que el procedimiento es efectivo aun si la 
miotomía de Heller no ha tenido éxito.

Comparada con otras modalidades de tratamiento, la 
POEM demostró mayor eficacia. El resultado clínico de la 
POEM versus la DN a 36 meses fue del 93 versus 60%, 
respectivamente.

La POEM y la miotomía de Heller han sido comparadas 
en un estudio aleatorio y en varios estudios de cohorte 
retrospectivos. En general, los estudios sugieren que am-
bas modalidades proveen similares éxitos clínicos. Una 
revisión sistemática reciente y un metaanálisis comparan-
do ambas técnicas concluyen que la POEM es más efecti-
va que la miotomía de Heller por laparoscopia en la reso-
lución de la disfagia a corto plazo.

En un estudio aleatorio controlado con 221 pacientes se 
demostró que la POEM no es inferior a la miotomía de He-
ller laparoscópica en el control de los síntomas de acalasia 
a dos años. No obstante, cuando se comparó a miotomía de 
Heller en un metaanálisis, la tasa de éxito en acalasia tipos 
I, II y III, se encontró un 81, 92 y 71% para el Heller laparos-
cópico y un 95, 97 y 93% para la POEM, respectivamente. 

Según la evidencia actual, la POEM tiene el potencial de 
ser el tratamiento de elección en todos los tipos de acala-
sia, como tratamiento de inicio o en el fracaso a otros tipos 
de tratamiento previos en todos los grupos de edades.
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CAPÍTULO 29 Técnicas para mejorar la detección  
de pólipos colónicos
Gretel Berenice Casillas Guzmán

INTRODUCCIÓN

La detección de pólipos durante el estudio colonoscó-
pico tanto de escrutinio como de seguimiento es una 
estrategia que ha permitido la disminución en la inciden-
cia del cáncer colorrectal y la mortalidad relacionada con 
esta neoplasia1. 

La tasa de detección de adenomas es la frecuencia con 
la que se detectan adenomas en pacientes asintomáticos 
mayores de 50 años, de riesgo promedio para cáncer colo-
rrectal, cuya indicación de colonoscopia fue el tamizaje, y 
se calcula como el número de pacientes con al menos un 
adenoma dividido entre el número total de procedimien-
tos realizados. Entre los métodos disponibles, la visualiza-
ción directa mediante colonoscopia ha mostrado aumen-
tar los años de vida ganados al incrementar la detección de 
lesiones premalignas con la posibilidad de su resección. La 
inquietud de incrementar la tasa de detección de adeno-
mas ha permitido el desarrollo de técnicas colonoscópicas, 
ópticas y dispositivos diseñados para este fin2.

Kaminsky, et al. calcularon un alto riesgo de carcino-
ma de intervalo cuando la tasa de detección de adeno-
mas con colonoscopia convencional es inferior al 20%, 
sugiriendo que la mejora en la tasa de detección de ade-
nomas puede disminuir el carcinoma de intervalo y las 
tasas de neoplasia colorrectal en general2.

Para la evaluación de las técnicas colonoscópicas y los 
dispositivos mecánicos, algunos estudios evalúan no sólo 
la tasa de detección de adenomas, ya que también es 
importante evaluar la tasa de adenomas «omitidos» (ade-
noma miss rate), que se define como la razón entre los 
adenomas detectados durante una segunda revisión en 
la colonoscopia sobre la cantidad total de adenomas de-
tectados en la primera y segunda revisión. 

Dentro de este capítulo revisaremos las técnicas colo-
noscópicas, las técnicas ópticas y los nuevos dispositivos 
mecánicos diseñados para incrementar la detección de 
pólipos colorrectales, así como la evidencia existente para 
su utilización. 

TÉCNICAS COLONOSCÓPICAS

La correcta preparación intestinal es un requisito in-
dispensable de la adecuada revisión durante una colo-
noscopia. Existe consenso en determinar que se requiere 
al menos una puntuación de Boston 7 para considerar 
una preparación intestinal suficiente que permita un ade-
cuado escrutinio. 

Segunda revisión de colon derecho

La colonoscopia es menos eficaz para prevenir el car-
cinoma colorrectal derecho que el izquierdo, lo cual se 
atribuye a que las lesiones derechas son más difíciles de 
detectar debido a sus características endoscópicas: páli-
das, apariencia plana, localizadas entre haustraciones y 
en la porción proximal de los pliegues. 

La retroflexión proximal en el colon derecho se ha con-
siderado una forma de revisión para incrementar la tasa 
de detección de adenomas; sin embargo, algunos autores 
la consideran peligrosa. Núñez-Rodríguez, et al. han de-
mostrado recientemente que esta maniobra es segura con 
un éxito del 83%, sin complicaciones y con un incremento 
en la tasa de detección de adenomas del 9%; y también 
demostraron que una segunda revisión del colon derecho 
con visión frontal incrementa la tasa de detección de ade-
nomas en el 12% (p = 0.28), sin diferencia estadísticamen-
te significativa entre ambas técnicas. No hubo diferencias 
estadísticamente significativas en el tiempo de retirada 
relacionada con las maniobras (1.66 s en retroflexión vs. 
1.58 s en segunda revisión; p = 0.23). La segunda revisión 
modificó los intervalos de seguimiento de acuerdo a las 
guías europeas European Society of Gastrointestinal En-
doscopy [ESGE] en el 15.6% de los pacientes3.

En un estudio similar, Vemulapalli, et al. realizaron 
una segunda revisión con un dispositivo Endocuff en la 
punta del colonoscopio, y reportaron un éxito en la rea-
lización de retroflexión del 97.4%, sin presencia de 
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eventos adversos; con tasa de detección de adenomas 
del 31.7% en la primera revisión y un incremento del 
4.1% en la segunda revisión –la mitad detectados duran-
te la visión frontal y la mitad durante la retroflexión–. Las 
lesiones detectadas en la segunda revisión fueron predo-
minantemente en el ciego, mientras que las detectadas 
durante retroflexión fueron predominantemente en el 
colon ascendente4.

Técnicas de inmersión e intercambio  
de agua

Fuccio, et al. realizaron una revisión sistemática y me-
taanálisis donde incluyeron a 10,350 pacientes en 17 es-
tudios para evaluar el papel de las técnicas colonoscópi-
cas asistidas con agua en la tasa de detección de 
adenomas. La tasa de detección de adenomas fue del 
41.7% para intercambio de agua (IA), del 34.4% para téc-
nica de inmersión (IM), del 30.2% para colonoscopia con 
aire (CA) y del 31.1% para colonoscopia con CO2. En el 
metaanálisis, el IA tuvo mayor tasa de detección de ade-
nomas total comparada con la IM (OR: 1.31; CrI 95%: 1.12-
1.55), CA (OR: 1.40; CrI 95%: 1.22-1.62) y CO2 (razón de 
momios [OR]: 1.48; intervalo de confianza [IC] 95%: 1.15-
1.86). La IM no fue superior a las técnicas de aire y CO2 en 
la tasa de detección de adenomas. En cuanto a la detec-
ción específicamente del colon derecho, fue del 21.1% 
para el IA, del 15.8% para la IM y del 14.2% para la CA, 
siendo la técnica de IA la que tuvo mayor detección de 
adenomas en el colon derecho. El IA tuvo una mayor tasa 
de detección de adenomas que la IM (OR: 1.31; IC 95%) 
versus aire (OR: 1.4) versus CO2 (OR: 1.48); sin embargo, 
fue la técnica que requirió más tiempo de estudio total y 
de intubación cecal comparada con las otras técnicas5. 

TÉCNICAS ÓPTICAS

Tecnología de alta definición 

La tecnología ha permitido que cada vez obtengamos 
imágenes más nítidas y que los recursos de cromoendos-
copia digital nos den una mejor visualización y caracteri-
zación de las lesiones mucosas. Un metaanálisis en 2013 
evaluó la tasa de detección de adenomas con colonosco-
pia de imagen mejorada (autofluorescencia, imagen ban-
da estrecha e imagen espectral) y tinciones especiales en 
comparación con la colonoscopia convencional, repor-
tando un incremento en la tasa de detección de adeno-
mas utilizando cromoendoscopia (RR: 1.36; IC 95%: 1.23-
1.51), pero no para otras técnicas de imagen mejorada. 

Kim, et al. reportaron una mejor tasa de detección de 
adenomas utilizando i-SCAN con alta definición durante 
colonoscopias de escrutinio en comparación con la técni-
ca convencional2.

Desai, et al. publicaron un estudio en 2022 donde 
compararon la utilización de alta definición en luz blanca 
versus Endocuff y colonoscopia asistida con capuchón. 
No hubo diferencia estadística entre los tres métodos, 
con una tasa de detección de adenomas del 57.3, 59.1 y 
55.7% (p = 0.6), respectivamente6.

Tinciones vitales

La aplicación de tinciones ha mostrado incrementar la 
tasa de detección de adenomas; sin embargo, se ha aso-
ciado a mayor tiempo de procedimiento y no ha tenido 
mucha aceptación en la práctica clínica. Repici, et al. re-
portaron la utilización de una presentación oral de azul 
de metileno con una estructura multimatriz que permite 
su liberación controlada directamente en el colon y que 
se administra junto con la preparación intestinal, permi-
tiendo una distribución homogénea del colorante, mejor 
visualización de lesiones polipoides y con ello el incre-
mento en la tasa de detección de adenomas (56.2 vs. 
47.81%) versus placebo, lo que corresponde en un incre-
mento del 8.5% en la tasa de detección de adenomas, 
predominantemente en lesiones < 5 m7.

Inteligencia artificial 

Recientemente, el desarrollo de la inteligencia artifi-
cial usando redes neurales convolucionales con notifica-
ciones visuales o auditivas a los endoscopistas en tiempo 
real de lesiones probablemente adenomatosas se espera 
que reduzca la tasa de omisión de adenomas (adenoma 
miss rate), incluso mejorando las tasas de detección de 
adenomas por endoscopistas no expertos.

En un estudio publicado recientemente, Xu, et al. re-
portaron una tasa de detección de adenomas del 39.9 
versus el 32.4% (p < 0.001) cuando se utilizó inteligencia 
artificial versus colonoscopia convencional tanto por en-
doscopistas expertos como por no expertos8.

En un ensayo clínico llevado a cabo con 1,472 pacien-
tes, Shaukat, et al. demostraron que la tasa de detección 
de adenomas se incrementa con la utilización de inteli-
gencia artificial del 47.8 versus el 43.9% en colonoscopia 
convencional (p = 0.065), siendo mayor la diferencia 
cuando se analiza sólo el número de pólipos detectados 
en el colon derecho. El tiempo total del estudio y el tiem-
po de retirada fueron similares entre ambos grupos9. 
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Endoscopia de espectro completo 

La endoscopia de espectro completo (full-spectrum co-
lonoscopy [FUSE]) se refiere a un colonoscopio que utiliza 
un sistema con tres cámaras pequeñas en la punta del 
equipo y permite una visión panorámica de 330°. Casta-
ñeda, et al. evaluaron ésta y otras tecnologías. En su estu-
dio, la tecnología FUSE no mostró diferencia en la tasa de 
detección de pólipos cuando se comparó con la colonos-
copia convencional (OR: 0.88; IC 95%: 0.68-1.13; p = 0.33; 
I2 = 14%). El tiempo de intubación cecal fue menor con 
FUSE en comparación con la colonoscopia convencional 
(OR: 0.57; IC 95%: 0.35-0.93; p = 0.03; I2 = 69%), sin dife-
rencia en el tiempo total del estudio2.

DISPOSITIVOS MECÁNICOS

A pesar de los avances en imagen y software en endos-
copia, hay ciertos puntos ciegos donde las lesiones planas 
y pequeñas pueden ocultarse a la examinación convencio-
nal10. Los dispositivos mecánicos aplican presión sobre la 
mucosa y aplanan o alargan las haustraciones colónicas, 
que incrementan la visualización de la porción posterior 
de las haustraciones, disminuyen la formación de asas al 
dar estabilidad y mantienen la permeabilidad del lumen, 
permitiendo una insuflación óptima2,10.

El primer dispositivo disponible en el mercado para 
incrementar la visualización mucosa fue el «cap» (capu-
chón), el cual no mostró beneficio significativo sobre la 
colonoscopia convencional para la tasa de detección de 
adenomas2. 

Endocuff (Olympus Medical) fue diseñado especial-
mente para incrementar la tasa de detección de adeno-
mas al mejorar la visualización detrás de los pliegues me-
diante una gentil rectificación y extensión de los mismos. 
En un estudio, la tasa de detección de pólipos incrementó 
con Endocuff versus FUSE y EndoRing (OR: 1.38; IC 95%: 
1.28-1.49; p < 0.01; I2 = 70%), y tuvo una mayor tasa de 
detección de pólipos comparado con colonoscopia con-
vencional (OR: 1.56; IC 95%: 1.40-1.73; p < 0.01; I2 = 80%)2.

Otros dispositivos con este fin son los EndoRing (Steris 
Endoscopy), un dispositivo con tres filas circulares de sili-
cón flexible que permiten extender de forma mecánica 
los pliegues colónicos durante la retirada del colonosco-
pio y mantienen el lumen colónico en el centro, favore-
ciendo una mejor visualización de la mucosa. 

La utilización de dispositivos mecánicos tuvo una me-
jor tasa de detección de pólipos (OR: 1.63; IC 95%: 1.46-
1.83) comparado con los dispositivos ópticos (OR: 1.10; IC 
95%: 0.88-1.38; p ≤ 0.01; I2 = 89.3%).

Recientemente se ha reportado la utilización de un 
nuevo dispositivo similar al Endocuff, llamado WingCap 
(A & A Medical Supply LLC), que combina un cap y unas 
terminaciones plásticas alargadas que favorecen la sepa-
ración de la mucosa para su inspección. La tasa de detec-
ción de adenomas fue significativamente mayor en el 
grupo de WingCap (37.2 vs. 26.6%; p = 0.012). Esta mayor 
detección fue más evidente en endoscopistas no exper-
tos. No hubo diferencia en la intubación cecal ni en el 
tiempo de retirada. Además, no hubo efectos adversos 
serios con su utilización11. 

CONCLUSIONES

Las técnicas utilizadas para mejorar la detección de 
pólipos son útiles y preferibles a no utilizar ninguna estra-
tegia. La ausencia de asa, buena preparación, la técnica 
de recambio de agua y una doble revisión del colon de-
recho son estrategias que no requieren mayores disposi-
tivos que con los que contamos habitualmente en las 
salas de endoscopia. Además, la utilización de dispositi-
vos mecánicos no incrementa los riesgos y sí tiene un 
balance positivo sobre la detección de pólipos. 
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CAPÍTULO 30 Ectasia vascular antral gástrica: 
diagnóstico y tratamiento
Sergio Zepeda-Gómez

INTRODUCCIÓN 

La ectasia vascular antral gástrica (GAVE) es una mal-
formación vascular de tipo capilar caracterizada endoscó-
picamente por lesiones angiomatosas rojas que se origi-
nan en el antro y se organizan en líneas o en un patrón 
difuso1. Histológicamente, la GAVE se presenta como ca-
pilares mucosos dilatados y tortuosos, que a menudo es-
tán ocluidos por trombos y frecuentemente asociados 
con venas submucosas dilatadas y tortuosas. En general, 
es poco común ver cambios inflamatorios2. La presenta-
ción clínica de la GAVE puede incluir anemia crónica por 
deficiencia de hierro con o sin la presencia de hemorragia 
gastrointestinal evidente, la cual se manifiesta común-
mente por melena. La GAVE puede ser aislada o asociarse 
con afecciones sistémicas, especialmente en cirrosis he-
pática, escleroderma, insuficiencia renal crónica y des-
pués de un trasplante de médula ósea. Asimismo, puede 
representar aproximadamente el 4% de las causas de san-
grado no variceal3. Se desconoce la fisiopatología de la 
GAVE, aunque se han propuesto múltiples mecanismos 
como origen de su desarrollo, entre los cuales se encuen-
tran la dismotilidad gástrica, que puede conducir a un 
trauma crónico de la mucosa gástrica con subsecuente 
hiperplasia fibromuscular y ectasia vascular, o una reac-
ción autoinmune a los vasos sanguíneos gástricos, como 
los principales factores contribuyentes4.

El tratamiento de la GAVE incluye terapia quirúrgica, 
farmacológica y endoscópica. La terapia quirúrgica (an-
trectomía) conlleva una alta morbilidad y mortalidad, es-
pecialmente en pacientes con cirrosis hepática, por lo 
que se ha reservado sólo para casos refractarios. La evi-
dencia de la efectividad del tratamiento médico es muy 
limitada, no hay estudios comparativos y sólo se ha publi-
cado una serie de casos con un número reducido de pa-
cientes (tratamiento con estrógenos y progesterona). La 
terapia endoscópica ha sido el pilar del tratamiento para 
la GAVE, de la cual se han estudiado múltiples modalida-
des. Algunas de éstas (crioterapia, láser Nd:YAG) son de 

uso limitado, principalmente porque no están amplia-
mente disponibles o se han asociado con una mayor tasa 
de complicaciones (20-33%)5.

OPCIONES DE TRATAMIENTO 
ENDOSCÓPICO

Sólo hay una serie de casos sobre tratamiento con 
coagulación monopolar y uno con sonda térmica (heat 
probe) para el tratamiento de la GAVE, que incluyeron 6 y 
12 pacientes, respectivamente. Ambos estudios mostra-
ron una tasa de complicaciones del 33%. Estas técnicas 
endoscópicas no se realizan de forma rutinaria, ya que la 
coagulación con argón plasma (APC) ha sido el método 
de elección tradicional. La terapia endoscópica con APC 
ha sido la más utilizada para la GAVE; sin embargo, datos 
recientes muestran que la ligadura endoscópica (EBL) y la 
ablación por radiofrecuencia (RFA) son opciones nuevas y 
prometedoras para el tratamiento de esta afección.

Coagulación con argón plasma

La APC es un método térmico de no contacto que uti-
liza gas argón para suministrar plasma de energía térmica 
distribuida uniformemente a un campo de tejido adya-
cente a la sonda con una profundidad de penetración de 
aproximadamente 2-3 mm. Los ajustes electroquirúrgicos 
de la APC varían entre los estudios con respecto a la po-
tencia eléctrica, el flujo de gas y el tipo de administración 
de APC (pulso, coagulación forzada, etc.). No hay datos 
específicos sobre configuraciones para la GAVE; sin em-
bargo, las unidades electroquirúrgicas de última genera-
ción tienen una configuración preestablecida para la ad-
ministración de APC en el antro gástrico. La APC ha sido 
el tratamiento endoscópico de elección para la GAVE des-
de su introducción; sin embargo, la mayoría de los datos 
publicados en la literatura científica provienen de series 
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retrospectivas de casos. En algunos de estos estudios 
también se incluyeron pacientes con angiodisplasias en 
el estómago, el periodo de seguimiento fue corto y la 
evaluación de la eficacia y/o el fracaso de la terapia no 
está bien definida. En general, los pacientes tienen una 
buena respuesta inicial, con una tasa de complicaciones 
baja; sin embargo, el índice de hemorragia recurrente 
puede ser alto y en algunos estudios se informa que os-
cila entre el 35 y el 78.9%5.

Existen dos estudios que han evaluado los resultados 
a largo plazo después del tratamiento con APC para la 
GAVE. El análisis final mostró que el éxito del tratamiento 
se logró en sólo 16 pacientes (25.8%). Otro estudio retros-
pectivo que incluyó a 18 pacientes demostró hemorragia 
recurrente en siete pacientes (39%) después de un segui-
miento medio de 42 meses6.

Ligadura endoscópica 

La EBL se reportó por primera vez para el tratamiento 
de la GAVE en 2006. Se utilizó como terapia de rescate en 
un paciente que presentaba GAVE asociada a melena re-
currente y con altos requerimientos transfusionales. El pa-
ciente no presentó mejoría después de varias sesiones de 
terapia con APC. Tras dos sesiones de EBL (el número 
promedio de bandas aplicadas fue de 5.5) con un interva-
lo de dos semanas, los niveles de hemoglobina aumenta-
ron y se mantuvieron estables sin necesidad de transfu-
siones adicionales. En un segundo reporte, se realizó EBL 
por falta de disponibilidad de APC en la institución del 
autor. El paciente presentó signos de hemorragia gas-
trointestinal y anemia. Se realizaron dos sesiones de EBL 
con un intervalo de seis semanas y aplicación de seis ban-
das en cada sesión. Los niveles de hemoglobina se esta-
bilizaron y la ferritina sérica se normalizó. Posteriormente, 
se publicaron tres estudios comparativos de EBL versus 
APC, y en otro estudio también se incluyó terapia térmica 
endoscópica junto con APC. Los resultados generales de 
estos estudios mostraron mejores resultados para los gru-
pos tratados con EBL, incluyendo menor necesidad de 
transfusión y estabilización de los niveles de hemoglobi-
na. Sin embargo, estos estudios incluyeron un número 
reducido de pacientes y todos son retrospectivos.

El primer estudio prospectivo sobre la eficacia de la 
EBL en la GAVE fue publicado por nuestro grupo en la 
Universidad de Alberta en 20157. Este estudio incluyó a 
21 pacientes consecutivos. La respuesta clínica a la tera-
pia se definió por la erradicación o casi erradicación de la 
GAVE, junto con la estabilización de los niveles de he-
moglobina y/o una disminución en los requerimientos de 
transfusión sanguínea. Los pacientes recibieron 

tratamiento endoscópico cada dos meses y se indicó tra-
tamiento con inhibidores de la bomba de protones du-
rante el periodo de estudio. Se obtuvo respuesta clínica 
en el 91% de los pacientes después de una media de 2.2 
sesiones de terapia endoscópica. Nueve pacientes (43%) 
habían recibido tratamiento previo con APC. Los dos pa-
cientes que no lograron una respuesta clínica completa 
presentaban insuficiencia renal crónica, así como GAVE 
de tipo difuso. En cuanto a las complicaciones, dos pa-
cientes experimentaron dolor abdominal leve-moderado, 
que desapareció a las 24 h. Recientemente se ha publica-
do un ensayo controlado de EBL versus APC para la GAVE. 
Se incluyeron 88 pacientes (todos con cirrosis hepática), 
que fueron aleatorizados para recibir tratamiento endos-
cópico cada dos semanas. Los resultados mostraron un 
número significativamente menor de sesiones endoscó-
picas requeridas para la erradicación (2.98 vs. 3.48; p ≤ 
0.05) y una disminución significativa en los requerimien-
tos de transfusión sanguínea (p ≤ 0.05) en el grupo de 
EBL. Ambos grupos tuvieron un aumento significativo en 
los niveles de hemoglobina, pero sin diferencias entre 
ellos. En el grupo de EBL, el 13.6% de los pacientes pre-
sentaron eventos adversos, incluyendo fiebre, hemorra-
gia leve de una úlcera posligadura y dolor epigástrico en 
tres casos. En el grupo de APC, el 20.5% de los pacientes 
experimentaron eventos adversos: fiebre en dos pacien-
tes, distensión abdominal en cuatro y dolor epigástrico 
en dos. No hubo diferencias estadísticamente significati-
vas entre los grupos8.

Ablación por radiofrecuencia 

La RFA es una técnica que emite pulsos rápidos de 
energía de radiofrecuencia a una potencia constante de 
40 W con densidades de energía variables, dependiendo 
de la enfermedad a tratar. Esto da como resultado una 
profundidad de ablación uniforme de 0.5-1 mm, que in-
volucra únicamente a la capa superficial de la mucosa. La 
RFA se ha utilizado para la ablación de la mucosa displá-
sica en el esófago de Barrett y recientemente para el tra-
tamiento de la GAVE. La RFA es un método que requiere 
más entrenamiento para familiarizarse con la técnica. En 
2008 se publicó un ensayo piloto de RFA para el trata-
miento de la GAVE con el catéter de ablación HALO90 que 
incluyó a seis pacientes. Éste mostró una mejoría de los 
niveles de hemoglobina después de 1-3 sesiones de tra-
tamiento, y cinco pacientes no requirieron transfusiones 
de sangre posteriores. Desde entonces, se han publicado 
cuatro estudios adicionales sobre la utilidad del trata-
miento con RFA. Los pacientes incluidos en estos ensayos 
habían recibido tratamiento endoscópico previo para la 
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GAVE, principalmente APC. La tasa de éxito clínico gene-
ral fue del 67 al 86%. Las complicaciones fueron leves; sin 
embargo, hay un informe reciente de un paciente que 
experimentó bacteriemia y sepsis después del tratamien-
to con RFA para GAVE5.

DISCUSIÓN

Se han utilizado múltiples tipos de tratamiento endos-
cópico para la GAVE. Una revisión sistemática reciente 
sobre las terapias para la angiodisplasia y GAVE ha de-
mostrado una falta de estudios de buena calidad (ensa-
yos prospectivos y aleatorios) sobre la terapia endoscópi-
ca para esta afección. Tradicionalmente, la APC ha sido la 
modalidad más utilizada; sin embargo, un número consi-
derable de pacientes no tendrán una buena respuesta 
inicial o experimentarán recurrencia de anemia o hemo-
rragia en el seguimiento. Esto también se aplica a otras 
lesiones angiodisplásicas gastrointestinales, como se 
muestra en una revisión sistemática reciente que excluyó 
a los pacientes con GAVE9. Los autores encontraron que 
la tasa de recurrencia combinada de sangrado fue del 
36%. La terapia endoscópica con EBL y RFA ha mostrado 
recientemente resultados prometedores con respecto a la 
eficacia y la seguridad, pero aún se desconoce el resulta-
do a largo plazo de estas modalidades. La EBL puede te-
ner la ventaja sobre la RFA de que está más ampliamente 
disponible y es una técnica más fácil de realizar.

Uno de los inconvenientes al analizar la información 
de la literatura científica actual sobre la terapia endoscó-
pica para la GAVE es que la definición de éxito del trata-
miento o respuesta clínica varía ampliamente entre los 
estudios. La respuesta clínica a la terapia endoscópica 
debe definirse por el aumento o la estabilización de los 
niveles de hemoglobina y hierro, junto con una disminu-
ción o eliminación de las transfusiones de sangre cuando 
los pacientes son dependientes de transfusiones. La erra-
dicación completa o casi completa de la GAVE en el exa-
men endoscópico también debe ser parte de la defini-
ción. Sin embargo, es importante entender que la casi 
erradicación de la GAVE no significa el fracaso de la tera-
pia endoscópica si se alcanzan los otros objetivos finales. 
Asimismo, se necesita más información sobre la respuesta 
a largo plazo al tratamiento. Los pacientes con GAVE ne-
cesitarán determinaciones regulares de los niveles de 

hemoglobina y hierro después de la terapia endoscópica 
para confirmar la respuesta al tratamiento e identificar 
casos de hemorragia recurrente y/o anemia por GAVE re-
fractaria. Los pacientes con recurrencia de los síntomas 
pueden necesitar someterse a un examen endoscópico 
adicional y terapia. Además, no existe información sufi-
ciente sobre los subgrupos de pacientes con GAVE con 
respecto a las diferencias en la respuesta clínica. Por 
ejemplo, los pacientes con comorbilidades como insufi-
ciencia renal crónica o cirrosis hepática y los pacientes 
bajo tratamiento con anticoagulación o antiplaquetarios 
pueden, en teoría, tener una respuesta clínica deficiente 
en comparación con los pacientes sin estas afecciones. En 
resumen, la GAVE puede ser una condición difícil de tratar 
cuando los pacientes no responden bien a la terapia en-
doscópica tradicional. Las nuevas modalidades endoscó-
picas para la GAVE están disponibles y son prometedoras. 
Muy recientemente, se han publicado revisiones sistemá-
ticas del tratamiento de la GAVE con EBL10. Con los resul-
tados disponibles hasta ahora, se puede recomendar esta 
modalidad endoscópica como el tratamiento de primera 
línea para esta condición.
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CAPÍTULO 31 Utilidad de la cápsula endoscópica  
en el intestino delgado 
Margarita Fosado Gayosso

INTRODUCCIÓN

La cápsula endoscópica (CE) es un método no invasi-
vo que visualiza toda la mucosa del intestino delgado 
(ID). Antes del desarrollo de la CE, el ID sólo podía explo-
rarse por métodos invasivos como la enteroscopia in-
traoperatoria o estudios radiológicos poco efectivos. 
Desde su aprobación por la Food and Drug Administration 
en 2001, siendo su principal indicación la hemorragia de 
intestino delgado (HID), se ha perfeccionado para pro-
porcionar una adecuada resolución, mayor duración de 
la batería y capacidades para visualizar diferentes partes 
del tracto gastrointestinal, como esófago y colon, y para 
el estudio de enfermedades como enfermedad de Crohn 
(EC), anemia ferropénica, síndromes de poliposis heredi-
tarios (SPH), tumores del ID, enfermedad celíaca y otros 
padecimientos1,2. 

Los sistemas de CE generalmente consisten en un sis-
tema de detección conectado al paciente que incluye un 
cinturón de detección, un registrador de datos, un paque-
te de baterías y un software para la revisión e interpreta-
ción de las imágenes. Muchos sistemas incluyen visores 
externos que permiten la revisión en tiempo real de las 
imágenes durante los exámenes. Las CE miden de 24 a 32 
mm de largo y de 11 a 13 mm de diámetro, según el fa-
bricante. Todas tienen componentes similares: una cápsu-
la recubierta de plástico desechable, un sistema de cap-
tura de imágenes, una lente, diodos emisores de luz y una 

fuente de batería interna. El modo de transmisión de da-
tos desde la cápsula es a través de radiofrecuencia1-3. Los 
sistemas de CE disponibles comercialmente destinados a 
la obtención de imágenes del ID se detallan en la tabla 1.

HEMORRAGIA DE INTESTINO DELGADO

La HID se define como la hemorragia entre la ámpula 
de Vater y la válvula ileocecal, y representa entre el 5 y 
10% de los casos de hemorragia gastrointestinal. Se sos-
pecha de HID cuando un paciente presenta hemorragia 
gastrointestinal con esofagogastroduodenoscopia (EGD) 
y colonoscopia negativas y de alta calidad. La HID puede 
presentarse como sangrado manifiesto con melena, he-
matoquecia o rectorragia u oculta. El término hemorragia 
digestiva de origen oscuro se reserva para los pacientes 
en los que no se encontró una fuente de sangrado inclu-
so después de realizar la evaluación del ID4-6.

La CE se considera el estudio de primera línea en los 
pacientes con sospecha de HID, por su seguridad, tolera-
bilidad del paciente y su potencial para visualizar toda la 
mucosa del ID. El rendimiento diagnóstico de la CE en los 
pacientes con sospecha de HID oscila entre el 55 y el 62% 
en comparación con modalidades alternativas. El rendi-
miento diagnóstico y terapéutico es mayor si la hemorra-
gia es evidente al momento del estudio, si el intervalo 
entre la CE y el último episodio hemorrágico es lo más 

Tabla 1. Sistemas de CE disponibles para el ID

Compañía Diámetro (mm) Peso (g) Ángulo de visión (grados) Imágenes  
por segundo

Duración de la batería
(horas)

PillCam SB3 Medtronic 11 x 26 3 156 2-6 8
EndoCapsule, Olympus 11 x 26 3.3 160 2 12
CapsoCam Plus, 
CapsoVision, Inc.

11 x 31 4 360 5 por cámara 15

Mirocam 10.8 x 24.5 3.2 170 3 12
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breve posible, dentro de las primeras dos semanas del 
evento de la hemorragia, idealmente dentro de las 48 h. 
Otros factores que influyen son anemia grave, uso de 
agentes antitrombóticos, pacientes hospitalizados, sexo 
masculino, edad avanzada (> 60 años) y comorbilidades 
hepáticas, renales y cardíacas1,6,7. 

La causa más frecuente de HID en pacientes mayores 
de 60 años son las angiectasias, en el 30-40% de los casos 
(Fig. 1), la enteropatía por antiinflamatorios no esteroi-
deos (AINE) y la EC asociadas a erosiones y úlceras. La 
causa más común de HID en los pacientes menores de 50 
años son los tumores del ID, que representan hasta el 7% 
de los casos. En los pacientes jóvenes, una causa frecuen-
te de HID es el divertículo de Meckel, y otras causas son 
la enteropatía por radiación, la lesión de Dieulafoy y vári-
ces en el ID5,6.

ANEMIA POR DEFICIENCIA DE HIERRO

La anemia afecta aproximadamente a un tercio de la 
población mundial y es una de las principales causas de 
morbilidad en todo el mundo. La causa más frecuente 
de anemia es por deficiencia de hierro y tiene una pre-
valencia del 2 al 5% entre hombres adultos y mujeres 
posmenopáusicas. En pacientes con anemia por defi-
ciencia de hierro se recomienda una historia clínica 
completa, EGD con biopsias gástricas y duodenales, e 
ileocolonoscopia, antes de la evaluación del ID, siendo 
la CE el examen de primera línea cuando esté indicada 
la evaluación del ID8.

ENTEROPATÍA INDUCIDA POR 
ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS

Los AINE son uno de los medicamentos de venta libre 
más ampliamente utilizados a nivel mundial. El 44% de 
los pacientes que reciben AINE presentan lesiones del ID. 
La enteropatía por AINE frecuentemente cursa asintomá-
tica; sin embargo, puede manifestarse como anemia por 
deficiencia de hierro, hemorragia, diarrea, sangre oculta 
en heces, estenosis y perforación. Las lesiones por AINE 
en el ID más comunes son las erosiones superficiales, 
petequias, la mucosa denudada, las lesiones sangrantes 
y las úlceras (Fig. 2). Las úlceras se presentan con daño 
necrótico de los enterocitos, afectando a las capas más 
profundas de la mucosa con infiltrado inflamatorio y pér-
dida de las vellosidades intestinales. Los síntomas de la 
enteropatía inducida por AINE no son específicos, y no 
hay evidencia de que la supresión de la secreción de áci-
do gástrico reduzca la incidencia o severidad de la ente-
ropatía por AINE. La indicación más frecuente para reali-
zar CE es la HID5,9.

ENFERMEDAD DE CROHN

Hasta dos tercios de los pacientes con EC tienen afec-
tación del ID y el 90% de la EC del ID afecta al íleon ter-
minal. La ileocolonoscopia se considera el estudio endos-
cópico de primera línea en los pacientes con sospecha de 
EC. En los pacientes con ileocolonoscopia negativa, la CE 
se considera la modalidad diagnóstica inicial para 

Figura 1. Angiectasia con alto potencial de hemorragia en yeyuno . Figura 2. Enteropatía por AINE .
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evaluar el ID en ausencia de síntomas obstructivos o de 
estenosis de ID conocida. La CE juega un papel importan-
te en los pacientes con colitis indeterminada, y para eva-
luar la actividad y la gravedad de la enfermedad, favore-
ciendo modificaciones terapéuticas para lograr la 
cicatrización de la mucosa y tener impacto en el pronós-
tico de la enfermedad. La CE es complemento de la ileo-
colonoscopia en casos dudosos para confirmar el diag-
nóstico de la EC, la extensión y la actividad de la 
enfermedad. El rendimiento diagnóstico en este contex-
to es del 66 al 71% para EC conocida y del 33 al 68% para 
EC sospechada. Los hallazgos más frecuentes son muco-
sa con eritema, aftas y úlceras (Fig. 3)1,2.

Se han validado sistemas de puntuación, como el ín-
dice de actividad de la EC y la puntuación de Lewis, que 
describen el tipo, la ubicación y la gravedad de las lesio-
nes del ID, y la evaluación cuantitativa de la inflamación 
de la mucosa en EC establecida (Tablas 2 y 3).

La CE ha demostrado ser superior a la colonoscopia 
en la detección de recurrencia posquirúrgica de la EC 
(65 vs. 25%), con mejor aceptación y tolerabilidad por 
parte del paciente. En los pacientes con EC que ameri-
tan CE se deben suspender los AINE durante al menos 
cuatro semanas antes de la CE. Los AINE pueden inducir 
lesiones en la mucosa de ID similares a la EC, desde le-
siones leves, como petequias, manchas rojas, placas eri-
tematosas, pérdida de las vellosidades intestinales, has-
ta erosiones y úlceras circunferenciales, las cuales 
pueden tener el aspecto de diafragma, estenosis y se 
presentan hasta en el 2% de los pacientes que toman 
AINE a largo plazo5,9.

La principal complicación conocida de la CE en los 
pacientes con EC es la retención de la cápsula en las 
estenosis; se ha observado hasta en un 5% de los pa-
cientes. Se han reportado tasas de retención hasta del 
8.2% para la EC establecida y del 3.6% para la EC sospe-
chada. Ante la sospecha de una estenosis, se debe ad-
ministrar una cápsula de permeabilidad antes de la CE 
convencional. La otra opción es seleccionar procedi-
mientos alternativos para estudiar el ID, como la entero-
rresonancia magnética y la enterotomografía, modalida-
des que no son sólo diagnósticas, sino también 
complementarias, y que se pueden utilizar en los pa-
cientes con sospecha de EC y síntomas obstructivos o 
en estenosis intestinal conocida1,3,5.

