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♦EDITORIAL

Correspondencia: Jorge A Olmos 
Correo electrónico: jorge.a.olmos@gmail.com

Estimado lector:

Esperamos que haya tenido un excelente comien-
zo de año y lo invitamos a compartir el primer nú-
mero de nuestra revista en este 2020, aprovechando 
para informarle los cambios producidos en el comité 
editorial.

En este período se han duplicado la cantidad de 
trabajos recibidos, lo que implica una mejora signifi-
cativa en la calidad del material a compartir.

Actualmente nuestra revista se encuentra indexa-
da en Lilacs, BIREME, Current Contents, INTRA-
MED, Periódica (Índice Latinoamericano, México), 
Red Informática de Medicina Avanzada (RIMA), Sis-
tema de Información Científica Redalyc y la Sociedad 
Iberoamericana de Información Científica (SIIC), lo 
que nos brinda presencia en búsquedas realizadas en 
países de Latinoamérica, Islas del Caribe, España y 
Portugal. 

Deseamos comunicarles también que ya no conta-
mos con la indexación en el motor de búsquedas de 
Pubmed  debido a que en la última verificación no se 
logró, por escaso margen, alcanzar los estrictos linea-
mientos necesarios para formar parte. Asumimos esto 
como uno de nuestros principales desafíos. 

Por último, estaremos convocando a aquellos inte-
resados en formar parte de ACTA como revisores para 
continuar mejorando la dinámica de nuestra revista. 

¡Gracias por acompañarnos, una vez más, en nues-
tra tarea de difundir conocimientos!

Comité Editorial 2020

Jorge A Olmos,1 Julieta Argüero,2 María Marta Piskorz,1 Juan Pablo Stefanolo3

1 Hospital de Clínicas General San Martín, Universidad de Buenos Aires.
2 Hospital Italiano de Buenos Aires.
3 Hospital de Gastroenterología Dr. Carlos Bonorino Udaondo.

Ciudad Autónoma de Buenos Aires, Argentina.

Acta Gastroenterol Latinoam 2020;50(1):6

Jorge A Olmos Julieta Argüero María Marta Piskorz Juan Pablo Stefanolo

Cordialmente.
Comité Editorial 2020
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♦IMAGEN DEL NÚMERO

Correspondencia: Miriam Alcaide Lucena
Avda. de la Investigación 2, 18016. Hospital Universitario San Cecilio, 
Granada, España
Tel.: 958 021 840
Correo electrónico: miriam.alcaide.lucena@gmail.com

Traumatismo abdominal cerrado

Miriam Alcaide Lucena, Ana Patricia Martínez Domínguez, Carlos Garde Lecumberri, 
Estefanía García Fernández, Benito Mirón Pozo

Servicio de Cirugía General y Aparato Digestivo, Hospital Universitario San Cecilio. Granada, España.

Acta Gastroenterol Latinoam 2020;50(1):7

Recibido: 05/12/2018 / Aceptado: 24/01/2019 / Publicado online: 23/03/2020 / https://doi.org/10.52787/ydgf7056

Presentamos el caso de un paciente que sufre un trau-
matismo abdominal cerrado por coz de caballo observán-
dose en pruebas de imagen engrosamiento de la pared de 
la vesícula biliar con contenido hemorrágico como único 
hallazgo, sin otras lesiones asociadas intraabdominales.

Abreviaturas

TAC: Tomografía axial computarizada.

Caso clínico

Paciente de 38 años sin antecedentes personales de 
interés que acude a Urgencias por traumatismo abdo-
minal cerrado por coz de caballo. A su llegada a nues-
tro Centro se encuentra estable hemodinamicamente. 
A la exploración destaca dolor a la palpación en hipo-
condrio derecho sin signos de irritación peritoneal. 
Se solicita analítica en la que destaca cifra de hemoglobi-
na de 11,9 g/dL y transaminasas levemente elevadas, no 
constaban analíticas previas.

Ante la estabilidad del paciente se solicita ecografía 
(Figuras 1 y 2) que se completa con TAC (Figura 3).

Figura 1. Imagen ecográfica dónde vi-
sualizamos vesícula biliar con contenido 
hemorrágico en su interior con dimen-
siones de 5,4 x 2,9 cm.

Figura 3. Corte axial de TAC con ve-
sícula de paredes engrosadas y conteni-
do hemorrágico.

¿Cuál es su diagnóstico?

Resolución del caso en la página 82

Figura 2. Imagen ecográfica de corte 
transversal de vesícula biliar con engro-
samiento de la pared (6,9 mm).
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Caso clínico

Paciente masculino de 60 años, quien acudió a la 
consulta por dolor abdominal en epigastrio e hipogas-
trio de dos días de evolución. Al ingreso presentaba 
leucocitosis de 15.000/mm3 con desviación a la izquier-
da, amilasemia 290 U/l, fosfatasa alcalina 308 U/l, 
TGO 51 U/l, TGP 72 U/l, y GGT 490 U/l, por lo 
que se decide realizar una tomografía computada mul-
tidetector (TCMD) de abdomen con contraste EV 
(Figura 1).

Figura 1. Tomografía Computada Multidetector (TCMD)

¿Cuál es su diagnóstico?

Resolución del caso en la página 83
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Resumen

Introducción. El incremento en la sobrevida de pacientes 
adultos con fibrosis quística (FQ) ha generado una mayor 
relevancia de la enfermedad extrapulmonar. Objetivo. De-
terminar el compromiso digestivo, nutricional y el impacto 
en la sobrevida de pacientes adultos con FQ. Métodos. Es-
tudio retrospectivo, descriptivo y comparativo de 100 pa-
cientes adultos con diagnóstico de FQ, asistidos entre 2003 
y 2017. Se valoraron parámetros clínicos, genéticos, índice 
de masa corporal (IMC), pruebas de función respiratoria, 
estudio bacteriológico de esputo, insuficiencia pancreática 
(IP), diabetes relacionada con FQ (DRFQ), pancreatitis 
aguda (PA), cirrosis hepática y litiasis biliar. Resultados. 
Se evaluaron 100 pacientes [edad mediana: 26 años (ran-
go: 16-65)]. Mediana de edad al diagnóstico: 2 años. 
Media IMC 21,5 ± 2,6 DS kg/m2. IP 69/100 (69%), 
DRFQ 29 pacientes (29%), PA 4 pacientes (4%). Cirro-
sis hepática 6 pacientes (6%) y litiasis biliar 21 pacientes 

(21%). Mediana VEF1 50%. Mutación más frecuente 
ΔF508 (54%). Catorce pacientes (14%) desnutridos. La 
Pseudomona aeruginosa fue el microorganismo colonizador 
más frecuente (67%). Se reportó una mediana de sobrevida 
global de 160 meses (IC 95% 131-160). Se halló menor so-
brevida en aquellos pacientes que presentaban IP [(media 
124,2 vs. 136 meses (p = 0,4)], desnutrición [mediana 60 
vs. 160 meses (p = 0,001)] y cirrosis [mediana 36 vs. 160 meses 
(p = 0,003)]. Conclusión. Las enfermedades digestivas y la 
desnutrición influyen negativamente en la sobrevida de los pa-
cientes adultos con FQ.

Palabras claves. Fibrosis quística, páncreas, hígado, adul- 
tos, sobrevida.

Impact of Hepatobiliopancreatic Affectation 
Nutritional Status on the Survival of Adults 
with Cystic Fibrosis

Summary

Introduction. The increase survival of adult patients 
with Cystic Fibrosis (CF) has generated a greater relevance 
of extra pulmonary disease. Objective. Determine diges-
tive, nutritional commitment and its impact on the sur-
vival of adult patients with CF. Methods. Retrospective, 
descriptive and comparative study of 100 adult patients 
with CF, assisted between 2003 and 2017. It was evalu-



10 Acta Gastroenterol Latinoam 2020;50(1):9-19

Impacto de la afectación hepatobiliopancreática y el estatus nutricinal en la sobrevida de adultos María Virginia D´Ascenzo y col.

ated: clinical parameters, genetic, body mass index (BMI), 
respiratory function tests, bacteriological sputum, pan-
creatic insufficiency (PI), CF-related diabetes (CFRD), 
acute pancreatitis (AP), liver cirrhosis and biliary lithia-
sis. Results. 100 patients were evaluated [median age: 
26 years (range: 16-65)]. Median age at diagnosis: 
2 years. Mean BMI 21.5 ± 2.6 SD kg/m2. PI 69/100 
(69%), CFRD 29 patients (29%), AP 4 patients (4%). 
Liver cirrhosis 6 patients (6%) and biliary lithiasis 
21 patients (21%).Median Forced Expiratory Volume in 
first second (FEV1) 50%. Most frequent mutation ΔF508 
(54%). Fourteen patients (14%) malnourished. Pseudo-
monas  aeruginosa was the most frequent colonizing mi-
croorganism (67%), with a median overall survival of  
160 months (95% CI 131-160). We found lower survival 
in those patients who had PI [(mean 124.2 vs. 136 months 
(p = 0.4)], malnutrition [median 60 vs. 160 months 
(p = 0.001)] and cirrhosis [median 36 vs. 160 months 
(p = 0.003).] Conclusion. Digestive diseases and mal-
nutrition influence negatively in the survival of adult pa-
tients with CF.

Keywords. Cystic fibrosis, pancreas, liver, adults, survival.

Abreviaturas

FQ: Fibrosis quística.

IMC: Índice de masa corporal. 

IP: Insuficiencia pancreática.

DRFQ: Diabetes relacionada con FQ.

PA: Pancreatitis aguda.

VEF1: Volumen espiratorio forzado en el primer segundo. 

CFTR: Regulador de la conductancia transmembrana de 
fibrosis quística.

EHAFQ: Enfermedad hepática asociada a la fibrosis quística.

TAC: Tomografía axial computada.

USG: Ultrasonografía.

RMI: Imágenes por resonancia magnética.

CVF: Capacidad vital forzada.

ADA: Asociación Americana de Diabetes.

CFF: Cystic Fibrosis Foundation.

Introducción

La fibrosis quística (FQ) es la enfermedad multisisté-
mica hereditaria autosómica recesiva más frecuente en la 
raza blanca. Se caracteriza por la presencia de mutaciones 

en un gen llamado CFTR (Cystic Fibrosis Transmembra-
ne Conductance Regulator), afecta pulmones, páncreas, 
hígado y otros órganos, y promueve a una disfunción de 
las glándulas exocrinas, ocasionando secreciones anor-
malmente espesas.1, 2

La incidencia mundial es de aproximadamente uno 
de cada 2500-3000 recién nacidos,3 y en nuestro país se 
estima en uno de cada 6100, según datos del programa de 
pesquisa neonatal.4

Aproximadamente el 9,9% de los casos se diagnostica 
recién en la edad adulta.5 En estos pacientes el compro-
miso pulmonar inicial es más leve y generalmente tienen 
un páncreas exocrino suficiente, a diferencia de aquellos 
en los que se diagnostica precozmente.

En los últimos años se halló un notable incremento 
en la sobrevida de la enfermedad, que dio lugar a una po-
blación creciente de adultos que viven con FQ como una 
enfermedad crónica. En los Estados Unidos, ha llegado a 
representar el 53% de toda la población afectada por esta 
enfermedad en el año 2016.6

La FQ presenta grandes variaciones fenotípicas, sien-
do sus manifestaciones más prevalentes la enfermedad 
pulmonar y la insuficiencia pancreática exócrina. Entre 
las manifestaciones gastrointestinales, se destacan las del 
tubo digestivo (íleo meconial, obstrucción intestinal),7, 8 
vías biliares e hígado (colelitiasis, cirrosis biliar)9, 11 y pán-
creas (pancreatitis aguda, insuficiencia pancreática exocri-
na y endócrina).11, 14

La enfermedad hepática asociada a la fibrosis quísti-
ca (EHAFQ) constituye la causa de muerte no pulmonar 
más importante, representando entre 2,5 a 3,3% de la 
mortalidad.6, 15 La afectación hepática puede manifestarse 
desde una colestasis (neonatal), enfermedad del tracto bi-
liar, a cambios histológicos tales como esteatosis, cirrosis y 
complicaciones como hipertensión portal.16 Aproximada-
mente un 20-25% de los pacientes con FQ desarrollarán 
enfermedad hepática, pero solo el 3-7% de estos progre-
sarán a cirrosis.17, 18 Su patogenia comprende un complejo 
proceso de inflamación, fibrosis, remodelación, apoptosis 
y colestasis, como resultado de un mal funcionamiento 
de la proteína CFTR, de reacciones inmunológicas y es-
trés oxidativo.19, 20 El resultado sería la obstrucción de los 
pequeños conductos biliares, que conduce a una cirrosis 
biliar focal, pudiendo progresar en algunos casos a cirrosis 
multilobular.16

Existen algunos factores de riesgo asociados a EHAFQ, 
incluyendo el sexo masculino, la IP,10, 15 el antecedente de 
íleo meconial21 o la mutación severa.22

El objetivo del presente trabajo es determinar el com-
promiso digestivo (cirrosis hepática, afectación pancreá-
tica y biliar), la valoración nutricional y evaluar la sobre-
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vida en pacientes adultos con FQ asistidos en la Unidad 
de Fibrosis Quística del Hospital Interzonal General de 
Agudos R. Rossi de la ciudad de La Plata (Argentina).

Métodos

Se realizó un estudio retrospectivo, descriptivo y com-
parativo de pacientes adultos (≥ 16 años) con diagnóstico 
de FQ, asistidos en la unidad de FQ del Hospital Rodolfo 
Rossi de la ciudad de La Plata, desde enero de 2003 hasta 
junio de 2017. El diagnóstico de FQ se basó en criterios 
clínicos, test del sudor y/o detección de dos mutaciones 
del gen CFTR.

Se analizaron las características genéticas, clínicas, 
antropométricas, bacteriológicas, imágenes ecográficas y 
pruebas de función respiratoria de cada paciente. Se esta-
bleció la concentración de elastasa fecal < 200 µgr/g para 
diagnóstico de insuficiencia pancreática (IP).

El estudio genético incluyó la búsqueda de mutacio-
nes mediante la metodología PCR ASO reversa; inno-lipa 
CFTR 19 y 17, innogenetics.

El diagnóstico de pancreatitis aguda (PA) fue estable-
cido por la presencia de dos de tres de los siguientes cri-
terios: dolor abdominal consistente con la enfermedad, 
amilasa sérica elevada más de tres veces del límite superior 
normal e imágenes fuertemente sugestivas (tomografía 
axial computarizada (TAC) contrastada, ultrasonografía 
(USG) o resonancia magnética (RMI).23 El diagnóstico 
de diabetes relacionada con FQ (DRFQ) se estableció 
con glucemia en ayunas superior a 126 mg/dl y a las 2 h 
superior a 200 mg/dl con una prueba de tolerancia a la 
glucosa oral con 75 gramos.

El diagnóstico de cirrosis subyacente fue realizado por 
el hallazgo de cambios histológicos compatibles en tejido 
hepático, por las características macroscópicas del hígado 
en el acto operatorio o por las evidencias clínicas y para-
clínicas de la enfermedad.24

Se consideró como diagnóstico de litiasis biliar la 
presencia de material sólido, cálculo o barro, en el tracto 
biliar y vesícula biliar.25 Los estudios ecográficos se reali-
zaron con un ecógrafo Phillips HD7.

El estatus nutricional se evaluó utilizando el índice de ma- 
sa corporal (IMC) con la formula peso/altura2 (kg/m2). 
Según su estado nutricional, los pacientes se divi- 
dieron en tres grupos: desnutrición: IMC < 19 kg/m2, en 
riesgo nutricional: IMC 19-22 kg/m2 para las mujeres y 
19-23 kg/m2 para los varones, y óptimo: IMC > 22 kg/m2 
para las mujeres y > 23 kg/m2 para los varones.26 La fun-
ción respiratoria fue evaluada por el volumen espiratorio 
forzado en el primer segundo (VEF1) y capacidad vital 
forzada (CVF). 

Se confeccionó una planilla de recolección de da-
tos con el software Microsoft Excel 2010. Estos fueron 
procesados mediante el programa EPI Info versión 7 y 
MedCalc versión 18,9. Los resultados fueron agrupados 
en tablas para facilitar su interpretación y los valores se ex-
presan en media ± 1 DS o mediana y rango. Para la com-
paración de variables cualitativas se utilizó el test de Chi2 
o Fisher y T de Student para las cuantitativas. Se conside-
ró diferencia significativa a una p < 0,05. Las estimaciones 
de la supervivencia se efectuaron mediante el método de 
Kaplan-Meier. Para comparar curvas de supervivencia se 
empleó el test logrank.

Resultados

Se incluyeron un total de 100 pacientes adultos 
(≥ 16 años) con diagnóstico de FQ asistidos por un equi-
po interdisciplinario de un centro de adultos de la ciu-
dad de La Plata, Argentina. De ellos, 43 mujeres (43%) 
y 57 varones (57%), con una edad mediana de 26 años 
(rango: 16-65). La mediana de edad al diagnóstico fue de 
2 años (rango: 4 meses-26 años). En 18 pacientes (18%) 
el diagnóstico de FQ fue realizado en la edad adulta.

Las características referidas al estado pancreático 
muestran que 69 pacientes (69%) presentaban IP, 4 pa-
cientes (4%) PA y 29 pacientes (29%) DRFQ.

Se halló IP en 6/18 (33,3%) de los pacientes diagnos-
ticados en la edad adulta y en 63/82 (76,8%) de aquellos 
diagnosticados en la infancia, hallándose una diferencia 
significativa (p = 0,00007).

La media del IMC fue 21,5 ± 2,6 kg/m2. El 14% del to-
tal de la serie presentaba un IMC por debajo de 19 kg/m2, 
mientras que 29 pacientes (29%) alcanzaron las metas del 
IMC presentando niveles óptimos (Tabla 1).

La mediana del VEF1 fue 50 % (rango: 11-124). En la 
Tabla 2 se describe mediana y rango de los principales pa-
rámetros de función respiratoria hallados en la totalidad 
de los pacientes estudiados.

La cirrosis hepática fue diagnosticada en 6 pacientes 
(6%) de nuestra serie. Todos con diagnóstico asociado 
de insuficiencia pancreática. Entre los 6 pacientes con ci-
rrosis, solo 1 presentó antecedente de íleo meconial. La 
media de edad fue de 23,5 ± 4,59 años. La mediana de 
edad al diagnostico fue de 11 años (rango: 9-15). Solo 
en 2 pacientes se llegó al diagnostico de cirrosis median-
te biopsia hepática. Al compararse la asociación entre los 
pacientes con antecedentes de íleo meconial y cirrosis, no 
se halló diferencia significativa (p = 0,4).

Se diagnosticó litiasis biliar a nivel vesicular en 21/100 
(21%) (13 varones y 8 mujeres), hallándose una media de 
edad de 28,5 ± 9,7 (DS) años. Cuatro pacientes estaban 
colecistectomizados al ingreso a la unidad.
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El estudio genético se realizó en 92 pacientes. La 
mutación más frecuente fue ΔF508 hallada en 100/184 
alelos estudiados (54%). Las mutaciones del gen CFTR 
agrupadas en los pacientes con IP, suficiencia pancreática 
(SP), DRFQ y cirrosis hepática se detallan en la Tabla 3.

Entre los microorganismos colonizadores hallados, 
la Pseudomona aeruginosa fue la más frecuente (67%), 
siguiendo el Staphylococcus aureus sensible a meticilina 
(34%), el Staphylococcus aureus resistente a meticilina 
(30%) y la Burkholderiacepacia (19%). En 45/100 (45%) 
se observó la asociación de dos o más gérmenes.

Estimación de sobrevida

Se reportó una media de sobrevida de 128,6 meses 
(IC 95% 113,5-143,7) y una mediana de 160 meses 
(IC 95% 131-160) (Figura 1).

La sobrevida global estimada según el método de 
Kaplan-Meier fue de 83% a 5 años y 68% a los 10 
años. Para el final del período de estudio (30 de junio 
de 2017), aproximadamente el 67% del total de los 
pacientes permanecían vivos. La media de sobrevida 
de los pacientes con insuficiencia pancreática fue de 
124,2 meses (IC 95% 107,2-141,1), mientras que en 
los suficientes pancreáticos se halló una media de so-
brevida de 136 meses (IC 95% 107,5-164,4), no ha-
llándose diferencia significativa (p = 0,4) (Figura 2).

Los pacientes con cirrosis hepática presentaron una 
media de sobrevida de 67 meses (IC 95% 29,7-104,2), 
mediana de 36 meses (IC 95% 36-98), mientras 
que en aquellos que no presentaban cirrosis hepáti-
ca, la media de sobrevida hallada fue de 133,4 me-
ses (IC 95% 118,3-148,5), mediana de 160 meses 
(IC 95% 131-160), hallándose una diferencia signifi-
cativa (p = 0,003) (Figura 3).

Se halló una media de sobrevida mayor en los pacientes 
que presentaban un estado de nutrición en riesgo/óptimo 
(IMC ≥19 kg/m2) que resultó en 135,9 meses (IC95% 
120,3-151,5), mediana de 160 meses (IC95%131-160), 
con respecto a aquellos que presentaban parámetros de 
desnutrición (IMC < 19 kg/m2) (media de 78,9 meses 
(IC95% 52,1-105,6), mediana de 60 meses (IC95% 
36-108), hallándose diferencia significativa (p = 0,001) 
(Figura 4).

Tabla 1. Distribución según IMC de la totalidad de los 
pacientes diagnosticados de fibrosis quística incluidos en el 
estudio

 IMC Total (n = 100) 
  n (%)

 < 19 kg/m2 14 (14)

 19-22 kg/m2 (mujer) 21 (21)

 19-23 kg/m2 (varón) 36 (36)

 > 22 kg/m2 (mujer) 11 (11)

 > 23 kg/m2 (varón) 18 (18)

IMC: índice de masa corporal.

Tabla 2. Principales parámetros de función respiratoria en 
la totalidad de los pacientes con FQ

 Parámetros de función respiratoria Valor hallado en nuestra serie

 VEF1 (%) mediana (Rango) 50 (11-124)

 VEF1 (litros) mediana (Rango) 1,69 (0,32-5,22)

 CVF (litros) mediana (Rango) 2,5 (0,33-6,57)

 CVF (%) mediana (Rango) 65 (17-125)

VEF1: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; CVF: capacidad 
vital forzada.

Valor normal del VEF1 y CVF iguales o superiores al 80% de sus valores 
teóricos. Estos valores se obtienen estudiando una población de referencia a 
partir de lo cual se elaboran las tablas de referencia.

Tabla 3. Mutaciones del gen CFTR distribuidos entre IP, 
SP, DRFQ y cirrosis, detectadas en los 92 pacientes adultos 
con fibrosis quística

Mutaciones IP SP DRFQ Cirrosis
 (n = 65 ) (n = 27 ) (n = 29) (n = 6)

Homocigota ΔF508 29 (44,6) 1 (3,7) 11 (38) 2 (33,3)

Heterocigota ΔF508 26 (40) 17 (63) 17 (58,6) 3 (50)

Otras no ΔF508 10 (15,4) 9 (33,3) 1 (3,4) 1 (16,7)

CFTR: regulador de la conductancia transmembrana de fibrosis quística; 
IP: insuficientes pancreáticos; SP: suficientes pancreáticos; DRFQ: diabetes 
relacionada con fibrosis quística.

Los datos se expresan como número con el porcentaje entre paréntesis.
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Discusión
Si bien la fibrosis quística del páncreas es reconocida 

como una entidad vinculada estrechamente a la pediatría 
y a la neumonología, ya en los primeros reportes del pe-
diatra Guido Fanconi en 193627 y, luego, de Dorothy 
Andersen en 1938,28 se reconoció la asociación entre la 
fibrosis y la formación de quistes dentro del páncreas con 
las bronquiectasias, abscesos pulmonares e insuficiencia 
pulmonar crónica y progresiva.

Del sistema digestivo, el páncreas es el órgano más 
afectado en la FQ y las células que producen las secre-
ciones exocrinas (páncreas exocrino) son las más frecuen-
temente dañadas. La función endocrina también puede 
alterarse. Además puede desarrollarse el daño parenqui-
matoso inflamatorio como pancreatitis.29 En nuestro cen-
tro, en relación con el cuadro clínico y aspectos genéticos 
relacionados con la afectación pancreática hallamos una 
prevalencia de IP del 69%, que resulta inferior a la pu-
blicada (85%-90%).4 Se halló una mayor prevalencia de 
IP entre los pacientes diagnosticados de FQ en la infan-
cia (76,8%) en comparación con los diagnosticados en 
la edad adulta (33,3%), diferencia estadísticamente sig-
nificativa (p = 0,00007). La presencia de pacientes diag-
nosticados recién en la edad adulta y con preservación de 
la función pancreática exocrina podría explicar la menor 
prevalencia encontrada de IP, en relación con la publica-
da en otros estudios, la mayor parte de los cuales se lleva-
ron a cabo principalmente en centros pediátricos.

Acerca de la correlación entre genotipo y fenotipo en 
nuestra serie de pacientes adultos, el genotipo predomi-
nante entre los pacientes con IP fue homocigota para la 
mutación ΔF508, en oposición con los pacientes sufi-
cientes pancreáticos en los que predominó el patrón he-
terocigota u otras mutaciones no ΔF508, diferencia esta-
dísticamente significativa (p = 0,0003).

En concordancia con nuestros resultados, se observa 
que en estudios de correlación genotipo-fenotipo,30, 31 se 
ha establecido que los pacientes homocigotos o hetero-
cigotos compuestos por dos mutaciones severas (clases I, 
II o III) como la mutación ΔF508 y G542X manifiestan 
insuficiencia pancreática, mientras que otras mutaciones 
como R334W y R117H (clases IV o V) en uno de sus 
alelos determinan un fenotipo pancreático suficiente.

La pancreatitis es una complicación poco frecuente 
en la población con FQ. Ocurre en el 20% de los pa-
cientes suficientes pancreáticos.32 Se ha comunicado tam-
bién en pacientes insuficientes pancreáticos.33, 34 A pesar 
de que en nuestra serie, el diagnóstico de FQ fue reali-
zado con anterioridad al episodio de pancreatitis, resulta 
importante destacar que autores como Foruny Olcina35 
señalan que la misma puede ser la manifestación inicial 

y única de la enfermedad. En el presente trabajo, la pre-
valencia de pancreatitis fue 4%, superior a la descripta en 
las tres series más importantes publicadas en la literatura 
(1,76%,1,84% y 1,76%),33, 34, 36 y similar a la hallada por 
Sojo Aguirre (3,3%),12 presentándose solamente en los 
pacientes suficientes pancreáticos. Aunque es muy difí-
cil establecer comparaciones entre las mencionadas series, 
por las diferencias tan evidentes en la población de pa-
cientes (De Boeck,33 10071 pacientes con FQ publica-
dos vs. 100 pacientes de nuestra serie), consideramos que 
dado que la pancreatitis se observa preferentemente en la 
adolescencia o en el adulto joven,34 la mayor prevalencia 
encontrada en nuestra serie puede deberse a que nuestro 
centro es de atención exclusiva de adultos.

La diabetes ha evolucionado como una complicación 
también debido al aumento de la longevidad de los pa-
cientes con FQ. Se asocia con una mayor morbilidad y 
mortalidad, por lo tanto, el diagnóstico rápido y el ma-
nejo agresivo son importantes.37 La Guía de la Asociación 
Americana de Diabetes (ADA) 2018 clasifica a la DRFQ 
en la categoría 4, Diabetes por otras causas.38

En lo que respecta a la histopatología en el páncreas 
de los adultos con FQ, existe una fibrosis progresiva que 
lleva a atrofia acinar asociada a una infiltración progresiva 
de células grasas. Se ha encontrado que el número de cé-
lulas beta están reducidas en los pacientes con FQ tanto 
con diabetes como sin ella,39 y su disfunción es uno de 
los principales factores fisiopatogénicos en el desarrollo 
de DRFQ.37

La DRFQ puede aparecer a cualquier edad, siendo la 
prevalencia de un 9% a los 5-9 años, un 26% a los 10-20 
años y aproximadamente hasta un 50% a los 30 años.14, 40 
A pesar de que en la mayoría de los centros de atención 
de adultos, la DRFQ constituye una comorbilidad muy 
frecuente, la prevalencia en nuestra población fue inferior 
a la reportada por Moran y col.14 (29% vs. 40-50%).

Como ya se dijo anteriormente, la DRFQ se mani-
fiesta más comúnmente en la adolescencia y la adultez, 
hallándose un leve predominio en el sexo femenino, en 
relación con la mutación ΔF508 y en pacientes con in-
suficiencia pancreática.4 Estos factores que predisponen 
DRFQ son coincidentes con las características epidemio-
lógicas y clínicas de los 29 pacientes de nuestro centro. El 
genotipo predominante entre los pacientes con DRFQ 
fue heterocigota para la mutación ΔF508, hallazgo que 
se contrapone con lo publicado por otros autores donde 
predominó el genotipo homocigota ΔF508.41

La función pulmonar y el estado nutricional están es-
trechamente ligados y ambos son fuertes predictores de 
morbilidad y mortalidad en pacientes con FQ.42, 43 La 
desnutrición en FQ es el resultado de un desajuste entre 
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de muerte en los pacientes con FQ,53 aunque los signos 
y síntomas más elocuentes respiratorios y pancreáticos 
dejan en segundo plano la importancia que presenta la 
afectación hepática de la enfermedad. Se manifiesta en 
la mayoría de los casos con una discreta elevación de las 
pruebas bioquímicas hepáticas, mientras que solo una 
pequeña proporción (3-7%) desarrolla una cirrosis he-
pática. En nuestra serie, los 6 pacientes con cirrosis he-
pática ingresaron a la unidad de adultos con diagnóstico 
ya establecido en hospital pediátrico de referencia. Estos 
datos coinciden con lo aportado en la bibliografía, que 
sugiere que la enfermedad hepática crónica clínicamente 
evidente se desarrolla antes o durante la pubertad,54 con 
una rápida disminución después de los 10 años15 y rara 
presentación después de los 18 años.17

No se halló asociación estadística entre la presencia 
de íleo meconial y cirrosis (p = 0,4), coincidiendo con 
algunos autores19, 22 que sostienen que el rol jugado por 
este factor en el desarrollo de enfermedad hepática resulta 
controvertido. Otro factor de riesgo para el desarrollo de 
cirrosis descripto por algunos autores15 es el género mas-
culino, lo que no fue confirmado en nuestro estudio, ya 
que se halló en la mitad de los pacientes afectados.

