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Enfermedad Celiaca: Diagnéstico,
Manifestaciones Clinicas y

Tratamiento
Karen Katiuska Loza Bejarano

Introduccion

La enfermedad celiaca (EC) es una enteropatia crénica
inmunomediada, desencadenada por la ingestion de gluten en
individuos genéticamente susceptibles. Histéricamente considerada
un trastorno pedidtrico raro caracterizado por malabsorcién severa,
hoy se reconoce como una afeccién sistémica que puede debutar a
cualquier edad y afectar multiples 6rganos.

A nivel global, la prevalencia estimada de la EC es del 1% en la
poblacién general, con variaciones regionales que dependen de la
frecuencia de los haplotipos de riesgo en la poblacion y los patrones
de consumo de trigo, cebada y centeno. A pesar del aumento en las
tasas de diagnoéstico en las ultimas dos décadas, atribuible a la
disponibilidad de pruebas serologicas de alta sensibilidad vy
especificidad, se estima que por cada caso diagnosticado existen entre
3 y 5 casos no detectados ("modelo del iceberg celiaco"). Esta
subdiagnosis conlleva un riesgo significativo de morbilidad a largo
plazo, incluyendo osteoporosis, anemia crénica, trastornos
reproductivos y un riesgo discretamente incrementado de neoplasias
malignas, como el linfoma de células T asociado a enteropatia
(EATL). Para el médico en formacién y el internista, dominar el
abordaje de la EC es perentorio, dado que el diagnéstico temprano y
la instauracion de una dicta estricta libre de gluten alteran
radicalmente el prondstico del paciente.



Desarrollo Tematico

a) Fisiopatologia actualizada

La patogénesis de la EC representa uno de los modelos mejor
dilucidados de enfermedades autoinmunes, involucrando una triada
indispensable: un desencadenante ambiental (el gluten),
susceptibilidad genética (antigenos leucocitarios humanos [HLA]) y
una respuesta inmunologica aberrante (innata y adaptativa).

El factor ambiental: Ll gluten es un complejo proteico presente
en el trigo (gliadinas y gluteninas), centeno (secalinas) y cebada
(hordeinas). Las gliadinas son ricas en los aminodcidos prolina y
glutamina, lo que las hace altamente resistentes a la degradacion
completa por las proteasas gastricas, pancreaticas y del ribete en
cepillo intestinal. Esto resulta en la acumulacion de péptidos grandes
en el lumen intestinal (¢j. el péptido inmunodominante de 33
aminoacidos o 33-mer).

Permeabilidad intestinal y respuesta innata: Estos péptidos
de gliadina cruzan el epitelio intestinal, en parte mediante la via
paracelular facilitada por la liberacién de zonulina, que desarma las
uniones estrechas (tight junctions). En la lamina propia, la gliadina
induce una respuesta inmune innata, promoviendo la secreciéon de
interleucina-15 (IL-15) por los enterocitos y macrofagos. La IL-15
induce la expresién de ligandos de estrés (como MICA/B) en la
superficie de los enterocitos y promueve la expansiéon de linfocitos
intraepiteliales (LIEs) citotoxicos que expresan el receptor NKG2D.
La interaccion MICA-NKG2D resulta en la apoptosis del enterocito
y el dafio epitelial temprano.

El factor genético y la respuesta adaptativa: Practicamente
todos los pacientes con EC expresan las moléculas del complejo
mayor de histocompatibilidad de clase II, HLA-DQ2 (presente en
~90% de los casos) o HLA-DQ8 (~10%). Una vez en la lamina
propia, la enzima transglutaminasa tisular (tT'G), liberada por el
dafio celular, desamina los residuos de glutamina de la gliadina,
convirtiéndolos en acido glutdmico. Esta desaminacion confiere a los
péptidos una carga negativa que encaja con altisima afinidad en los
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bolsillos de unién de las moléculas HLA-DQ2 y DQS8 presentes en la
superficie de las células presentadoras de antigenos (CPA).

Las CPA presentan el complejo antigeno-HLA a los linfocitos T
CD4+ especificos del gluten, activandolos. Estos linfocitos T
colaboradores (Thl y Thl7) liberan citocinas proinflamatorias
(interferon gamma [IFN-y], TNF-qa, IL-21), perpetuando la cascada
inflamatoria que conduce a la hiperplasia de las criptas y atrofia de
las vellosidades. Simultdneamente, las células T CD4+ estimulan a
los linfocitos B para que se diferencien en células plasmaticas
productoras de autoanticuerpos contra la tTG, asi como anticuerpos
contra la gliadina desaminada (DGP) y el endomisio (EMA). Aunque
los autoanticuerpos anti-t1'G son marcadores diagnosticos estelares,
su rol patogénico directo atin es motivo de investigacion.

b) Evaluacién clinica
La presentacién clinica de la EC es sumamente heterogénea. Las
guias recientes (Oslo, ACG, WGO) clasifican la EC segin sus

manifestaciones para estandarizar la nomenclatura.

Enfermedad Celiaca Clasica:
Predomina en pacientes pediatricos y se caracteriza por signos y
sintomas de malabsorcién franca.

. Gastrointestinales: Diarrea croénica, esteatorrea,
distension abdominal, dolor célico, pérdida de peso severa.
. Sistémicos: Retraso del crecimiento (talla baja en ninos),

edema por hipoalbuminemia, crisis celiaca (rara emergencia
caracterizada por diarrea acuosa profunda, alteraciones
electroliticas y shock).

Enfermedad Celiaca No Clasica:

Es la forma de presentacion predominante en adultos y nifios
mayores. Los sintomas gastrointestinales son leves, inespecificos o
estan ausentes, dominando las manifestaciones extraintestinales, que
a menudo son el motivo de consulta a subespecialistas ajenos a la
gastroenterologia.



* Hematolégicas: Anemia ferropénica refractaria al
tratamiento oral (la manifestacién extraintestinal mas
comun), deficiencia de folato o vitamina B2,
hipoesplenismo.

+  Oseas y Articulares: Ostcopenia y osteoporosis prematura
o desproporcionada para la edad, fracturas patologicas, dolor
Oseo, artritis no erosiva.

* Dermatolégicas: Dermatitis herpetiforme (DH).
Considerada la "enfermedad celiaca de la piel", se presenta
como vesiculas intensamente pruriginosas en superficies
extensoras (codos, rodillas, glateos). El 100% de los pacientes
con DH tienen enteropatia sensible al gluten, aunque
frecuentemente son asintomaticos a nivel digestivo.

. Ginecologicas y Reproductivas: Infertilidad idiopatica,
abortos recurrentes, menarquia tardia, menopausia precoz.

* Neurologicas/Psiquiatricas: Ataxia por gluten
(degeneracién cerebelosa progresiva), neuropatia periférica
idiopatica, migrafas, depresién, "neblina mental" (brain fog).

*  Hepaticas: Elevacion idiopatica de transaminasas (hepatitis
celiaca), que revierte con la dieta libre de gluten.

. Orales: Estomatitis aftosa recurrente, hipoplasia del esmalte
dental (muy especifica en nifios).

Enfermedad Celiaca Subclinica:

Pacientes asintomaticos en quienes el diagnostico se realiza mediante
cribado por pertenecer a grupos de alto riesgo (familiares de primer
grado, diabetes mellitus tipo 1, tiroiditis autoinmune, sindrome de
Down, Turner, Williams). Tienen serologia positiva y enteropatia
demostrada.

Enfermedad Celiaca Potencial:

Serologia positiva (anti-t1'G o EMA) pero con mucosa intestinal
normal (Marsh 0-1) en la biopsia. Pueden o no tener sintomas.
Requieren vigilancia estrecha, ya que pueden progresar a enteropatia
con el tiempo.



Signos de alarma (""Red Flags") en el paciente adulto:

El inicio de sintomas refractarios en un paciente con diagnostico
previo de EC con buena adherencia, o la pérdida de peso acelerada,
fiebre, adenopatias, sangrado gastrointestinal, dolor abdominal
intenso, u obstruccion intestinal, obligan a descartar complicaciones
como enfermedad celiaca refractaria, EATL, o yeyunoileitis
ulcerativa.

Abordaje diagnéstico

El diagnoéstico de la EC debe realizarse mientras el paciente
consume una dieta que contenga gluten (al menos 1-3
rebanadas de pan al dia durante 2-6 semanas previas a las pruebas).
Iniciar una dieta libre de gluten empirica antes de las pruebas
invalida los resultados de serologia e histologia.

Pruebas Serologicas:

*  Anticuerpos IgA anti-transglutaminasa tisular (IgA
anti-tTG): Es la prueba inicial de elecciéon (Recomendacion
fuerte, evidencia alta). Tiene una sensibilidad y especificidad
>95%. Debe solicitarse siempre en conjunto con los niveles
de IgA total sérica para descartar deficiencia selectiva de
IgA (presente en 2-3% de los celiacos, una tasa 10 a 15 veces
mayor que en la poblacién general).

*  Anticuerpos IgG anti-tTG o IgG anti-péptidos
deaminados de gliadina (IgG-DGP): Reservados
exclusivamente para pacientes con deficiencia comprobada
de IgA total.

* Anticuerpos anti-endomisio (IgA EMA): Tienen una
especificidad cercana al 100%, pero su realizacion es costosa,
laboriosa (inmunofluorescencia indirecta sobre esofago de
mono o cordéon umbilical humano) y dependiente del
operador. Se utiliza como prueba confirmatoria en casos de
titulos bajos de anti-tTG.
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Endoscopia Digestiva Alta y Biopsia:

En adultos, la serologia positiva debe confirmarse siempre con
biopsia duodenal (patréon de oro). Durante la endoscopia pueden
observarse signos endoscopicos sugestivos: festoneado de los pliegues
duodenales, pérdida o disminuciéon de los pliegues, fisuras o aspecto
en mosaico de la mucosa, y visualizaciéon de los vasos submucosos.
Sin embargo, una endoscopia macroscopicamente normal no
descarta la enfermedad.

Protocolo de biopsia: Las lesiones pueden ser parcheadas, por lo
que es imperativo tomar multiples biopsias: al menos 4 muestras
del duodeno distal (segunda porcion) y 1-2 muestras del bulbo
duodenal (a las 9 o 12 horas, ya que la atrofia puede limitarse al

bulbo).

ALGORITMO DIAGNOSTICO DE LA ENFERMEDAD CELIACA (EC) EN EL ADULTO

EVALUACION CLINICA INICIAL
+ SOSPECHA DE EC: Sintomas gastrointestinales (diarrea cronica,
dolor abdominal,etc.), signos de malabsorcion (pérdida de peso,
‘anemia ferropénica), factores de riesgo (familiares de 1er grado, DM1) e —————
DEFICIT SELECTIVO DE IgA
\ (IgA Total Baja)

m m PRIMERA LINEA DE PRUEBAS SEROLOGICAS | Solicitar pruebas basadas en IgG:
== (Paciente en dieta con gluten) 1gG anti-péptidos deaminados de gliadina
1 « Solicitar IgA anti-transglutaminasa tisular (1gG anti-DGP) 0 IgG anti-TG

(IgA anti-tTG) + IgA Total

IgA Total Normal

J

POSITIVO NEGATIVO
IgA anti-tTG NEGATIVO «————————{ Evaluar IgA anti-tTG (EDA y Biopsia) Labo probabilidad
(Labo probabilidad de EC) de EC

IgA anti-tTG POSITIVO IgA anti-tTG POSITIVO
(Titulos bajos 0 <10x LSN) l (Titulos altos 0 >10x LSN)

BIOPSIA NEGATIVA O INESPECIFICA
(Marsh 0-1) con Serologia Positiva
¥

P, ——
Solicitar 'gf‘Ei"‘;"’e"d°'“'5'° — & ENDOSCOPIA DIGESTIVA ALTA (EDA) Y mupsm
‘ « Tomar miiltiples biopsias duodenales:

* Al menos 4 biopsias de la 2* porcién duodenal — —.
EMA POSITIVO EMA NEGATIVO \ *Al Al menos 1- 2 biopsias del bulbo duodenal EVALUACION DE CAS[)S
(EDA)

(Consider NCGS/ DISCORDANTES

otrer causes) Evaluacién histopatolégica
(Clasificacion de Marsh) Solicit GENUTIPO HLA [DQZ/DQS) )

Confirmar diagnéstico de EC en Adulto: BIOPSIA SUGESTIVA DE EC HLA- nqz/DQx NEGATIVO: HLA-DQ2/DQ8 POSITIVO:
* Iniciar Dieta Libre de Gluten (DLG) << (Marsh 3a-3c: Atrofia vellositaria, Excluye EC con alto valor  Considerar EC Potencial,
* Seguimiento multidisciplinario hiperplasia de criptas, LIE aumentados) predictivo negativo reevaluar clinica

Histologia (Clasificacion de Marsh-Oberhuber):

El patélogo evaluard tres parametros cardinales: el nimero de
linfocitos intraepiteliales (LIE), la hiperplasia de las criptas y el grado
de atrofia vellositaria.
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Tabla 1: Clasificacion Histologica de Marsh-Oberhuber
para Enfermedad Celiaca

Estadio
(Marsh)

Tipo 0

Tipo 1

Tipo 2

Tipo 3a

Tipo 3b

Tipo 3c

Arquite
ctura
Vellosit

aria

Normal

Normal

Normal

Atrofia
leve

Atrofia
subtotal

Atrofia
total

Cri
ptas

Nor

mal

Nor

mal

Hip
erpl
asic
as

Hip
erpl
asic
as

Hip
erpl
asic
as

Hip
erpl
asic
as

12

Linfocitos
Intraepiteliale

s (LIE)

Normales
(<25 por 100
enterocitos)

Aumentados
(>25 por 100
enterocitos)

Aumentados
(>25)

Aumentados

(>25)

Aumentados
(>25)

Aumentados

(>25)

Interpretacién
Clinica

Mucosa
normal (Pre-
celiaca).

Lesion
infiltrativa.
Inespecifica
(ver dx
diferencial).

Lesion
hiperplasica.
Sugestiva de
EC temprana.

Lesion
destructiva
parcial.
Diagnostico
de EC.

Lesion
destructiva
subtotal.
Diagnostico

de EC.

Lesion
destructiva
total ("mucosa
plana").
Diagnéstico

de EC.



(Nota sobre Pediatria: Las guias ESPGHAN 2020 permiten
diagnosticar EC en nifios SIN biopsia si: IgA anti-tTG >10 veces el
limite superior normal en dos tomas diferentes, con IgA EMA
positivo en la segunda muestra. Las guias ACG no respaldan
universalmente el abordaje sin biopsia en adultos).

Tipificacion Genética (HLA-DQ2/DQ8):

Su principal utilidad es su alto valor predictivo negativo. La
ausencia de HLA-DQ2 y DQ8 excluye la EC con un 99% de
certeza. No sirve para confirmar diagnéstico clinico (ya que el
30-40% de la poblacion caucésica sana es portadora).

Indicaciones de tipificacion HLA:

*  Resultados serologicos e histologicos discordantes.

*  Pacientes que ya iniciaron una dieta sin gluten sin
confirmacién diagnodstica previa.

. Cribado de familiares de primer grado asintomaticos para
descartar riesgo futuro.

*  Pacientes con sospecha de EC refractaria donde el

diagnostico original es dudoso.

Diagnéstico Diferencial

El espectro de enfermedades que causan enteropatia, diarrea cronica
o malabsorciéon es amplio. La atrofia vellositaria o la elevacion de
LIEs (Marsh 1) no son patognomoénicas de la EC. Es crucial
distinguir la EC de entidades relacionadas con la ingesta de trigo que
difieren drasticamente en su fisiopatologia y riesgo a largo plazo.

Tabla 2: Comparativa: Trastornos Relacionados con la
Ingesta de Trigo

Sensibilidad al

Caracteri Enfermedad Trigo No Alergia al Trigo
stica Celiaca (EC) Celiaca (AT)
(NCGS)
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Mecanis
mo

Tiempo
de

reacciéon

Autoantic
uerpos

Inmunolo

gla

Biopsia
Duodenal

Complica
ciones a
largo
plazo

Tratamie
nto

Nota: ATIs

Autoinmune
(Gélulas T,
HLA

mediado)

Semanas a
anos (lento)

Anti-t TG,
EMA, DGP

positivos

No aplica

Atrofia de
vellosidades
(Marsh 3)

Osteoporosis
, Linfoma,
Autoinmuni

dad

Dieta sin
gluten
estricta y de
por vida

Desconocido
(Innato?
FODMAPs?
ATITs?)