Figura 3. Úlceras lineales y profundas en EC . 
Tabla 3. Índice de actividad de la EC en CE CECDAI

Puntuación de la inflamación:
 – 0: ninguna
 – 1: leve-moderado edema/hiperemia/denudación
 – 2: severo edema/hiperemia/denudación
 – 3: sangrado, exudado, afta, erosión, úlcera pequeña (< 0.5 cm)
 – 4: úlcera mediana (0.5-2 cm), pseudopólipo
 – 5: úlcera grande (> 2 cm)

Puntuación de la extensión de la enfermedad:
 – 0: no enfermedad - exploración normal
 – 1: enfermedad focal (segmento único afectado)
 – 2: enfermedad parchada (2-3 segmentos afectados)
 – 3: enfermedad difusa (> 3 segmentos afectados)

Puntuación de la estenosis:
 – 0: ninguna
 – 1: única - permite el paso
 – 2: múltiple - permite el paso
 – 3: obstrucción - no permite el paso

Puntuación segmentaria (proximal o distal): (A x B) + C
Puntuación total: proximal ([A x B ] + C) + distal ([A x B] + C) 

Tabla 2. Índice de Lewis, cambios inflamatorios  
de la mucosa

Lesiones en el primer, segundo y tercer tercio del ID
Apariencia de las vellosidades:
 – 0: normal: 1: edema
 – 8: segmento corto; 12: segmento largo; 20: todo el tercio
 – 1: simple; 14: parcheado

Úlceras:
 – 0: ninguna; 3: 1; 5: pocas; 10: múltiples
 – 5: segmento corto; 10: segmento largo; 15: todo el tercio
 – 9: 1/4; 12: 1/4-1/2; 18: > 1/2

Estenosis:
 – 0: ninguna; 14: 1
 – 2: no ulcerada; 24: ulcerada
 – 7: no retiene; 10: retiene la cápsula

Cálculo de la puntuación: es la suma total del edema de 
vellosidades y de las úlceras del segmento intestinal con mayor 
puntuación; se añade la de las estenosis 
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TUMORES Y SÍNDROMES DE POLIPOSIS 
HEREDITARIOS 

La CE es un método para la detección de tumores y 
SPH. Los tumores del ID representan el 1-2% del total 
de neoplasias en el tracto gastrointestinal. La presenta-
ción más común de los tumores del ID es la HID. Se 
presentan como masas o pólipos en el 70-80% de los 
casos y como úlceras o estenosis en el 20-30%. La neo-
plasia maligna más frecuente es el adenocarcinoma, 
que se presenta en el 35-50% de los casos, seguida de 
los tumores carcinoides (20-40%), linfomas (14%) y tu-
mores del estoma gastrointestinal (11-13%). Los he-
mangiomas y angiosarcomas son menos frecuentes, 
pero pueden presentarse como HID masivas. La locali-
zación más frecuente es el yeyuno (40-60%), seguido 
del íleon (25-40%) y duodeno (15-25%). El tumor metas-
tásico más frecuente es el melanoma, pero también 
existen algunos informes de casos de metástasis por 
cáncer colorrectal, cáncer de pulmón y hepatocelular, 
entre otros. Los tumores benignos del ID más frecuen-
tes son los leiomiomas, pólipos inflamatorios, heman-
gioma, adenoma y lipoma1,2,4. 

Otras aplicaciones importantes de la CE incluyen el 
diagnóstico de pacientes con sospecha de linfoma de cé-
lulas B para la evaluación de la extensión de la enfermedad 
y la respuesta a la quimioterapia. En cuanto a los tumores 
del ID, la CE ha mejorado el rendimiento diagnóstico com-
parado con otros estudios de imagen, permitiendo un 
diagnóstico precoz a un menor costo. Sin embargo, aún no 
se ha demostrado su impacto en el manejo y pronóstico de 
estos pacientes.

Los SPH también afectan al ID. La sensibilidad y la tasa 
de detección de pólipos en el ID son más altas con la CE 
que con otros estudios de imagen, y se considera una 
alternativa de seguimiento.

En la poliposis adenomatosa familiar, la mayoría de los 
pólipos se encuentran en la segunda porción del duode-
no. Se recomienda utilizar endoscopios convencionales 
de visión frontal y lateral para el seguimiento. La CE se 
recomienda en los pacientes que pueden presentar póli-
pos en duodeno distal1,10.

En los pacientes con síndrome de Peutz-Jeghers (SPJ), 
la mayoría de los pólipos se localizan dentro del ID. Los 
pacientes tienen un riesgo significativo de complicacio-
nes no neoplásicas, como la intususcepción, hemorragia 
y anemia, así como un mayor riesgo de neoplasias malig-
nas intestinales y extraintestinales. En los pacientes con 
pólipos mayores de 15 mm o pólipos sintomáticos se re-
comienda realizar estereoscopia con polipectomía, sien-
do el factor de riesgo más importante para la intususcep-
ción que condiciona obstrucción intestinal y abdomen 

agudo. La vigilancia en el SPJ tiene como objetivo preve-
nir las complicaciones relacionadas con los pólipos y de-
tectar cambios premalignos o malignos tempranos. Se 
recomienda iniciar la vigilancia del ID en el SPJ a los ocho 
años de edad o antes en los pacientes con síntomas o 
complicaciones. Según el número y el tamaño de los pó-
lipos del ID, se recomienda un intervalo de vigilancia de 
uno a tres años. El riesgo de cáncer aumenta significati-
vamente en el SPJ; sin embargo, el potencial de transfor-
mación maligna de los hamartomas del ID sigue siendo 
desconocido1,10.

ENFERMEDAD CELÍACA

La enfermedad celíaca es una enfermedad crónica 
causada por una intolerancia al gluten y presenta fre-
cuentemente un curso benigno; sin embargo, hasta el 
20% de los pacientes muestran síntomas persistentes o 
recurrentes a pesar de seguir una dieta estricta sin gluten 
durante 6-12 meses, por lo que requieren un estudio cui-
dadoso para detectar complicaciones preneoplásicas y 
neoplásicas, como enfermedad celíaca refractaria, yeyu-
noileítis ulcerosa, linfoma de células T asociado a entero-
patía y adenocarcinoma del ID. La CE puede identificar los 
cambios mucosos típicos observados en esta enferme-
dad. Los hallazgos más frecuentes son atrofia de vellosi-
dades y mucosa nodular (Fig. 4). En la enfermedad celíaca 
refractaria o que no responde al tratamiento está indica-
da la CE seguida de enteroscopia para el diagnóstico y el 

Figura 4. Festoneado y borramiento de pliegues, atrofia importante de 
vellosidades intestinales .
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seguimiento de la enfermedad. Hasta en el 40% de los 
casos de pacientes con enfermedad celíaca los hallazgos 
en la CE están más allá del ligamento de Treitz, por lo que 
no son accesibles a la endoscopia superior. El rendimien-
to diagnóstico de la CE para neoplasias malignas y yeyu-
noileítis ulcerosa es del 13% en el caso de la CE y del 30% 
para enteroscopia1,2,5.

DOLOR ABDOMINAL CRÓNICO  
Y DIARREA CRÓNICA 

La CE ha mostrado un bajo rendimiento diagnóstico 
en los pacientes con dolor abdominal (13%) o diarrea 
crónica (9%). Se deben seleccionar con precisión los casos 
en los que la CE puede demostrar y mejorar el rendimien-
to del diagnóstico. Se ha demostrado que en los pacien-
tes con síntomas o «signos positivos», como pérdida de 
peso, marcadores séricos de inflamación, anemia crónica 
y sospecha de hemorragia gastrointestinal, la CE tiene un 
mayor rendimiento diagnóstico. La CE no se recomienda 
como investigación de primera línea para los pacientes 
con dolor abdominal crónico aislado1,3,4.

ENFERMEDAD DE INJERTO CONTRA 
HUÉSPED 

La enfermedad de injerto contra huésped (EICH) es 
una complicación grave del trasplante de médula y, por 
lo general, requiere una intervención rápida. En la mayo-
ría de los pacientes se requiere endoscopia superior o 
colonoscopia con biopsia para el diagnóstico. El papel de 
la CE tiene un alto valor predictivo positivo en los pacien-
tes con sospecha de EICH, dado que los pacientes sin 
hallazgos no desarrollaron la enfermedad a los dos me-
ses de seguimiento. La CE puede ser tan útil como la 
endoscopia convencional y la biopsia para el diagnóstico 
de la EICH. Los cambios en la mucosa del ID incluyen he-
morragias mucosas difusas con pérdida de vellosidades 
(Fig. 5), úlceras grandes, lesiones aftosas, vasos linfáticos 
dilatados, sangrado espontáneo, destrucción total de las 
características normales del ID y estrechamiento de la luz 
del ID5.

ENFERMEDADES INFECCIOSAS  
DEL INTESTINO DELGADO 

La mayoría de las enfermedades infecciosas del ID son 
autolimitadas. En caso de síntomas crónicos o graves 

como diarrea crónica, pérdida de peso, malabsorción y/o 
anemia, se recomienda realizar endoscopia con toma de 
biopsia de duodeno y/o colonoscopia con biopsia de 
íleon terminal. La CE permite identificar las lesiones de la 
mucosa y, ante la sospecha de una enfermedad infeccio-
sa, confirmar con enteroscopia con biopsia. La enferme-
dad de Whipple es causada por una bacteria denominada 
Tropheryma whippelii, afecta a hombres de mediana edad 
y se caracteriza por diarrea, síndrome de malabsorción, 
pérdida de peso y síntomas extraintestinales. Los hallaz-
gos en la CE demuestran linfangiectasia difusa con ede-
ma, erosiones, úlceras y hemorragia. Otras enfermedades 
infecciosas del ID menos frecuentes son la giardiasis, as-
caris y helmintos5.

COMPLICACIONES

La CE ha demostrado un excelente perfil de seguri-
dad con pocas complicaciones, siendo la principal la re-
tención, la cual se define como el no tránsito de la CE a 
través de la válvula ileocecal 14 días después de su inges-
tión. Las tasas de retención de la cápsula oscilan entre el 
1.2 y el 2.1%.

Ante la sospecha de retención de CE deberá realizarse 
una radiografía simple de abdomen. Si se confirma y el 
paciente presenta síntomas de obstrucción, se debe rea-
lizar una recuperación de la CE, preferentemente median-
te enteroscopia, pero de no ser posible, proceder a ciru-
gía. Otra complicación de la CE es la aspiración, que se 

Figura 5. Enfermedad de injerto contra huésped .
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presenta hasta en el 0.2% de los casos y requiere de una 
broncoscopia de urgencia. El grupo con mayor riesgo es 
aquel con trastornos de la deglución, ancianos o con pa-
decimientos neurológicos2-4.
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CAPÍTULO 32 Los pros y los contras  
de la inteligencia artificial
Rafael Barreto Zúñiga

INTRODUCCIÓN

La inteligencia artificial (IA) se define como «un campo 
de la ciencia e ingeniería relacionado con el conocimien-
to computacional y el entendimiento de lo que común-
mente se llama comportamiento inteligente, con la crea-
ción de accesorios que exhiben dicha conducta». 
Aristóteles intentó formalizar un «pensamiento correcto» 
(pensamiento lógico) mediante silogismos (pensamiento 
deductivo). Muchos de los trabajos de la era moderna se 
basan en este pensamiento (pensamiento lógico y analí-
tico). Los programas con sistema computacional que ayu-
de a las personas a ser más «inteligentes» se denominan 
sistemas de IA. Alan Turing, un matemático inglés (1950), 
fue uno de los fundadores de la computación e IA en la 
ciencia moderna. Turing define el concepto de comporta-
miento inteligente en una computadora como la habili-
dad para obtener un buen nivel-humano en conceptos 
cognitivos. Esto posteriormente se hizo popular como Tu-
ring test. Los primeros usos de la IA fueron en cirugía 
(1976) en revisión de dolor abdominal. La medicina mo-
derna tiene un reto en adquirir, analizar y aplicar el gran 
cúmulo de conocimientos necesarios para resolver pro-
blemas clínicos complejos. El desarrollo de la IA aplicado 
a la medicina se ha relacionado en el desarrollo de pro-
gramas, los cuales intentan ayudar al clínico en la formu-
lación del diagnóstico, así como en la toma de decisiones. 
Tales sistemas incluyen redes neuronales artificiales en 
sistemas de un desarrollo de acoplamiento y componen-
tes híbridos1. Se refiere a la simulación de la inteligencia 
humana a través de una «máquina». La IA hace esto posi-
ble para instrumentos que aprenden de la experiencia 
humana y realizan habilidades semejantes. El término de 
IA fue utilizado por primera vez por John McCarthy en 
una reunión de trabajo en la Universidad de Dartmouth, 
donde se mostraron los avances iniciales en 1956, pero 
no fue hasta finales de 1990 e inicios del año 2000 que la 
IA inicialmente se utilizó para logística, evaluación de da-
tos, diagnóstico médico y otras áreas. Mediante sistemas 

de cómputo, en los últimos 5-10 años se ha ido desarro-
llando la IA, en especial en áreas donde existen una am-
plia base de datos, como sucede en astronomía o meteo-
rología2. 

DEFINICIÓN DE INTELIGENCIA 
ARTIFICIAL

El concepto coloquial de inteligencia artificial (artifi-
cial intelligence) representa una colección de métodos 
analíticos que nos permiten retroalimentar de datos de 
cualquier tipo, ya sea numéricos, textos, sonidos, imáge-
nes o vídeos, y encontrar con ello patrones que puedan 
predecir o tener un mejor rendimiento (juicios, evalua-
ción clínica, decisiones terapéuticas). Estos métodos ana-
líticos comprenden métodos de tiene distintos tipos de 
evaluación, e incluyen diagramas de árboles y redes neu-
ronales. 

La IA provee oportunidades para cuantificar los con-
tras (las limitaciones). Generalmente, la IA es tan buena 
como sus maestros. Las redes neuronales utilizadas para 
imágenes endoscópicas replican el conocimiento del ex-
perto, así como también con los sesgos personales y po-
tencial fatiga capturada en el entrenamiento11.

Por otra parte, la IA ha impactado en múltiples áreas 
en gastroenterología. En endoscopia gastrointestinal, ac-
cesorios de IA se han trasladado a la práctica clínica más 
pronto de lo esperado. Según un estudio multicéntrico5, 
la investigación de IA en gastroenterología se ha enfoca-
do inicialmente en la detección y caracterización de póli-
pos (Fig. 1). Al mismo tiempo, el uso de instrumentos de 
aprendizaje para obtener una medicina personalizada ha 
recibido menos atención y se ha aplicado de manera ini-
cial en hepatología. En general, el tiempo de conversión 
entre un estudio observacional y un estudio de interven-
ción es de dos años, lo cual indica una rápida translación 
de la IA en el área clínica. Las probables razones de por 
qué se ha preferido el uso de la IA en la investigación de 
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los pólipos colónicos en cáncer colorrectal podría expli-
carse inicialmente por el desarrollo de softwares, con alta 
tecnología en imágenes en tiempo real en endoscopia, 
aunque esto también podría aplicarse a lesiones del trac-
to gastrointestinal superior (neoplasia). Posiblemente la 
segunda explicación sería la alta prevalencia de pólipos 
de colon y recto en el porcentaje pólipo:paciente, supe-
rior a 3:1, lo cual facilita la colección de un volumen im-
portante de casos. Miles de imágenes podrían utilizarse 
en modelos de detección de pólipos (por ejemplo, el 
diagnóstico medianate la detección asistida por compu-
tadora (CADe) y caracterización con un sistema conocido 

como diagnóstico asistido de caracterización mediante 
computadora [CADx]). Al respecto, las neoplasias del trac-
to gastrointestinal superior, como esófago de Barrett o 
cáncer gástrico incipiente, podrían no «mostrar interés» 
en ser «penalizado» por su baja prevalencia fuera de un 
centro terciario. Finalmente, la tercera razón para la utili-
zación de CADe explota su relevancia clínica de la conver-
sión de una detección aumentada o incremento en la 
detección de adenoma en la prevención de cáncer colo-
rrectal mediante programas de escrutinio. Desafortuna-
damente, solamente un número limitado de estudios so-
bre medicina personalizada basada en máquinas de 

Figura 1. Imagen de colonoscopia CADe con detección y caracterización de pólipo París 0-Is menor de 5 mm . Cuadro en azul detecta pólipo .
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aprendizaje han sido documentados en gastroenterolo-
gía, lo cual representa una diferencia sustancial entre on-
cología y genética, en donde la mayoría de los modelos 
de IA son elaborados en el pronóstico y predicción de 
respuesta. Una posible razón del número reducido es la 
dificultad para encontrar una colección suficiente en la 
base de datos de enfermedades importantes, aunque 
poco frecuentes, como cáncer hepático o de páncreas, o 
enfermedad inflamatoria intestinal (EII)3.

A la fecha, la aplicación de la IA constituye una herra-
mienta útil para el diagnóstico de enfermedades del trac-
to gastrointestinal. El hecho es que la IA podría utilizarse 
para un «control de calidad inteligente» en la preparación 
del colon por segmentos, identificar y evaluar la prepara-
ción, y evaluar el estatus de preparación del colon en 
tiempo real. Los estudios han mostrado que el tiempo de 
retirada del colon podría afectar a la tasa de detección de 
adenomas durante el escrutinio de colon, a través del sis-
tema de colección en la base de datos4. 

Según la European Society of Gastrointestinal Endos-
copy, el principal beneficio de la aplicación de la IA en 
la práctica clínica es un abordaje estandarizado de la 
detección y diagnóstico óptico de lesiones en endosco-
pia, y condiciones que puedan asegurarnos una alta ca-
lidad de manera uniforme para el diagnóstico y trata-
miento de la neoplasia gastrointestinal. De acuerdo a la 
detección de la enfermedad, se infiere que el objetivo 
de la IA no será para el endoscopista experto con altos 
rangos de detección, pero nos permitirá incrementar el 
nivel en endoscopistas con menos experiencia, como 
los endoscopistas de primer contacto. Recientemente 
ha habido un creciente interés de la IA por la neoplasia 
asociada al esófago de Barrett. Los sistemas son diseña-
dos para la detección de pequeñas lesiones basándose 
en luz blanca o con imagen mejorada. Muestran una 
buena sensibilidad con IA del 83.7 al 95.4%. En la detec-
ción de neoplasia gástrica, la IA puede localizar y detec-
tar lesiones neoplásicas gástricas (basándose en imáge-
nes y vídeos) con un 88% de sensibilidad y un 89% de 
especificidad. Debido a una baja prevalencia en muchos 
países, con mucha posibilidad la IA asistida en la toma 
de decisiones podría aplicarse a pacientes de alto ries-
go, así como también a los sometidos a vigilancia por 
lesiones precursoras (metaplasia intestinal, adenoma) o 
síndromes hereditarios. Algunos datos sugieren que la 
IA tiene un alto grado de acuciosidad diagnóstica en 
atrofia gástrica, con el 100% de sensibilidad y el 87.5% 
de especificidad. 

Se requiere una identificación adecuada de sitios 
anatómicos en el ciego y válvula ileocecal para estar se-
guros de una colonoscopia completa, incluyendo la fo-
tografía de documentación. Esto podría incluir posibles 

variantes anatómicas, como después de apendicetomía 
o colectomía del colon derecho. Para identificar las mar-
cas anatómicas del ciego, el software puede asistir al 
endoscopista en una adecuada caracterización de un 
examen completo. Un beneficio adicional podría ser que 
una evaluación automática del tiempo de retirada tam-
bién requiere una confirmación de intubación cecal. La 
CADe de lesiones colorrectales en colonoscopia en tiem-
po real ha demostrado ser posible con sistemas de IA 
basados en un sistema de enseñanza profunda. El auxi-
lio consiste en la identificación de la IA de una o más 
lesiones sospechosas en la imagen endoscópica que 
está en tiempo real (detección y localización). Estudios 
con metaanálisis han demostrado un aumento significa-
tivo en la tasa de detección de adenomas (36.6 vs. 
25.2%; momio de riesgo: 1.44; coeficiente de intervalo 
95%: 1.27-1.62), una constante entre adenomas de to-
dos los tamaños. Además, la eficacia de CADe se demos-
tró en todos los niveles de endoscopistas (expertos y no 
expertos). Otros estudios clínicos han analizado el por-
centaje de pólipos no diagnosticados, con una reduc-
ción significativa del 50%.

La IA nos presenta puntos en contra. Una posible de-
ficiencia de CADe es el gran número potencial de alertas 
falsas-positivas debido a una subóptima especificidad. Se 
han propuesto dos principales causas: artefactos de la 
pared intestinal y artefactos del contenido intestinal5.

Los factores de riesgo para hemorragia de várices gas-
troesofágicas detectadas mediante endoscopia en pacien-
tes cirróticos determinan el tratamiento profiláctico en los 
siguientes dos años. Los autores de este estudio proponen 
un método nuevo para medir los factores de riesgo me-
diante un sistema de IA denominado ENDOANGEL-GEV, el 
cual contiene seis modelos para segmentos de várices 
gastroesofágicas, y clasificar el grado (I-III) y signos de co-
lor en las várices. En tres hospitales de China se utilizaron 
6,034 imágenes de 1,156 pacientes con cirrosis. En la base 
de datos, el sistema denominado ENDOANGEL-GEV es me-
jor que los endoscopistas en detectar color o várices gas-
troesofágicas, y clasifica de manera significativa los gra-
dos. Este estudio desarrolla el sistema a nivel de experto, 
cuantitativo para detectar factores de riesgo de primera 
hemorragia de várices gastroesofágicas en cirrosis, con 
alto valor predictivo y detalles de evaluación6.

Pero la IA también cuantifica los aspectos a favor: 
ENDOANGEL-GEV detecta un importante grado de ge-
neralización de riesgo de sangrado en tiempo real, lo 
cual facilita la utilización de la IA en el entrenamiento 
médico y expande el nuevo enfoque de cuantificación 
en endoscopia.

Este otro estudio propone un proceso doble que in-
tegra un profundo aprendizaje y una máquina de 
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técnicas de aprendizaje para efectuar una triple clasifi-
cación endoscópica en reflujo gastroesofágico. Los re-
sultados experimentales que el modelo presenta, utili-
zando Gerd-VGGnet como el extractor de imagen y 
aleatorio, para clasificarlo con la optimización de los pa-
rámetros mejor evaluados. El modelo propuesto en este 
estudio tiene una alta certeza diagnóstica, con aumento 
en un 13.7%. Por lo tanto, este modelo de IA propuesto 
en reflujo puede ser aplicado para un sistema electróni-
co de reporte endoscópico para ayudar al endoscopista 
a hacer un reporte endoscópico en tiempo real7. 

El reflujo gastroesofágico es una enfermedad común 
del tracto digestivo, y muchos médicos utilizan la clasifi-
cación de Los Ángeles y el diagnóstico de la severidad de 
la enfermedad para efectuar un tratamiento adecuado. La 
IA se ha utilizado de manera exitosa para auxiliar al mé-
dico en el diagnóstico clínico. Este estudio combina un 
aprendizaje profundo y una técnica de aprendizaje de 
maquinaria y el sistema de dos fases de clasificación en-
doscópica en reflujo.

ENFERMEDAD INFLAMATORIA 
INTESTINAL

Múltiples estudios han demostrado el potencial de la 
IA en endoscopia para la investigación de la EII1. Una re-
visión sistemática, con análisis cualitativo, mostró que la 
IA asistida por endoscopia en la EII presenta un futuro 
promisorio cuando se aplica en escenarios clínicos (acti-
vidad mucosa y lectura de cápsula). En la era de la medi-
cina personalizada y terapias dirigidas, la endoscopia en 
la EII se ha convertido en altamente especializada, pero 
en manos inexpertas podría resultar incompleta, no de-
tectar lesiones o una mala clasificación1.

Pros

Es un campo creciente de investigación, el cual poten-
cialmente podría mejorar el manejo de los pacientes con EII.

Existen múltiples técnicas de IA disponibles capaces 
de solucionar una variedad de problemas clínicos. Sin 
embargo, en contraste con un optimismo inicial, la tecno-
logía de la IA en medicina y endoscopia no ha sido reci-
bida con entusiasmo. Una razón para ello es la actitud de 
los médicos clínicos a través de cómo la tecnología ha 
sido utilizada en los procesos de toma de decisiones. Pa-
radójicamente, no hay ningún problema en aceptar los 
resultados bioquímicos generados por un autoanalizador 
o imágenes producidas o generadas por imágenes de re-
sonancia magnética8.

En el futuro, sobre todo con aprendizaje dirigido, se 
utilizará en ultrasonido endoscópico (USE) para tres pro-
pósitos principalmente:

 – La IA puede utilizarse para asistir a los doctores hu-
manos. La IA puede utilizarse para la detección de 
enfermedades del tracto pancreatobiliar como quis-
tes y tumores, tal y como se hace en cáncer colo-
rrectal y gástricos. La IA puede ser emplearse para la 
creación y elaboración de reportes de USE para ayu-
dar a los médicos. La IA puede funcionar como na-
vegador durante el procedimiento de USE para re-
conocer la localización de las imágenes de USE.

 – La IA podría sustituir a los médicos, los métodos y 
accesorios de diagnóstico convencional. La IA será 
capaz de distinguir enfermedades pancreatobilia-
res, como quistes y tumores, no únicamente en tér-
minos de benignidad o malignidad, sino también 
en términos de cada enfermedad sin efectuar un 
diagnóstico histológico. La IA podría ser capaz de 
diagnosticar una mutación genética con el uso so-
lamente de imágenes de USE.

 – La IA podría convertirse en un sistema superhuma-
no para el diagnóstico, predicción y evaluación de 
enfermedades del páncreas que no pueden ser 
diagnosticadas por los médicos, y sería capaz de 
predecir el pronóstico de lesiones malignas con 
imágenes de USE, y predecir complicaciones perio-
peratorias, fístulas y recurrencia. 

Los contras

Resulta difícil coleccionar imágenes de USE. En gene-
ral, para la IA (especialmente en un entrenamiento avan-
zado) es fácil entrenar en bases de datos, en donde el 
número de elementos en cada grupo son casi los mismos; 
sin embargo, es difícil entrenarse en base de datos no ba-
lanceados, donde la proporción de cada grupo es signifi-
cativamente diferente. Tumores malignos como tumores 
neuroendocrinos, carcinoma acinar y neoplasia quística 
mucinosa son más raros que los carcinomas intraductales. 
Cuando se entrena por IA para el diagnóstico de enferme-
dades, muchas imágenes de enfermedades raras podrían 
ser necesarias. La segunda limitación involucra a proble-
mas éticos. La IA podría diagnosticar con alta precisión; sin 
embargo, es difícil indicar los motivos por los cuales las 
decisiones fueron hechas (problema de caja negra)9.

CÁPSULA ENDOSCÓPICA

La cápsula endoscópica es un procedimiento útil en la 
interpretación y reconocimiento de imágenes, pues 
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aporta una disminución de tiempo de lectura. Las necesi-
dades del software actual requieren supervisión estrecha 
con baja sensibilidad relativa por un lector experto; sin 
embargo, en este artículo se revisa el desarrollo de IA.

Pros

Subsanar las limitaciones de error de lectura con pro-
blemas de lectura del 5.9% para lesiones vasculares, el 
0.5% para úlceras y el 18.9% para neoplasias. Lo más im-
portante es que tales porcentajes están dados por limita-
ciones inherentes al ser humano.

La IA ha sido aplicada en endoscopia digestiva. La de-
tección asistida por computadora (CADe) y el diagnóstico 
asistido por computadora (CADx) son las aplicaciones más 
comunes en endoscopia. Ding, et al.5 colectaron dos años 
de vídeos de videocápsula de 77 centros médicos, con un 
total de 6,970 pacientes y 113,268,334 imágenes revisadas 
por expertos gastroenterólogos, con una sensibilidad final 
del 99.90% y una especificidad del 100% para el grupo asis-
tido por IA, y una sensibilidad del 76.8% y una especificidad 
del 100% para el grupo convencional de expertos. El pro-
medio de tiempo de lectura de la IA fue de 5.9 min, en 
comparación con los 96.6 min para los lectores humanos.

Otro pro serían los avances de la IA en los últimos cin-
co años, que son promisorios.

Contras

Faltan ensayos clínicos controlados y prospectivos en 
imágenes no alteradas, que son necesarios para su valida-
ción clínica10,11.

CONCLUSIONES

Los diversos análisis muestran predominio de CADe/
CADx para neoplasia de colon y recto para investigación 
de IA en gastroenterología, así como también el limita-
do tiempo requerido para su conversión a la práctica 
clínica, con reflejo importante en el mercado endoscó-
pico. Se requiere una aproximación diferente para la 
aplicación de la IA en campos raros y/o clónicamente 
orientados. 
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CAPÍTULO 33 Abordaje de la vía biliar en pacientes  
con anatomía alterada
Sergio Zepeda-Gómez

INTRODUCCIÓN

La colangiopancreatografía retrógrada endoscópica 
(CPRE) es el tratamiento estándar en los pacientes con 
enfermedades de la vía biliar y el páncreas. El éxito del 
procedimiento es generalmente superior al 90% en los 
pacientes con anatomía normal; sin embargo, las altera-
ciones en la anatomía gastrointestinal superior pueden 
complicar la intervención biliar endoscópica. En la última 
década se han visto avances significativos en el manejo 
endoscópico de los pacientes con anatomía alterada. En 
este capítulo revisaremos las técnicas más apropiadas 
para realizar intervenciones de la vía biliar en pacientes 
con las alteraciones anatómicas más comunes.

EVALUACIÓN INICIAL

Antes de realizar cualquier procedimiento endoscópi-
co en pacientes con anatomía alterada, se debe revisar 
minuciosamente la historia quirúrgica; y si es posible, la 
naturaleza y la longitud de las asas intestinales y el tipo 
de reconstrucciones biliares (Tabla 1).

Algunas cirugías resultarán en un efecto mínimo so-
bre el acceso biliar endoscópico, incluyendo esofagecto-
mía y cirugías bariátricas sin derivación (por ejemplo, 
manga gástrica o de Billroth I). Se debe obtener una his-
toria clínica cuidadosa para identificar la posibilidad de 
estenosis anastomóticas, que pueden requerir dilatación 
antes del paso del endoscopio. Estas cirugías tienen un 
efecto mínimo sobre la intervención biliar endoscópica. 
Aunque hay cierta pérdida de la estabilidad del endosco-
pio debido a una posición más corta, la CPRE general-
mente se puede realizar usando un duodenoscopio y ac-
cesorios convencionales, con tasas de éxito similares en 
comparación con pacientes con anatomía normal.

PACIENTES CON ANATOMÍA ALTERADA 
Y PAPILA MAYOR INTACTA

Este grupo incluye pacientes con resecciones gástricas 
parciales o completas, y reconstrucción sin resección gás-
trica, por ejemplo, bypass gástrico (Tabla 2). 

Cirugía de Billroth II

Esta reconstrucción consiste en una anastomosis gas-
troyeyunal terminolateral que presenta dos lúmenes in-
testinales visibles en el estómago remanente: uno que 
conduce a la papila mayor intacta (asa aferente o biliar) y 
el otro que conduce al tracto alimentario (asa eferente o 
intestinal). El asa aferente generalmente ingresa al estó-
mago en un ángulo más agudo, y maniobrar el duode-
noscopio en una angulación pronunciada es difícil y au-
menta el riesgo de perforación, especialmente en 
endoscopistas no experimentados. La distancia desde la 
anastomosis gastroyeyunal hasta la papila mayor suele 
ser corta (promedio de 30 a 50 cm), y generalmente acce-
sible con un endoscopio o duodenoscopio de visión fron-
tal. El acceso con un endoscopio de visión frontal es más 
fácil; sin embargo, los endoscopios de visión frontal pre-
sentan dificultades como la ausencia de un elevador, un 
canal de trabajo más pequeño y dificultad para obtener 
una vista de frente de la papila. En la Universidad de Al-
berta es nuestra preferencia abordar estos casos con un 
endoscopio terapéutico de visión frontal con un capu-
chón transparente adaptado en la parte distal del endos-
copio para facilitar la canulación de la vía biliar. Además, 
el canal de trabajo permite utilizar todos los accesorios 
para una CPRE convencional. Es importante hacer notar la 
orientación invertida de la papila en los pacientes con 
cirugía de Billroth II. En estos casos se recomienda utilizar 
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un esfinterotomo giratorio o un catéter recto al intentar 
la canulación. 

Bypass gástrico con Y de Roux 

El bypass gástrico es una de las cirugías más comunes 
para el tratamiento de la obesidad mórbida. La anatomía 
consiste en un pequeño reservorio gástrico (pouch), se 
anastomosa en forma laterolateral al yeyuno y el estóma-
go remanente permanece in situ. Una larga asa intestinal 
de aproximadamente 70-120 cm conduce a la yeyu-
no-yeyuno anastomosis, en donde se encuentran dos 
asas intestinales (aferente y eferente) y un asa ciega. El 
asa aferente que conduce al duodeno y papila mayor se 
encuentra a 40-60 cm de distancia. En los pacientes con 
este tipo de cirugía que requieren intervenciones biliares 
(generalmente por coledocolitiasis) no se puede utilizar 
un duodenoscopio convencional. Para esta situación exis-
ten procedimientos especializados, como CPRE asistida 
por enteroscopios de balón (doble balón o monobalón), 
CPRE asistida por laparoscopia y CPRE transgástrica asis-
tida por ultrasonido endoscópico.

PACIENTES CON ANATOMÍA ALTERADA 
Y ANASTOMOSIS BILIOENTÉRICA

Pancreatoduodenectomía  
(cirugía de Whipple) 

La resección de Whipple o pancreatoduodenectomía es 
la operación más común para las enfermedades que afec-
tan a la cabeza del páncreas o el duodeno proximal, inclu-
yendo el área periampular. Existen dos variantes: estándar 
o conservadora del píloro. La resección estándar consiste 
en una antrectomía gástrica, colecistectomía y extirpación 
del conducto biliar común distal, cabeza del páncreas, 
duodeno, proximal yeyuno y ganglios linfáticos regionales. 
La reconstrucción consiste en gastroyeyunostomía, hepati-
coyeyunostomía y pancreatoyeyunostomía. La variante 
con preservación del píloro se favorece frecuentemente 
para preservar el vaciamiento gástrico fisiológico. En esta 
técnica, la resección comienza en el duodeno a unos 1-3 
cm distal al píloro. En general, las anastomosis pancreática 
y biliar se localizan a 45-60 cm de la anastomosis gastro-
yeyunal o duodenoyeyunal. El asa pancreatobiliar es relati-
vamente corta y puede ser frecuentemente accesible con 

Tabla 1. Tipos de cirugías y abordaje endoscópico recomendado

Cirugía Drenaje biliar Endoscopio recomendado

Esofagectomía Papila intacta Duodenoscopio

Manga gástrica Papila intacta Duodenoscopio

Billroth I Papila intacta Duodenoscopio

Billroth II Papila intacta, orientación invertida Gastroscopio terapéutico con capuchón, 
duodenoscopio, enteroscopio corto de doble balón

Bypass gástrico Papila intacta Enteroscopio corto de doble balón/enteroscopio 
monobalón, CPRE asistida por laparoscopia

Cirugía de Whipple Anastomosis bilioentérica Enteroscopio corto de doble balón/enteroscopio 
monobalón, colonoscopio pediátrico

Hepaticoyeyunostomía  
con Y de Roux

Anastomosis bilioentérica Enteroscopio corto de doble balón, enteroscopio 
monobalón

Tabla 2. Recomendaciones generales cuando se realiza CPRE en pacientes con anatomía alterada

Revisar detalladamente la nota quirúrgica y estudios de imagen antes del procedimiento
Utilizar siempre insuflación con dióxido de carbono (CO2)
Considerar realizar el procedimiento con ayuda de anestesia para maximizar la probabilidad de éxito del procedimiento
Seleccionar con anticipación el endoscopio y los accesorios apropiados de acuerdo al tipo de cirugía
Anticipar un plan alternativo (drenaje percutáneo transhepático, cirugía, etc.) en caso de que el procedimiento no sea exitoso
Tener en cuenta cambiar de posición al paciente durante el procedimiento: la posición supina es ideal para realizar presión abdominal, y de 
lateral izquierdo o prono en caso de angulación o canulación difícil
Al final del procedimiento, documentar la posición del asa aferente para facilitar el acceso en procedimientos subsecuentes
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un duodenoscopio o endoscopios de visión frontal, inclu-
yendo los gastroscopios terapéuticos o enteroscopios de 
balón. Una vez que se haya logrado avanzar al asa aferente 
(en general, la más angulada al llegar a la gastroyeyunos-
tomía o duodenoyeyunostomía), el endoscopio se avanza 
hasta llegar al asa ciega. Posteriormente se debe retirar el 
endoscopio de manera lenta para identificar la anastomo-
sis biliar. La canulación de la anastomosis es en general 
mucho más fácil que en los pacientes con papila nativa y 
se puede intentar con cánulas rectas o esfinterotomos con-
vencionales. 

Hepaticoyeyunostomía en Y de Roux

En este escenario, el estómago y el duodeno se dejan 
intactos, el colédoco distal se secciona y el conducto bi-
liar proximal se anastomosa a un asa de yeyuno. El acceso 
biliar requiere el paso del endoscopio a través de la yeyu-
no-yeyunostomía, la cual se encuentra típicamente 15-20 
cm distal al ligamento de Treitz, con la rama aferente ge-
neralmente identificada por una angulación aguda. Una 
vez que se haya avanzado por el asa aferente, la 

anastomosis bilioentérica se identifica cerca o al final del 
asa ciega. Ésta es, en general, una anastomosis termino-
lateral. Dependiendo del nivel de resección, puede haber 
una apertura que conduzca al conducto hepático común 
o dos aperturas que conducen a los conductos hepáticos 
izquierdo y derecho. 