La cirrosis ocurre predominantemente en aque-
llos individuos con mutaciones severas e insuficiencia 
pancreática,10, 15 sin existir una correlación genotipo-
fenotipo específica, como se observa en la enfermedad 
pancreática.53 En nuestro estudio de los 6 pacientes con 
cirrosis, 2 eran homocigotos para la mutación más fre-
cuente ΔF508, 3 eran heterocigotos y el restante presen-
taba otras mutaciones.

En la actualidad es creciente el número de pacientes 
adultos debido a una mayor sobrevida en respuesta a una 
mejor eficacia de los procedimientos diagnósticos y te-
rapéuticos. Asimismo, otro factor importante que con-
tribuyó a mejorar la sobrevida de los pacientes con FQ 
fue la atención desde la etapa pediátrica en centros es-
pecializados asistidos por equipos interdisciplinarios, y es 
aconsejable continuar también con esta modalidad en la 
edad adulta.

En los Estados Unidos, según el reporte de la Funda-
ción de Fibrosis Quística,6 la mediana de edad de sobrevi-
da prevista para los nacidos en 2016 fue de 47,7 años, ob-
servándose año a año mejoras sustanciales en la sobrevida 
de las personas con FQ. De acuerdo a datos del Registro 
de Fibrosis Quística del Reino Unido, Keogh y col.,55 
sobre 10428 pacientes estudiados durante el período 
2011-2015, concluyen que la mitad de los recién nacidos 
y adultos de 30 años o más en la actualidad alcanzarían 
una sobrevida hasta los 50 años. En la Argentina no se 
hallaron publicados datos epidemiológicos de sobrevida 

las necesidades energéticas y la ingesta calórica, agravada 
por malabsorción secundaria a insuficiencia pancreática 
exocrina crónica.

La European Cystic Fibrosis Society44 establece que 
en pacientes mayores de 18 años, el valor adecuado del 
IMC debe mantenerse en 20 kg/m2, aunque idealmen-
te y de acuerdo con el Consenso de la Cystic Fibrosis 
Foundation (CFF) de los Estados Unidos,6 debe alcan-
zar 22 kg/m2 en mujeres y 23 kg/m2 en varones. El por-
centaje de personas con FQ en los Estados Unidos que 
alcanzaron estas metas fue incrementándose progresiva-
mente (40% en 2006, 46% en 2011 y 51% en 2016).6 
En nuestro estudio, solo el 29% de los pacientes mayores 
de 20 años registrados hasta 2017 alcanzaron dicha meta, 
porcentaje sensiblemente inferior al publicado en el Re-
gistro de la Fundación Americana de Fibrosis Quística de 
2016 (51%)6 y por Barni (43,8%).45

En nuestro centro el IMC promedio fue 21,5 
± 2,6 kg/m2, resultado similar al publicado por Barni45 
en una serie de 73 pacientes en Brasil que dan una cifra 
promedio de 21,0 ± 3,0 kg/m2 y una serie de 58 pacien-
tes en Chile publicado por Fernández,46 con un valor de 
IMC promedio de 22 ± 3,4 kg/m2.

La expresión de CFTR en la vesícula biliar es uno de 
los más altos de todos los tejidos humanos.47 Por lo tanto, 
al ser el árbol biliar un sitio importante para la actividad 
de CFTR, su ausencia puede resultar en enfermedad clí-
nica como resultado de disminución de la secreción de 
bicarbonato biliar, susceptibilidad a toxinas provenientes 
de la mucosa intestinal y la interrupción de la circulación 
enterohepática.16 Dentro de las manifestaciones gastroin-
testinales en FQ, la litiasis biliar es frecuente, y ocurre 
en entre el 12% y 24% de los pacientes, dependiendo 
del criterio de selección.48, 49 En la mayoría de los casos 
se manifiesta en forma asintomática,50 y se detecta me-
diante la evaluación ecográfica abdominal anual como 
método de screening según recomendación del Consenso 
Nacional de FQ.4 La ecografía tiene una sensibilidad y 
especificidad mayor al 95% en la identificación de litia-
sis vesicular.51 Con respecto a la terapéutica, se sugiere la 
indicación de ácido ursodesoxicólico (20-30 mg/kg/día).4 
Stern y col.49 sugieren la realización de colecistectomía 
en pacientes con FQ y colelitiasis sintomática, siempre 
y cuando la función pulmonar sea adecuada. La colecis-
tectomía puede ocurrir en hasta 4% de los pacientes.52 
Los resultados obtenidos en nuestra serie de pacientes con 
respecto a la prevalencia de patología biliar (21%) fueron 
coincidentes con aquellos descriptos en la bibliografía.

La EHAFQ fue descripta por Andersen28 en 1938. 
Es una afectación relativamente habitual y aparece como 
una complicación temprana. Constituye la tercera causa 
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en pacientes con FQ hasta el año 1991, cuando Macri y 
col.56 publicaron un estudio latinoamericano multicén-
trico que incluye a un total de 743 pacientes con diag-
nóstico de FQ, de los cuales 414 fueron asistidos en un 
centro pediátrico de la Argentina. Sobre un seguimiento 
a 21 años, se halló que el 39,2% sobrevivió a los 10 años 
y el 18% a los 15 años después del diagnóstico. Otro es-
tudio publicado por Lentini y col.57 en el año 2014, sobre 
106 pacientes divididos en 4 cohortes, halló que en el año 
2008 la sobrevida a los 17 años fue del 80%. En nuestro 
centro exclusivo de adultos, se halló una sobrevida global 
de 83% a los 5 años y 68% a los 10 años. 

Si bien cada vez es más abundante la bibliografía cien-
tífica sobre FQ en adultos, la creación de unidades ex-
clusivas de atención de adultos es creciente pero reciente 
en la Argentina, lo que ocasiona que existan pocas pu-
blicaciones que evalúen sobrevida en adultos en nuestra 
región, y resulte difícil establecer una comparación con 
nuestros resultados.

En nuestro estudio se observó que los pacientes que 
presentaban IP mostraron una sobrevida inferior frente 
a los suficientes pancreáticos (124,2 meses vs. 136 me-
ses), aunque la diferencia entre ambos grupos no resul-
tó estadísticamente significativa (p = 0,4) (Figura 2). En 
relación con los factores asociados a la sobrevida Kerem 
y col.58 hallaron en su estudio de 673 pacientes con FQ 
que si bien el predictor más significativo fue el VEF1 , la 
sobrevida puede estar influenciada también por la fun-
ción pancreática, dado que la IP se asocia a maldigestión, 
malabsorción y desnutrición. Por ello, la prescripción de 
una terapia de sustitución enzimática pancreática en pa-
cientes con IP ajustada en base al peso del individuo y/o 
el contenido de lípidos de la dieta es esencial para lograr, 
alcanzar y mantener un buen estado nutricional.59

En cuanto al estado nutricional, nuestro estudio mos-
tró la influencia negativa de la desnutrición en la sobre-
vida de los pacientes con FQ (mediana de 160 meses en 
los pacientes bien nutridos vs. mediana de 60 meses en 
aquellos que presentaban parámetros de desnutrición) 
(p = 0,001) (Figura 4), en concordancia con lo amplia-
mente publicado en la bibliografía.43, 50, 60

Con la mejora en la supervivencia, las manifestaciones 
hepáticas de la enfermedad emergen como un problema 
médico cada vez más significativo. Por lo tanto resulta 
importante su diagnóstico temprano a los efectos de evi-
tar la aparición de complicaciones.61 En nuestro estudio, 
al compararse la sobrevida entre los pacientes cirróticos 
y aquellos que no presentaban cirrosis, se halló una di-
ferencia significativa (mediana 36 meses vs. mediana de 
160 meses, respectivamente) (p = 0,003) (Figura 3).

En conclusión, las personas con FQ en la Argentina, 

en consonancia con la tendencia mundial, han prolon-
gado su sobrevida y cada año más pacientes alcanzan la 
vida adulta. Las enfermedades digestivas junto con la 
desnutrición influyen negativamente en la sobrevida de 
los pacientes con FQ, por consiguiente es aconsejable su 
diagnóstico y terapéutica oportuna.
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Resumen

Introducción. En Ecuador no existen datos epidemioló-
gicos sobre enfermedad inflamatoria intestinal. Buscamos 
determinar la epidemiología y el comportamiento de EII 
en la población ecuatoriana. Metodología. Estudio des-
criptivo observacional, utilizando las historias clínicas de 
pacientes diagnosticados con EII, provenientes de los tres 
centros de referencia para EII del seguro social ecuatoria-
no, en el período 1990 a 2018. Resultados. El estudio 
incluyó a un total de 206 pacientes con diagnóstico de EII. 
De estos, 148 con colitis ulcerativa y 58 con enfermedad de 
Crohn. La edad promedio de diagnóstico tanto para CU 
como EC fue 42 años. El tiempo promedio desde el inicio 
de los síntomas hasta el diagnóstico fue 7,5 meses para CU 
y 11,6 meses para EC. El síntoma más frecuente en CU 

fue sangrado digestivo (62,2%) y en EC fue diarrea cróni-
ca (37,2%). La extensión más frecuente en CU fue colitis 
extensa (41%). La localización más frecuente en EC fue la 
ilecolónica (36%). La manifestación extradigestiva predo-
minante fue la articular, tanto para CU (64%) como para 
EC (70%). El tratamiento predominante en CU y EC fue 
5ASA en el 40% y 54% respectivamente. En EC, el tiem-
po al diagnóstico mayor a 12 meses se asoció a necesidad 
de cirugía (p = 0,03). La prevalencia de EII en Ecuador 
es de 5,2/100.000 habitantes, correspondiendo 3,7 a CU y 
1,5 a EC. Conclusiones. La EII en Ecuador presenta un 
incremento equiparable al reportado en otros países consi-
derados de bajo riesgo.

Palabras claves. Enfermedad inflamatoria intestinal, 
colitis ulcerativa, enfermedad de Crohn, epidemiología, 
Ecuador.

Epidemiology and Behavior of Inflammatory 
Bowel Disease in Ecuadorian Population

Summary

Introduction. In Ecuador, there are no epidemiological 
data on inflammatory bowel disease (IBD). We seek to de-
termine the epidemiology and behavior of IBD in the Ec-
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uadorian population. Methods. Descriptive observational 
study, using the clinical records of patients diagnosed with 
IBD, from the three referral centers for IBD of Ecuador-
ian social insurance, from 1990 to 2018. Results. This 
study included a total of 206 patients diagnosed with 
IBD, of these, 148 with ulcerative colitis (UC) and 58 
with Crohn's disease (CD). The average age of diagnosis 
for both UC and CD was 42 years. The average time from 
the onset of symptoms to the diagnosis was 7.5 months for 
UC and 11.6 months for CD. The most frequent symp-
tom in UC was digestive bleeding (62.2%) and chronic 
diarrhea in CD (37.2%). The most frequent extension in 
UC was extensive colitis (41%). The most frequent loca-
tion in CD was ilecolonic (36%). The predominant extra 
digestive manifestation for both was articular, UC (64%) 
and CD (70%). The predominant treatment in UC and 
CD was 5ASA in 40% and 54% respectively. In CD, the 
diagnostic time longer than 12 months was associated with 
the need for surgery (p = 0.03). The prevalence of IBD 
in Ecuador is 5.2 per 100,000 inhabitants, corresponding  
3.7 to CU and 1.5 to CD. Conclusions. IBD in Ecuador 
presents a comparable increase to that reported in other 
countries that were also considered low risk.

Keywords. Inflammatory bowel disease, ulcerative colitis, 
Crohn's disease, epidemiology, Ecuador.

Abreviaturas
EII: Enfermedad inflamatoria intestinal.

CU: Colitis ulcerativa.

EC: Enfermedad de Crohn.

DE: Desviación estándar.

X2: Chi-cuadrado.

Introducción

La enfermedad inflamatoria intestinal (EII) es un pro-
ceso crónico intestinal de etiología no determinada, pero 
con influencia genética, inmunológica y ambiental. Ac-
tualmente, debido a la mejor compresión de su etiología, 
se considera como un proceso autoinflamatorio.1

Cursa con períodos de remisión y exacerbación siendo 
sus dos principales variedades la colitis ulcerativa (CU) y 
la enfermedad de Crohn (EC).

Además de su afectación al tracto digestivo, tiene la 
capacidad de producir una amplia variedad de manifesta-
ciones extradigestivas.

Anteriormente, se consideraba como exclusiva de paí-
ses industrializados, pero en los últimos años se ha obser-
vado el incremento en zonas consideradas de bajo riesgo 

como Asia, África y Sudamérica, donde los casos son cada 
vez más frecuentes y se presenta a edades más tempranas.2 
En Ecuador no existen datos diagnósticos, epidemiológi-
cos, clínicos, o farmacológicos sobre EII.

Materiales y métodos

Fuente de los datos: se recolectó la información de la 
base de datos e historias clínicas de los tres centros de refe-
rencia para EII del seguro social ecuatoriano, ubicados en 
las tres ciudades más grandes del país: Quito, Guayaquil 
y Cuenca.

Diseño del estudio: estudio descriptivo observacional, 
retrospectivo, en el que se incluyen los registros de los pa-
cientes con EII desde el año 1990 hasta junio de 2018. Se 
obtiene la aprobación del Comité de Bioética del Seguro 
Social Ecuatoriano para acceder a las historias clínicas de 
cada paciente.

Criterios de inclusión:

1. Todo paciente mayor de 18 años, con diagnóstico 
confirmado de enfermedad inflamatoria intestinal.

Criterios de exclusión:

1. Quienes presentaron diagnóstico de colitis inespe-
cífica, colitis isquémica, infecciosa o microscópica.

2. Abandono de la consulta médica por más de 6 me-
ses.

3. Diagnóstico de neoplasia intestinal, tratamiento 
con radioterapia o quimioterapia.

Análisis estadistico: se utilizó el programa SPSS V24. 
Se realizó análisis descriptivo, calculando medidas de ten-
dencia central y dispersión. El análisis comparativo se rea-
lizó mediante pruebas de X2.

Resultados

Se evaluaron un total de 206 pacientes, de los cuales 
148 (72%) correspondieron a CU y 58 (28%) a EC. Re-
lación CU:EC 2,5:1.

De acuerdo al hospital de procedencia, se dividieron 
de la siguiente manera:

Hospital Carlos Andrade Marín (Quito): 67 pacientes 
con EII, de estos 42 con CU y 25 con EC.

Hospital José Carrasco Arteaga (Cuenca): 40 pacien-
tes con EII, de estos 27 con CU y 13 con EC.

Hospital Teodoro Maldonado Carbo (Guayaquil): 
99 pacientes con EII, de estos 79 con CU y 20 con EC.

De acuerdo con la provincia de procedencia, se es-
timó que la provincia con más casos de CU fue Gua-
yas y la provincia con más casos de EC fue Pichincha 
(Tabla 1).
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Distribución de EII según género y edad de 
diagnóstico

La relación hombre-mujer para CU fue de 1,1:1. De 
estos, 79 casos eran hombres (53,4%) y 69 casos mujeres 
(46,6%).

La relación hombre-mujer en EC fue de 1,08:1. De 
estos, 30 casos correspondían a hombres (52%) y 28 casos 
a mujeres (48%).

El tiempo promedio de diagnóstico para CU fue de 
7,5 meses (DE: +/- 18,00) y para EC fue de 11,6 meses 
(DE: +/- 38,05).

Del grupo de CU, 63 pacientes (42,5%) fueron diag-
nosticados después de 12 meses de iniciados los síntomas 
y del grupo de EC, 37 pacientes (63,7%) fueron diagnos-
ticados luego del mismo período. El tiempo más largo de 
diagnóstico fue de 15 años para EC.

La edad promedio de diagnóstico para CU fue de 42 
± 15 años, siendo el grupo etario más frecuente el com-
prendido entre los 30 y 39 años.

La edad promedio de diagnóstico para EC fue de 42 
± 16 años y el grupo etario más frecuente aquel entre 50 
y 59 años.

En la Figura 1 se detalla el número de casos diagnos-
ticados por año.

Comportamiento y localización al momento 
del diagnóstico

La distribución anatómica para CU fue: proctitis 
24%, colitis izquierda 36% y colitis extensa 41%.

La localización anatómica para la EC fue: ileocolónica 
36%, ileal 33% y colónica 31%. 

El comportamiento de la EC fue: patrón inflamato-
rio 60,6%, patrón estenosante 23%, patrón fistulizante 
11,4% y afectación perianal en el 4,9% (Tabla 2).

Sintomatología inicial de la enfermedad
Los síntomas con los que debutaron los pacientes con 

CU fueron: sangrado digestivo (62,2 %), dolor abdominal 
(24,3%), diarrea crónica (12,8%) y derrame pleural (0,7%).

En EC, los síntomas iniciales fueron: diarrea crónica 
(37,2 %), dolor abdominal y sangrado digestivo (15,5% 
cada uno), perforación intestinal (8,6%) y anemia 
(6,9%). Otros síntomas menos frecuentes correspondie-
ron a: fisura anal, fístula anal, obstrucción abdominal y 
neumaturia. (Tabla 3).

Manifestaciones extradigestivas
Las manifestaciones extradigestivas se presentaron en 

25 pacientes con CU, lo que representa el 17%. Estas se 
distribuyeron de la siguiente manera: articulares (64%), 
renales (14%), hepáticas (14%), dermatológicas (4%) y 
oftalmológicas (4%).

Tabla 1. Distribución de colitis ulcerativa y Enfermedad de 
Crohn por provincias

CU
Provincia 

n
 

Porcentaje

Azuay 18 12,2

Cañar 3 2,0

Cotopaxi 1 0,7

El Oro 4 2,7

Esmeraldas 3 2,0

Guayas 71 47,9

Loja 1 0,7

Los Ríos 1 0,7

Manabi 9 6,1

Morona 2 1,4

Pichincha 36 24,3

Total 148 100

EC
Provincia 

n
 

Porcentaje

Azuay 7 12,1

El Oro 4 6,9

Guayas 18 31,0

Loja 1 1,7

Imbabura 1 1,7

Manabi 1 1,7

Tungurahua 1 1,7

Pichincha 25 43,1

Total 58 100

CU: colitis ulcerativa; EC: enfermedad de Crohn.

Datos obtenidos de la base de datos del Seguro Social Ecuatoriano desde 
1990 a junio 2018.
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Las manifestaciones extradigestivas se presentaron 
en 10 pacientes con (EC), lo que representa el 17%. Las 
manifestaciones se distribuyeron de la siguiente manera: 
articulares en el 70%, seguida de las dermatológicas 20% 
y oftalmológicas 10% (Tabla 3).

Tabla 3. Síntomas iniciales y manifestaciones extradigestivas

 CU EC  CU EC

Síntomas   
Manifestaciones 

   extradigestivas
  

Sangrado digestivo  62,2% 15,5% Articulares 64% 70%

Dolor abdominal 24,3% 15,5% Renales 14% 

Diarrea crónica 12,8% 37,2% Hepáticas 14% 

Derrame pleural 0,7%  Dermatológicas 4% 20%

Perforación intestinal  8,6% Oftalmológicas 4% 10%

Anemia  6,9%   

CU: colitis ulcerativa; EC: enfermedad de Crohn.

Datos obtenidos de la base de datos del Seguro Social Ecuatoriano desde 
1990 a junio 2018.

Tabla 2. Extensión, localización y comportamiento de EII 
según la escala de Montreal

 CU EC
CU Extensión  

E1 Proctitis 35 (24%) 

E2 Colitis izquierda 53 (36%) 

E3 Colitis extensa 60 (41%) 

EC Localización  

L1 Ileal  19 (33%)

L2 Colónica  18 (31%)

L3 Ileocolónica  21 (36%)

EC Comportamiento  

B1: No estenosante /no penetrante  35 (60,6%)

B2: Estenosante  13 (23%)

B3: Penetrante  7 (11,4%)

P: Enfermedad perianal  3 (4,9%)

CU: colitis ulcerativa; EC: enfermedad de Crohn.

Datos obtenidos de la base de datos del Seguro Social Ecuatoriano desde 
1990 a junio 2018.

Figura 1. Frecuencia de pacientes con enfermedad inflamatoria intestinal distribuidos por año de diagnóstico

EII: enfermedad inflamatoria intestinal; CU: colitis ulcerativa; EC: enfermedad de Crohn.
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Tratamiento médico y cirugía
Con respecto al tratamiento, el más utilizado por los 

pacientes con UC fue 5ASA (40%), seguido por terapia 
biológica (31%), y azatioprina (2,7%). Los pacientes con 
UC que no estaban recibiendo ningún tratamiento repre-
sentaron el 9,4%.

El tratamiento más utilizado en EC también fue 5ASA 
(54%), seguido de terapia biológica (45%), y azatioprina 
(10,3%). El 15,5% de los pacientes con EC no estaban 
recibiendo ningún tratamiento (Figura 2).

Los tipos de terapia biológica utilizada fueron los si-
guientes: para CU, 30 pacientes (71,5%) utilizaban in-
fliximab, 11 pacientes (26%) adalimumab y 1 paciente 
(2,5%) golimumab. Para EC: 16 pacientes (61,5%) uti-
lizaban infliximab y 10 pacientes (38,5%) adalimumab.

La corticodependencia se presentó en 34 de 148 pa-
cientes con CU, lo que representa el 23%, y en 10 pa-
cientes de 58 pacientes con EC, lo que constituye el 17%.

El 7% de los pacientes con CU (11 casos) requirió 
cirugía por su patología y las causas fueron: sangrado di-
gestivo (3 casos), estenosis (3 casos), displasia (2 casos), 
cáncer (2 casos) y perforación (1 caso).

El 38% de los pacientes con EC (22 casos) necesitó 
cirugía por su patología y las causas fueron: perforación 
(12 casos), fistulas (3 casos), plastrón (3 casos), estenosis 
(2 casos), hemoperitoneo (1 caso) y displasia (1 caso). El 
67% de los pacientes con EC sometidos a cirugía fueron 

diagnosticados después de un año de iniciada su sinto-
matología.

La necesidad de cirugía en UC vs. EC fue estadística-
mente significativa a favor de EC (p = 0,04). Cuando se 
evaluó la necesidad de cirugía con relación al tiempo de 
diagnóstico en pacientes con EC, se encontró que esta es 
mayor en los pacientes que habían sido diagnosticados 
después de un año de iniciados sus síntomas; esta diferen-
cia fue estadísticamente significativa (p = 0,03) (Tabla 4).

Con los datos obtenidos, se estimó una prevalen-
cia para EII de 5,2/100.000 habitantes, para CU de 
3,7/100.000 habitantes, y 1,5/100.000 para EC.

Figura 2. Tipos y porcentaje de terapia farmacológica utilizada en EII

EII: enfermedad inflamatoria intestinal; EC: enfermedad de Crohn; CU: colitis ulcerativa.
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Tabla 4. Necesidad de cirugía

Variables  p valor

Cirugía CU (11) Cirugía EC (22) p = 0,04 

Cirugía EC Dg. Cirugía EC Dg. p = 0,03
< 12 meses (7) > 12 meses (15)

CU: colitis ulcerativa; EC: enfermedad de Crohn; Dg: diagnóstico, test 
utilizado: χ2

Datos obtenidos de la base de datos del Seguro Social Ecuatoriano desde 
1990 a junio 2018.
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Discusión
La EII presenta un constante incremento a nivel mun-

dial, incluso en zonas consideradas de baja prevalencia 
como Asia, África y Sudamérica; en esta última, los datos 
son escasos,1-3 pero aquellos existentes demuestran que 
el comportamiento de esta patología se aproxima al de 
aquellos países considerados de alta prevalencia, lo que 
implica que esta inequidad se acorta cada vez más.

En este estudio, se demostró un predominio de hom-
bres sobre mujeres, tanto en CU como en EC, siendo esto 
similar a otros estudios realizados en Colombia, Perú, 
Brasil y Corea del Sur.4-6 Estos datos contrastan con los 
obtenidos en la población caucásica, en la que el predo-
minio de EII es en mujeres.

La relación CU:EC fue de 2,5:1; esto es similar a los 
datos reportados en otras series, donde a pesar de existir 
un incremento de ambas variedades, este es mayor para 
EC.5, 6

Respecto del tiempo de diagnóstico, desde el inicio 
de los síntomas, se determinó 7,5 meses para CU y 11,6 
meses para EC; esto concuerda con datos obtenidos en 
Corea del Sur y los Estados Unidos.6, 7 Actualmente los 
esfuerzos se han centrado en disminuir el tiempo diagnós-
tico. Nguyen y col. en 2017, en un estudio realizado en 
los Estados Unidos, consiguieron tiempos de diagnóstico 
de 3,1 meses para CU y 9,5 meses para EC.8

Es importante resaltar el gran porcentaje de casos 
(42,5% para CU y 63,7% para EC) diagnosticados tar-
díamente. Esta situación puede estar asociada a la gran 
variedad de síntomas que se presentan al inicio de la 
enfermedad y al desconocimiento de esta por parte del 
personal médico. El hecho de diagnosticar tardíamente 
repercute directamente en la edad promedio de presen-
tación de la enfermedad. Nuestros datos reportaron: 42 
± 15 años para CU y 42 ± 16 años para EC; datos que 
contrastan con otros reportados en América Latina y Eu-
ropa.2, 9 Lo anterior indica la necesidad de fomentar el 
conocimiento de esta patología y la formación de más 
centros de referencia.

Burisch y col. y Ungaro y col. reportan la proctitis 
como el tipo de extensión más frecuente en CU.10, 11 En 
nuestra serie, la variedad más frecuente fue la colitis ex-
tensa en el 41% de los casos; esto se podría explicar por el 
retraso en el diagnóstico, y que muchos pacientes recibie-
ron tratamientos incorrectos, los cuales solo empeoraron 
su cuadro inicial.

Cuando se evaluó la EC y su localización, la variedad 
ileocolónica fue ligeramente superior a la variedad coló-
nica, semejante a lo reportado por Burish y col.12 El com-
portamiento de la EC concordó con lo reportado en otras 
series, donde la variedad de tipo inflamatorio es la más 

común.13-14 En este estudio, 60,6% de los casos fueron de 
tipo inflamatorio. 

La sintomatología inicial de EII es inespecífica, prin-
cipalmente en EC.15, 16 Cuando se evaluaron en la pobla-
ción ecuatoriana, se determinó que en EC el principal 
síntoma fue diarrea crónica, seguido de dolor abdominal 
y sangrado; mientras que para CU, el primer lugar corres-
pondió a sangrado digestivo, seguido de dolor abdominal 
y diarrea. Esto resalta la gran variedad de síntomas que 
presenta la EII, aunque se presente en diferentes porcen-
tajes es compartida por ambas variedades de EII; por no 
ser específicos, requieren un alto índice de sospecha.

Se estima que, en promedio, las manifestaciones extra-
digestivas están presentes hasta en el 40% de los casos de 
EII.17 En este estudio, encontramos en un porcentaje algo 
inferior: 17% para ambas variedades y la más frecuente 
fue la articular.

En el estudio de Vavricka y col., las manifestaciones 
articulares estuvieron presentes en el 5-10% de casos de 
CU y en el 10- 20% de EC.18 En nuestra investigación, 
la afectación articular fue de 9% para CU y 12% en EC. 
Otros estudios en Asia, Europa y Norteamérica presenta-
ron rangos similares.19-21 Cuando se evaluó el tratamiento 
utilizado, se encontró que el uso de 5 ASA para CU y EC 
fue de 40% y 54% respectivamente. Es importante resal-
tar el alto uso de 5 ASA en EC de manera errónea, pues 
no existen guías que respalden su uso en esta variedad.22-24

El uso de terapia biológica fue del 31% en CU y 
45% en EC, siendo similar al porcentaje informado en 
otras publicaciones, donde también existió mayor uso en 
EC.25-28 El tipo de terapia biológica más empleada, tanto 
para CU como EC, fue infliximab, seguido de adalimu-
mab, y en menor medida golimumab. Cabe destacar, que 
estos son los únicos medicamentos de tipo biológico dis-
ponibles en Ecuador, y que no se dispone aún de otras 
variedades como las antiintegrinas.

Estudios realizados en el Reino Unido y los Estados 
Unidos determinaron corticodependencia en el 17% y 
22% de los casos de CU y en el 24% y 28% de los casos 
de EC respectivamente.29, 30 Los datos obtenidos en Ecua-
dor fueron equiparables: 17% en CU y 23% en EC.

Se calcula que entre el 4% y 9% de pacientes requieren 
cirugía durante el primer año, luego de diagnosticárseles 
CU; y de aquí, el riesgo aumenta 1% cada año, pudiendo 
ser las indicaciones emergentes, o electivas.31, 32 En nues-
tra serie, se determinó un porcentaje de cirugía de 7% en 
CU, siendo la causa más frecuente el sangrado digestivo, 
el cual no logró ser controlado con terapia farmacológica 
ni endoscópica. 