Horas a dias

Negativos

No aplica

Normal o leve
aumento de
LIE (Marsh
0-1)

Ninguna
conocida,
curso benigno

Reducciéon de
gluten/trigo
segin
tolerancia

Alérgico
(Mediador IgE)

Minutos a horas
(inmediato)

Negativos

IgE especifica al
trigo o Prick test

(+)

Normal (puede
haber eosindfilos)

Anafilaxia, Asma
del panadero

Evitacién estricta
de trigo (permite
centeno/cebada)

Inhibidores de amilasa-tripsina. FODMAPs =
Oligosacaridos, disacaridos, monosacaridos y polioles fermentables.

Otras causas de atrofia vellositaria seronegativa ("Sprue
no celiaco") incluyen:

*  Infecciones: Giardia lamblia, VIH (enteropatia por VIH),
Esprue tropical.
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*  Inmunodeficiencias: Inmunodeficiencia comun variable
(IDCV).

*  Farmacos: Olmesartan (enteropatia inducida por olmesartan
- clinicamente indistinguible de la EC pero con serologia
negativa), micofenolato mofetilo.

. Sobrecrecimiento bacteriano del intestino delgado (SIBO).
*  Enfermedad de Crohn con afeccién duodenal.
*  Enteropatia autoinmune (presencia de anticuerpos anti-
enterocito).
Tratamiento

Tratamiento No Farmacolégico (Pilar Terapéutico):

El nico tratamiento efectivo y aprobado en la actualidad es la Dieta
Libre de Gluten (DLG) estricta y de por vida (Recomendacion
fuerte, evidencia alta).

* Alimentos a evitar: Todo producto que contenga trigo
(incluyendo espelta, kamut, triticale), cebada y centeno.

. Contaminacion cruzada: Es el principal motivo de
fracaso terapéutico. La dieta debe contener menos de 10 a 50
miligramos de gluten al dia. Se considera que los alimentos
etiquetados como "libres de gluten" (Gluten-Free) segin
normativas internacionales (ej. FDA, Codex Alimentarius)
deben contener <20 ppm (partes por millon) de gluten.

. La controversia de la avena: La avena pura no contiene
gluten, sino avenina, que es tolerada por el >95% de los
celiacos. Sin embargo, la avena comercial esta
frecuentemente contaminada en molinos que procesan trigo.
Las guias (ACG, AGA) sugieren introducir avena certificada
libre de gluten con precaucién tras la estabilizacion inicial del
paciente.

* Papel del nutricionista: Todo paciente recién
diagnosticado debe ser referido a un dietista-nutricionista
experto en EC para educacion, revision de despensas, lectura
de etiquetas (medicamentos, cosméticos y alimentos) y
asegurar una dieta nutricionalmente equilibrada, ya que la
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DLG pre-empacada tiende a ser hipercalorica y baja en fibra.

GUIA VISUAL DE ALIMENTOS Y FUENTES DE GLUTEN PARA LA ENFERMEDAD CELiACA (39}
INFOGRAFIA EDUCATIVA PARA PACIENTES Y PROFESIONALES U
3. FUENTES OCULTAS Y RIESGO DE GL!
(Requiere Lectura Cuidadosa de Etiquet:

PAN Y PRODUCTOS PASTA Y FIDEOS SALSA DE SOJA AADEREZOS Y VINAGRETAS
DE PANADERIA PROCI S

2L §‘ € 7

e e B Praghett,pastay \CUBITOS DE CALDO EMBUTIDOS Y
PAS S SALCHICHAS PROCESADAS
BOLLERIA Y GALLETAS CEREALES DE TRIGO

LEGUMBRES Y
UBERCULDS

APRUBAUD
vseouro = EB MEDCAMENTOS i PATATAS FRITAS
\‘\i//

oy granola v SUPLEMENTOS
CUSCUS Y SEMOLA

AROMATIZADAS

DULCES Y POSTRES
3 PROCESADOS
D) - dul

plant

Riesgo de contaminacidn cruzada o ingredientes escondidos

Tratamiento Farmacolégico (Soporte y Complicaciones):
No existen terapias farmacologicas aprobadas para sustituir la dieta.
Terapias en ensayo clinico (inhibidores de zonulina como larazotide,
o enzimas degradadoras de gluten como latiglutenasa) atn son
experimentales.

El tratamiento farmacologico se centra en corregir los déficits
nutricionales documentados al momento del diagnostico, profilaxis
de infecciones por hipoesplenismo y el manejo de la enfermedad
refractaria.

Tabla 3: Manejo Farmacologico y Suplementacion en
Enfermedad Celiaca

Intervencio
Indicacién n . .
. ;. Dosis y Observaciones
Clinica Farmacologi
ca
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Sulfato 100-200 mg/dia de hierro elemental.

Déficit de ferroso o " ) » iy
. . Si hay intolerancia o no hay absorciéon
Hierro (Muy hierro 0.c 4
g por atrofia severa inicial: Hierro
frecuente) polimaltosa .
- ntravenoso.
Osteopenia Calcio . PR
/ elemental + Calcio: 1000-1200 mg/dia. Vit D3:
Osteonorosi Vitamina 1000-2000 Ul/dia (ajustar segiin
. D3 niveles de 25-OH-Vitamina D objetivo
s / Déficit .
Vit D (Colecalcifer >30 ng/mL).
ol)
Déficit de Cianocobal 1000 mcg IM semanal por 4 semanas,
Vitamina " luego mensual; o 1000-2000 mcg oral/
B12 amna dia.
}Drcver_laon Vacuna Esquema secuencial VCN15 o VCN20
nfecciosa . - L .
(Hipoespleni antineumoc (evaluar funcién esplénica con frotis
sm(I))) 4cica sanguineo: cuerpos de Howell-Jolly).
Corticoides Budesonida (capsulas de liberacion
Enfermedad GStmicos o entérica - Open-capsule): 9 mg/dia.
Celiaca locales Alternativa: Prednisona 0.5-1 mg/kg/
Refractaria (Bclsanteh dia con desmonte progresivo.
Tipo I entérica) Azatioprina (2-2.5 mg/kg) como
ahorrador.

Enfermedad Celiaca Refractaria (ECR):

Se define como la persistencia de sintomas (o signos de malabsorciéon)
y de atrofia vellositaria a pesar de una DLG estricta documentada
por al menos 12 meses, excluyendo otras causas (como
contaminacién cruzada inadvertida, SIBO o colitis microscopica
concurrente).

* ECR Tipo I: Poblaciéon de LIEs con inmunofenotipo
normal (expresan CD8). Responde a corticoides (Budesonida
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de liberaciéon ileal o sistémicos) e inmunosupresores
(Azatioprina). Pronéstico favorable.

. ECR Tipo II: Poblacién clonal de LIEs aberrantes (pierden
la expresion de superficie de marcadores T como CDS8 y
CD3, y conservan CD3 intracelular). Es una condicién pre-
maligna severa. Alto riesgo de transformacién a Linfoma de
Células T Asociado a Enteropatia (EATL). Su tratamiento es
altamente especializado (Cladribina, trasplante autélogo de
células madre), con mal prondstico a 5 anos.

Criterios de referencia al especialista

El médico de atencién primaria y el internista general desempenan el
papel principal en la sospecha y tamizaje serologico. Se requiere
referencia oportuna al Gastroenterélogo en los siguientes
escenarios:

1. Serologia positiva (anti-t1TG o EMA) para programaciéon de
endoscopia y biopsia confirmatoria.

2. Alta sospecha clinica (sintomas de alarma, historia familiar
fuerte) pero con serologia negativa o discordante (requiere
evaluacion endoscopica profunda, test genético y patdlogo
experto).

3. Pacientes que ya iniciaron DLG antes del diagnéstico. El
gastroenter6logo deberda protocolizar una "prueba de
provocacion con gluten" (Gluten Challenge: 3-10 g de
gluten/dia por 2-8 semanas) previo a las pruebas.

4. Falta de respuesta clinica o seroldgica tras 6-12 meses de
DLG estricta.

5. Desarrollo de nuevos signos de alarma (pérdida de peso,
fiebre, sangrado, dolor abdominal refractario) que hagan
sospechar ECR o linfoma.

Seguimiento y prondéstico

La EC es una condicién crénica que exige vigilancia estructurada. El
seguimiento busca evaluar la adherencia dietética, monitorizar la
cicatrizacién mucosa, prevenir complicaciones y asegurar el bienestar
psicosocial.
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Evaluacion clinica y dietética: A los 3-6 meses tras el
diagnostico, y posteriormente cada 12 meses.
Monitorizacion serolégica: Los niveles de IgA anti-tTG
se utilizan para monitorizar la adherencia. Deben descender
significativamente a los 6 meses y negativizarse entre los 12 y
24 meses de iniciada la dieta. Un ascenso o persistencia de
titulos altos sugiere fuertemente consumo voluntario o
inadvertido de gluten.

Densitometria 6sea (DEXA): Se recomienda realizar en
adultos al momento del diagnéstico. Si es anormal, repetir
tras 1 afio de DLG; si es normal y hay buena adherencia, las
guias difieren, pero en general se sugiere evaluacién acorde a
las guias generales de osteoporosis.

Curacion histologica: La recuperacion de la arquitectura
vellositaria es mas lenta que la mejoria clinica y puede tardar
de 2 a 5 afios en adultos. Las guias ACG (2023) recomiendan
considerar una biopsia duodenal de seguimiento a los 2
anos de iniciada la dieta para documentar la cicatrizacién
mucosa, especialmente en pacientes mayores de 40 afos o
con presentacion clasica severa, ya que la atrofia persistente
asintomatica aumenta el riesgo de complicaciones
osteometabolicas y linfomatosas.

Pronéstico: Con un apego estricto a la DLG, la esperanza
de vida es similar a la de la poblacion general. El riesgo de
linfoma y comorbilidades disminuye drasticamente una vez
que se logra la curacion histologica de la mucosa.

Puntos Clave

La EC es un trastorno autoinmune sistémico; la mayoria de
los pacientes adultos se presentan con sintomas no clasicos
(anemia ferropénica refractaria, osteoporosis, fatiga) en lugar
del clasico sindrome diarreico/malabsortivo pediatrico.

El abordaje diagnéstico inicial consiste en la medicién sérica
de IgA anti-tTG junto con IgA total. Una deficiencia de
IgA obligard a utilizar serologias basadas en IgG (IgG-DGP o
IgG-tTG).
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En adultos, el estandar de oro diagnéstico requiere la
confirmacion histolégica de atrofia vellositaria mediante
multiples biopsias duodenales (bulbo y segunda
porcién), tomadas mientras el paciente consume
gluten.

El panel genético HLA-DQ2/DQ8 tiene un alto valor
predictivo negativo (casi 100%), atil fundamentalmente para
excluir la enfermedad en casos dudosos o de discordancia
sero-histologica.

El diagnéstico diferencial incluye la Sensibilidad al trigo
no celiaca, que se presenta con sintomas similares pero con
anticuerpos especificos de EC negativos y sin dafio de la
arquitectura de la mucosa duodenal (ausencia de atrofia).

El fracaso terapéutico a una DLG esta dado, en >90% de los
casos, por ingesta inadvertida de gluten (contaminacion
cruzada). La enfermedad celiaca refractaria es rara pero
grave, requiriendo fenotipificacién de linfocitos para
descartar linfoma.

La monitorizacién exige seguimiento clinico, nutricional y
serologico anual para confirmar la negativizaciéon de los
anticuerpos, ademas del despistaje de enfermedades
autoinmunes asociadas (tiroiditis, DM 1) y salud 6sea (DEXA).
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Esofagitis Eosinofilica: Abordaje
Diagnostico y Terapéutico
Mana Lissette Soledispa Lambrano

Introduccion

La esofagitis eosinofilica (EEo) representa una de las condiciones mas
paradigmaticas de la evolucién de las enfermedades gastrointestinales
en las ultimas tres décadas. Definida como una enfermedad crénica,
inmunomediada y mediada por antigenos, se caracteriza
clinicamente por sintomas de disfuncién esofagica e histologicamente
por una inflamacién predominante de eosinéfilos en el epitelio
escamoso del es6fago.

Histéricamente considerada una rareza médica desde sus primeras
descripciones en las décadas de 1970 y 1990, la EEo ha
experimentado un aumento exponencial en su incidencia vy
prevalencia a nivel global. En la actualidad, constituye la principal
causa de disfagia y de impactacién alimentaria en nifios y adultos
jovenes, con una prevalencia estimada que oscila entre 40 y 90 casos
por cada 100.000 habitantes en paises occidentales. Este incremento
no obedece tnicamente a una mayor tasa de deteccion y realizacién
de endoscopias, sino a un aumento real de la incidencia, fuertemente
vinculado a la creciente prevalencia de enfermedades atépicas en lo
que se denomina la "marcha atopica".

La relevancia clinica de la EEo radica en su potencial de progresion
hacia complicaciones fibroestendticas severas. Si no se diagnostica y
trata de forma temprana, la inflamacién crénica sostenida conduce a
la remodelacion del tejido esofagico, estenosis, pérdida de la
complianza esofagica y un deterioro significativo en la calidad de
vida del paciente. El abordaje de esta entidad exige una perspectiva
multidisciplinaria, integrando conocimientos de gastroenterologia,
alergologia y nutricién, lo que la convierte en un tema de dominio
obligatorio para el médico en formacioén y de atencién primaria.
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Fisiopatologia Actualizada

La fisiopatologia de la EEo es un proceso complejo y multifactorial
que involucra una interacciéon deletérea entre predisposicién
genética, factores ambientales, disfuncion de la barrera epitelial y una
respuesta inmunitaria aberrante.

Susceptibilidad Genética y Factores Ambientales

Estudios genémicos y transcriptémicos han identificado multiples loci
de susceptibilidad. Los genes mas consistentemente asociados
incluyen CAPNI4 (calpaina 14), que se expresa especificamente en el
esofago bajo la influencia de la interleucina 13 (IL-13) y esta
implicado en la regulaciéon de la barrera epitelial, y el gen 7SLP
(infopoyetina estromal timica), una citoquina clave en la iniciacién
de respuestas alérgicas. Factores ambientales como el uso temprano
de antibibticos, la supresion de la secrecién acida gastrica en la
infancia, el parto por cesarea y alteraciones en el microbioma
esofagico ("disbiosis local") acthan como detonantes sobre este
terreno genéticamente predispuesto.

Respuesta Inmunitaria Mediada por Th2

La patogenia estd impulsada predominantemente por una respuesta
inmune tipo 2 (Th2) desencadenada, en la inmensa mayoria de los
casos, por antigenos alimentarios y, en menor medida, por
aeroalérgenos.

1. Fase de Sensibilizacién y Alarma: La disfuncion
intrinseca de la barrera epitelial esofagica (alteraciones en
proteinas como filagrina y desmogleina-1) permite la
penetracion de antigenos. Esto estimula a las células
epiteliales a liberar "alarminas" como TSLP, IL-33 e IL-25.

2. Cascada Inflamatoria: Las alarminas activan a las células
dendriticas y a las células linfoides innatas tipo 2 (ILC2),
promoviendo la diferenciacién de linfocitos T virgenes hacia
el fenotipo Th2.

3. Reclutamiento Celular: Los linfocitos Th2 secretan una
plétora de citoquinas, principalmente 11.-4, I1.-5 e IL-13.
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o La IL-5 es fundamental para la maduracién,
liberacion desde la médula 6sea y supervivencia de
los eosindfilos.

o0 La IL-13 estimula a las células epiteliales esofagicas
para que produzcan eotaxina-3 (CCL26), la
quimiocina mas potente para el reclutamiento directo
de cosinoéfilos hacia la mucosa esofagica.

4. Daiio Tisular: Una vez en el epitelio, los eosindfilos se
degranulan, liberando proteinas citotéxicas (proteina basica
mayor, peroxidasa eosinofilica) y factor transformador de
crecimiento beta (TGF-f3).

Remodelacion Tisular y Fibrogénesis

La exposicion cronica y no tratada a este entorno proinflamatorio
activa a los fibroblastos subepiteliales. El TGF- promueve el
deposito de colageno, hiperplasia de la capa basal, angiogénesis y
contraccion del musculo liso. Este proceso fibrotico transforma un
esofago elastico y compliante en un tubo rigido, estrecho y propenso
a las estenosis, marcando la transiciéon del fenotipo inflamatorio
inicial al fenotipo fibroestendtico caracteristico de la enfermedad
avanzada.

Evaluaciéon Clinica

La manifestacién clinica de la esofagitis eosinofilica es sumamente
heterogénea y exhibe un patrén fuertemente dependiente de la edad.
Es imperativo mantener un alto indice de sospecha, ya que el retraso
diagnostico medio reportado en la literatura varia entre 2 y 6 afos.