Como el estómago se deja intacto en la hepaticoyeyu-
nostomía con Y de Roux, puede existir la formación de un 
asa significativa del endoscopio, por lo tanto, los enteros-
copios de balón son generalmente los instrumentos de 
elección para acceder a la vía biliar. La mayoría de los 
pacientes que reciben un trasplante hepático no candida-
tos a una anastomosis ductal del colédoco son sometidos 
a este tipo de cirugía. 
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CAPÍTULO 34

INTRODUCCIÓN

La obesidad aumentó en los jóvenes de 12 a 19 años 
del 6% en 1970 a más del 16% en 2000. En múltiples paí-
ses, la prevalencia de sobrepeso y obesidad supera el 30% 
en la población infantil, llegando incluso al 50% o más en 
algunos grupos minoritarios de EE.UU. y en áreas con re-
cursos económicos muy limitados1. De forma paralela, la 
diabetes tipo 2 (D2) aumentó del 2% hasta más del 16% 
de nuevos casos en niños de áreas urbanas en 1994 y se 
elevó hasta el 45% hacia 1999 en algunos grupos raciales. 
Tras la pandemia, la prevalencia de adiposidad (obesidad 
y sobrepeso) en niños aumentó un 5% sobre el 35% glo-
bal que ya existía, y en adultos pasó del 75 al 80% según 
la Encuesta Nacional de Salud y Nutrición 2020. Las cau-
sas son múltiples y en cada caso podrían incidir de dife-
rente forma, es decir, habrá niños en quienes su principal 
causa haya sido una programación perinatal inadecuada 
al padecer adiposidad sus madres en el embarazo u otras 
condiciones de riesgo, carga genética, alteraciones psico-
lógicas, hábitos incorrectos o aspectos socioeconómicos 
y culturales adversos, por ello se requiere de un entendi-
miento integral para poder encontrar las soluciones que 
podrían ser específicas para cada niño y su familia2.

En cohortes muy grandes en humanos (reforzado con 
diversos estudios en modelo animal), se ha demostrado la 
reducción de la esperanza de vida en las personas que 
nacieron de madres con adiposidad independientemente 
de diversas variables que tienen que ver con el desenlace 
de muerte3. Por otro lado, el 50% de los niños que nacen 
macrosómicos y de madres con diabetes gestacional pue-
den padecer síndrome metabólico con tan sólo seis años4. 
En el estudio multicéntrico TODAY (Opciones de Trata-
miento para Adolescentes y Jóvenes con Diabetes tipo 2), 
el más grande que hay a nivel mundial de la D2 en niños, 
se evidenció que el 30% de ellos tuvieron mamás con dia-
betes en el embarazo y el 20% la desarrolló en los prime-
ros años posparto, y justo sus hijos (el 50% de los niños) 
fracasaron en el tratamiento establecido, presentaron una 

menor función de la célula b y necesitaron insulina a tan 
sólo dos años de su diagnóstico, lo cual no suele suceder 
en adultos con D2. Incluso en las jóvenes embarazadas 
del TODAY se observó el doble de malformaciones congé-
nitas en sus hijos con respecto a los hijos de adultas con 
diabetes5,6.

Barquera, et al. publicaron que la incidencia más alta 
de adiposidad en el mundo en adultos a partir de la dé-
cada de 1980 fue para México, por cambios negativos en 
el estilo de vida7. A pesar de esta evidencia y la de mu-
chos otros estudios que lo confirman, así como la de los 
que demuestran que el estilo de vida saludable (EVS) nos 
evita diversas enfermedades, hay pocos estudios en adul-
tos y mucho menos en niños para demostrar su gran 
eficacia y, lo que es peor, no suelen reproducirse tales 
desenlaces en la vida real. Incluso todas las guías interna-
cionales y nacionales postulan que la piedra angular en 
la prevención y el tratamiento de múltiples enfermeda-
des crónicas (Ec) es un EVS, pero poca paciencia, enten-
dimiento o capacitación se brinda al personal de salud 
para prescribirlo de forma sistemática e incidir realmente 
en la prevención y mejor control de la adiposidad, diabe-
tes y otras Ec.

DEFINICIÓN DE ESTILO DE VIDA 
SALUDABLE

El EVS puede implicar una visión sumamente amplia 
y difícil de evaluar, porque tiene que ver con la frecuencia 
con que se practican diversos hábitos, el tiempo en los 
que se han ejecutado y el número de ellos que sea posi-
ble practicar. Por ello, la definición más amplia o comple-
ta es la que se documentó en el Programa de Prevención 
de Diabetes (DPP) desde 2002, un ensayo clínico aleato-
rizado que demostró que un EVS es dos veces más efec-
tivo que el mejor medicamento hasta ese entonces para 
disminuir la presencia de D2 en adultos con prediabetes, 
pues a los cuatro años de seguimiento el 58% evitó la 

Ana Lilia Rodríguez Ventura

Importancia de los cambios de estilo 
de vida en los niños ante la pandemia 
de adiposidad
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diabetes llevando un EVS versus el 31% tomando 2 g de 
metformina8 (Fig. 1). El Estudio de Salud Cardiovascular 
(Cardiovascular Health Study [CHS]) también demostró 
que en más de 4,000 adultos mayores de 65 años, cum-
pliendo un hábito saludable de cinco se protegieron de 
la D2 en un 35%, y juntando los cinco, en un 82%, subien-
do sólo un 7% más si aparte presentaban un peso normal 
de acuerdo a su índice de masa corporal (IMC)9 (Fig. 2). El 
DPP evaluó tres aspectos de un EVS: dieta sana, actividad 

física (AF) (30 min de ejercicio cinco veces a la semana) y 
actitud positiva (motivación). El CHS evaluó cinco aspec-
tos: sedentarismo mínimo y AF constante, dieta sana ba-
sada en alimentos con fibra y grasas poliinsaturadas, in-
gesta nula o mínima de productos ultraprocesados (PUP), 
tabaquismo negativo al menos los últimos 20 años y al-
coholismo ocasional. En niños, no hay una constante; sin 
embargo, un importante estudio transversal de ocho paí-
ses de Europa con más de 8,000 niños preescolares y 

Figura 1. El DPP demostró doble efectividad prescribiendo un EVS . 

Figura 2. Protección de la D2 en adultos de acuerdo al número de hábitos saludables y normopeso (CHS) .

El 58% evitó la D2 con EVS vs. el 31% con metformina
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escolares evaluó seis aspectos de un EVS: ingesta sufi-
ciente de agua, ingesta de cinco porciones de frutas y 
verduras por día, 10 h de sueño en escolares (11 h en 
preescolares), exposición a pantallas menos de 2 h en 
escolares y menos de 1 h en preescolares al día, ejercicio 
de moderado a vigoroso de 5 h por semana y buena ca-
lidad de vida en familia. Cada hábito se practicó en me-
nos del 50%, y conjuntando 5-6 hábitos saludables, sólo 
el 1.1% de los niños estudiados lo lograba10 (Tabla 1). En 
400 niños con adiposidad que se han estudiado en el 
programa «Sacbe» en México desde 2013, se ha encon-
trado también una baja frecuencia de hábitos saludables 
en niños (Tabla 2).

De forma separada, se ha evidenciado que comer fue-
ra de casa una o más veces por semana aumenta el IMC 
de los adolescentes debido a su asociación con la ingesta 
de comida más procesada, azucarada, grasosa e hiperca-
lórica11; comer en menos de 20 min hace que no llegue la 
señal de saciedad al cerebro; omitir comidas (principal-
mente el desayuno); comer frente al televisor por no de-
tectar saciedad y el bombardeo publicitario de PUP; no 
cumplir una rutina de horarios de las comidas principales 
del día, de dormir ni despertar, lo cual tiene que ver con 
estudios recientes sobre la calidad de alimentación12, el 
sueño13 y el ritmo circadiano14. En general, se ha aceptado 
como éxito una mejoría del 10% en cada hábito y la suma 
de varios cambios positivos en los diversos hábitos para 
disminuir la adiposidad y otras EC15. 

Diversos metaanálisis de intervenciones en niños 
para disminuir su adiposidad han concluido que la clave 
es trabajar en familia, concentrarse en mejorar hábitos, 
así como en su mantenimiento, y educar considerando el 
contexto sociocultural de cada familia y sus perspectivas, 
tal como se ha realizado en el programa «Sacbe»16, previa 
investigación cualitativa17 para ser culturalmente sensi-
ble. No seguir aumentando el tejido adiposo con el paso 
del tiempo y mantener buenos hábitos podría ser lo más 
importante para evitar o retrasar las complicaciones di-
versas de la adiposidad como diabetes, estados predia-
béticos, síndrome metabólico, pubertad precoz, síndro-
me de ovario poliquísitco, alteraciones ortopédicas, 

hígado graso, hiperfiltración renal, cáncer, mala calidad 
de vida, etc.2. Además, si los niños mejoran sus hábitos, 
cuando lleguen a la adultez y decidan reproducirse, sin 
duda alguna habrá un impacto muy positivo en las nue-
vas generaciones. 

EVIDENCIA CIENTÍFICA DEL IMPACTO 
DEL ESTILO DE VIDA SALUDABLE  
EN LOS NIÑOS

En el Instituto Nacional de Perinatología, el «Sacbe» 
(«camino blanco», en Maya), un programa educativo clíni-
co, nutricional e integral fue implementado en el año 
2013 para tratar la adiposidad y sus complicaciones me-
tabólicas en familia16. Además de trabajar de forma inter-
disciplinaria, toda la familia es evaluada o al menos el 
binomio madre/padre e hijo(a) para implementar un EVS 
y bajar el grado de adiposidad en el 75-83% de los niños 

Tabla 2. Hábitos registrados en 400 niños  
con adiposidad del programa «Sacbe»

Hábitos de calidad 
de la comida

%  Hábitos del ritmo 
circadiano y AF

%

2 verduras o más al día 20.5 Horario de dormir 20:00 
de la tarde ES/FS

4.7/1.7

2 o más frutas al día 34.5 Horario de dormir 22:00 
de la tarde ES/FS

57/32.8

Pan dulce, galletas, 
tamales y/o botanas 
0-3 × semana

28.4 Dormir 8-10 h a diario 45.3

Pescado ≥ 2 veces × 
semana

35.3 No omitir comidas 59.8

Leguminosas a diario 15 Desayunar en las 
primeras 2 h después 
de despertarse

50.2

Grasas con proteínas 
(semillas)/día

10.7 Comer antes de las 
15:00 de la tarde

25

Ingesta nula de 
refrescos

34.7 Cenar antes de las 
20:00 de la tarde

15.2

Ingesta de agua  
(30 ml × kg × día)

22.2 Hacer tres o más 
comidas al día

78.2

Descansar bien al 
dormir todos los días

49.5

Dormir sin luces que 
permitan ver dedos

67.8

Pantallas, máximo  
2 h al día

2.3

Sentados, menos  
de 8 h al día

44.2

AF 2.5 o más/5 h o más 
por semana

40.2/22

Hacer 10,000 pasos por 
día (n = 23 niños)

4.3

ES: entre semana; FS: fin de semana .

Tabla 1. Baja frecuencia de hábitos saludables  
en niños

Ingesta suficiente de agua 52.5%
Frutas y verduras (5 al día) 8.8%
Televisión, 1 h en preescolares  y 2 h en escolares 51.1%
AF moderada-vigorosa 60 min/día 15.2%
Buena calidad de vida en familia 22.8%
Tiempo correcto de sueño (10-11 h) 37.9%
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participantes y sus padres versus el 0-23% del esperado 
de acuerdo a la literatura científica internacional15. En los 
primeros 55 niños evaluados física, conductual y metabó-
licamente en los primeros 3-4 meses de seguimiento, se 
logró una adherencia del 80% y los cambios en los hábi-
tos evaluados superaron el 10% en la mayoría de ellos. 
Además, llegaron con una frecuencia del 29% de glucosa 
anormal en ayuno que bajó al 9.5%, así como sus concen-
traciones de triglicéridos y colesterol. Al aumentar el ta-
maño de muestra a 110 niños, se mantuvo un éxito del 
75-80% para disminuir el grado de adiposidad y se descu-
brió que, entre todos los hábitos analizados, el que más 

influyó para disminuir el percentil y puntaje Z del IMC fue 
dejar de comer fuera de casa o hacerlo tres veces al mes 
como máximo. De nuevo se lograron cambios importan-
tes en la mejoría de hábitos en general, siendo muy difícil 
mejorar las horas de sueño (Tabla 3). Se incrementó el 
tamaño de muestra a 360 niños y, con la experiencia ad-
quirida basada en la prescripción sistemática de un EVS 
en familia, se diseñó ARMA (Alimentación balanceada; 
Ritmo circadiano y sueño; Movilidad y ejercicio; Actitud 
positiva) para facilitar la prescripción de un EVS en niños 
y sus familias2,18 (Tabla 4).

ARMA EN 10 PASOS, UNA 
PRESCRIPCIÓN SISTEMATIZADA  
DE UN ESTILO DE VIDA SALUDABLE

Alimentación saludable en cuatro pasos

Paso 1. Consumir a diario tres o cuatro porciones de 
verduras, dos o tres de frutas, tres de cereales integrales 
(avena, salvado, amaranto, esquite, etc.), una de legumi-
nosas (frijoles, lentejas, soya, habas, garbanzos), una o 
dos de grasas con proteína (chía, linaza, cacahuates, nue-
ces, etc.) y pescado dos veces a la semana. La ingesta de 
fibra disminuye la absorción de azúcares y grasas, da sen-
sación de plenitud, causando saciedad, y mejora la flora 
intestinal; las grasas poliinsaturadas de semillas disminu-
yen el colesterol, y el omega-3 del pescado ayuda a limi-
tar la formación de adipocitos. Estudios diversos han 
comprobado los beneficios de este tipo de dieta para 

Tabla 3. Cambios de hábitos en los niños del programa «Sacbe» en dos fases distintas

Hábitos no saludables (n = 55) Basales (%) Después de 3.5 meses 
(%)

p

No desayunar en las primeras 2 h después de despertarse 53.7 27.3 0.012
Comer en < 20 min 22.2 13.6 0.54
Tiempo de sueño < o > del tiempo recomendado x edad ES 61.1 61.4 1
Tiempo de sueño < o > del tiempo recomendado x edad FS 40.7 27.9 0.2
Comer fuera de casa 59.3 29.5 0.7
Ver la televisión/pantallas > 2 h/día 69 38.6 < 0.001
Ejercicio < 2.5 h/día 49 40.9 0.23
Comer < 1 ración verdura/fruta por día 76.3 47.7 < 0.001

Hábitos saludables (n = 110)   Visita basal (%) Después de 6 meses (%) p

Horas de sueño recomendadas 65 (60.7%) 58 (54.2%) 0.360
Tres o más comidas al día 85 (78.7%) 99 (92.5%) 0.001
Desayunar al despertar 60 (54.5%) 84 (78.5%) < 0.001
Comer fuera de casa < 1 vez/semana 52 (47.3%) 65 (59.6%) 0.029
Comer > 20 min 78 (70.9%) 92 (84.4%) 0.014

Figura 4. Prescripción sistematizada de ARMA (EVS) 
del programa «Sacbe» 

A1. Comer a diario cereales integrales, verduras, frutas, pescado  
y semillas

A2. Disminuir carne roja, huevo frito y embutidos; o refresco
A3. Comer fuera de casa < 3 veces × mes (menor exposición a 

PUP)
A4. Beber 2 l de agua diario
R5. Desayunar al despertar, comer antes de las 15:00 de la tarde  

y cenar antes de las 20:00 de la tarde; no saltar comidas;  
VA = 10-12 h

R6. Comer en > 20 min
R7. Dormir antes de las 22:00 de la noche, > 6 y < 9 h los adultos, 

y los niños, 8-10 h. No dormir con luces ni usar pantallas
M8. Ver la televisión (Internet, celular, videojuegos) un máximo  

de 1-2 h; no estar sentados > 8 h
M9. Ejercicio 5 h a la semana los niños y 2.5 h los adultos. 10,000 

pasos/día
A10. Vencer la adversidad, ser resolutivos, creer en algo o alguien... 

en uno mismo
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reducir el riesgo de muerte disminuyendo la adiposidad 
y las alteraciones metabólicas12. 

Paso 2. Disminuir la ingesta de alimentos de origen 
animal, en especial las carnes rojas, a menos de 180 g y 
de embutidos a menos de 125 g por día, al igual que las 
bebidas azucaradas, tomando menos de 250 ml por día y 
menos de un huevo frito por día. Comiendo estas canti-
dades o más se duplica el riesgo de muerte y se aumenta 
de peso con el tiempo19.

Paso 3. Comer fuera de casa máximo tres veces al mes, 
pues por lo general la comida no preparada en casa sue-
le ser más hipercalórica, grasosa y azucarada, además de 
no tener la calidad de los distintos grupos de alimentos y 
ni siquiera las cantidades ni combinaciones adecuadas11.

Paso 4. Tomar suficiente agua. Lo ideal es consumir 2 
l de agua a diario o por lo menos 30 ml por kilogramo de 
peso, con la finalidad de eliminar toxinas y no confundir 
la sed con hambre10.

Ritmo circadiano y sueño correcto  
en tiempo y calidad

Paso 5. Diversos estudios han demostrado que omitir 
comidas aumenta el riesgo de subir de peso, y que respe-
tar los horarios para alimentarse y comer el 70% de ener-
gía antes de las 15:00 de la tarde ayuda a quemar más 
energía y tener una ventana de alimentación de 10-12 h. 

Paso 6. Comer en 20 min o más reviste gran importan-
cia, porque desde el punto de vista fisiológico es el tiem-
po que se requiere para que el cerebro detecte la señal 
de saciedad. Por ello, hacerlo en menos tiempo no permi-
tiría al cerebro detectar la saciedad, por lo que se puede 
comer de más o también muy por debajo de las necesi-
dades del individuo19.

Paso 7. Múltiples estudios han demostrado la impor-
tancia de tener un sueño correcto en cantidad según el 
grupo de edad, pero también en calidad, por lo que el 
horario debe ser antes de las 22:00 de la noche, no dormir 
con luces que permitan ver los dedos de la mano, no ver 
pantallas y no comer 2 h antes de irse a dormir. También 
es muy importante que no haya una diferencia de 2 h o 
más entre el horario de despertar entre semana versus el 
del fin de semana14.

Movilidad y ejercicio

Paso 8. Es muy importante disminuir el sedentarismo y 
no estar sentados o recostados 8 h o más al día, que au-
menta el riesgo de muerte20, lo cual va de la mano con la 
reducción de horas frente a pantallas, que suele implicar 

menos movilidad y tendencia a la depresión, así como un 
bombardeo publicitario de PUP en el caso de la televisión.

Paso 9. Realizar AF de moderada a vigorosa 5 h a la 
semana es la recomendación internacional por la Organi-
zación Mundial de Salud y la Asociación Americana de 
Pediatría, pero es muy bajo el porcentaje de quienes lo 
logran. Una alternativa para lograr ser más activos es el 
uso de un acelerómetro o podómetro para contar de 
10,000 a 15,000 pasos por día. Incluso se pueden bajar 
aplicaciones a celulares para tener conciencia del grado 
de AF que realizan las personas2,18.

Actitud positiva

Paso 10. Los beneficios de una dieta saludable se 
pueden perder ante el estrés, incluso también si se 
hace ejercicio bajo presión o estrés por la activación del 
eje adrenal-hipófisis, liberando hormonas contrarregu-
ladoras de insulina como cortisol y adrenalina, causan-
do acumulación de grasa o tejido adiposo. Varios estu-
dios han demostrado que el abandono o pérdidas muy 
graves, así como un bajo puntaje de resiliencia, se aso-
cian a D221.

CONCLUSIONES

Sin duda, enfrentamos una pandemia de adiposidad 
que ha sido muy difícil contrarrestar por su gran comple-
jidad y que, si bien podría ser fácil explicar y prescribir 
ARMA para lograr un EVS, debemos también considerar 
otras causas que dificultan cumplir las recomendacio-
nes, incluso al mismo personal de salud, tales como la 
condición socioeconómica baja, que no permite a los 
padres tener tiempo para dedicarlo a su autocuidado y 
al de sus hijos, el ambiente obesogénico, que da priori-
dad al consumo de PUP y desplaza la ingesta de comida 
de calidad, aunado a una falta de tiempo e incluso de 
creatividad para volver a cocinar y preparar comida des-
de las fuentes naturales. Además, sigue habiendo una 
falta de conciencia de que la adiposidad es una Ec por sí 
misma y el diagnosticarla a quienes la padecen no es 
fácil por el estigma social, lo que estorba mucho para 
pedir ayuda y para dar la consejería correcta por el te-
mor a que las personas se sientan ofendidas. Por ello, a 
pesar de la evidencia científica dura del impacto que 
tiene prescribir un EVS, el personal de salud se resiste 
por la falta de disposición al cambio, pero, sobre todo, 
por el contexto que prevalece día con día. Seguiremos 
sumando esfuerzos para lograr una niñez feliz, una adul-
tez plena y una vejez digna.
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CAPÍTULO 35
INTRODUCCIÓN

En los últimos 40 años la enfermedad por hígado gra-
so (EHG) ha cobrado gran notoriedad; se calcula que afec-
ta cuando menos a una cuarta parte de la población 
mundial. Esta enfermedad no distingue entre hombres o 
mujeres, niños o adultos, obesos o no obesos ni ricos o 
pobres, y su frecuencia es tal que se considera que ya al-
canza proporciones epidémicas.

A lo largo de los años esta enfermedad ha recibido 
diferentes nombres, razón por la que en este texto se ci-
tará con aquellos que fueron utilizados en las referencias 
originales, aun cuando la tendencia actual a nivel interna-
cional es denominarla metabolic (dysfunction) associated 
fatty liver disease (MAFLD).

Los cambios en el estilo de vida que caracterizan a la 
modernidad han sido determinantes para provocar este 
aumento escandaloso de casos; por un lado, tenemos la 
mala alimentación, que promueve el consumo exagerado 
de azúcares refinados y grasas saturadas; y por otro, un 
sedentarismo extremo. Esta combinación de malos hábi-
tos ha dado como resultado a nivel global un incremento 
significativo de casos de obesidad, diabetes mellitus tipo 
2 (DM2), hipertensión arterial (HTA) y dislipemias (DLP), 
entidades que, como es sabido, conforman el llamado 
síndrome metabólico (SMet), del cual se considera que la 
EHG es un componente más.

Si bien es cierto que la EHG puede afectar a cualquier 
persona, en cualquier país, también es cierto que existen 
algunas características propias de algunas poblaciones 
que pueden hacerlas más o menos susceptibles.

En el caso de la población mexicana, al parecer existen 
algunas condiciones propias que nos hacen singularmente 
diferentes y que explican, entre otras cosas, una alta preva-
lencia de la enfermedad. Para comprender mejor por qué 
ocurre esto de manera tan particular en México, reiterada-
mente haremos referencia a los reportes de resultados de la 
Encuesta Nacional de Salud y Nutrición de 2020 (ENSANUT), 
del Instituto Nacional de Salud Pública, y al estudio epide-
miológico realizado en 2019 por la Asociación Mexicana de 

Gastroenterología, al cual denominaremos AMG-MAFLD y 
cuya importancia radica en que se realizó en 585 volunta-
rios de población abierta y se analizó el perfil epidemioló-
gico de los que resultaron afectados por MAFLD1.

Desde hace varios años se sabe que en la población 
mexicana hay algunos condicionantes de tipo genético 
que favorecen una mayor predisposición a la enferme-
dad; pero, además, hay otros de tipo ambiental que pro-
mueven el desarrollo de todas las enfermedades que con-
forman el SMet, incluida la EHG.

El interés de los investigadores para desentrañar los 
secretos de la fisiopatología de la EHG es notable y los 
avances son innegables; sin embargo, debemos admitir 
que ésta sigue siendo muy compleja. Todavía hay muchos 
cabos sueltos que dificultan comprender con claridad la 
interrelación que existe entre la genética, la disbiosis, el 
SMet, la dieta y el sedentarismo; y algunas otras condicio-
nes propias del sujeto como sexo, edad o consumo de 
alcohol, por mencionar algunas de mayor relevancia.

Aquí revisaremos algunas características de la pobla-
ción mexicana que pueden explicar una aparente mayor 
vulnerabilidad a la EHG, aunque seguramente, en la me-
dida que se avance en el conocimiento de la enfermedad 
y se realicen más estudios en nuestro país, surgirán otras 
de las que hasta ahora no tenemos evidencia suficiente. 

Para comprender mejor la importancia de estas carac-
terísticas tan comunes en la población mexicana, nuestro 
punto de partida será la nueva denominación de esta 
enfermedad, que, como veremos más adelante, nos faci-
lita el diagnóstico y nos permite tener un mejor entendi-
miento de ella.

NUEVA NOMENCLATURA

A finales del año 2019, un grupo de expertos hepató-
logos predominantemente europeos se reunió para acor-
dar una nueva denominación de la enfermedad, debido 
a que el término más aceptado y vigente hasta ese mo-
mento era non alcoholic fatty liver disease (NAFLD) o 
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enfermedad por hígado graso no alcohólica (EHGNA), la 
cual era confusa y estigmatizante por hacer mención al 
alcohol, pero sobre todo hacía una alusión negativa res-
pecto de lo que no es la enfermedad.

A raíz de esa reunión, se acuñó el acrónimo MAFLD, y 
en español se propone el acrónimo EHMet, que corres-
ponde a enfermedad hepática metabólica3.

Más allá de los beneficios que ofrece esta nueva no-
menclatura para unificar criterios y agrupar a pacientes 
con características similares, nos ofrece grandes ventajas 
con fines epidemiológicos, de estudio y tratamiento. 

Ahora se acepta, por fin, que esta enfermedad es emi-
nentemente metabólica y muy heterogénea, pues si bien 
hay pacientes que comparten el diagnóstico de MAFLD, 
su fisiopatología no necesariamente es la misma, con lo 
que ahora se reconocen subtipos de pacientes. Por ejem-
plo, podemos tener tres pacientes con MAFLD: uno con 
peso normal y DM2, otro sólo con HTA y DLP y otro con 
obesidad, DM2 y DLP. Aun cuando los tres tienen la mis-
ma enfermedad, sus comorbilidades son diferentes por-
que su fisiopatología es diferente, lo cual explica, entre 
otras cosas, por qué entre los distintos tratamientos pro-
puestos las respuestas han sido tan diferentes entre unos 
pacientes y otros, pues metabólicamente los enfermos no 
son necesariamente iguales.

En la nueva denominación de MAFLD (o EHMet) (Fig. 
1) ahora se hace énfasis en las condiciones metabólicas 
alteradas que con frecuencia se presentan en la población 
afectada; es ahí donde radican algunas de las principales 
características de la población mexicana que explican, en 
principio, por qué esta enfermedad es tan frecuente en 
nuestro país, y las revisaremos a continuación (Fig. 1).

PREVALENCIA

La prevalencia de la EHGNA a nivel mundial es muy 
variable y depende mucho de la región geográfica que se 
estudie; por ejemplo, en África se reporta en el 13.8%, 
mientras que en Oriente Medio llega al 31.9%. En prome-
dio, se estima una prevalencia mundial del 25%4. En Mé-
xico hay pocos estudios epidemiológicos y las prevalen-
cias reportadas de igual forma son muy variables, debido 
a que se han estudiado poblaciones diferentes, con mé-
todos de diagnóstico diferentes; sin embargo, el estudio 
AMG-MAFLD1 aporta datos más apegados a la realidad 
nacional, pues se llevó a cabo en población abierta con 
una estricta y muy completa metodología. Lo más desta-
cable de esta investigación es que la prevalencia de la 
MAFLD en la población estudiada fue del 41.3%, la que ya 
se considera como una de las más altas a nivel internacio-
nal y nos coloca como un país de muy alta prevalencia.

SÍNDROME METABÓLICO

Los componentes del SMet son obesidad, DM2, DLP e 
HTA, aunque adicionalmente se considera a la EHGNA 
como el componente hepático de dicho síndrome. Exis-
ten varios criterios de diagnóstico para establecer el 
SMet, pero los más utilizados son los de la Organización 
Mundial de la Salud (OMS), la Federación Internacional de 
Diabetes y el Programa Nacional de Educación Sobre el 
Colesterol III. Es por eso que las cifras de prevalencia son 
muy variables, ya que todo depende de los criterios utili-
zados. En México, las cifras van del 13.6 al 54.4% en adul-
tos y el 20% en niños5-7. 

Se sabe que la mayoría de los pacientes con EHGNA 
tienen cuando menos un componente del SMet. En un 
metaanálisis realizado a nivel mundial por Younossi, et 
al., con poco más de ocho millones de pacientes con 
EHGNA, se reportó una prevalencia del SMet del 42.5%8, 
mientras que en México el estudio AMG-MAFLD1 repor-
tó en población general una prevalencia del SMet del 
41.8%, pero lo preocupante es que entre los casos con 
MAFLD esta prevalencia se elevó hasta un 61.6%. En la 
tabla 1 se muestra una comparativa de prevalencias del 
SMet y sus componentes en ambas series, en la que des-
taca que las prevalencia del SMet, obesidad y DM2 son 
mayores en la población mexicana en comparación con 
los promedios del metaanálisis realizado a nivel mundial 
(Tabla 1).

Los componentes del SMet han mostrado en los últi-
mos años una tendencia a la alza en la población mexica-
na, tal como revelan diversos reportes de las ENSANUT, 
que analizaremos a continuación.

Figura 1. Nueva denominación de la MAFLD (adaptado de Eslam, et al.2) .
US: ultrasonido; HbA1c: hemoglobina glicosilada; HOMA: modelo de 
evaluación de la homeostasis; PC: proteína C .

MAFLD/EHMet

Obesidad o sobrepeso Peso normal DM2

Esteatosis hepática
(US, biomarcadores, biopsia, etc.)

Dos o más de los siguientes:
HTA > 130/85

Cintura > 102/88 cm
Glucemia > 100-125 mg/dl

Dislipemia
HbA1c > 5.7-6.4% u HOMA > 2.5

PC reactiva > 2 mg/dl
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Sobrepeso y obesidad

Respecto al sobrepeso y la obesidad en adultos mexica-
nos, la ENSANUT de 2020 reportó una prevalencia de sobre-
peso del 38.2% y de obesidad del 35.81%, haciendo un to-
tal del 74.05% de adultos mexicanos afectados por estas 
condiciones. Para fines prácticos, se considera que tres de 
cada cuatro adultos mexicanos tienen exceso de peso9.

De los componentes del SMet, la obesidad es el que se 
asocia con mayor frecuencia al hígado graso. En el metaaná-
lisis de Younossi, et al.8 se hace referencia a que el 51% de los 
casos tenían obesidad. Al parecer, este porcentaje es mayor 
en México, pues según los resultados del estudio AMG-MA-
FLD, el 66.9% de los casos eran obesos (índice de masa cor-
poral [IMC] ≥ 30) y el 29.8% tenían sobrepeso (IMC ³ 25)1.

Es de destacar que, de acuerdo a estas cifras, en Méxi-
co el 96.7% de los casos de MAFLD están asociados a 
obesidad o sobrepeso, y solamente el 3.3% corresponde-
ría a casos de no obesos, lo que representa una cifra me-
nor a la reportada en otros países occidentales, que osci-
la entre el 5 y 8%, y mucho menor al 20% que se ha 
reportado en algunos países asiáticos4.

Diabetes mellitus

En 2019 la prevalencia mundial de DM2 se estimaba 
en un 8.3%, mientras que en México, para el año 2018, la 
ENSANUT reportó una prevalencia del 16.8% y, en 2020, 
del 15.7%, cifras que para fines prácticos duplican las ci-
fras promedio reportadas en el resto del mundo10.

El metaanálisis de Younossi, et al. reportó DM2 en el 
22.5% de los pacientes con NAFLD8 y en el estudio mexica-
no AMG-MAFLD el porcentaje fue ligeramente superior, un 
23.6%1.

Hipertensión arterial

En el año 2021, la OMS estimaba que un 16% de la 
población mundial estaba afectada de HTA; en contraste, 
en México, con los criterios de la American Heart Associa-
tion, el Instituto Nacional de Salud Pública reportó en el 
año 2020 una prevalencia nacional del 49.4% en adultos11.

La presencia de HTA entre los pacientes del estudio 
de Younossi, et al.8 fue del 39.3%, y en el AMG-MAFLD, del 
36%1.

Dislipemia

Finalmente, respecto a la DLP, los resultados de la EN-
SANUT de 2020 indican que el 29.3% de la muestra estu-
diada tenía cuando menos un indicador de DLP altera-
do10. Y a nivel internacional, en pacientes con NAFLD se 
encontró DLP en el 69.1%8 y una cifra mucho menor en 
los pacientes mexicanos, con 30.2%1.

Según los reportes de resultados de la ENSANUT, po-
demos concluir que, en términos generales, los compo-
nentes del SMet afectan a un grupo considerable de adul-
tos mexicanos, situación que nos convierte en una 
población más vulnerable a la EHMet.

Además del impacto negativo del SMet, existen algu-
nas otras condiciones muy particulares que incrementan 
el riesgo de EHMet entre la población mexicana.

NUTRICIÓN

En los últimos 50 años, el consumo de azúcares refina-
dos y grasas saturadas se ha disparado a nivel mundial, 
en parte, por razones económicas e interés de la industria 
de los alimentos, que utiliza predominantemente fructosa 
en casi todos los alimentos procesados, y que la cada vez 
más popular comida rápida (o chatarra) tiene como sus-
tento no solamente la fructosa añadida, sino grandes can-
tidades de grasas saturadas, que además se ofrecen en 
porciones cada vez más grandes.

A diferencia de la glucosa, que induce una señal de 
saciedad temprana y un vaciamiento gástrico tardío, la 
fructosa tiene varios inconvenientes, entre los que desta-
can un índice glucémico muy bajo. Por otra parte, su ca-
pacidad para inducir saciedad es menor debido a una 
menor supresión de la hormona grelina, que entre otras 
funciones estimula el apetito. Es por eso que quienes la 
consumen en exceso suelen ingerir una mayor cantidad 
de alimentos, para poder saciar el apetito, y de esta forma 
se promueve la obesidad12. 

Tabla 1. Comparativa de prevalencias de SMet y sus componentes en dos series de pacientes con MAFLD

SMet Obesidad DM2 HTA DLP

Younossi8 (internacional) 42.5% 51.3% 22.5% 39.3% 69.1
Bernal-Reyes1 (Veracruz, México) 61.6% 66.9% 23.6% 36% 30.2%
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Adicionalmente, la fructosa actúa directamente en el 
hígado, donde promueve la producción de ácidos grasos 
que se transforman en colesterol de lipoproteína de muy 
baja densidad y es capaz de inhibir la lipólisis en el tejido 
adiposo13. Lamentablemente, y a pesar de lo ya mencio-
nado, la fructosa es la favorita de la industria de los ali-
mentos debido a su muy bajo costo; así entonces, el con-
sumo excesivo de fructosa es hoy en día una de las 
principales causas de la esteatosis hepática, el trastorno 
inicial de la EHMet.

El reporte de la ENSANUT de 2020 destaca que, entre 
los adultos mexicanos, el consumo de fructosa como azú-
car añadida es común y está diversificado: el 86.7% la 
consume en bebidas industrializadas de todo tipo, el 
35.9% como cereales y el 29.8% como dulces y postres10.

En el estudio AMG-MAFLD se empleó una miniencues-
ta de consumo de alimentos (MiniECA), la cual, de mane-
ra práctica, estratifica la calidad de la alimentación en 
muy buena, buena, mala y muy mala. El resultado mostró 
que, entre los sujetos afectados por MAFLD, el 36.4% te-
nían mala alimentación y el 9.9% muy mala alimentación, 
en tanto que entre los no afectados las cifras fueron me-
nores, con un 29.7 y 7.6%, respectivamente1.

ACTIVIDAD FÍSICA

La actividad física es hoy en día una de las principales 
herramientas disponibles para evitar y combatir la EHMet; 
sin embargo, por lo visto ésta no es una práctica suficien-
temente difundida entre nuestra población.

De acuerdo a una comunicación reciente del Instituto 
Nacional de Estadística y Geografía14, el 60.4% de la pobla-
ción mexicana se declaró físicamente inactiva. De manera 
por demás interesante, esta cifra coincide con el estudio 
AMG-MAFLD, en el cual se encontró que el 61.6% de los 
afectados por MAFLD reportaron tener baja actividad física, 
mientras que entre los no afectados el porcentaje fue del 
48.1% (odds ratio [OR]: 1.73; IC 95%: 1.24-2.42; p < 0.001)1.

EDAD

Se sabe que a partir de los 60 años el riesgo de enfer-
medad se incrementa. Este dato fue confirmado en el 
metaanálisis de Younossi, et al.8 ya referido, en el que se 
destaca que a nivel mundial el 62% de los sujetos afecta-
dos tenían 60 años o más. En México, el estudio AMG-MA-
FLD mostró que es a partir de los 50 años cuando se 
presenta un aumento notable de casos, observándose 
que más del 54% de ellos se concentran en este grupo 
etario1, como se muestra en la tabla 2, lo que puede 

interpretarse como que en México el riesgo de la enfer-
medad aumenta en población más joven respecto a lo 
reportado en otras series internacionales.

FIBROSIS

La fibrosis es el signo de peor pronóstico en la EHGNA 
porque se asocia con mayor morbimortalidad, motivo por 
el cual debe ser evitada de manera prioritaria y la vigilancia 
de los casos detectados no debe subestimarse. Desafortu-
nadamente, la mayoría de los pacientes desconocen su 
condición respecto a la fibrosis hepática, tal como se de-
mostró recientemente en un estudio multicéntrico en Nor-
teamérica, en el que se encontró que el 30% de los casos 
documentados por biopsia tenían fibrosis avanzada15, 
mientras que en el estudio AMG-MAFLD se documentó con 
elastografía de transición F3 o F4 en el 39.8% de los casos1.