Se conoce que aproximadamente el 70% de los pa-
cientes con EC requerirán cirugía en algún período de su 
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vida, sin llegar a ser curativa.33 El porcentaje de cirugía 
en EC fue mayor que en CU 38% (22 casos) vs. 7% (11 
casos); la principal causa fue perforación; de estos casos, el 
67% se presentó en aquellos pacientes en quienes el diag-
nóstico fue realizado de manera tardía. Se demostró que 
la necesidad de cirugía en EC vs. CU es más alta de ma-
nera estadísticamente significativa (p = 0,04). El tiempo 
al diagnóstico mayor a 12 meses se relacionó de manera 
estadísticamente significativa (p = 0,03) como predictor 
de necesidad de cirugía en EC.

Actualmente, los datos sobre EII en Latinoamérica in-
dican una prevalencia de 0,99 a 44,3/100.000 habitantes 
para CU y 0,24 a 16,7/100.000 habitantes para EC.34, 35 
En Ecuador no existían datos de prevalencia de EII, por 
lo que, con los datos obtenidos, se determinó por primera 
vez una prevalencia de 5,2/100.000 habitantes para EII, 
3,7/100.000 habitantes para CU y 1,5/100.000 habitan-
tes para EC. Estos datos concuerdan con los reportados 
en países de Sudamérica y Asia.36-37 Y aunque no llegan a 
los rangos que tienen países de Europa o Norteamérica, la 
distancia cada vez se reduce más.38, 39

Conclusión
La EII en Ecuador se comporta de manera similar a 

como lo hace en otros países, que también fueron consi-
derados de bajo riesgo. Se requieren implementar mejores 
planes de diagnóstico, guías de tratamiento y centros de 
referencia.

Limitaciones
A pesar de que el estudio engloba a gran parte de la 

población ecuatoriana (aproximadamente 65% de la 
población tiene acceso a la seguridad social), aún exis-
te un porcentaje que no puede pagar seguridad social y 
por tanto recibe atención médica gratuita del Estado y 
no son atendidos en los centros de referencia para EII; 
esta población estuvo fuera del alcance de este estudio. 
Por la metodología de recolección de la información, no 
se pudieron determinar algunas variables, como infección 
por Clostridium difficile, el número de hospitalizaciones 
y aquellos pacientes en quienes se consiguió remisión en-
doscópica. Tampoco se pudo esclarecer por qué un por-
centaje de pacientes se encuentra sin ningún tratamiento. 
Muchos pacientes habían recibido tratamiento médico 
de otros institutos, lo que podría haber empeorado su 
condición antes de llegar a alguno de los centros de re-
ferencia descritos. La prevalencia de EII incluida en este 
estudio no incluyó colitis inespecífica, debido a la falta de 
uniformidad de criterios diagnósticos entre los centros de 
referencia.

Aviso de derechos de autor
© 2021 Acta Gastroenterológica 
Latinoamericana. Este es un artículo 
de acceso abierto publicado bajo los 

términos de la Licencia Creative Commons Attribution 
(CC BY-NC-SA 4.0), la cual permite el uso, la distribución 
y la reproducción de forma no comercial, siempre que se cite 
al autor y la fuente original.

Cite este artículo como: Mayorga Garcés A, Rodríguez 
Vélez V, Dávila Bedoya S y col. Epidemiología y com-
portamiento de la enfermedad inflamatoria intestinal en 
la población ecuatoriana. Acta Gastroenterol Latinoam. 
2020;50(1):20-7. https://doi.org/10.52787/smti9811



27Acta Gastroenterol Latinoam 2020;50(1)20-27

Epidemiología y comportamiento de la enfermedad inflamatoria intestinal en la población ecuatoriana Alejandro Mayorga Garcés y col.

10. Burisch J, Katsanos KH, Christodoulou DK, Barros L, Magro F, 
Pedersen N, Kjeldsen J, Vegh Z, Lakatos PL, Eriksson C, Halfvar-
son J, Fumery M, Gower-Rousseau C, Brinar M, Cukovic-Cavka 
S, Nikulina I, Belousova E, Myers S, Sebastian S, Kiudelis G, Kup-
cinskas L, Schwartz D, Odes S, Kaimakliotis IP, Valpiani D, D'Incà 
R, Salupere R, Chetcuti Zammit S, Ellul P, Duricova D, Bortlik M, 
Goldis A, Kievit HAL, Toca A, Turcan S, Midjord J, Nielsen KR, 
Andersen KW, Andersen V, Misra R, Arebi N, Oksanen P, Collin 
P, de Castro L, Hernandez V, Langholz E, Munkholm P. Natural 
Disease Course of Ulcerative Colitis During the First Five Years of 
Follow-up in a European Population-based Inception Cohort-An 
Epi-IBD Study. J Crohns Colitis 2018: jjy154.

11. Ungaro R, Mehandru S, Allen PB, Peyrin L, Colombel J. Ulcera-
tive colitis. Lancet 2017; 389: 1756-1770.

12. Burisch J, Kiudelis G, Kupcinskas L, Kievit HAL, Andersen 
KW, Andersen V, Salupere R, Pedersen N, Kjeldsen J, D'Incà 
R, Valpiani D, Schwartz D, Odes S, Olsen J, Nielsen KR, Vegh 
Z, Lakatos PL, Toca A, Turcan S, Katsanos KH, Christodoulou 
DK, Fumery M, Gower-Rousseau C, Chetcuti Zammit S, Ellul P, 
Eriksson C, Halfvarson J, Magro FJ, Duricova D, Bortlik M, Fer-
nandez A, Hernández V, Myers S, Sebastian S, Oksanen P, Collin 
P, Goldis A, Misra R, Arebi N, Kaimakliotis IP, Nikuina I, Be-
lousova E, Brinar M, Cukovic-Cavka S, Langholz E, Munkholm 
P. Natural disease course of Crohn's disease during the first 5 
years after diagnosis in a European population-based inception 
cohort: an Epi-IBD study Gut; 2018. pii: gutjnl-2017-315568.

13. Damas OM, Jahann DA, Reznik R, McCauley JL, Tamariz L, 
Deshpande AR, Abreu MT, Sussman DA. Phenotypic manifes-
tations of inflammatory bowel disease differ between Hispanics 
and non-Hispanic whites: results of a large cohort study. Am J 
Gastroenterol 2013; 108: 231-239.

14. Torres J, Mehandru S, Colombel JF, Colombel J, Peyrin L. 
Crohn's disease. Lancet 2017; 389: 1741-1755.

15. Vucelic B. Inflammatory bowel diseases: controversies in the use 
of diagnostic procedures. Dig Dis 2009; 27: 269-277.

16. Taleban S. Challenges in the Diagnosis and Management of In-
flammatory Bowel Disease in the Elderly. Curr Treat Options 
Gastroenterol 2015; 13: 275-286. 

17. Yang BR, Choi NK, Kim MS, Chun J, Joo S, Kim H, Lee J. Pre-
valence of extraintestinal manifestations in Korean inflammatory 
bowel disease patients. PLoS One 2018; 13: e0200363.

18. Vavricka SR, Schoepfer A, Scharl M, Lakatos PL, Navarini A, 
Rogler G. Extraintestinal Manifestations of Inflammatory Bowel 
Disease. Inflamm Bowel Dis 2015; 21: 1982-1992.

19. Cui G, Yuan A. A Systematic Review of Epidemiology and Risk 
Factors Associated With Chinese Inflammatory Bowel Disease. 
Front Med (Lausanne) 2018; 5: 183.

20. Duricova D, Sarter H, Savoye G, Leroyer A, Pariente B, Armen-
gol-Debeir L, Bouguen G, Ley D, Turck D, Templier C, Buche 
S, Peyrin-Biroulet L, Gower-Rousseau C, Fumery M. Impact of 
Extra-Intestinal Manifestations at Diagnosis on Disease Outco-
me in Pediatric- and Elderly-Onset Crohn's Disease: A French 
Population-Based Study. Inflamm Bowel Dis 2018: izy254.

21. Bernstein CN, Blanchard JF, Rawsthorne P, Yu N. The prevalence 
of extraintestinal diseases in inflammatory bowel disease: a popula-
tion-based study. Am J Gastroenterol 2001; 96: 1116-1122.

22. Wright EK, Ding NS, Niewiadomski O. Management of inflam-
matory bowel disease. Med J Aust 2018; 209: 318-323.

23. Kruis W, Leifeld L, Morgenstern J, Pfützer R, Reimers B, Ceplis-
Kastner S; CARE study group. The effect of third-party reporting 
on adoption of evidence-based mesalazine regimens in ulcerative 
colitis: an observational study. J Crohns Colitis 2013; 7: e125-e132.

24. Sobrado CW, Leal RF, Sobrado LF. Therapies for crohn's disease: 
a clinical update. Arq Gastroenterol 2016; 53: 206-211.

25. Rawla P, Sunkara T, Raj JP. Role of biologics and biosimilars in 
inflammatory bowel disease: current trends and future perspecti-
ves. J Inflamm Res 2018; 11: 215-226.

26. Côté-Daigneault J, Bouin M, Lahaie R, Colombel JF, Poitras P. 
Biologics in inflammatory bowel disease: what are the data? Uni-
ted European Gastroenterol J 2015; 3: 419-428. 

27. Ungar B, Kopylov U. Advances in the development of new biologics 
in inflammatory bowel disease. Ann Gastroenterol 2016; 29: 243-248.

28. Hazlewood GS, Rezaie A, Borman M, Panaccione R, Ghosh S, 
Seow CH, Kuenzig E, Tomlinson G, Siegel CA, Melmed GY, Ka-
plan GG. Comparative effectiveness of immunosuppressants and 
biologics for inducing and maintaining remission in Crohn's disea-
se: a network meta-analysis. Gastroenterology 2015; 148: 344-354.

29. Ho GT, Chiam P, Drummond H, Loane J, Arnott ID, Satsangi 
J. The efficacy of corticosteroid therapy in inflammatory bowel 
disease: analysis of a 5-year UK inception cohort. Aliment Phar-
macol Ther 2006; 24: 319-330.

30. Faubion WA Jr, Loftus EV Jr, Harmsen WS, Zinsmeister AR, 
Sandborn WJ. The natural history of corticosteroid therapy for 
inflammatory bowel disease: a population-based study. Gastroen-
terology 2001; 121: 255-260.

31. Bohl JL, Sobba K. Indications and Options for Surgery in Ulcera-
tive Colitis. Surg Clin North Am 2015; 95: 1211-1232.

32. Lee-Kong S, Kiran RP. Ongoing challenges and controversies in ulcerati-
ve colitis surgery. Expert Rev Gastroenterol Hepatol 2016; 10: 187-191.

33. Patel KV, Darakhshan AA, Griffin N, Williams AB, Sanderson JD, 
Irving PM. Patient optimization for surgery relating to Crohn's di-
sease. Nat Rev Gastroenterol Hepatol 2016; 13: 707-719.

34. Calderón M, Minckas N, Nuñez S, Ciapponi A. Inflammatory 
Bowel Disease in Latin America: A Systematic Review. Value 
Health Reg Issues 2018; 17: 126-134.

35. Kotze PG. Research in inflammatory bowel diseases in Latin Ame-
rica: a challenge ahead. Arq Gastroenterol 2014; 51: 269-270.

36. Parente JM, Coy CS, Campelo V, Parente MP, Costa LA, da Silva 
R, Stephan C, Zeitune J. Inflammatory bowel disease in an under-
developed region of Northeastern Brazil. World J Gastroenterol 
2015; 21: 1197-1206.

37. Ng SC. Emerging leadership lecture: Inflammatory bowel disease 
in Asia: emergence of a “Western” disease. J Gastroenterol Hepa-
tol 2015; 30: 440-445.

38. Molodecky NA, Soon IS, Rabi DM, Ghali WA, Ferris M, Cher-
noff G, Benchimol EI, Panaccione R, Ghosh S, Barkema HW, 
Kaplan GG. Increasing incidence and prevalence of the inflam-
matory bowel diseases with time, based on systematic review. Gas-
troenterology 2012; 142: 46-54.

39. Burisch J, Pedersen N, Čuković-Čavka S, Brinar M, Kaimakliotis 
I, Duricova D, Shonová O, Vind I, Avnstrøm S, Thorsgaard N, 
Andersen V, Krabbe S, Dahlerup JF, Salupere R, Nielsen KR, 
Olsen J, Manninen P, Collin P, Tsianos EV, Katsanos KH, Lade-
foged K, Lakatos L, Björnsson E, Ragnarsson G, Bailey Y, Odes 
S, Schwartz D, Martinato M, Lupinacci G, Milla M, De Padova 
A, D'Incà R, Beltrami M, Kupcinskas L, Kiudelis G, Turcan S, 
Tighineanu O, Mihu I, Magro F, Barros LF, Goldis A, Lazar D, 
Belousova E, Nikulina I, Hernández V, Martinez-Ares D, Almer 
S, Zhulina Y, Halfvarson J, Arebi N, Sebastian S, Lakatos PL, 
Langholz E, Munkholm P. East-West gradient in the incidence 
of inflammatory bowel disease in Europe: the ECCO-EpiCom 
inception cohort. Gut 2014; 63: 588-597.



28 Acta Gastroenterol Latinoam 2020;50(1):28-39

♦MANUSCRITO ORIGINAL

Correspondencia: Natalia Causada-Calo
Juan D. Perón 4190 (C1199ABD), Hospital Italiano de Buenos Aires. 
C.A.B.A., Argentina
Filiación actual: Advanced Therapeutic Endoscopy Unit, 16th floor - 
Cardinal Carter Wing, St. Michael’s Hospital, 30 Bond St. Toronto, 
ON. M5B 1W8, Canadá. University of Toronto, Toronto, ON, Canadá
Correo electrónico: causadacalon@smh.ca

Anticoagulación luego de una hemorragia por úlcera 
péptica: riesgos de trombosis, mortalidad y sangrado 
recurrente

Natalia Causada Calo,1 Federico Angriman,2 Manuel A Mahler-Spinelli,1 Sebastian Durán,1 
Dante Manazzoni,1 Ramiro González-Sueyro,1 Diego H Giunta,3 Juan A De Paula,1 María L 
González,1 Mariano M Marcolongo1

1 Servicio de Gastroenterología, Hospital Italiano de Buenos Aires. Buenos Aires, Argentina. 
2 Servicio de Medicina Interna, Hospital Italiano de Buenos Aires. Buenos Aires, Argentina. 
3 Sección de Investigación en Medicina Interna, Hospital Italiano de Buenos Aires. Buenos Aires, Argentina.

Acta Gastroenterol Latinoam 2020;50(1):28-39

Recibido: 31/12/2018 / Aceptado: 18/06/2019 / Publicado online: 23/03/2020 / https://doi.org/10.52787/bftf5275

Resumen

Introducción. La anticoagulación crónica es un factor de 
riesgo para hemorragia digestiva por úlcera péptica. En este 
contexto, existen controversias relacionadas con el balance 
riesgo-beneficio del reinicio de la anticoagulación. Objeti-
vos. Comparar los riesgos de trombosis y mortalidad, como 
desenlace combinado, entre pacientes que reinician y no 
reinician la anticoagulación luego de un episodio índice de 
hemorragia digestiva alta por úlcera péptica. El objetivo 

secundario fue comparar el tiempo al sangrado recurrente 
entre los grupos. Métodos. Estudio de cohorte retrospectiva 
de adultos que sufrieron un episodio índice de hemorragia 
digestiva alta por úlcera péptica mientras recibían anti-
coagulación crónica. Se conformaron dos grupos según se 
reinició o no la anticoagulación luego del sangrado; el se-
guimiento fue a un año. Los grupos fueron comparados con 
un análisis multivariable de riesgos proporcionales de Cox 
ajustado por puntaje de propensidad. Se construyeron las 
curvas de supervivencia ajustadas. Resultados. Se inclu-
yeron 70 pacientes en el análisis; 64,3% eran hombres. La 
mediana de edad fue 79 años (rango intercuartil (RIC): 
72-83). Cuarenta pacientes (57,1%) reiniciaron la anti-
coagulación luego de una mediana de 15 días (RIC 5,25-
41,75). El reinicio de la anticoagulación se asoció a un 
menor riesgo de trombosis y mortalidad (hazard ratio [HR] 
0,14; IC 95% 0,05-0,43) y no se asoció a un mayor riesgo 
de sangrado recurrente (HR 1,42; IC 95% 0,10-19,8). 
Conclusión. El reinicio de la anticoagulación luego de 
una hemorragia digestiva por úlcera péptica parecería dis-
minuir el riesgo de trombosis y mortalidad y no se asociaría 
a un riesgo significativo de sangrado recurrente.

Palabras claves. Hemorragia gastrointestinal, anticoagu-
lantes, hemorragia por úlcera péptica, trombosis, accidente 
cerebrovascular, fibrilación auricular.
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Anticoagulation After Peptic Ulcer Bleeding: 
Risks of Thrombosis, Death and Re-Bleeding

Summary

Background. Patients on chronic anticoagulation face a high-
er risk of peptic ulcer bleeding. In this setting, the risk-benefit 
equation of anticoagulation resumption remains undefined. 
Aims. To compare the risk of thrombosis and death between 
patients that resumed and did not resume anticoagulation 
after an index episode of peptic ulcer bleeding. The second-
ary objective was to compare time to re-bleeding between the 
groups. Methods. Retrospective cohort study of adult patients 
that suffered an index episode of peptic ulcer bleeding while 
on chronic anticoagulation. Patients were divided into two 
groups according to whether they resumed or not anticoagu-
lation and were followed-up for one year. A multivariable, 
propensity score-adjusted Cox proportional hazards model was 
used to adjust for confounding. Adjusted survival curves were 
constructed. Results. 70 patients were included in the anal-
ysis; 64.3% were men. Median age at the time of PUB was 
79 years (interquartile range (IQR): 72-83). Forty patients 
(57.1%) resumed anticoagulation after a median time of 15 
days (IQR 5.25-41.75). Restarting anticoagulation was asso-
ciated with a lower risk of thrombosis or death (hazard ratio 
[HR] 0.14; 95%CI 0.05-0.43) and did not increase the risk 
of recurrent bleeding significantly (HR 1.42; 95% CI 0.10-
19.8). Conclusions. Resuming anticoagulation appears to 
reduce the hazard of thrombosis and death without increasing 
the risk of recurrent bleeding significantly.

Keywords. Gastrointestinal hemorrhage, anticoagulants, 
peptic ulcer hemorrhage, thrombosis, stroke, atrial fibrillation.

Abreviaturas
HDA-UP: Hemorragia digestiva alta por úlcera péptica.
IBP: Inhibidores de la bomba de protones.
AVK: Antagonistas de la vitamina K. 
DOAC: Anticoagulantes orales de acción directa.
FA: Fibrilación auricular.
ACV: Accidente cerebrovascular.
IRC: Insuficiencia renal crónica.
HCE: Historia clínica electrónica.
RIN: Razón internacional normalizada.
TVP: Trombosis venosa profunda.
TEP: Tromboembolismo pulmonar.
PAS: Presión arterial sistólica.
RIC: Rango intercuartil.
HR: Hazard ratio.
IC: Intervalo de confianza.

1. Introducción

La hemorragia digestiva alta por úlcera péptica 
(HDA-UP) es una emergencia médica con una tasa 
de fatalidad que varía entre 5 y 10%.1 En las últimas 
décadas, la incidencia de HDA-UP ha disminuido de-
bido a las mayores tasas de erradicación del Helicobac-
ter pylori y el amplio uso de inhibidores de la bomba 
de protones (IBP).2, 3 Sin embargo, la mortalidad aso-
ciada a la HDA-UP se ha mantenido relativamente 
estable.2, 4-6 A diferencia de otras causas de hemorra-
gia digestiva, los pacientes que presentan HDA-UP 
son usualmente mayores, presentan comorbilidades 
cardiovasculares y suelen recibir múltiples medica-
mentos.2, 5 El balance entre los riesgos de trombosis 
y sangrado recurrente luego de una HDA-UP es un 
tema de discusión actual y los datos que guían la toma 
decisiones son aún limitados.

La anticoagulación crónica con antagonistas de 
la vitamina K (AVK) o los anticoagulantes orales di-
rectos (DOAC) es un factor de riesgo conocido para 
hemorragia digestiva.7, 8 Estudios observacionales de-
muestran que el reinicio de la anticoagulación con 
warfarina luego de un episodio de hemorragia digesti-
va disminuiría los riesgos de trombosis y mortalidad, 
mientras que el riesgo de resangrado parecería ser mí-
nimo.9-11 Asimismo, en un ensayo clínico aleatorizado, 
la discontinuación de la anticoagulación con warfari-
na o rivaroxaban en pacientes con fibrilación auricular 
(FA) no-valvular se asoció a un mayor riesgo anual, 
del 4,3-4,7%, de padecer un accidente cerebrovascu-
lar (ACV).12 Por otra parte, datos indican que las úl-
ceras pépticas de alto riesgo evolucionan a bajo riesgo 
luego de 72 horas.13 Sin embargo, la tasa de sangrado 
recurrente en los casos de HDA-UP puede llegar al 
20% y sería un factor pronóstico independiente de 
mortalidad.5, 14, 15 Los factores que se asociarían a mayor 
riesgo de sangrado recurrente son el tamaño de la úlcera 
(> 1 cm), la presencia de sangrando activo al momento 
de la endoscopía, la insuficiencia renal crónica (IRC) 
y la cirrosis hepática.14, 16

Las directrices actuales ofrecen información limita-
da en lo que respecta al manejo de la anticoagulación 
post hemorragia digestiva. En particular, no especifi-
can los riesgos y beneficios del reinicio de la anticoa-
gulación ni cuál es el momento más seguro para indi-
carla.19 Así, el objetivo de este estudio fue comparar 
los riesgos de trombosis y mortalidad –como desenla-
ce combinado– y de sangrado recurrente durante un 
año de seguimiento entre pacientes que reiniciaron y 
no reiniciaron la anticoagulación luego de un episodio 
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índice de HDA-UP. El propósito de nuestro estudio 
es aportar datos que resulten útiles para mejorar el 
cuidado de los pacientes que sufren una HDA-UP y 
tienen indicación de recibir anticoagulación en forma 
crónica.

2. Materiales y métodos

2.1 Diseño del estudio y participantes
Este fue un estudio observacional de una cohorte 

retrospectiva. Se incluyeron adultos (> 18 años) que 
sufrieron un primer episodio de HDA-UP mientras 
se encontraban recibiendo anticoagulación en forma 
crónica, entre enero de 2007 y enero de 2014 en un 
hospital de tercer nivel. Todos los pacientes pertene-
cían al sistema de cobertura de salud del hospital. Esto 
último permitió un seguimiento completo dado que 
los pacientes son atendidos dentro de la red de cui-
dado del hospital. Todos los datos clínicos, adminis-
trativos, de farmacia y relacionados con la endoscopía 
se encuentran integrados en bases de datos electróni-
cas. Así, los pacientes fueron identificados mediante 
la historia clínica electrónica (HCE) y las bases de 
datos de endoscopía utilizando los siguientes térmi-
nos: “úlcera gástrica”; “úlcera duodenal”, “Forrest”, 
“sangrado digestivo”, “hemorragia digestiva”, “me-
lena”, “hematemesis” y otros términos relacionados. 
Luego de esta búsqueda amplia, se consultaron bases 
de datos clínicas, de farmacia y administrativas para 
identificar aquellos que estaban recibiendo anticoa-
gulación al momento de la HDA-UP. Se buscaron 
términos relacionados con la compra de cualquier 
fármaco anticoagulante durante al menos los tres 
meses anteriores a la HDA; “anticoagulación” como 
problema activo en la HCE; y dos o más valores de 
razón internacional normalizada (RIN) por encima 
de 2 en los resultados de laboratorio en quienes re-
cibían anticoagulación con AVK y que no estuviese 
relacionado con otras causas (por ejemplo, cirrosis 
hepática). Una vez identificados estos pacientes, se 
revisó en forma manual la HCE para confirmar la 
indicación de anticoagulación crónica.

Se excluyeron aquellos pacientes que requirieron ci-
rugía o embolización guiada por angiografía como trata-
miento de la HDA-UP o que presentaban alguna contra-
indicación mayor para reiniciar la anticoagulación.17 Los 
pacientes que murieron dentro de las primeras 72 horas 
también fueron excluidos para limitar el efecto de la se-
veridad de la HDA-UP sobre la mortalidad y puesto que 
además no generarían un dilema de tratamiento.

2.2 Objetivos y desenlaces del estudio
El objetivo principal fue comparar la incidencia de 

trombosis (definido como como ACV, trombosis ve-
nosa profunda [TVP], tromboembolismo pulmonar 
[TEP] o cualquier otra forma de embolismo sistémico) 
y mortalidad (desenlace combinado) durante un año de 
seguimiento entre quienes reiniciaron y no reiniciaron la 
anticoagulación luego de un episodio de índice de HDA-
UP. El objetivo secundario fue comparar la incidencia de 
sangrado recurrente entre ambos grupos. 

Todos los desenlaces fueron identificados a través de 
la revisión manual de la HCE. De definió a priori contar 
con confirmación objetiva de los eventos de trombosis 
mediante los siguientes estudios: angiotomografía com-
putada, angiografía pulmonar, centellograma ventilación-
perfusión, ecografía de miembros inferiores. La causa de 
muerte fue determinada a través de la HCE. El sangrado 
recurrente18 fue definido como:

a) sangrado gastrointestinal evidente (hematemesis, 
melena) y evidencia de recurrencia del sangrado (presión 
arterial sistólica (PAS) < 100 mmHg; frecuencia cardíaca 
> 100 lpm; caída de la hemoglobina > 2 g/dL);

b) caída de la hemoglobina > 4 g/dL;

c) requerimiento de transfusiones para mantener PAS 
o niveles de hemoglobina;

d) endoscopía digestiva alta positiva;

e) angiografía o centellograma positivo para sangrado 
digestivo. 

El reinicio de la anticoagulación se determinó median-
te la HCE y datos de farmacia. La cohorte fue dividida en 
dos períodos (2007-2010 y 2011-2014) para evaluar si 
el tiempo del reinicio de la anticoagulación se modificó 
entre estos dos períodos.

2.3 Recolección de los datos y análisis estadístico
Dos de los investigadores (N.C. y M.M.) recolecta-

ron la información demográfica, clínica, de laboratorio y 
relacionada con la endoscopía. Los dos investigadores de-
terminaron la presencia/ausencia de desenlaces en forma 
independiente. No hubo discordancias en el otorgamien-
to del desenlace.

Se dividió a los pacientes en dos grupos conforme rei-
niciaron o no la anticoagulación tras la HDA-UP. Aque-
llos que no interrumpieron en ningún momento la anti-
coagulación fueron asignados al grupo de “reinicio”.

Los datos categóricos fueron presentados como por-
centajes y los continuos como medianas con rangos inter-
cuartiles (RIC) luego de refutar normalidad con la prueba 
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de Shapiro-Wilk y métodos de inspección visual (gráficos 
de QQ). Las características basales fueron comparadas 
con Mann-Whitney en caso de las variables continuas, y 
con X2 o test exacto de Fisher en el de las proporciones.

Con el objetivo de controlar por variables confusoras, 
principalmente para lidiar con la confusión por indica-
ción, construimos un modelo de puntaje de propensi-
dad mediante regresión logística; se incluyeron variables 
que hayan podido influenciar la decisión de reiniciar o 
no la anticoagulación (Figura suplementaria 1). Luego, 
utilizamos un modelo de riesgos proporcionales de Cox, 
ajustado por puntaje de propensidad como un término 
lineal, para evaluar la asociación entre el reinicio de la 
anticoagulación y los desenlaces de interés. Se calcularon 
los cocientes de riesgos instantáneos (hazard ratios, HR) 
con sus intervalos de confianza (IC) del 95%. Se constru-
yeron también las curvas de supervivencia ajustada para el 
desenlace primario.

El análisis estadístico fue efectuado con STATA v.13.0. 
Se definió un p-valor < 0,05 como significancia estadísti-
ca. Todos los testeos de hipótesis fueron a dos colas.

2.4 Consideraciones éticas

Se obtuvo aprobación del Comité de Ética Institucio-
nal (número de protocolo: 2216). El presente estudio ha 
sido reportado siguiendo las directrices STROBE y se de-
sarrolló en cumplimiento con la declaración de Helsinki.

3. Resultados

3.1 Población

Se identificaron 76 sujetos que sufrieron una HDA-
UP mientras recibían anticoagulación en forma cróni-
ca. Se excluyeron seis de ellos debido a cirugía (n = 2) 
y angiografía (n = 1) como tratamientos primarios de 
la HDA-UP; deceso en las primeras 72 horas (n = 2) y 
contraindicación mayor para reiniciar la anticoagulación 
(n = 1). Así, 70 pacientes fueron incluidos en el análisis 
(Figura 1).

La mediana de edad al momento de la HDA-UP 
fue 79 años (RIC 72-83) y 45 (64,3%) eran hombres 
(Tabla 1). Las principales indicaciones para la anticoagu-
lación fueron: prevención de tromboembolismo asociado 

Figura 1. Diagrama de flujo de la población del estudio

Adultos (> 18 años) que recibían an�coagulación crónica
y sufrieron una hemorragia diges�va alta por úlcera
pép�ca (HDA-UP) en el período 2007-2014 (n = 775)

Incluidos en el estudio (n = 76)

Población analizada (n = 70)

No cumplían criterios de inclusión (n = 699):

- Otras causas de HDA (n = 114)

- No pertenecían al seguro de salud del hospital (n = 13)

- Cirrosis hepá�ca (n = 13)

- No an�coagulados al momento de la HDA (n = 426)

- HDA-UP no índice (n = 133)

Cumplían criterios de exclusión (n = 6):

- Cirugía como tratamiento de la HDA-UP (n = 2)

- Angiogra�a como tratamiento de la HDA-UP (n = 1)

- Deceso en las primeras 72 horas del episodio de HDA-UP (n = 2)

- Contraindicación mayor para la an�coagulación (n = 1)



32 Acta Gastroenterol Latinoam 2020;50(1):28-39

Anticoagulación luego de una hemorragia por úlcera péptica: riesgos Natalia Causada Calo y col.