Presentacion Pediatrica
En lactantes y preescolares, los sintomas suelen ser inespecificos e
imitan al reflujo gastroesofagico (ERGE).
. Lactantes/Preescolares: Rechazo a la alimentacion,
irritabilidad, vémitos recurrentes, arqueo y fallo de medro
(retraso en el crecimiento).
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Escolares: Dolor abdominal, néauseas, vémitos,
regurgitaciéon y pirosis que no responde adecuadamente a los

inhibidores de bomba de protones (IBP).

Presentacion en Adultos y Adolescentes
A medida que el paciente crece y el eso6fago sufre remodelacion, el
cuadro clinico se torna mas mecanico.

Disfagia a solidos: Es el sintoma cardinal. Suele ser
Intermitente y progresiva.

Impactacion alimentaria: Representa una urgencia
gastroenterologica. Hasta el 50% de las endoscopias de
urgencia por cuerpo extrafio esofagico en adultos jovenes
revelan EEo subyacente.

Dolor toracico no cardiaco: Puede acompanarse de
pirosis, confundiendo frecuentemente el diagnéstico con

ERGE.

Comportamientos Adaptativos

Una anamnesis minuciosa es critica, ya que los pacientes,
especialmente adolescentes y adultos, desarrollan estrategias de
adaptacion subconscientes para mitigar la disfagia, enmascarando la
severidad real de la enfermedad. El clinico debe interrogar
dirigidamente sobre:

Masticacién excesiva o prolongada de los alimentos.
Evitacién de ciertos alimentos con textura densa (carnes
rojas, pan, arroz).

Necesidad de beber grandes cantidades de liquido (agua)
para facilitar el paso del bolo alimenticio ("lavado del bolo").
Prolongacion inusual del tiempo dedicado a comer en
comparacién con familiares o pares.

Modificacién en la preparacion de los alimentos (preferencia
por purés, salsas abundantes o cortar la comida en trozos
minasculos).
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Signos de Alarma

La presencia de pérdida de peso involuntaria, disfagia a liquidos,
odinofagia severa, hematemesis o melena, o adenopatias palpables,
obliga a descartar rapidamente entidades malignas o infecciosas, ya
que no son caracteristicas tipicas de una EEo no complicada.

Enfermedades Atopicas Comorbidas

El interrogatorio debe incluir sistematicamente los antecedentes
personales y familiares de atopia. Mas del 70% de los pacientes con
EEo presentan comorbilidades alérgicas concurrentes, tales como
asma bronquial, rinitis alérgica, dermatitis atoépica o alergias
alimentarias mediadas por IgE (anafilaxia, urticaria).

Abordaje Diagnéstico

El diagnostico de la EEo requiere la integracién inexcusable de
criterios clinicos e histologicos. Las guias conjuntas de la American
College of Gastroenterology (ACG) y la American
Gastroenterological Association (AGA) de 2020 establecieron un
cambio de paradigma fundamental: ya no se requiere un ensayo
terapéutico previo con IBP para confirmar el diagnéstico.

Criterios Diagnésticos Actualizados
Para diagnosticar EEo deben cumplirse los siguientes criterios:

—

Presencia de sintomas relacionados con disfuncion esofagica.

2. Inflamacién eosinofilica predominantemente limitada al
esofago, documentada por endoscopia con biopsias que
demuestren 215 eosinoéfilos por campo de gran
aumento (eos/CGA) [aproximadamente 60 ecosindfilos/
mm?].

3.  Exclusion de otras causas locales o sistémicas de eosinofilia

esofagica.

Pruebas de Laboratorio e Imagen

Los examenes de laboratorio tienen un rol limitado en el diagnostico
primario. La eosinofilia en sangre periférica se encuentra en menos
del 40% de los pacientes y no correlaciona con la gravedad tisular. La
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determinaciéon de IgE total o especifica tampoco es diagnoéstica,
aunque es utl para el perfilamiento fenotipico del paciente atdpico
por parte de alergologia.

Los estudios de imagen, como el esofagograma con bario, no son de
primera linea, pero resultan invaluables para evaluar la extensién de
estenosis complejas o esofagos de pequefio calibre antes de
intervenciones endoscopicas de dilatacion.

Evaluacion Endoscépica y Sistema EREFS

La esofagogastroduodenoscopia (EGD) con toma de biopsias es el
Gold Standard. El aspecto macroscopico del esoéfago puede orientar
fuertemente el diagnostico, aunque un eséfago de apariencia normal
(10-20% de los casos) no excluye la EEo. Para estandarizar los
hallazgos, se emplea la escala EREFS.

Hallazgos endoscépicos de Esofagitis Eosinofilica
evidenciando multiples anillos traquealizados y surcos
longitudinales
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Tabla 1. Sistema de Clasificacion Endoscépica EREFS en

Esofagitis Eosinofilica

Abreviatura

(Inglés)

E (Exudates)

R (Rings)

E (Edema)

F (Furrows)

Hallazgo
Endoscépico

Exudados

Anillos

Edema

Surcos
longitudinales
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Descripcion
Clinica y
Severidad

Placas o
manchas
blanquecinas
elevadas
(agregados
cosinofilicos
microabscesifi
cados).

Anillos
circulares
concéntricos
("traquealizaci
on", "eséfago
felino"). Signo
de

remodelacion.

Pérdida de la
trama
vascular
submucosa
normal.
Mucosa
palida.

Lineas
hendidas
verticales
paralelas a lo
largo de la
mucosa
esofagica.

Puntuaciéon

0 = Ausente, 1
= Leve (£10%
de la
superficie), 2 =
Severo
(>10%).

0 = Ausente, 1
= Leves
(sutiles), 2 =
Moderados, 3
= Severos
(impide paso
del

endoscopio).

0 = Ausente
(vascularizacio
n visible), 1 =
Presente
(pérdida del
patréon
vascular).

0 = Ausente, 1
= Presentes, 2
= Severos (con
profundidad

notoria).



Estrechamient
0 = Ausente, 1

0 luminal = Presente
S (Strictures) Estenosis focal o (Diametro i
generalizado B
; estimativo).
persistente.

Protocolo de Biopsia

La distribucion de los eosindfilos en el eséfago es irregular y en
parches. Por lo tanto, el protocolo estaindar de oro exige la obtenciéon
de multiples biopsias (al menos 2 a 4 de es6fago distaly 2 a
4 de esdfago medio/proximal), incluso en areas de apariencia
normal. Las biopsias gastricas y duodenales son obligatorias en la
endoscopia indice, especialmente en niflos, para descartar
gastroenteritis eosinofilica de compromiso extenso.

Corte histologico mostrando densa infiltracion por
eosinéfilos en epitelio escamoso
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Diagnéstico Diferencial
El hallazgo de eosinofilia esofagica no es patognomonico
de la EEo. El diferencial principal incluye:

1.

Enfermedad por Reflujo Gastroesofagico (ERGE):
Causa mas coman de ecosinofilia esofagica secundaria.
Tipicamente presenta inflamacion leve (<15 eos/CGA)
predominantemente en esofago distal. Clinicamente, ERGE y
EEo pueden coexistir.

Esofagitis Eosinofilica Respondedora a IBP (PPI-
REE): Histéricamente una entidad separada; hoy en dia se
considera un fenotipo de EEo donde la inflamacién Th? y la
integridad de la barrera responden de manera favorable a la
supresion acida y efectos antiinflamatorios independientes del
IBP.

Gastroenteritis Eosinofilica (GEE): Afecta otros
segmentos (estdbmago, intestino) ademas del esofago.
Acalasia y trastornos motores: Pueden presentar estasis
y eosinofilia secundaria por retencién de alimentos.
Enfermedad de Crohn con afectacion esofagica.
Infecciones: Esofagitis fingica (Candida) o viral (VHS,
CMYV), especialmente en inmunodeprimidos. Las placas de
candida pueden confundirse endoscopicamente con los
exudados blanquecinos de la EEo.

Esofagitis inducida por pildoras y Sindrome Hipereosinofilico
sistémico.

Tratamiento

El objetivo terapéutico fundamental en la EEo es alcanzar la
remision clinico-histologica (desaparicién de sintomas y reducciéon de
eosinéfilos a <15 eos/CGA, idealmente <6 cos/CGA). Esto previene
la remodelaciéon esofagica y las complicaciones estenoticas. El
tratamiento se basa en tres pilares: las "3 D" (Drogas, Dieta,
Dilatacion).
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Tratamiento Dietético (No Farmacologico)

Las terapias dietéticas buscan eliminar el antigeno desencadenante.
Estan fuertemente recomendadas, especialmente si los pacientes (o
sus padres) estan motivados para modificaciones rigurosas en su estilo
de vida. Nota: Las pruebas de alergia (parche, IgE especifica) no se
recomiendan para guiar la dieta en EEo, debido a su baja correlacién
con las respuestas alimentarias no mediadas por IgE caracteristicas
de esta enfermedad.

. Dieta Elemental: Formulas de aminoacidos libres,
exclusion total de proteinas intactas. Tasa de remision
altisima (>90%), pero su palatabilidad, costo y el impacto en
la calidad de vida limitan drasticamente su uso, reservandose
para casos pediatricos refractarios severos.

* Dieta de Eliminacion Empirica: Ha evolucionado del
enfoque "Top-Down" (eliminar 6 grupos y reintroducir) al
enfoque "Step-Up" (escalonado), que es la
recomendacion actual de las guias ACG/AGA y ESPGHAN.

o Terapia de un alimento (1-FED): Eliminaciéon exclusiva
de leche de vaca (o lacteos animales). Efectiva en
~40% de los pacientes (hasta 50% en nifos).

o Terapia de dos alimentos (2-FED): Eliminacion de leche
y trigo/gluten. Tasa de remision del ~45-50%.

o Terapia de cuatro alimentos (4-FED): Leche, trigo, huevos
y soja. Tasa de remision del 60%.

o Terapia de seis alimentos (6-FED): Afade frutos secos/
mani y pescados/mariscos al 4-FED. Tasa de
remision del 70%, pero requiere un alto compromiso
y multiples endoscopias de seguimiento.

El abordaje Step-Up (iniciar con leche, avanzar si no hay respuesta)
minimiza restricciones dietéticas innecesarias y reduce el nimero de
endoscopias necesarias durante la fase de reintroduccion.

Tratamiento Farmacolégico
Inhibidores de la Bomba de Protones (IBP)
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Los IBP representan una terapia médica de primera linea segura y
accesible. Mecanismo de acciéon dual: supresion del acido (reduce
dano de barrera) y efecto antiinflamatorio directo (bloqueo de la
transcripcion de eotaxina-3 a través del factor STATG).

*  Eficacia: Remision histolégica en aproximadamente el 50%
de los pacientes.
. Evidencia: Recomendacion fuerte, evidencia moderada.

Corticosteroides Topicos Deglutidos (STC)

Pilar fundamental en pacientes que no responden a IBP, no desean
restricciones dietéticas, o presentan enfermedad inflamatoria severa.
Evitan la toxicidad sistémica de los esteroides orales debido a su alto
metabolismo de primer paso hepatico.

. Preparaciones clasicas (magistrales/off-label):

o  Fluticasona: Se utiliza el inhalador de dosis medida
(MD]I). Se instruye al paciente a rociar en la boca (sin
espaciador) y tragar (no inhalar) durante la
contencién de la respiracion.

o  Budesonida viscosa (slurry): Las ampollas para
nebulizacién se mezclan con un vehiculo denso
(sucralosa, jarabe de arce o puré de manzana) para
aumentar el tiempo de contacto con la mucosa
esofagica.

*  Preparaciones aprobadas recientes: Ixisten ahora
formulaciones de budesonida orodispersible (comprimidos
efervescentes) especificamente disefiadas y aprobadas (en
Europa y otras regiones) para la EEo, que aseguran un
contacto prolongado y homogéneo.

*  Precauciones: Ll efecto adverso mis coman es la
candidiasis esofagica asintomatica (10-15%). Los pacientes no
deben comer ni beber nada durante los 30 a 60 minutos
posteriores a la administracion.
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Terapias Biologicas
Representan el avance mas significativo para la EEo
refractaria.

*  Dupilumab: Anticuerpo monoclonal humano que bloquea
la subunidad alfa del receptor de IL-4 (IL-4Ra), inhibiendo
de forma dual la senalizacion de IL-4 e IL-13 (los motores
principales de la respuesta Th2). Aprobado por la FDA
(2022) para adultos y nifios =12 anos (y recientemente para
=1 afio con peso especifico) que pesen al menos 40 kg, con
EEo refractaria o severa.

*  Evidencia: Demostr6 mejoras significativas tanto clinicas
(cuestionario DSQ)) como histologicas y endoscopicas.

Tabla 2. Comparativa de Opciones Terapéuticas de
Primera Linea en Esofagitis Eosinofilica

Desventajas / Tasa de
Modalidad Ventajas csventaja Remision
Limitaciones R
Histologica
Bajo costo,
facil Menor tasa
IBP (Dosis administracio de éxito = o
doble) n, trata global a largo 40-50%
ERGE plazo.
concomitante.
Requiere alta
Trata la causa iciﬁglililola’
Dietas subyacente . .
Empiricas (Ej: (ansi/gcno) pSl,CO.SOCIal’ 40% (2-FED)
9-FED, 4- evita uso cjie multlples. a 60% (4-
FED) ’ medicacion endoscopias FED)
crénica. dC. .,
reintroduccid
n.
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Corticoides
Tépicos
Deglutidos

Dupilumab
(Biologico)

Alta eficacia

Requiere
preparacion

inflamatoria, .
i magistral en
. muchos 60 - 70%
directamente , .
paises, riesgo
en la mucosa O
. de candidiasis
diana.
local.
Trata
fisiopatologia
Th2psislémgilca Alto costo,
administracio >60% en
y local, muy .
n parenteral refractarios
eficaz en ;
(subcutanea).
casos
refractarios.

Tabla 3. Dosificacion de Farmacos en el Tratamiento de la
Esofagitis Eosinofilica

Farmaco

Omepra
zol (u otro
IBP

equivalent

e)

Propionat
ode
Fluticason
a (MDI)*

Dosis .

Peditri Dosis
Adultos

ca

1-2 mg/

kg/dia A

440 a 880 a

880 pg/ 1760 pg/

dia dia

34

Frecuencia y Notas

Dos veces al dia. Reevaluar
a las 8-12 semanas.

Dividido en 2 dosis (c/12h).

Deglutir, no inhalar.



1 mg/

dia
(<10
Budesoni | afios o atme | Divididoen a2 dosis
2 . 2 s Mezclar con sucralosa (10
(Suspensid dia R
n Viscosa) 2 mg/ 8
dia
(>10
anos)
. . Subcutaneo. Dosis semanal
kl)) upiluma (5202011{3 300 mg (preferida en EEo) o
bisemanal.

*MDI:
Inhalador
de dosis
medida
presurizad
o.

Tratamiento Endoscopico: Dilatacion

La dilatacion esofagica con balones o bujias de Savary-Gilliard es
una herramienta terapéutica mecanica esencial para pacientes con
estenosis sintomaticas o anillos rigidos que causan disfagia intratable
a pesar del manejo médico.

* Eficacia y Seguridad: Histéricamente se temia que la
dilataci6on en EEo causara perforaciones severas. Estudios
masivos recientes confirman que el riesgo de perforacion es
<1%, haciéndolo un procedimiento muy seguro.

* Limitacion: Trata exclusiva y mecdnicamente la
consecuencia de la enfermedad (estenosis), no la inflamacién
subyacente. Por tanto, siempre debe acompaiarse de terapia
médica o dietética de mantenimiento para evitar la
reestenosis.
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* Fenoémeno esperado: Ls comin y deseable observar un
desgarro mucoso longitudinal ("cremallera") post-dilatacion,
lo cual indica que la constricciéon fibrética se ha roto
satisfactoriamente.

Criterios de Referencia al Especialista
El médico general o internista tiene un rol vital en la sospecha
diagnoéstica temprana. Se debe considerar la derivacién prioritaria a
Gastroenterologia en los siguientes escenarios:

1. Paciente que presenta disfagia a solidos de reciente comienzo
o progresiva, y todo paciente con antecedentes de
impactacioén alimentaria.

2.  Confirmacién histolégica preliminar de eosinofilia que
requiere estadificacién endoscépica y planificacién
terapéutica.

3. Fallo terapéutico a la primera linea instaurada (ej. IBP a
doble dosis por 8 semanas).

4. Evidencia o sospecha imagenoldgica/clinica de estenosis
esofagica que requiera dilatacion.

La derivacién a Alergologia o Inmunologia clinica estd indicada
para:

. Coexistencia de alergias alimentarias anafilacticas severas
(mediadas por IgE).