GENÉTICA

El avance tecnológico ha permitido desentrañar mu-
chos de los secretos de la EHG. Algunos de los resultados 
más notables se han dado en el campo de la genética, 
donde se han hecho aportaciones que tienen importan-
tes implicaciones etiológicas, fisiopatológicas, epidemio-
lógicas, clínicas y eventualmente hasta terapéuticas. 

Algunos genes se han relacionado con la EHGNA, entre 
los cuales destacan rs738409 PNPLA3 y TM6SF2, ambos 
presentes en la población mexicana. De particular interés 
es el primero, que se ha estudiado más ampliamente y se 
ha demostrado su relación con mayor riesgo de EHGNA y 
peor pronóstico. Uno de los primeros en llamar la atención 
al respecto fue Stefano, quien demostró que el gen 

Tabla 2. Cuadro comparativo del porcentaje de casos 
con hígado graso por grupo de edad. En la población 
mexicana aumentan notablemente a partir de los 50 
años, mientras que a nivel internacional esto ocurre 

después de los 60 años

Grupo de 
edad (años)

Bernal-Reyes1

(% del total 
de casos)

Veracruz, México

Younossi8 

(% por grupo 
de edad)

Internacional

18-29 3.7 -
30-39 16.9 22.4
40-49 25.6 26.5
50-59 33.1 27.4

> 60 20.7 62.1
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rs738409 PNPLA3 se relaciona con mayor riesgo de EHGNA, 
con un OR de 3.26 (IC 95%: 2.11-7.21)16.

En la población mexicana, el gen PNPLA3 tiene una de 
las prevalencias más altas a nivel mundial; se estima que 
puede ser mayor del 70%17.

Específicamente, en la población mexicana se han rea-
lizado dos estudios que confirman la alta prevalencia del 
gen PNPLA3 en el 59 y 77% de los pacientes con EHG-
NA18,19, confirmando así la fuerza de esta asociación.

CONCLUSIONES

En este capítulo se han mencionado algunas caracterís-
ticas de la población mexicana que, ciertamente, con res-
pecto a MAFLD nos hacen diferentes al resto del mundo. La 
conjunción de ellas ha determinado que en México la pre-
valencia sea de las más altas reportadas hasta ahora a nivel 
mundial. 

Hoy sabemos que hay dos factores condicionantes de 
disfunción metabólica asociada a la MAFLD: la mala ali-
mentación, basada en el consumo de fructosa y grasas 
saturadas, y el sedentarismo extremo; ambos, por desgra-
cia, comunes en la población mexicana. Como resultado 
de estos malos hábitos, es de destacar que la prevalencia 
de obesidad, DM2, HTA y SMet en la población general es 
considerable y mayor a la reportada en otras latitudes, lo 
cual nos hace más vulnerables a la MAFLD. 

Dada la reconocida asociación entre esta disfunción 
metabólica y la MAFLD, podemos explicarnos, entonces, 
por qué la prevalencia de la MAFLD es tan alta en nuestra 
población, a diferencia de lo que ocurre en otros países. 
En el comparativo de casos con la MAFLD entre la pobla-
ción mexicana y otras series internacionales, destaca que 
el SMet, obesidad y DM2 son más frecuentes en México, 
mientras que la HTA y DLP ocurren con menor frecuencia 
al promedio de otras series internacionales8.

Algunas otras diferencia de los pacientes mexicanos, 
con respecto a otras poblaciones, son que entre nosotros 
el riesgo de MAFLD aumenta después de los 50 años de 
edad, en promedio 10 años antes de lo reportado en 
otras series internacionales. La prevalencia de la MAFLD 
en no obesos no parece ser un problema mayor en Méxi-
co, pues el porcentaje de casos observado en el estudio 
AMG-MAFLD fue del 3.3%, menor en relación con otras 
series reportadas a nivel internacional. El porcentaje de 
casos con fibrosis avanzada en México es mayor a los re-
portados en otras series. Y, por último, genéticamente te-
nemos mayor susceptibilidad a la enfermedad.

Así entonces, hay evidencia de que respecto a la MAFLD 
no somos iguales al resto del mundo, pues la población 
mexicana tiene características propias, tanto genéticas 

como ambientales, que favorecen una alta prevalencia de 
la enfermedad, con más comorbilidades, aumento significa-
tivo de casos en edades más tempranas, en relación con el 
resto del mundo, un peor pronóstico y más fibrosis, razones 
suficientes para hacer nuevamente un llamado a las autori-
dades sanitarias de nuestro país para atender a la brevedad 
las raíces de este problema, con programas efectivos orien-
tados a mejorar la calidad de la alimentación y aumentar la 
activación física, particularmente en la población infantil.
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CAPÍTULO 36
Encefalopatía hepática mínima
José Luis Pérez Hernández, Fátima Higuera de la Tijera y Jorge Emilio Lira Vera

INTRODUCCIÓN 

En nuestro país, la cirrosis es la cuarta causa de mor-
talidad general, la tercera causa de muerte en hombres 
entre 15 y 64 años y se encuentra entre las 10 primeras 
causas de hospitalización en los institutos de salud, con 
una tasa de mortalidad de 20.3/100,000 habitantes1. La 
encefalopatía hepática es una complicación muy frecuen-
te en los pacientes con cirrosis y motivo constante de in-
greso hospitalario. Se define como un síndrome neurop-
siquiátrico que aparece en un paciente con hepatopatía 
crónica (cirrosis hepática) y menos frecuente en insufi-
ciencia hepática aguda. Las manifestaciones clínicas van 
desde sutiles alteraciones en las funciones mentales su-
periores, conocidas como encefalopatía hepática mínima 
(EHM), hasta coma profundo, descerebración y muerte. La 
encefalopatía se presenta desde un 50 hasta un 70% de 
los pacientes con cirrosis, y si bien su aparición es poten-
cialmente reversible, conlleva un mal pronóstico, ya que 
se traduce en una menor reserva funcional hepática. La 
EHM o subclínica es una etapa previa de la encefalopatía 
hepática clínica o manifiesta. Esta entidad comprende al-
teraciones cognitivas observadas en pacientes con cirro-
sis que no tienen evidencia de encefalopatía clínica y que 
a simple vista no se puede diagnosticar, sino que requiere 
de diferentes tipos de pruebas para poder confirmar y/o 
descartar su diagnóstico. Está asociada con un incremen-
to en la incidencia en los accidentes de tráfico y el dete-
rioro en la calidad de vida, ya que puede afectar a la rea-
lización de tareas básicas de la vida diaria. Pero su mayor 
importancia radica en que se ha observado un incremen-
to en el riesgo de progresión a encefalopatía manifiesta o 
clínica y también está inversamente correlacionada, se-
gún algunos estudios, con la sobrevida2.

ENFOQUE DIAGNÓSTICO

Algunas alteraciones neurológicas o psiquiátricas suti-
les y detectadas únicamente mediante pruebas psicomé-
tricas o en el electroencefalograma (EEG) pueden ser la 
única manifestación de un episodio de EHM; pero si pro-
gresa, se puede encontrar un paciente con alteraciones 
en su personalidad, alteraciones en el ciclo sueño-vigilia 
y enlentecimiento psicomotor progresivo, y si avanza aún 
más, puede presentar desorientación en tiempo, lugar y 
persona. Para el diagnóstico de la EHM se utilizan las si-
guientes pruebas.

Pruebas y baterías neuropsicológicas

Las pruebas neuropsicológicas valoran las respues-
tas de una persona en la ejecución de pruebas en un 
periodo de tiempo controlado, con lo cual se obtiene 
información de funciones mentales de dominios cogni-
tivos bien establecidos. El tiempo empleado en este 
tipo de pruebas depende del número de escalas y de 
las áreas o dominios cognitivos que se deseen evaluar. 
En general, las pruebas neuropsicológicas utilizadas en 
la EHM evalúan la velocidad y precisión motora, aten-
ción, concentración, orientación visoespacial, construc-
ción visual y, en menor grado, la memoria. Se requiere 
de personal entrenado tanto en su aplicación como en 
la calificación. Debido a que miden características in-
trínsecas de las personas, son susceptibles de variación 
por factores individuales como la edad, la lengua ma-
terna o el nivel de educación. También deben compa-
rarse con la población normal, por lo que requieren de 
estandarización3.
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Puntaje psicométrico de encefalopatía 
hepática 

En 1998, un grupo de expertos sugirió que el puntaje 
psicométrico de encefalopatía hepática (PHES) podría ser 
considerado como el estándar de oro en el diagnóstico 
de la EHM. El PHES consiste en una batería de cinco prue-
bas psicométricas que han sido validadas en Italia, Ale-
mania, España y también en México. Consiste en la apli-
cación de cinco pruebas. Los pacientes deben: a) unir con 
una línea números consecutivos, b) números y letras con-
secutivas, c) números con figuras, d) marcar un punto en 
el centro de los círculos contenidos en una hoja de papel 
y f ) hacer un recorrido entre dos líneas (Fig. 1). Los resul-
tados deben ser corregidos según la edad y el tiempo de 
escolaridad de los pacientes, y se deben subir a una pági-
na en línea de la Sociedad Española de Gastroenterología 
(www.redeh.org/phesapp/datos.html) para el resultado 
final, en donde un resultado de ≤ 4 desviación estándar 
es diagnóstico de EHM. Sin embargo, la realización de 

esta batería puede ser lenta y propensa al sesgo, que 
puede ser atribuible, entre otros factores, al estado de 
ánimo del paciente, a su grado de escolaridad y a la inte-
racción con el médico o personal que realice la prueba4.

Pruebas computarizadas

La frecuencia crítica de parpadeo (CFF) o destello es 
una prueba de detección visual. Se basa en la capacidad 
sensorial del sujeto para detectar cambios en las propie-
dades físicas de los estímulos, por lo que, aun cuando los 
estímulos no son manipulados por el clínico, su puntaje 
depende completamente de los tiempos de respuesta, 
como en las pruebas neuropsicológicas. La prueba de la 
CFF se realiza con un equipo especial (Hepatonorm 
Analyzer, Freiburgo, Alemania) y consiste en presentar al 
sujeto pulsos de luz en frecuencia decreciente, quien 
debe presionar un botón en cuanto perciba que la luz 
que parpadea da la impresión de fusionarse con la luz de 

Figura 1. PHES . 
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referencia. De forma típica se realiza un ensayo de entre-
namiento y ocho de prueba. Las frecuencias de detección 
se promedian para calcular la CFF. El tiempo total de la 
prueba es de 15-30 min, y depende del color y luminosi-
dad del estímulo, la distancia entre la fuente de luz y el 
ojo del sujeto, el ángulo visual y la edad del sujeto. Kir-
cheis, et al. definieron el punto de corte como menor de 
39 Hz mediante el sistema de prueba de Schunhfried, 
aunque recientemente SharmaP y SharmaBC han estima-
do en su estudio un punto de corte de 38 Hz, lo cual re-
presenta una diferencia con el criterio de 39 Hz para de-
tectar encefalopatía de cambios mínimos. La gran 
desventaja es que en México no existen suficientes equi-
pos para la práctica diaria y están limitados a unidades de 
investigación5.

Pruebas neurofisiológicas

Las pruebas electrofisiológicas en otras áreas como en 
neurología y psiquiatría se consideran con mayor sensibi-
lidad y especificidad que las pruebas neuropsicológicas. 
Al principio se utilizó el EEG y los potenciales provocados 
de latencia corta para el diagnóstico de la EHM pensando 
en que funcionaría como en las enfermedades neurológi-
cas; sin embargo, no fue así. Aun cuando el EEG y los 
potenciales provocados de latencia corta detectan cam-
bios en la organización cerebral y en el procesamiento de 
las propiedades físicas de los estímulos, no lograron la 
suficiente sensibilidad y especificidad, ya que no detec-
tan cambios cognitivos. Para ello se requiere de otro tipo 
de potenciales, que son los potenciales evocados de la-
tencia larga o simplemente (PE). Al igual que la CFF, los 
PE no son específicos para una enfermedad, pero a dife-
rencia de ésta se les considera como índices de procesa-
miento unimodal o multimodal con valor clínico. Las alte-
raciones en la EHM, como lo revelan las pruebas 
neuropsicológicas, pertenecen más al aspecto cognitivo 
que al procesamiento sensorial de los estímulos. Los PE, 
también llamados potenciales cognitivos o potenciales 
relacionados a eventos (PRE), incorporan tanto los aspec-
tos sensoriales como los aspectos cognitivos del procesa-
miento de los estímulos. Al igual que los potenciales pro-
vocados de latencia corta, los PRE se obtienen del EEG al 
parear estímulos con este último, de modo que las varia-
ciones de voltaje aparecen como series de ondas que 
reflejan ambos tipos de procesamiento. Las primeras on-
das o componentes son sensibles a las propiedades físi-
cas de los estímulos, mientras que las ondas subsecuen-
tes reflejan el procesamiento cognitivo. El P300 es uno de 
los componentes de los PRE más ampliamente estudia-
dos. Se obtiene al presentar dos clases de estímulos (p. 

ej., dos clases de nueve sonidos) en una serie en la que se 
debe identificar uno de ellos y se asocia una tarea de dis-
criminación (p. ej., presionar un botón) mientras se igno-
ra el otro. La respuesta del cerebro ante el estímulo rele-
vante se asocia a procesos de discriminación sensorial, 
actualización del contexto y memoria de trabajo. Para 
obtener el P300 se requiere de la colocación de un míni-
mo de tres electrodos: dos en el cuero cabelludo y uno 
como referencia. La prueba dura entre 5 y 10 min, en la 
que se presentan entre 200 y 400 estímulos mientras se 
adquiere el EEG. De los estímulos, entre el 15 y 20% son 
relevantes, cuyo procesamiento genera el P300. En gene-
ral, los PE son independientes de la respuesta motora, ya 
que reflejan etapas del procesamiento que se realiza en 
el cerebro, aunque es común obtener también el tiempo 
de reacción o de respuesta. El P300 no se limita a estímu-
los auditivos, sino que también se puede obtener con 
estímulos visuales y somatosensoriales. El P300 comparte 
con la CFF procesos de discriminación. La ventaja del 
P300 es que no requiere forzosamente de respuesta mo-
tora y proporciona información de cómo se procesan los 
estímulos en el cerebro, y en este caso resulta sensible a 
los cambios que en él se realicen. Por tal motivo resulta 
útil para evaluar los efectos de medicamento y si hay 
cambios asociados a la progresión de la encefalopatía de 
cambios mínimos. El P300 tiene una confiabilidad test-re-
test de 0.7, es independiente del idioma, escolaridad o 
respuesta, y varía con la edad y con el uso de medica-
mentos que afectan al sistema nervioso central. En la de-
tección de alteraciones causadas por la encefalopatía de 
cambios mínimos, el P300 auditivo ha identificado todos 
los casos en los que hay deterioro cognitivo identificado 
también con pruebas neuropsicológicas, aun cuando con 
estas últimas no se hayan detectado todos los casos con 
encefalopatía de cambios mínimos6.

Test de Stroop 

En 1886, J. M. Cattell comprobó que el tiempo que se 
tarda en leer palabras es mucho menor que el necesario 
para reconocer simples colores. Diversas investigaciones 
sobre este fenómeno condujeron a lo que posteriormen-
te se ha denominado efecto de Stroop (Stroop, 1935) y a 
la creación de una de las pruebas más utilizadas en el 
ámbito escolar y neuropsicológico. El efecto de Stroop, 
originalmente descrito por su descubridor, John R. Stroop, 
en 1935, se refiere a la interferencia que se produce en el 
sujeto cuando realiza una prueba en la que debe indicar 
el color de la tinta con la que está escrita una palabra, 
que no coincide con su significado (Stroop-PC). Esta 
prueba precisa la ejecución en un proceso controlado de 

https://www.fundacioncadah.org/web/categoria/tdah-en-el-aula-en-etapa-escolar.html
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una tarea novedosa, mientras se debe impedir la intru-
sión de un proceso automático. Es decir, es como se llama 
a una clase de interferencia semántica producida como 
consecuencia de nuestra automaticidad en la lectura. 
Esto nos ocurre cuando el significado de la palabra inter-
fiere en la tarea de nombrar, por ejemplo, el color de la 
tinta en que está escrita. Recientemente, Bajaj J y su equi-
po han desarrollado una aplicación para dispositivos in-
teligentes para el diagnóstico de la EHM, llamada En-
cephalApp-Stroop test. 

El formato incluye un estado «Off», más fácil, donde 
los sujetos tienen que tocar el color apropiado de los sig-
nos ### presentados desde «verde», «azul» y «rojo», y un 
estado difícil, «On», que presenta estímulos de color dis-
cordante; por ejemplo, la palabra verde se presentará en 
color azul, y la respuesta correcta es azul. El orden de las 
ejecuciones debe completarse a su vez antes de que la 
aplicación avance. Se deben realizar: 1. dos prácticas des-
activadas en «Off»; 2. cinco pruebas activadas «Off»; 3. dos 
prácticas «On», y 4. cinco pruebas activas en «On». Cada 
evaluación se detiene cuando se comete un error. El resul-
tado del tiempo inactivo se suma al tiempo activo, y el 
resultado se introduce en la página web https://www.en-
cephalapp.com/test1.html para el diagnóstico de EHM7.

TRATAMIENTO

Si bien existen diferentes modalidades de tratamiento 
farmacológico, todos están encaminados a disminuir los 
niveles séricos de amonio, y con ello lograr la remisión de 
la encefalopatía. Desde hace ya varios años se utilizan los 
laxantes osmóticos (lactulosa oral), que disminuyen la flo-
ra bacteriana, con la consecuente disminución de la pro-
ducción de amonio a nivel intestinal. También se han 

usado antimicrobianos, como la neomicina o rifaximina, 
para disminuir la flora bacteriana y secundariamente la 
producción de amonio. Otra alternativa terapéutica es la 
utilización de medicamentos que disminuyan el amonio 
por otra vía, como la L-ornitina L-aspartato, que induce al 
amonio al ciclo de la urea para su metabolismo, lográndo-
se así una disminución de los niveles de amonio sérico y, 
secundariamente, remisión de la encefalopatía hepática. 
Este medicamento es seguro y eficaz, ya ha sido probado 
en diferentes trabajos de investigación y se utiliza en for-
ma rutinaria en el tratamiento de la encefalopatía hepáti-
ca. Su contraindicación más importante es en aquellos 
pacientes con insuficiencia renal, justo porque incrementa 
los niveles de urea. Existe en presentación oral y parente-
ral. La presentación oral consiste en un sobre de gránulos 
que tiene 3 g del medicamento y que se utiliza en la EHM8.
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CAPÍTULO 37

EPIDEMIOLOGÍA, FACTORES DE RIESGO 
Y CULPABLES MÁS COMUNES 

Múltiples publicaciones hacen referencia a la verdadera 
epidemiología de la toxicidad hepática por fármacos. La 
lesión hepática identificada por la elevación de las enzimas 
hepáticas temporalmente relacionada con el inicio o sus-
pensión de un fármaco sospechado se denomina lesión 
hepática inducida por fármacos (DILI)1. Casi 1,000 fármacos 
y diversos químicos se reportaron como hepatotóxicos du-
rante el siglo pasado, pero la mayoría de los registros glo-
bales enlistan sólo algunos fármacos como causa de DILI. 
En un registro reciente de la Drug Induced Liver Injury Ne-
twork, de casi 900 pacientes y 190 agentes, los primeros 
cinco fueron causantes del 27% y los primeros 10 de más 
de una tercera parte de todos los casos, indicando que la 
mayoría de los fármacos que causan DILI lo hacen en rela-
tivamente pequeños números2. Higuera de la Tijera repor-
tó DILI en 110 pacientes, de los cuales 84 (76.4%) eran 
mujeres, con una media de edad de 42.6 ± 14.1 años. La 
mayoría de los casos tuvieron un valor de relación de ala-
nino aminotransferesa/fosfatasa alcalina con patrón coles-
tásico (39%). Respecto a los desenlaces clínicos, 35 (32%) 
desarrollaron insuficiencia hepática aguda y 11 (10%) falle-
cieron. En este estudio mexicano es importante señalar 
que los culpables más comúnmente asociados fueron los 
productos de herbolaria (29%), seguidos de los antibióti-
cos (16.5%). De estos últimos, las quinolonas, la ceftriaxona 
y la amoxicilina-ácido clavulánico fueron los más implica-
dos3. Se han descrito factores de riesgo no genéticos que 
pueden predisponer a un individuo a presentar DILI, y 
pueden ser propios del huésped, ambientales o relaciona-
dos con el fármaco (Tabla 1). Los asociados al huésped 
abarcan la edad, sexo, desnutrición, obesidad, embarazo, 
diabetes mellitus, comorbilidades, incluyendo la enferme-
dad hepática, e indicaciones del fármaco. Los medicamen-
tos causantes de DILI en niños y adultos difieren según las 
indicaciones de los fármacos. La edad puede conferir sus-
ceptibilidad a tener DILI de forma fármaco-específica. Por 

ejemplo, los fármacos que actúan en el sistema nervioso 
central y los antibióticos son los agentes causantes más 
frecuentes de DILI en niños. A mayor edad, el riesgo de 
DILI por antibióticos como isoniazida, amoxicilina-clavulá-
nico y nitrofurantoína se incrementa4,5. 

LESIÓN HEPÁTICA INDUCIDA  
POR FÁRMACOS EN ENFERMEDAD 
HEPÁTICA CRÓNICA

Se ha mencionado que no existe una definición sepa-
rada de DILI en los pacientes con enfermedad hepática 
crónica (EHC) preexistente, por ello las definiciones actua-
les son las mismas que en los pacientes sin EHC. Al eva-
luar la lesión bioquímica para DILI en el contexto de EHC, 
la mayoría de los estudios recomiendan la comparación 
con los valores basales (que a menudo aumentan) en lu-
gar del límite normal superior reportado. Debido a esto, 
es conocido que la DILI es un desafío diagnóstico en la 
EHC, posiblemente debido a que pueden existir brotes de 
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Tabla 1. Factores de riesgo de DILI

Huésped Ambientales Asociados  
a fármacos

Edad Tabaquismo Dosis diaria
Sexo Consumo de alcohol Perfil metabólico 
Embarazo Infecciones Efecto de clase 

y sensibilización 
cruzada

Malnutrición Eventos  
inflamatorios

Interacciones 
farmacológicas 

Obesidad Polifarmacia 
Diabetes mellitus
Comorbilidades 
hepáticas
Indicaciones  
de tratamiento
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enfermedad hepática subyacente y pueden simular DILI o 
prexistencia de enfermedad hepática viral, autoinmune y 
relacionada con el alcohol. Esto obliga a que el clínico 
tenga una alta sospecha diagnóstica, que en la mayoría 
de las ocasiones debe ser por exclusión6. Se ha reportado 
que la preexistencia de cirrosis confiere un riesgo relativo 
de 2.72 para mortalidad, e incluso mayor riesgo de desa-
rrollar DILI por fármacos antituberculosos como pirazina-
mida cuando la cirrosis está en etapa Child-Pugh B o C 
con historia de consumo de alcohol7,8. 

PREDISPOSICIÓN GENÉTICA

Existen genes asociados con el desarrollo de DILI, los 
cuales se dividen en dos grupos: los asociados al sistema 
inmune y los genes asociados a la absorción, desintoxica-
ción, metabolismo y excreción (ADME) involucrados en 
generar estrés celular9. Se han estudiado diversos genes 
candidatos y estudios de asociación a genoma completo, 
dentro de los cuales su función biológica y variaciones 
interindividuales predisponen a objetivos de susceptibili-
dad para DILI10. La mayoría de asociaciones identificadas 
en estudios de genoma han sido variaciones genéticas en 
la región HLA del cromosoma 6. Algunos alelos de HLA 
específicos se han vinculado a mayor riesgo de DILI según 
el agente causal y su relación genética10. Se han identifica-
do asociaciones específicas para amoxicilina-ácido cla-
vulánico con HLA HLA-A*02:01, DRB1*15:01 y DQB1*06:02, 
y para otros fármacos descritas en la tabla 210,11. Las varia-
ciones asociadas a ADME no son tan fuertes como las HLA, 
pero su importancia radica en su asociación con efectos 
adversos farmacológicos a nivel molecular y generación 
de metabolitos reactivos. Se han descrito variaciones 
ADME con SLCO1B1 y NAT2, dentro de las cuales se han 
reportado casos asociados a uso de metamizol, y también 
han tenido un rol en la DILI asociado al uso de antituber-
culosos y amoxicilina-ácido clavulánico9. La identificación 
de genes asociados en la práctica clínica y reducción de 

los casos de DILI es limitada y algunos poseen un valor 
positivo predictivo bajo; sin embargo, con algunos fárma-
cos como abacavir se indica el examen genético previo a 
la prescripción por reacciones de hipersensibilidad asocia-
das a variantes de antígeno leucocitario humano (HLA)10. 
Existe, además, asociación con variantes no HLA donde se 
han descrito modificaciones del PTPN22, que juega un rol 
en la activación del sistema inmune9.

HISTOLOGÍA EN LESIÓN HEPÁTICA 
INDUCIDA POR FÁRMACOS 

La biopsia hepática no es obligatoria en la evaluación 
de la DILI. La frecuencia con la que una biopsia hepática 
hace un diagnóstico definitivo es baja y, por lo general, sólo 
complementa el estudio al sugerir otro diagnóstico o des-
cartar uno alternativo, en lugar de revelar una descripción 
de libro de texto de la DILI. Se han descrito algunas carac-
terísticas para definir algunos fenotipos con rasgos histoló-
gicos definidos para algunos fármacos (Tabla 3). El Colegio 
Americano de Gastroenterología tiene indicaciones para 
valorar biopsias en casos de sospecha de DILI, como5,12:

 – Si la hepatitis autoinmune sigue siendo una etiolo-
gía posible y si se contempla la terapia inmunosu-
presora.

 – Si hay un aumento constante de la bioquímica he-
pática o signos de empeoramiento de la función 
hepática a pesar de suspender el presunto agente 
agresor.

 – Si el nivel máximo de alanina-aminotransferasa 
(ALT) no ha disminuido en > 50% a los 30-60 días 
después del inicio en casos de DILI hepatocelular o 
si el pico de fosfatasa alcalina no ha disminuido en 
un 50% a los 180 días en casos de enfermedad co-
lestásica. 

 – En casos de DILI donde se contempla el uso conti-
nuo o la reexposición al agente implicado. 

 – Si las alteraciones del perfil hepático persisten más 
allá de los 180 días, asociadas con síntomas (p. ej., 
prurito) o signos (p. ej., ictericia y hepatomegalia), 
para evaluar la presencia de EHC y DILI crónica.

SISTEMAS CUANTITATIVOS PARA 
EVALUACIÓN DE PREDICCIÓN

Se ha desarrollado un sistema cuantitativo a través de 
un software llamado DILIsym® para predecir y entender la 
injuria hepática por fármacos en humanos y animales. Se 
basa en el conjunto de mecanismos que intervienen en el 
daño junto con las características del metabolito que 

Tabla 2. Asociación genética de fármacos de uso 
común causantes de DILI

Fármaco Locus

Amoxicilina-clavulanato HLA A*02:01
HLA DRB1*15:01-DQB1*06:02 

Fenofibrato, terbinafina HLA A*33:01
Minociclina HLA B*35:02
Estatinas rs116561224 
Rifampicina FAM65B, rs10946737 
Efavirenz ERN1, rs199650082 
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predispone a la injuria. Dentro de éstos, los tres mecanis-
mos principales que se toman en cuenta son el estrés 
oxidativo y las toxicidades mitocondrial y por ácidos bilia-
res13. Este modelo ha sido ampliamente estudiado y revi-
sado, y ha demostrado éxito en predecir la presencia de 
estrés hepatocelular tardío que lleva a la cascada de 
eventos asociados a la injuria hepática, describiendo la 
distribución del fármaco a nivel hepático junto con los 
procesos fisiológicos a dicho nivel. Las predicciones de 
hepatotoxicidad se basan en estudios de toxicidad in vitro 
sobre el efecto del fármaco en los tres mecanismos prin-
cipales de injuria antes descritos y utiliza el conocimiento 
actual de la fisiología hepática para crear una red interac-
tiva que simule el efecto del fármaco14. La medición de la 
concentración hepática del fármaco se estima mediante 
sus propiedades físico-químicas y datos preclínicos de 
distribución tisular, en función de concentración media e 
incluso espectroscopia de masa para concentración intra-
celular. Posteriormente, el modelo predice de forma tiem-
po-dependiente la muerte del hepatocito y la consecuen-
te liberación de biomarcadores séricos, dentro de los 
cuales el de mayor interés es la ALT, por ser más sensible 
para muerte hepatocelular. Otros marcadores que se to-
man en cuenta son la bilirrubina sérica, como parámetro 
de función hepática, glutamato deshidrogenasa, citoque-
ratina 18 y micro-ARN15.

El perfil de seguridad de muchos fármacos asociados 
con DILI está ampliamente estudiado y establecido; sin 
embargo, este modelo podría predecir el perfil de seguri-
dad hepático previo a ensayos clínicos, reduciendo el nú-
mero necesario de dichos ensayos y orientando el mane-
jo de riesgos de DILI, ya que permite predecir modelos en 
individuos sanos estándar o en poblaciones simuladas. 
Es, además, una herramienta que puede proporcionar uti-
lidad en optimizar la interpretación de pruebas de 

función hepática, incluyendo biomarcadores de injuria 
hepática, ya que proporciona gráficos de predicciones de 
bioquímica hepática en el tiempo16.

EVALUACIÓN DE CAUSALIDAD 

Existen escalas de causalidad para determinar la aso-
ciación entre la injuria hepática y el fármaco administrado 
que permiten orientar el diagnóstico de forma más obje-
tiva y poder aplicarse de forma reproducible en todos los 
casos sin sustituir el criterio clínico17. Dentro de los mode-
los de causalidad descritos están el Roussel-Uclaf Causali-
ty Assessment Method (RUCAM), la Clinical Diagnostic Scale 
y la puntuación Digestive Disease-Japan, la cual ha sido 
publicada únicamente en japonés18. Estas escalas utilizan 
variables similares con sistemas de puntuación asignados 
que permiten valorar la probabilidad de DILI según cada 
caso. Las categorías que toman en cuenta son la tempo-
ralidad de administración del fármaco y la injuria hepáti-
ca, hepatotoxicidad conocida, factores de riesgo, medica-
mentos concomitantes y rechallenge, que consiste en 
retirar el agente causal para valorar si la reexposición al 
mismo fármaco puede provocar la recurrencia de DILI, 
entre otros factores que intervienen en estos modelos de 
causalidad1,18. Un nuevo modelo propuesto recientemen-
te, llamado Revised Electronic Causality Assessment Me-
thod, se basa en la puntuación del RUCAM; sin embargo, 
contiene modificaciones que permiten la valoración más 
clara y objetiva que el modelo tradicional, con un área 
bajo la curva de 0.89. Este modelo ayuda a orientar en la 
práctica clínica sobre los puntos clave a tomar en cuenta 
dentro de las amplias posibilidades diagnósticas para ase-
gurar que los datos necesarios se hayan considerado de 
forma adecuada para la valoración de la causalidad19,20.

Tabla 3. Fenotipos y claves histopatológicas en DILI

Fenotipo Claves histológicas Fármacos

Hígado graso agudo con acidosis láctica Esteatosis hepática macrovesicular Didanosina, fialuridina, valproato
Necrosis hepática aguda Colapso y necrosis del parénquima hepático Isoniazida, niacina
Hepatitis similar autoinmune Células plasmáticas y hepatitis de interfase Nitrofurantoína, minociclina
Colestasis blanda Balonización de hepatocitos con mínima inflamación Esteroides anabólicos
Hepatitis colestásica Balonización de hepatocitos con inflamación Fenitoína, amoxicilina-clavulanato
Fibrosis/cirrosis Colagenización hepática con mínima inflamación Metotrexato, amiodarona
Hepatitis inmunoalérgica Infiltrado eosinofílico Trimetoprim-sulfametoxazol
Regeneración nodular Nódulos hepáticos microscópicos o macroscópicos Azatioprina, oxaliplatino
Hígado graso no alcohólico Macroesteatosis y microesteatosis, balonización de 

hepatocitos e inflamación periportal
Tamoxifeno

Síndrome de obstrucción sinusoidal Inflamación con obliteración de las venas centrales Busulfán
Síndrome de conductos biliares evanescentes Escasez de conductos biliares interlobulares Sulfonamidas, b-lactámicos
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TRATAMIENTO

El paso inicial para el tratamiento es la retirada del fár-
maco causante de la injuria hepática, lo cual resulta esen-
cial para prevenir la progresión del daño y valorar, según 
la gravedad o presencia de datos de falla hepática, la ne-
cesidad de monitorización ambulatoria u hospitalización. 
Se han evaluado diversas opciones terapéuticas, las cuales 
han mostrado beneficio en el tratamiento; sin embargo, no 
hay suficientes datos que sugieran un cambio en el curso 
natural de la enfermedad21. Tras la retirada del fármaco, la 
mayoría de los casos se resuelven de forma espontánea; 
sin embargo, pueden aparecer síntomas como prurito, que 
se puede manejar con antihistamínicos como hidroxizina 
o difenhidramina, además de considerar el uso de colesti-
ramina. Se puede valorar dentro de las medidas generales 
además el uso de silimarina; sin embargo, su rol en el caso 
de DILI aún no está muy claro5. La N-acetilcisteína (NAC), 
conocida como antídoto para hepatotoxicidad por aceta-
minofén, también ha sido propuesta como alternativa te-
rapéutica, ya que ha demostrado en estudios mejor super-
vivencia sobretodo en casos de falla hepática aguda en 
estadios tempranos por DILI idiosincrático no inducido por 
acetaminofeno21. Algunos casos de DILI han mostrado me-
joría de niveles de transaminasas y del índice internacional 
normalizado tras el uso de NAC con un periodo de tiempo 
de hasta dos semanas22. Los corticosteroides han mostra-
do beneficio en casos de DILI asociada a uso de inhibido-
res de punto de control inmunitario en casos modera-
dos-severos, con el uso de prednisona 0.5-1 mg/kg/día 
disminuyendo la dosis de forma escalonada durante al 
menos cuatro semanas. También se han utilizado en casos 
de injuria otros agentes, como los inhibidores de factor de 
necrosis tumoral, especialmente en el caso de elevación 
prolongada de transaminasas o aparición de ictericia17. El 
uso de ácido ursodesoxicólico no se ha comprobado en 
ensayos controlados; sin embargo, ha demostrado benefi-
cio en injuria hepática de tipo colestasis y se ha utilizado, 
además, en caso de colestasis crónica posterior a DILI23. El 
uso de L-carnitina ha demostrado revertir la encefalopatía 
hepática y beneficios en el tratamiento de hepatotoxici-
dad por valproato22. El uso de colestiramina por un perio-
do corto de dos semanas disminuye la hepatotoxicidad 
inducida por fármacos selectos como la leflunomida23. La 
falla hepática aguda es una emergencia médica que com-
promete la vida del paciente y es ocasionada mayormente 
por intoxicación por paracetamol seguido de fármacos an-
tituberculosos; sin embargo, hasta un 8-11% de DILI idio-
sincrática puede tener esta presentación clínica. El tras-
plante hepático tiene beneficio de supervivencia en estos 

casos de hasta un 80% en cinco años, y otras alternativas 
no específicas como la diálisis con albúmina y el intercam-
bio de plasma de alto volumen pueden mejorar los pará-
metros del hígado, pero se necesitan más estudios para 
demostrar beneficios en la supervivencia22. 
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CAPÍTULO 38
Hepatitis alcohólica
Fátima Higuera de la Tijera, José Luis Pérez Hernández y Jorge Emilio Lira Vera 

INTRODUCCIÓN

La hepatitis asociada al alcohol (HAA) es una forma 
potencialmente mortal de falla hepática aguda sobre cró-
nica, donde más del 80% tienen cirrosis subyacente1 y 
que ocurre en pacientes con consumo excesivo y conti-
nuo de alcohol. La HAA se caracteriza por ictericia súbita, 
inflamación sistémica, disfunción sintética hepática y pre-
sencia de datos clínicos de descompensación, que inclu-
yen ascitis, encefalopatía y hemorragia de origen hiper-
tensivo portal2, además de predisposición al desarrollo de 
infecciones, falla renal y disfunción multiorgánica3. 

EPIDEMIOLOGÍA

En pacientes con HAA grave la mortalidad se reporta 
entre el 20 y 50% a los 28 días y hasta el 70% a los 90 días 
se seguimiento3. La HAA suele presentarse con mayor fre-
cuencia en hombres (cerca del 60-80%)4,5, con una edad 
promedio de 43 ± 9.5 años de edad4. Existen diferencias 
en cuanto al pronóstico en los pacientes con HAA según 
el origen étnico: los nativos americanos y los asiáticos/
isleños del Pacífico tienen una mortalidad hospitalaria 
significativamente mayor en comparación con los blan-
cos no hispanos5.

Un estudio multicéntrico en México que incluyó 175 
pacientes reportó que el 69% tenían además cirrosis y el 
71% desarrollaron por lo menos una complicación durante 
su hospitalización: insuficiencia renal aguda (43%), infec-
ciones (48%), encefalopatía (49%) y hemorragia gastroin-
testinal (HGI) (17%). Las principales causas de mortalidad 
a los 90 días fueron: sepsis (20%), falla hepática (24%) y 
falla multiorgánica (46%). Los pacientes con un consumo 
de alcohol > 120 g/día fallecieron en un 76 versus 46% de 
los pacientes que consumieron menores cantidades de al-
cohol (p < 0.0001). La mortalidad en los pacientes mexica-
nos clasificados como Age-Bilirubin-INR-Creatinine (ABIC) A, 
B y C fue del 13, 50 y 81%, respectivamente6.