Tabla 1. Características basales

Característica Cohorte total No reiniciaron la Reiniciaron la p-Valor(a)

  (n = 70) anticoagulación anticoagulación
   (n = 30) (n = 40) 

Edad (años) 79 81 77 0,07
- mediana (RIC) (72-83) (73,5-85) (72-82) 

Hombres - nº (%) 45 (64,30) 20 (66,70) 25 (62,50) 0,72

Hemoglobina 8,2 8,3 8 0,73
- mediana (RIC) (7,20-9,20) (7,75-8,95) (7,10-9,30) 

Uso de Aspirina - nº (%) 17 (24,30) 7 (23,30) 10 (25) 0,87

Uso de AINE - nº (%) 15 (21,40) 5 (16,70) 10 (25) 0,60

Comorbilidades - nº (%)    

Insuficiencia cardíaca  25 (35,7) 12 (40) 13 (32,5) 0,52

Enfermedad cardiovascular 32 (45,70) 14 (46,70) 18 (45) 0,90

Insuficiencia renal crónica 21 (30) 8 (26,70) 13 (32,50) 0,60

Diabetes mellitus 18 (25,70) 7 (23,30) 11 (27,50) 0,70

Hipertensión 64 (91,40) 26 (86,70) 38 (95) 0,22

Tabaquismo 25 (35,70) 10 (33,30) 15 (37,50) 0,72

EPOC 12 (17,10) 5 (16,70) 7 (17,50) 0,93

Enfermedad oncológica 12 (17,10) 5 (16,70) 7 (17,50) 0,93

Índice de comorbilidad de 4 (2-6,25) 3 (2-5) 4 (2-7) 0,40 
Charlson - mediana (RIC)

Indicación de la anticoagulación - nº (%)    

FA no valvular 48 (68,60) 20 (66,70) 28 (70) 0,70

Tromboembolismo venoso 12 (17,10) 7 (23,30) 5 (12,50) 0,23

Válvula cardíaca mecánica 5 (7,10) 0 5 (12,50) 0,06

Otras 5 (7,10) 3 (10) 2 (5) 0,65

Perfil de anticoagulación    

RIN basal 3,53 4,07 3,25 0,30

- mediana (RIC) (2,40-7,60) (2,50-8) (2,30-6,90) 

Acenocoumarol - nº (%) 60 (85,70) 26 (86,70) 34 (85) 0,84

Warfarina - nº (%) 4 (5,70) 2 (6,70) 2 (5) 0,76

Dabigatran - nº (%) 1 (1,50) 1 (3,30) 0 0,43

Otros anticoagulantes - nº (%) 5 (7,10) 1 (3,30) 4 (10) 0,40

Días de anticoagulación
- mediana (RIC) 715 (300-1275) 700 (365-1168) 735 (210-1460) 0,80

Día de reinicio de la 
anticoagulación - 15 - NA
- mediana (RIC)  (5,25-41,75) 
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Característica Cohorte total No reiniciaron la Reiniciaron la p-Valor(a)

  (n = 70) anticoagulación anticoagulación
   (n = 30) (n = 40) 

Severidad de la HDA-UP    

Sangrado activo - nº (%) 12 (17,10) 5 (16,70) 7 (17,50) 0,93

Tamaño de la úlcera (cm) 0,80 0,80 0,70 0,70

- mediana (RIC) (0,50-1,10) (0,50-1,50) (0,50-1,00) 

Tratamiento endoscópico 29 17 12 0,03

- nº (%) (41,40) (56,70) (30) 

Inestabilidad hemodinámica - nº (%) 25 (35,70) 11 (36,70) 14 (35) 0,89

Ingreso a la UCI - nº (%) 38 (54,30) 18 (60) 20 (50) 0,40

Requerimiento de transfusiones - nº (%) 54 (77,10) 24 (80) 30 (75) 0,62

Estadía hospitalaria (días) 6 6 5,5 0,96

- mediana (RIC) (3-13) (3,50-12) (3-13,80) 

Desenlaces    

Trombosis y mortalidad 23 18 5 < 0,001
- nº (%) (32,86) (60) (12,50) 

Sangrado recurrente 3 1 2 1,00

- nº (%) (4,28) (3,33) (5) 

Abreviaturas: AINE: anti-inflamatorios no esteroides; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crónica; FA: fibrilación auricular; HDA-UP: hemorragia 
digestiva alta por úlcera péptica; RIN: razón internacional normalizada; UCI: unidad de cuidados intensivos.
(a)Comparaciones entre los grupos “reinicio de la anticoagulación” y “no reinicio de la anticoagulación”. Las variables continuas –todas de distribución 
asimétrica– fueron comparadas con la prueba de Mann-Whitney y las proporciones con X2 o prueba exacta de Fisher.

a FA (68,6%), seguido de enfermedad tromboembóli-
ca venosa (17,1%), válvula cardíaca mecánica (7,1%) y 
disfunción sistólica severa (7,1%). Los anticoagulantes 
más utilizados fueron acenocoumarol (85,7%), warfarina 
(5,7%), dabigatran (1,5%) y otros (7,1%). La mediana 
de tiempo de anticoagulación al momento de la HDA-
UP fue 715 días (RIC 300-1275). Para aquellos que re-
cibían AVK, la mediana de RIN fue 3,53 (RIC 2,4-7,6).

La mediana de nivel de hemoglobina en la presen-
tación de la HDA-UP fue 8,2 g/dl (RIC 7,2-9,2) y 12 
pacientes (17,1%) presentaron sangrado activo en la en-
doscopía. Veinticinco (35,7%) presentaron inestabilidad 
hemodinámica al ingreso y 38 (54,3%) fueron ingresados 
a la UCI. Un total de 54 pacientes (77,1%) recibieron 
transfusión de glóbulos rojos y/o plasma fresco congela-
do. La mediana de estadía hospitalaria fue de 6 días (RIC 

3-13). Cuarenta individuos (57,1%) reiniciaron la anti-
coagulación. La mediana de tiempo para el reinicio fue 
de 15 días (RIC 5,25-41,75). Finalmente, la cohorte fue 
subdividida en dos períodos (2007-2010 y 2011-2014) 
para evaluar si el tiempo de reinicio de la anticoagulación 
se modificó debido a la introducción de nuevos agentes 
en el mercado y la mayor información disponible en la 
bibliografía en los períodos más recientes. La mediana de 
tiempo de reinicio fue de 30 días (RIC 5-82,50) y 9,5 
días (RIC 5,50-28,20) para el primer y segundo períodos, 
respectivamente (p = 0,16). Además, encontramos que la 
mediana de tiempo para el reinicio de la anticoagulación 
fue significativamente diferente en relación con la indi-
cación. Para la prevención de tromboembolismo relacio-
nado con la FA, la mediana de tiempo de reinicio fue 30 
días (RIC 8,25-82,50); para válvula cardíaca mecánica, 

Tabla 1
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5 días (RIC 3-6,50); para enfermedad tromboembólica 
venosa, 7 días (RIC 3-9,50), y para otras indicaciones, 
7 días (RIC 4-10), (p < 0,001 para la comparación entre 
todos los grupos, Tabla suplementaria 1).

3.2 Desenlace primario: riesgo de trombosis y mor-
talidad 

Se observaron 10 eventos de trombosis, 8 ACV y 2 
tromboembolismos venosos (Tabla suplementaria 2). La 
mediana de tiempo para la ocurrencia de estos eventos fue 
de 33 días (RIC 11-120); cinco de ellos (50%) ocurrie-
ron luego de los 90 días. La mayoría de estos pacientes 
(n = 6, 60%) recibían anticoagulación para la prevención 
de eventos tromboembólicos relacionados con la FA. Es 
interesante destacar que 7 de los 8 pacientes que sufrieron 
un ACV presentaron secuelas irreversibles.

Trece pacientes (14,3%) murieron luego de una me-
diana de tiempo de 39 días (RIC 11,75-128,3). Las prin-

cipales causas de mortalidad fueron de tipo cardiovascu-
lar (57,1%), cáncer (21,4%) y complicaciones infecciosas 
(14,3%).

En el análisis ajustado, el riesgo del desenlace com-
binado de trombosis y mortalidad fue menor en quie-
nes reiniciaron la anticoagulación (HR 0,14; IC 95% 
0,05-0,43) (Tabla 2). El riesgo de quienes reiniciaron 
la anticoagulación fue casi 7 veces menor (IC 95% 
0,05-0,43) durante el seguimiento (Figura 2, Tabla 2).

3.3 Desenlace secundario: incidencia de sangrado re-
currente

Se observaron tres casos (4,3%) de sangrado recurrente 
en toda la cohorte; dos de ellos eran pacientes que reinicia-
ron la anticoagulación. En este último grupo, uno de los 
casos sufrió una úlcera gástrica Forrest IA, que fue tratada 
con inyección de adrenalina en cuatro cuadrantes (dilu-
ción 1:10.000) combinada con termocoagulación bipolar. 

Figura 2. Curvas de supervivencia ajustadas(a) para el evento trombosis y muerte de los pacientes que reiniciaron y no 
reiniciaron la anticoagulación

(a)Análisis multivariable de riesgos proporcionales de Cox.
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Tabla 2. Análisis univariable y multivariable para la exposición principal

Desenlace HR no ajustado (IC 95%)(a) HR ajustado (IC 95%)(b)

 Trombosis y muerte 0,14 (0,05-0,40) 0,15 (0,05-0,42)

 Sangrado recurrente 1,39 (0,13-15,30) 1,42 (0,10-19,80)

(a)Análisis univariable; modelo de riesgos proporcionales de Cox.
(b)Análisis multivariable; modelo de riesgos proporcionales de Cox que incluyó la exposición principal y el puntaje de propensidad como término lineal y 
cuadrático.

 Tiempo de reinicio de la anticoagulación p-valor 
 (mediana, RIC) (n = 40) 

Indicación para la anticoagulación  < 0,001(a)

FA no valvular 30 (8,25-82,50)

Válvula cardíaca mecánica 5 (3-6,50)

Enfermedad tromboembólica 7 (3-9,50)

Otras 7 (4- 10)

(a)Prueba de Kruskal-Wallis.

Tabla suplementaria 1. Tiempo de reinicio de la anticoagulación según las diferentes indicaciones

Material suplementario
Figura suplementaria 1. Gráfico acíclico dirigido (bajo la hipótesis nula) de los potenciales confundidores incluidos en 
el modelo de regresión logística

Donde:
A: reinicio de la anticoagulación.
Y: trombosis y mortalidad.
L: vector de confundidores que incluye al género, edad, antecedente de IRC, FA, ACV previo, enfermedad tromboembólica venosa, sangrado activo en la 
endoscopía inicial, nivel de hemoglobina al ingreso, internación en UCI, neoplasia activa, índice de comorbilidad de Charlson.
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El otro caso, presentó una úlcera gástrica Forrest III de 3 
cm. Por otra parte, en el grupo de quienes no reiniciaron 
la anticoagulación, el paciente que presentó sangrado 
recurrente tenía una úlcera duodenal Forrest IIC de 
1,5 cm. Este paciente falleció a los 12 días del episodio 
índice debido a shock hipovolémico atribuido al sangra-
do recurrente. 

El riesgo de sangrado recurrente no fue significativa-
mente diferente entre ambos grupos, tanto en el análi-
sis univariable como en el ajustado (HR: 1,39, IC 95% 
0,13-15,30 y HR: 1,42, IC 95% 0,10-19,80, respectiva-
mente).

4. Discusión
Los datos de nuestro estudio revelan que el riesgo de 

trombosis y mortalidad luego de un episodio índice de 

HDA-UP parecería reducirse cuando se reinicia la anti-
coagulación, mientras que, al mismo tiempo, el riesgo de 
sangrado recurrente parecería ser mínimo.

Los pacientes que sufren una HDA-UP son general-
mente añosos y presentan múltiples comorbilidades en 
comparación con quienes padecen otras causas de sangra-
do digestivo.19 Así, tanto los eventos adversos de la anti-
coagulación como el riesgo de trombosis son comunes y 
difíciles de balancear. Esto se ve reflejado en la compleji-
dad de la decisión de reiniciar o no la anticoagulación en 
el contexto de una HDA-UP. Pocos estudios han analiza-
do esta disyuntiva y la mayoría incluyó pacientes con una 
gran variedad de etiologías de hemorragia digestiva y se fo-
calizaron en los pacientes anticoagulados por FA.10, 11 Witt y 
col.10 compararon la incidencia de los eventos trombosis, 

 Paciente/ Indicación Reinicio Tipo de Fatal Discapacidad CHADS2c HAS ACV o AIT
 Género/ de la de la evento  permanente  BLED previo
 Edad (años) anticoagulación anticoagulación      

 1/M/85  FA no valvular No ACV No Sí 2 2 No

 2/H/70  Disfunción No ACV Sí Sí NA NA Sí 
  sistólica severa

 3/H/77  FA no valvular No ACV No Sí 2 4 No

 4/M/71  FA no valvular No ACV No Sí 1 4 No

 5/M/77  FA no valvular No ACV No Sí 4 3 No

 6/H/78  TEP No TVP-TEP No No NA NA No

 7/H/88  FA no valvular No ACV No No 3 3 No

 8/M/83 FA no valvular No ACV No Sí 4 4 No

 9/M/84  FA no valvular Sí (día 5) ACV No Sí 3 4 No

 10/H/87  TVP No TVP No No NA NA No

Abreviaturas: ACV: accidente cerebrovascular; AIT: accidente isquémico transitorio; FA: fibrilación auricular; NA: no aplica; TEP: tromboembolismo pulmonar; 
TVP: trombosis venosa profunda.

Tabla suplementaria 2. Características de los pacientes que sufrieron un evento de trombosis durante el seguimiento
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si la indicación para la anticoagulación tenía algún tipo 
de influencia en el reinicio del tratamiento. Observamos 
que el tiempo promedio de reinicio fue menor para quie-
nes presentaban válvula cardíaca mecánica, en compara-
ción con los que presentaban FA no valvular, con mucha 
mayor dispersión de los datos en este último grupo. En 
términos generales, esta información sobre el manejo de 
la anticoagulación nos demuestra que el tiempo para su 
reinicio estaría influenciado por múltiples factores. 

La mayoría de los eventos de trombosis que observa-
mos fueron ACV. Esto probablemente se relacione con 
una mayoría de pacientes con antecedentes de FA en nu-
cestra cohorte. También observamos que el tiempo para 
la ocurrencia de estos eventos fue mayor a 90 días en la 
mitad de los casos. Este hallazgo es de particular interés 
puesto que la mayoría de los estudios publicados a la fe-
cha han realizado seguimientos a 90 días.10, 11 Esto plantea 
la duda sobre el potencial efecto negativo a largo plazo 
de suspender la anticoagulación. Otro dato de interés es 
que la gran mayoría de los pacientes con ACV sufrió dis-
capacidad permanente con necesidad de cuidados cróni-
cos. Por otra parte, la tasa de mortalidad por HDA-UP 
en nuestra cohorte (18,3%) fue superior a la descrita en 
otros estudios.2, 5, 19 Dado que nuestro hospital es un cen-
tro de tercer nivel, nuestros pacientes pueden presentar 
mayor severidad y comorbilidades que los incluidos en 
los reportes previos. Además, nuestro estudio se centró en 
pacientes con anticoagulación crónica que representan un 
subgrupo de pacientes con HDA-UP con un pronóstico 
basal más desfavorable.2, 3, 16

Nuestro estudio tiene limitaciones que hay que enu-
merar. Primero, nuestros datos no pueden ser extrapo-
lados a los pacientes que reciben DOAC dado que se 
incluyó a un número limitado de pacientes que recibían 
estas drogas. Sin embargo, los hallazgos de un estudio 
poblacional21 sugieren que, en comparación con los 
AVK, los DOAC presentan un riesgo de sangrado diges-
tivo similar a los AVK.21, 22 Segundo, no hemos podido 
registrar la totalidad de medicamentos que los pacientes 
pueden haber recibido sin prescripción médica durante 
el período de seguimiento y que puedan haber influen-
ciado tanto el riesgo de sangrado como el de trombosis, 
como, por ejemplo, la aspirina. Tercero, la mayor parte 
de los pacientes en nuestro estudio recibían acenocuma-
rol, un AVK oral que no es utilizado con igual frecuen-
cia que la warfarina en otros países. Así, la validación 
externa de nuestros resultados puede verse limitada. Sin 
embargo, estudios observacionales han demostrado que 
ambas drogas presentan una eficacia y perfil de even-

muerte y resangrado a 90 días en pacientes que sufrieron 
una hemorragia digestiva mientras estaban anticoagulados 
con warfarina. En sintonía con nuestros hallazgos, repor-
taron un menor riesgo de trombosis (HR 0,05, IC 95%: 
0,01-0,58) y mortalidad (HR 0,31, IC 95% 0,15-0,62), 
mientras que el riesgo de sangrado recurrente no fue sig-
nificativo (HR 1,32, IC 95% 0,50-3,57). Sin embargo, la 
población del estudio fue muy heterogénea y las lesiones 
causantes del sangrado digestivo no fueron detalladas. En 
los pacientes que sufren una hemorragia digestiva, no solo 
la ubicación, sino también el tipo de lesión, la severidad 
endoscópica y la forma de tratamiento endoscópico son 
fundamentales para la toma de decisiones médicas y brin-
dan también información pronóstica.13-15, 20 Otro estudio 
similar por Sengupta y col.11 demostró que la disconti-
nuación de la anticoagulación en pacientes hospitalizados 
por hemorragia digestiva aumenta los riesgos de trom-
bosis pero, a diferencia de otros estudios, la incidencia 
de sangrado recurrente sería mayor cuando se reinicia la 
anticoagulación. Este último hallazgo podría relacionarse 
a la inclusión en el estudio de un gran porcentaje (37%) 
de pacientes con hemorragia digestiva de origen obscu-
ro. En estos casos, por definición, el sitio de sangrado 
no es identificado y, por ende, no se puede realizar una 
terapéutica endoscópica dirigida.11 Así, sería esperable 
que esta subpoblación tenga mayor riesgo de sangrado 
recurrente cuando se reinicia la anticoagulación. 

Resulta interesante destacar que encontramos una 
mediana de tiempo mayor para el reinicio de la anticoa-
gulación que la señalada en otros estudios.10, 11 Creemos 
que esto puede deberse a que nuestro estudio incluyó 
solamente a pacientes con HDA-UP. Dado que estos 
pacientes difieren en severidad, comorbilidades basales 
y pronóstico a largo plazo, los médicos pueden haber 
elegido diferir el reinicio de la anticoagulación. Otra ex-
plicación puede relacionarse con el año en el que estos 
pacientes fueron hospitalizados; la evidencia sobre el ma-
nejo de la anticoagulación post hemorragia digestiva era 
muy limitada antes del 2010. Para explorar esta hipótesis, 
dividimos nuestra cohorte en dos períodos (2007 a 2010 
y 2011 a 2014) y comparamos la mediana de reinicio de 
la anticoagulación. Así, encontramos que, en el último 
período, el tiempo fue menor (de 30 días a 9,5 días). Sin 
embargo, esta diferencia no fue estadísticamente signifi-
cativa, quizás también en parte por no contar con un nú-
mero adecuado de pacientes. De todas formas, podemos 
interpretar una tendencia de cambio en la actitud de los 
médicos en lo que respecta al reinicio de la anticoagula-
ción en los períodos más recientes. También analizamos 
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tos adversos similares.23 Finalmente, incluso luego de 
ajustar por puntaje de propensidad, existe un riesgo de 
confusión residual por falta de información o errores de 
clasificación en los potenciales confundidores, y riesgo 
de confusores no medidos. 

Nuestro estudio tiene varias fortalezas. Primero, se-
gún nuestro conocimiento, este es el primer estudio que 
evaluó el balance riesgo-beneficio del reinicio de la anti-
coagulación en el subgrupo de pacientes con HDA-UP 
que tienen indicación anticoagulación crónica. Más aún, 
es uno de los pocos trabajos que incluyó a pacientes con 
una amplia gama de indicaciones para la anticoagulación. 
Creemos que nuestra población es representativa de los 
pacientes que sufren una HDA-UP y, así, nuestros ha-
llazgos pueden contribuir a la toma de decisiones médi-
cas. Segundo, a diferencia de otros estudios, utilizamos 
un puntaje de propensidad para ajustar por confusión 
por indicación. Creemos que esta estrategia fue nece-
saria dado que la exposición no fue asignada en forma 
aleatoria entre los grupos y, por lo tanto, estos no hu-
biesen resultado comparables. Tercero, a diferencia de 
otros estudios,12-13 extendimos el tiempo de seguimiento 
por encima de los 90 días para evaluar los efectos de la 
exposición a largo plazo. Finalmente, este es el primer 
reporte en Latinoamérica en referencia a esta temática, 
según nuestro conocimiento.

Para concluir, nuestros hallazgos indican que el rei-
nicio de la anticoagulación luego de un episodio índice 
de HDA-UP se asociaría con una disminución en los 
riesgos de trombosis y mortalidad, mientras que el ries-
go de sangrado recurrente sería mínimo. Consideramos 
que se necesitan ensayos clínicos aleatorizados para eva-
luar la seguridad de la anticoagulación en este grupo, 
principalmente de los DOAC, y determinar el tiempo 
óptimo de reinicio de la anticoagulación en pacientes 
con HDA-UP.
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Resumen

Introducción. Muchos grupos especializados en cirugía ba-
riátrica recomiendan la búsqueda de rutina del Helicobacter 
pylori (H. pylori) como parte de la evaluación pre-cirugía 
bariátrica. Algunos estudios sugieren que los pacientes obe-
sos tienen una baja tasa de erradicación y que el Índice de 
Masa Corporal podría ser un factor de riesgo independien-
te. Objetivo. Evaluar diferencias en la tasa de erradicación 
del H. pylori con un esquema cuádruple concomitante por 
14 días en pacientes obesos pre-cirugía bariátrica comparado 

con un grupo control. Material y métodos. Estudio pros-
pectivo, que incluyó a 76 pacientes obesos pre-cirugía bariá-
trica y 75 pacientes controles con IMC normal y dispepsia. 
Resultados. La erradicación del H. pylori fue del 69% en 
el grupo de pacientes obesos mientras que en el grupo control 
fue del 88%. p < 0,05, Odds ratio de 3,18 (IC 1,35-7,45). 
La distribución de edad, género, fumadores, diabetes no 
difirió significativamente entre ambos grupos. Conclusio-
nes. Los pacientes obesos pre-cirugía bariátrica tienen una 
significativa menor tasa de erradicación del H. pylori que 
pacientes con IMC normal con un esquema cuádruple con-
comitante de 14 días.

Palabras claves. Helicobacter pylori, obesidad, cirugía ba-
riátrica, endoscopía preoperatoria.

Eradication of Helicobacter pylori in Obese 
Pre-Bariatric Surgery Patients

Summary

Introduction. Many bariatric surgeons recommend rou-
tine Helicobacter pylori (H. pylori) screening as a part of 
the workup for bariatric surgery. Some studies suggested that 
obese patients have a lower eradication rate and the Body 
Mass Index could be independent risk factor for this fail-
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ure. Objective. To evaluate the H. pylori eradication of a 
14 days Quadruple Concomitant therapy in obese patients 
undergoing bariatric surgery compared against a control 
group. Material and Methods. Prospective study includ-
ed 76 patients undergoing bariatric surgery and 75 control 
patients with a normal BMI and dyspepsia. Results. In 
the obese group, the eradication rate was 69% whereas in 
the control group was 89%. p < 0.05, Odds ratio 3.18 
(CI 1.35-7.45). The distribution of age, gender, smoking 
and diabetes did not differ significantly between the two 
groups. Conclusions. Obese patients showed a significantly 
lower eradication of H. pylori than controls to a two weeks 
Quadruple Concomitant therapy.

Keywords. Helicobacter pylori, obesity, bariatric surgery, 
preoperative endoscopy.

Introducción

La Organización Mundial de la Salud (OMS) ha de-
clarado a la obesidad como el problema de salud cróni-
co en adultos más grande del mundo, con proporciones 
epidémicas en los países industrializados. Es responsable 
de muchas enfermedades crónicas, como las cardiovas-
culares y la diabetes, y genera grandes gastos de salud así 
como aumenta la mortalidad.1-3 La cirugía bariátrica es 
el tratamiento más efectivo para la reducción de peso a 
largo plazo, con mejoría de las comorbilidades, incre-
mento de la calidad de vida y disminución de la mor-
talidad. Los procedimientos más habituales incluyen la 
gastrectomía en manga (Sleeve Gastrectomy) y el By pass 
en Y de Roux (RYGB).4, 5

La prevalencia de Helicobacter pylori (H. pylori) en pa-
cientes derivados para cirugía bariátrica es variable, se ha 
reportado desde el 20 al 70%, y depende en gran medida 
de la prevalencia en cada región.6-9 Los datos en cuanto a 
la relación entre el H. pylori, la obesidad y las complica-
ciones postoperatorias son controversiales.10-14 La ASGE 
(American Society for Gastrointestinal Endoscopy) y 
la ASMBS (American Society for Metabolic and Baria-
tric Surgery) recomiendan el testeo y erradicación del 
H. pylori pre-cirugía bariátrica en forma individuali-
zada.15 Las guías europeas recomiendan el testeo de 
H. pylori previo a todas las cirugías bariátricas.16, 17

En la Argentina, la mayor parte de los grupos quirúr-
gicos recomiendan la realización de videoendoscopía alta 
con búsqueda de H. pylori de rutina previo a la cirugía 
bariátrica, y su erradicación de ser positivo.18, 19 La justi-
ficación de esta recomendación se basa en la posibilidad 
de síntomas digestivos altos postoperatorios así como de 
úlceras marginales o cáncer de estómago en el estómago 

remanente y la inaccesibilidad luego del By pass gástrico a 
la porción del estómago excluida.20-22

Las guías de tratamiento del H. pylori, como la de 
Maastricht V, recomiendan esquemas cuádruples conco-
mitantes y sugieren prolongar el tiempo de tratamiento 
de erradicación a 14 días en regiones con alta resistencia 
a claritromicina como es la Argentina.23, 24 Si bien hay es-
tudios que sugieren que los pacientes obesos tienen una 
baja tasa de erradicación, hay autores que plantean que 
la tasa de erradicación es similar.25, 26 No encontramos 
estudios comparativos, con grupo control, que evaluaran 
el efecto del Índice de Masa Corporal (IMC) sobre la 
erradicación del H. pylori con esquemas cuádruples con-
comitantes prolongados.

Objetivo

Evaluar diferencias en la tasa de erradicación del  
H. pylori con un esquema cuádruple concomitante por 14 
días en pacientes obesos pre-cirugía bariátrica comparado 
con un grupo control.

Material y métodos

Estudio prospectivo que incluyó a 76 pacientes con-
secutivos obesos pre-cirugía Bariátrica, y a 75 pacientes 
consecutivos con IMC normal y dispepsia. Todos los 
pacientes incluidos eran H. pylori positivos por examen 
histopatológico, las muestras fueron tomadas por video-
endoscopía alta con sedación entre diciembre de 2014 
y noviembre de 2016 en los hospitales C. Bocalandro y 
Eva Perón. Se excluyeron las pacientes embarazadas, en 
lactancia, con antecedente de alergia a alguna de las dro-
gas utilizadas, con intento de erradicación previa 
del H. pylori, que recibieron tratamiento con antibió-
ticos, inhibidores de bomba de protones o antagonistas 
H2 en las 4 semanas previas. Todos los pacientes fueron 
tratados con un esquema cuádruple concomitante con 
Pantoprazol 40 mgr, Amoxicilina 1gr, Claritromicina 
500 mgr y Metronidazol 500 mgr, 2 veces al día, du-
rante 14 días. El estudio fue aprobado por el Comité de 
Revisión Institucional del hospital y seguido de acuer-
do a la Declaración de Helsinki. La determinación de 
la erradicación del H. pylori fue realizada 6-8 semanas 
luego del tratamiento mediante el test del aire espirado 
con 13C-Urea (Tau-Kit, Bacon). La adherencia y efectos 
adversos fueron evaluados al final del tratamiento me-
diante entrevista directa y autorreporte por el paciente. 
Los eventos adversos fueron categorizados como ausen-
tes, leves cuando no interfirieron con la vida diaria, mo-
derados cuando interfirieron con la vida diaria pero no 
impidieron el tratamiento y severos cuando llevaron a 
discontinuar el tratamiento.



42 Acta Gastroenterol Latinoam 2020;50(1):40-44

Erradicación Helicobacter pylori en pacientes obesos pre-cirugía bariátrica Oscar Laudanno y col.

Análisis estadístico: los datos fueron analizados esta-
dísticamente con el software OpenEpi. Para la compara-
ción se utilizó el Test de chi cuadrado con corrección de 
Yates. Se consideró una p < 0,05 como estadísticamente 
significativa. Se calculó el Odds Ratio (OR) y su Intervalo 
de Confianza (IC) para el 95%.