*  Asma refractaria, eccema severo o comorbilidades atopicas
de dificil control.

*  Apoyo en el abordaje dietético complejo.

Seguimiento y Pronéstico
La EEo es una enfermedad crénica, de naturaleza recurrente y
recidivante. No se "cura" en el sentido tradicional.

*  Mantenimiento: La suspension del tratamiento eficaz (IBP,
esteroides, o transgresion de la dieta) resulta invariablemente
en la recurrencia clinica e histolégica en el 80-90% de los
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pacientes en un plazo de 3 a 6 meses. Por ende, la terapia de
mantenimiento a largo plazo (generalmente reduciendo a la
dosis minima efectiva) es mandatoria.

Monitorizacion: Toda intervenciéon terapéutica (inicio o
cambio) debe reevaluarse obligatoriamente con una nueva
endoscopia y biopsias a las 8 a 12 semanas. La clinica por si
sola no es suficiente para guiar el tratamiento, dada la alta
discordancia reportada entre la severidad de los sintomas
(disminuidos por adaptacién) y la inflamacién microscopica
severa silente.

Pronéstico: Con tratamiento oportuno, el prondstico es
excelente. Se restituye la calidad de vida, se reduce el riesgo
de estenosis a largo plazo y no existe, hasta la fecha, evidencia
solida de que la EEo predisponga a metaplasia de Barrett o
adenocarcinoma esofagico, diferenciandola crucialmente del
ERGE crénico complicado.

Puntos Clave (Key Points)

Enfermedad Th2: L.a EEo es una patologia crénica
inmunomediada (Th2) desencadenada por antigenos
(principalmente alimentarios) que lleva a inflamacion
eosinofilica y fibrosis progresiva si no se trata.

Clinica Edad-Dependiente: Mientras los nifios presentan
sintomas 1inespecificos (fallo de medro, rechazo alimentario,
vomitos), los adultos exhiben predominantemente disfagia a
sélidos e impactaciones alimentarias (emergencias).

Criterio Diagnéstico Actualizado: El estandar de oro es
la biopsia con 215 eosinoéfilos por campo de gran aumento.
Ya no se requiere un ensayo fallido con IBP previo al
diagnostico.

Apariencia Endoscopica: Usar la escala EREFS. La
presencia de exudados, anillos, edema, surcos o estenosis
orientan, pero un es6fago normal no descarta la enfermedad.
Requiere multiples biopsias (proximal y distal).

Escaléon Terapéutico (3 D): Drogas (IBP, Corticoides
topicos, Dupilumab), Dieta (Empirica Step-Up, 1 a 6
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alimentos), Dilatacién (para remodelacién fibrética
sintomatica).

Cronicidad: Es una patologia que no resuelve
espontaneamente. La falta de mantenimiento terapéutico
deriva inexorablemente en recaidas, remodelacion tisular
estenotica y pérdida de la calidad de vida.
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Enfermedad Diverticular del Colon
Joseph Alexander Veloz Rodriguez

Introduccion

La enfermedad diverticular del colon representa una de las
patologias gastrointestinales mas prevalentes en el mundo occidental,
constituyendo un verdadero desafio de salud publica debido a su alta
carga econ6émica y morbilidad asociada. Tradicionalmente
considerada como una simple consecuencia del envejecimiento y de
dietas pobres en fibra, la comprensiéon de esta entidad ha
evolucionado drasticamente en la tltima década.

Epidemiolégicamente, la prevalencia de la diverticulosis colénica es
dependiente de la edad. Se estima que afecta a menos del 20% de los
individuos menores de 40 anos, pero su prevalencia se dispara a mas
del 60% en la poblacion mayor de 60 afios. En las poblaciones
occidentales (América y Europa), los diverticulos se localizan
predominantemente en el colon izquierdo y sigmoides (hasta en un
90% de los casos). En contraste, en las poblaciones asiaticas,
predomina la afectacion del colon derecho (ciego y colon
ascendente), lo que sugiere una fuerte interaccion entre la
predisposicién genética y los factores ambientales.

A lo largo de los afios, la nomenclatura y las estrategias de mancjo
han sufrido transformaciones profundas. Hoy en dia, sabemos que la
gran mayoria de los pacientes con diverticulosis (aproximadamente el
80-85%) permaneceran asintomaticos durante toda su vida. Del 15 al
20% restante desarrollara alguna forma de enfermedad diverticular,
ya sea enfermedad diverticular sintomatica no complicada (SUDD,
por sus siglas en inglés), diverticulitis aguda (con o sin
complicaciones) o hemorragia diverticular. Este capitulo proporciona
una revision exhaustiva y actualizada, fundamental para el médico
en formacién que aspira a programas de postgrado en
Gastroenterologia y Medicina Interna, enfocandose en la transicion
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desde la evaluacién clinica inicial hasta la toma de decisiones
terapéuticas basadas en las guias mas recientes.

Desarrollo Tematico

Fisiopatologia Actualizada

La fisiopatologia de la enfermedad diverticular es multifactorial y
compleja, alejandose del dogma histérico que la atribuia
exclusivamente a una deficiencia de fibra dietética. En la actualidad,
se reconoce la interaccion de alteraciones neuromusculares, cambios
en el tejido conectivo, factores genéticos, disbiosis intestinal y un
estado de inflamacién créonica de bajo grado.

Anatomia y Mecanica Colonica

Los diverticulos colénicos adquiridos son, en realidad,
pseudodiverticulos; es decir, consisten en la herniaciéon de la mucosa
y la submucosa a través de defectos en la capa muscular circular del
colon. Estos defectos o "zonas de debilidad" anatémica se encuentran
invariablemente en los puntos donde los vasos rectos (vasa recta)
penetran la pared muscular para irrigar la mucosa, ubicados a cada
lado de las tenias colonicas (mesentérica, antimesentérica anterior y
antimesentérica posterior). La ley de Laplace (Presiéon = Tensién /
Radio) explica por qué el colon sigmoides, al ser el segmento con
menor didmetro, soporta las presiones intraluminales mas altas,
predisponiendo a la formacién de estas herniaciones. El fenémeno de
"hipersegmentacién" colénica, donde anillos de contraccién
muscular aislan segmentos del colon creando cdmaras de alta
presion, es un factor mecanicista clave.

Alteraciones Neuromusculares y del Tejido Conectivo

Los estudios histopatolégicos han demostrado un engrosamiento de
la capa muscular circular y un acortamiento de las tenias (fenémeno
conocido como miocosis), que no se debe a hipertrofia celular, sino al
deposito excesivo de elastina y colageno con un aumento de los
enlaces cruzados (cross-linking). A nivel del sistema nervioso entérico,
se ha evidenciado una disminucién en el namero de células
intersticiales de Cajal y alteraciones en la inervacién colinérgica y
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serotoninérgica, lo que conduce a una motilidad desorganizada y a
una hipersensibilidad visceral.

Microbioma e Inflamaciéon de Bajo Grado

La estasis fecal dentro de los diverticulos y los cambios en la
motilidad favorecen la disbiosis local. Esta alteracion del microbioma
interrumpe la barrera mucosa colénica, permitiendo la translocacién
bacteriana submucosa. En pacientes con enfermedad diverticular
sintomatica no complicada (SUDD), se han documentado infiltrados
de linfocitos, macréfagos y aumento del factor de necrosis tumoral
alfa (TNF-a) en la mucosa peridiverticular, lo que sugiere que la
inflamacién créonica de bajo grado y la neuropeptidogénesis son
responsables del dolor crénico, en un mecanismo fisiopatoloégico que
se superpone con el Sindrome de Intestino Irritable (SII).

Factores Genéticos y Ambientales

Estudios en gemelos han estimado que la heredabilidad de la
diverticulosis alcanza hasta un 40-50%. Se han identificado maultiples
loci genéticos asociados, muchos de los cuales estan relacionados con
el desarrollo del tejido conectivo y la funcién del musculo liso (ej.
ARHGAP15, COLQ). Respecto al ambiente, el tabaquismo, la
obesidad, el sedentarismo y el uso crénico de AINEs o aspirina
aumentan significativamente el riesgo de complicaciones,
especificamente de diverticulitis aguda y hemorragia diverticular.

Evaluacién Clinica (Anamnesis, Examen Fisico, Signos de
Alarma)

El espectro clinico es amplio y debe abordarse
sistematicamente.

Diverticulosis Asintomatica:

Hallazgo incidental durante una colonoscopia de tamizaje,
tomografia computarizada (T'C) por otra causa o enema opaco. No
presenta sintomas y el examen fisico es estrictamente normal.
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Enfermedad Diverticular Sintomatica No Complicada
(SUDD):

Se caracteriza por dolor abdominal recurrente o persistente,
localizado clasicamente en la fosa iliaca izquierda (FII), en ausencia
de diverticulitis aguda o colitis.

*  Anammnesis: Ll dolor suele aliviarse con la defecaciéon o la
expulsion de gases y empeora con la ingesta. Se asocia a
distension abdominal y cambios en el habito intestinal
(diarrea o estreflimiento).

*  Examen Fisico: Puede haber dolor leve a la palpacién
profunda en la FII sin signos de irritacién peritoneal, defensa
o fiebre.

* Nota clinica: Existe un solapamiento diagnoéstico
importante con el SII. La diferencia fundamental radica en
que en el SUDD, el dolor es consistentemente en el
cuadrante inferior izquierdo y la edad de inicio suele ser
mayor.

Diverticulitis Aguda:
Ocurre cuando hay una micro o macroperforaciéon de un diverticulo,
desencadenando una respuesta inflamatoria focal o sistémica.

*  Anammnmesis: Dolor agudo, constante y progresivo en FII (en
poblaciones occidentales) o en fosa iliaca derecha (en
poblaciones asiticas, simulando apendicitis). Acompafiado
de fiebre, nauseas, vomitos y, en ocasiones, sintomas urinarios
(disuria, polaquiuria) por irritacion vesical por contigiiidad.

. Examen Fisico: Dolor localizado a la palpacion en III,
masa palpable (si hay flemén o absceso).

. Signos de Alarma (Complicacion): Signos de peritonitis
generalizada (abdomen en tabla, rebote o signo de Blumberg
generalizado), inestabilidad hemodinamica (taquicardia,
hipotension), alteraciéon del estado mental, fiebre alta con
escalofrios, y rectorragia (aunque la diverticulitis y la
hemorragia diverticular rara vez ocurren simultaneamente de
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forma aguda).

Algoritmo clinico para el abordaje del paciente con dolor
en fosa iliaca izquierda y sospecha de enfermedad
diverticular.

PACIENTE CON DOLOR EN FOSA ILIACA IZQUIERDA
(SOSPECHA DE ENFERMEDAD DIVERTICULAR)

v
VALORACION INICIAL @

(Anamnesis, Examen Fisico, Laboratorio: Leucocitos, PCR) =
v
& £SIGNOS DE ALERTA O INESTABILIDAD HEMODINAMICA? __ (g HOSP%L'EZ“A%%}:’ERGE"TE
(Sepsis, Peritonitis generalizada, Masa palpable, Hipotensién) MANEJO MEDICOIOUIRﬁRGIOO

\—t
NO  TOMOGRAFiA COMPUTARIZADA (TC) ({7~
(Gold Standard) ¢

DIVERTICULITIS AGUDA (DA) NO PLICADA
COMPLICADA (Hinchey Ib—IV Absceso Perforacién,
] strucclén Fistula)

v
VALORAR MANEJO AMBULATORIO l @

(Pacientes seleccionados: sanos,
inmunocompetentes, toleran VO, apoyo en casa)
1 HOSPITALIZACIGN, ANTIBIOTIC
CONSIDERAR DRENAJE PERCUT NEO

¢CUMPLE CRITERIOS DE
r si VANE JO AMBULATORIO? -NO j 0 CIRUGIA SEGUN GRAVEDAD
MANEJO AMBULATORIO HOSNTALIZACION “ SEGUIMIENTO POST-DIVERTICULITIS
(Dieta liquida/baja residuos, (Antibidticos IV/orales, (Colonoscopia en 6 8 semanas i primer
Analgesia, ;Antibiéticos individualizados?, Reposo digestivo,
Seguimiento estrecho) Analgesia) Camblos en esnlo de vida)
Fuente: Elaboracion propia basada en guias de la iacié o i (AGA) 2021

Hemorragia Diverticular:
Causa mas comun de hemorragia digestiva baja masiva (HDB) en
adultos.

*  Anammesis: Hematoquecia (sangre roja brillante o rojo
vino) abundante, indolora. El paciente puede relatar urgencia
defecatoria inmediata previa al sangrado. A diferencia de la
diverticulitis, el paciente no tiene dolor abdominal constante
ni fiebre.

*  Examen fisico: Tacto rectal con evidencia de sangre fresca.
Signos vitales variables segin la cuantia de la pérdida
hematica.

Abordaje Diagnéstico

El enfoque diagnoéstico requiere un uso racional de las pruebas de
laboratorio, imagenes y procedimientos endoscopicos.
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Pruebas de Laboratorio:

*  Biometria Hematica: Leucocitosis con neutrofilia en la
diverticulitis aguda. Puede haber anemia normocitica
normocrémica o microcitica hipocréomica en el contexto de
hemorragia.

*  Reactantes de fase aguda: La Proteina C Reactiva (PCR)
es un biomarcador critico. Niveles de PCR > 50 mg/L en un
paciente con cuadro clinico compatible son altamente
sugestivos de diverticulitis aguda, y niveles > 200 mg/L
predicen una alta probabilidad de perforaciéon o formaciéon
de abscesos.

. Calprotectina Fecal: Puede estar levemente elevada en
SUDD o SCAD (colitis segmentaria asociada a diverticulosis),
ayudando a diferenciarlo del SII convencional, pero no tiene
rol en la urgencia aguda.

’.

*  Urianalisis: Util para descartar infeccién del tracto
urinario, litiasis o evidenciar fistula colovesical (fecaluria,
neumaturia).

Estudios de Imagen:

*  Tomografia Computarizada (TC) de abdomen vy
pelvis con contraste intravenoso (y preferiblemente
oral/rectal): Es el estandar de oro absoluto para el
diagnostico de la diverticulitis aguda. Tiene una sensibilidad
(94-99%) y especificidad (99%) excepcionales.

o Hallazgos clasicos: Presencia de diverticulos,
engrosamiento de la pared colénica (> 4 mm),
alteracion de la grasa pericolica (fat stranding),
liquido libre peritubular.

o Signos de complicacién: Burbujas de aire
extraluminal (microperforacién), abscesos pericolicos
o pélvicos, neumoperitoneo franco, extravasaciéon de
contraste (en hemorragia activa,).
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* Ecografia Abdominal: Ha ganado popularidad en
Europa, siendo operador-dependiente. Es una alternativa
rapida de primera linea sin radiaciéon ionizante, atil en
pacientes delgados. Muestra engrosamiento mural y aumento
de la ecogenicidad de la grasa circundante.

*  Resonancia Magnética (RM): Reservada para mujeres
embarazadas o pacientes jovenes que requieren multiples
evaluaciones para evitar la exposiciéon reiterada a radiacion
lonizante.

Estudios Endoscépicos:

*  En el episodio agudo de diverticulitis: 1.a colonoscopia
esta estrictamente contraindicada por el riesgo
inminente de convertir una microperforaciéon contenida en
una perforacion libre debido a la insuflacion de aire.

*  Post-Diverticulitis: Las directrices de la ACG (American
College of Gastroenterology) recomiendan fuertemente
realizar una colonoscopia de alta calidad entre 6 a 8
semanas después de la resolucion de un episodio de
diverticulitis aguda (particularmente st es el primer episodio o
si fue complicada). El objetivo primordial es descartar un
cancer colorrectal (GCR) oculto, ya que un tumor perforado
puede simular tomograficamente una diverticulitis aguda.

*  En Hemorragia Diverticular: 1.a colonoscopia es el pilar
diagnostico y terapéutico de primera linea, previa adecuada
preparacion intestinal e idealmente dentro de las primeras 24
horas del ingreso (tras la estabilizacion hemodinamica).

Diagnéstico Diferencial
El diagnéstico diferencial depende de la presentaciéon
clinica:

*  Cancer Colorrectal: Especialmente el carcinoma primario

ocluido o perforado. A menudo indistinguible
radioloégicamente de una diverticulitis aguda complicada.
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Enfermedad Inflamatoria Intestinal (EII) y SCAD:
La Colitis Segmentaria Asociada a Diverticulosis (SCAD)
presenta inflamacién confinada a los segmentos colonicos con
diverticulos, pero respetando el recto y el colon proximal.
Clinicamente cursa con hematoquecia crénica y diarrea. La
Enfermedad de Crohn puede presentar fistulas similares.
Colitis Isquémica: Suele afectar pacientes mayores con
factores de riesgo cardiovascular. Predomina en las zonas
"watershed" (angulo esplénico, unién rectosigmoidea). Cursa
con dolor abdominal stbito seguido de hematoquecia, y
hallazgos tomograficos tipicos de "thumbprinting" (impresion
dactilar).