Los pacientes mexicanos con HAA exhiben mayor 
mortalidad que otras poblaciones. En el estudio de Mora-
les-Arraez, et al., que incluyó 2,581 pacientes, la mortali-
dad general a los 28 y 90 días fue del 20 y 30.9%, respec-
tivamente. México mostró las tasas más altas de 
mortalidad a 28 (37.8%; p  <  0.001) y 90 días (56.8%; 
p  <  0.001) en comparación con toda la cohorte. Otros 
países con mayor mortalidad en comparación con toda la 
cohorte fueron Colombia a 28 días (27.5%; p = 0.008), Ca-
nadá a 90 días (32.1%; p = 0.009), Brasil a 28 días (22.2%; 
p  <  0.001) y a 90 días (33.3%; p  <  0.001), y la India a 28 
días (23.2%; p  < 0.001) y 90 días (35%; p  < 0.001). Por el 
contrario, el Reino Unido y Corea fueron los países que 
mostraron una tasa de mortalidad más baja a 28 días 
(15.9% [p < 0.001] y 16.1% [p < 0.001], respectivamente) 
y a 90 días (26.2% [p < 0.001] y 22.3% [p < 0.001], respec-
tivamente)7.

CRITERIOS PARA EL DIAGNÓSTICO

Actualmente el diagnóstico de HAA puede ser defini-
tivo, probable o posible según una combinación de crite-
rios histológicos, clínicos y bioquímicos, y la exclusión de 
potenciales factores que constituyen el diagnóstico dife-
rencial de la HAA8,9 (Tabla 1).

Estratificación pronóstica y beneficio 
del tratamiento con glucocorticoides

En la actualidad, diversos estudios han demostrado la 
superioridad del Model for Endstage Liver Disease (MELD), 
ABIC y de la escala de hepatitis alcohólica de Glasgow 
(GHAS) en comparación con la tradicional función discri-
minante de Maddrey (FDM) ≥ 32, para predecir la morta-
lidad a corto plazo, pero también, y más importante aún, 
para definir el beneficio de la terapia con corticosteroides 
(CS)10-12. Forrest, et al. demostraron que los pacientes con 
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HAA sin HGI y sin sepsis con ABIC basal ≥ 6.71 muestran 
beneficio en cuanto a la reducción de mortalidad a 28 
días tras el tratamiento con CS (prednisolona 14.6% vs. no 
prednisolona 21%; p = 0.02). De igual manera, los pacien-
tes con estas características y un puntaje de GAHS ≥ 9 
fallecieron en menor proporción a 28 días (21 vs. 29.3%; 
p = 0.04). Sin embargo, los pacientes con HGI o sepsis no 
mostraron beneficio con el tratamiento a base de gluco-
corticoides. Tampoco hubo mejoría a 90 días de segui-
miento en ningún subgrupo evaluado10. 

Arab, et al. también demostraron que no todos los 
pacientes se benefician de la administración de glucocor-
ticoides, ya que éstos sólo mejoraron la supervivencia en 
pacientes con puntuaciones MELD entre 21 (hazard ratio 
[HR]: 0.61; 0.39-0.95; p  =  0.03) y 51 (HR: 0.72; 0.52-0.99; 
p  =  0.04). El efecto máximo del tratamiento con CS (21-
30% de beneficio de supervivencia) se observó con pun-
tuaciones MELD entre 25 (HR: 0.58; 0.42-0.77; p < 0.001) y 
39 (HR: 0.57; 0.41-0.79; p < 0.001). El tipo de CS utilizados 
(prednisona, prednisolona o metilprednisolona) no influ-
yó en la supervivencia (p = 0.25)11.

EVALUACIÓN DE LA RESPUESTA AL 
TRATAMIENTO CON CORTICOSTEROIDES

La falta de descenso temprano en los niveles de bili-
rrubina sérica después de siete días de terapia con CS ha 
resultado uno de los parámetros más certeros para 

identificar a los pacientes con alto riesgo de muerte a los 
seis meses. Basándose en este precepto, se ha desarrolla-
do el modelo de Lille, que toma en cuenta la edad, los 
parámetros de función hepática previos al tratamiento y 
la evolución de los niveles séricos de bilirrubina después 
de un ciclo de CS de siete días. Una puntuación ≥ 0.45 
indica falta de respuesta a los CS y se asocia con un riesgo 
muy alto de mortalidad (alrededor del 75%) a los seis me-
ses. También se ha demostrado que una mejoría en la 
puntuación MELD durante los primeros siete días de tra-
tamiento predice una mejor supervivencia12. 

OTRAS ESTRATEGIAS TERAPÉUTICAS 
MÁS ALLÁ DE LOS CORTICOSTEROIDES

Otras estrategias que han resultado prometedoras13-16, 
pero que aún requieren de mayor validación, son la admi-
nistración de N-acetilcisteína (NAC), metadoxina (MTD) o 
factor estimulante de colonias de granulocitos (G-CSF). 
Las características principales de éstos y otros agentes se 
resumen en la tabla 2.

TRASPLANTE HEPÁTICO

Varios estudios han demostrado el beneficio del tras-
plante hepático en el pronóstico de pacientes selecciona-
dos con HAA grave refractaria. Por citar un ejemplo, 

Tabla 1. Criterios para el diagnóstico de HAA8,9 

Definitiva A. Criterios clínicos  – Inicio de ictericia dentro de las 8 semanas anteriores
 – Consumo continuo de > 40 g (mujeres) o 60 g (hombres) de alcohol/día durante 6 meses o más, con 

menos de 60 días de abstinencia antes de la aparición de ictericia
 – AST > 50 UI/l, AST/ALT > 1.5, y ambos valores < 400 UI/l 
 – Bilirrubina sérica total > 3.0 mg/dl

B. Criterios histológicos  – Los hallazgos histológicos típicos incluyen esteatosis macrovesicular, infiltración de neutrófilos, 
balonización de hepatocitos y cuerpos de Mallory-Denk. La fibrosis siempre está presente con una 
distribución pericelular o perisinusoidal que muestra un patrón clásico de cerca de alambre de 
gallinero a medida que se extiende hacia fuera, a veces hasta el espacio portal

 – La mayoría de los pacientes tienen cirrosis subyacente
 – Otros hallazgos comunes incluyen la presencia de megamitocondrias y bilirrubinostasis

C. Exclusión de otros* y 
ausencia de hallazgos 
atípicos

 – Marcadores negativos para enfermedad hepática autoinmune (anticuerpos antinucleares < 1:160 o 
anticuerpos antimúsculo liso < 1:80)

 – Ausencia de sepsis, choque, HGI grave, consumo de cocaína o uso reciente de un fármaco con 
potencial hepatotóxico dentro de los últimos 30 días

Probable No se requiere biopsia  – Cumple criterios A
 – Ausencia de criterios C

Posible Se recomienda que 
estos pacientes se 
sometan a biopsia para 
confirmar el diagnóstico

 – Cumple con ciertos criterios clínicos A
 – Existen factores confusores de criterios C
 – Evaluación incierta del consumo de alcohol (p. ej., el paciente niega el consumo excesivo de 

alcohol) y pruebas de laboratorio atípicas (p. ej., AST < 50 UI/ml o > 400 UI/ml, relación AST/
ALT < 1.5), anticuerpos antinucleares > 1:160 o anticuerpos antimúsculo liso > 1:80

*Considerar que los pacientes con hepatitis C o B crónicas o esteatohepatitis no alcohólica no suelen presentarse de una manera que semeje a la HAA . ALT: alanina-aminotransferasa;  
AST: aspartato aminotransferasa; HAA: hepatitis asociada al alcohol .
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Tabla 2. Otros agentes potenciales en HAA grave13-16

Agente Mecanismo de 
acción

Tipo de estudio y número  
de pacientes (n)

Criterio de 
inclusión

Resultados principales

Calostro de 
bovino 
hiperinmune 
purificado 
(IMM-124E)

IgG contra LPS y 
translocación 
bacteriana

ECA controlado con placebo  
de calostro bovino con CS 
(n = 20)

FDM ≥ 52 Disminución significativa de FDM a las 8 semanas

ECA controlado con placebo 
(n = 57)

MELD ≥ 20 y ≤ 28 Sin diferencia en LPS después de 28 días y 
ningún beneficio en mortalidad a 180 días

Rifaximina Antibiótico de 
acción luminal, 
modulación de MF

Etiqueta abierta
Rifaximina + CS versus controles 
históricos CS (n = 19)

FDM > 32 o 
MELD > 21

Sin diferencia en cuanto a reducción de 
infecciones (21 vs. 32%)

Lactobacillus 
subtilis/
Streptococcus 
faecium

Modulación de MF ECA controlado con placebo 
(n = 117)

HAA Reducción de enzimas hepáticas en ambos 
grupos al día 7

TMF Modulación de MF Etiqueta abierta
TMF versus CS versus soporte 
nutricional versus PTX (n = 51)

HAA grave Mejor supervivencia con TMF a los 3 meses (75 
vs. 38 vs. 29 vs. 30%, respectivamente; p = 0.04)

Etiqueta abierta
TMF versus controles emparejados 
(estándar de atención) (n = 13)

HAA grave Mejor supervivencia con TMF a 1 y 3 meses (100 
vs. 60%, respectivamente [p = 0.02] y 53.8 vs. 
25%, respectivamente [p = 0.14])

Anakinra Antagonista de 
IL-1R

ECA
Antagonista de IL-1R + zinc + PTX 
versus CS (n = 103)

FDM > 32 o 
MELD > 20

Sin diferencia en supervivencia a 180 días (69.7 
vs. 55.8%, respectivamente; p = 0.28)

Emricasan Inhibidor pan-
caspasa

ECA controlado con placebo 
(n = 5)

MELD = 21-34 o 
35-40 si 
puntuación 
SOFA < 10

Fase II terminada debido al alto nivel del fármaco 
en pacientes enfermos

Selonsertib 
(GS-4997)

Inhibidor de 
ASK-1

ECA selonsertib + CS versus CS 
(n = 99)

FDM = 32-60 Ningún efecto sobre la supervivencia (70.3 vs. 
81.7%, respectivamente; p = 0.18) en la semana 
24

NAC Antioxidante ECA
NAC + CS versus CS 
(n = 174)

FDM ≥ 32 Menor mortalidad a 1 mes (8 vs. 24%; p = 0.006), 
pero no a 3 meses (22 vs. 34%; p = 0.06) ni a 6 
meses (27 vs. 38%; p = 0.07)

MTD Antioxidante ECA MTD + CS versus CS (n = 70) FDM ≥ 32 Mejoría significativa en: supervivencia a 30 días 
(74.3 vs. 45.7%; p = 0.02) y a 90 días (68.6 vs. 
20%; p = 0.0001)
Menor desarrollo de encefalopatía (28.6 vs. 60%; 
p = 0.008) y de síndrome hepatorrenal (31.4 vs. 
54.3%; p = 0.05)

ECA MTD + CS versus CS versus 
MTD + PTX versus PTX (n = 135)

FDM ≥32 Grupos tratados con MTD tuvieron mejoría en 
supervivencia a 3 meses (PTX + MTD 59.4 vs. 
PTX 33.3% [p = 0.04] y CS + MTD 68.6 vs. CS 
20% [p = 0.0001]) y a 6 meses (PTX + MTD 50 vs. 
PTX 18.2% [p = 0.01] y CS + MTD 48.6 vs. CS 
20% [p = 0.003])

IL-22 en 
infusión 
(F-652)

Regeneración 
hepática, 
antiinflamatorio, 
antioxidante

Etiqueta abierta, escalada de 
dosis (10, 30 o 45 mg/kg)
(n = 18)

MELD = 21-28 Seguro sin eventos adversos significativos en el 
día 42

G-CSF Movilización de 
células madre 
hematopoyéticas y 
proliferación de 
células 
progenitoras 
hepáticas

Etiqueta abierta (pacientes de UCI)
G-CSF versus G-CSF + NAC 
versus terapia estándar con PTX 
(n = 57)

FDM ≥ 32 Mejor supervivencia a 90 días tanto con G-CSF 
como con G-CSF + NAC versus terapia estándar

ECA
G-CSF versus placebo 
(n = 28)

FDM ≥ 32 en no 
respondedores a 
esteroides

Mortalidad similar a 28 días (21.4 vs. 28.6%, 
respectivamente; p = 0.69)

ELAD Terapia de soporte 
celular hepática

ECA ELAD versus tratamiento 
estándar 
(n = 203)

FDM ≥ 32, 
bilirrubina ≥ 8 
mg/dl
MELD ≤ 35

Sin diferencia en efectos adversos ni en 
supervivencia (51.1 vs. 49.5%, respectivamente; 
p = 0.9) a 91 días

ECA ELAD versus tratamiento 
estándar 
(n = 151)

FDM ≥ 32 (18-49 
años, MELD < 30, 
creatinina < 1.3 e 
INR < 2.5)

Fase III finalizada debido a un punto final primario 
fallido
Supervivencia global comparable (70.5 vs. 69.9%, 
respectivamente; p = 0.76)

CS: corticosteroides; ECA: ensayo clínico aleatorizado; ELAD: sistema de diálisis hepática extracorpórea; FDM: función discriminante de Maddrey; G-CSF: factor estimulante de colonias de 
granulocitos; HAA: hepatitis asociada al alcohol;  IgG: inmunoglobulina G; IL: interceucina; LPS: lipopolisacárido; MF: microbiota fecal; MTD: metadoxina; NAC: N-acetilcisteína; PTX: pentoxifilina; 
TMF: trasplante de microbiota fecal; UCI: Unidad de Cuidados Intensivos; INR: cociente internacional normalizado .
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Mathurin, et al. evaluaron 26 pacientes con HAA grave 
que no respondieron al tratamiento con CS; alrededor del 
7% de todos los que no respondieron fueron evaluados 
para un trasplante hepático temprano y, después de un 
proceso de selección estricto, se sometieron a trasplante 
después de una mediana de tiempo de espera de 13 días. 
La supervivencia de los pacientes trasplantados fue mejor 
que la de los no trasplantados: 77 versus 23% a los seis 
meses y 71 versus 23% a los dos años, respectivamente. 
La recaída de alcohol después del trasplante ocurrió en 
tres pacientes después de 720, 740 y 1,140 días. No hubo 
pérdida del injerto relacionada con la recaída del alcohol 
durante el periodo de seguimiento. Por ello, los expertos 
recomiendan que la selección de candidatos para tras-
plante debe considerarse en pacientes con HAA grave sin 
respuesta a esteroides, tomando en cuenta también el 
riesgo de recaída en el alcohol basado en el perfil psico-
social del paciente, la estabilidad social y la red de ayuda 
familiar, la ausencia de tratamientos previos para la de-
pendencia del alcohol, la ausencia de consumo actual de  
fármacos y ausencia de trastorno mental grave coexisten-
te, que parecen ser los mayores determinantes a tomar en 
cuenta en la actualidad; sin embargo, todavía se necesi-
tan criterios de selección mejor definidos para la selec-
ción de candidatos y herramientas precisas para predecir 
la recaída en el alcohol después del trasplante hepático12.

CONCLUSIONES

 – La HAA es un trastorno potencialmente grave con 
elevada mortalidad, particularmente en la pobla-
ción mexicana.

 – El diagnóstico de HAA debe sospecharse por el an-
tecedente de consumo riesgoso de alcohol y se 
basa en la presencia de alteraciones clínicas y bio-
químicas que permiten clasificarla en probable o 
posible.

 – Ante factores confusores es importante conside-
rar la biopsia hepática, que dicta el diagnóstico 
definitivo.

 – Las ventanas del MELD, ABIC y GHAS son más pre-
cisas que la FDM y las que en la actualidad deben 
ser utilizadas para tomar decisiones respecto al ini-
cio de CS.

 – La única ventaja demostrada de la terapia con CS es 
la mejoría de supervivencia a 28 días; sin embargo, 

la presencia de sepsis o de HGI son determinantes 
de mal pronóstico que pueden comprometer la su-
pervivencia.

 – La administración concomitante de NAC, G-CSF o 
MTD parecen ser estrategias que favorecen mejor 
posibilidad de lograr respuesta al tratamiento mé-
dico.

 – Los pacientes no respondedores a CS presentan 
elevada mortalidad, y bajo una selección estricta y 
cuidadosa debe considerarse la posibilidad de tras-
plante hepático.
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CAPÍTULO 39 Abordaje y tratamiento de la hepatitis 
autoinmune
Aldo J. Montano-Loza 

INTRODUCCIÓN

La hepatitis autoinmune (HAI) una enfermedad carac-
terizada por inflamación crónica del hígado, presencia de 
hepatitis de interfase en la exanimación histológica, ele-
vación de inmunoglobulina G (IgG) y producción de au-
toanticuerpos. La opinión de expertos sugiere que la HAI 
resulta de la pérdida de tolerancia inmunológica contra 
los hepatocitos1.

Actualmente se reconocen dos tipos de HAI según sus 
marcadores serológicos y fenotipos clínicos. La tipo 1 es 
la forma más común, constituyendo el 90% de todos los 
casos, y se caracteriza por la presencia de anticuerpos 
antinucleares (ANA) y/o anticuerpos contra el músculo 
liso (AML). El 80% de los pacientes son mujeres y ocurre 
a cualquier edad. Aproximadamente, el 40% de los indivi-
duos afectados tienen enfermedades autoinmunes con-
comitantes, como tiroiditis autoinmune, sinovitis o enfer-
medad inflamatoria intestinal. La tipo 2 se caracteriza por 
la presencia de anticuerpos tipo 1 contra los microsomas 
de hígado/riñón (anti-LKM1). Ésta se presenta principal-
mente en niños y las enfermedades autoinmunes concu-
rrentes son principalmente la diabetes mellitus tipo 1, el 
vitíligo y la tiroiditis autoinmune2. 

La HAI ocurre principalmente en mujeres, pero puede 
afectar a ambos sexos, todos los grupos étnicos y todos 
los grupos de edad. La distribución tiende a ser bimodal, 
generalmente con picos alrededor de la pubertad y entre 
la cuarta y sexta década de la vida, y una proporción sig-
nificativa de los pacientes presentan HAI después de los 
65 años de edad3. 

DIAGNÓSTICO 

Los síntomas tempranos son fatiga y artralgias, pero 
más del 30% de los pacientes son asintomáticos al mo-
mento del diagnóstico. La HAI típicamente se diagnostica 
con la presencia de ANA, AML o anti-LKM1 en pacientes 

en quienes se han excluido otras enfermedades hepáti-
cas. Sin embargo, no existe una manifestación clínica o 
examen de laboratorio aislado que permita diagnosticar 
con certeza la HAI, por lo que se emplea una combina-
ción de criterios clínicos, de laboratorio e histológicos.

La biopsia hepática del hígado es indispensable para 
establecer el diagnóstico de HAI. El hallazgo característico 
es la hepatitis de interfase, definida como inflamación 
linfocítica o linfoplasmocítica portal que rebasa la placa 
limitante (primera línea de hepatocitos que rodean la tría-
da portal). Estos hallazgos histológicos no son específicos 
para la HAI y la ausencia de células de plasma en la infil-
tración no excluye el diagnóstico2,3. 

Los criterios diagnósticos más recientes se encuentran 
en el sistema simplificado, que es más fácil de utilizar en 
la práctica clínica, ya que utiliza solamente cuatro varia-
bles (Tabla 1)4.

TRATAMIENTO

Desde la década de 1970, tres ensayos clínicos contro-
lados demostraron la eficacia de la terapia con corticoeste-
roides en pacientes con HAI. El tratamiento con prednisona 
o prednisolona o budesónida en combinación con aza-
tioprina (AZA) se considera la terapia estándar. Sin embar-
go, no todos los pacientes responden a este tratamiento y 
los que responden pueden recaer después de suspenderlo. 

El tratamiento estándar para adultos con HAI es pred-
nisona, prednisolona o budesónida en combinación con 
AZA (Fig. 1). La terapia debe continuarse hasta la remi-
sión, falla del tratamiento, respuesta incompleta o toxici-
dad por medicamentos. El tratamiento debe continuarse 
al menos por dos años; sin embargo, la duración debe 
determinarse según la respuesta y la tolerancia a los me-
dicamentos. La duración media del tratamiento requerida 
para la resolución de los síntomas, normalización de las 
pruebas de función hepática y la mejoría de los hallazgos 
histológicos es de dos años. La resolución de los hallazgos 
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histológicos generalmente se presenta después de seis 
meses de la remisión clínica y bioquímica. El objetivo 
principal del tratamiento es la normalización completa de 
los síntomas clínicos, aminotransferasas, IgG y hallazgos 
histológicos. La normalización de las aminotransferasas, 
de la g-globulina y de los niveles de IgG, junto con la re-
solución histológica, reduce el riesgo relativo de recaída 
después de la retirada de los medicamentos de 3 hasta 11 
veces. La biopsia hepática antes de la retirada total del 

tratamiento es el mejor método para confirmar la resolu-
ción completa de la enfermedad y decidir si es factible 
suspender totalmente el tratamiento. Esto se debe a que 
hasta el 50% de los pacientes con niveles normales de 
aminotransferasas normales y g-globulinas tienen hepati-
tis de la interfase en la biopsia y estos pacientes general-
mente recaen después de suspender el tratamiento; por 
lo tanto, su identificación es indicación para la prolonga-
ción del tratamiento inmunosupresor2,3. 

Tabla 1. Sistema simplificado del Grupo Internacional para Hepatitis Autoinmune

Variable Valor Puntos Valor Puntos 

ANA o AML
Anti-LKM1
SLA 

≥ 1:40 1 ≥ 1:80
≥ 1:40

Positivos

2

IgG > VSN 1 > 1.1 VSN 2
Histología Compatible con HAI 1 Clásica de HAI 2
Ausencia de hepatitis viral Sí 2

Adaptado de Hennes, et al.4.

Figura 1. Tratamiento de primera línea para la HAI (adaptado de Mack, et al.2). 

Tratamiento de primera línea para HAI

HAI

CORTICOSTEROIDES
Prednisona o prednisolona (20-40 mg/día)
o budesónida (9 mg/día) 

AZA
Iniciar AZA 2 semanas después
(50-150 mg/día)  

Exámenes de laboratorio cada 1-2 semanas

HAI con cirrosis 

CORTICOSTEROIDES
No utilizar budesónida
Prednisona o prednisolona (20-40 mg/día)   

AZA
No utilizar en cirrosis descompensada
Iniciar AZA 2 semanas después (50-150 mg/día)  

Exámenes de laboratorio cada 1-2 semanas

HAI aguda grave   

CORTICOSTEROIDES
No utilizar budesónida
No utilizar AZA  

Prednisona o prednisolona (60 mg/día) o
corticosteroides IV  

Exámenes de laboratorio cada 12-24 h

M
an

te
ni

m
ie

nt
o

In
du

cc
ió

n 

Evaluar respuesta cada 4-8 semanas
(+) Respuesta bioquímica
• Disminuir prednisona o prednisolona a

5-10 mg/día o budesónida 3 mg/día en
un lapso de 6 meses

• Continuar con AZA

Evaluar respuesta cada 2-4 semanas
(–) Respuesta bioquímica
• Reconsiderar y revaluar diagnóstico
• Considerar tratamiento de segunda línea

Evaluar respuesta cada 4-8 semanas
(+) Respuesta bioquímica
• Disminuir prednisona o prednisolona a

5-10 mg/día o budesónida 3 mg/día
en un lapso de 6 meses

• Si se inicia, continuar con AZA

Evaluar respuesta cada 2-4 semanas
(–) Respuesta bioquímica
• Reconsiderar y revaluar diagnóstico
• Considerar tratamiento de segunda línea

Evaluar respuesta a los 7-14 días
(+) Respuesta bioquímica
• Disminuir cautelosamente prednisona o prednisolona
• Considerar AZA en ausencia de colestasis

Evaluar respuesta cada 1-2 semanas
(–) Respuesta bioquímica
• Reconsiderar y revaluar diagnóstico
• Considerar tratamiento de segunda línea
• Iniciar evaluación de trasplante hepático

Si se presenta encefalopatía hepática
• Trasplante hepático urgente

Una vez que se logra la remisión bioquímica:
• Exámenes de laboratorios cada 3-4 semanas
• Se puede intentar suspender corticosteroides mientras se continua con AZA
Después de la remisión bioquímica prolongada (24 meses)
• Exámenes de laboratorio cada 4-6 meses
• Considerar suspender la inmunosupresión en casos específicos, de preferencia después de
biopsia hepática (biopsia no es mandatorio)

Una vez que se logra la remisión
bioquímica:
• Exámenes de laboratorios cada 3-4 meses
• Utilizar la dosis de inmunosupresión más

baja requerida para mantener la remisión
• No suspender la inmunosupresión
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Las respuestas subóptimas al tratamiento incluyen la 
falla al tratamiento, la respuesta incompleta y la toxicidad 
a medicamentos. La falla del tratamiento se define como 
el deterioro de la función hepática durante el tratamien-
to, caracterizada por aumento progresivo de las amino-
transferasas o bilirrubina5. Estos pacientes tienen una alta 
probabilidad de desarrollar cirrosis hepática, requerir 
trasplante hepático o morir por insuficiencia hepática. 
Una respuesta incompleta se declara arbitrariamente des-
pués de seis meses de terapia convencional sin alcanzar 
remisión completa. Los pacientes mejoran, pero no a un 
grado para satisfacer criterios de remisión completa, y 
tienen un mayor riesgo de desarrollar cirrosis hepática y 
sus complicaciones6. La toxicidad a los medicamentos re-
quiere reducción de la dosis o la discontinuación prema-
tura de la prednisona o la AZA y el uso continuo de la 
inmunosupresión tolerada en una dosis ajustada. En pa-
cientes con efectos secundarios a la prednisona y con HAI 
moderada sin cirrosis, la budesónida es una opción apro-
piada, mientras que en los pacientes con efectos secun-
darios a la AZA, el uso de micofenolato de mofetilo es una 
opción adecuada7,8. 

Las recaídas después de suspender el tratamiento 
ocurren en el 40-85% de los pacientes, dependiendo de 
los valores de las pruebas de función hepática y los resul-
tados histológicos antes de la retirada del medicamento. 
Las recaídas se caracterizan por aumento de los niveles 
de aminotransferasas por encima de 2-3 veces el valor 
superior normal (VSN). Si se realiza biopsia hepática (si 
bien no es necesaria para el diagnóstico de recaída), 

generalmente revela hepatitis de interfase moderada-se-
vera. El retratamiento con el tratamiento original induce 
típicamente otra remisión, pero las recaídas se repiten 
hasta en el 70% después de seis meses de la retirada de 
los medicamentos. Con cada recaída y retratamiento au-
menta la frecuencia cirrosis y sus complicaciones, la posi-
bilidad de requerir un trasplante hepático y los efectos 
secundarios relacionados con los medicamentos. Por lo 
tanto, los pacientes con más de dos recaídas son candida-
tos a recibir tratamiento indefinidamente con dosis baja 
de prednisona o AZA.

El trasplante hepático está indicado en pacientes con 
cirrosis descompensada secundaria a HAI y en pacientes 
con presentación aguda grave que no responde al trata-
miento o pacientes con falla hepática fulminante. La so-
brevida del paciente y del injerto después del trasplante 
es del 80-90% a los cinco años y del 75% a los 10 años. La 
recurrencia de HAI postrasplante se presenta en aproxi-
madamente el 20% de los pacientes después de los cinco 
años, especialmente en los individuos que reciben trata-
miento inmunosupresor de forma inadecuada9,10. Los 
ajustes en el tratamiento inmunosupresor generalmente 
controlan la enfermedad recurrente e infrecuentemente 
se presenta cirrosis del injerto. 

Actualmente existe experiencia con otros medica-
mentos que han sido utilizados en pacientes con HAI que 
presentan respuestas subóptimas al tratamiento conven-
cional; sin embargo, la mayoría de estos medicamentos 
no han sido evaluados en ensayos clínicos controlados, 
por lo que su uso sigue siendo empírico (Tabla 2). 

Tabla 2. Tratamientos convencionales y empíricos para el manejo de respuestas subóptimas en pacientes con 
HAI 

Situación clínica Tratamientos convencionales Tratamientos empíricos posibles

1.ª opción 2.ª opción 3.ª opción 4.ª opción

Falla al tratamiento Prednisona (30 mg/día) y 
AZA (150 mg/día)

Prednisona (30 mg/día) y 
6-mercaptopurina (1.5 mg/
kg/día) 

Tacrolimus 
(4 mg 2 veces por día) 
o prednisona (30 mg/día) y 
micofenolato de mofetilo 
(2 g/día) 

Ciclosporina 
(5-6 mg/kg/día) 

Toxicidad a 
medicamentos 

En caso de intolerancia a 
prednisona: AZA (2 mg/kg/
día) 

En caso de intolerancia a 
AZA: prednisona (20 mg 
día) 

En caso de intolerancia a 
prednisona: budesónida 
(3 mg 2 veces por día) 

En caso de intolerancia a 
AZA: micofenolato de 
mofetilo 
(2 g/día) 

Respuesta incompleta Tratamiento de 
mantenimiento con 
prednisona a dosis ≤ 10 
mg/día si la AST < 3 VSN 

Tratamiento de 
mantenimiento con AZA (2 
mg/kg/día) si la AST < 3 
VSN

Tratamiento de mantenimiento con budesónida (3 mg 2 
veces por día), tacrolimus (4 mg 2 veces por día) o 
prednisona (10 mg/día) y micofenolato de mofetilo (2 g/
día) 

Recaída 
(> 2 de episodios)

Tratamiento de 
mantenimiento con AZA (2 
mg/kg/día) si la AST < 3 
VSN

Tratamiento de 
mantenimiento con 
prednisona a dosis ≤ 10 
mg/día si la AST < 3 VSN 

Tratamiento de 
mantenimiento con 
micofenolato de mofetilo (2 
g/día) 

Tratamiento de 
mantenimiento con 
ciclosporina (5-6 mg/kg/día) 

Adaptado de Montano-Loza, et al.11.
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PRONÓSTICO

La HAI no tratada suele tener un curso progresivo y 
llevar a la cirrosis hepática. El tratamiento adecuado pue-
de evitar que esto ocurra en la mayoría de los pacientes. 
Incluso en pacientes que debutan con cirrosis, el trata-
miento puede llevar a reducción de la fibrosis y reversión 
de la cirrosis hepática en algunos casos. 

En los pacientes en que la enfermedad ha avanzado 
hacia una cirrosis descompensada o se presentan como 
una hepatitis fulminante, el trasplante hepático es una 
buena opción, con excelente sobrevida. Si bien la enfer-
medad puede recurrir en un 20-30% de los pacientes tras-
plantados, habitualmente se controla bien ajustando el 
nivel de inmunosupresión.
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INTRODUCCIÓN

Desde principios de la década de 1980, los b-blo-
queantes no selectivos (BBNS) son el pilar del tratamiento 
farmacológico en la hipertensión portal y siguen siendo 
la única clase de fármacos recomendada para su trata-
miento a largo plazo. Aunque ha existido controversia 
respecto a su uso en los pacientes con cirrosis por los 
efectos adversos y riesgos que pueden ocasionar, se han 
publicado estudios que demuestran la seguridad y bene-
ficio en la supervivencia cuando éstos se emplean ade-
cuadamente. A continuación, describimos el papel de los 
BBNS en los pacientes con cirrosis.

BASES FISIOPATOLÓGICAS DEL USO DE 
B-BLOQUEANTES EN LA CIRROSIS

Los BBNS actúan disminuyendo el flujo venoso por-
tal y, por tanto, sólo son útiles para reducir la presión 
portal en los pacientes con hipertensión portal clínica-
mente significativa (HPCS). Tanto el propranolol como el 
nadolol reducen la presión portal al disminuir el flujo 
venoso portal mediante el bloqueo adrenérgico de los 
receptores b1 y b2; el carvedilol es un BBNS que tiene 
actividad adicional de bloqueo adrenérgico a los recep-
tores a1, lo que potencia el efecto reductor de la pre-
sión portal, produciendo mayor disminución del gra-
diente de presión venosa hepática comparado con el 
propranolol o el nadolol. Los BBNS reducen la frecuen-
cia cardíaca y, por ende, el gasto cardíaco, con una dis-
minución del flujo de aproximadamente un 20%, a tra-
vés del bloqueo b1-adrenérgico. Por otro lado, provocan 
vasoconstricción esplácnica a través del bloqueo 
b2-adrenérgico, debido al tono adrenérgico sin oposi-
ción, con la consiguiente disminución adicional del flujo 
sanguíneo portal-colateral de aproximadamente un 
15%, lo que supone una reducción total del 35% del 
flujo venoso portal. A través de un tono adrenérgico sin 

oposición, los BBNS provocan un leve aumento de la 
resistencia periférica y hepática, lo que explica por qué 
los pacientes que los usan no desarrollan hipotensión 
arterial y por qué el efecto sobre la presión portal es 
relativamente leve. 

El carvedilol tiene un efecto intrínseco anti-a1-adre-
nérgico que provoca vasodilatación intrahepática y dismi-
nuye aún más la presión portal. A dosis bajas de 6.25 
hasta 12.5 mg al día, produce una disminución moderada 
del gasto cardíaco y de la frecuencia cardíaca sin causar 
hipotensión, pero disminuye la presión portal significati-
vamente más que el propranolol. Esto podría explicar por 
qué el carvedilol se tolera mejor que la dosis terapéutica 
de propranolol1.

INDICACIONES

La administración de los BBNS debería lograr una dis-
minución aproximada del 25% de la frecuencia cardíaca 
basal. Por lo general, se recomienda que se titulen hasta 
la dosis máxima tolerada, siempre que la presión arterial 
sistólica se mantenga por encima de 90 mmHg y la fre-
cuencia cardíaca por encima de 55 latidos por minuto 
(Tabla 1). Una vez iniciados, los BBNS deben mantenerse 
por un tiempo largo y evaluar su retirada en condiciones 
de deterioro grave de la función hepática o complicacio-
nes como hemorragia variceal y/o falla renal.

Cirrosis compensada y prevención de 
descompensaciones

Los pacientes con HPCS y cirrosis compensada pre-
sentan menores tasas de una primera descompensación 
con el tratamiento continuo con BBNS, sin que se expon-
gan a mayor riesgo de efectos adversos. No solamente 
disminuyen el riesgo del primer episodio de hemorragia 
variceal, sino que también modifican el riesgo de 
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primera descompensación en la cirrosis compensada en 
general (ascitis y encefalopatía hepática), lo que aumenta 
la supervivencia libre de descompensación. Reciente-
mente, el Consenso de Baveno VII recomendó considerar 
el tratamiento con BBNS para la prevención de la des-
compensación en los pacientes con HPCS, y propone al 
carvedilol como la principal herramienta terapéutica por 
sus efectos vasodilatadores anti-a-adrenérgicos intrínse-
cos, que contribuyen a su mayor efecto reductor de la 
presión portal2.

Prevención de la recurrencia de 
hemorragia variceal

La combinación de ligadura de várices esofágicas y 
BBNS para la profilaxis secundaria de la hemorragia vari-
ceal disminuye el riesgo de mortalidad global en compa-
ración con monoterapia de ligadura variceal. Por lo tanto, 
los BBNS son la piedra angular del tratamiento en la pro-
filaxis de la hemorragia variceal. Los pacientes con contra-
indicaciones para los BBNS o que no los toleran deben ser 
evaluados para un tratamiento distinto, como la deriva-
ción portosistémica intrahepática transyugular o la admi-
nistración de estatinas3.

Gastropatía portal hipertensiva

Se recomiendan los BBNS para prevenir la hemorragia 
recurrente por gastropatía portal hipertensiva, dado que 
su empleo puede disminuir hasta un 50% el riesgo de 
nueva hemorragia por esta causa, sin que empeore la ca-
lidad de vida por efectos adversos de los BBNS4. 

USOS EMERGENTES

Falla hepática aguda sobre crónica

De manera retrospectiva se observó un posible bene-
ficio en la reducción de la mortalidad para los pacientes 
que desarrollaban falla hepática aguda sobre crónica 
(ACLF) y que tomaban BBNS. Un ensayo controlado, alea-
torizado y prospectivo que comparó carvedilol contra 
placebo demostró que el BBNS ofrece reducción de la 
mortalidad, menor desarrollo de lesión renal aguda y pe-
ritonitis bacteriana espontánea (PBE), y menor progresión 
de ACLF. Sin embargo, el beneficio se perdió a los 90 días. 
Aunque estos datos son interesantes, es difícil compren-
der cómo se consiguieron estos efectos con el carvedilol, 
y antes de que estos datos se utilicen en la práctica clíni-
ca, se necesitan más resultados de ensayos multicéntricos 
con una potencia adecuada5.

Blancos potenciales

Varios estudios retrospectivos han demostrado que 
los BBNS pueden reducir la inflamación sistémica. Se ha 
postulado que su mecanismo podría implicar la reduc-
ción de la permeabilidad intestinal mediante la reducción 
del flujo sanguíneo esplácnico y, por tanto, del edema de 
la pared intestinal, así como el aumento del tránsito intes-
tinal. De igual forma, estudios retrospectivos han mostra-
do que el uso de BBNS puede reducir la incidencia de 
carcinoma hepatocelular, aunque podrían aumentar la 
incidencia de trombosis de la vena porta. Sin embargo, se 
necesitan estudios prospectivos a largo plazo para validar 
estos datos y desarrollar posibles objetivos terapéuticos6.