Resultados

En cuanto a las características demográficas y antece-
dentes, ambos grupos de pacientes fueron homogéneos 
en cuanto a sexo, edad, proporción de fumadores y dia-
béticos (Tabla 1).

La tasa de erradicación del H. pylori fue del 69,7% 
(53/76) en el grupo de pacientes pre-cirugía bariátrica 
con un IC 95% de 58-78 y del 88% (66/75) en el grupo 
control con un IC del 95% de 78-93 (p = 0,01088). El 
Odds ratio fue de 3,182 (IC 1,359-7,454).

Un 16% (24/151) de los pacientes manifestaron even-
tos adversos, los cuales fueron considerados leves ya que 
no interfirieron con la vida diaria y no llevaron a una 
discontinuación temprana. Estos fueron en su mayoría: 
gusto metálico (n = 6), diarreas (n = 4), dolor abdominal 
(n = 4) y cefaleas (n = 3). Otros menos frecuentes fueron 
náuseas, vómitos, distensión. Estos desaparecieron una 
vez finalizado el tratamiento.

Tabla 1. Descripción demográfica y comparación de los grupos

Variable Grupo control Pacientes pre-cirugía bariátrica Valor p
  (n = 75) (n = 76) 

Sexo femenino 43 (57,3) 40 (52,6) p > 0,05
n (%)

Edad 48,1(20-56) 42,8 (19-52) p > 0,05
media (rango)

Fumadores 24 (32) 20 (26) p > 0,05
n (%)

Diabéticos 10 (13) 14 (18) p > 0,05
n (%)

IMC 22 (19-24) 44 (35-52) p < 0,05
mediana (rango)

Discusión

En la Argentina, los pacientes obesos en plan de cirugía 
bariátrica realizan una videoendoscopía alta con búsque-
da de H. pylori como parte de su evaluación preoperatoria 
de rutina. Aquellos positivos se les recomienda la erradi-
cación previa a la cirugía para disminuir las posibilidades 
de complicaciones post-operatorias, así como para preve-
nir el desarrollo de otras, esto cobra mucha relevancia en 
el By pass gástrico donde el estómago remanente queda 
excluido para su evaluación y es inaccesible por los méto-
dos endoscópicos habituales. Es por ello que se considera 
importante que el paciente sea H. pylori negativo. Pero 
hay estudios que sugieren que los pacientes obesos tienen 
una menor tasa de erradicación y que el IMC es el factor 
de riesgo para no lograr la erradicación. La controversia 
persiste dado que hay pocos estudios que comparen la 

erradicación del H. pylori entre obesos y no obesos. Para 
nuestro conocimiento, hay un solo estudio que compare 
la tasa de erradicación del H. pylori en pacientes obesos 
con pacientes con IMC normal, y fue realizado con un es-
quema triple y de 7 días de duración, e incluyó pacientes 
con sobrepeso. Sus conclusiones fueron que los pacientes 
con sobrepeso/obesos tienen una baja tasa de erradica-
ción.25 Por otro lado, hay autores como Pellicano27 que 
plantean que la tasa de erradicación es similar con base 
en un estudio realizado por Cerqueira y col., prospecti-
vo, observacional, donde los pacientes obesos pre-cirugía 
bariátrica alcanzaron tasas de erradicación comparable a 
no obesos luego de 2 regímenes de 1a y 2a línea de trata-
miento de acuerdo con lo sugerido por el Consenso de 
Maastricht IV.28 Pero este estudio adolece de un grupo de 
pacientes con IMC normal. Para Pellicano, el problema 
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es la resistencia a los antibióticos y esta no es distinta en 
pacientes con IMC normal. El aporte del presente estu-
dio fue mostrar que, con un esquema cuádruple conco-
mitante de 14 días de duración acorde a un área con alta 
resistencia a claritromicina, los pacientes obesos en plan 
de cirugía bariátrica tienen una tasa de erradicación de 
H. pylori significativamente menor que pacientes con un 
IMC normal. Es por ello que creemos que la obesidad es 
un factor importante para la no erradicación.

Aunque los motivos de la diferencia no resultan claros, 
algunas explicaciones a esta menor erradicación en obesos 
podrían estar relacionadas con cambios en la farmacoci-
nética y farmacodinamia de los antibióticos en individuos 
con incremento del tejido adiposo. La claritromicina y 
el metronidazol son drogas lipofílicas, pueden tener una 
baja concentración plasmática como resultado de un gran 
volumen de distribución. Las drogas hidrofílicas, como la 
amoxicilina, pueden tener afectada su concentración plas-
mática por cambios en el clearence renal con la hiperfil-
tración descripta en etapas iniciales, aunque puede haber 
disminución de la eliminación en etapas más avanzadas 
(glomerulopatía del paciente obeso). Es de remarcar que 
esta interacción entre la obesidad y la farmacocinética-
farmacodinamia de las drogas es compleja y muchas veces 
difícil de predecir ya que la magnitud de estos cambios es 
variable y depende de las características de los pacientes 
obesos (grado de obesidad, disfunción de algún órgano) 
así como de las propiedades de los fármacos.29-31

La mayor parte de los fármacos que utilizamos han 
sido desarrollados y testeados en personas con normo- 
peso; las personas con obesidad han sido excluidos de la 
mayor parte de los ensayos clínicos. Es posible que el pa-
radigma actual basado en dosis fijas para todos deba ser 
reemplazado por dosis individualizadas según el peso del 
individuo.32-34

Por otro lado, hay estudios epidemiológicos que su-
gieren que los pacientes obesos tienen mayor incidencia 
y severidad de infecciones además de una pobre respuesta 
antígeno-anticuerpo. La respuesta inmune estaría altera-
da y en parte se debería a la resistencia a la leptina. La 
leptina interviene en la respuesta de los linfocitos T.35

Otro posible mecanismo podría ser el retardo en la 
evacuación gástrica secundario a la ingesta mayor en gra-
sas y el estilo de vida sedentario y esto conllevaría a una 
absorción menor de las drogas.36

En conclusión, en pacientes pre-cirugía bariátrica, un 
esquema cuádruple concomitante sin bismuto presentó 
una menor tasa de erradicación de H. pylori. Para mejorar 
los resultados consideramos necesario un enfoque más in-
dividualizado de dosis de fármacos basados en el IMC o 
regímenes terapéuticos distintos.

Sostén financiero. Este manuscrito no ha recibido finan-
ciación para su realización.

Conflicto de intereses. Los autores declaran no tener con-
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Resumen

La etiología de los granulomas hepáticos es variable depen-
diendo de la epidemiología. En países desarrollados la co-
langitis biliar primaria es la principal causa, seguida de la 
sarcoidosis, y en los países en desarrollo, es la tuberculosis. 
Presentamos el caso de una paciente con hepatopatía cró-
nica, cuyo diagnóstico anatomopatológico fue compatible 
con sarcoidosis. Se trataba de una mujer de 55 años, con 
antecedentes de diabetes tipo 2 insulino requiriente y so-
brepeso. Su enfermedad debutó con síndrome ascítico ede-
matoso, presentando posteriormente hemorragia digestiva 
alta de origen variceal. Fue derivada a nuestra institución 
para estudio. En el examen físico presentaba hepatoesple-
nomegalia y en el laboratorio FAL y yGT aumentadas con 
anti LKM y AMA no reactivos. La ecografía de abdomen 
evidenció hepatoesplenomegalia. La biopsia hepática in-

formó numerosos granulomas de ubicación portal. Enzima 
convertidora de angiotensina aumentada. Se diagnosticó 
sarcoidosis y se inició tratamiento con corticoides; se decidió 
iniciar deflazacort por presentar menor impacto en los ni-
veles de glucemia. Evolucionó a los 12 meses con HDA que 
desencadenó su fallecimiento. 

Palabras claves. Granuloma hepático, hipertensión portal, 
sarcoidosis. 

Portal Hypertension Secondary to 
Hepatic Sarcoidosis

Summary

The etiology of hepatic granulomas varies depending on the 
epidemiology. In developed countries, primary biliary chol-
angitis (PBC) is the main cause followed by sarcoidosis. 
In developing countries, it is tuberculosis. We present the 
case of a patient with chronic liver disease, whose anatomo-
pathological diagnosis was compatible with sarcoidosis. It 
was a 55-year-old woman, with a history of type 2 diabe-
tes (DBT), insulin-requiring and overweight. Her disease 
debuted with SAE, subsequently presenting HDA of vari-
ceal origin. She was referred to our institution for study. 
Physical examination has hepatosplenomegaly and in the 
laboratory FAL and yGT augmented with non-reactive 
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anti-LKM and AMA. Ultrasonography of the abdomen 
showed hepatosplenomegaly, without focal images. Hepatic 
biopsy puncture was performed, which reported numerous 
portal-site granulomas. The ECA dose was increased. The 
diagnosis of sarcoidosis was established and treatment with 
deflazacort was started. She presented an upper gastrointes-
tinal bleeding causing her death. 

Keywords. Hepatic granuloma, portal hypertension, sar-
coidosis.

Abreviaturas
CBP: Colangitis biliar primaria.
DBT: Diabetes.
IMC: Índice de masa corporal.
SAE: Síndrome ascítico edematoso.
HDA: Hemorragia digestiva alta.
FAL: Fosfatasa alcalina.
yGT: Gamma glutamiltranspeptidasa.
LKM: Anticuerpos microsomales de hígado y riñón. 
AMA: Anticuerpo antimitocondrial.
ECA / ACE: Enzima convertidora de angiotensina /Angio  
tensin-converting enzyme.
TBC: Tuberculosis.
HTP: Hipertensión portal.
GASA: Gradiente de albúmina séricas-ascítico.
FAN: Anticuerpos antinucleares.
TAM: Tensión arterial media.
LPM: Latidos por minutos.
AST: Aspartato amino transferasa.
ALT: Alanina amino transferasa.
UI: Unidades internacionales.
VN: Valor normal.
LDH: Lactato deshidrogenasa.
HbA1c: Hemoglobina glicosilada. 
PAS: Tinción de ácido peryódico, reactivo de Schiff.
PPD: Prueba cutánea de derivado proteico purificado- 
reación de Mantoux.
HIV: Virus de inmunodeficiencia humana.

Introducción

La incidencia de granulomas en las biopsias hepáticas 
representa el 2 al 15%. Su etiología es variable. En los 
países desarrollados, las causas más frecuentes son las no 
infecciosas, entre ellas la primera es la colangitis biliar pri-
maria (CBP) y la segunda la sarcoidosis. En los países no 
desarrollados la tuberculosis es la principal causa, seguida 

de leishmaniasis visceral.1, 2 Presentamos a continuación 
el caso de una paciente de mediana edad con hepatopatía 
crónica asociada a hipertensión portal, a la cual, mediante 
una biopsia hepática, se le diagnosticó sarcoidosis.

Caso clínico

Mujer de 55 años, con antecedentes de DBT tipo 
2 insulino requiriente, hipertensión arterial, hipotiroi-
dismo, colecistectomía en el año 1996 y sobrepeso. En 
febrero de 2015 presentó síndrome ascítico edematoso 
(SAE) con un gradiente albúmina sérica-líquido ascíti-
co (GASA) compatible con hipertensión portal (HTP). 
Negaba consumo de alcohol o medicamentos. Las sero-
logías virales para hepatitis B y C resultaron negativas. 
Los resultados de los autoanticuerpos fueron: FAN 1/160 
moteado, ASMA 1/80, anti LKM y AMA no reactivo. 
A los 6 meses presentó hemorragia digestiva alta (HDA) 
secundaria a várices esofágicas, requiriendo reiteradas co-
locaciones de bandas. Fue derivada a nuestra institución 
para estudio. 

A su ingreso la paciente se encontraba normotensa, 
TAM: 70 mmHg, frecuencia cardíaca de 60 LPM, tem-
peratura corporal: 36°C, saturando a 98% al aire am-
biente. Lúcida, no presentaba flapping, reflejos osteoten-
dinosos y pares craneales conservados. Sin signos de foco 
motor, sensitivo ni meníngeos. Refería prurito generali-
zado. Presentaba palidez cutánea mucosa, sin ictericia, 
con lesiones de rascado en región dorsal y en miembros 
inferiores. Ruidos cardíacos normofonéticos con silencios 
libres, pulsos periféricos conservados. Buena mecánica 
ventilatoria, murmullo vesicular conservado. Se palpaba 
tensión abdominal superficial aumentada, sin defensa ni 
reacción peritoneal, hígado palpable a 5 cm del reborde 
costal, no descendido, de consistencia firme, bazo palpa-
ble a 2 cm del reborde costal. En el laboratorio presentaba 
hematocrito de 31%, leucocitos de 4.370/mm3, plaque-
tas de 83.000/mm3, uremia de 30 mg/dl, creatinina 
de 0,78 mg/dl, TP: 82%, proteínas totales de 7,6 g/dl, 
albúmina de 3,2 g/dl, bilirrubina total de 0,8 mg/dl, bili-
rrubina directa de 0,5 mg/dl, AST de 22 UI/L (VN: hasta 
37 UI/L), ALT de 21 UI/L (VN: hasta 40 UI/L), FAL de 
336 UI/L (VN: 40-129 UI/L), GT 187 UI/L (VN: hasta 
37 UI/L), LDH 308 UI/L, gammaglobulinas 2,46 g/dl 
(de tipo policlonal), HbA1c de 13,5%. Ecografía de ab-
domen: hígado de forma conservada, tamaño aumentado, 
eco estructura heterogénea difusa de bordes lobulados, 
sin imágenes focales, con escasa cantidad de líquido libre, 
adenopatías en hilio hepático, esplénico, peripancreáticas 
y retroperitoneales, recanalización de la vena umbilical 
secundario a hipertensión portal. Se decidió realizar una 
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punción biopsia hepática. La anatomía patológica mostró 
el parénquima hepático con numerosos granulomas de 
ubicación portal, compuestos por hepatocitos epitelioi-
des y células gigantes multinucleadas sin necrosis central 
y con marcada hialinosis peri-granulomatosa. Se iden-
tificó, además, en el extremo de la biopsia, una extensa 
playa de fibrosis sin infiltrado inflamatorio. Se realizaron 
técnicas de PAS, Ziehl Neelsen y Grocott, que resultaron 
negativas para parásitos, bacterias y hongos. La inflama-
ción granulomatosa fue vinculada en primer lugar a sar-
coidosis (Figuras 1, 2 y 3). Se solicitó prueba de PPD, que 
resultó no reactiva, y una tomografía de tórax que mostró 
múltiples adenopatías mediastinales e hiliares bilaterales 
(22 mm), imágenes ganglionares en ambas regiones axi-
lares, sin infiltrados patológicos pulmonares. El dosaje 
de enzima convertidora de angiotensina (ECA) fue de 
95,4 UI/L (VN: 8-52 UI/L). Con los resultados obteni-
dos se estableció el diagnóstico de sarcoidosis y se inició 
tratamiento con deflazacort 50 mg por día, ya que la pa-
ciente presentaba hiperglucemias y este corticoide tendría 

menor impacto en los niveles de glucemia. Para evaluar 
el compromiso de esta enfermedad en diferentes órganos 
se realizó evaluación oftalmológica y cardiológica, que 
fueron normales. El ecocardiograma Doppler no mostró 
alteraciones. En la endoscopía digestiva alta se evidenció 
en esófago, tercio inferior, dos cordones tortuosos ma-
yores a 5 mm, y en estómago gastropatía hipertensiva 
leve. La paciente continuó en tratamiento con deflaza-
cort 50 mg diarios y controles en su lugar de origen. A los 
12 meses presentó HDA con descompensación hemodi-
námica y falleció.

Discusión

La etiología de los granulomas hepáticos puede ser de 
origen infeccioso, inmunológico, neoplásico o secunda-
rio a drogas. En los países desarrollados predominan las 
causas no infecciosas, aunque actualmente con la identi-
ficación del virus de la hepatitis C como potencial causa 
de granulomas y la formación de granulomas por agentes 
oportunistas en pacientes con diagnóstico de HIV está 
aumentando el diagnóstico de causas infecciosas a nivel 
mundial. Sin embargo, se mantiene la tendencia a favor 
de las patologías inmunológicas en países desarrollados, a 
diferencia de los países no desarrollados donde predomi-
na la tuberculosis como principal responsable. En el 11% 
de los casos no se logra identificar la etiología.1-4

Dentro de las causas inmunológicas, la más frecuente 
es la CBP con una prevalencia de 48,64%, y en segundo 

Figura 1. Granulomas portales con necrosis caseosa (tinción 
con hematoxilina eosina 250X).

Figura 2. Marcada expansión portal por la presencia de gra-
nulomas no caseificantes (tinción con PAS. 100X).

Figura 3. Fibrosis portal asociada a la presencia de granulo-
mas sarcoidales (tinción con Tricrómico de Masson. 100X).
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lugar la sarcoidosis hepática con 8,37%.5 En nuestra pa-
ciente se descartaron causas infecciosas, tales como TBC, 
hepatitis C, B y HIV. No refería consumir drogas ni ha-
bía datos clínicos que sugirieran patología tumoral. No 
presentaba anticuerpos reactivos para CBP. Teniendo 
en cuenta el género de la paciente y habiendo descartado 
otras etiologías probables, se arribó al diagnóstico de sar-
coidosis hepática, apoyados por la anatomía patológica y 
el dosaje de ECA. 

La sarcoidosis es una enfermedad multisistémica. El 
compromiso intra y extratorácico simultáneos ocurren 
en un 40-50%, mientras que su afectación extratorácica 
única ocurre en menos del 10%. El compromiso hepáti-
co es frecuente, pero su incidencia en la práctica clínica 
está desestimada ya que suele presentarse de manera asin-
tomática.6, 7 Su porcentaje de presentación en autopsias 
viene en aumento y oscila entre 50-80%.3 Solo un 5% 
a 15% presentan dolor abdominal, 5% presentan signos 
de síndrome constitucional tales como pérdida de peso, 
sudoración nocturna y fiebre, de 15 a 40% presentan he-
patoesplenomegalia, y un 20 a 40% presentan alteración 
de las enzimas hepáticas.8 

El compromiso hepático de la enfermedad ha sido re-
portado con mayor frecuencia en personas de origen eu-
ropeo. El primer reporte de sarcoidosis hepática asociado 
a hipertensión portal fue publicado en el año 1949 por 
Mino.9 El 3 a 18% de los casos con evolución natural 
de la enfermedad por un período largo presentan HTP 
secundaria. La fisiopatología  es discutida. Algunas teorías 
sugieren pequeños shunts arterio-venosos en la región de 
los granulomas o secundario a la compresión de la vena 
porta por parte de estos.3, 6 La forma clásica de presen-
tación es una lesión granulomatosa, pero no es la única 
lesión histológica. En algunos casos, sobre todo en pa-
cientes afroamericanos y jamaiquinos, se presenta como 
una colestasis intrahepática, también llamada colangitis 
granulomatosa, y que se asemeja a una CBP excepto por 
los granulomas. También se han encontrados casos de ci-
rrosis, secundario a patologías hepáticas sobreagregadas o 
secundario a la larga evolución de la colestasis.8 Sin em-
bargo, la presentación con hipertensión portal y cirrosis 
es rara; es menor al 1% y conlleva un peor pronóstico.6

En nuestra paciente esta fue la forma de presentación 
de la enfermedad. 

Por laboratorio, la ECA, que es producida por las cé-
lulas en el granuloma, se encuentra elevada en el 60% de 
los casos, y es significativamente más elevada en los casos 
de la enfermedad con compromiso extratorácico. Tiene 
una sensibilidad de 70,6% y especificidad de 80%. Por 
presentar baja sensibilidad, un valor negativo de la misma 
no descarta la enfermedad.10 En nuestra paciente la enzi-

ma se encontraba elevada, apoyando nuestro diagnóstico, 
y en concordancia con el 60% reportado en la literatura.

Si bien no se cuenta con un método por imágenes con 
una alta sensibilidad para la detección de granulomas he-
páticos, la ecografía, la tomografía y la resonancia con y 
sin gadolinio son los métodos de mayor uso, siendo esta 
última una herramienta recomendada para el estudio de 
la sarcoidosis con compromiso abdominal.6 No se reco-
mienda el uso del PET Scan en forma rutinaria para eva-
luar el compromiso hepático de esta patología, ya que el 
hepatocito normal capta el FDG-glucosa.7 

El tratamiento de la sarcoidosis hepática es actualmen-
te un tema de debate, y aún no existe una terapéutica 
específica. Está basado en el estatus del paciente y en el 
grado de compromiso de la enfermedad. En los casos le-
ves asintomáticos, se cree que estos recuperan su función 
espontáneamente, mientras que en aquellos que presen-
tan alteraciones basadas en parámetros bioquímicos, tales 
como colestasis o sintomatología clínica, se han probado 
múltiples tratamientos. Dado el efecto antiinflamatorio 
de los corticoides, se han realizado estudios con monote-
rapia en pacientes con alteraciones de las enzimas hepáti-
cas, que han evidenciado respuesta completa en un tercio 
de los pacientes, 50% de respuesta en otro tercio y un ter-
cio que no obtiene respuesta.5 Considerando los efectos 
adversos de la corticoterapia sistémica y la falta de eviden-
cia de que cambien el curso natural de la enfermedad, se 
recomienda su uso únicamente ante grandes elevaciones 
de las enzimas hepáticas, HTP o descompensación hepá-
tica en estadios avanzados. El uso de budesonide vía oral 
es una terapéutica atractiva dado su efecto antiinflamato-
rio, metabolismo y gran concentración hepática y pocos 
efectos sistémicos, aunque no hay estudios publicados 
sobre su uso en sarcoidosis hepática.7 El tratamiento con 
ácido ursodesoxicólico mejora los síntomas de colestasis 
y en algunos reportes de caso demostró evitar la progre-
sión de la enfermedad.11-13 Sin embargo, el uso de grandes 
dosis de esta droga se vio asociada a mayor mortalidad en 
pacientes con colestasis secundaria a CBP, por lo que no 
se recomienda su uso de forma rutinaria.7 Existen algunos 
trabajos con azatioprina, metotrexato y talidomida en los 
que se evidencia mejoría de los síntomas y de los valores 
de las enzimas hepáticas, pero aún hay poca evidencia e 
indicación precisa para su uso.7 Se ha estudiado el uso de 
anticuerpos monoclonales, principalmente infliximab, en 
la sarcoidosis extratorácica, que ha mostrado buenos re-
sultados en asociación con prednisona para los casos con 
compromiso hepático refractario.7, 14, 15 Son raros los casos 
en los que existe insuficiencia hepática severa, por lo que 
la experiencia con el trasplante hepático es limitada. En 
un trabajo retrospectivo de un mismo centro, se lleva-
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ron a cabo 13 casos de trasplante hepático a pacientes 
con sarcoidosis hepática. De estos, cuatro (30,76%) tu-
vieron recaída de la enfermedad de base. En este estudio 
se hallaron peores resultados en el período postrasplante, 
tanto en el injerto como en la sobrevida de los pacientes, 
en comparación con otras enfermedades colestásicas que 
requirieron trasplante, como CBP, con una superviven-
cia de 84,6%, 76,9%, 61,1% y 51,3% al primer, tercer, 
quinto y décimo año.16-18 La explicación de estos resulta-
dos podría deberse a que la enfermedad es multisistémica. 
En cuanto al régimen de inmunosupresión postrasplante 
en este estudio, se utilizaron corticoides, junto con mico-
fenolato y tacrolimus al principio, suspendiendo luego los 
corticoides. En estos pacientes no se objetivó descompen-
sación de la enfermedad en un plazo a 10 años.18

En nuestro caso, decidimos iniciar monoterapia cor-
ticoide, con deflazacort 1 mg por kg de peso por día y 
evaluar la respuesta terapéutica. La paciente continuó su 
seguimiento en su ciudad natal y falleció a causa de HDA 
al año de la internación.

Conclusión

La sarcoidosis sistémica con compromiso hepático, por lo 
general, se presenta de manera asintomática, por lo que 
una alta sospecha clínica nos permitirá realizar un diag-
nóstico precoz de la enfermedad, tratando de evitar así las 
complicaciones que esta enfermedad desarrolla durante 
su evolución. 
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Resumen

El melanoma es la neoplasia que produce con mayor frecuen-
cia metástasis a nivel del tracto gastrointestinal. Se pueden en-
contrar metástasis en intestino delgado hasta en un 50-60% 
de las necropsias de pacientes que fallecen por melanoma. 
Sin embargo, el diagnóstico de metástasis a nivel de intestino 
delgado in vivo se logra en menos del 10% de los pacientes. 
La cápsula endoscópica es considerada un excelente método 
diagnóstico para la evaluación del intestino delgado en este 
grupo de pacientes. Por tal motivo se debe considerar realizar 
este estudio para descartar compromiso a nivel de intestino 
delgado en todo paciente con melanoma, actual o previo, más 
aún si desarrolla hemorragia digestiva, anemia ferropénica, 
dolor abdominal y/o pérdida ponderal importante inexplica-
ble. En el presente trabajo se presentan dos pacientes, previa-
mente tratados por melanoma cutáneo, en aparente remisión, 
que desarrollaron anemia ferropénica, sin historia de pérdidas 
gastrointestinales evidentes, con exámenes endoscópicos con-
vencionales negativos y con hallazgos compatibles en la cápsu-
la endoscópica de metástasis intestinal.

Palabras claves. Cápsula endoscópica, melanoma maligno, 
intestino delgado, anemia ferropénica.

Capsule Endoscopy in the Diagnosis of 
Melanoma Metastasis in the Small Bowel. 
Two Cases Report and Literature Review

Summary

Malignant melanoma is the neoplasm that most frequently 
produces metastasis at the gastrointestinal tract. Metastatic 
lesions can be found in the small bowel in 50 to 60% of the 
necropsies of patients who die due to malignant melanoma; 
however, the diagnosis of metastasis in vivo is achieved in less 
than 10% of patients with this clinical entity. The capsule 
endoscopy is considered an excellent non-invasive diagnostic 
method for the evaluation of the small bowel in this group of 
patients. All patients with melanoma history and gastroin-
testinal tract hemorrhage, iron deficiency anemia, abdomi-
nal pain and / or unexplained weight loss should perform an 
capsule endoscopy to rule out small bowel involvement. We 
present two patients with cutaneous melanoma with appar-
ent remission who develop iron-deficiency anemia, without 
a history of evident gastrointestinal bleeding with negative 
endoscopic examinations and capsule endoscopy findings of 
intestinal metastasis due to melanoma.

Keywords. Capsule endoscopy, malignant melanoma, small 
bowel, iron deficiency anemia.

Introducción
El melanoma cutáneo es una neoplasia común y 

de comportamiento sumamente agresivo. Constituye 
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1-3% de todas las neoplasias y puede producir metás-
tasis a diversos órganos, ya sea por vía hematógena o 
linfática, siendo los principales lugares de afectación 
el tracto gastrointestinal y el sistema nervioso central. 
Además se sabe que el 50% de los pacientes que tienen 
compromiso del tracto gastrointestinal por melanoma 
maligno ya tienen compromiso de otros órganos.1, 2

La ubicación más frecuente de las metástasis, a ni-
vel del tracto digestivo, es el intestino delgado, con 
predilección por la zona yeyuno-ileal. Seguida por la 
afectación gástrica, en un 30% de los casos, y con una 
prevalencia menor a nivel colónico y esofágico. El tipo 
histológico que genera metástasis con mayor frecuen-
cia a intestino delgado es el superficial, aunque cual-
quier tipo de melanoma cutáneo podría hacerlo.3

Así mismo el melanoma metastásico intestinal tiene 
4 formas de presentación: polipoidea, cavitaria, infil-
trante y exoentérica, siendo la forma polipoidea la que 
con mayor frecuencia genera intususcepción intestinal. 
Sin embargo, la gran mayoría de pacientes son asinto-
máticos o presentan un cuadro clínico inespecífico que 
conlleva a un diagnóstico tardío y a un mal pronóstico 
a mediano-largo plazo.4, 5

Presentamos dos casos con anemia ferropénica, 
asociada a síntomas gastrointestinales inespecíficos, 
sin pérdidas sanguíneas evidentes, con endoscopías 
alta y baja normales, y en cuyo estudio de cápsula en-
doscópica se logró identificar datos compatibles con 
melanoma mestastásico intestinal, confirmados por vía 
quirúrgica.

Casos clínicos
Caso Nº 1

Paciente varón de 73 años, con un tiempo de en-
fermedad de 5 meses, caracterizado por presentar 
descenso de la hemoglobina de 13,7 a 11,8 g/dl, que 
no mejoró con la administración de hierro oral, sin 
historia de pérdidas gastrointestinales manifiestas. El 
paciente presentaba el antecedente de que 14 años an-
tes había sido operado de un melanoma en el brazo 
derecho, así mismo 4 años antes se le había extraído 
un ganglio de la región axilar que fue informado como 
melanoma, para el cual recibió tratamiento, y cuyos 
controles anuales posteriores fueron negativos. Al exa-
men clínico se evidenció palidez en piel y mucosas, así 
como también las cicatrices previas a nivel axilar y en 
brazo derecho; el resto del examen físico fue normal. 
Se realizaron endoscopía digestiva alta y colonoscopía 

completa, que fueron normales. El laboratorio confir-
mó niveles de ferritina y saturación de transferrina por 
debajo de lo normal. Se realizó una cápsula endoscó-
pica, que mostró, aproximadamente a nivel de yeyuno, 
una lesión de aspecto proliferativo, parcialmente este-
nosante, ulcerada y friable con escaso sangrado activo 
(Figura 1 A-D). Con la sospecha de neoplasia de intes-
tino delgado, se decidió realizar una enterotomografía 
que reveló un engrosamiento de aspecto tumoral a ni-
vel de las paredes de yeyuno proximal presentando un 
área de 53 x 38 mm de ancho, paredes con un espesor 
de 14 - 17 mm y con una pequeña luz en medio de la 
masa parietal yeyunal (Figura 2 A y B).