Sindrome de Intestino Irritable (SII): Principal
diferencial del SUDD. La clave radica en la cronicidad,
criterios de Roma IV y ausencia de hallazgos inflamatorios.
Patologia Ginecolégica/Urologica: Rotura de quiste
ovarico, embarazo ectopico, enfermedad pélvica inflamatoria
(EPI), torsion ovarica, colico nefritico.

Apendicitis Aguda: Principal diferencial en las formas
cecales (derechas) de la diverticulitis.
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Comparacion tomografica (cortes axiales y coronales)
entre diverticulitis aguda no complicada, colitis isquémica
y apendicitis aguda. Se sefiala el engrosamiento mural y la
alteracion de la grasa mesentérica.

DIVERTICULITIS AGUDA NO COMPLICADA

Engrosamiento Alteracion de la
mural sigmoideo grasa mesentérica

COLITIS ISQUEMICA

Engrosamiento r'nural A!tlerzcidn de Apéndice
segmentario difuso a grasa distendido
\ . mesentérica (>6mm)

APENDICITIS AGUDA

AXIAL CT

Engrosam\enlo ‘
ap:ndrculqr
Signo de
Alteracion de la “huelia dactilar” il Alteracién de la grasa Apendicolio
grasa mesentérica (Thumbprinting) periapendicular

Engrosamiento Diverticulo
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Elaboracién propia basada en revisiones de la literatura actual

Tratamiento (Farmacologico y No Farmacologico)

El abordaje terapéutico debe estratificarse segtn el fenotipo clinico.
Las guias mas recientes (ACG 2021, AGA 2021, ASCRS 2020) han
revolucionado la practica médica con cambios sustanciales en la
evidencia.

Diverticulosis Asintomatica:

*  Dieta: Suplementacién con fibra dietética (25-35 g/dia). Nivel
de evidencia moderado, recomendaciéon condicional.

e Milos desmentidos: El estudio "Health Professionals Follow-up
Study" demostr6 de manera concluyente que el consumo
de nueces, semillas, maiz o palomitas de maiz NO
aumenta el riesgo de diverticulitis ni de hemorragia. De
hecho, su consumo puede tener un efecto protector.
(Recomendacion fuerte: los médicos no deben aconsejar a los
pacientes que eviten estos alimentos).
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*  Estilo de vida: Cese del tabaquismo, control de peso, ejercicio
fisico vigoroso (protector comprobado) y evitacién del uso
croénico innecesario de AINEs.

Enfermedad Diverticular Sintomatica No Complicada

(SUDD):

*  Rifaximina: Un antibiético intraluminal no absorbible.
Esquemas ciclicos (ej. 400 mg dos veces al dia por 7 dias cada
mes) combinados con fibra han mostrado, en ensayos
curopeos, reduccién sintomatica y menor progresion a
diverticulitis aguda. (Nivel de evidencia moderado).

* Mesalazina: A pesar de su popularidad pasada basada en la
teoria de la inflamacién de bajo grado, multiples ensayos
controlados aleatorizados recientes no han demostrado
superioridad frente al placebo. La ACG sugiere no usar
mesalazina rutinariamente para el SUDD.

e Probidticos: La evidencia es insuficiente para recomendar una
cepa especifica de forma protocolaria, aunque algunas guias
europeas contemplan su uso empirico condicional.

Diverticulitis Aguda No Complicada:
El cambio de paradigma mas importante de la Gltima década es el
manejo sin antibioticos.

*  Manejo ambulatorio (Sin Antibioticos): Pacientes
inmunocompetentes, hemodinamicamente estables, sin signos
de respuesta inflamatoria sistémica severa y tolerando via
oral, pueden ser manejados Gnicamente con reposo digestivo
relativo (dieta liquida progresiva), antiespasmodicos e
hidrataciéon. Ensayos como el AVOD y el DINAMO
demostraron que la terapia antibidtica no previene las
complicaciones, no acelera la recuperacién y no previene
recurrencias a largo plazo en este subgrupo (Recomendacion
fuerte, evidencia alta).
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*  Indicacion de Antibioticos: Se reservan para pacientes
inmunocomprometidos, mujeres embarazadas, pacientes con
multiples comorbilidades (puntuaciéon ASA alta), signos de
sepsis, fiebre > 39°C o PCR muy elevada. (Ver Tabla 3 para

esquemas).

*  Analgésicos: Preferir paracetamol. Evitar AINEs
(incrementan el riesgo de perforacion y sangrado) y limitar los
opiaceos (disminuyen la motilidad y aumentan la presion
intraluminal).

Diverticulitis Aguda Complicada:
El tratamiento depende de los hallazgos en la TC y la severidad del
paciente (Clasificacion de Hinchey modificada).

*  Hinchey Iy II (Abscesos):

o

Abscesos pequefios (< 3-4 ¢cm) o flemones: Manejo
conservador con antibidticos intravenosos de amplio
espectro e ingreso hospitalario.

Abscesos grandes (> 4 cm): El tratamiento de
elecciéon es el Drenaje Percutaneo Guiado por
Imagen (TC o ecografia) combinado con
antibioticos I'V. Si falla, requiere cirugia.

*  Hinchey III (Peritonitis purulenta) y IV (Peritonitis
fecaloidea):

O
@)

Manejo Quirargico de Emergencia.

Opciones quirargicas: Procedimiento de Hartmann
(Reseccion del segmento colonico afectado con
colostomia terminal y cierre del munén rectal). En
pacientes seleccionados hemodinamicamente estables
con peritonitis purulenta (Hinchey III), la evidencia
actual apoya la resecciéon con anastomosis primaria,
asociada o no a una ileostomia de derivaciéon
temporal. El lavado peritoneal laparoscopico es
controversial y ha perdido favor en guias recientes
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frente a la reseccion con anastomosis primaria.

Hemorragia Diverticular:
*  El170-80% de los episodios ceden espontaneamente.

*  Reanimacién inicial: Fluidoterapia, transfusién segun
umbrales (Hb < 7 g/dL en pacientes estables, o < 8-9 g/dL
en cardidpatas), correccion de coagulopatias.

*  Endoscopia terapéutica: Tratamiento de eleccién (inyeccidon
de epinefrina, clips hemostaticos endoscopicos o ligadura con
banda) si se identifica el estigma de sangrado activo, vaso
visible o coagulo adherido.

*  Arteriografia con embolizacién supraselectiva: Indicada en
sangrado masivo persistente donde la colonoscopia no
localiza la fuente o esta imposibilitada.

. Cirugia (Colectomia segmentaria o subtotal): Reservada
como ultimo recurso para sangrados refractarios con
inestabilidad hemodinamica que no responden a las medidas
anteriores.

Criterios de Referencia al Especialista
El médico general o internista debe reconocer oportunamente los
escenarios que superan el manejo de primer nivel de atencién:

A Gastroenterologia:

O  Todo paciente que requiera colonoscopia diagnostica
tras su primer episodio de diverticulitis (6 a 8
semanas post-evento) para cribado de neoplasia
maligna.

O  Pacientes con cuadros clinicos compatibles con
SUDD refractarios al manejo empirico inicial.

O  Paciente con hemorragia digestiva baja activa para
abordaje endoscopico urgente.
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A Cirugia Colorrectal/Cirugia General:

O  Cualquier evidencia tomografica de diverticulitis
complicada (absceso > 4 cm, fistula, perforacion libre
u obstruccion).

O Falla del tratamiento médico/ambulatorio en
diverticulitis no complicada tras 48-72 horas de
observacion.

O  Evaluaciéon para cirugia electiva profilactica. Ojo
clinico: Tradicionalmente, se indicaba reseccion
electiva después de 2 o mas episodios de diverticulitis.
Las guias modernas establecen que la decision
quirtrgica electiva debe individualizarse
basandose en el deterioro de la calidad de
vida y la severidad de los episodios, no
exclusivamente en el namero absoluto de
recurrencias (ya que el riesgo de perforacion
disminuye en los episodios sucesivos comparado con
el primer episodio).

Seguimiento y Pronéstico
El pronéstico de la enfermedad diverticular no complicada es, en
general, benigno y la mortalidad es casi nula.

*  Riesgo de Recurrencia: Se estima que aproximadamente
del 20 al 30% de los pacientes que experimentan un episodio
inicial de diverticulitis aguda presentaran un episodio
recurrente a los 5 anos.

* Paradoja del riesgo de complicacion: Un concepto
critico para examenes de residencia es que el riesgo de
presentar complicaciones graves (perforaciéon libre,
peritonitis, muerte) es significativamente mas alto en el
primer episodio de diverticulitis. En los episodios
recurrentes, la pared colénica tiende a fibrosis, lo que
predispone a inflamaciones croénicas pero paraddjicamente
reduce la probabilidad de perforacién libre abdominal en
eventos futuros.
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*  Seguimiento: Consiste en asegurar los cambios en el estilo
de vida, una dieta rica en fibra y vigilar la apariciéon de
sintomas estenosantes cronicos (obstruccion por estenosis
fibrética inflamatoria residual).

Tabla 1: Clasificacion de Hinchey Modificada (Wasvary y
Kaiser) para Diverticulitis Aguda Complicada

R S Manejo
Estadio Hinchey ]C)E:EZIECIOH Tomografica / Terapéutico
Principal
Ambulatorio

Diverticulitis clinica leve

(solo engrosamiento mural).

Inflamacién pericélica y

(dieta, analgesia
+/- antibi6ticos

PO).

Hospitalizacion,

I , S
2 flemo6n confinado. antibi6ticos IV.
Absceso pericolico o Y
&5 . Hospitalizacion,
Ib mesentérico localizado (< P
antibioticos IV.
3-4 cm).
o D j
Absceso pélvico, renaje
11 intrabdominal distante o peycutaneo
retroperitoneal guiado (1C/US)
P : + Antibioticos TV,
Cirugia de
Peritonitis purulenta GiiEganeh)
111 s p (Hartmann o
generalizada. "
Anastomosis
primaria).
Cirugia de
NS . emergencia
v Perltonltl.s/fec.almdea . (Procedimiento de
(perforacién libre amplia).
Hartmann
clasico).
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Tabla 3: Dosis y Esquemas Farmacologicos para el Manejo
de la Diverticulitis Aguda y SUDD
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Farmaco Dosis / Via de Evidencia /
.. L. ., Recomend N .
(Familia) Administracién ada Comentario

S
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Manejo No
Complicado
(Inmunocompro
metidos o
Riesgo Alto):

Amoxicilina/
Acido
Clavulanico

Ciprofloxacino
+ Metronidazol

Manejo
Complicado
(Hospitalario,
Terapia
Intravenosa):

Ceftriaxona +
Metronidazol

875/125 mg Via
Oral cada 12 h.

Cipro: 500 mg
VO cada 12 h.

Metro: 500 mg
VO cada 8 h.

Cleftriaxona: 1-2

g IV cada 24 h.

Metro: 500 mg
IV cada 8 h.

56

5a 7 dias

5a 7 dias

7 a 10 dias
(Transicié
na VO
segin
evoluci6n)

Moderado
(Opcién
preferida
empirica
ambulatoria

)-

Moderado
(Alternativa
en alergia a
penicilinas,
tener en
cuenta
toxicidad de
fluoroquinol
onas).

Fuerte
(Esquema
clasico
intrahospita
lario).



Fuerte
(Reservado
para
Hinchey
Piperacilina/ 4.5 g1V cada 6 7 a 10 dias 111/ I\_/ y
Tazobactam horas. alto riesgo
de
microorgani
smos
resistentes).

SUDD
(Enfermedad
Sintomatica No
Complicada):

Moderado a
débil.
7 dias al Ayuda a
mes, reducir
ciclico sintomas en
recurrencias
frecuentes.

400 mg Via

Rifaximina Oral cada 12 h.

Moderado.
Base del
manejo
preventivo

Indefinido post-
inflamatorio
y en
asintomatic
0s.

Suplemento de 10a 25 g Via
Fibra (Psyllium) Oral diarios.

Puntos Clave
. Cambio de Paradigma Antibiético: La diverticulitis
aguda no complicada en pacientes sanos e
inmunocompetentes debe tratarse idealmente sin antibiéticos,
basando el manejo ambulatorio en la observaciéon clinica,
dieta y analgesia (evidencia de alta calidad).
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Mitos Dietéticos: Estd estrictamente demostrado que el
consumo de semillas, nueces o palomitas de maiz no eleva el
riesgo de presentar complicaciones diverticulares. Su
restriccion ya no debe recomendarse rutinariamente.
Diagnéstico de Eleccion: La Tomografia Computarizada
(TC) de abdomen y pelvis con contraste es el estandar de oro
(99% de especificidad) y dicta el manejo terapéutico a través
de la clasificacion de Hinchey.

Colonoscopia Diferida: Estd absolutamente
contraindicada durante el episodio agudo inflamatorio; debe
ser programada a las 6-8 semanas post-evento para descartar
de manera definitiva neoplasias malignas simuladoras (cancer
colorrectal).

Manejo Quirurgico Electivo: La indicacién de
colectomia profilactica tras multiples episodios debe
individualizarse. La decisiéon descansa hoy en la afectacion de
la calidad de vida del paciente (sintomas crénicos continuos) y
no en un numero preestablecido de recurrencias previas.
Manejo de Abscesos (Hinchey II): La intervencién de
primera linea para abscesos mayores a 4 cm no es la cirugia
de entrada, sino el drenaje percutaneo guiado por ecografia o
TC en conjunto con antibiéticoterapia intravenosa amplia.
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Colangitis Esclerosante Primaria

Francisco Javier Ramirez Rengifo

Introduccion

La Colangitis Esclerosante Primaria (CEP) es una enfermedad
hepatica colestasica crénica, idiopatica, caracterizada por
inflamacion continua, fibrosis concéntrica y estenosis multifocales de
los conductos biliares intra y extrahepaticos. La progresion natural de
la enfermedad conduce de forma inexorable a la destruccién del
arbol biliar, el desarrollo de cirrosis biliar, hipertensién portal v,
finalmente, insuficiencia hepatica terminal.

Desde el punto de vista epidemioldgico, la CEP es considerada una
enfermedad rara, con una incidencia mundial que oscila entre 0.77 y
1.3 casos por cada 100,000 habitantes, y una prevalencia de hasta
16.2 por 100,000 en paises de Norteamérica y el norte de Europa.
Existe una predominancia fenotipica en el sexo masculino (relacion
2:1 frente a mujeres), presentandose habitualmente en la cuarta
década de la vida (edad media al diagnostico de 40 afios).

La relevancia clinica de la CEP radica no solo en su morbilidad
intrinseca y su condicién de indicacién primaria para el trasplante
hepatico, sino en su intima asociacién con la Enfermedad
Inflamatoria Intestinal (EII). Hasta el 70-80% de los pacientes con
CEP tienen EII concurrente (predominantemente Colitis Ulcerosa).
Ademas, la CEP confiere un riesgo marcadamente elevado de
malignidad hepatobiliar y gastrointestinal, siendo el
colangiocarcinoma (CCA) la complicacién mas temida, responsable
de una alta tasa de mortalidad. El manejo de esta patologia
constituye uno de los mayores retos en la hepatologia moderna, dado
que, hasta la fecha, no existe una terapia médica curativa probada
que detenga o revierta el dafio ductal.
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Desarrollo Tematico

Fisiopatologia Actualizada

La patogenia de la CEP sigue siendo en gran medida un enigma,
pero la evidencia actual apoya un modelo multifactorial ("hipdtesis de
los multiples impactos") que involucra una compleja interaccion
entre susceptibilidad genética, factores ambientales, disbiosis del
microbioma intestinal, toxicidad por acidos biliares y respuestas
Inmunitarias aberrantes.

Susceptibilidad Genética e Inmunidad:

Los estudios de asociacién del genoma completo (GWAS) han
identificado mas de 20 loci de riesgo para la CEP. La asociacién mas
fuerte se encuentra dentro del complejo mayor de
histocompatibilidad (MHC), especificamente los haplotipos HLA-
B08, HLA-DRB103:01 y HLA-DRB1*13:01. Sin embargo, factores
no HLA también juegan un rol, involucrando genes relacionados con
la funciéon de las células T, el reconocimiento de patogenos y la
inflamacién (como FUT2, IL2RA, GPR3)).