Tabla 1. Uso, meta y seguimiento de los b-bloqueantes en los pacientes con cirrosis

b-bloqueante Dosis Meta Seguimiento

Propranolol Inicial: 20-40 mg cada 12 h
Mantenimiento: aumentar 20 mg 2 veces al 
día cada 2-3 días hasta alcanzar meta
Dosis máxima: 320 mg/día si no hay 
ascitis o 160 mg/día si hay ascitis

Frecuencia cardíaca en reposo de 
55-60 latidos por minuto
Evitar presión arterial 
sistólica < 90mmHg

Evaluar la meta y tolerancia en cada 
visita

Nadolol Inicial: 20-40 mg cada 24 h
Mantenimiento: aumentar 20 mg una vez 
al día cada 2-3 días hasta alcanzar meta
Dosis máxima: 160 mg/día si no hay 
ascitis u 80 mg/día si hay ascitis

Frecuencia cardíaca en reposo de 
55-60 latidos por minuto
Evitar presión arterial 
sistólica < 90 mmHg

Evaluar la meta y tolerancia en cada 
visita

Carvedilol Inicial: 6.25 mg cada 24 h
Mantenimiento: aumentar a 6.25 mg cada 
12 h después de 3 días
Dosis máxima: 12.5 mg/día. Considerar 
25 mg/día si hay hipertensión arterial 
sistémica

Evitar presión arterial 
sistólica < 90 mmHg

Valorar adherencia de por vida
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RESTRICCIONES EN SU USO

Contraindicaciones y efectos adversos

Por lo general, se aconseja que los BBNS se titulen 
desde la dosis mínima hasta la dosis máxima tolerada, 
siempre que la presión arterial sistólica se mantenga por 
encima de 90 mmHg y la frecuencia cardíaca no disminu-
ya de 55 latidos por minuto. Algunos pacientes podrían 
tener contraindicaciones absolutas, por lo que los BBNS 
no se podrían utilizar, mientras que otros pacientes con 
contraindicaciones relativas deberán ser individualizados 
para considerarse de acuerdo con cada caso (Tabla 2).

Los BBNS pueden asociarse a debilidad, disnea, ma-
reo, hipotensión, náusea, estreñimiento y disfunción se-
xual. Esto puede tener un impacto negativo en la calidad 
de vida del paciente, por lo que se recomienda la reduc-
ción de la dosis o el cambio a otro BBNS (por ejemplo, 
carvedilol si el paciente estaba tomando propranolol o 
nadolol) en lugar de interrumpir el tratamiento. Una vez 
iniciados los BBNS, deben reevaluarse periódicamente, ya 
que más adelante pueden aparecer intolerancias o con-
traindicaciones. Es importante un ajuste en su dosis en 
caso de hipotensión (presión arterial sistólica < 90 mmHg 
o presión arterial media < 65 mmHg), desarrollo de lesión 
renal aguda, síndrome hepatorrenal o hiponatremia (so-
dio sérico < 130 mEq/l)7.

Limitaciones potenciales

La teoría de la ventana del uso de BBNS se basa en el 
concepto de que la actividad del sistema nervioso simpáti-
co es casi normal en las primeras fases de la cirrosis, por lo 

que estos fármacos ejercerán sólo efectos modestos. Sin 
embargo, en etapa avanzada, aunque el sistema simpático 
es muy activo, los BBNS, al reducir la contractilidad cardíaca 
y la presión arterial, podrían causar hipoperfusión tisular y 
muerte, especialmente cuando los pacientes tienen ascitis 
refractaria (AR). Sin embargo, el momento exacto en que 
debe abrirse y cerrarse esta ventana sigue sin estar claro.

El efecto deletéreo de los BBNS parece suceder en los 
pacientes con AR y PBE. En el caso de AR, los BBNS incre-
mentan el riesgo de desarrollar lesión renal aguda, lo que 
implica mayor mortalidad. En cambio, en la PBE los pa-
cientes no solamente presentan mayor riesgo de lesión 
renal aguda y síndrome hepatorrenal, sino también me-
nor supervivencia sin trasplante hepático8,9.

CONCLUSIONES

Los BBNS son el pilar del tratamiento de la hiperten-
sión portal en la cirrosis y siguen siendo la única clase de 
fármacos recomendada para su tratamiento a largo plazo. 
Constituyen una herramienta imprescindible para preve-
nir la primera descompensación hepática de cirrosis, y 
son la piedra angular del tratamiento de la profilaxis se-
cundaria de hemorragia variceal o de gastropatía portal 
hipertensiva. Es importante identificar sus contraindica-
ciones absolutas antes de prescribirlos y, una vez iniciada 
su administración, se debe monitorizar en cada evalua-
ción que se cumplan las metas terapéuticas sin precipitar 
efectos adversos.
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Tabla 2. Contraindicaciones para el uso de BBNS

Contraindicaciones 
absolutas

Contraindicaciones relativas

Bloqueo auriculoventricular de 
segundo o tercer grado en 
ausencia de un marcapasos 
permanente
Isquemia grave de las 
extremidades
Asma
Choque cardiogénico
Vasoespasmo coronario inducido 
por cocaína
Hipersensibilidad conocida

Diabetes mellitus no controlada e 
hipoglucemia
Síndrome de Raynaud
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INTRODUCCIÓN

La sarcopenia, definida como atrofia muscular esquelé-
tica grave, es un hallazgo frecuente en los pacientes con 
cirrosis, especialmente en aquéllos con descompensación. 

La sarcopenia es un predictor independiente de even-
tos clínicos adversos en los candidatos a trasplante hepá-
tico (TH), como encefalopatía hepática, mortalidad en lis-
ta de espera, así como mayor necesidad de admisiones 
hospitalarias y mayor frecuencia de infecciones tras el TH, 
aumento del costo de la atención médica y mortalidad 
post-TH1,2.

La sarcopenia se ha observado en el 40-70% de los 
pacientes con cirrosis y su patogenia es multifactorial; sin 
embargo, la hiperamonemia, la autofagia muscular eleva-
da, la resistencia a la insulina, la inflamación crónica, los 
niveles bajos de testosterona, las hormonas de crecimien-
to o los aminoácidos de cadena ramificada (BCAA) se con-
sideran los principales contribuyentes potenciales a la 
sarcopenia en la cirrosis3.

EVALUACIÓN DE SARCOPENIA  
EN CIRROSIS

Existen varios métodos indirectos que pueden utilizar-
se para cuantificar la composición corporal en cirrosis, 
como la absorciometría de rayos X de energía dual y el 
análisis por bioimpedancia eléctrica, que proporciona 
análisis de tejido adiposo y muscular; sin embargo, la prin-
cipal limitación es su incapacidad para diferenciar el agua 
del músculo. Por lo tanto, el tejido edematoso puede ele-
var falsamente las lecturas de masa muscular, lo que es 
una preocupación potencial en los pacientes con cirrosis.

La evaluación de la masa muscular por tomografía 
computarizada (TC) es un método objetivo y preciso para 
reconocer la sarcopenia. Las imágenes de TC generalmente 
están disponibles como parte del estudio en los pacientes 
evaluados para TH y como vigilancia de hepatocarcinoma, 

por lo que constituyen un enfoque objetivo para diagnos-
ticar la sarcopenia en estos pacientes. El índice del múscu-
lo esquelético (SMI) determinado por TC es un marcador 
sólido de la masa muscular de todo el cuerpo, mientras 
que el músculo psoas medido por TC revela una capacidad 
limitada en comparación con el SMI en los pacientes con 
cirrosis4. Los valores de corte para sarcopenia, definidos 
como SMI < 50 cm2/m2 en hombres y < 39 cm2/m2 en mu-
jeres, constituyen la definición validada de sarcopenia en 
los pacientes con cirrosis en América del Norte5,6.

MANEJO DE LA SARCOPENIA 
EN LA CIRROSIS

Intervención nutricional

Todas las estrategias terapéuticas aún se encuentran 
en etapas de investigación, lo que demuestra la necesi-
dad de validación en ensayos controlados aleatorios. Se 
recomienda una ingesta diaria de energía de al menos 35 
kcal/kg de peso corporal en los pacientes no obesos y 
una ingesta de proteínas de 1.2-1.5 g/kg, incluyendo co-
midas pequeñas y frecuentes y un refrigerio al final de la 
noche6,7. Los BCAA, incluidos valina, leucina e isoleucina, 
sirven como sustratos para la producción de energía, la 
síntesis de proteínas y la desintoxicación de amoníaco en 
el músculo esquelético. Aunque se han informado niveles 
más bajos de BCAA en los pacientes con cirrosis, el impac-
to de la suplementación con BCAA en la masa muscular y 
la función en la cirrosis es controvertido8,9. 

Metaanálisis recientes han demostrado una mejoría en 
la masa muscular, pero no de la fuerza, con la administra-
ción de BCAA; sin embargo, la mayoría de los estudios 
incluidos fueron observacionales con limitaciones meto-
dológicas. Se notó una mejoría en la masa muscular y la 
fuerza cuando se aplicó una combinación de suplementos 
de BCAA con actividad física para mejorar la síntesis de 
proteínas. 
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Entre los BCAA, la leucina demostró un beneficio sig-
nificativo en la señalización del receptor de rapamicina en 
mamíferos (mTOR); sin embargo, la suplementación con 
BCAA enriquecidos con leucina se asoció con una dismi-
nución en los niveles plasmáticos de otros aminoácidos 
esenciales3. 

El metabolito activo de la leucina, b-hidroxi-b-metil-
butirato (HMB), ha mostrado una mejoría prometedora 
principalmente en la función muscular medida mediante 
pruebas de soporte de silla y caminata de 6 min en un 
ensayo piloto, controlado y aleatorizado3. 

La L-carnitina, un nutriente fundamental en el meta-
bolismo de los ácidos grasos, ha demostrado capacidad 
para prevenir la pérdida de masa muscular a través de sus 
efectos antiinflamatorios y reductores de amoníaco de 
forma dependiente de la dosis (≥ 1,274 mg/día). Se pos-
tuló que la dosis administrada de 1,500-3,000 mg/día en 
estudios japoneses parece ser suficiente para prevenir la 
progresión de la sarcopenia10,11. 

Sin embargo, en estas dos experiencias retrospectivas, 
el cambio relativo anual en el área muscular ≥ 0% se con-
sideró un aumento de la masa muscular. Los resultados 
de estos estudios deben interpretarse cuidadosamente, 
ya que un cambio entre –2 y 2% significa estabilidad del 
tejido en imágenes de TC consecutivas. Se requieren en-
sayos clínicos prospectivos para identificar la dosis clíni-
camente beneficiosa de L-carnitina para prevenir la pér-
dida de masa muscular utilizando un cambio aceptado 
para el área transversal del músculo de más del 2% en las 
TC en los pacientes con cirrosis. Las intervenciones con 
otros suplementos nutricionales, incluidos los ácidos gra-
sos poliinsaturados n-3 de cadena larga o la suplementa-
ción con vitamina D sola o en combinación con estímulos 
anabólicos, como los aminoácidos, han cobrado interés 
recientemente como terapia para la sarcopenia en pobla-
ciones geriátricas u oncológicas, pero su eficacia todavía 
no se ha investigado en la prevención o el tratamiento de 
la sarcopenia en la cirrosis.

Programas de ejercicio

En los pacientes con cirrosis, la actividad física es ne-
cesaria para prevenir la sarcopenia. La seguridad, la inten-
sidad, la frecuencia y la duración del ejercicio son consi-
deraciones importantes, ya que estudios anteriores 
revelaron que pueden ocurrir episodios de hemorragia 
variceal y/o encefalopatía hepática durante el ejercicio. 
Aunque la evidencia de ensayos clínicos recientes no res-
palda los efectos adversos asociados con el ejercicio en 
pacientes con cirrosis, los pacientes deben ser monitorea-
dos para detectar várices esofágicas y encefalopatía 

hepática, y la profilaxis de várices requerida y el trata-
miento para la encefalopatía hepática deben iniciarse an-
tes de las rutinas de ejercicio. Se ha demostrado que los 
b-bloqueantes previenen el agravamiento de la hiperten-
sión portal durante el ejercicio. 

En general, se recomienda que los pacientes realicen 
al menos 30 min de ejercicio de intensidad moderada por 
día, 3-5 veces por semana. Es necesario un breve calenta-
miento (5-10 min) para el inicio y una fase de estiramien-
to/enfriamiento (5-10 min) para finalizar. Se sugiere reali-
zar una combinación de ejercicio de resistencia y aeróbico; 
sin embargo, el ejercicio de resistencia es más efectivo 
para revertir la sarcopenia6,7. 

Además, el ejercicio tiene la capacidad de desarrollar 
la masa muscular esquelética, la fuerza y la función car-
diopulmonar en los pacientes con cirrosis. La opinión de 
expertos de centros norteamericanos sugirió la prescrip-
ción de ejercicio como una parte importante de la aten-
ción de los pacientes en lista de espera de TH. Una revi-
sión sistemática reciente de las intervenciones para 
mejorar la sarcopenia en la cirrosis informó que la masa 
muscular, la fuerza y la función física mejoraron sustan-
cialmente después del ejercicio.

OTROS TRATAMIENTOS Y 
POSIBILIDADES FUTURAS

Los enfoques nutricionales multidisciplinarios han 
sido el foco de estudios previos, pero otros tratamientos 
farmacológicos se han estudiado con poca frecuencia. La 
hiperamonemia tiene un papel multifactorial en las ano-
malías del músculo esquelético en la cirrosis y, por lo tan-
to, las terapias para reducir el amoníaco pueden ofrecer 
un objetivo razonable para prevenir o revertir la sarcope-
nia. Las terapias para reducir amonio con una combina-
ción de rifaximina y L-ornitina L-aspartato (LOLA) puede 
mejorar la masa muscular en un modelo preclínico de 
hiperamonemia al reducir los niveles de miostatina intra-
muscular y citocinas proinflamatorias12. 

La administración combinada de rifaximina con L-carni-
tina mejoró de manera eficiente los efectos inhibitorios de 
la L-carnitina sobre la atrofia muscular esquelética en ratas 
cirróticas con esteatohepatitis12. Esta supresión de la atrofia 
muscular se asoció con una mejora en los niveles séricos y 
hepáticos del factor de crecimiento similar a la insulina 1 
(IGF-1), un factor miotrófico eficaz, así como con la biogé-
nesis mitocondrial del músculo esquelético. La posibilidad 
de usar rifaximina sola o en combinación con L-carnitina 
terapéuticamente para tratar la sarcopenia asociada a ci-
rrosis y la dosis comparable a las dosis clínicas no se ha 
explorado en ensayos clínicos de pacientes con cirrosis.
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La desnutrición proteicocalórica en pacientes con ci-
rrosis e hipertensión portal contribuye a la sarcopenia. La 
reducción de la hipertensión portal mediante derivación 
portosistémica intrahepática transyugular (TIPS) puede 
mejorar el estado nutricional y la masa muscular13. El au-
mento de la masa muscular después de TIPS también se 
asoció con niveles más bajos de amonio en sangre y ries-
go de encefalopatía hepática después de TIPS.

Los pacientes con cirrosis pueden tener niveles más 
bajos de hormonas anabólicas, IGF-1 y testosterona, lo 
que probablemente contribuya a una expresión elevada 
de miostatina y una síntesis de proteínas alterada. Un es-
tudio demostró una mejoría significativa en la masa mus-
cular después de la administración intramuscular de tes-
tosterona a hombres con cirrosis y niveles bajos de 
testosterona en sangre en un ensayo doble ciego y con-
trolado con placebo por un año14. 

La producción del IGF-1 está regulada por la hormona 
del crecimiento humana y su deficiencia se correlaciona 
con una reducción de la masa muscular, la fuerza y el de-
terioro de la función física en la cirrosis a través de la 

inactivación de la vía mTOR, proteólisis mejorada y proli-
feración de células satélite suprimida. 

Pequeños ensayos en pacientes con varias enfermeda-
des crónicas han investigado el impacto de la administra-
ción de hormona de crecimiento o IGF-1 en la masa mus-
cular con resultados contradictorios. La administración de 
cuatro meses de IGF-1 a pacientes con cirrosis y niveles 
de IGF-1 por debajo de lo normal tendió a mejorar el me-
tabolismo energético sin cambios en la masa muscular y 
la fuerza en un ensayo clínico aleatorizado, doble ciego y 
controlado con placebo3. 

La seguridad, la eficacia y los resultados a largo plazo 
de la hormona del crecimiento o las terapias de reempla-
zo de IGF-1 para mejorar las anomalías del músculo es-
quelético deben investigarse en los pacientes con cirrosis, 
considerando su principal efecto secundario de retención 
de líquidos y alto costo. La hormona grelina puede esti-
mular la secreción de la hormona del crecimiento y el 
apetito. Una sola administración de grelina humana me-
joró la masa muscular, la fuerza y el rendimiento en pa-
cientes sin cirrosis3.

Figura 1. Principales mecanismos de pérdida muscular y posibles blancos terapéuticos . Las estrategias de tratamiento existentes para la sarcopenia en 
la cirrosis están limitadas en términos de la evidencia clínica presentada . Los tratamientos con evidencia de ensayos clínicos controlados en pacientes 
con cirrosis se presentan en el círculo 1, e incluyen BCAA y HMB dirigidos a la hiperamonemia y reemplazo de testosterona en los pacientes con 
deficiencia . Se han llevado a cabo tratamientos para reducir el amonio con rifaximina, LOLA o L-carnitina, reducción de la hipertensión portal mediante 
derivación TIPS o terlipresina, y mejora del estado nutricional mediante agonistas de la grelina en estudios piloto o preensayos clínicos (presentado en el 
círculo 2) . Las terapias de reemplazo de la hormona del crecimiento, los moduladores selectivos de los receptores de andrógenos, así como los 
inhibidores de la miostatina, incluidos la folistatina, el polipéptido antimiostatina y los anticuerpos monoclonales, como landogrozumab y bimagrumab, 
han mostrado resultados prometedores en ensayos clínicos en pacientes no cirróticos (presentado en el círculo 3) .
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Las opciones farmacéuticas existentes para la sarco-
penia en la cirrosis son limitadas en términos de la evi-
dencia clínica presentada. Se requieren nuevas estrate-
gias terapéuticas para mejorar la masa muscular y la 
función. La miostatina es una de las principales mioci-
nas en el músculo y su regulación juega un papel im-
portante en la atrofia muscular en diversas enfermeda-
des crónicas, incluida la cirrosis. Las terapias dirigidas a 
la miostatina han llamado la atención en los últimos 
años para revertir la sarcopenia. Se están investigando 
anticuerpos monoclonales dirigidos directamente a la 
miostatina, incluidos landogrozumab y bimagrumab, 
para mejorar los parámetros musculares, que podrían 
ser tratamientos prometedores para la sarcopenia en la 
cirrosis. La activación de la miostatina por hiperamone-
mia y la reducción de los inhibidores cruciales de la 
miostatina, la folistatina, el IGF-1 y la testosterona en la 
cirrosis demuestran la importancia de realizar estudios 
preclínicos y clínicos para determinar la seguridad y efi-
cacia de los anticuerpos monoclonales como una posi-
ble opción terapéutica para la sarcopenia en la cirrosis 
(Fig. 1).

CONCLUSIONES

La sarcopenia es una complicación frecuente en la ci-
rrosis y constituye un predictor independiente de morta-
lidad, riesgo de descompensación y mortalidad post-TH. 
El SMI medido por TC constituye la técnica mejor estudia-
da para medir la sarcopenia en los pacientes con cirrosis. 
Es recomendable que los pacientes con cirrosis sean eva-
luados para la presencia de sarcopenia al diagnóstico y 
longitudinalmente. Existe una necesidad de herramientas 
más accesibles para la medición en serie de la masa mus-
cular en los pacientes con cirrosis. 

La terapia nutricional y el ejercicio son la principal te-
rapia para la sarcopenia en cirrosis. Es recomendable la 
suplementación con BCAA, especialmente en los pacien-
tes con diagnóstico de sarcopenia o factores de riesgo 
asociados a desnutrición. La suplementación de testoste-
rona en pacientes masculinos con bajo nivel debe ser 
considerada.

En el futuro será necesario establecer puntos de corte 
para sarcopenia según criterios más específicos, es decir, 
riesgo de mortalidad y complicaciones antes y después 
del TH, ingreso hospitalario, costo de los servicios de sa-
lud y recuperación después del TH. Además, será impor-
tante incorporar estas pruebas en nuestra toma de deci-
siones clínicas; es decir, acelerar el TH, mantener en 
espera el TH para mejorar la sarcopenia con programas 
agresivos de nutrición y rehabilitación, o incluso descar-
tar el TH en aquellos pacientes con sarcopenia severa de 
acuerdo a reglas de futilidad. 
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CAPÍTULO 42

INTRODUCCIÓN

Las medidas terapéuticas que deben implementarse 
en el enfermo con pancreatitis aguda se condicionan tan-
to a la temporalidad como a la gravedad de la enfermedad 
y presencia de complicaciones sistémicas o locales. De 
manera esquemática se separan en dos periodos de lími-
tes imprecisos, que se atribuyen a los mecanismos fisiopa-
togénicos que condicionan la persistencia de un estado 
proinflamatorio que, desde el punto de vista clínico, se 
manifiesta con los componentes del síndrome de respues-
ta inflamatoria sistémica (SRIS) e insuficiencia orgánica.

El primero, que contempla la primera semana de evo-
lución, lo caracteriza la respuesta inflamatoria generada 
por la liberación de citocinas, quimiocinas y moléculas de 
adhesión generadas por la célula acinar dañada por los 
diferentes estímulos nocivos que causan la pancreatitis. El 
reclutamiento de polimorfonucleares, monocitos y ma-
crófagos, inicialmente en páncreas y tejidos vecinos, se 
magnifica y expresa en otros órganos y sistemas generan-
do una respuesta inflamatoria sistémica que, en casos 
leves, suele ser transitoria, pero que, en los graves, se 
perpetúa por más de 48 h y predice el desarrollo de insu-
ficiencia orgánica. 

El segundo, considerado a partir de la segunda sema-
na de evolución, se debe a la respuesta inflamatoria pro-
ducida por las complicaciones locales. En este periodo el 
principal determinante es la infección de los acúmulos de 
líquido o necrosis peripancreática e intrapancreática1-3.

EVALUACIÓN DE GRAVEDAD

Estudios experimentales mostraron que las primeras 
horas son clave para limitar el daño en tejido pancreático 
y, de manera similar a lo que acontece en otros órganos 
que sufren problemas isquémicos, se considera que las 
medidas efectuadas al inicio del cuadro clínico son funda-
mentales. Por ello, y tomando en cuenta que la mayoría 

de los cuadros de pancreatitis son leves o moderados, 
resulta prioritario identificar oportunamente a los pacien-
tes que desarrollarán cuadros graves. En este sentido se 
han propuesto diferentes escalas de clasificación. Una de 
las más utilizadas es el Bedside Index for Severity in Acute 
Pancreatitis (BISAP) score, que incluye cinco variables fáci-
les de obtener al ingreso de los enfermos. Desafortunada-
mente, su sensibilidad, como en la mayoría de las escalas 
hasta ahora propuestas, es baja, pero exhibe buena espe-
cificidad1 (Tabla 1). 

El pobre rendimiento de las métricas empleadas para 
identificar cuadros graves de pancreatitis se intenta suplir 
con parámetros clínicos y bioquímicos simples, como los 
componentes del SRIS que invariablemente preceden el 
desarrollo de insuficiencia orgánica, la cuantificación ho-
raria de diuresis y los niveles séricos de nitrógeno de la 
urea o hematócrito; éstos son utilizados como exámenes 
subrogados para estimar la hemoconcentración4.

El Acute Pancreatitis Patients Registry to Examine Novel 
Therapies in Clinical Experience es un consorcio multinacio-
nal diseñado para explorar diferentes aspectos de la pan-
creatitis aguda. En 2017 este grupo propuso un método 
dinámico para calificar la evolución de los enfermos con 
pancreatitis aguda llamado Pancreatitis Activity Scoring Sys-
tem (PASS), el cual toma en cuenta la presencia de los 

Luis Federico Uscanga Domínguez
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Tabla 1. Índice BISAP para evaluar la gravedad en 
los enfermos con pancreatitis aguda

Nitrógeno de urea > 25 mg/dl
Alteraciones del estado mental (puntuación de Glasgow > 15)
SRIS 
Edad mayor a 60 años
Derrame pleural

BISAP > 3 = pancreatitis grave .
B = BUN .
I = Impaired mental status.
S = SIRS .
A = Age.
P = Pleural effusion.
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componentes del SRIS, insuficiencia orgánica, tolerancia a 
la alimentación por vía bucal y necesidad de opioides para 
controlar el dolor5. En una publicación reciente por este 
mismo grupo de investigadores se propone una modifica-
ción al sistema PASS original al notar que el uso de opioides 
sobrevaloraba la gravedad de la enfermedad. En este estu-
dio, en el que se incluyeron 1,393 personas de diferentes 
países, incluyendo México, se validó la utilidad de la escala 
PASS modificada que, entre otras de sus características, está 
el hecho de que puede aplicarse en diferentes momentos 
evolutivos y que claramente separa a los enfermos con cua-
dros graves de los que tienen pancreatitis moderada o leve. 
Los autores mostraron, además, que el rendimiento de esta 
escala fue superior a los componentes del SRIS, hematócri-
to o nitrógeno de la urea. El único cambio fue excluir de la 
métrica los equivalentes de opioides6 (Tabla 2).

TRATAMIENTO INICIAL

Los objetivos iniciales de tratamiento son: control del 
dolor, hidratación adecuada y soporte nutricional.

Control del dolor

El dolor es el síntoma dominante y debe atenderse de 
manera eficiente; un control inadecuado contribuye a 
inestabilidad hemodinámica. Sin embargo, son pocos los 
estudios clínicos controlados que han analizado el tipo y 
esquema de analgésico que se debe prescribir. En un me-
taanálisis se concluye que la calidad de los estudios es 
pobre y que ninguna estrategia es mejor que otra; se re-
comienda emplear el protocolo de analgesia escalonado 
propuesto por la Organización Mundial de la Salud, que 
inicia con analgésicos simples y antiinflamatorios no es-
teroideos, dejando como última alternativa los opioides 
de acción prolongada7. Algunos puntos importantes que 
conviene tener en cuenta son los siguientes: 

 – Los medicamentos opioides son muy efectivos y 
relativamente seguros. La recomendación actual es 

utilizarlos con bombas de infusión autocontrolada 
por los enfermos. 

 – Hidromorfona o fentanilo son buenas alternativas 
terapéuticas. Este último, con mejor perfil de segu-
ridad, se utiliza en forma de bolus autoadministra-
dos (20-50 mg) o en infusión continúa vigilando 
siempre la posibilidad de depresión respiratoria, 
común a todos los opiáceos.

 – Los anestésicos locales (procaína) administrados 
por vía parenteral no ofrecen ningún beneficio.

 – En casos especiales se debe utilizar analgesia epi-
dural.

Hidratación

La hidratación se ha constituido como la medida más 
importante en el tratamiento inicial de los enfermos con 
pancreatitis aguda8,9. Se asume que, al mantener una bue-
na perfusión tisular, se evita isquemia y el desarrollo de 
necrosis pancreática. Sin embargo, las recomendaciones de 
las guías clínicas varían; las publicadas por el Colegio Ame-
ricano de Gastroenterología sugieren 250-500 ml de solu-
ción salina isotónica por hora durante las primeras 12-24 h, 
evaluando la respuesta con niveles de nitrógeno de urea. 
El grupo de trabajo de la Sociedad Internacional de Pan-
creatología y la Asociación Americana de Páncreas propo-
nen cristaloides a razón de 5-10 ml/kg/h hasta alcanzar los 
objetivos de la resucitación valorados a través de las con-
diciones hemodinámicas, diuresis y niveles de hematócrito. 

Desde un punto de vista práctico, la hidratación debe 
ser precoz, adecuada y controlada. Se ha demostrado que 
los enfermos que reciben un aporte apropiado de líqui-
dos en las primeras 24 h evolucionan mejor que los que 
fueron infrahidratados o sobrehidratados, pero desafortu-
nadamente ningún ensayo clínico ha podido demostrar 
de manera contundente el cuándo, cómo y con qué hidra-
tar al enfermo con pancreatitis aguda grave. Las recomen-
daciones vigentes se basan en estudios con poca poten-
cia estadística y con deficiencias metodológicas. Singh, et 
al. informaron los resultados de un estudio retrospectivo 

Tabla 2. Parámetros y ponderación del sistema dinámico de puntuación de actividad en pancreatitis aguda 
(PASS score) (recientemente se ha eliminado la dosis equivalente de morfina sin que se afectara el rendimiento 

diagnóstico del sistema)

Insuficiencia orgánica × 100 para cada insuficiencia 2 puntos en SOFA o Marshall
Componentes de SRIS × 25 Para cada criterio
Dolor abdominal × 5 EVA 0-10
DEM* × 5
Tolerancia a vía bucal × 40 Dicotómica sí o no

*Dosis equivalente de morfina necesaria para controlar el dolor . SOFA: sequential organ failure assessment.
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que incluyó 1,010 enfermos con pancreatitis atendidos en 
centros hospitalarios de EE.UU. y España. Para evitar ses-
gos de selección, los pacientes fueron divididos en tres 
grupos dependiendo del momento en el que fueron hos-
pitalizados. Los autores no pudieron demostrar ventajas 
de la hidratación vigorosa sobre la hidratación convencio-
nal10. Resultados similares se informan en un estudio rea-
lizado en Monterrey (Nuevo León)11. 

Recientemente se han informado los resultados del 
estudio Waterfall, un ensayo clínico controlado que inclu-
yó 249 pacientes con pancreatitis aguda sorteados para 
recibir reanimación agresiva (bolus de solución de lactato 
de Ringer 20 ml/kg seguido de 3 ml/kg/h) versus mode-
rada (1.5 ml/kg/h con un bolus de 10 ml/kg sólo en pa-
cientes con hipovolemia). No se encontraron diferencias 
estadísticamente significativas ni en prevención de grave-
dad ni en tiempo de estancia hospitalaria; en cambio, sí 
la hubo en la tasa de sobrecarga de líquidos (20% hidra-
tación agresiva vs. 6% en hidratación moderada), susten-
tando la noción inicial de que la sobrehidratación es de-
letérea en este grupo de enfermos12.

El tipo de solución se ha evaluado de manera errática. 
Un estudio prospectivo mostró menor respuesta inflama-
toria sistémica y complicaciones en los enfermos que reci-
bieron solución de Ringer, y en base a éste, las guías inter-
nacionales priorizan esta solución sobre la fisiológica; sin 
embargo, estudios recientes han puesto en duda la supe-
rioridad de la solución de Ringer. Un metaanálisis reciente 
señala que en enfermos con pancreatitis leve la solución de 
Ringer ofreció ventajas sobre la fisiológica, pero un análisis 
detallado de los resultados no es convincente al respecto13.

Soporte nutricional

Durante muchos años el ayuno ha sido una medida 
terapéutica no sujeta a duda. La base teórica fue limitar la 
liberación de enzimas pancreáticas, y con ello, el proceso 
inflamatorio local, pero la evidencia apunta en sentido 
contrario. Es necesario mantener funcional la barrera in-
testinal, y para ello se requiere utilizar el tubo digestivo. El 
problema real del soporte nutricional lo presentan los en-
fermos con pancreatitis grave, ya que en los casos leves es 
posible iniciar alimentación por vía bucal tan pronto como 
se controle el dolor y no exista leo reflejo. En los casos 
graves se recomienda instalar sonda nasoyeyunal tan 
pronto como las condiciones del tubo digestivo lo permi-
tan para iniciar un aporte nutricional apropiado2,4. Estu-
dios recientes han demostrado que la alimentación a tra-
vés de sonda nasogástrica es igualmente efectiva. En estos 
casos, la administración de la fórmula debe hacerse en 
bolus de pequeñas cantidades para evitar regurgitación y 

broncoaspiración. La nutrición parenteral total se reserva 
para los casos en los que no se cubren los requerimientos 
energéticos ni las metas nutricionales, o existe síndrome 
compartimental. En cuanto al tipo de suplemento, un me-
taanálisis que incluyó diversos tipos de fórmulas demostró 
que la evolución de los enfermos fue similar con dieta 
polimérica o fórmulas elementales o semielementales.

TRATAMIENTO DE LAS 
COMPLICACIONES

Un análisis detallado de las alternativas terapéuticas 
propuestas para resolver las complicaciones locales de la 
pancreatitis aguda grave rebasa los límites de este traba-
jo. Me limitaré a señalar los puntos más relevantes que 
con seguridad se tratarán con mayor precisión en los ca-
pítulos siguientes.

La clasificación de Atlanta reconoce dos variedades de 
pancreatitis aguda:

 – Intersticial: proceso inflamatorio de páncreas sin 
zonas hipoperfundidas.

 – Necrosante: zonas hipoperfundidas en páncreas y 
tejidos vecinos.

Define como complicaciones locales los acúmulos de 
líquido y necrosis peripancreática o intrapancreática, que 
se clasifican como agudos cuando aún no presentan fran-
ca delimitación y crónicos cuando tejidos vecinos proveen 
paredes que encapsulan los acúmulos de líquido (pseudo-
quiste) o el tejido necrosado (necrosis amurallada). La tem-
poralidad de cuatro semanas propuesta en la clasificación 
puede variar y no debe tomarse como una condición ta-
jante para decidir una medida terapéutica, que tendrá que 
implementarse cuando existen síntomas o las condiciones 
generales del enfermo no permite dilaciones. En algunos 
casos los acúmulos de líquido se convierten en pseudo-
quistes varias semanas después, y en otros la necrosis 
amurallada no produce ningún síntoma. En todo caso, el 
tratamiento requiere de la participación de un grupo mul-
tidisciplinario de especialistas con especial interés en las 
enfermedades de páncreas que sea capaz de realizar pro-
cedimientos de drenaje endoscópico (necrosectomía di-
recta, drenaje transmural, colocación de stent plástico o 
metálico), percutáneo (drenaje externo) o procedimientos 
quirúrgicos de mínima invasión (drenaje videoasistido)14-16. 
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INTRODUCCIÓN

La gastroenterología, la oncología y la cirugía oncoló-
gica serían hoy día impensables sin la endoscopia tera-
péutica. De manera especial, el advenimiento del ultraso-
nido endoscópico (USE) ha venido a revolucionar el 
diagnóstico y el tratamiento de las enfermedades gas-
trointestinales. La endoscopia, y en especial el USE, ha 
evolucionado gradualmente de una técnica puramente 
diagnóstica a un procedimiento de invasión mínima para 
resolver dudas diagnósticas, particularmente en el esce-
nario de enfermedades pancreáticas, incluso no aclaradas 
por estudios tan útiles como la tomografía de abdomen 
o la resonancia magnética. Al proporcionar imágenes de 
alta resolución en tiempo real de la pared del tubo diges-
tivo y de las estructuras extramurales a su alrededor, el 
USE se ha convertido en un procedimiento hoy día alta-
mente costo-efectivo para evaluar un amplio espectro de 
enfermedades gastrointestinales benignas y malignas. La 
variedad de procedimientos endoscópicos diagnósticos y 
terapéuticos de invasión mínima, con un alto porcentaje 
de éxito técnico y clínico, que se pueden realizar hoy día 
es amplia, como elastografía, contraste armónico, drena-
jes biliares, gastroyeyunostomía, drenaje de la vesícula 
biliar, terapia endovascular, drenaje de colecciones posto-
peratorias, drenaje de colecciones después de pancreati-
tis aguda, así como intervenciones en enfermos con ana-
tomía modificada quirúrgicamente, medición de presión 
portal y biopsia hepática, por mencionar algunos. A con-
tinuación, revisaremos los procedimientos endoscópicos 
más frecuentes aplicados al estudio y tratamiento de las 
enfermedades pancreáticas.

DIAGNÓSTICO Y TRATAMIENTO 
DEL CÁNCER DE PÁNCREAS 

Según las estadísticas informadas en GLOBOCAN en 
2021, el cáncer de páncreas es la decimotercera causa de 

muerte por cáncer en México y, desafortunadamente, la 
sobrevida global a los cinco años es de apenas un 8% 
(rango del 2 al 9%), lo cual se debe principalmente a la 
presencia de metástasis o enfermedad localmente avan-
zada en el momento del diagnóstico en la mayoría de los 
enfermos. La introducción de tratamientos nuevos, inclu-
yendo quimioterapia neoadyuvante, y la mejoría de las 
técnicas quirúrgicas para la resección del cáncer de pán-
creas ha tenido un impacto modesto en el resultado de la 
sobrevida de la enfermedad en la última década. Avances 
recientes en métodos de imagen no invasivos, como la 
tomografía computarizada, la resonancia magnética o la 
tomografía con emisión de positrones, así como en técni-
cas mínimamente invasivas, como el USE y la colangio-
pancreatografía retrógrada endoscópica, juegan un papel 
primordial en la detección precoz del cáncer de páncreas. 
Específicamente, el USE tiene un papel central en el diag-
nóstico, etapificación y tratamiento del cáncer de pán-
creas y sus complicaciones.

Debido a la creciente incidencia del cáncer de pán-
creas y su tratamiento limitado, cada vez se hace más 
énfasis en el diagnóstico de sus lesiones precursoras, así 
como en su detección en estadio precoz, particularmente 
en poblaciones de alto riesgo, incluidas aquéllas con cán-
cer de páncreas familiar o con mutaciones genéticas ger-
minales tales como BRCA2, BRCA1 y p161.