El paciente fue sometido a laparotomía explorato-
ria, en la que se encontró una obstrucción intestinal 
por múltiples tumoraciones de aspecto metastásico 
asociado a intususcepción en dos puntos por fuera de 
la zona de metástasis (Figura 3).

Finalmente el estudio anatomopatológico reveló 
una neoformación sólida ulcerada de 7 x 5 x 2,5 cm 
de color pardo con hallazgos microscópicos compati-
bles con melanoma. El estudio de inmunohistoquími-
ca mostró S100 y Melan A positivos, lo que concluyó 
como lesiones metastásicas de origen melanótico (Fi-
gura 4 A y B).

Figura 1. A y B) Lesión proliferativa parcialmente estenosante.

A B

Figura 1. C y D) Presencia de ulceraciones con escaso sangrado 
activo en napa.

DC
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Caso Nº 2
Paciente varón de 67 años con tiempo de enferme-

dad de 2 meses, con dolor abdominal esporádico, ade-
más de debilidad y astenia asociado a náuseas, vómitos, 
dolor abdominal intenso y distensión abdominal. He-
moglobina de 7,9 gr/dl. Como antecedente de impor-
tancia se le había realizado hacía 3 años una resección de 
melanoma ubicado en la región facial izquierda asociado 
a tratamiento coadyuvante con quimio y radioterapia. 
Un mes antes del ingreso había sido hospitalizado por 
anemia severa sin pérdidas gastrointestinales manifiestas 
con requerimiento transfusional. Se le realizó endosco-
pía digestiva alta y colonoscopía, ambas normales. Al 
examen clínico se evidenció palidez en piel y mucosas, 
abdomen distendido, ruidos hidroaéreos disminuidos y 
dolor a la palpación profunda en mesogastrio. Se realizó 

Tabla 2. A) Engrosamiento de aspecto tumo-
ral a nivel de las paredes de yeyuno proximal. 
B) Presencia de pequeña luz en medio de la 
masa parietal yeyunal.

Figura 3. Múltiples tumoraciones de aspecto metastásico 
asociado a intususcepción en dos puntos por fuera del áreas 
de metástasis.

Figura 4. A) Tinción H-E (40X): infiltrado intestinal por 
células atípicas de aspecto melanocítico. B) Tinción Melan 
A: positivo para melanoma maligno.

B
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una cápsula endoscópica que mostró aproximadamente 
entre duodeno distal y yeyuno múltiples lesiones eleva-
das, algunas de ellas ulceradas con sangrado en napa, de 
aspecto proliferativo que, considerando el antecedente 
previo, fueron sugestivas de lesiones metastásicas a nivel 
de intestino delgado. (Figura 5 A-D). Posteriormente 
se le realizó un estudio de enterotomografía donde se 
evidenció engrosamiento difuso e irregular de la pared 
intestinal aproximadamente a nivel yeyunal, las cuales 
fueron informadas como lesiones de aspecto metastásico 
infiltrantes (Figura 6 A y B).

Durante su hospitalización cursó con mayor disten-
sión abdominal y persistencia de vómitos por lo que fue 
sometido a laparotomía exploratoria en donde se encon-
traron múltiples tumoraciones hiperpigmentadas y de 
consistencia pétrea de aproximadamente 5 cm de diá-
metro dependientes de yeyuno (Figura 7).

El estudio anatomopatológico reveló un segmen-
to de 74 x 10 cm, con presencia de 15 tumoraciones 
de color pardo negruzco que medían entre 1,3 a 6 cm 
de diámetro con hallazgos compatibles con melanoma 
maligno que comprometía la pared intestinal de forma 
multifocal con bordes quirúrgicos libres de neoplasia 
(Figura 8 A y B).

Figura 6. A) Engrosamiento difuso e irregu-
lar de paredes yeyunales de aspecto infiltrati-
vo. B) Estrechamiento de luz yeyunal circun-
dante a la lesión proliferativa.

Figura 7. Múltiples tumoraciones hiperpigmentadas de con-
sistencia pétrea a nivel de yeyuno.

A

B

Figura 5. A y B) Lesiones elevadas hiperpigmentadas de 
aspecto proliferativo. C y D) Presencia de ulceraciones con 
escaso sangrado activo en napa.

A B

DC
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Discusión
El intervalo entre el diagnóstico del melanoma ma-

ligno primario y la detección de enfermedad metastásica 
es variable, entre 2 a 180 meses.1 El tiempo promedio, 
según las últimas series, entre el diagnóstico de melanoma 
maligno cutáneo y el desarrollo de metástasis a intestino 
delgado es de aproximadamente 3,2 años.2

Algunos de estos compromisos gastrointestinales han 
sido diagnosticados con técnicas endoscópicas convencio-
nales, como el realizado por Bercholc-Urinowsky y col.3 
en México, donde se presenta a un paciente varón de 
67 años con antecedente de escisión local amplia de un 
melanoma ulcerado invasivo en espalda (Clark III- Bres-
low 1,8 mm) hacía 2 años, que debutó con hemorragia 
digestiva baja indolora con colonoscopía normal y endos-
copía digestiva alta que reveló múltiples lesiones melanó-

Figura 8. A) Tinción H-E (40X): iInfiltración intestinal 
por células atípicas de aspecto melanotico. B) Tinción espe-
cial S-100 positivo para melanoma maligno.

ticas ulceradas de diferente tamaño con histología com-
patible con metástasis gástrica por melanoma cutáneo. 
Antecedente de importancia que también presentaron 
nuestros pacientes.

Cabe resaltar que la presencia de melanomas intes-
tinales no solo tiene un origen extra-gastrointestinal, ya 
que se han reportado casos de melanomas intestinales pri-
marios. Mc.Quade y col.4 en Irlanda mostraron al realizar 
una colonoscopía a un paciente varón de 85 años, sin an-
tecedentes de importancia, con historia de baja ponderal 
marcada asociado a trastornos en el hábito defecatorio, 
una lesión hiperpigmentada en cara anterior de la unión 
recto-sigmoidea con histopatología compatible con me-
lanoma maligno, con lo que se concluyó como primario. 
Esto confirma que la localización más frecuente de estas 
lesiones melanóticas malignas primarias son a nivel ano-
rectal y esófago proximal.

Diferentes grupos de investigación han diagnosticado 
casos de melanomas metastásicos intestinales inaccesibles 
a las técnicas endoscópicas convencionales por imágenes, 
como el estudio contrastado baritado, la tomografía ab-
dominal computarizada, enterotomografía o enterorre-
sonancia magnética nuclear,5 cuando por lo general el 
paciente presenta alguna manifestación clínica evidente, 
siendo confirmados por vía quirúrgica.6

Las series que hacen referencia a las manifestaciones 
clínicas del melanoma maligno metastásico en intestino 
delgado son escasas. En el estudio de Bender de 32 pa-
cientes con melanoma maligno, 18 (60%) presentaron 
dolor abdominal como síntoma predominante, 15 (47%) 
obstrucción intestinal, 13 (41%) náuseas y/o vómitos, 
30% sangrado gastrointestinal y solo 3 (10%) masa ab-
dominal palpable.7 Cabe resaltar que en este estudio la 
anemia ferropénica no fue un hallazgo estadísticamente 
significativo, sin embargo fue el problema cardinal en 
nuestros pacientes.

La tomografía abdominal computarizada tiene una 
sensibilidad diagnóstica entre 50%-70% para la detec-
ción de este tipo de lesiones metastásicas, pero esta ha 
sido superada por la tomografía con emisión de positro-
nes, por lo que algunos estudios la proponen como una 
técnica adecuada para la detección temprana de melano-
mas intestinales metastásicos.8 Sin embargo, actualmente 
múltiples trabajos de investigación han demostrado que 
el estudio por cápsula endoscópica es una herramienta 
fundamental en la evaluación inicial de intestino medio 
para diversas patologías a este nivel, entre ellas las tumo-
raciones de intestino delgado, como son los melanomas 
metastásicos intestinales.9, 10 Tal y como se demostró en 
el estudio publicado este año por Flemming y col.,11 en 
el cual de 203 pacientes sometidos a estudio de cápsula 
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endoscópica por diversas indicaciones, entre ellas las más 
frecuentes hemorragia digestiva media y anemia ferropé-
nica, se evidenció lesión en 85% de ellos (173 pacientes), 
siendo el hallazgo más común la presencia de erosiones 
y ulceraciones (75%) seguidos de alteraciones vasculares 
tipo angiodisplásias (43%). Así mismo se observó que del 
total de pacientes a los que se les realizó este procedimien-
to endoscópico, se tomaron medidas terapéuticas en 73% 
(149) y se modificó el tratamiento instaurado en 66% 
(133), lo cual demuestra el rol trascendental de la cápsula 
endoscópica en la evaluación del intestino delgado, que 
logra mejoras diagnóstico-terapéuticas en la mayoría de 
los casos. Se sabe además que la frecuencia de tumores 
de intestino delgado desde la aparición de la cápsula en-
doscópica fluctúa entre 2,4%-9,6% de los casos examina-
dos.12 Uno de los estudios más representativos sobre este 
punto fue el elaborado por Prakoso y col.13 en Australia, 
en el que encuentran que el rendimiento diagnóstico para 
la detección de melanomas intestinales metastásicos por 
cápsula endoscópica es superior al generado por la tomo-
grafía con emisión de positrones, concluyendo que este 
examen endoscópico es una opción atractiva tanto para 
la investigación como para el seguimiento cercano e ini-
cio de programas de detección temprana en pacientes de 
alto riesgo de metástasis a intestino medio por melanoma 
maligno. Sin embargo, algunas publicaciones actuales su-
gieren el uso complementario de ambas técnicas para un 
diagnóstico más certero.14 

Uno de los parámetros más importantes que incre-
mentan el riesgo de desarrollo de metástasis intestinal 
por melanoma maligno cutáneo es el nivel de invasión 
tumoral en profundidad expresado por el estadio clíni-
co. Es con base en este criterio y la necesidad de identi-
ficación temprana de estas lesiones metastásicas en pa-
cientes de alto riesgo que J. Albert y col.15 elaboraron un 
algoritmo diagnóstico a partir de un estudio multicén-
trico, en donde se demostró que todo paciente con un 
melanoma maligno cutáneo en estadio clínico III y IV 
(según la American Joint Committee on Cancer) debe 
ser sometido inmediatamente después del diagnóstico 
a un seguimiento cercano en búsqueda de compromiso 
intestinal por este tipo de metástasis, poniendo énfasis 
en la gran utilidad de la cápsula endoscópica para este 
fin, incluso en pacientes que fueron sometidos a resec-
ción quirúrgica o remisión espontánea del foco prima-
rio dérmico, ya que se ha observado que aun con esta 
condición, este grupo de pacientes son susceptibles a la 
aparición de estas lesiones metastásicas intestinales en 
un tiempo promedio de a 4 a 6 años desde la resolu-
ción.16, 17 Tal y como se presentó en cada uno de los 2 
pacientes de nuestro reporte. 

El impacto clínico de la detección temprana de este 
tipo de lesiones metastásicas intestinales es la posibilidad 
de una resección quirúrgica que mejore el pronóstico y la 
supervivencia a corto y mediano plazo, ya que en estadios 
avanzados la cirugía no ha demostrado ningún tipo de be-
neficio estadísticamente significativo en estos pacientes. 
Además se sabe que la sola afectación visceral por mela-
noma maligno cutáneo acorta la sobrevida a los 5 años a 
menos del 10%.18 

La investigación óptima para la detección de metásta-
sis de intestino delgado en pacientes con melanoma aún 
no se ha determinado. Sin embargo, los resultados obte-
nidos en diferentes estudios sugieren que la cápsula en-
doscópica es el método ideal para hacerlo. A pesar de esto 
se necesitan estudios a mayor escala y con cohortes pros-
pectivas que propongan un mayor tiempo de seguimiento 
para extrapolar esta conducta diagnóstico-terapéutica en 
todo paciente que presente o que tenga el antecedente 
de melanoma maligno, resaltando la importancia de la 
utilización de la cápsula endoscópica como método diag-
nóstico de primera línea para la detección temprana de 
este tipo de lesiones en intestino medio, para generar 
oportunidades terapéuticas que mejoren el pronóstico y 
la sobrevida en estos pacientes.
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Summary

Esophageal achalasia is a primary motor disorder that pres-
ents with dysphagia secondary to esophageal body dysfunction 
and functional obstruction of the lower esophageal sphincter. 
High-resolution manometry is considered the gold standard 
for the diagnosis of achalasia and, according to the Chicago 
classification v3.0; it can be further divided into three dif-
ferent subtypes based on the pressurization patterns. Herein, 
we present the case series of 6 pediatric patients in whom 
high-resolution manometry was performed for the diagnosis 
and classification of esophageal achalasia.

Keywords. Dysphagia, achalasia, esophageal manometry.

Manometría esofágica de alta resolu-
ción en el diagnóstico y clasificación 
de acalasia en niños

Resumen

La acalasia esofágica es un trastorno motor primario que se 
presenta con disfagia secundaria a la disfunción del cuerpo 
del esófago y a la obstrucción funcional del esfínter esofágico 
inferior. La manometría de alta resolución se considera el 
estándar de oro para el diagnóstico de acalasia, y según la 
clasificación de Chicago V3.0 puede dividirse en tres subti-
pos diferenciados por los patrones de presurización. Presenta-
mos una serie de casos de 6 pacientes pediátricos en quienes 
se realizó manometría esofágica de alta resolución para el 
diagnóstico y clasificación de acalasia.

Palabras claves. Disfagia, acalasia, manometría esofágica.

Abbreviations
HREM: High-resolution esophageal manometry.
EA: Esophageal achalasia.
GERD: Gastroesophageal reflux disease.
LES: Lower esophageal sphincter.

Introduction
Esophageal Achalasia (EA) is a primary motor disorder 

of the esophagus, characterized by the progressive decrease 
of peristalsis and lack of relaxation of the Lower Esopha-
geal Sphincter (LES). EA in pediatrics in uncommon, with 
an annual incidence of 0.18 cases per 100,000 children.1
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and showed the “bird beak” sign. Upper endoscopy showed 
esophageal dilatation in its entirety, as well as a central and 
punctiform sphincter. HREM was consistent with type II EA 
(Figure 1). The patient underwent Heller myotomy, but the 

The clinical presentation is diverse and includes vomi-
ting, progressive dysphagia to liquids, caught and weight 
loss.1, 2 The diagnostic workup includes contrasting ima-
ging studies, upper endoscopy and High-Resolution 
Esophageal Manometry (HREM), with the last one being 
able to classify the different subtypes of EA based on the 
pressurization pattern and is considered the gold standard.3 

In this case series, we included pediatric patients who 
were referred to the Gastroenterology Physiology and 
Motility Unit at the Instituto Nacional de Pediatría for 
the evaluation of symptoms suggestive of EA. Also, pa-
tients already diagnosed with EA, but in whom classi-
fication had not been established were included. All the 
patients consented to the performance of the HREM. 
The software and equipment Sandhill Scientific ZVU 2.1 
(Highlands Ranch, CO) were used.

We describe the clinical and manometric features of 
the 6 patients diagnosed with EA based on the Chicago 
3.0 classification.

Case series

Manometric findings are described in Table 1.

Case 1
6-year-old male with chronic under nutrition (Body Mass 

Index [BMI]: 12.37, Standard Deviation [SD]: +/- 3.91). 
He presented with vomiting, caught and progressive dyspha-
gia to liquids. He underwent a barium swallow, which re-
vealed esophageal stenosis at the esophagogastric junction, 

Figure 1. HREM plot showing esophageal panpressuriza-
tion and incomplete relaxation of the LES

 
Case

 Age 
Type

 IRP DCI LES LES 
GEJ Peristalsis

  (years)  (mmHg) (mmHg/cm/s) pressure length  

 
1  6 II 34 60 21 2.3 1

 Panesophageal
         pressurization

 
2  2 II 20 548 26 2.1 1

 Panesophageal 
         pressurization

 
3  16 II 20 5026 50 3.8 1

 Panesophageal
         pressurization

 
4  1 II 28 321 20 2.9 1

 Panesophageal
         pressurization

 5  1 I 22 160 49 2 1 Aperistalsis

 6  17 III 30 10413 30 2.4 1 Spastic

RP: Integrated relaxation pressure; DCI: Distal contractile integral; LES: Lower esophageal sphincter; GEJ: Gastroesophageal junction.

Tabla 1. Manometric findings in pediatric patients with achalasia
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improvement of symptoms was not satisfactory, so he was trea-
ted with botulinum toxin (100 IU) showing a good response.

Case 2

2-year 4-month-old female with chronic under nu-
trition (BMI: 13.98, SD: +/- 2.35) and a history of glo-
bal neurodevelopmental delay. At 2 months of age, she 
began having vomiting and dyschezia, as well as multiple 
episodes of pneumonia. A diagnosis of Gastroesopha-
geal reflux disease (GERD) was made and she received 
many medical treatments. Upper endoscopy showed su-
ggestive signs of achalasia, and HREM confirmed the 
diagnosis of type II EA. She underwent fundoplication 
and Heller myotomy.

Case 3

A 16-year-old female with normal weight and height 
(BMI: 19.34, SD: +/- 0.33). She had a history of pro-
gressive dysphagia, vomiting, and nocturnal regurgita-
tion. Upper endoscopy showed esophageal stenosis and 
barium swallow showed the “bird beak” sign (Figure 2). 
HREM was consistent with type II EA.

Figure 2. Barium swallows showing tapering of the distal 
esophagus (the "bird beak" sign)

Figure 3. HREM plot showing esophageal aperstialsis and 
incomplete relaxation of the LES

Case 4

A 1-year-old male with chronic malnutrition (BMI: 
13.30, SD: +/- 3.05). He was referred to us to perform 
a follow-up HERM. At 15 days of age, he presented 
with vomiting, irritability, and constipation. After an 
exhaustive workup, at 4 months of age, he was diag-
nosed with EA and was treated with esophageal di-
latations, followed by Heller myotomy. HREM was 
consistent with type II EA.

Case 5

A 1-year 9-month old female with chronic under 
nutrition. She had a history of vomiting, dysphagia 
and poor weight gain. She was referred to us to per-
form an HREM, which was consistent with type I EA. 
(Figure 3).

Case 6

An 18-year-old female with chronic under nutri-
tion. She had a history of common variable immu-
nodeficiency and autoimmune diseases (vitiligo and 
autoimmune thyroiditis). At 17 years of age, she be-
gan complaining of chest pain and rapidly progressive 
dysphagia; an HREM was performed, which was con-
sistent with type III EA. (Figure 4).



60 Acta Gastroenterol Latinoam 2020;50(1):57-61

High-Resolution Manometry in Achalasia Erick Toro-Monjaraz et al. 

Discussion

EA is a neurodegenerative disorder with a low inci-
dence in the pediatric population. The most common 
symptoms in our patients were vomiting, progressive 

dysphagia to liquids and weight loss, which is concordant 
with the medical literature.4 These symptoms may also be 
suggestive of GERD and can delay the diagnosis, as in the 
case of some of our patients.5

Barium swallow typically shows the “bird beak” sign, 
in conjunction with aperistalsis and poor contrast emp-
tying.1 Upper endoscopy is not routinely indicated in 
children, especially if the clinical presentation is evident.3 
In fact, upper endoscopy and imaging studies were per-
formed in some of our patients as part of the diagnostic 
workup before performing the HREM.

The introduction of the HREM has improved the 
characterization of esophageal motor function.6 Although 
clinical and radiological findings can be suggestive of EA, 
HREM is considered the gold standard for its diagnosis 
and further classification.7

According to the Chicago classification v3.0 (CC), 
EA can be divided into three different subtypes based on 
the pressurization patterns. Type I EA (classic) exhibits 
100% failed peristalsis; type II (with esophageal com-
pression) exhibits panpressurizations in at least 20% of 
swallows; and type III (spastic) exhibits premature con-
tractions in at least 20% of swallows7, 8 (Table 2).

Type II EA is the most common subtype and the one 
with the most favourable treatment response, followed 
by type I.9, 10 On the other hand, type III EA is the least 
common subtype and the one with the poorest treatment 
response. In the present study, we found 4 patients with 
type II EA, 1 patient with type I and 1 adolescent with 
type III, which is concordant with other cases series of 
pediatric patients with EA.11

Tabla 2. Chicago Classification based HREM subtypes of achalasia

     HREM criteria  

 
Type

 
Description

 IRP DCI IBP DL

  Classic  100% failed peristalsis  
 

I
 achalasia 

> 15 mmHg
 (= DCI < 100 mmHg/cm/s)  

NA
 

NA

     > 20%
 

II
 Panesophageal 

> 15 mmHg
 100% failed peristalsis  panesophageal 

NA  pressurization  (= DCI < 100 mmHg/cm/s) pressurization 
     (= IBP > 30 mmHg) 

      > 20%
 

III
 Spastic 

> 15 mmHg
 DCI of premature 

NA
 premature

  achalasia   contractions  contractions
    > 450 mmHg  (DL < 4.5s)

HREM: High resolution esophageal manometry; IRP: Integrated relaxation pressure; DCI: Distal contractile integral; IBP: Intrabolus pressure; DL: Distal 
latency; NA: Not applicable.

Figure 4. HREM plot showing spastic esophageal contrac-
tions and incomplete relaxation of the LES
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HREM is widely used in the adult population, and 
some studies in children suggest that esophageal motility 
disorders can be classified using the Chicago V3.0 classi-
fication.10 The HREM in pediatrics has some limitations, 
some authors have observed that in children the length 
of the esophagus could influence some metrics.11 Howe-
ver, HREM should be considered as a necessary study in 
the evaluation of children with dysphagia, vomiting, or 
characteristic symptoms of esophageal motility disorders.

Conclusions

HREM is useful for the diagnosis and classification of 
EA in children. Though it is an invasive procedure, the 
risk of complications is low; thus, it should be perfor-
med in children who present symptoms suggestive of EA. 
These patients should be referred to specialized centres to 
make a prompt diagnosis and initiate treatment, and to 
improve quality of life.

Financial support. Not received.
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Resumen

La enteroscopia asistida es un procedimiento terapéutico 
que permite un abordaje no quirúrgico en los pacientes con 
pólipos de intestino delgado. En los pacientes con síndro-
me de Peutz Jeghers, este método es efectivo y seguro para 
el tratamiento de los pólipos del intestino delgado. Aunque 
las complicaciones son poco frecuentes, cuando se presentan 
pueden manejarse endoscópicamente, como en nuestro caso. 
Presentamos un paciente de 16 años con antecedentes de SPJ 
al que se le realizó resección endoscópica por enteroscopia de 
un pólipo de yeyuno de aproximadamente 3 cm. Durante el 
procedimiento terapéutico presentó como complicación una 
perforación intestinal que pudo ser advertida y reparada por 
métodos endoscópicos con una buena evolución clínica.

Palabras claves. Enteroscopia simple balón, síndrome de 
Pautz Jaghers, complicaciones postoperatorias, intestino del-
gado, pediatría.

Endoscopic Closure of Small Bowel 
Perforation Following Endoscopic 
Resection of a Hamartomatous Polyp

Summary

Single balloon enteroscopy allows a non-surgical therapeu-
tic approach in patients with small bowel polyps. In pa-
tients with Peutz Jeghers Syndrome (SPJ) resection of ham-
artomatous polyps with this method is safe and effective. 
Although complications are rare, if they occur, they can be 
managed conservatively. We present a 16-year-old patient 
with a history of PJS who underwent an enteroscopy for 
small bowel polyps. Endoscopic resection of a 3 cm jejunum 
polyp was performed, and a full thickness intestinal per-
foration was immediately noticed after the resection. We 
were able to close the gap with hemo clips. The patient had 
an excellent clinical outcome.

Keywords. Single-balloon enteroscopy, Peutz-Jeghers Syn-
drome, postoperative complications, small intestine, pediatric.

Abreviaturas

SPJ: Síndrome de Putz Jeghers.

Descripción del caso

Presentamos el caso de un paciente de 16 años con 
antecedentes personales y familiares de SPJ que consulta 
por episodios de reiterados de suboclusión intestinal. En 
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tomografía abdominopelviana con contraste EV y técni-
ca de enteroclisis se observaron dos lesiones polipoideas, 
una de ellas, las más grande, impresionaba localizada en 
el íleon y presentaba el signo del halo o de la escarapela 
(Figura 1) sugestiva de intususcepción. Ante la presun-
ción de que este pólipo localizado en el íleon era la causa 
más probable de los síntomas se indicó una enterosco-
pia asisitida por balón en forma retrógrada. En el pro-
cedimiento se avanzó aproximadamente 150 centímetros 
desde válvula ileocecal, sin observarse lesiones. Se decide 
marcado con tinta china en la submucosa (tatuaje) del 
punto más proximal alcanzado en forma retrógrada.

Se realiza cápsula endoscópica y se observan los dos 
pólipos descriptos en enterotomografía pero ubicados a 
nivel de yeyuno proximal. En localización distal a ellos 
se observó el tatuaje realizado en la enteroscopia previa. 
Posteriormente se realizó una enteroscopia anterógrada y 
se observó pólipo sésil de aproximadamente 3 cm a nivel 
de yeyuno proximal. Se decide su resección endoscópica. 
En primera instancia se inyecta solución fisiológica con 
azul de metileno en la submucosa y se realiza la resección 
del primer fragmento, observándose en base de resección 
una solución de continuidad compatible con perforación. 
Se decide la administración de antibióticos endovenosos 
y continuar con la resección del resto de la lesión. Lue-
go de completar la resección en fragmentos se procede al 
cierre de la perforación con clips metálicos “resolution” 
(Boston Scientific). Se realiza cierre por planos, cerrando 
inicialmente el plano muscular y posteriormente el plano 
mucoso hasta lograr el cierre definitivo de la solución de 
continuidad con siete clips. Antes de finalizar el procedi-
miento se realizó instilación de contraste en el sitio de la 
perforación, sin evidencia de fuga a la cavidad peritoneal 
(Video 1). En radiografía de abdomen se confirmó neu-

moperitoneo (Figura 2). El paciente fue monitorizado 
en unidad de cuidados intensivos pediátricos y continuó 
con antibioticoterapia. Posterior al procedimiento solo 
presentó dolor abdominal leve que cedió con analgésicos 
comunes sin requerir ninguna otra conducta activa. El 
paciente fue externado a las 72 horas. A los 8 meses se 
realizó una enteroscopia en la que se resecó el pólipo res-
tante sin complicaciones y se observó cicatriz de resección 
previa sin lesión residual (Figura 3).

Figura 1
Figura 2

Figura 3

Video 1. Puede visualizarse en el siguiente enlace: https://
www.youtube.com/watch?v=lV-BOojkTKo
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Discusión

Los pólipos de intestino delgado son infrecuentes y 
habitualmente se manifiestan con síntomas inespecíficos. 
Sin embargo, en el síndrome de Peutz Jeghers, una en-
fermedad autosómica dominante que se caracteriza por 
la presencia de pólipos hamartomatosos en el tracto di-
gestivo y pigmentación cutáneo mucosa, los pólipos de 
intestino delgado son muy frecuentes.1 La tomografía 
con técnica de enteroclisis es un procedimiento útil en 
la detección de tumores de intestino delgado, entre ellos 
los pólipos hamartomatosos.2 No obstante, nuestro caso, 
aunque permitió la presunción etiológica de los síntomas, 
no fue certero en la localización anatómica de las lesiones 
descriptas. La enteroscopia en el manejo de los pólipos 
de intestino delgado no solo permite una mejor certeza 
diagnóstica en comparación con otros métodos, sino que 
además posibilita su abordaje terapéutico.3 Esta opción 
terapéutica ha dejado en segundo plano a otros trata-
mientos más invasivos como la resección quirúrgica o la 
enteroscopia intraoperatoria. En los pacientes con SPJ, la 
resección endoscópica por enteroscopia de los pólipos de 
intestino delgado es segura y permite un abordaje no qui-
rúrgico en la mayoría de los pacientes con este trastorno. 
Las complicaciones son infrecuentes y cuando se presen-
tan pueden ser manejadas con tratamiento endoscópico, 
como en nuestro paciente.4 La mayoría de los reportes al 
respecto están basados en enteroscopia asistida por siste-
ma de doble balón. No obstante, existen datos que sugie-
ren que la efectividad y la seguridad de ambos sistemas 
(simple balón o doble balón) serían equivalentes;5 aunque 
en algunas series de casos se observa un beneficio del sis-
tema de simple balón en la duración del procedimiento y 
en los costos.6
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Resumen

La TBC biliar es una entidad poco frecuente y posible-
mente subdiagnosticada, por lo que es un desafío diagnósti-
co y terapéutico en la actualidad, debido al aumento de 
su incidencia en la población. No existen características 
patognomónicas del diagnóstico por imagen de la TBC bil-
iar; por este motivo, se obtiene mediante el estudio histo-
patológico de la pieza. Presentamos el caso clínico de una 
paciente de sexo femenino de 29 años de edad que consulta 
por ictericia progresiva, coluria y prurito. Como único an-
tecedente de jerarquía es veterinaria de grandes animales. 
La paciente es estudiada con laboratorio, ecografía y reso-
nancia magnética, con sospecha de tumor de la vía biliar. 
Se decide la conducta quirúrgica con resección de vesícula 
y vía biliar y anastomosis biliodigestiva con anatomía pa-
tológica y PCR (proteína C reactiva) que informa TBC de 
la vía biliar.