El Eje Intestino-Higado (Gut-Liver Axis):

Dada la fuerte asociacién con la EII, la "hipotesis de los linfocitos
errantes" (aberrant homing) ha ganado gran protagonismo. Segin
este modelo, los linfocitos T de memoria que originalmente se
activan en la mucosa intestinal inflamada expresan la integrina a4{37
y el receptor de quimiocinas CCR9. El endotelio vascular del higado
humano normal no expresa las moléculas de adhesion
correspondientes (MAdCAM-1 y CCL25). Sin embargo, bajo
condiciones de estrés oxidativo y exposiciéon a endotoxinas (debido a
la permeabilidad intestinal alterada o "leaky gut" en la EII), el higado
aberrante comienza a expresar MAdCAM-1 y CCL25. Esto recluta
los linfocitos T intestinales hacia el espacio porta, desencadenando
una respuesta inflamatoria mediada por células T CD8+ vy
macréfagos periductales que perpettian la lesion de los colangiocitos.

Disbiosis y Microbioma:
Los pacientes con CEP presentan una firma microbiana distinta
tanto en el intestino como en la bilis (disminucion de Firmicutes y
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aumento de Enterococcus, Fusobactertum y Lactobacillus). Las endotoxinas
y los patrones moleculares asociados a patégenos (PAMPs) cruzan la
barrera intestinal comprometida, viajan por la circulacién portal y
activan los receptores tipo Toll (TLR4) en las células de Kupffer y los
colangiocitos, induciendo un estado proinflamatorio crénico.

Senescencia del Colangiocito y Toxicidad Biliar:

El dafio inicial al colangiocito provoca un estado de senescencia
celular. Estas células adoptan un fenotipo secretor asociado a la
senescencia (SASP), liberando citocinas, quimiocinas y factores de
crecimiento (como TGF-f y PDGF). El TGF-3 activa de manera
potente las células estrelladas hepaticas y los fibroblastos portales,
iniciando el depésito de colageno periductal (caracterizado
histolégicamente como "piel de cebolla"). Ademas, las estenosis
formadas alteran el flujo biliar, aumentando la concentracion
intrahepatica de acidos biliares hidrofébicos toxicos, que causan
necrosis celular, apoptosis y mayor inflamacién, creando un circulo
vicioso de dafio y colestasis.

Evaluacién Clinica

Anamnesis y Presentacion Clinica:

El espectro clinico de la CEP es amplio y altamente variable. Hasta el
40-50% de los pacientes se encuentran asintomaticos en el momento
del diagnostico, el cual se realiza incidentalmente tras el hallazgo de
un patréon colestiasico en examenes de laboratorio de rutina,
frecuentemente durante el seguimiento de una EII.

En pacientes sintomaticos, la presentacion clasica incluye:

*  Prurito: Es el sintoma mas debilitante (presente en un
30-50%). No se correlaciona con la severidad de la
enfermedad anatémica ni histolégica. Su fisiopatologia es
compleja y actualmente se relaciona fuertemente con altos
niveles séricos de acido lisofosfatidico (LPA) y autotaxina, mas
que con la mera acumulacién de acidos biliares en la piel.

*  Fatiga: Afecta a mas del 65% de los pacientes. Es de origen
central, mediada por alteraciones en los ganglios basales y
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alteraciones en los ritmos circadianos secundarias al patrén
colestasico crémnico, sin relaciéon directa con el grado de
disfuncién hepatica.

Dolor en cuadrante superior derecho: Sordo y
recurrente, secundario a la distension de la capsula de Glisson
y la inflamacién de los conductos biliares.

Ictericia fluctuante y colangitis a repeticion: Ficbre,
escalofrios, dolor e ictericia (Iriada de Charcot) sugieren
fuertemente una estenosis biliar dominante o una
sobreinfeccién bacteriana.

Examen Fisico:

En estadios tempranos, el examen fisico puede ser estrictamente
normal. A medida que la enfermedad progresa hacia la cirrosis biliar,
aparecen estigmas de hepatopatia cronica:

Excoriaciones por rascado severo (secundarias al prurito).
Ictericia de piel y escleras.

Hepatoesplenomegalia.

Xantomas y xantelasmas (debido a la hipercolesterolemia
secundaria a la colestasis, aunque menos frecuentes que en la
Colangitis Biliar Primaria).

Ascitis, edema de miembros inferiores y encefalopatia
hepatica en enfermedad terminal.

Signos de Alarma (Red Flags):

La aparicion de los siguientes signos en un paciente con diagnostico
previo de CEP debe elevar inmediatamente la sospecha clinica de
Colangiocarcinoma (CCA):

Deterioro clinico rapido con pérdida de peso no
intencionada.

Ictericia rapidamente progresiva y de nueva aparicion.
Aparicién de dolor abdominal continuo y severo.

Elevacion subita o desproporcionada de fosfatasa alcalina
(FA), bilirrubina sérica, o del marcador tumoral CA 19-9
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(>129 U/mlL, en ausencia de colangitis aguda bacteriana).

Abordaje Diagnéstico

El diagnoéstico de la CEP reposa en una triada clasica: 1) Hallazgos
bioquimicos colestasicos crénicos, 2) Iméagenes de la via biliar
compatibles, y 3) Exclusion de causas secundarias de colangitis
esclerosante.

Evaluacion de Laboratorio:

El patréon predominante es colestasico, con elevaciéon
desproporcionada de la Fosfatasa Alcalina (FA) (habitualmente 3 a 10
veces el limite superior normal) y la Gamma-Glutamil Transferasa
(GGT). Las aminotransferasas (AST y ALT) pueden estar levemente
elevadas (usualmente <300 UI/L); una elevacién mayor a 5 veces su
valor normal obliga a descartar un sindrome de superposiciéon con
Hepatitis Autoinmune (HAI). La bilirrubina es usualmente normal al
diagnoéstico, y su elevaciéon es un marcador de progresiéon de la
enfermedad o desarrollo de estenosis dominantes. La albimina y los
tiempos de coagulacién se alteran tardiamente.

A nivel serologico, la CEP carece de anticuerpos patognomoénicos.
Sin embargo, hasta el 80% de los pacientes presentan anticuerpos
anticitoplasma de neutréfilos con patréon perinuclear (pANCA)
positivos. Pueden estar presentes, en menor medida, los anticuerpos
antinucleares (ANA) y anticuerpos antimusculo liso (ASMA). Es
imperativo medir los niveles séricos de IgG e IgG4 para
descartar la Colangiopatia asociada a IgG4 (CEP-IgG4), ya que esta
ultima responde favorablemente a corticosteroides.

Imagenes Diagnésticas:

. Colangiopancreatografia por Resonancia Magnética
(CPRM): Es el estandar de oro y la modalidad de
eleccion para el diagnostico no invasivo (Nivel de evidencia
alto, recomendacion fuerte). Revela alteraciones morfologicas
patognomonicas: multiples areas de estenosis cortas y
anulares alternadas con segmentos de dilatacién sacular en
los conductos biliares intra y extrahepaticos, otorgando el
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clasico aspecto de "collar de perlas" o "rosario biliar".
Ademas, permite evaluar el parénquima hepatico y la
presencia de hipertensién portal.

* Ecografia Abdominal: A menudo el primer examen
solicitado. Puede mostrar engrosamiento de las paredes de los
conductos biliares y dilataciones intrahepaticas, pero
frecuentemente es normal en etapas iniciales. Su rol principal
radica en descartar litiasis vesicular, coledocolitiasis y tumores
focales.

. Colangiopancreatografia Retrograda Endoscopica
(CPRE): Su uso puramente diagnostico esta obsoleto debido
al riesgo de complicaciones (pancreatitis post-CPRE,
colangitis y perforaciéon). Actualmente se reserva para
intervenciones terapéuticas (dilatacion de estenosis
dominantes o toma de cepillado citolégico ante sospecha de
malignidad).

Algoritmo diagnéstico del paciente con patrén colestasico
sospechoso de Colangitis Esclerosante Primaria

PACIENTE CON COLESTASIS CRONICA (1FA, 1GGT >6 MESES)
Y SOSPECHA CLINICA (Prurito, Fatiga)
L2
EVALUACION INICIAL: Descartar causas secundarias comunes
(ej., Calculos, Farmacos, Obstruccién mecanica, Tumores)
v
) { SOLICITAR COLANGIOPANCREATOGRAFIA POR 1A

Importante: Descartar IgG4-SC (si
11gG4 sérica); responde a esteroides

MAGNETICA (CPRM) DE ALTA RESOLUCION

i icion HAI
(si Transaminasas y IgG 11)

P DIAGNOSTICO CONFIRMADO:
sl CEP CLASICA
(De grandes conductos)

Si —>(_REALIZAR BIOPSIA HEPATICA PERCUTANEA | f ! @i »
i

ZHALLAZGOS TIPICOS DE CEP EN CPRM?
(Estenosis y dilataciones multifocales,
aspecto ‘collar de perlas’)

¢SOSPECHA PERSISTENTE
DE CEP DE PEQUENOS
CONDUCTOS?

DIAGNGSTICO CONFIRMADO:

ALLAZGOS HISTOLOGICOS DE CEP

7 ISTOLO P? Sf —»{ CEP DE PEQUENOS CONDUCTOS
NO NO (Fibrosis cogﬁg&zrﬁg de cebolla (Small-duct PSC)
CONSIDERAR DIAGNOSTICOS DIFERENCIALES 3 liaandsti
IMPORTANTE: Tras el diagnéstico de CEP, todos los
[ q CEPO :’&'LDR?_‘MlEibE SUPERPOSIC'Og 106 J pacientes deben someterse a COLONOSCOPIA con biopsia
(€., CBP [AMA], HAI, asociada a IgG4) para detectar Ell (especialmente Colitis Ulcerosa)

Evaluacion Histologica (Biopsia Hepatica):
No es necesaria rutinariamente para establecer el diagnostico si la
CPRM es concluyente. Se reserva estrictamente para:
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1. CEP de pequeiios conductos (Small-duct PSC):
Pacientes con perfil bioquimico compatible, EII, y CPRM
completamente normal.

2. Sospecha de sindrome de superposiciéon: Cuando los
niveles de transaminasas o IgG estdn marcadamente
elevados, sospechando concurrencia con Hepatitis
Autoinmune.

Hallazgo clasico: Fibrosis periductal concéntrica en "piel de
cebolla" (onion-skin fibrosis) que conduce a la fibro-
obliteracion del conducto (ductopenia).

Diagnéstico Diferencial
Diferenciar la CEP de otras colangiopatias es fundamental, ya que el
manejo clinico y el prondstico varian drasticamente.

*  Colangitis Esclerosante Secundaria (CES): Ocurre
como resultado de una injuria patolégica conocida al arbol
biliar.

o  CLS por isquemia: Frecuente en pacientes sometidos a
trasplante hepatico previo, trauma vascular, o
vasculitis (ej. Poliarteritis nodosa).

o CES en el paciente critico (SSC-CIP): Pacientes con
historia de shock prolongado, trauma severo o
sindrome de distrés respiratorio agudo (SDRA) que
requieren ventilacibon mecanica prolongada, que
sufren dafio isquémico-téxico a la via biliar.

o CES tixica/infecciosa: Quimioterapia intraarterial
hepatica (floxuridina), colangiopatia por VIH
(asociada a CMV o Cryptosporidium).

*  Colangitis Esclerosante Asociada a IgG4 (IgG4-SC):
Frecuentemente parte de la enfermedad sistémica
relacionada con IgG4 (asociada a pancreatitis autoinmune).
Se presenta con estenosis biliares que simulan CEP vy
elevacion de IgG4 sérica (>135 mg/dL). Es mandatorio
descartarla porque tiene una respuesta rapida y espectacular
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a los corticosteroides sistémicos, evitando trasplantes
innecesarios.

Colangitis Biliar Primaria (CBP): Afecta
predominantemente a mujeres de mediana edad (relaciéon 9:1
respecto a hombres). A diferencia de la CEP, la CBP se
caracteriza por la positividad de los anticuerpos
antimitocondriales (AMA en >90%), conductos biliares
extrahepaticos normales (CPRM normal), y dafio destructivo
no supurativo de los pequefios ductos biliares en la histologia.
Colangiocarcinoma (CCA) de Novo: Puede presentarse
clinicamente y radiologicamente de manera idéntica a una
estenosis biliar perihiliar. Se requiere citologia por cepillado,
analisis de FISH (Fluorescence In Situ Hybridization) o
biopsia dirigida por colangioscopia para diferenciar un CCA
de una estenosis inflamatoria primaria.

TABLA 1: Espectro y Clasificacion de las Colangitis

Esclerosantes
CPflj, CEP de Sindrome
Cara Clasica Pequeftios Superposi
. (Grande Colangiopatia .
cteri . Conductos or TeG4 cién
stica nduct (Small-duct poris (CEP-
condue PSC) HAI)
0s)
. Varones 05
Epid . Varones y Varones Nifios y
. jbvenes .
emio (40 mujeres mayores (>60 'a/dultos
logia nites) jovenes anos) jovenes
Asoc Muy
iacié alta Alta Moderad
n (70-80% (70-80%) Rara / Nula a
EII )
. ANA/
?J:; %’gN (O3 PANCA (+), IeG4 sérica ASMA
-~ AMA () AMA (-) muy elevada (+), IeG
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Estenosi

Ima S . Alteracio
gen multiple Estenosis nes
(CP s intra/ Normal géaiss (simula tipicas de
RM) extrahe CEP
paticas
Infiltrado
Hist Opcion O linfoplasmocit Hepatitis
ologi al (Piel ara ario de
a st de gia Hostico abundante interfase
cebolla) & >10 cél severa
IgG4/CAP
ﬁitso o Menor Responde
Pron de 8 progresion, Excelente parcialme
ostic CCA raro respuesta a nte a
o tras l’an desarrollo corticoides inmunosu
" P de CCA presion
Tratamiento
Hasta el dia de hoy, no existe un tratamiento farmacolégico

aprobado por la FDA o la EMA que haya demostrado de forma
irrefutable aumentar la supervivencia libre de trasplante hepatico en
la. CEP. El abordaje es multidimensional: control sintomatico,
prevencion de complicaciones, manejo endoscopico e intervenciones
farmacolégicas controvertidas.

Tratamiento Farmacoloégico Dirigido a la Enfermedad:

Acido Ursodesoxicélico (AUDC): Es cl tema mas
debatido. El AUDC mejora significativamente los parametros
bioquimicos colestasicos (FA, GG, transaminases), lo que
frecuentemente da una falsa percepcion de cura clinica.

o Dosis Altas (28-30 mg/kg/dia): Un histérico ensayo
clinico aleatorizado demostr6 que el uso de dosis
altas produjo mayor riesgo de muerte, necesidad de
trasplante y desarrollo de varices. Estan

69



estrictamente contraindicadas
(Recomendacion fuerte, evidencia alta).

Dosis Estindar (13-15 mg/kg/dia) o Moderadas (17-23
mg/kg/dia): Las directrices americanas (AASLD)
sugieren mo wusar AUDC rutinariamente como
tratamiento médico estandar, dado que no mejora la
histologia ni prolonga la supervivencia libre de
eventos. Por su parte, la guia europea (EASL)
considera razonable el uso de AUDC en dosis de
13-15 mg/kg/dia argumentando mejoras en la
fosfatasa alcalina (marcador subrogado de mejor
pronoéstico). A nivel de quimioprevencion del cancer
de colon, el AUDC en pacientes con CEP-EII
también presenta resultados conflictivos, pero dosis
estandar podrian tener un leve efecto protector.

Manejo Sintomatico y de Complicaciones:

*  Prurito: El manejo sigue un enfoque escalonado ("step-up"):

1.

Primera linea: Resinas fijadoras de acidos
biliares (Colestiramina 4-16 g/dia). Debe
espaciarse 2-4 horas de otros medicamentos para
evitar alteraciones en su absorcion.

Segunda linea: Rifampicina (150-300 mg/dia).
Inductor del citocromo P450, altamente eficaz.
Requiere monitoreo estricto de hepatotoxicidad.
Tercera linea: Naltrexona (antagonista opioide,
50 mg/dia). Para modular el tono opioide
endogeno central. Cuidado con el sindrome de
abstinencia inicial.

Cuarta linea: Sertralina (75-100 mg/dia).
Inhibidor de recaptacién de serotonina.