Numerosos estudios han demostrado la alta sensibili-
dad (92-100%), especificidad (89-100%) y precisión diag-
nóstica (86-99%) del USE en la detección de neoplasias 
pancreáticas, las cuales son más altas que las de la tomo-
grafía computarizada y resonancia magnética, particular-
mente con neoplasias pancreáticas menores de 2 cm de 
diámetro. Asimismo, la capacidad de realizar aspiración 
para citología o biopsia guiada por USE es muy útil para 
el diagnóstico histológico y etapificación de la enferme-
dad. La citología por aspiración con aguja fina guiada por 
USE tiene una precisión diagnóstica del 85 al 92%, con 
una sensibilidad del 80 al 95% y una especificidad del 92 
al 100% en el diagnóstico de neoplasias pancreáticas 
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malignas. Por otro lado, la reciente disponibilidad de agu-
jas de biopsia con diseños que permiten obtener un cilin-
dro de tejido tiene particular utilidad cuando interesa la 
evaluación de la citoarquitectura, como es el caso ante la 
sospecha de pancreatitis autoinmune, linfoma, pancreati-
tis crónica (PC) o tuberculosis pancreática. La sensibilidad 
y especificidad de la biopsia guiada por USE para el diag-
nóstico de una neoplasia maligna pancreática es mayor 
del 90% en estudios recientes2,3.

La introducción del USE con contraste y la elastografía 
han mejorado su precisión diagnóstica, particularmente 
en el escenario de enfermos con PC o pancreatitis autoin-
mune, en donde discernir entre una neoplasia maligna o 
una neoplasia benigna inflamatoria representa todo un 
reto para el endosonografista. El USE con contraste puede 
diferenciar pancreatitis de cáncer de páncreas con una 
sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y va-
lor predictivo negativo del 91, 93, 100 y 88%, respectiva-
mente. La precisión diagnóstica de la elastografía guiada 
por USE en el diagnóstico diferencial de neoplasias pan-
creáticas sólidas tiene una sensibilidad del 95 al 97% y 
una especificidad del 67 al 76%1,2.

El USE ha demostrado también ser particularmente 
útil para la etapificación del cáncer de páncreas en cuan-
to a invasión vascular, metástasis a hígado o la presencia 
de ganglios linfáticos, particularmente en enfermos en 
quienes no puede realizarse tomografía computarizada o 
resonancia magnética por otras razones médicas.

Recientemente, los tratamientos de inyección guia-
da por USE constituyen una técnica que ha evoluciona-
do rápidamente y que permite colocar implantes o fár-
macos en lesiones pancreáticas bajo visualización 
directa por USE. La inyección preoperatoria de coloran-
tes para tatuar tumores y facilitar su localización tran-
soperatoria guiada por USE suele realizarse mediante la 
inyección de 2 a 5 ml de colorante estéril (partículas de 
carbono, indocianina o tinta china) en tejido pancreáti-
co normal 2 cm lejos de los márgenes del tumor. La 
implantación intratumoral de marcadores fiduciales 
permite radioterapia dirigida a tumores pancreáticos 
evitando los efectos secundarios, como perforación o 
sangrado de órganos adyacentes. La quimioterapia o 
braquiterapia localizada mediante la inyección directa 
de agentes antitumorales permite proporcionar mayor 
concentración de agentes mientras se minimiza el ries-
go de toxicidad sistémica. Dentro de los tumores pan-
creáticos se pueden inyectar agentes como etanol, vec-
tor de adenovirus antitumoral (ONYX-015, TNFerade), 
terapia antitumoral (células dendríticas), gemcitabina o 
paclitaxel, todos ellos experimentalmente utilizados en 
humanos con técnicas de inyección similares guiadas 
por USE1.

COMPLICACIONES DE LA PANCREATITIS 
AGUDA

Según la revisión modificada de Atlanta4, los enfermos 
pueden desarrollar colecciones líquidas peripancreáticas 
agudas después de pancreatitis edematosa intersticial, lo 
cual se debe distinguir de las colecciones necróticas agu-
das después de retención intrapancreática o peripancreá-
tica de tejido necrótico en casos de pancreatitis necroti-
zante. Las colecciones agudas se desarrollan en las 
primeras cuatro semanas de evolución después del brote 
de pancreatitis, aunque la mayoría se reabsorben. Sin em-
bargo, después de las cuatro semanas de instalación de 
síntomas, el enfermo puede presentar un pseudoquiste 
después de pancreatitis edematosa intersticial o una ne-
crosis encapsulada después de pancreatitis necrotizante. 
Las indicaciones para drenaje de un pseudoquiste son 
obstrucción del tracto de salida gástrico con plenitud 
posprandial, ictericia secundaria a compresión de la vía 
biliar, infección secundaria de la colección, incremento 
progresivo de tamaño o dolor abdominal recurrente no 
explicado por otras etiologías. La evidencia en la literatu-
ra científica derivada de un estudio aleatorizado prospec-
tivo muestra que el drenaje de los pseudoquistes pan-
creáticos guiado por USE tiene el mismo éxito técnico, 
complicaciones, necesidad de reintervención y recurren-
cia que el drenaje quirúrgico, pero requiere menor estan-
cia hospitalaria y tiene menos costos5. Hace ya varios 
años que el drenaje guiado por USE de los pseudoquistes 
pancreáticos se realiza con prótesis plásticas (PP) con 
configuración en espiral, aunque las prótesis metálicas de 
aposición luminal (PMAL), de reciente advenimiento, se 
han convertido en un dispositivo muy atractivo para el 
drenaje de las colecciones pancreáticas, ya que el proce-
dimiento se realiza más rápidamente y son prótesis de 
diámetro más amplio, lo cual permite un drenaje óptimo; 
sin embargo, son más caras y no existe evidencia en la 
literatura científica de que para el drenaje de pseudoquis-
tes pancreáticos sean superiores al drenaje con PP con 
configuración en espiral.

El escenario de las colecciones necróticas encapsula-
das es bastante distinto respecto al de los pseudoquistes, 
en donde el drenaje con PP es menos efectivo, pues sue-
len ocluirse con el material necrótico viscoso. Las ventajas 
que ofrece la PMAL en este escenario son varias, además 
de las señaladas previamente: al tener un diámetro de 
hasta 2 cm, permiten un drenaje óptimo del material ne-
crótico; sus copas proximal y distal la fijan a la pared gas-
trointestinal y evitan su migración; su cubierta de silicón 
y fuerza radial evitan la formación de fugas en el trayecto 
de punción; puede colocarse con pura guía de USE sin 
necesidad de fluoroscopia, y puede retirarse fácilmente 
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con pinza de cuerpos extraños. Las múltiples ventajas 
teóricas de las PMAL sobre las PP en el drenaje de la ne-
crosis encapsulada son aún motivo de un gran debate. 
Actualmente existen estudios prospectivos en curso que 
intentan demostrar su mayor utilidad; hasta ahora las dos 
ventajas fundamentales de las PMAL sobre las PP son que 
el procedimiento de drenaje es más rápido y se necesitan 
un menor número de sesiones de intervención para lo-
grar la resolución de la colección necrótica encapsula-
da6,7. La principal complicación del uso de las PMAL es el 
sangrado derivado de la erosión de vasos o pseudoaneu-
risma en la pared de la colección o en la pared gástrica o 
duodenal, por lo que la recomendación es retirarlas a las 
3-4 semanas después de su colocación7,8. Otra ventaja 
adicional de las PMAL es que, al tener un diámetro amplio 
de hasta 2 cm, existe la posibilidad de realizar remoción 
del material necrótico con ayuda de un endoscopio de 
visión frontal, que se avanza a través de la luz de la pró-
tesis. Esta necrosectomía endoscópica se puede realizar 
en el mismo evento cuando se coloca la prótesis o bien 
en una sesión posterior. Evidencia reciente en la literatura 
científica muestra que el drenaje endoscópico de la ne-
crosis encapsulada tiene significativamente menor fre-
cuencia de fístulas pancreáticas y menor estancia hospi-
talaria que el drenaje quirúrgico de invasión mínima, que 
consiste en un drenaje percutáneo inicial seguido de ne-
crosectomía retroperitoneal videoasistida6,8.

TRATAMIENTO ENDOSCÓPICO DE LA 
PANCREATITIS CRÓNICA

Las intervenciones terapéuticas en enfermos con PC 
sintomática pueden incluir drenaje endoscópico con lito-
tripsia, así como drenaje quirúrgico; sin embargo, existe 
una amplia variabilidad en las prácticas de tratamiento 
de la PC en diferentes centros hospitalarios alrededor del 
mundo. Recientemente se han publicado las directrices 
del Consenso Internacional para el Tratamiento de la 
Pancreatitis Crónica, cuya principal finalidad es dar reco-
mendaciones aplicables internacionalmente sobre la in-
dicación, selección y enfoques para intervenciones no 
quirúrgicas en PC9.

El drenaje endoscópico o quirúrgico de los enfermos 
con PC está recomendado cuando existe dolor abdominal 
persistente, con una intensidad  >  3 en la escala visual 
análoga y una duración mayor de tres meses. Es impor-
tante destacar que se deben descartar otras causas de 
dolor abdominal, como estenosis duodenal, obstrucción 
del tracto de salida gástrico, obstrucción biliar con coles-
tasis, así como la presencia de pseudoquistes o quistes de 
retención.

El drenaje endoscópico tiene un éxito clínico en el 
control inmediato del dolor del 65 al 95%; sin embargo, 
en el seguimiento a largo plazo es del 64% a los dos 
años y del 58% a los 12 años9. El tratamiento endoscópi-
co suele ser menos exitoso cuando existen litos mayores 
de 10 mm, litiasis difusa, litos impactados y litos proxi-
males a una estenosis. Por otro lado, el tratamiento en-
doscópico es más exitoso cuando existe una estenosis 
dominante o litos menores de 10 mm en la cabeza del 
páncreas.

Tres estudios aleatorizados han comparado el drenaje 
endoscópico con el drenaje quirúrgico para el tratamien-
to del dolor en enfermos con PC, y las conclusiones son 
que ambos tratamientos son igual de efectivos en el con-
trol inicial del dolor; sin embargo, los pacientes sintomá-
ticos que se sometieron a tratamiento endoscópico como 
tratamiento inicial para la obstrucción del conducto pan-
creático tuvieron menos alivio del dolor a largo plazo (32 
vs. 75% a los dos años; 38 vs. 80% a los cinco años) y más 
procedimientos (mediana de 12 vs. 4 a los cinco años) 
que los enfermos que fueron tratados quirúrgicamente. 
Las complicaciones del tratamiento, la mortalidad (0%), 
los ingresos hospitalarios, la función pancreática y la cali-
dad de vida no fueron significativamente diferentes entre 
el drenaje quirúrgico y el drenaje endoscópico. Además, 
el 47% de los enfermos del grupo de endoscopia final-
mente se sometió a cirugía después de cinco años de 
seguimiento9.

El tratamiento endoscópico de las estenosis del con-
ducto pancreático se realiza de manera convencional 
con PP rectas, las cuales se cambian cada 2-6 meses, con 
duración total del tratamiento no mayor a un año. Exis-
ten algunos estudios de tratamiento con PP múltiples 
cuya principal indicación es en estenosis no resueltas 
con tratamiento convencional. Costamagna, et al. encon-
traron que después de una mediana de tres PP (8.5-11 
Fr) colocadas durante una media de siete meses, el 84% 
de los enfermos permanecieron asintomáticos sin com-
plicaciones mayores durante una media de seguimiento 
de 38 meses10. También se han usado prótesis metálicas 
totalmente cubiertas durante 2-3 meses para el trata-
miento de las estenosis pancreáticas, lo cual resultó en 
una completa resolución del dolor en el 86% de los en-
fermos en un seguimiento medio de cinco meses des-
pués de la extracción de la prótesis, pero hubo una alta 
tasa de migración.

La litotripsia extracorpórea es el tratamiento de pri-
mera línea como intervención no quirúrgica para los cál-
culos en el conducto pancreático principal en enfermos 
con PC que no obtienen un control adecuado del dolor 
con tratamiento conservador, aunque se puede colocar 
primero un stent para aliviar el dolor. La litotripsia 
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extracorpórea para litos dentro del conducto pancreáti-
co principal > 5 mm ha logrado un control completo del 
dolor en el 52.7% de los enfermos en los que fracasó el 
tratamiento conservador y un alivio del dolor leve-mo-
derado en el 33.4% en una mediana de 24 meses de se-
guimiento. Recientemente, la pancreatoscopia con lito-
tripsia intraductal con láser o electrohidráulica ha 
mostrado ser una opción efectiva en estos enfermos, con 
unas tasas de éxito que varían del 47 al 89%, aunque 
faltan estudios que la comparen con la litotripsia extra-
corpórea9.

En casos complejos, cuando el drenaje quirúrgico y 
endoscópico convencional no es factible, el drenaje del 
conducto pancreático guiado por USE mediante técnicas 
de punción y drenaje anterógradas o retrógradas, pan-
creaticogastrostomía o pancreaticoduodenostomía pue-
de ser una opción para el control del dolor, con una tasa 
de éxito clínico general del 78.8%, pero una frecuencia de 
eventos adversos (dolor abdominal, sangrado, perfora-
ción, fiebre y pancreatitis grave) del 18.9% y con una me-
diana de permeabilidad de la prótesis de 195 días. Estos 
enfermos deben ser evaluados de manera multidiscipli-
naria por un grupo de especialistas en centros hospitala-
rios con experiencia en el tratamiento de este grupo com-
plejo de enfermos9.
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INTRODUCCIÓN

El diagnóstico diferencial de las lesiones quísticas de 
páncreas (LQP) es amplio e incluye lesiones inflamatorias 
benignas y epiteliales neoplásicas (algunas con potencial 
de transformación maligna), frecuentemente identificadas 
de manera fortuita en estudios de imagen abdominal du-
rante la evaluación de otras enfermedades y/o síntomas no 
relacionados con el páncreas. Su frecuencia se incrementa 
con la edad, y se estima una incidencia entre un 2 y 45% 
en población general1. El diagnóstico preciso es imperati-
vo, pues su manejo está determinado por el riesgo de pro-
gresión maligna, síntomas asociados y otras características.

ABORDAJE DIAGNÓSTICO

La caracterización de las LQP requiere de un estudio 
detallado. Las manifestaciones clínicas y la morfología ob-
servada en los métodos de imagen como tomografía com-
putarizada contrastada, resonancia magnética (RM) o co-
langiopancreatografía por resonancia magnética (CPRM) 
proporcionan datos importantes sobre las posibilidades 
diagnósticas. Estos hallazgos, en combinación con el aná-
lisis del líquido del quiste y estudios citológicos o histoló-
gicos, permiten un diagnóstico preciso en el que se basa-
rán las medidas de tratamiento y seguimiento2,3. 

Las entidades que se manifiestan como quistes pan-
creáticos son diversas. Un análisis de 170 casos atendidos 
en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutrición 
Salvador Zubirán mostró que, de manera similar a lo in-
formado en otras series, la neoplasia mucinosa papilar 
intraductal (NMPI) (44.7%) fue la lesión quística más fre-
cuente, seguida de cistoadenoma mucinoso (CAM) 
(18.8%), cistoadenoma seroso (CAS) (14.7%), neoplasia 
sólida pseudopapilar (NSP) (11.8%), pseudoquiste (4.1%), 
degeneración quística de tumor neuroendocrino (4.1%) y 
quiste simple (1.8%)4-6. 

El abordaje diagnóstico suele estar determinado por 
la epidemiología, recursos tecnológicos y experiencia del 

equipo médico involucrado. Según la epidemiología y 
probabilidades estadísticas, algunas guías recomiendan 
manejar y evaluar las LQP, especialmente las encontradas 
de manera incidental, como NMPI, limitando además el 
uso de recursos tecnológicos y análisis del líquido del 
quiste (considerado un examen esencial en el diagnóstico 
diferencial) a situaciones específicas7,8. Las principales li-
mitaciones de no tener un diagnóstico preciso y emplear 
guías de manejo de una etiología específica aplicada a 
quistes de diferente naturaleza puede generar una sobre-
utilización o infrautilización de recursos, al vigilar lesiones 
sin riesgo de malignidad innecesariamente (quistes sim-
ples, CAS)9,10, o bien dejar de vigilar lesiones potencial-
mente malignas (CAM, NSP, NMPI, etc.). 

Guías internacionales de manejo

Adoptar las guías internacionales sobre el manejo de 
neoplasias quísticas11,12, así como las elaboradas en con-
sensos internacionales en Japón13, para el manejo de la 
NMPI requiere de un diagnóstico preciso. Una publica-
ción reciente en México sugiere una ruta de diagnóstico; 
sin embargo, no se consideraron reportes sobre la utili-
dad de nuevos marcadores (p. ej., glucosa) medidos en el 
líquido del quiste, que pueden contribuir en el diagnósti-
co diferencial de las lesiones quísticas14.

Importancia de la imagen inicial  
y datos clínicos

Generalmente, el paciente acude a consulta con el re-
porte y/o imágenes que indican la presencia de una LQP 
encontrada incidentalmente. El primer paso es establecer 
la presencia de síntomas que pudieran estar relacionados 
con el hallazgo (dolor abdominal, pancreatitis aguda, hi-
porexia, saciedad temprana, náusea, vómito, pérdida de 
peso, ictericia, etc.) y evaluar detalladamente las imáge-
nes, en las que se deberá tratar de establecer si existe 
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comunicación directa con el conducto pancreático prin-
cipal, si éste se encuentra dilatado, el tamaño de la lesión, 
la presencia de nódulos intramurales, así como considerar 
la edad y sexo del paciente. Todas estas características 
nos pueden orientar a las diferentes posibilidades diag-
nósticas. Existen lesiones casi exclusivas de mujeres que 
suelen aparecer después de los 50 años de edad (CAM, su 
estroma ovárico acompañante las hace casi exclusivas de 
las mujeres), algunas tienen componente sólido y quísti-
co y también suelen aparecer en mujeres jóvenes (NSP) 
etc. Otras manifestaciones asociadas a LQP y cuya presen-
cia debe documentarse debido a que influyen en el trata-
miento son ictericia y pancreatitis, manifestaciones co-
munes de las NMPI, pero también de otras  LQP que, por 
su tamaño, producen compresión a tejidos adyacentes15.

Antecedente de pancreatitis aguda

Si la imagen y los aspectos clínicos no orientan a un 
diagnóstico específico, simultáneamente se debe interro-
gar sobre el antecedente de pancreatitis aguda y/o crónica, 
así como la etiología, gravedad y evolución de las mismas. 
Las posibilidades en los pacientes con este antecedente 
incluyen principalmente al pseudoquiste pancreático, 
NMPI y quistes de retención. 

El pseudoquiste se presenta en personas con antece-
dente de pancreatitis aguda y generalmente es grave. Apa-
rece a partir de la cuarta semana de evolución y suele ob-
servarse como una lesión quística única, carente de septos, 
circunscrita por una pared fibrosa proporcionada por teji-
dos vecinos al páncreas y que puede o no comunicarse con 
el conducto pancreático. Generalmente se observa como 
un acúmulo bien delimitado de líquido en la periferia del 
páncreas; sin embargo, ocasionalmente se puede encontrar 
dentro del parénquima pancreático. Su contenido es líqui-
do, poco viscoso, con niveles altos de amilasa (> 250 mg/
dl), abundantes células inflamatorias y niveles nulos de an-
tígeno carcinoembrionario (ACE) en el líquido del quiste16. 

La NMPI pueden presentarse con episodios de dolor 
abdominal o pancreatitis aguda, con una frecuencia de 
entre el 13 y 35%. A diferencia de los pseudoquistes, la 
NMPI produce mucina, por lo que el marcador asociado a 
ésta, el ACE, suele estar elevado y, al ser una lesión que se 
origina en el sistema ductal pancreático (ramas secunda-
rias y/o conducto principal), los niveles de amilasa también 
se encuentran elevados. Otro marcador útil en el diagnós-
tico son los niveles de glucosa en el líquido del quiste. Es-
tudios recientes indican que niveles de glucosa < 50 mg/
dl son sugerentes de lesión mucinosa, con una sensibili-
dad del 95% y una especificidad del 57%17-19. Su utilización 
rutinaria aún no está establecida y debe considerarse un 

marcador experimental e interpretarse en conjunto con 
ACE y amilasa. Aun así, es un marcador con potencial diag-
nóstico, debido a su fácil medición y bajo costo compara-
do con otros marcadores.

Los enfermos con pancreatitis crónica pueden presentar 
atrofia glandular y grados diversos de afección ductal (por 
litiasis y/o zonas de estenosis) que incrementan la presión, 
provocando dilatación del conducto principal y ramas se-
cundarias, facilitando la aparición de quistes de retención o, 
cuando se genera una ruptura ductal, de pseudoquistes. Las 
características del líquido de estas lesiones son similares a 
las de los pseudoquistes observados en pancreatitis aguda. 

Los cambios ductales, aunque comunes en etapas 
avanzadas de pancreatitis crónica (PC), pueden observar-
se en NMPI originados en el conducto pancreático princi-
pal y/o en múltiples ramas secundaria. 

De igual manera, la presencia de calcificaciones pan-
creáticas aisladas sin otras alteraciones estructurales del 
páncreas no establecen el diagnóstico de PC. Existen re-
portes de calcificaciones pancreáticas asociadas a NMPI y 
otras lesiones quísticas tanto dentro y en la periferia del 
páncreas como en regiones distales a la lesión20,21.

El antecedente de pancreatitis aguda puede ser parte 
del cuadro clínico de las NMPI; sin embargo, la frecuencia 
es muy baja. Ante un diagnóstico incierto, se debe realizar 
ultrasonido endoscópico (USE) y análisis del líquido del 
quiste, lo que proporciona información útil sobre la natu-
raleza de la lesión.

Lesiones sin antecedente  
de pancreatitis aguda

Cuando no hay síntomas relacionados con el quiste ni 
antecedente de pancreatitis aguda, conocer si la lesión 
quística produce moco es de gran utilidad. Las lesiones 
quísticas entonces pueden agruparse como productoras 
de moco (CAM e NMPI) o no productoras de moco (sim-
ple, CAS, degeneración quística de tumores neuroendo-
crinos, degeneración quística de adenocarcinoma, tumo-
res linfoepiteliales, tumor sólido papilar, etc.).

Para establecer esta diferencia es indispensable el aná-
lisis del líquido del quiste y medir principalmente los ni-
veles de ACE, pues las lesiones productoras de moco sue-
len tener niveles elevados de este último. El punto de 
corte es variable y sus niveles no se asocian con la presen-
cia de malignidad. Lamentablemente, su rendimiento 
diagnóstico es limitado. Niveles de ACE > 192 mg/dl tie-
nen buena precisión diagnóstica para CAM22,23. Estudios 
que incluyeron otras neoplasias además de CAM, como 
NMPI, reportaron niveles de ACE variables, por lo que es 
necesario la determinación de otros marcadores (Tabla 1).
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Una vez se sabe si la lesión secreta moco, las posibili-
dades diagnósticas se limitan principalmente a CAM y 
NMPI. La diferencia entre éstas puede realizarse conside-
rando los hallazgos de imagen en conjunto con los nive-
les de amilasa y glucosa en el líquido del quiste. Como se 
comentó previamente, en NMPI se esperan niveles de 
amilasa elevados y de glucosa bajos.

El diagnóstico diferencial de las lesiones no producto-
ras de moco también se puede realizar combinando los 
hallazgos clínicos y de imagen ya comentados, en conjun-
to con los hallazgos histopatológicos del tejido obtenido 
mediante biopsia guiada por USE. 

Análisis genético

La detección de mutaciones en el líquido del quiste 
pancreático tiene un alto potencial. Mutaciones en los 
genes KRAS y/o GNAS son muy sensibles y específicas 
para diagnosticar NMPI. 

Las mutaciones y/o deleciones en los genes SMAD4, 
CDKN2A, TP53, PIK3CA y/o PTEN se asocian con neoplasia 
avanzada. Un estudio prospectivo que incluyó 102 pacien-
tes sometidos a resección quirúrgica encontró que la com-
binación de mutaciones de KRAS o GNAS y alteraciones en 
TP53, PIK3CA o PTEN tienen una sensibilidad del 89% y una 
especificidad del 100% para neoplasia pancreática avan-
zada24,25. La disponibilidad y costos de estas técnicas son 
responsables de que su aplicación clínica sea limitada.

TRATAMIENTO

Una vez se tiene un diagnóstico preciso, el manejo 
depende de la presencia de malignidad o el potencial de 
riesgo a progresión maligna, así como de las característi-
cas y síntomas asociados a la lesión.

Se consideran lesiones quísticas de bajo riesgo de malig-
nidad el pseudoquiste de páncreas, el quiste simple y el CAS. 
Estas neoplasias podrán vigilarse o bien manejarse de acuer-
do al cuadro clínico del paciente y/o guías internacionales. 

Se consideran lesiones de alto riesgo a progresión ma-
ligna el CAM, NMPI con características preocupantes o de 

alto riesgo (ambas productoras de moco), degeneración 
quística de tumor neuroendocrino de alto grado, tumor 
sólido pseudopapilar, etc. Todas éstas, a excepción de la 
NMPI de ramas secundarias sin características preocupan-
tes o de alto riesgo, requerirán de tratamiento quirúrgico 
inmediato (si tienen criterios de resecabilidad) o médi-
co6,8,11,13,26,27 (Tabla 2).

Las NMPI de rama secundaria y las LQP con diagnósti-
co incierto pero sin malignidad evidente se pueden ma-
nejar de acuerdo a la presencia/ausencia de característi-
cas preocupantes y/o de alto riesgo descritas en las guías 
internacionales de manejo revisadas en el consenso de 
Fukuoka13. Los métodos de vigilancia e indicaciones qui-
rúrgicas de éstas se detallan a continuación.

Vigilancia

La periodicidad, el método de imagen y la necesidad 
de repetir biopsia y/o aspirado dependen del tamaño de 
la lesión, así como de las características clínicas y de ima-
gen al momento del diagnóstico y durante el seguimiento.

La RM/CPRM se considera la mejor herramienta para 
vigilar las LQP. En ausencia de cambios comparados con 

Tabla 1. Análisis bioquímico y citológico de líquido quístico 

Parámetro Pseudoquiste  CAS CAM benigno NQM maligno NMPI

Viscosidad Baja Baja Alta Alta Alta
Amilasa Alta Baja Baja Baja Alta
Glucosa Alta Alta Baja Baja Baja
ACE Baja Baja Alta Alta Alta

Tabla 2. Datos preocupantes y de alto riesgo en 
NMPI según los criterios de Fukuoka

Datos preocupantes:

 – Quiste > 3 cm
 – Pancreatitis
 – Conducto principal > 5 mm
 – Paredes engrosadas e hipercaptantes
 – Conducto pancreático principal de 5-9 mm
 – Nódulo o componente sólido en el interior del quiste < 5 mm
 – Cambio abrupto en el calibre del conducto pancreático principal 

con atrofia distal
 – Adenopatía
 – Ca 199 sérico > 37 U/ml
 – Tasas de crecimiento del quiste > 5 mm en los últimos 2 años

Estigmas de alto riesgo:

 – Ictericia obstructiva
 – Componente sólido hipercaptante > 5 mm en el interior del quiste
 – Dilatación del conducto pancreático > 10 mm

Ca: antigeno Ca 199 .
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la imagen inicial, se mantiene el seguimiento cada 12, 18 
o 24 meses de acuerdo al tamaño de la lesión (2-3, 1-2, < 1 
cm, respectivamente)13. 

Basándose en la baja tasa de transformación maligna 
de los quistes pancreáticos incidentales asintomáticos 
(0.12% anual), algunas guías recomiendan una estrategia 
de vigilancia de «baja intensidad» e incluso sugieren limi-
tar la duración de vigilancia a cinco años; cuando no exis-
ten cambios, debería suspenderse7,8. 

No existe información que sustente esta conducta, e 
incluso se ha reportado el desarrollo de neoplasia malig-
na después de cinco años de seguimiento en quistes que 
habían permanecido «estables». 

Consideramos que la estrategia de vigilancia sugerida 
por las guías de Fukuoka o la Unión Europea son las más 
adecuadas4.

Cirugía

La presencia de características preocupantes o de alto 
riesgo, citología sugestiva o positiva de malignidad, dila-
tación del conducto principal pancreático > 1 cm (sin da-
tos de obstrucción secundaria o pancreatitis crónica) o 
alta sospecha de NMPI- conducto principal o NMPI-mixto 
son indicaciones de resección quirúrgica8,13.

Las indicaciones quirúrgicas tienen discretas variacio-
nes entre las diferentes guías publicadas, pero en general 
coinciden casi por completo6,8,11-13.

En los casos con contraindicación quirúrgica o en 
aquellos pacientes que la rechazan, se han explorado tra-
tamientos experimentales con resultados confusos, por lo 
que en la actualidad no representan una opción viable.

CONCLUSIONES

El diagnóstico diferencial de las neoplasias quísticas 
de páncreas es extenso y complejo. Los antecedentes clí-
nicos (p. ej., pancreatitis aguda, edad, sexo, epidemiolo-
gía) del paciente, las características de imagen y la dife-
renciación entre neoplasias productoras o no productoras 
de mucina incrementan las posibilidades de realizar un 
diagnóstico preciso. La combinación de toda la informa-
ción recabada durante la evaluación diagnóstica ayudará 
a identificar a los pacientes que se beneficiarán de cirugía 
inmediata o de un programa de vigilancia. 
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CAPÍTULO 45

INTRODUCCIÓN

La cirugía pancreática, aunque ha experimentado 
grandes avances en los últimos años, aún se asocia a una 
gran tasa de morbilidad. El cáncer de páncreas (adenocar-
cinoma) es una de las neoplasias malignas más agresivas 
y letales que existen, con un pobre pronóstico, indepen-
dientemente de su etapa clínica. La cirugía combinada 
con el tratamiento sistémico es la mejor estrategia que 
hay actualmente para mejorar el pronóstico de estos pa-
cientes, aunque sólo unos pocos son candidatos a un tra-
tamiento quirúrgico en el momento del diagnóstico1. La 
pancreatitis crónica es una condición fibroinflamatoria 
del parénquima pancreático que la mayoría de las veces 
resulta en cambios estructurales y morfológicos del pán-
creas, asociados a una afección importante de la calidad 
de vida y a un riesgo incrementado de cáncer de pán-
creas, por lo que el tratamiento quirúrgico sigue siendo 
una opción segura y eficaz2. 

En este capítulo se describen, de manera general, los 
principales escenarios en los cuales se recomienda reali-
zar un tratamiento quirúrgico en los pacientes con cáncer 
de páncreas y pancreatitis crónica. Además, se mencio-
nan los principales procedimientos quirúrgicos, con sus 
indicaciones, ventajas y desventajas en comparación con 
otras modalidades de tratamiento invasivo.

TRATAMIENTO QUIRÚRGICO  
DEL CÁNCER DEL PÁNCREAS

La cirugía continúa siendo la única opción de trata-
miento curativo para los pacientes con cáncer de pán-
creas. Sin embargo, los resultados oncológicos a largo 
plazo siguen siendo desalentadores, con una sobrevida 
del 20% a los cinco años, incluso posterior a la resección 
quirúrgica3. Se ha reportado un aumento en la incidencia 
de este tipo de neoplasia, con una tasa de incremento 
del 0.5 al 1.0% por año. Además, el cáncer de páncreas 

se proyecta como la segunda causa de muerte relaciona-
da con cáncer para el año 2030, superando así al cáncer 
de mama. Desafortunadamente, sólo el 10-15% de los 
pacientes con cáncer de páncreas en el momento del 
diagnóstico presentan enfermedad resecable con posibi-
lidad de un tratamiento quirúrgico1. La resecabilidad se 
define como la posibilidad de remover completamente 
todo el cáncer. Sin embargo, tanto en la práctica clínica 
como para decidir qué tratamiento ofrecer a los pacien-
tes, se clasifica la enfermedad de acuerdo con el grado 
de contacto e invasión tumoral hacia la vasculatura me-
sentérica y celíaca. Por lo tanto, un tumor en etapa rese-
cable (ER) es aquél que no tiene contacto o que presenta 
un mínimo contacto (venoso) con la vasculatura. Un tu-
mor resecable-limítrofe (RL) es aquél que presenta un 
contacto menor de 180° con la arteria mesentérica supe-
rior, un contacto mínimo con la arteria hepática común 
y/o un contacto mayor de 180° con la vena mesentérica 
superior o la vena porta que permita una adecuada re-
construcción1,3. 

Tipos de procedimientos quirúrgicos

El tipo de cirugía a realizar depende de la localización 
del tumor. Dado que el 70% de las veces el cáncer de 
páncreas se presenta en la cabeza y el proceso uncinado 
del páncreas, la cirugía que mayormente se realiza es la 
pancreatoduodenectomía (PD) con o sin preservación del 
píloro3. La PD convencional involucra la resección de la 
cabeza y el proceso uncinado del páncreas, del duodeno, 
de los primeros 15 cm del yeyuno, del colédoco, de la 
vesícula biliar y, en algunos casos, una resección parcial 
del estómago. Para restablecer la continuidad del tránsito 
gastrointestinal, se realizan tres anastomosis: pancreati-
coentérica, bilioentérica y gastro o duodenoentérica4. 

Aunque actualmente la mortalidad ha disminuido por 
debajo del 2%, la morbilidad sigue siendo alta (30-50%) 
por complicaciones como hemorragia, fístula pancreática, 
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retraso en el vaciamiento gástrico y abscesos intraabdo-
minales. Las complicaciones relacionadas con esta cirugía 
pueden ser intraoperatorias y postoperatorias. La hemo-
rragia es la complicación intraoperatoria más frecuente y 
puede ocurrir en múltiples sitios durante varias fases de 
la movilización y/o resección, por lo que un adecuado 
control vascular es clave para el éxito técnico de esta ci-
rugía4. Particularmente, la fístula pancreática postopera-
toria es la complicación postoperatoria más frecuente y 
con mayor relevancia clínica en esta cirugía, por lo que 
gran parte de los estudios y de la evidencia actual se ha 
enfocado en las diferentes estrategias que ayudan a pre-
venir su aparición. Dentro de las estrategias que se han 
propuesto con mayor utilidad se hallan las siguientes: 
predecir el riesgo preoperatorio con escalas validadas 
(Fistula Risk Score), uso de stent pancreático externo, retiro 
temprano del drenaje intraabdominal y diferentes méto-
dos de reconstrucción, como la pancreatoyeyunoanasto-
mosis y la anastomosis ductomucosa tipo Blumgart. Tam-
bién se han podido dilucidar algunas otras estrategias 
que anteriormente se utilizaban de forma rutinaria y que 
hoy se sabe que no son útiles o que incluso pudieran te-
ner peores resultados, como el uso rutinario de octreoti-
da, adhesivos tisulares quirúrgicos, parches de omento, la 
colocación rutinaria de drenajes intraoperatorios o su re-
tiro prolongado una vez que se ha descartado la presen-
cia de fístula mediante los niveles de amilasa del drenaje5. 

El beneficio de la cirugía de mínima invasión (laparos-
cópica, robótica) aún es controversial. Aunque se ha aso-
ciado a menor sangrado, menor dolor postoperatorio y 
menos días de estancia hospitalaria que la cirugía abierta, 
las tasas de mortalidad y complicaciones mayores y los 
resultados oncológicos a largo plazo no son superiores y 
requiere una larga curva de aprendizaje, por lo que úni-
camente se recomienda realizarla en centros de alto vo-
lumen y por parte de cirujanos con una larga experien-
cia3,4. En casos de tumores RL, frecuentemente se realizan 
resecciones vasculares para poder lograr adecuados már-
genes quirúrgicos negativos. En contraste con las resec-
ciones arteriales que se asocian a mayor morbilidad pe-
rioperatoria, las resecciones venosas han demostrado 
beneficios en términos oncológicos, aunque únicamente 
se deben realizar en centros de alta experiencia que pue-
dan manejar de forma inmediata las complicaciones aso-
ciadas a este tipo de resecciones3. 

El cáncer del cuerpo y cola del páncreas es menos fre-
cuente, y el procedimiento quirúrgico para este tipo de 
tumores es la pancreatectomía distal con esplenectomía. 
Se ha demostrado que este tipo de cirugía puede lograr 
márgenes quirúrgicos negativos y asegurar una linfade-
nectomía de al menos 12 ganglios regionales. La morbili-
dad y mortalidad es significativamente menor que la de la 

PD, ya que es una cirugía relativamente más fácil4. Sin em-
bargo, estos pacientes suelen tener una enfermedad más 
avanzada en el momento del diagnóstico, debido a que no 
se obstruye la vía biliar de forma temprana y, por lo tanto, 
no se produce ictericia. Además, frecuentemente estos tu-
mores van creciendo sin obstáculos debido a las pocas 
estructuras anatómicas vecinas que pudieran ocasionar 
síntomas por compresión3. A diferencia de lo que ocurre en 
los tumores benignos o premalignos, en los cuales la pan-
createctomía distal laparoscópica ha demostrado superio-
ridad sobre la cirugía abierta, en el cáncer de páncreas 
distal, la cirugía laparoscópica puede tener algunas des-
ventajas para obtener márgenes de resección adecuados, 
como dificultades técnicas, imposibilidad para palpar con 
exactitud el parénquima o el tumor y dificultades para el 
cierre del muñón pancreático. Aunque una revisión siste-
mática reportó menores sangrado y estancia hospitalaria, 
muchos cirujanos prefieren un abordaje abierto conven-
cional que asegure márgenes de resección adecuados4. De 
igual forma, la principal complicación en esta cirugía es la 
fístula pancreática postoperatoria (5-40%); incluso se han 
reportado tasas mayores que en la PD, debido al método 
de cierre del muñón pancreático proximal, pero cuando se 
llega a presentar, suele ser clínicamente menos grave5. 