Palabras claves. Tuberculosis, vía biliar, colestasis, icteri-
cia, diagnóstico, tratamiento.

Tuberculosis of the Bile Duct
Summary

Biliary TBC is a rare entity, possibly underdiagnosed and 
is, therefore, a diagnostic and therapeutic challenge to-
day, due to the increase in its incidence in the population. 
There are no pathognomonic characteristics of imaging 
diagnosis of biliary TBC; for this reason, it is obtained by 
histopathological study of the piece. We present the clinical 
case of a 29-year-old female patient who consults for pro-
gressive jaundice, choluria, and pruritus. As the only ante-
cedent of hierarchy, she is the veterinary of large animals. 
The patient is studied with laboratory, ultrasound and 
magnetic resonance, with suspected bile duct tumors. Sur-
gical behavior is decided with gallbladder and bile duct 
resection and biliodigestive anastomosis with pathological 
anatomy and PCR (C-reactive protein) that reports TBC 
of the bile duct.

Keywords. Tuberculosis, biliary, cholestasis, jaundice, 
diagnosis, treatment.

Introducción

La tuberculosis de la vía biliar es un desafío diagnóstico.
La tuberculosis (TBC) está lejos de ser una enferme-

dad en remisión. Si bien es más frecuente en los países 
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hepática proximal, identificándose hacia vía biliar in-
trahepática sutiles áreas de menor distensibilidad, con 
configuración de tipo arrosariada, frecuente en colan-
gitis. Colédoco proximal de 10 mm. En proyección del 
colédoco medio se observó sobre su cara dorsal y hacia el 
hilio hepático formación de 2,9 x 2,6 cm de contornos 
finamente lobulados, hipoteintensa en T1, levemente 
hiperintensas en T2, y que luego de la inyección de con-
traste endovenoso presentó refuerzo periférico así como 
también sus septos internos (Figura 2).

en vías de desarrollo, en este último tiempo ha aumen-
tado en países industrializados debido, en parte, a la mi-
gración poblacional y otros factores causales, tales como 
las cepas de Mycobacterium tuberculosis resistentes y a 
un número creciente de pacientes inmunosuprimidos y 
diabéticos.1-8

La afectación del hígado y del sistema biliar se debe 
principalmente a la tuberculosis pulmonar miliar, aun-
que el sistema gastrointestinal también puede actuar 
como fuente del bacilo.2

Se cree que la tuberculosis biliar se produce por tres 
vías: más comúnmente como infección descendente de 
los conductos porta a los conductos biliares, de linfade-
nitis periportal tuberculosa, y de infección ascendente a 
través de la ampolla de Váter.3

La principal vía de propagación del bacilo al hígado 
es hematógena, desde los pulmones a través de la arteria 
hepática.4, 7

Los síntomas y signos en la tuberculosis biliar pue-
den deberse a una tuberculosis primaria o secundaria 
que afecta al tracto biliar y causa: estenosis; colangitis 
por rotura de granulomas caseificantes en los conductos 
biliares; compresión extrínseca periportal, y pericoledo-
co por adenitis tuberculosa.9

Caso

Paciente femenino de 29 años de edad que consulta por 
cuadro de 7 días de evolución de comienzo insidioso y 
evolución progresiva, caracterizado por ictericia, coluria 
y prurito.

Laboratorio: GR: 4.730.000/mm3; GB: 5.100/mm3; 
Hto: 43%; Hb: 13,5 gr/%; VSG: 30mm TP: 5 min.

Bilirrubina total: 49,2 mg/L; Bilirrubina directa: 
15,6 mg/L; Bilirrubina indirecta: 33,6 mg/L; GOT: 88 U/L; 
GPT: 168 U/L; FAL: 580 U/L.

Colinesterasa: 10,559 U/L.
Hepatitis B: no reactivo; sífilis (VDRL): no reacti-

vo; virus de la inmunodeficiencia humana (VIH): no 
reactivo.

Marcadores tumorales: CA 19-9: 25 ng/ml y CEA: 
3 ng/ml.

En ecografía de abdomen se observó hígado de for-
ma, tamaño, contornos y ecoestructura conservados, 
sin imágenes focales. Vía biliar intrahepática dilatada. 
Hepatocolédoco de 11,2mm. Vesícula distendida, de 
paredes finas, alitiasica. Páncreas sin particularidades 
(Figura 1).

Se completó estudio con colangiorresonancia, que 
informó marcada dilatación de la vía biliar intra y extra 

Ante la sospecha de tumor de vía biliar se realizó to-
mografía axial computada (TAC) de tórax, abdomen y 
pelvis donde no se visualizaron lesiones a distancia.

Se decidió el acceso quirúrgico mediante laparoto-
mía subcostal derecha. Se realizó colecistectomía más 
resección de la vía biliar proximal más linfadenectomia 
del pedículo hepático más hepático yeyuno anastomosis 
en Y de Roux (Figura 3 y 4).

Figura 1

Figura 2
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La anatomía patológica informó proceso granulo-
matoso necrotizante en conducto cístico y en vía biliar 
con colecistitis crónica y ganglios linfáticos reactivos. El 
examen microscópico mostró un proceso inflamatorio 
crónico granulomatoso con necrosis caseiforme central 
e histiocitos células gigantes de cuerpo extraño y presen-
cia de linfocitos. La coloración de Fite Faraco es negati-
va para BAAR. Ante estos resultados se decidió realizar 
un estudio microbiológico, y se obtuvo una reacción 
en cadena de polimerasa (PCR) para Mycobacterium 
tuberculosis positiva, a pesar de una tinción Ziehl-Ne-
elsen y cultivo de Lowenstein negativos. Se comprobó 
mediante radiografía simple de tórax y TAC torácica la 
ausencia de afectación pulmonar y ganglionar torácica.

La evolución fue satisfactoria y la paciente recibió el 
alta al 7° día del postoperatorio. Posteriormente com-
pletó tratamiento antituberculoso con isoniacida, rifam-
picina y piracinamida durante seis meses (Figura 5).

Figura 3

Figura 4

Figura 5. Corte histológico representativo que exhibe una 
formación nodular constituída por un centro necrótico caseoso 
circunscripto por numerosos elementos linfoides y células epi-
telioides que se disponen en empalizada. Proceso inflamatorio 
crónico granulomatoso vinculable a TBC de la vía biliar.

Discusión

La afectación de la TB biliar puede presentar hallaz-
gos de imagen confusos y hacer que el diagnóstico sea 
difícil. Los signos y síntomas atribuibles a la tuberculosis 
del conducto biliar no son exclusivos.5, 8

Las pruebas complementarias suelen ser inespecífi-
cas, presentando anemia y aumento de la velocidad de 
sedimentación globular, que junto con el bajo nivel de 
sospecha clínica favorece que el diagnóstico se realice 
frecuentemente con el estudio histológico en el posto-
peratorio.6 Además de familiarizarse con los hallazgos 
de imágenes comunes, la historia clínica, los datos de-
mográficos del paciente y su estado inmune también de-
ben considerarse para alcanzar un diagnóstico correcto. 
El ultrasonido es generalmente la primera modalidad 
utilizada y puede ser útil para detectar obstrucción bi-
liar, detección de lesiones hepáticas focales y ascitis.10 
La tomografía de tórax y abdomen puede proporcionar 
signos para el diagnóstico tanto pulmonar como abdo-
minal. La resonancia magnética, como en nuestro caso, 
permite una mejor identificación de las lesiones en vías 
biliares y su repercusión hepática y pancreática.11

No obstante, puesto que la actitud terapéutica es 
muy diferente, un diagnóstico correcto es de gran im-
portancia para evitar cirugías innecesarias de elevada 
morbimortalidad. Para ello, es fundamental la obten-
ción de biopsias de la lesión mediante punción guiada 
por ecoendoscopiapía para efectuar un estudio micro-
biológico y citológico. La presencia de granulomas ca-
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seosos en la citología es altamente sospechosa de TBC, 
en cuyo caso para la confirmación microbiológica se re-
quiere una tinción Ziehl-Neelsen y/o cultivo positivos.12 
No obstante, dado que las formas extrapulmonares de 
TBC son paucibacilares, la rentabilidad diagnóstica de 
estas técnicas puede ser baja y depende de la calidad de 
la muestra obtenida. Por ello, ante la sospecha de TBC 
y resultados negativos de las técnicas microbiológicas 
anteriores, podemos diagnosticar la TBC frente a resul-
tados positivos de otros métodos más rápidos, como el 
adenosina deaminasa (ADA), interferón gamma (INF-g) 
y reacción en cadena de polimerasa (PCR) del bacilo 
tuberculoso, como en nuestro caso. Sin embargo, a pe-
sar de la variedad disponible de técnicas diagnósticas, 
en caso de resultados no concluyentes de biopsias por 
punción-aspiración con aguja fina (PAAF), puede ser 
necesario recurrir a la cirugía para alcanzar un diagnós-
tico, como en nuestro caso.12, 13

En nuestra paciente, debido al diagnóstico presunti-
vo de tumor de vía biliar y a la destrucción coledociana 
hallada en la cirugía, se realizó resección de vía biliar 
media con anastomosis con asa yeyunal en Y de Roux.

Conclusión

Se presenta un cuadro de colestasis secundario a pro-
ceso obstructivo con la sospecha clínica de tumor de vía 
biliar principal y la confirmación a posteriori de tratarse 
de un caso de tuberculosis de esa vía.

Se repasan estudios por imágenes (ecografía, tomo-
grafía, resonancia y ecoendoscopía), estudio histopato-
lógico de la pieza, cultivo y PCR. 

La terapéutica realizada fue la cirugía resectiva del 
sector comprometido de la vía billar y el posterior tra-
tamiento médico con tres drogas, con buena evolución 
de la paciente. 

Debido a que la presentación clínica de la TBC es 
vaga e insidiosa, el diagnóstico a menudo se retrasa. 
La sospecha clínica es la clave para el diagnóstico tem-
prano y la pronta gestión, así como la prevención de 
la diseminación de la enfermedad. Los hallazgos de la 
imagen hepática y de la vía biliar pueden simular los de 
enfermedades neoplásicas e infecciosas más comunes. 
Teniendo en cuenta la dificultad de cultivar bacilos de 
M. tuberculosis, las imágenes pueden desempeñar un 
papel crucial para el diagnóstico, la orientación del tra-
tamiento y el seguimiento de estos pacientes. 

Referencias

1. Daniel TM. The history of tuberculosis: past, present and cha-
llenges for the future. In: Schaaf S, Zumla A, eds. Tuberculosis: 
a comprehensive clinical reference. Philadelphia, PA: Saunders 
2009: 1-7.

2. Kumar V, Pandey D. Isolated hepatosplenic tuberculosis. Hepa-
tobiliary Pancreat Dis Int 2008; 7: 328-330.

3. Álvarez SZ, Carpio R. Hepatobiliary tuberculosis. Dig Dis Sci 
1983; 28: 193-200. 

4. Álvarez SZ. Hepatobiliary tuberculosis. J Gastroenterol Hepatol 
1998; 13: 833-839.

5. Govindasamy M, Srinivasan T, Varma V, Mehta N, Yadav A, 
Kumaran V, Nundy S. Biliary tract tuberculosis — a diagnostic 
dilemma. J Gastrointest Surg 2011; 15: 2172-2177.

6. Xu XF, Yu RS, Qiu LL, Shen J, Dong F, Chen Y. Gallbladder tu-
berculosis: CT findings with histopathologic correlation Korean J 
Radiol 2011; 12: 196-202.

7. Terry RB, Gunnar RM. Primary military tuberculosis of the liver. 
JAMA 1957; 164: 150-157.

8. Stemmerman M. Bile duct tuberculosis. Q Bull Sea View Hosp 
1941; 6: 316-324. 

9. Amarapurkar DN, Patel ND, Amarapurkar AD. Hepatobiliary 
tuberculosis in western India. Indian J Pathol Microbiol 2008; 
51: 175-181.

10. Lamot JM. Guía de práctica clínica. Manejo de ictericia 25. 
O'Neill DE, Saunders MD. Ultrasonografía endoscópica obstruc-
tiva en el adulto, 2009. Neuquén: Enfermedades hospitalarias de 
la vesícula biliar. Gastroenterol Clin N Am Provincial Neuquén 
Dr. Castro Rendón, 2009.

11. Williams EJ, Green J, Beckingham I, Parks R, Martin D, Lom-
bard M. Guidelines on the management of common bile duct 
stones (CBDS). Gut 2008; 57: 1004-1021.

12. Chaudhary P, Bhadara U, Arora M, et al. Pancreatic tuberculosis. 
Indian J Surg 2015; 77 (6): 517-524.

13. Yamada R, Inoue H, Yoshizawa N, et al. Peripancreatic tuber-
culous lymphadenitis with biliary obstruction diagnosed by en-
doscopic ultrasound-guided fine needle aspiration biopsy. Intern 
Med 2016; 55: 919-923.

Aviso de derechos de autor
© 2021 Acta Gastroenterológica 
Latinoamericana. Este es un artículo 
de acceso abierto publicado bajo los 

términos de la Licencia Creative Commons Attribution 
(CC BY-NC-SA 4.0), la cual permite el uso, la distribución 
y la reproducción de forma no comercial, siempre que se cite 
al autor y la fuente original.

Cite este artículo como: Pierini A, Pierini L, Ruiz G y col. 
Tuberculosis de la vía biliar. Acta Gastroenterol Latinoam. 
2020;50(1):65-8. https://doi.org/10.52787/wwmj5524



69Acta Gastroenterol Latinoam 2020;50(1):69-71

♦CASO CLÍNICO

Correspondencia: Irene Andaluz García 
Paseo de la Castellana 261 (C.P.: 28046). Servicio de Aparato 
Digestivo, Hospital Universitario La Paz. Madrid, España
Tel.: 626563963
Correo electrónico: irene.an.gar@gmail.com

Esplenosis abdominal: un diagnóstico infrecuente

Irene Andaluz García, Joaquín Poza Cordón, Rubén Fernández Martos

Servicio de Aparato Digestivo, Hospital Universitario La Paz. Madrid, España.

Acta Gastroenterol Latinoam 2020;50(1):69-71

Recibido: 11/12/2019 / Aceptado: 16/03/2019 / Publicado online: 23/03/2020 / https://doi.org/10.52787/oeyw6995

Resumen

La esplenosis es una entidad infrecuente, fruto de la di-
seminación de tejido esplénico a distintos compartimentos 
corporales. Aunque suele ser asintomática puede acarrear 
síntomas variados y debe sospecharse en pacientes con ante-
cedentes traumáticos sobre el bazo, incluida la esplenecto-
mía. La herramienta diagnóstica de elección es la gamma-
grafía con hematíes desnaturalizados marcados con Tc-99.
Se presenta el caso de un varón de 18 años con anteceden-
te de esplenectomía, que acude por un cuadro de astenia, 
ictericia y molestias abdominales. En la ecografía se iden-
tifican múltiples masas abdominales, predominantemente 
en flanco izquierdo. Finalmente, tras TAC y gammagrafía 
con hematíes marcados con Tc-99, se le diagnostica esple-
nosis.

Palabras claves. Hiperbilirrubinemia, esplenosis, hema-
tíes, gammagrafía

Abdominal Splenosis: an Infrequent 
Diagnosis

Summary

Splenosis is an uncommon entity resulting from the spread 
of splenic tissue to different body compartments. Although 
it is usually asymptomatic, it can cause a variety of symp-
toms and must be suspected in patients with a traumatic 
history of the spleen, including splenectomy. Nevertheless 
the diagnostic tool of choice to confirm it is the scintigra-
phy with denatured red blood cells marked with Tc-99.
We report the case of an 18-year-old male with a personal 
history of splenectomy admitted for asthenia, jaundice and 
abdominal discomfort. An ultrasound identifies multiple 
abdominal masses predominantly on the left flank, being 
finally diagnosed of splenosis after CT and scintigraphy 
with red blood cells marked with Tc-99.

Keywords. Hyperbilirrubinemia, splenosis, red blood cells, 
scintigraphy.

Introducción

Una de las posibles consecuencias de las agresiones so-
bre el bazo, accidentales o iatrogénicas, es la diseminación 
y el posterior implante de focos de tejido esplénico en 
localizaciones heterotópicas, fenómeno conocido como 
esplenosis. Para ilustrar el término se presenta el siguiente 
caso clínico.1

Caso Clínico

Varón de 18 años con anemia hemolítica (Hb basal 
10 g/dl) por déficit de piruvato-kinasa, con esplenecto-
mía en la infancia por elevados requerimientos transfu-
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sionales y colecistectomía posterior. Acude por astenia, 
ictericia cutáneo-mucosa y disconfort abdominal de tres 
días de evolución. Se realiza analítica con serologías ne-
gativas donde destaca hiperbilirrubinemia de 28 mg/dl 
mixta, sin otras alteraciones hepáticas y hemoglobina de 
8-g/dl. La ecografía muestra varias masas abdominales 
de bordes irregulares, hipoecogénicas con centro hipere-
cogénico, la mayor de 8 x 4 cm, vascularizada, localizada 
en fosa ilíaca izquierda, por lo que se decide completar 
estudio con TAC-abdomino-pélvica. Se observan múl-
tiples lesiones nodulares sólidas, bien definidas en lecho 
de esplenectomía, pararrenales, infrarrenales, en mesen-
terio, flanco izquierdo y pelvis. Debido al antecedente del 
paciente, los hallazgos podrían sugerir esplenosis, por lo 
que se completa el estudio con gammagrafía con hema-
tíes desnaturalizados marcados con Tecnecio-99, lo que 
confirma el diagnóstico.

Discusión
La esplenosis es la localización heterotópica de im-

plantes de tejido esplénico en diferentes compartimentos 
anatómicos. Ocurre como consecuencia de una rotura 
esplénica traumática o durante una esplenectomía tera-
péutica.1 Los implantes esplénicos suelen ser múltiples, 
pueden ser intra o extraperitoneales y, aunque tienen una 
estructura histológica ligeramente diferente a la del bazo, 
su función es similar: elimina células sanguíneas y par-
ticipa en la inmunidad.2 En general son asintomáticos, 
aunque pueden causar dolor abdominal, obstrucción in-
testinal, hemorragia digestiva o simular neoplasias.3 Aun-
que los antecedentes médicos y el comportamiento diná-
mico en pruebas de imagen pueden orientar la sospecha, 
el diagnóstico definitivo se realiza con gammagrafía con 
hematíes desnaturalizados marcados con Tc-99.

Conclusión
A pesar de que la esplenosis es un diagnóstico poco fre-

cuente debido a la variedad de sus formas de presentación, 
es una posibilidad que debe estar en la mente del clínico y 
sospecharse en pacientes con síntomas compatibles y que 
hayan sufrido “agresiones” sobre el bazo. De esta forma 
puede confirmarse precozmente el diagnóstico, mediante 
la realización de una gammagrafía con hematíes marcados 
con Tc-99, y actuar en consecuencia según lo que la situa-
ción requiera: bien mediante cirugía eliminando los focos 
de esplenosis en casos graves o muy sintomáticos, como el 
que se presenta, o bien mediante tratamiento conservador/
sintomático en aquellos más indolentes.

Conflicto de intereses. Los autores declaran no tener nin-
gún conflicto de intereses.

Figura 2. Hallazgos gammagráfi-
cos: captación de tejido esplénico en 
gammagrafía con hematíes marca-
dos con Tc-99.

Figura 1. Hallazgos ecográficos: masa de 8x4 cm vascu-
larizada localizada en fosa ilíaca izquierda hipoecogéni-
ca con centro hiperecogénico y bordes irregulares.
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Resumen

Roma IV incorporó una nueva categoría diagnóstica den-
tro del grupo de los trastornos del esófago, denominada hi-
persensibilidad al reflujo. Este nuevo nombre reemplazó al 
término esófago hipersensible e incluye a pacientes con pará-
metros de reflujo normales pero con correlación sintomática 
con los eventos de reflujo gastroesofágico. En pacientes con 
pirosis sin respuesta a inhibidores de la bomba de protones es 
un diagnóstico a descartar junto con el de pirosis funcional, 
en la cual no existe correlación sintomática entre evento de 
reflujo y síntoma. La pirosis funcional, que denota falta de 
correlación entre síntomas y eventos de reflujo en el escenario 
de prueba de reflujo normal, y la hipersensibilidad al reflujo 
deben ser excluidas en pacientes que no responden al trata-
miento con inhibidores de la bomba de protones. Los pacien-
tes con hipersensibilidad al reflujo demuestran hipersensibi-
lidad esofágica al reflujo (cualquier tipo) y tanto en aquellos 
con hipersensibilidad al reflujo como en los que tienen pirosis 
funcional, los síntomas son impulsados por sensibilización 
central y periférica. La correcta diferenciación permite un 
enfoque terapéutico con mayor chance de éxito. Los modu-
ladores del dolor son el pilar del tratamiento de los pacientes 
con ambos trastornos, aunque aquellos con hipersensibilidad 
al reflujo pueden también mostrar respuesta al tratamiento 
antirreflujo.

Palabras claves. Reflujo gastroesofágico, hipersensibilidad 
al reflujo, pirosis funcional, desórdenes funcionales de esófa-
go, desórdenes de la interacción cerebro-intestinal, Roma IV.

The Most Sensitive Side of the Esophagus 
Related to Gastroesophageal Reflux. 
Teachings from Rome IV

Summary

Rome IV incorporated a new diagnostic category into the 
functional esophageal disorders group called reflux hyper-
sensitivity. This new name replaced the term hypersensitive 
esophagus and included patients with normal acid reflux 
parameters but with symptomatic correlation with reflux 
events. Functional heartburn, which denoted lack of correla-
tion between symptoms and reflux events in the background 
of normal pH test, and reflux hypersensitivity, should be ex-
cluded in heartburn patients who failed proton pump inhib-
itor treatment. Reflux hypersensitivity patients demonstrates 
esophageal hypersensitivity to reflux (any type), and both, 
reflux hypersensitivity and functional heartburn’s symptoms 
are driven by central and peripheral sensitization. The cor-
rect differentiation between these two esophageal disorders 
allows a therapeutic approach with greater chance of success. 
Neuromodulators are considered the mainstay of treatment 
for these patients even though patients with reflux hypersen-
sitivity demonstrate response to anti-reflux treatment as well. 

Keywords. Gastro esophageal reflux, reflux hypersensitiv-
ity, functional heartburn, functional esophageal disorders, 
brain-gut interaction disorders, Rome IV.
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Abreviaturas

IBP: Inhibidores de la bomba de protones.

ERGE: Enfermedad por reflujo gastroesofágico.

EB: Esófago de Barrett.

ERNE: Enfermedad por reflujo no erosiva.

PF: Pirosis funcional.

HR: Hipersensibilidad al reflujo.

Introducción

La enfermedad por reflujo gastroesofágica (ERGE) 
se caracteriza clínicamente por pirosis y regurgitación. Si 
bien la prueba a la respuesta a los inhibidores de la bomba 
de protones (IBP) es hoy día el primer paso diagnóstico 
de la ERGE, es la endoscopía la que define el fenotipo en 
enfermedad por reflujo erosiva (ERE), esófago de Barrett 
(EB) y no erosiva (ERNE). Es este último grupo el que 
muestra la menor respuesta a los IBP y, en parte, esta 
menor respuesta se debe a que muchos de estos pacientes 
no tienen verdadera enfermedad por reflujo como causa 
de sus síntomas. La respuesta a los IBP dependerá de la 
relación causal entre el reflujo ácido y el síntoma. Sin em-
bargo, en un porcentaje variable de pacientes, la pirosis 
puede ser generada por hipersensibilidad a un estímulo 
químico o mecánico que no siempre es ácido. La mejor 
categorización del paciente con pirosis permite mejorar 
la estrategia terapéutica y por ello es fundamental fami-
liarizarse con los términos de hipersensibilidad al reflujo 
(HR) y de pirosis funcional (PF) que, junto con el glo-
bus, la disfagia funcional y el dolor torácico esofágico 
funcional son los trastornos esofágicos dentro de la nueva 
clasificación de los trastornos de la interacción intestino-
cerebro de Roma IV.

Como definen la hipersensibilidad al reflujo y 
la pirosis funcional y el porqué del cambio de 
criterios en ROMA IV

Basado en el entendimiento de la fisiopatogenia de los 
síntomas de los pacientes con trastornos funcionales del 
tracto gastrointestinal, Roma IV modificó este término 
por el de trastornos de la interacción intestino-cerebro. 
En esta nueva clasificación de Roma IV, los trastornos 
esofágicos son el dolor torácico esofágico funcional, el 
globus, la disfagia funcional, la hipersensibilidad al reflu-
jo y la pirosis funcional.1

El término pirosis funcional (PF) fue introducido a 
fines de la década de 1980 para categorizar a aquellos pa-
cientes con síntomas de reflujo gastro-esofágico pero sin la 
esperada respuesta sintomática al tratamiento convencio-

nal con inhibidores del ácido. En cambio, el término hi-
persensibilidad al reflujo es reciente, introducido en los cri-
terios de Roma IV,1 para reemplazar al antes denominado 
esófago hipersensible dentro de los criterios de Roma II.2

En Roma II, el comité de expertos sugirió que los pa-
cientes con pirosis y endoscopía alta normal se dividieran 
en aquellos con enfermedad por reflujo no erosiva (ERNE) 
y con pirosis funcional.2 El grupo de pirosis funcional in-
cluía a pacientes con esófago hipersensible (aquellos cuyos 
síntomas se correlacionan con eventos de reflujo ácido) y 
a pacientes con pirosis no relacionada con eventos reflujo. 
En Roma III, en cambio, se dividió el grupo de ERNE 
en pacientes con exposición anormal al ácido esofágico, 
pacientes con esófago hipersensible y pacientes con sínto-
mas no relacionados con el reflujo que respondían al tra-
tamiento con inhibidores de la bomba de protones (IBP).3

Los criterios de trastornos funcionales esofágicos de 
Roma IV dividen a los pacientes con pirosis y endoscopía 
normal en tres grupos a partir del resultado del monito-
reo de reflujo mediante pH impedanciometría realizado 
sin IBP.1 Estos tres grupos son los de aquellos pacientes 
con verdadera ERNE (exposición ácida anormal con o 
sin asociación sintomática), hipersensibilidad al reflujo 
(aquellos con exposición ácida normal, asociación sinto-
mática positiva) y pirosis funcional (pacientes con exposi-
ción ácida normal y sin asociación sintomática). Roma IV 
considera que la hipersensibilidad al reflujo debe ser un 
trastorno en sí, por separado del resto,1 a diferencia de los 
criterios de Roma previos.

El principal motivo en la diferenciación de los tres 
grupos de ERNE radica en la conducta terapéutica, ya 
que en la verdadera ERNE el tratamiento estará especial-
mente dirigido a evitar los eventos de reflujo; en cambio, 
en los pacientes con HR el rol del ácido es menor y el de 
la sensorialidad y percepción es mayor, y en los pacientes 
con PF la supresión del ácido no juega ningún rol. 

Si bien nunca dejó de cuestionarse la hipersensibilidad 
al reflujo, siempre se debatió si este grupo de pacientes 
tiene un trastorno esofágico funcional o una ERGE de 
baja intensidad, ya que todos los comités de Roma reco-
nocieron las limitaciones de los índices de asociación de 
síntomas, pero al mismo tiempo entendieron que existe 
un subgrupo significativo de pacientes con pirosis que 
parecen desarrollar síntomas relacionados al reflujo en el 
rango fisiológico de la exposición ácida del esófago.1-3 

Roma IV define la hipersensibilidad al reflujo como 
aquellos síntomas retro-esternales que incluyen pirosis y 
dolor torácico, presentes al menos dos veces por semana, 
durante los últimos tres meses, con inicio de los síntomas 
al menos seis meses previo al diagnóstico. Estos sínto-
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mas deben darse en ausencia de hallazgos endoscópicos, 
incluida la esofagitis eosinofílica, ausencia de trastornos 
motores esofágicos mayores y evidencia de gatillo de sín-
tomas por eventos de reflujo pese a la exposición ácida 
normal en pHmetría o pH impedanciometría.1 Se acepta 
que la respuesta al IBP pueda ser parcial.

La pirosis funcional es definida por Roma IV como la 
sensación molesta o dolor quemante retro-esternal al me-
nos dos veces por semana, que no mejora pese a dosis ópti-
mas de inhibidores de bomba de protones y en ausencia de 
evidencia de reflujo gastroesofágico (exposición ácida anor-
mal y asociación sintomática) y de trastornos motores ma-
yores. Estos síntomas deben tener tres meses de duración 
y ser iniciados al menos seis meses previos al diagnóstico.1

Roma IV introdujo un nuevo concepto que no se men-
cionó en sus criterios anteriores, y es que los desórdenes 
funcionales del esófago, PF e HR, pueden solaparse con 
ERGE. Roma IV enfatizó que los pacientes con ERGE 
documentado que fallaron el tratamiento con IBP tienen 
probablemente una superposición con un trastorno esofá-
gico funcional, que es probablemente el responsable de los 
síntomas de los pacientes. Este concepto es un progreso en 
nuestra comprensión de los mecanismos que conducen a 
los síntomas persistentes en pacientes con ERGE que es-
tán en tratamiento con IBP. También Roma IV vincula la 
hipersensibilidad esofágica y la comorbilidad psicológica 
como posibles mecanismos subyacentes para el fracaso del 
tratamiento con IBP en pacientes con ERGE. Un reciente 
estudio de Abdallah y col. ayudó a consolidar el concepto 
de superposición entre la ERGE y los trastornos esofágicos 
funcionales en pacientes con fracaso de IBP, al demostrar 
que el 75% de los pacientes con ERGE que continuaron 
con síntomas bajo una dosis de IBP diario tenía una super-
posición con pirosis funcional (62,5%) o con hipersensi-
bilidad al reflujo (12,5%).4 Los autores concluyeron que 
la mayoría de los pacientes con ERGE que fallaron el tra-
tamiento con IBP tienen una superposición con la pirosis 
funcional o hipersensibilidad al reflujo, que probablemen-
te son responsables de la falta de respuesta al tratamiento. 