+  Deficiencias Nutricionales y Oseas: La colestasis severa
lleva a malabsorciéon de grasas y deficiencia de vitaminas
liposolubles (A, D, E, K). Debe medirse anualmente y
suplementarse en caso de déficit. La osteoporosis es
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prevalente (hasta 30-50%); se exige densitometria 6sea basal
(DEXA) y suplementacién sistematica con Calcio y Vitamina
D3. El uso de bifosfonatos se reserva para osteoporosis
documentada.

Intervencion Endoscépica:

Estenosis Dominante: Se define como una estenosis < 1.5
mm de diametro en el colédoco o conducto hepatico comun,
0 < 1.0 mm en los conductos hepaticos derecho o izquierdo.
Aparecen en el 40-50% de los pacientes y causan deterioro
clinico rapido, ictericia y colangitis.

El manejo de eleccion es la CPRE con dilatacion con
balon. La colocacién de stents plasticos se asocia a mayor
riesgo de colangitis bacteriana y debe evitarse de manera
rutinaria, a menos que la estenosis sea refractaria a la
dilatacién. Todo procedimiento endoscépico en una estenosis
dominante DEBE ir acompafiado de cepillado citologico
y/o colangioscopia para descartar colangiocarcinoma
subyacente. Se requiere profilaxis antibidtica sistémica
periprocedimiento.

TABLA 2: Comparativa de Opciones Terapéuticas en
Prurito Colestasico por CEP

Nivel
Farma Mecanismo Dosis Efectos Evidenc
o de Accion Recomen Adversos ia
Principal dada Comunes (GRAD
E)
Constipaci
. on, Modera
Colesti et il meteorism da /
. quelante veces/
ramin . . , 0, mala Fuerte
a intestinal de dia, max absorcién (2
acidos biliares 16 g/dia) de i)
farmacos
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Rifam

picina

Naltre

Xona

Sertral
ina

Activacion del
receptor PXR
hepatico;
modifica
conjugacion
de ac. biliares

Antagonista
de los
receptores
mu-opioides a
nivel central

Inhibicion de
la recaptacién
de serotonina

(ISRS)

Hepatoto

150 a xicidad,
300 mg nefrotoxici Alta /
diarios, dad, Fuerte
titular interaccio (2da
segun nes Linea)
clinica farmacol6
gicas
Nauseas, Modera
mareos, da /
50 mg / sindrome g
p Débil
dia de
. . (3ra
abstinenci .
005 Linea)
a inicial
Sequedad
- bucal, Baja /
r7n° a 100 disfuncién Débil
diz%rios sexual, (4ta
fatiga Linea)
transitoria

TABLA 3: Dosis de Farmacos y Suplementos en CEP

Indicacion

Terapia

modificadora de

enfermedad
(controvertida)

Profilaxis post-
CPRE para
Colangitis

Farmaco
/
Intervenc
16n

Acido
Ursodeso
xicolico

(AUDC)

Ciproflox
acino o
Levofloxa
cino
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Dosis / Esquema habitual

13 - 15 mg/kg/dia VO dividido en
2 dosis. Contraindicado en dosis >28
mg/kg

500 mg VO 1 hora pre-
procedimiento, continuado 3 dias
post-procedimiento si hay estasis



Osteopenia /

Calcio

Calcio 1000-1500 mg/dia +

. 2 elemental o ,
Riesgo 6seo + Vit. D3 Vitamina D3 800-1000 Ul/dia
Acido
Tratamiento ﬁlocndron 70 mg VO semanal (junto con
Osteoporosis (Bifosfona Calcio y Vit. D3)
tos)
Fitomena
Deficiencia Vit. K diona 5-10 mg subcutaneo o intravenoso
(Prolongaciéon TP) (Vitamina lento, repetir segin INR
K1)

Criterios de Referencia al Especialista

El médico general e internista deben realizar la derivacién oportuna
al Gastroenterélogo o Hepatdlogo ante los siguientes escenarios
(Recomendacién fuerte):

Sospecha diagnoéstica inicial de CEP (patrén bioquimico
colestésico sostenido por >6 meses sin causa aparente, con o
sin EII concurrente) para realizacion de CPRM y evaluacién
clinica avanzada.

Desarrollo de ictericia de nueva apariciéon, prurito refractario
a primera linea de tratamiento o episodios de colangitis
bacteriana (sospecha clinica de estenosis dominante).
Evidencia paraclinica o ecografica de progresiéon a Cirrosis
Hepatica, para iniciar screening de varices esofagicas y
carcinoma hepatocelular.

Cualquier aumento rapido del marcador CA 19-9, para
evaluacion exhaustiva multidisciplinaria ante riesgo
inminente de Colangiocarcinoma.

Determinacién del MELD score (Model for End-Stage Liver
Disease) = 15 o episodios de descompensacion (ascitis,
hemorragia variceal, encefalopatia) para referencia urgente a
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un Centro de Trasplante Hepatico.

Seguimiento y Pronéstico

El curso natural de la CEP es tipicamente progresivo. La mediana de
supervivencia libre de trasplante desde el diagnéstico varia en la
literatura reciente (las cohortes antiguas reportaban 10-12 afos,
mientras cohortes modernas de base poblacional apuntan a mas de
21 afios), reflejando un posible sesgo de seleccidon en centros terciarios
del pasado y un diagnéstico mas temprano en la actualidad.

Estratificacion del Riesgo (Modelos Pronésticos):

Evaluar el pronéstico individual es crucial. El modelo clasico, el
Revised Mayo Risk Score, utiliza la edad, bilirrubina sérica, albtmina,
aspartato aminotransferasa y antecedente de sangrado variceal para
predecir supervivencia. Sin embargo, modelos emergentes que
utilizan aprendizaje automatico, como ¢l PREsTo (Primary
Sclerosing Cholangitis Risk Estimate Tool) y el Amsterdam-Oxford
Model, han demostrado superioridad prediciendo la progresion
clinica y la necesidad de trasplante a 5 afios, sin incluir variables
subjetivas o invasivas, basindose puramente en paneles bioquimicos
seriados y la edad.

Screening de Malignidad (Vital para el Internista y Médico
General):

La vigilancia oncologica es el pilar central del
seguimiento.

1. Colangiocarcinoma (CCA): El riesgo de por vida es de
aproximadamente 7-14% (aumenta unas 400 veces respecto a
la poblacion general). Estrategia de screening: La guia AASLD
recomienda un enfoque combinado de imagen (Ultrasonido o
CPRM de alta resolucion) asociado a niveles séricos de CA
19-9 cada 6 a 12 meses en todos los adultos.

2. Cancer Colorrectal (CCR): La coexistencia de CEP y EII
(especialmente Colitis Ulcerosa) genera el mayor riesgo
conocido para desarrollar adenocarcinoma de colon (hasta 5
veces mayor que en pacientes con ElI sin CEP). Estrategia de
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screening: Colonoscopia anual con cromoendoscopia o
toma de biopsias aleatorias, comenzando al momento del
diagnoéstico de la CEP. Si el paciente no tiene EII
demostrada, se sugiere colonoscopia basal y repetir cada 5
anos.

3. Cancer de Vesicula Biliar: Los pdlipos vesiculares en
pacientes con CEP tienen una alta tasa de progresién a
malignidad (hasta el 50% de los poélipos son neoplasicos).
Estrategia de screening: Ultrasonido anual. Se recomienda
colecistectomia temprana si se detecta cualquier lesién
polipoidea $\ge 8% mm (algunos centros recomiendan la
cirugia para cualquier lesién independientemente del
tamano, si las condiciones anatomicas lo permiten).

Algoritmo de cribado oncolégico integral en el paciente
con Colangitis Esclerosante Primaria: CCA, CCR y cancer
vesicular. Flujograma clinico recomendado.

ALGORITMO DE CRIBADO ONCOLOGICO INTEGRAL EN EL PACIENTE
CON COLANGITIS ESCLEROSANTE PRIMARIA (CEP)

Flujograma clinico recomendado para CCA, CCR y Cancer Vesicular

( DIAGNGSTICO DE CEP CONFIRMADO |
[

v ¥ v
Colangiocarcinoma (CCA) Vca'ncer Colo(redal (CCR) | Cancer de Vesicula Biliar (CVB)
¥

ZFactores de
Ito fiiesgo para CCA?
(ej., edad »60 anos, ictericia sbita,

CA19:55125 Oy

estenosis dominants)

o CRIBADO ANUAL SISTEMATICO
S| v Intestinal (EN)?_~ 1
Alto Riesgo CEPHEIl > S6l0 CEP

= x Ecografia Abdominal
Ry ] N _
'0 ACELERADO CRIBADO ANUAL CRIBADO CADA 5 ANOS
ontras
+

i
CCPRM O TC Abdominal con Colonoscopia con
contraste
Marcador CA 19-9

7Hallazgo Sospechoso
ef. tumor > cm, realce)?.

No
Riesgo Estandar

CRIBADO ANUAL

1. Ecografia Abdominal O CPRM
+
2. Marcador CA 19-9 sérico

Colonoscopia de vigilancia

o ia
(recomendado) o biopsias por 4

cuadrantes cada 10 cm o5 = si
Comenzar al diagnéstico de CEP

No

;Hallazgo de
Pdlipo Vesicular?

¥

Deteccién de Displasia .
o Adenocarcinoma?

Considerar Continuar
i i Ecografia Anual

Derivar a centro especializado

si
Considerar CPRE con ((continuar vigiancia ) - ! -
"0 Colangioscopia segin el grado

Fuente: Elaboracion propia basada en guias clinicas (AASLD, EASL, ACG)

P6lipo >8 mm, 0 <8 mm
con crecimiento rapido

Trasplante Hepatico

El trasplante es la tnica terapia curativa y que salva vidas en estadios
terminales de la CEP. Estd indicado ante complicaciones de
hipertensién portal intratable, disfuncién hepatica severa (MELD
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score alto) o prurito refractario que altera radicalmente la calidad de
vida. Los pacientes con CCA temprano (tumor < 3 cm sin metastasis
ganglionares) pueden ser candidatos a trasplante hepatico bajo un
protocolo riguroso de neoadyuvancia (Protocolo Mayo de
radioterapia y quimioterapia). La supervivencia post-trasplante es
excelente (85% a los 5 anos), aunque la recurrencia de la CEP en el
injerto ocurre en un 15-25% de los pacientes a lo largo del tiempo.

Puntos Clave

Definicion y Patron: La CEP es una enfermedad
colestasica cronica caracterizada por inflamacién y fibrosis de
la via biliar intra y extrahepatica, conduciendo a cirrosis
biliar. Su patrén analitico primordial es una FA muy elevada
de forma crénica.

Asociacion Intestinal: Existe un nexo profundo con la
Enfermedad Inflamatoria Intestinal (70-80% asocian
predominantemente Colitis Ulcerosa). Su concomitancia
requiere un cribado exhaustivo con colonoscopia anual.
Diagnéstico Standard: La Colangiopancreatografia por
Resonancia Magnética (CPRM) es la prueba de eleccion,
evidenciando multiples estenosis alternadas con dilataciones
("collar de perlas"). La biopsia se restringe a la sospecha de
CEP de pequeiios ductos o sindromes de superposicion.
Manejo Farmacologico: El uso del acido ursodesoxicélico
(AUDQ) sigue en controversia y no ha demostrado curar la
enfermedad; dosis muy altas estin formalmente
contraindicadas por aumento de la mortalidad.

Abordaje Endoscépico: Las estenosis dominantes deben
abordarse prioritariamente mediante CPRE con dilatacion
con balén; la colocaciéon de stents rutinarios aumenta el
riesgo de infecciones y debe evitarse de ser posible.
Vigilancia Oncolégica Obligatoria: Los pacientes con
CEP tienen riesgos criticos de GColangiocarcinoma
(seguimiento anual con imagen y CA 19-9) y de cancer de
vesicula (colecistectomia para pélipos = 8 mm).
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Gastroparesia: Diagnostico y
Manejo Integral de los Trastornos
del Vaciamiento Gastrico

Maria Jose Cepeda Quishpi

Introduccion

La gastroparesia es un trastorno croénico y debilitante de la motilidad
neuromuscular del estdbmago, definido clasicamente por un retraso
objetivo en el vaciamiento gastrico en ausencia de obstruccién
mecanica. Su impacto epidemioldgico es significativo; aunque la
prevalencia comunitaria exacta es dificil de establecer debido al
subdiagnostico, se estima que afecta a aproximadamente 10 a 40 por
cada 100,000 habitantes, con una predileccién abrumadora por el
sexo femenino (relaciéon 4:1) y una fuerte asociacion con la diabetes
mellitus y sindromes posvirales.

Desde una perspectiva clinica, los pacientes experimentan un
deterioro sustancial en su calidad de vida, comparable al de pacientes
con insuficiencia cardiaca terminal o enfermedad renal crénica. La
morbimortalidad esta dictada por las hospitalizaciones recurrentes, la
desnutriciéon severa, los desequilibrios hidroelectroliticos y la
afectacion de la absorciéon de medicamentos, lo cual es especialmente
perjudicial en pacientes diabéticos que dependen de una cinematica
predecible para el control glucémico. En los ltimos anos, las guias
del American College of Gastroenterology (ACG) y de la American
Gastroenterological Association (AGA) han revolucionado la comprension
de esta entidad, alejandose del modelo puramente procinético y
adoptando un enfoque fenotipico y multidisciplinario que incluye
desde neuromodulaciéon hasta intervenciones endoscopicas de
vanguardia.
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Desarrollo Tematico

Fisiopatologia actualizada

La funcién gastrica normal requiere una coordinacién exquisita entre
la inervaciéon auténoma (nervio vago), el sistema nervioso entérico,
las células intersticiales de Cajal (ICC) —que actGan como el
marcapasos eléctrico del estbmago— y el musculo liso gastrico. El
proceso fisiologico se divide en tres fases: la acomodaciéon fundica
(relajacion del estdbmago proximal al ingerir alimentos), la trituracién
astral y el vaciamiento coordinado a través del piloro.

En la gastroparesia, esta orquestacion falla debido a uno o
multiples mecanismos:

1. Disfunciéon del Marcapasos Gastrico: La pérdida o
alteracién estructural de las células intersticiales de Cajal
(ICC) es el hallazgo histolégico mas consistente,
especialmente en la gastroparesia diabética e idiopatica. Esto
conduce a arritmias gastricas (taquigastria, bradigastria).

2. Neuropatia Autonémica: En la diabetes de larga data
(tipo 1 y 2), el dafio al nervio vago impide la liberacién de
6xido nitrico, afectando la acomodaciéon fandica y causando
una resistencia anormal al flujo de salida debido a la pérdida
de la relajacion pilérica coordinada.

3. Disfuncién del Musculo Liso (Miopatia): Trastornos
infiltrativos o autoinmunes pueden dafar directamente la
fibra muscular gastrica.

4. Pilorospasmo: Descubrimientos recientes mediante
imagen funcional y planimetria de impedancia (EndoFLIP)
han demostrado que una proporcién significativa de
pacientes presentan un piloro no distensible o espastico. Esto
ha sido la base racional para el uso de toxina botulinica y la
G-POEM.

5. Inmunidad y Microambiente: Se ha documentado una
infiltraciéon de macroéfagos proinflamatorios (M1) en la capa
muscular que contribuye a la deplecion de las ICC,
sugiriendo un mecanismo autoinmune subyacente,
particularmente en la gastroparesia idiopatica posviral
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(tipicamente secundaria a enterovirus, CMV o EBV).

Evaluacién clinica

Anamnesis y Fenotipos

La presentacién clinica es heterogénea. Los sintomas cardinales
incluyen nauseas, vomitos (frecuentemente de alimentos no digeridos
ingeridos horas antes), saciedad precoz, plenitud posprandial,
distension y dolor abdominal. El dolor abdominal, a menudo descrito
como urente o coélico en el epigastrio, esta presente en hasta el 90%
de los pacientes y complica el manejo, ya que los analgésicos opioides
exacerban la dismotilidad.

El Gastroparesis Cardinal Symptom Index (GCSI) es una herramienta
validada para cuantificar la severidad de los sintomas, evaluando tres
dominios: nauseas/vomitos, plenitud/saciedad precoz y distension.

Examen fisico

El examen fisico puede ser anodino o revelar signos de desnutricién
cronica (pérdida de masa muscular, paniculo adiposo). El "chapoteo
gastrico" (succussion splash) —un sonido de salpicadura auscultado
sobre el epigastrio al sacudir suavemente el abdomen del paciente en
ayunas— es un signo patognomonico de retencion de liquidos en el
estbmago. Asimismo, deben buscarse estigmas de neuropatia
periférica y autonémica (hipotensién ortostatica), esclerodermia u
otras colagenopatias.

Signos de alarma
La presencia de los siguientes obliga a descartar patologia maligna o
complicaciones severas:

*  Pérdida de peso involuntaria y rapidamente progresiva
(>10% del peso corporal).