Tratamiento médico sistémico 
preoperatorio y postoperatorio

No cabe duda de que el tratamiento sistémico con 
quimioterapia cobra un papel importante en el manejo 
multidisciplinario de estos pacientes. Desde el estudio 
CONKO-001, en el cual se demostró un beneficio en la 
sobrevida global con el uso de gemcitabina adyuvante, y 
posteriormente el estudio ESPAC-4 con el uso de gemci-
tabina + capecitabina, han surgido nuevos esquemas que 
hoy en día se consideran el estándar de tratamiento ad-
yuvante1,3. El tratamiento con FOLFIRINOX modificado es 
el esquema recomendado para los pacientes con buen 
estado funcional de forma posterior a la resección quirúr-
gica. La terapia con gemcitabina + capecitabina se reser-
va para pacientes sin un adecuado estado funcional o 
que presentan contraindicaciones para FOLFIRINOX mo-
dificado. Por lo tanto, se debe buscar siempre ofrecer un 
tratamiento adyuvante a los 28-59 días de la cirugía, 
siempre y cuando las condiciones postoperatorias del pa-
ciente lo permitan4. Por otro lado, se recomienda terapia 
neoadyuvante en aquellos pacientes con enfermedad RL, 
y la controversia actual es si ofrecer o no terapia neoad-
yuvante a los pacientes con ER. Tradicionalmente, se ha 
sugerido la resección quirúrgica inmediata en los pacien-
tes con ER, pero recientemente se han publicado los 
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resultados a largo plazo del estudio PREOPANC, un ensa-
yo clínico aleatorizado que ha comparado pacientes so-
metidos a una resección quirúrgica inmediata contra la 
terapia neoadyuvante (gemcitabina) seguida de cirugía, 
en donde se ha reportado un beneficio en el grupo de 
neoadyuvancia (hazard ratio [HR]: 0.73; p = 0.025), con 
una diferencia en la sobrevida global del 14.5% en ambos 
grupos (20.5% en la neoadyuvancia vs. 6.5% en la cirugía 
inmediata). Además, en el análisis por subgrupos se de-
mostró por primera vez un beneficio en la sobrevida glo-
bal en los pacientes con ER con la quimioterapia neoad-
yuvante (HR: 0.79) al comparar con la cirugía inmediata. 
Algunos de los beneficios de la terapia neoadyuvante que 
se reportaron fueron los siguientes: mayor tasa de resec-
ción R0, menor tasa de ganglios positivos y menor inva-
sión perineural y perivascular6. Actualmente existen me-
jores esquemas de quimioterapia y se espera que la 
evidencia en un futuro (por ejemplo, el estudio PREO-
PANC-2 con FOLFIRINOX) permita aclarar el beneficio de 
la terapia neoadyuvante en los pacientes con ER. 

TRATAMIENTO QUIRÚRGICO  
DE LA PANCREATITIS CRÓNICA

Existen diversos problemas clínicos en los pacientes 
con pancreatitis crónica, pero el dolor es el síntoma que 
mayormente afecta a la calidad de vida y se presenta 
como el síntoma inicial más frecuente (se reporta hasta en 
un 70% de los pacientes con este padecimiento de forma 
inicial y en un 100% a lo largo de la historia natural de la 
enfermedad). La fisiopatología es compleja y se ha sugeri-
do que la propia inflamación del parénquima pancreático, 
fenómenos de sensibilización a nivel del sistema nervioso 
central y la obstrucción e hipertensión del conducto pan-
creático (CP) contribuyen como posibles factores asocia-
dos al dolor crónico2. El primer paso siempre es iniciar con 
un manejo médico mediante analgésicos escalándolos se-
gún el esquema universal de la Organización Mundial de 
la Salud. Posteriormente, si existe falla terapéutica, se de-
ben considerar los procedimientos más invasivos, como la 
terapia endoscópica y/o quirúrgica. Tradicionalmente se 
ha utilizado un tratamiento escalonado, de lo menos inva-
sivo a lo más invasivo, con el uso de analgésicos opiáceos, 
seguido de múltiples intervenciones endoscópicas y, 
como último recurso, la cirugía. Sin embargo, nuevos es-
tudios han demostrado que se produce un mejor control 
del dolor a largo plazo con la cirugía temprana. En el estu-
dio ESCAPE, un ensayo clínico aleatorizado multicéntrico, 
se demostró que someter a los pacientes con uso de 
opioides por dolor severo a una cirugía temprana (2-6 me-
ses posteriores al uso de opioides) como primer abordaje 

terapéutico conllevaba un mejor control del dolor a los 18 
meses (37 vs. 49 puntos en la escala de dolor de Izbicki; p 
= 0.02) y a un menor número de intervenciones (1 vs. 3; p 
= 0.001) al comparar con un abordaje terapéutico escalo-
nado mediante endoscopia. Además, de forma contraria a 
lo que se pudiera pensar, la cirugía temprana no se asoció 
a mayor tasa de mortalidad, complicaciones, readmisión 
hospitalaria, insuficiencia pancreática o menor calidad de 
vida. Por otro lado, en estudios previos se ha demostrado 
que el tiempo desde el inicio del dolor hasta el momento 
de la cirugía es un factor que impacta significativamente 
en el control del dolor, probablemente debido a cambios 
de la sensibilización central por el dolor crónico7. El bene-
ficio de la cirugía temprana sobre un primer manejo en-
doscópico probablemente se pueda explicar porque la 
cirugía no sólo disminuye la hipertensión intraductal con 
un adecuado drenaje del CP, sino que también remueve el 
tejido inflamado que induce las alteraciones neurales y 
provoca el dolor. Otro punto importante a considerar a 
favor de la cirugía es el riesgo incrementado de desarrollar 
cáncer de páncreas en los pacientes con pancreatitis cró-
nica; se reporta que este riesgo puede ser de hasta 6 y 11 
veces más en algunos metaanálisis, por lo que el trata-
miento quirúrgico temprano está indicado cuando la sos-
pecha de malignidad es alta. Algunos factores que siem-
pre deben considerarse como banderas rojas para 
malignidad son la ictericia, el dolor severo, la pérdida de 
peso y una diabetes de reciente aparición2. 

Tipos de procedimientos quirúrgicos

El tipo de cirugía depende de varios factores, como la 
anatomía propia del páncreas, la presencia de un agranda-
miento de la cabeza del páncreas (> 4 cm) o de masas in-
flamatorias, la dilatación del CP (> 5 mm), los pseudoquis-
tes, las calcificaciones, la estenosis, la cronicidad de la 
enfermedad y las preferencias del paciente y del cirujano. 
En general, se dividen en procedimientos resectivos, deri-
vativos y mixtos. Los procedimientos resectivos están indi-
cados en casos de pancreatitis crónica con agrandamiento 
de la cabeza del páncreas, y se busca aliviar el dolor y la 
descompresión de los órganos adyacentes. Las opciones 
quirúrgicas son la PD convencional (procedimiento de 
Whipple) o la resección parcial de la cabeza del páncreas 
(procedimiento de Berne/Beger). Ambos procedimientos 
son igual de efectivos para el control del dolor y presentan 
una incidencia de complicaciones similar; sin embargo, las 
resecciones parciales se han asociado a mejor calidad de 
vida, menor estancia hospitalaria y a una recuperación 
más temprana8,9. La PD es el procedimiento resectivo que 
con mayor frecuencia se realiza en el tratamiento 
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quirúrgico de masas inflamatorias cuando existe duda de 
la presencia de malignidad. El procedimiento de Frey es 
un procedimiento mixto, que consiste en realizar la resec-
ción parcial de la cabeza del páncreas, junto con la incisión 
y drenaje del CP mediante una pancreatoyeyunoanasto-
mosis lateral, por lo que su principal indicación es cuando 
existe un agrandamiento de la cabeza del páncreas asocia-
do a una dilatación importante del CP. Las resecciones 
distales de la cola del páncreas se utilizan raramente y 
conllevan un mayor riesgo de diabetes2,9. La pancreatecto-
mía total con trasplante autólogo de islotes de Langer-
hans no está ampliamente disponible y sus indicaciones 
son muy específicas, como en pacientes con pancreatitis 
crónica sin CP dilatado, refractarios al tratamiento médico, 
endoscópico y/o quirúrgico8. Adicionalmente, se sugiere 
considerarla en casos de pancreatitis crónica hereditaria, 
en donde se busca la prevención de la transformación 
maligna, ya que este padecimiento confiere un riesgo in-
crementado de hasta 70 veces para el cáncer de páncreas2. 

Los procedimientos derivativos y/o mixtos están indi-
cados cuando existe una dilatación del CP sin la presencia 
de agrandamiento de la cabeza del páncreas8,9. Como se 
ha mencionado anteriormente, parece ser que la cirugía 
es la opción más efectiva en estos pacientes, y se puede 
reservar el manejo endoscópico y/o litotricia como alter-
nativas7. Sin embargo, a pesar de la evidencia actual, en 
la práctica clínica muchos de estos pacientes aún son re-
feridos a un tratamiento endoscópico y posteriormente a 
cirugía como un abordaje escalonado. La pancreatoyeyu-
nostomía lateral (Puestow o Partington-Rochelle) y el pro-
cedimiento de Frey son las cirugías que se realizan con 
mayor frecuencia. Ambos procedimientos demuestran 
ser igual de efectivos para el control del dolor y no existe 
una recomendación oficial sobre qué procedimiento qui-
rúrgico se debe realizar en estos pacientes, decisión que 
se releva a la preferencia del cirujano8,9. Históricamente, 
estos pacientes eran tratados mediante una pancreato-
yeyunostomía lateral de Partington-Rochelle (Puestow 
modificada), que es el procedimiento que más frecuente-
mente se describe en la literatura médica. Esta cirugía 
consiste en la apertura longitudinal del CP de la cola del 
páncreas hacia los vasos mesentéricos y posteriormente 
se realiza la pancreatoyeyunoanastomosis del CP previa-
mente abierto con un asa yeyunal en Y de Roux9. 

Complicaciones locales relacionadas 
con la pancreatitis crónica

Las colecciones líquidas y/o pseudoquistes se presen-
tan hasta en un tercio de los pacientes y sólo requieren 
tratamiento cuando se sospecha que son la causa de la 

sintomatología. Otros autores mencionan que un tama-
ño > 4 cm y que persistan durante más de 3-6 meses son 
también indicaciones para ofrecer un manejo de esta 
complicación local. En estos casos se recomienda como 
primer abordaje el manejo endoscópico, mediante un 
drenaje transmural, con la colocación de prótesis plásti-
cas o metálicas. Esto ha demostrado ser más efectivo que 
la cirugía, y se asocia a mejor calidad de vida, con menor 
estancia hospitalaria y menores costos10. El tratamiento 
quirúrgico se reserva para la minoría de casos que han 
fallado a la terapia endoscópica. Un escenario complejo, 
pero afortunadamente poco frecuente, es la presencia de 
un CP desconectado. En estos casos, al igual que ante la 
presencia de colecciones, se prefiere el abordaje endos-
cópico con la colocación transpapilar de una prótesis 
pancreática antes que el manejo quirúrgico, que se reser-
va únicamente para casos refractarios con falla a la tera-
pia endoscópica2. 

El manejo de las estenosis biliares actualmente es en-
doscópico, con el uso de la colangiopancreatografía re-
trógrada endoscópica y la colocación de endoprótesis 
biliares. Se debe ofrecer tratamiento en casos de esteno-
sis biliar con ictericia, colangitis o colestasis prolongada 
(mayor de un mes), con el objetivo de reducir el riesgo de 
cirrosis biliar. Sin embargo, antes de realizar cualquier te-
rapia endoscópica, se debe descartar con seguridad la 
presencia de malignidad o de alguna masa inflamatoria, 
ya que si éste fuera el caso, el tratamiento quirúrgico sería 
lo indicado10. Únicamente en casos donde no es posible 
la derivación por vía endoscópica y existe dolor severo o 
complicaciones locales adicionales, la resección quirúrgi-
ca está indicada2. 

CONCLUSIONES

El principal nicho de la cirugía pancreática sigue sien-
do el cáncer de páncreas, a pesar de que es una enferme-
dad en donde sólo el 10% de los pacientes son candida-
tos a resección en el momento del diagnóstico. Sin 
embargo, el aumento en la incidencia de este tipo de 
cáncer en los últimos años, el advenimiento de la neoad-
yuvancia, las modalidades de resección venosa y/o arte-
rial, así como la centralización y el manejo multidiscipli-
nario, parecen incrementar el número de pacientes que 
se pueden beneficiar de un tratamiento quirúrgico. Por 
otro lado, la cirugía en los pacientes con pancreatitis cró-
nica está indicada cuando existen grandes masas inflama-
torias, estenosis o calcificaciones distales, dilatación im-
portante del CP y cuando el riesgo de malignidad es alto. 
Los diferentes procedimientos resectivos, derivativos o 
mixtos dependen de las características individuales de 
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cada paciente. Todavía falta realizar muchos avances en 
este tipo de pacientes con enfermedad pancreática ma-
ligna y benigna, por lo que los esfuerzos y la evidencia 
que se van acumulando deben enfocarse en mejorar su 
sobrevida y calidad de vida.
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CAPÍTULO 46 Perspectiva de la cirugía para la 
hipertensión portal en México
Aída Yolanda Pérez-Córdova Fernández, Eduardo García-Ochoa, María Alicia Ramírez-Figueroa 
y Miguel Ángel Mercado 

INTRODUCCIÓN

La hipertensión portal y su tratamiento quirúrgico 
fueron temas de gran interés para las áreas de investiga-
ción médico-quirúrgica durante la segunda mitad del si-
glo XX. En el marco de este periodo hubo un desarrollo 
exponencial de técnicas quirúrgicas, así como una gene-
ración completa de cirujanos que construyeron las bases 
para la comprensión y entendimiento de esta enferme-
dad. Sin duda alguna, todos estos antecedentes tuvieron 
un papel fundamental en el desarrollo de la cirugía mo-
derna. En el siglo XXI los procedimientos quirúrgicos para 
la hipertensión portal han sido desplazados por estrate-
gias terapéuticas menos invasivas y con un rendimiento 
similar. En la actualidad, las intervenciones quirúrgicas 
para el tratamiento de este padecimiento se limitan a ca-
sos selectos de pacientes refractarios a las terapias con-
vencionales y sin factores de riesgo para las complicacio-
nes asociadas a la cirugía.

Actualmente, la definición de hipertensión portal 
comprende el aumento del gradiente de presión portosis-
témica en cualquier segmento del sistema venoso portal, 
que puede originarse por alteraciones prehepáticas 
(trombosis de la vena porta o la esplénica), alteraciones 
posthepáticas (síndrome de Budd-Chiari) o causas intra-
hepáticas no cirróticas (esquistosomiasis, síndrome de 
obstrucción sinusoidal), siendo la cirrosis hepática su cau-
sa más común1. Este aumento de la presión portal se con-
sidera como hipertensión portal clínicamente significativa 
(HPCS) cuando el gradiente de presión venosa hepática 
es ≥ 10 mmHg2. Es éste el umbral de presión a partir del 
cual la hipertensión portal conlleva la formación de vári-
ces esofagogástricas, circulaciones colaterales retroperito-
neales y periportales, hiperesplenismo, ascitis con bajo 
gradiente de albúmina sérica y peritonitis bacteriana es-
pontánea, entre otros.

Generalmente, las várices requieren de gradientes de 
presión venosa > 12 mmHg para su rotura y sangrado y 
en algunos casos presentan una descompensación clínica 

secundaria (ascitis, hemorragia variceal y encefalopatía) 
asociada con altas tasas de morbimortalidad. Por este 
motivo, el sangrado variceal suele considerarse la compli-
cación directa más importante de la hipertensión portal3.

La hipertensión portal se correlaciona con la puntua-
ción de Child-Pugh, mientras que la gravedad de la insu-
ficiencia hepática es el principal determinante del pro-
nóstico en los pacientes con hemorragia variceal. Dicho 
esto, el gradiente de presión venosa hepática tiene mejor 
precisión diagnóstica para la predicción de descompen-
sación que la puntuación Model for End-stage Liver Disease 
(MELD) y Child-Pugh, mientras que el MELD es una herra-
mienta mejor para predecir la supervivencia en los pa-
cientes descompensados2.

ANTECEDENTES

Durante toda la segunda mitad del siglo XX, el trata-
miento de la hipertensión portal hemorrágica (HPH) fue 
una de las principales áreas de interés de la investigación 
médico-quirúrgica. A lo largo de este periodo, se desarrolla-
ron un gran número de técnicas quirúrgicas (derivaciones y 
procedimientos de desvascularización), con numerosas pu-
blicaciones que apoyaban o rechazaban su implementa-
ción como tratamiento. De forma general, las derivaciones 
se pueden clasificar y dividir en totales (desviación en su 
totalidad del flujo portal hacia la circulación sistémica, ya 
sea portocava, esplenorrenal proximal, mesocava, etc.), par-
ciales (derivación portomesocava de bajo diámetro) y selec-
tivas (esplenorrenal distal y esplenocava)4. 

Poco después de la implementación de la derivación 
portocava en 1948, se desarrollaron otras opciones, como 
las derivaciones esplenorrenales centrales y mesocavas. 
Todas se asociaron con bajas tasas de hemorragia recu-
rrente, pero frecuentemente a expensas de desarrollar 
una encefalopatía o insuficiencia hepática. La derivación 
más estudiada es la esplenorrenal distal selectiva (DSRS) 
desarrollada por W. Dean Warren. Se diseñó para 
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descomprimir selectivamente las áreas esplénica y esofa-
gogástrica, mientras se mantiene el flujo sanguíneo por-
tal mesentérico al hígado. Su principal desventaja, sin 
embargo, es la pérdida de selectividad y la función tardía 
como derivación total5.

Para la década de 1980 se habían desarrollado una 
gran cantidad de alternativas terapéuticas. Desde enton-
ces el arsenal terapéutico de la HPH incorporaba desde 
alternativas tan sencillas como el uso de medicamentos 
por vía oral hasta la implementación de cirugías comple-
jas y desafiantes como el trasplante hepático. Durante 
muchos años, cada modalidad de tratamiento demostró 
beneficios para cierto tipo de pacientes, pero ninguna 
estrategia presentaba una evidencia contundente de su-
perioridad terapéutica cuando se analizaban todos los 
subconjuntos de pacientes con HPH5.

En la década de 1990 se llevaron a cabo grandes es-
fuerzos para determinar los esquemas terapéuticos que 
permitieran los mejores resultados para cada grupo de 
pacientes. Se aceptaba que los resultados quirúrgicos óp-
timos se presentaban en pacientes que habían sido ade-
cuadamente seleccionados y que tenían un bajo riesgo 
de resangrado y encefalopatía postoperatoria. Del mismo 
modo, la indicación más adecuada para la escleroterapia 
era la presencia de un episodio hemorrágico agudo, 
mientras que los fármacos b-bloqueadores se reservaban 
para casos con indicación de profilaxis (para aquellos pa-
cientes que nunca habían presentado un episodio de 
sangrado). El uso de trasplantes hepáticos se reservaba 
para los pacientes con enfermedad hepática portal y pro-
gresiva. Durante este periodo, los procedimientos quirúr-
gicos de elección para la HPH consistían en preservar el 
flujo hepático y, en consecuencia, su función. Estos pro-
cedimientos son principalmente derivaciones selectivas 
(Warren), derivaciones portosistémicas de bajo diámetro 
y desvascularizaciones esofagogástricas extensas (Sugiu-
ra-Futagawa)6.

En un estudio retrospectivo realizado en nuestra insti-
tución entre los años 1988 y 1993 fueron operados 112 
pacientes Child A que cumplían con los criterios de selec-
ción y se evaluaron los resultados de la operación (mor-
talidad operatoria, resangrado, encefalopatía, mortalidad 
tardía, supervivencia y cambios en el flujo sanguíneo por-
tal). Se encontró una diferencia entre las operaciones des-
critas anteriormente; en cuanto a la encefalopatía, fue 
mayor en el grupo con derivaciones mesocavas de bajo 
diámetro; el resangrado postoperatorio y la supervivencia 
fueron comparables con las diferentes opciones quirúrgi-
cas utilizadas6.

A lo largo de los años se han desarrollado una gran 
cantidad de operaciones derivativas y ablativas; en ge-
neral, todas han demostrado una gran eficacia para el 

control de la hemorragia y las selectivas, una baja fre-
cuencia de encefalopatía con una adecuada calidad de 
vida postoperatoria7.

De forma paralela al desarrollo de las derivaciones 
quirúrgicas, los procedimientos de desvascularización 
han experimentado un desarrollo importante en el mane-
jo de la HPH, y desde entonces ambas técnicas han sido 
desafiadas por las opciones de tratamiento emergentes6. 
El radiólogo intervencionista tiene la posibilidad de crear 
una derivación portosistémica utilizando un abordaje 
transyugular (derivación portosistémica intrahepática 
transyugular [TIPS]), mientras que el endoscopista tiene 
la opción de realizar una escleroterapia por inyección o, 
más recientemente, una ligadura con banda8.

En la década de 1980 la DSRS se comparó con la escle-
roterapia y mostró una menor tasa de hemorragias recu-
rrentes, pero la misma supervivencia. En la década de 
1990 se comparó la derivación con el trasplante de híga-
do; en general, los resultados a largo plazo de la deriva-
ción fueron inferiores a los del trasplante, aunque en una 
población muy seleccionada tuvo mejores resultados. A 
finales de la década de 1990, la derivación selectiva tam-
bién se comparó con la TIPS en pacientes con enferme-
dad Child-Pugh A, con resultados similares. Tanto el pro-
cedimiento de Warren como la TIPS demostraron ser 
factibles como terapias puente antes del trasplante de 
hígado9.

Poco después, desde el año 2000, el uso generalizado 
de la ligadura de várices con bandas y la farmacoterapia 
de apoyo parece haber relegado las derivaciones quirúrgi-
cas a un tratamiento secundario. En México comúnmente 
se han utilizado tres operaciones: la DSRS, la desvasculari-
zación esofagogástrica extensa con esplenectomía utili-
zando un abordaje torácico y abdominal en dos tiempos 
(procedimiento de Sugiura-Futagawa), que luego evolu-
cionó a una desconexión porto-ácigos completa sin esple-
nectomía y transección esofágica, y la derivación portosis-
témica de pequeño diámetro (funciona de manera similar 
a la TIPS)10. De acuerdo con un estudio realizado en un 
centro de alto volumen de referencia en México en pacien-
tes sometidos a cirugía para HPH, tanto la DSRS como la 
desconexión porto-ácigos completa se asociaron a resul-
tados favorables con bajas tasas de morbilidad. Las tasas 
de mortalidad fueron bajas (2.7%), los resultados a largo 
plazo fueron aceptables (tasa de encefalopatía: 6%; tasa de 
nuevas hemorragias: 6%) y la supervivencia fue buena11.

En un ensayo clínico prospectivo controlado en cinco 
centros de EE.UU. que involucró a 140 pacientes con en-
fermedad de Child-Pugh A o B, aleatorizados a DSRS o 
TIPS, no hubo diferencias significativas en el resangrado 
(5.5 y 10.5%, respectivamente) o el primer evento de en-
cefalopatía. La supervivencia también fue la misma, a 
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pesar de que la tasa combinada de trombosis, estenosis y 
necesidad de reintervención fue mucho más baja des-
pués de la permeabilidad para la DSRS (11%) que para la 
TIPS (82%)9.

Adicionalmente, diversas series individuales han sido 
de gran utilidad para obtener información sobre la elec-
ción del procedimiento y los factores que influyen en el 
resultado. Una evaluación de un procedimiento de Sugiu-
ra modificado tuvo una tasa de mortalidad operatoria del 
7%, con una tasa de nuevas hemorragias del 7%. Los au-
tores propusieron la desvascularización modificada como 
terapia de rescate para pacientes que no son candidatos 
para la derivación selectiva, la TIPS o el trasplante. En una 
revisión de la experiencia de 34 años con cirugía de deri-
vación selectiva en un centro de Miami (EE.UU.) se de-
mostraron tasas de supervivencia a los 5, 10 y 20 años del 
58.9, el 34.4 y el 12.5%, respectivamente. El sangrado re-
currente ocurrió en el 12% de los pacientes y la encefalo-
patía, en el 13.4%5.

En nuestra institución, a lo largo de un periodo de 
cinco décadas, que concluyeron en los primeros años del 
siglo XXI, se llevaron a cabo más de 1,000 procedimientos 
quirúrgicos para el tratamiento de la hipertensión portal. 
Las operaciones se clasificaron como procedimientos de 
preservación del flujo sanguíneo portal (derivaciones se-
lectivas y desvascularización) o derivaciones totales. En la 
última década de este periodo, sólo los pacientes de bajo 
riesgo (Child-Pugh A) fueron seleccionados para cirugía. 
Originalmente se observó un amplio espectro de resulta-
dos en el grupo de derivación total, con una alta tasa de 
encefalopatía (40%). Para los procedimientos de preser-
vación del flujo sanguíneo portal, la tasa de mortalidad 
fue del 2.7%, con una tasa de encefalopatía postoperato-
ria del 6% en el grupo de derivación. La desvasculariza-
ción tuvo la tasa más baja de encefalopatía (2%) con una 
tasa de hemorragia recurrente del 6%. La conclusión prin-
cipal de estos años de experiencia es que las cirugías 
deben realizarse en pacientes muy seleccionados 
(Child-Pugh A), eligiendo el tipo de operación (derivación 
selectiva o desvascularización) de acuerdo con las carac-
terísticas individuales de cada paciente12.

En años recientes se ha sustituido la cirugía de la hi-
pertensión portal por la ligadura con bandas y, en pacien-
tes seleccionados, el trasplante hepático (alrededor de 45 
pacientes por año) en nuestra institución. Son muy pocos 
los pacientes seleccionados para tratamiento quirúrgico: 
aquéllos refractarios al tratamiento endoscópico con cla-
sificación Child-Pugh A, bajo puntaje MELD y buena fun-
ción pulmonar y renal.

Resulta importante mencionar que el tratamiento qui-
rúrgico aún debe considerarse en pacientes con hígados 
«normales», por ejemplo, en aquéllos con esquistosomiasis 

y otras causas de hipertensión portal prehepática; sin em-
bargo, pocos cirujanos hoy en día han recibido formación 
o están familiarizados con el tratamiento quirúrgico de la 
hipertensión portal, por lo que frecuentemente la opción 
de llevar a cabo esta cirugía es limitada o, en muchos ca-
sos, descartada completamente5.

El Consenso Mexicano de Hipertensión Portal, en 
2013, en su guía de práctica clínica, incluye las siguientes 
recomendaciones relacionadas con la cirugía como trata-
miento: 

 – La derivación quirúrgica y la TIPS son las alternativas 
terapéuticas de elección ante la falla del tratamien-
to farmacológico y/o endoscópico en profilaxis se-
cundaria, dependiendo de la reserva hepática. 

 – La derivación quirúrgica puede ser una opción via-
ble en los pacientes cirróticos estables (Child-Pugh 
A). Para optar por esta maniobra, el centro donde 
se realice debe contar con la experiencia necesaria 
para la realización de cualquiera de las dos cirugías. 

 – La TIPS se utiliza como terapia de rescate para pre-
venir el resangrado variceal1.

Los recientemente actualizados criterios de Baveno VII 
dividen el abordaje terapéutico de los pacientes con 
HPCS de acuerdo con la presencia o ausencia de descom-
pensación (encefalopatía, ascitis, sangrado variceal). En 
pacientes con HPCS compensada, el objetivo inicial del 
manejo debe ser la prevención de descompensaciones y 
se realiza mediante el uso de fármacos b-bloqueadores 
no selectivos (carvedilol, propanolol, nadolol). En caso de 
contraindicación o intolerancia a este tipo de fármacos, se 
recomienda la ligadura con banda endoscópica como 
una estrategia de prevención. En pacientes con sangrado 
variceal activo, el abordaje recomendado es a partir del 
uso de fármacos vasoactivos (terlipresina, somatostatina, 
octreotida) y el manejo endoscópico (ligadura o ablación) 
dentro de las primeras 12 h13.

El uso de TIPS preventivas con stents recubiertos de 
politetrafluoroetileno (PTFE) dentro de las primeras 72 h 
(idealmente  <  24 h) está indicado en pacientes con he-
morragia por várices esofágicas y várices gastroesofági-
cas tipo 1 y 2 que cumplen cualquiera de los siguientes 
criterios: 

 – Clase Child-Pugh C < 14 puntos.
 – Clase Child-Pugh B > 7 puntos con sangrado activo 

en la endoscopia inicial.
 – Gradiente de presión venosa hepática > 20 mmHg 

en el momento de la hemorragia. 
En escenarios de sangrado de várices refractarias, el 

taponamiento con balón o los stents metálicos autoex-
pandibles deben utilizarse como terapia puente a un tra-
tamiento más definitivo como las TIPS recubiertas de 
PTFE13.
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Finalmente, la recomendación de llevar a cabo un 
trasplante hepático está indicada en pacientes con cirro-
sis descompensada o en pacientes con un Child-Pu-
gh ≥ 14, una puntuación MELD > 30 y lactato > 12 mmol/l, 
en los cuales el uso de TIPS únicamente tiene utilidad 
como una estrategia puente13. 

La cirugía de hipertensión portal ha tenido un papel 
preponderante en el desarrollo de la cirugía moderna. Las 
diferentes cirugías que previamente constituían la base 
para el tratamiento de esta enfermedad han desapareci-
do paulatinamente del ámbito médico debido a que en 
ensayos prospectivos aleatorizados multicéntricos no han 
demostrado superioridad respecto a estrategias menos 
invasivas. El papel de la cirugía continúa siendo redefini-
do con el advenimiento de nuevas técnicas de radiología 
intervencionista y avances en el tratamiento no quirúrgi-
co de la hipertensión portal; sin embargo, la importancia 
de la cirugía como pionera en la búsqueda y expansión 
de conocimientos en torno a esta enfermedad es innega-
ble y, sin duda alguna, prevalecerá como una importante 
directriz para el desarrollo y aplicación de futuras estrate-
gias terapéuticas para la hipertensión portal. 
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CAPÍTULO 47 Cómo influye la dieta en la microbiota: 
¿somos lo que comemos?
José Ramón Nogueira de Rojas

La microbiota se define como un grupo de microorga-
nismos que viven en un entorno determinado. El término 
incluye bacterias, hongos, protozoarios y virus. Se en-
cuentra en varios ecosistemas, como el suelo, las aguas 
de un río, el mar, etc. También se usa para referirse al 
conjunto de microorganismos que se encuentran en el 
cuerpo de animales y plantas (microbiota intestinal, mi-
crobiota oral, etc.).

El microbioma es la colección completa de genes de 
todos los microbios en una comunidad. El microbioma 
humano (todos los genes de nuestros microbios) se pue-
de considerar una contraparte del genoma humano (to-
dos nuestros genes).

Cada uno de nosotros tenemos una microbiota única 
y un microbioma único. Los microbios que viven en el 
cuerpo están determinados por lo que está expuesto y 
estas colonias están en constante cambio. 

La geografía, la manera de nacer (la microbiota es di-
ferente si se nace por vía vaginal que por cesárea), el es-
tado de salud, el estrés, la dieta, la edad, el sexo y todo lo 
que se toca afectan a la composición de la microbiota.

Lo que comemos influye mucho en la estructura y 
composición de las comunidades microbianas del intesti-
no. La primera prueba de ello se obtuvo mediante la com-
paración de muestras de microbiota fecal de distintas es-
pecies de mamíferos. La microbiota de los herbívoros se 
diferencia claramente de la de los omnívoros o los carní-
voros exclusivos. Por tanto, la dieta habitual parece ser el 
principal determinante de la composición microbiana in-
testinal cuando se comparan muestras de distintas espe-
cies. Así, la microbiota fecal humana es similar a la de 
especies de primates omnívoros. La variedad de alimen-
tos de la dieta omnívora y el estilo de vida libre de nues-
tra especie son probablemente los principales factores 
que afectan a la composición de la microbiota intestinal 
humana.

Este dato cobra gran importancia cuando existen dife-
rencias entre la dieta de distintas poblaciones humanas. 
En estudios realizados en la etnia hazda, en Tanzania, un 

pueblo de cazadores y recolectores con una dieta rica en 
fibra (frutas, raíces y tubérculos) y muy baja en grasas, se 
encontró una microbiota muy diversa y rica en la que 
predominaba el género Prevotella, modelo de bacterias 
adaptadas a recuperar la energía y los nutrientes de ali-
mentos ricos en fibra vegetal. Resultados similares se han 
observado en etnias amazónicas de Brasil y Perú. En cam-
bio, las sociedades industrializadas tienen un predominio 
de Bacteroides, por el consumo de alimentos proteicos y 
grasa, que presentan un elevado contenido energético. 
Especial interés tiene el estudio de Di Filippo, et al.1, que 
comparó la microbiota de niños africanos (de Burkina 
Faso) con la de niños europeos (de Italia). Los primeros 
tenían mayor presencia de especies del género Prevotella, 
menor abundancia de especies de Bacteroides, mayor di-
versidad microbiana y mayor producción de ácidos gra-
sos de cadena corta. Es razonable especular que la dieta 
agraria de Burkina Faso (rica en carbohidratos complejos, 
fibra y proteína no animal) en comparación con la dieta 
occidental (rica en proteínas y grasas animales, azúcares 
y almidones y pobre en fibra) tiene un papel determinan-
te en las diferencias observadas.

Por lo tanto, el incremento de la ingesta alimentaria 
de proteínas y grasa animal, junto con la ausencia del 
consumo de fibra dietética, aumenta la abundancia de 
microorganismos tolerantes de las sales biliares (Alisti-
pes, Bilophila y Bacteroides) y disminuye los niveles de 
especies que metabolizan los carbohidratos complejos 
de los vegetales (Roseburia, Eubacterium rectale y Rumi-
nococcus bromii). Por el contrario, el consumo abundan-
te de fibra dietética, frutas, verduras y otros vegetales se 
asocia con incrementos importantes de las especies fer-
mentativas. En conclusión, la mayor proporción de Pre-
votella en la microbiota intestinal del humano adulto es 
un marcador de regímenes dietéticos propios de áreas 
rurales y cultura agraria, mientras que una mayor pro-
porción de Bacteroides se asocia con residencia en regio-
nes industrializadas y hábitos dietéticos propios de la 
vida urbana2.
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La dieta variada constituye nuestra «medicina básica». 
La alimentación influye significativamente en nuestro in-
testino, así como sobre la composición y función de las 
bacterias que albergamos.

La idea de que la dieta tiene un impacto sobre nuestra 
salud y de que ésta comienza en el intestino no es nueva: 
ya Hipócrates, el padre de la medicina, aseguró que «to-
das las enfermedades comienzan en el intestino» y en 
1907 Elie Metchnikoff fue el primero en señalar que dis-
minuir las bacterias nocivas en el intestino y remplazarlas 
por bacterias lácteas extraídas de alimentos fermentados 
podría prolongar la vida a través de la salud intestinal.

En el siglo XXI se ha descubierto que, además del 
componente hereditario asociado a la microbiota intesti-
nal, los factores ambientales vinculados a la dieta y a la 
toma de medicamentos afectan considerablemente a 
nuestra microbiota intestinal. En estudios recientes se ha 
demostrado que nuestra dieta actual, rica en lípidos y 
azúcares, modifica la microbiota intestinal, lo cual podría 
explicar el desarrollo concomitante de diabetes tipo 2, 
obesidad y enfermedades intestinales inflamatorias.

A fin de que la microbiota intestinal pueda preservar la 
salud humana, se recomienda una alimentación rica en car-
bohidratos considerados fácilmente accesibles para la mi-
crobiota (abundan, por ejemplo, en los cereales integrales, 
las verduras o las nueces), así como en alimentos fermenta-
dos, y consumir menos productos procesados. Más allá de 
los efectos ya documentados de la fibra alimentaria en la 
salud intestinal, otros nutrientes como carbohidratos, pro-
teínas, grasas, vitaminas, minerales y compuestos como los 
polifenoles (alimentos con propiedades antioxidantes) tam-
bién pueden actuar sobre la microbiota intestinal. Lo que 
comemos constituye, por tanto, el combustible principal de 
nuestras bacterias intestinales. «Somos lo que comemos» 
significa que, en última instancia, «somos lo que nuestras 
bacterias intestinales hacen con lo que comemos».

Centrarse en la microbiota intestinal por medio de la 
dieta no sólo es interesante en personas sanas, sino que 
también puede constituir un auxiliar en el tratamiento 
médico de personas con una menor diversidad bacteria-
na. En otras palabras, mantener a través de la dieta un 
ecosistema intestinal bacteriano rico en términos de gé-
neros de bacterias es un método avalado por la ciencia 
que permite mejorar nuestro modo de vida3.

La microbiota intestinal se encarga de convertir la fi-
bra de la dieta en carbohidratos simples y ácidos grasos 
de cadena corta, como los ácidos propiónico, acético y 
butírico. Los dos primeros se absorben en la circulación 
portal y el butirato sirve de sustrato energético para los 
colonocitos. Los ácidos grasos de cadena corta represen-
tan el 5-10% de los requerimientos energéticos diarios 
del ser humano. Además, cumplen dos funciones: propor-
cionar calorías y actuar como moléculas reguladoras4.

Pero no hay que olvidar que no todos reaccionamos de 
la misma forma a los alimentos. Si tenemos en cuenta que 
las respuestas del microbioma intestinal a la nutrición son 
únicas para cada individuo, el enfoque dietético universal 
deja de ser válido hoy en día, para ser sustituido por un en-
foque nutricional personalizado, basado en el microbioma 
intestinal de cada persona3. El primer problema para aplicar 
este sistema en nuestro medio es la falta de laboratorios 
que realicen una identificación de la microbiota individual.
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