Prevalencia de HR y PF

Siendo que uno de los principales motivos de las ac-
tualizaciones de los criterios de Roma es la búsqueda de 
la mayor sensibilidad y especificidad diagnóstica, la pre-
valencia ha sufrido modificaciones con los cambios en los 
criterios. Estos cambios tuvieron que ver con los avan-
ces de la endoscopía, la manometría y la pH impedan-
ciometría, que permitieron comprender cada vez más la 
fisiopatogenia del heterogéneo grupo que conforman los 
pacientes con pirosis y endoscopía normal.5-6 

Del total de pacientes con pirosis y endoscopía nor-
mal, aproximadamente el 40% tienen verdadera ERNE, 
el 35% HR y 25% PF.5 

Savarino y col. evaluaron con pH impedanciometría 
a 329 pacientes con pirosis y endoscopía normal y ob-
servaron que 36% tenían hipersensibilidad al reflujo y 
24% pirosis funcional.6 En un más reciente estudio de 
351 pacientes con pirosis y endoscopía normal en los 
que se realizó pH impedanciometría, 41% de pacientes 
tuvieron pirosis funcional y 25,9%, hipersensibilidad al 
reflujo.7

En cambio, la prevalencias de estos trastornos funcio-
nales esofágicos en pacientes refractarios a doble dosis de 
IBP es variable. En un estudio en pacientes con síntomas 
de reflujo pese a doble dosis de IBP, la prevalencia de pi-
rosis funcional fue de alrededor del 54%,8 y en otro fue del 
55%.9 Savarino y col. evaluaron a 219 pacientes tratados y 
observaron 39% de pirosis funcional y 28% de hipersen-
sibilidad al reflujo.10 En otro estudio, Patel y col. obser-
varon 29% de hipersensibilidad al reflujo y que, de estos, 
el 6,5% era sensible al reflujo ácido, 50,6% al débilmente 
ácido y 42,8% a ambos.11 Ribolsi y col. analizaron a 92 
pacientes refractarios a IBP y estudiados con endoscopía 
alta y pH impedanciometría y observaron que 42% tenían 
hipersensibilidad al reflujo y 26% pirosis funcional.12 

Así parece que en pacientes con pirosis y endoscopía 
normal que no mejoran con doble dosis de IBP, el porcen-
taje de pacientes con pirosis funcional e hipersensibilidad 
al reflujo es cercano al 90%.13 

Características clínicas

La falta de respuesta a una terapia de supresión ácida 
agresiva definida como una doble dosis de IBP debe ha-
cer sospechar, entre otras causas, la posibilidad de pirosis 
funcional o de HR.

Las características clínicas de ambos trastornos esofági-
cos serían las mismas en cuanto a severidad, frecuencia o 
duración de la pirosis.14 Shapiro y col. mostraron que en el 
género femenino (66,5%), la presencia de síndrome de in-
testino irritable (48,2%) y ansiedad (35,8%) se asociaban 
con hipersensibilidad al reflujo, al igual que la presencia 
de depresión (6%) y consumo de alcohol (39%). Este mis-
mo grupo demostró que, comparados con pacientes con 
ERNE, los pacientes con pirosis funcional tienen el mis-
mo predominio femenino y edad promedio de 46 años.15 
Ambos trastornos están asociados con otros trastornos del 
tracto gastrointestinal, como dolor torácico, dispepsia y 
síndrome de intestino irritable.16 Los pacientes con PF son 
predominantemente mujeres, con larga historia de pirosis, 
y mayor comorbilidad psicológica17 (Tabla 1).
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de la mucosa esofágica y el vaciamiento esofágico están 
más alterados en pacientes con ERGE comparado con los 
pacientes con HR, y en estos comparado con aquellos con 
PF, los pacientes con HR experimentan pirosis a pesar de 
una mayor protección mucosa de los receptores esofági-
cos al estímulo químico, invocando mecanismos de ma-
yor sensibilidad de los receptores.21 La HR puede involu-
crar alteración de la función de barrera mucosa esofágica, 
permitiendo una mayor exposición de los receptores peri-
féricos a los distintos químicos del reflujo, sensibilización 
de estos receptores y también sensibilización central, la 
que puede ocurrir tras activaciones repetidas de los recep-
tores periféricos, o generados a nivel central por estrés, en 
ambos casos incrementando la percepción del estímulo.21 

En otro estudio se observó que los pacientes con HR 
muestran un mayor grado de eventos de reflujo proxi-
males y eventos de reflujo débilmente ácidos comparados 
con pacientes con PF y voluntarios sanos.5

En pacientes con PF, el síntoma ocurre en presencia 
de niveles fisiológicos de reflujo, donde el mecanismo de 
generación del síntoma está más relacionado con el incre-
mento de la percepción y no con el incremento del estí-
mulo. Así, un paciente puede desarrollar pirosis funcional 
tras la activación repetitiva pero no actual de receptores 
periféricos por eventos de reflujo. Los pacientes con PF 
no muestran cambios en la mucosa en estudios con im-
pedancia de mucosa ni histológicos. Más que un daño di-
recto, parecería estar involucrada una inflamación de bajo 
grado con efectos neuroinmunológicos como principal 
mecanismo de sensibilización periférica.22 Los pacientes 
con PF son más sensibles a la distensión con balón eso-
fágico, comparados con voluntarios sanos.18 La alodinia 
es la inapropiada respuesta al dolor a un estímulo que se 
encuentra dentro del rango fisiológico normal. Debido a 
que este es un mecanismo más relacionado con la sensi-
bilización central que periférica podría ser un mecanis-
mo contribuyente a la pirosis en pacientes con PF.23 Esta 

¿Cuál es la patofisiología en estos trastornos 
esofágicos?

Como en otros trastornos funcionales gastrointestina-
les, denominados trastornos de la interacción intestino-
cerebro, desde Roma IV, la hipersensibilidad visceral 
desempeña un papel importante en la generación de sín-
tomas en pacientes con HR y PF. La hipersensibilidad 
visceral se define como la percepción de estímulos no do-
lorosos como dolorosos (alodinia) y estímulos dolorosos 
como más dolorosos (hiperalgesia). 

Algunos mecanismos neuronales centrales, como las 
comorbilidades psicológicas (ansiedad y depresión), la 
privación del sueño, estrés o hipervigilancia, pueden mo-
dular la percepción esofágica y hacer que los pacientes 
perciban estímulos esofágicos de baja intensidad como 
dolorosos. Los estudios que utilizan potenciales evocados 
corticales o RMN funcional durante la distensión con 
globo del esófago o la perfusión ácida han demostrado 
que el procesamiento central de las señales del esófago 
varía entre los controles normales y los pacientes con 
ERGE, HR o PF.18

La HR se caracteriza por la hipersensibilidad con can-
tidades fisiológicas de reflujo gastroesofágico, tanto ácido 
como no ácido. 

Los pacientes con HR muestran más alteraciones en 
el funcionamiento esofágico en comparación con aque-
llos con PF. Por ejemplo, la prevalencia de esofagitis 
microscópica, un marcador potencial de reducción de 
integridad de la mucosa, fue del 65% en pacientes con 
HR, comparado con 13% en pacientes con PF y 15% en 
voluntarios sanos. En cambio, la prevalencia de esofagitis 
microscópica en pacientes con PF resultó similar a la de 
voluntarios sanos.19 En otro estudio, la integridad de la 
mucosa esofágica y la tasa de aclaramiento químico esofá-
gico estaban reducidos en pacientes con HR comparado 
con pacientes con PF y voluntarios sanos.20 Así como la 
esofagitis microscópica es más prevalente y la integridad 

Tabla 1. Diferencia clínica entre hipersensibilidad al reflujo y pirosis funcional

Hipersensibilidad al RGE

• Pirosis o dolor retroesternal

• Endoscopía con biopsias, normales

• Ausencia de trastornos motores mayores

• Gatillo de síntomas por eventos de reflujo 
 pese estudio de monitoreo normal

• No excluye si tiene respuesta a supresión 
 ácida

Pirosis funcional

• Molestia tipo quemazón o dolor retroesternal

• Endoscopía normal

• Sin evidencia de RGE en monitoreo ni de 
 trastornos motores

• Sin correlación sintomátical

• Sin respuesta a supresión ácida

Al menos dos veces x semana, con inicio en últimos 6 meses
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hipersensibilidad central puede ser gatillada por exposi-
ción previa al ácido, otras causas de inflamación leve o 
por factores emocionales, contribuyendo a la PF. Así, los 
factores psicológicos pueden incrementar la percepción 
del estímulo, y la presencia de comorbilidad psiquiátrica 
es elevada en pacientes con PF.24

En pacientes con ERGE que se encuentran bajo trata-
miento con IBP, el reflujo pudo haber sido resuelto pero 
no necesariamente así la sensibilización central o periféri-
ca. Este concepto puede traer dificultades en su compren-
sión, pero es muy importante para entender la falta de 
respuesta sintomática a los IBP en pacientes con historia 
previa de ERGE. En este caso, la exposición ácida no es 
actual y por ello la posibilidad de respuesta al IBP es baja. 

La distensión esofágica causada por un importante 
volumen refluido puede incrementar la sensibilidad de 
los receptores esofágicos periféricos al ácido. Así, la sen-
sibilidad a la distensión está aumentada en pacientes con 
ERGE tras la perfusión esofágica con ácido25 y la percep-
ción del síntoma está aumentada en pacientes con ERNE 
cuando en el reflujo está presente gas.26 

¿Cómo llegar al diagnóstico de HR y PF?

De acuerdo con los criterios de Roma IV para los 
trastornos esofágicos, la exposición ácida y no ácida y la 
asociación sintomática durante la pH-impedanciometría 
son fundamentales para el diagnóstico de HR (exposición 
esofágica ácida total normal pero correlación sintomática 
con los eventos de reflujo ácido o no ácido) y PF (exposi-
ción ácida normal, sin correlación sintomática).

Siendo que la primera medida ante un paciente con 
síntomas de reflujo es la prueba a la respuesta a inhibi-
dores de la bomba de protones, los estudios diagnósticos 
como la endoscopía, la manometría esofágica y la pH im-
pedanciometría se reservan para aquellos pacientes que 
no responden a la misma luego de dos meses.27 

La endoscopía digestiva alta en pacientes con pirosis 
que no responden a IBP sirve para confirmar el diagnós-
tico de enfermedad por reflujo en caso de hallar esofa-
gitis y esófago de Barrett. Lo cierto es que el porcentaje 
de pacientes con esofagitis bajo tratamiento con IBP es 
bajo.28 En ausencia de signos de ERGE es necesario tomar 
biopsias para descartar signos histológicos de esofagitis29 y 
esofagitis eosinofílica (EoE). Si bien la disfagia es el prin-
cipal síntoma de la EoE, hasta el 30% de los pacientes 
reportan pirosis.30 Las biopsias de esófago en pacientes 
con pirosis sin respuesta a los IBP incrementan el rendi-
miento en el diagnostico de la EoE hasta en un 4%.31 En 
estudios recientes, Ates y col. reportaron que la medición 
de la impedancia de la mucosa esofágica a través de un ca-

téter podría diferenciar pacientes con ERGE de aquellos 
con pirosis funcional con mayores niveles de especifici-
dad y valores predictivos que el monitoreo inalámbrico.32 
Al mismo tiempo, la endoscopía permite descartar otras 
causas menos frecuentes de síntomas de reflujo, como 
acalasia y lesiones orgánicas.

Sin duda el método diagnóstico más importante en 
la evaluación del paciente con pirosis sin respuesta al tra-
tamiento farmacológico es el monitoreo de reflujo gas-
troesofágico, cuyo fin es establecer o descartar si el reflujo 
es el causante de la pirosis y distinguir entre ERGE, HS y 
PF. La pH-impedanciometría de 24 horas es hoy el méto-
do de oro en el diagnóstico de la enfermedad por reflujo 
y es fundamental para la categorización del paciente con 
pirosis sin respuesta a la supresión ácida.33 La pH impe-
danciometría tiene ventajas sobre la pHmetría convencio-
nal. Al menos dos estudios demostraron que el 37-57% 
de los pacientes con síntomas persistentes bajo IBP corre-
lacionan con episodios de reflujo no ácidos, y detectaron 
más pacientes con síntomas relacionados con reflujo que 
la pHmetría convencional.5-34 En los últimos años se han 
agregado algunos parámetros que han colaborado con la 
detección de reflujo, como la medición de la impedancia 
basal, que refleja el daño de la integridad de la mucosa aun 
en ausencia de daño macroscópico.35 El otro parámetro 
es el índice de la onda peristáltica de deglución inducida 
post reflujo. La combinación de estos dos nuevos paráme-
tros logra incrementar la sensibilidad en la definición de 
los pacientes con enfermedad por reflujo no erosiva tanto 
sin o con IBP.35 Los pacientes con HR muestran valores 
de índice de la onda peristáltica de deglución inducida 
post reflujo y de impedancia basal nocturna promedio 
significativamente menores comparado con voluntarios 
sanos y pacientes con pirosis funcional.5

La pH impedanciometría, como cualquier método en 
el cual la interpretación de los síntomas es fundamental 
para un diagnóstico certero, requiere la participación del 
paciente en el registro de cada evento sintomático. La co-
rrelación sintomática en un paciente con monitoreo ácido 
esofágico normal es decisiva para diferenciar HR de PF.

Uno de los métodos reconocidos como estadísti-
camente más sencillo es el SAP (Symptom Association 
Probability) o PAS (Probabilidad de Asociación Sinto-
mática), sin embargo, ha demostrado no ser óptimo para 
predecir la respuesta al tratamiento (valor predictivo posi-
tivo 79%, sensibilidad 73% y especificidad 65%),36 sien-
do la probabilidad de la positividad del PAS muy baja, de 
4-33% (mejora en la medida en que el número de episo-
dios de reflujo se incrementa) y muestra una variabilidad 
día a día en pacientes que se realizan el estudio sin IBP.37 
Otro de los principales inconvenientes es la dificultad que 
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tienen los pacientes en marcar cada evento sintomático.38 
Choksi y col. confirmaron la variabilidad diaria, siendo 
los pacientes PAS positivo un día y negativo al otro, así 
como también observaron que las diferencias en la corre-
lación síntoma-reflujo que crean la positividad del PAS 
son pequeñas, dejando la duda acerca del rol del PAS en 
el diagnóstico diferencial de la HR y la PF.39 

Para poder contrarrestar la variabilidad diaria que 
ocurre aproximadamente en el 25% de los pacientes,40 
se puede evaluar la exposición ácida esofágica y su asocia-
ción sintomática mediante la colocación vía endoscópica 
de la cápsula inalámbrica, que permite registros de hasta 
96 horas y se puede realizar en pacientes sin tratamiento 
y bajo tratamiento. Este es un método de medición de 
reflujo ideal para pacientes con síntomas de reflujo típi-
cos o atípicos sin respuesta a IBP sin evidencia de reflujo 
en la endoscopía, en los cuales se intenta descartar la en-

fermedad por reflujo como responsable de los síntomas, 
aunque no permite la detección de eventos de reflujo dé-
bilmente ácidos o no ácidos.40

La manometría esofágica tiene la función de descartar 
trastornos motores esofágicos mayores como causa de los 
síntomas refractarios y se realiza en el instante previo a la 
pH o pH impedanciometría de 24 horas ya que además 
permite localizar el esfínter esofágico inferior. En el caso 
de haber monitoreado el reflujo con cápsula inalámbrica, 
puede realizarse luego de esta ante la ausencia de hallazgo 
de reflujo. Gao y col. compararon los hallazgos de la ma-
nometría en 36 voluntarios sanos, 147 pacientes con DF 
y 91 pacientes con HR y observaron que los pacientes con 
HR muestran mayor porcentaje de motilidad esofágica 
inefectiva y de peristalsis fragmentada.7 En la Figura 1 se 
propone un algoritmo diagnóstico.

Figura 1. Algoritmo diagnóstico propuesto

IBP: inhibidor de la bomba de protones; ERGE: enfermedad por reflujo gastroesofágica; ERNE: enfermedad por reflujo no erosiva; pH: pHmetría.

PIROSIS pese a doble dosis de IBP

Endoscopía mas biopsias

Hallazgos normales

ERGE - Esofagítis Eosinofílica-Acalasia

Tratamiento específico

Exposición ácida anormal

Monitoreo inalámbrico de pH de 48-96 h
Sin tratamiento en pacientes sin historia documentada de ERGE

Monitoreo mediante pH impedanciometría 24 h
Bajo tratamiento, en pacientes con historia documentada de ERGE

ERGE - ERNE

Hipersensibilidad al reflujo

Asociación sintomática positiva
y ausencia de trastorno motor

esofágico en manometría

Pirosis funcional

Asociación sintomática negativa
y ausencia de trastorno motor

esofágico en manometría

Exposición ácida normal
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Tratamiento de la HR y PF

1. Cambios en estilo de vida

Siendo que los síntomas del paciente con hipersensi-
bilidad al reflujo son desencadenados por un evento de 
reflujo, todas las medidas de cambios de hábito de vida 
que impactan sobre la ERGE deben ser implementadas. 
Según estudios recientes, el descenso de peso y dejar de 
fumar deben ser recomendados al igual que evitar las co-
midas tarde en la noche y elevar la cabecera de la cama en 
pacientes con síntomas nocturnos.41

2. Tratamiento farmacológico

a) Antirreflujo: en los pacientes con hipersensibilidad 
al reflujo, los IBP, tanto en dosis estándar como en doble 
dosis están indicados, ya que minimizan la exposición áci-
da esofágica, pero no queda en claro aún cuál es la dosis 
máxima para este grupo de pacientes. En pacientes aún 
refractarios a doble dosis de IBP, el agregado de baclofeno 
(reduce las relajaciones transitorias del esfínter esofágico 
inferior), proquinéticos (incrementan el aclaramiento 
esofágico) y alginatos (especialmente el alginato de sodio) 
pueden ser beneficiosos en aquellos pacientes que aún de-
muestran presencia de HR al reflujo ácido o no ácido. El 
uso de ranitidina ha demostrado disminuir la secreción 
ácida y, a diferencia de los IBP, también ha demostrado 
reducir la sensibilidad esofágica al ácido,42 por lo que los 
pacientes con HR podrían beneficiarse y de hecho podría 
sumarse al tratamiento con IBP, aunque algunos auto-
res han observado una disminución de su efectividad a 
largo plazo. Siendo los pacientes con HR un grupo de 
pacientes en los cuales la fisiopatogenia va más allá de la 
presencia de material refluido en esófago, el tratamiento 
endoscópico o quirúrgico es solo reservado para un limi-
tado número de pacientes.43

b) Neuromodulación: Bilgi y col. evaluaron las co-
morbilidades psiquiátricas en pacientes con ERGE y 
observaron que aquellos con HR mostraron mayor an-
siedad generalizada y que aquellos con PF tenían más 
depresión.44 

Esta comorbilidad psicológica (ansiedad, estrés, de-
presión) puede modular la percepción esofágica y favo-
recer tanto la percepción de estímulos esofágicos de baja 
intensidad como de estímulos dolorosos.45

Debido a esta comorbilidad asociada a la hipersensi-
bilidad visceral de estos trastornos funcionales, tanto en 
pacientes con pirosis funcional como en aquellos con 
hipersensibilidad al reflujo, se propone la utilización de 
neuromoduladores. El mecanismo de acción de estos in-
cluye un efecto antidepresivo y también una acción anal-

gésica que mejora la percepción del dolor visceral a través 
del eje sistema nervioso central-intestino.46

Dentro de los neuromoduladores se encuentran los 
antidepresivos tricíclicos (amitriptilna, imipramina), los 
inhibidores de la recaptación de serotonina (sertralina, 
paroxetina, citalopram, fluoxetina y trazodone) y los in-
hibidores de la recaptación de serotonina y noradrenali-
na, como la venlafaxina. Los estudios de estas drogas en 
patología funcional esofágica son pocos, incluyen a pocos 
pacientes y muchos de ellos tienen limitaciones.46

Los antidepresivos tricíclicos han mostrado ser efica-
ces en el tratamiento de trastornos funcionales esofágicos 
como el dolor torácico funcional, el dolor torácico no 
cardiogénico y el globus faríngeo. Debido a sus efectos 
anticolinérgicos (palpitaciones, sed) y sedativos, su dosis 
inicial es baja, de 5-10mg, y suelen indicarse de noche. 

Los inhibidores de la recaptación de la serotonina han 
sido utilizados en dolor torácico funcional, pirosis fun-
cional, dolor torácico no cardiogénico e hipersensibilidad 
al reflujo.47 Presentan menos efectos adversos que los tri-
cíclicos. 

En síntesis, en pacientes con HR es recomendable el 
agregado de neuromoduladores a la supresión ácida y en 
los pacientes con PF su utilización como primera opción, 
al mismo tiempo que suspender la supresión ácida.

3. Tratamiento no farmacológico

Las intervenciones psicológicas, la medicina alterna-
tiva y complementaria, así como otros enfoques no tra-
dicionales pueden tener un papel como única terapia o 
parte de un enfoque terapéutico orientado a la hipersen-
sibilidad al reflujo. Sin embargo, actualmente todavía es-
tamos desprovistos de estudios que evalúen su valor tera-
péutico en esta población de pacientes. 

En cambio, las intervenciones psicológicas se han eva-
luado en pacientes con pirosis funcional. En un estudio 
prospectivo, los autores demostraron que la biorretroali-
mentación era eficaz en dolor torácico no cardiogénico 
pero no en pirosis funcional.48 Por el contrario, la hipno-
terapia se ha establecido como una intervención preferida 
para la pirosis funcional. En un estudio, los autores de-
mostraron que había cambios constantes y significativos 
en los síntomas de la pirosis, la hipervigilancia esofágica, 
la calidad de vida y una tendencia a la mejora en la sensa-
ción de catástrofe en pacientes con pirosis funcional que 
recibieron siete semanas de hipnoterapia.49

El papel de la medicina alternativa y complemen-
taria en la pirosis funcional ha sido apenas estudiado; 
se ha demostrado que la acupuntura mejora la pirosis 
diurna y nocturna como un agregado a la terapia en 
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pacientes con pirosis que han fallado al tratamiento con 
dosis estándar de IBP versus duplicar la dosis de IBP.50 
Sin embargo, el grupo de pacientes estudiado no fue 
bien caracterizado, pero es probable que la pirosis fun-
cional sola o en superposición con ERGE representara 
la mayoría de estos pacientes.

En la Tabla 2 se resumen las alternativas terapéuticas 
para HR y PF.

En la Figura 2 se propone un algoritmo diagnóstico y 
terapéutico para pacientes con pirosis sin respuesta al tra-
tamiento con inhibidores de la bomba de protones según 
los distintos diagnósticos a partir del monitoreo de reflujo.

Tabla 2. Comparación de las opciones terapéuticas para HR y PF

IBP: inhibidores de la bomba de protones.
IRS: inhibidores de la recaptación de serotonina.
ADTc: antidepresivos tricíclicos.
IRSyN: inhibidores recaptación serotonina y noradrenalina.

Opciones HR PF

IBP üü ¡¡
Bloqueantes receptores H2 ü	ü	 üü
Baclofeno ü	ü	 ¡¡
Alginatos ü	ü	 ¡¡
Procinéticos ü	ü	 ¡¡
Tratamiento endoscópico ü	ü	 ¡¡
Cirugía ü	ü	 ¡¡
IRS ü	ü	 üü
ADTc ü	ü	 üü
IRSyN ü	ü	 üü
Intervenciones psicológicas ü	ü	 üü
Hipnoterapia ü	ü	 üü

-

-
-
-

-
-

IBP: inhibidor bomba protón; ERGE: enfermedad reflujo gastroesofágica; ME: manometría esofágica; pH: monitoreo reflujo; TEA: tiempo exposición 
ácido; AS: asociación sintomática; ERNE: enfermedad reflujo no erosiva; PF: pirosis funcional; HR: hipersensibilidad al reflujo; NM: neuromodulación; 
H2: histamina 2; Cx: cirugía.

Figura 2. Algoritmo diagnóstico y terapéutico en paciente con pirosis sin respuesta a IBP
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Conclusiones
En aquellos pacientes con pirosis sin respuesta al tra-

tamiento convencional es fundamental descartar otros 
diagnósticos probables, y dentro de ellos, trastornos de la 
interacción intestino-cerebro como la pirosis funcional y 
la hipersensibilidad al reflujo, definidos a partir de Roma 
IV. El correcto abordaje permite hacer el diagnóstico más 
aproximado hacia cuál de los mecanismos fisiopatológi-
cos es el responsable de la causa del síntoma y así realizar 
el tratamiento más apropiado.
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En la ecografía y TAC abdominal realizados se infor-
ma de engrosamiento de la pared vesicular en relación a 
hematoma mural y contenido hemorrágico intravesicu-
lar, con discreto hematoma subcutáneo en pared abdomi-
nal, sin líquido libre intraabdominal concluyendo como 
juicio clínico hemocolecisto traumático.

Ante la estabilidad clínica se decide ingreso en la sala 
de Cirugía General para tratamiento conservador, anal-
gesia intravenosa y actitud expectante. El paciente evolu-
ciona de forma favorable, con mejoría clínica, analítica y 
en prueba de imagen, siendo dado de alta a los 7 días con 
revisiones en consulta sin observarse eventos a destacar.

El término hemocolecisto fue introducido por pri-
mera vez en 1961 por Fitzpatrick. Pocos casos han sido 
descritos en la literatura desde entonces, ya que se tra-
ta de un hallazgo poco frecuente y difícil de sospechar. 
Su etiología es diversa, asociándose a diversas etiologías 
como neoplasisas biliares, colecistitis, aneurisma de la ar-
teria cística, hemobilia, coagulopatías, manipulación ia-
trogénica, isquemia y traumatismos abdominales.1, 2 Por 
esta última causa, los casos descritos son aún más escasos, 
y se deben normalmente a grandes politraumatismos, o 
traumatismos abiertos. Esta baja frecuencia se debe a la 
ubicación profunda de la vesícula en el abdomen, estando 
protegida por el hígado y la parrilla costal, aunque pue-
de haber vesículas de localización más anteroinferior con 
mayor exposición.

El tratamiento puede ir desde la simple observación a 
la colecistectomía, según la situación hemodinámica del 
paciente, las lesiones asociadas y su evolución clínica.3 
Los hemocolecistos producidos por un traumatismo o 
por alteraciones de la coagulación pueden ser tratados de 
modo conservador siempre que el paciente se encuentre 
hemodinámicamente estable, tenga una mejoría clínica y 
no presente signos de resangrado.4, 5

Concluimos que nos encontramos ante una rara enti-
dad a tener en cuenta en el diagnóstico diferencial en los 
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traumatismos abdominales que cursen con dolor abdo-
minal en hipocondrio derecho, sobre todo si se trata de 
pacientes anticoagulados.
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En la TCMD de abdomen con contraste endoveno-
so se observan imágenes quísticas parietales (Figura 2) y 
engrosamiento de la pared duodenal con estrechamiento 
de su luz (Figura 3). Además se logra visualizar a nivel 
del surco pancreaticoduodenal rarefacción de la grasa y 
dilatación del colédoco (Figuras 4 y 5).

El área del surco pancreático está comprendida entre 
la cabeza (medial), la serosa duodenal descendente (late-
ral), la tercera porción del duodeno / vena cava inferior 
(posterior), el colédoco en su segmento intrapancreático 
es parte del límite posterior, la primera porción duodenal 
y el antro gástrico (anterior) (Figura 6).1

La pancreatitis del surco es una patología poco fre-
cuente, que se presenta como causa de pancreatitis aguda 
a repetición con estenosis duodenal. El término fue acu-
ñado en 1973 por Becker y Bauchspeichel.2

Afecta predominantemente a varones entre 40 y 
50 años con historia de abuso de alcohol, aunque su etio-
logía es incierta.3 El diagnóstico representa un desafío 
para el médico radiólogo, que frente a una masa de 
morfología laminar entre la cabeza pancreática y la se-
gunda porción duodenal, que se presenta en la TCMD 
como una formación hipodensa (Figura 4) acompaña-
da de engrosamiento concéntrico de la pared duodenal 
con estenosis de su luz,4 y presencia de formaciones 
quísticas en la pared del mismo5 (Figuras 2 y 3), debe 
reconocer los múltiples diagnósticos diferenciales, 
como el carcinoma ductal pancreático y el carcinoma 
duodenal.

El tratamiento es principalmente conservador, con 
abstinencia alcohólica, analgésicos y reposo pancreático.
Se espera una mejoría parcial de los síntomas ya que 
la alteración morfológica es permanente, siendo la ci-
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Figura 2. TCMD con contraste oral y endovenoso: imagen oval, 
hipodensa, compatible con quiste de la pared duodenal (círculo).

Figura 3. TCMD con contraste EV, corte axial, se marca
el engrosamiento parietal del duodeno.

rugía6- 11 (duodenopancreatectomía) el tratamiento de 
elección si los síntomas no mejoran y ante las eventua-
les complicaciones.5
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Figura 5. TCMD corte frontal: se marca la dilatación del 
colédoco.

Figura 6. En este dibujo esquemático se señala con flechas 
rojas el surco entre el duodeno (Duo) y el páncreas (Panc) 
donde se produce la patología descripta.
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