*  Hemorragia digestiva o anemia ferropénica inexplicable.

*  Disfagia progresiva o de novo.

*  Vomitos incoercibles con deshidrataciéon severa o falla renal
aguda.
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*  Edad de inicio tardia sin factores de riesgo claros (sospecha de
neoplasia).

Abordaje diagnéstico

El diagnoéstico definitivo de la gastroparesia exige dos pilares
innegociables: la exclusién de una obstruccién mecéanica y la
confirmacioén objetiva del retraso en el vaciamiento gastrico.

Algoritmo propuesto para el diagnéstico y manejo inicial
de la gastroparesia.

ALGORITMO PARA EL DIAGNOSTICO Y MANEJO INICIAL DE LA GASTROPARESIA

Paciente con Sintomas de Gastroparesia
(Nauseas, Vomitos, Plenitud posprandial, Saciedad precoz)

Realizar Prueba de Vaciamiento sf
Géstrico Estandarizada _
(PVG 4h Sélidos)

a Manejo de la causa
obstructiva
MANEJO INICIAL DE LA GASTROPARESIA CONFIRMADA

=l @) Metoclopramida
Procinéticos — ™ di ]
(Confirmado) 1 Domperidona [ECG]

Retrasado?
[>10% retencion a las 4h

ik
1. MODIFICAC AS 2. OPTIMIZACION DE feméti _"Drgdansefron
‘NO (Normal) o oo Neuromoduladores
bajas en grasas, bajas en fibra HbA1c <7%, ajustar Neuromoduladores —[Mina;ap‘v_na i
Considerar di i i insoluble. ion) medicacién diabética) Nortriptilina [Dosis bajas]
(Dispepsia Funcional, L ] itromicina (Uso a corto plazo)
Sindrome de Vémitos Ciclicos) l’
si CC IONES
¢NO RESPONDE A MANEJO _ * G-POEM (Miotomia Pilérica Endoscépica Peroral)
INICIAL OPTIMIZADO? + Estimulacion Eléctrica Gastrica (GES)
. fa de ali i6n (Nutricién Enteral)

Exclusion de obstruccién mecanica

La Endoscopia Digestiva Alta (EDA) es el paso inicial
obligatorio (Recomendacién fuerte, evidencia moderada). Permite
descartar ulceras pépticas estenosantes, neoplasias (cancer gastrico,
tumores del estroma gastrointestinal) y evaluar la presencia de un
bezoar, el cual es altamente sugestivo de gastroparesia subyacente.
Adicionalmente, se puede realizar un estudio de imagen transversal
(Entero-Tomografia) si se sospecha obstruccion del intestino delgado.
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Pruebas de funcion motora gastrica

Una vez descartada la obstruccién, se procede a la cuantificacién del
vaciamiento. Deben suspenderse todos los farmacos que alteren la
motilidad (opioides, anticolinérgicos, agonistas GLP-1, procinéticos)
al menos 48 a 72 horas antes del estudio, y corregir la hiperglucemia
(>275 mg/dL inhibe agudamente el vaciamiento).

* Gamagrafia de vaciamiento gastrico de fase solida
(Gold Standard): Se administra una comida estandar baja
en grasa (generalmente huevo revuelto marcado con Te-99m)
y se toman imagenes a las 0, 1, 2 y 4 horas. Criterio diagnéstico:
Retencion gastrica >10% a las 4 horas, o >60% a las 2 horas
(Recomendacion fuerte, evidencia alta).

*  Prueba de aliento con acido octanoico o espirulina
marcada con 13C: Evalta la excreciéon de 13CO2 en el
aliento tras la ingestion y metabolismo de un sustrato
marcado. Es una alternativa validada, sin exposiciéon a
radiacion, ideal para pediatria o centros sin medicina nuclear.

. Capsula de motilidad inalambrica (SmartPill):
Capsula ingerible que mide el pH, la presiéon y la
temperatura para calcular el tiempo de vaciamiento gastrico
(marcado por un aumento abrupto del pH al pasar al
duodeno) y los tiempos de transito intestinal.
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Gamagrafia de vaciamiento gastrico en fase solida que
muestra retencion gastrica severa a las 4 horas

POST INGESTA: 4 Horas

Laboratorio y pruebas complementarias

El abordaje etiologico incluye: hemograma, panel metabodlico basico,
HbAlc, pruebas de funcién tiroidea. En pacientes jovenes sin causa
aparente, considerar anticuerpos antinucleares (ANA), panel de
miopatia inflamatoria, y perfil celiaco.

Diagnoéstico diferencial
El clinico debe ser astuto para diferenciar la gastroparesia de otras
entidades con sintomatologia superpuesta:

1. Dispepsia Funcional (Sindrome de Distrés
Posprandial): Entidad mas prevalente. Los pacientes tienen
plenitud y saciedad, pero el vaciamiento gastrico es normal o
estd minimamente alterado. La fisiopatologia se centra en la
hipersensibilidad visceral y la alteracién de la acomodacién
gastrica.

2. Sindrome de Vémitos Ciclicos: Episodios estereotipados
de nauseas y vomitos paroxisticos que duran dias, seguidos de
periodos libres de sintomas. Asociado a migraias.
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Sindrome de Rumiacion: Regurgitacion repetitiva y sin
esfuerzo del alimento recién ingerido, que luego es re-
masticado o escupido, mediado por la contraccién voluntaria
de la pared abdominal. Ocurre inmediatamente post-
prandial.

Sindrome de Hiperemesis por Cannabinoides:
Consumo crénico de marihuana asociado a vomitos ciclicos
que se alivian caracteristicamente con bafios de agua caliente.
Trastornos de la conducta alimentaria: Anorexia y
bulimia nerviosa, que paraddjicamente pueden causar
gastroparesia secundaria severa por atrofia muscular y
neuropatia carencial.

Tratamiento
El manejo de la gastroparesia es escalonado y multidimensional,

enfocado en corregir deficiencias nutricionales, aliviar sintomas y
mejorar el vaciamiento.

Medidas No Farmacolégicas y Nutricionales (Primera

linea)

Modificacion dietética: Es el pilar fundamental
(Recomendaciéon condicional, evidencia baja). Consiste en
comidas pequenas y frecuentes (4-6 al dia), bajas en grasas
(que retrasan el vaciamiento mediado por CCK) y bajas en
fibra insoluble (riesgo de formacién de fitobezoares).
Modificacion de texturas: Transicion a dietas de
consistencia puré o liquida en fases de exacerbacion; los
liquidos a menudo se vacian normalmente incluso en
gastroparesias severas gracias al gradiente de presion
hidrostatica, eludiendo el antro paralizado.

Control glucémico: Fundamental en diabéticos; la
hiperglucemia aguda induce paresia gastrica
independientemente del dafio crénico neuropatico.

Tratamiento Farmacolégico (Procinéticos y Antieméticos)
Los procinéticos son la terapia de eleccion inicial para pacientes
que no responden a la dieta.
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*  Metoclopramida: Antagonista D2 y agonista 5-HT4. Es el
unico farmaco aprobado por la FDA para gastroparesia
(maximo 12 semanas por riesgo de discinesia tardia).
(Recomendacion fuerte).

* Domperidona: Antagonista D2 periférico (no cruza
barrera hematoencefalica). Menos efectos extrapiramidales,
pero requiere monitoreo del QTc por riesgo de arritmias
ventriculares.

*  Eritromicina: Macrélido, potente agonista del receptor de
motilina. Induce fuertes contracciones antrales, pero sufre de
taquifilaxia rapida (pérdida de eficacia en 2-4 semanas), por
lo que se reserva para exacerbaciones agudas hospitalarias.

. Prucaloprida: Agonista 5-HT4 de alta afinidad (uso off-
label). Mejora el vaciamiento gastrico sin los efectos
cardiovasculares de la cisaprida.

Los antieméticos se utilizan en paralelo o de rescate:

. Antagonistas 5-H'T3 (Ondansetrén).

* Antihistaminicos/Anticolinérgicos (Prometazina,
Dimenhidrinato).

*  Antagonistas NK-1 (Aprepitant): Excelente para nauseas
refractarias (Recomendacién condicional).

Para ¢l dolor abdominal, las guias recomiendan explicitamente
evitar los oproides. Se prefieren los neuromoduladores centrales:

*  Antidepresivos Triciclicos (Nortriptilina) a dosis bajas.
*  Mirtazapina (atil si hay nausea y pérdida de peso
concomitantes por su efecto orexigeno y antiemético).

Intervenciones Endoscopicas y Quirurgicas (Enfermedad
Refractaria)

*  Miotomia Endoscépica Peroral Gastrica (G-POEM):
Seccion endoscopica del musculo pilorico. Las guias recientes
(ASGE, ACG) la sugieren para pacientes refractarios,
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especialmente aquellos que demuestran pilorospasmo en
EndoFLIP o retenciéon severa a las 4 horas (Recomendacion
condicional, evidencia baja).

. Estimulacion Eléctrica Gastrica (Enterra Therapy):
Dispositivo implantable que envia impulsos de alta
frecuencia. Mejora significativamente las nauseas y vomitos
en gastroparesia diabética, aunque no mejora drasticamente
el tiempo de vaciamiento (Recomendacion condicional).

*  Toxina Botulinica Intrapilérica: Las guias actuales no
recomiendan su uso rutinario debido a ensayos clinicos
controlados negativos (Recomendaciéon fuerte en contra),
aunque sigue utilizandose empiricamente en centros aislados.

*  Nutricion Enteral/Parenteral: La yeyunostomia de
alimentaciébn se reserva para pacientes con desnutricion
severa y pérdida de peso >10% refractarios a toda terapia
farmacologica.

Criterios de referencia al especialista
El médico general o internista debe derivar a Gastroenterologia bajo
las siguientes circunstancias:

1. TFalta de respuesta tras la optimizacién dietética y un ensayo
terapéutico con un procinético de primera linea (ej.
metoclopramida o domperidona).

2. Presencia de sintomas de alarma (disfagia, sangrado, anemia,
pérdida ponderal severa).

3. Desarrollo de complicaciones como deshidratacion
recurrente, alcalosis metabdlica o necesidad de fluidoterapia
intravenosa.

4. Aparicion de efectos adversos neurolégicos o cardiacos
secundarios a los procinéticos.

5. Consideracién para intervenciones avanzadas (G-POEM,
neuromodulacién gastrica o nutricion artificial).

Seguimiento y prondéstico
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El prondstico de la gastroparesia depende estrechamente de la
etiologia subyacente. La gastroparesia posviral tiene un
pronodstico relativamente favorable, con una tasa de resolucion
espontanea de hasta el 50% en un plazo de 1 a 3 anos. Por el
contrario, la gastroparesia diabética tiende a ser un trastorno
progresivo e irreversible de naturaleza crénica; en estos casos, las
exacerbaciones (frecuentemente desencadenadas por descontrol
metabolico o infecciones intercurrentes) son habituales.

El seguimiento clinico debe ser multidisciplinario, involucrando a un
nutricionista especializado. Se requiere monitorizaciéon periddica del
peso corporal, parametros del estado nutricional (albimina,
prealbimina, vitaminas liposolubles, B12, hierro), y un control
continuo del electrocardiograma si el paciente esta recibiendo
farmacos que prolonguen el intervalo QT (domperidona,
eritromicina).

Tablas Clinicas
Tabla 1: Sistema de Estadificaciéon Clinica de la
Gastroparesia (Clasificacion de Abell et al.)

Clinica .. Impacto en
Grado de - Y Requerimiento de L
. Estado . Calidad de
Severidad e Tratamiento .
Nutricional Vida
Sintomas
intermitentes Modificaciones
Grado 1 R dietéticas; Leve o nulo
(Leve) controlables. evitacion de '
Peso farmacos nocivos.
mantenido.
Sintomas
frecuentes. Procinéticos Disminucién
Ligera diarios moderada,
Grado 2 e . L
pérdida de antieméticos de ausentismo
(Moderado) .
peso o rescate. Dieta laboral
deficiencia restrictiva. ocasional.
nutricional.
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Grado 3
(Severo)

Tabla 2: Comparativa de Opciones Diagnésticas para la

Intratable,
pérdida de
peso >10%,
hospitalizaci
ones
recurrentes.

Multiples
farmacos, G-
POEM,
estimulacién
gastrica, nutriciéon
enteral/parenteral.

Evaluacion del Vaciamiento Gastrico

Prueba
Diagnosti
ca

Gamagra
fia Fase
Solida
(4h)

Test de
Aliento
(13C-
Octanoat
o/
Espirulin
a)

Capsula
Inalambr
ica
(SmartPil

)

Ventajas
Principales

Gold standard.
Estandarizada,
ampliamente
disponible,
cuantificacion
precisa.

No invasivo, sin
radiacion. Se
puede realizar en
consultorio.
Costo efectivo.

Evalta transito
gastrico, de
intestino delgado
y colénico

simultaneamente.

Sin radiacién.

Desventajas /
Limitaciones

Exposicion a
radiacion
(contraindicada
en embarazo).
Consume tiempo

(4 horas).

Requiere funciéon
pulmonar y
hepatica normal

para metabolismo

e intercambio de
gases.

Alto costo. Riesgo

teérico de
retenciéon de la
capsula. No
financiada por
todos los seguros.
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Severamente
comprometi

da, invalidez
clinica.

Indicacion
Clinica

Ideal

Prueba de
eleccion de
primera
linea en
adultos.

Pacientes
pediatricos,
embarazad
as, o
monitoreo
seriado.

Sospecha
de
dismotilida
d
panentérica
o
estrenimien
to
concurrente



Tabla 3: Esquemas Farmacologicos Principales (Dosis y
Precauciones)

Clase / Dosis Efectos Adversos /
Farmaco Mecanismo Recomendada Consideraciones
Adultos (Nivel Evidencia)
Aconista 5- 5-10 mg oral/ Blad:i.bwf warning
gonista IV 15-30 min por discinesia
Metoclop HT4, an’tes de tardia. Limitar a
ramida Antagonista ] p 12 semanas si es
comidas (max. : 0 ]
D2. 40 mg/dia) posible. (Evidencia
8 ’ Alta).
Prolongacion del
QT. Requiere
. Antagonista ’ ECG basal. No
dDoogpm D2 igcggaf;‘i’ 54 cruza BHE (sin
periférico. ’ distonia).
(Evidencia
Moderada).
Uso a corto plazo
. 2-3 mg/kg IV por taquifilaxia.
Eritromi i%zngfig c/8h 0 250 mg Riesgo de
cina moti}fina oral antes de ototoxicidad y
’ comidas. prolongaciéon QT.
(Evidencia Baja).
Uso off-label.
Excelente perfil
Prucalop ?Igl?insta 5- 1-2 mg oral C.ardlovascular. Ul
. . si hay
rida . una vez al dia. A
selectivo. estrefiimiento
asociado.
(Evidencia Baja).
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Alta eficacia

195 me dia 1 antiemética
: Antagonista soua b central.
Aprepita 80 mg dias 2y .
nt del receptor 3. (Uso off-label Interacciones con
NK-1. I CYP3A4.
en rescate). . .
(Evidencia
Moderada).

Puntos Clave

Definicion estricta: La gastroparesia es un sindrome
clinico caracterizado por retraso del vaciamiento gastrico
sintomatico en ausencia absoluta de obstruccidén mecanica. La
endoscopia es el primer paso ineludible.

Etiologias predominantes: Las causas idiopatica
(frecuentemente posviral) y diabética constituyen mas del
70% de los casos. Las mujeres jovenes son la poblaciéon mas
afectada.

Diagnéstico preciso: La pruecha de oro es la gamagrafia
de vaciamiento de sélidos de 4 horas; suspender
medicaciones que alteren la motilidad y corregir la
hiperglucemia antes de la prueba es imperativo para evitar
falsos positivos.

Solapamiento sintomatico: La dispepsia funcional, el
sindrome de rumiacién y los trastornos de la conducta
alimentaria son los principales diagnoésticos diferenciales
clinicos.

Estrategia terapéutica: Iniciar siempre con el ajuste
dietético (comidas de bajo volumen, bajas en grasa y fibra).
Los procinéticos (metoclopramida, domperidona) son la
primera linea farmacolégica.

Abordaje del dolor: Los opidaceos deben evitarse
rigurosamente, pues exacerban la paresia gastrica, generan
dependencia y causan el sindrome del intestino narcético.
Emplear neuromoduladores (triciclicos).
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Intervenciones endoscopicas: La G-POEM ha
emergido como una terapia prometedora para pacientes
refractarios, particularmente en aquellos con evidencia de
resistencia o espasmo pilorico.
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