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LA MICROBIOTA INTESTINAL EN LA SALUD Y
LA ENFERMEDAD.

Claudia Herrera de Guise, MD, y Francisco Guarner, MD, PhD
Digestive System Research Unit, University Hospital Vall d’Hebron. Barcelona, Esparia.

La pancreatitis cronica (PC) es un sindrome fibro-inflamatorio que afecta a personas con factores de riesgo gené-
ticos y ambientales. La causa mas frecuente es el alcoholismo. La interaccion de factores genéticos y ambientales
lleva al desarrollo de un estado inflamatorio persistente y finalmente el desarrollo del sindrome clinico. Las manifes-
taciones clasicas de la PC como esteatorrea, dolor abdominal crénico, atrofia y litiasis en la glandula pancreatica
aparecen en etapas tardias de la enfermedad, cuando poco se puede hacer para modificar su historia natural.
El diagndéstico temprano puede ayudar a retardar la aparicion de complicaciones y mejorar la calidad de vida de
los afectados. En la actualidad existen diversos métodos que ayudan a establecer un diagndstico temprano en
pacientes con sospecha de PC (aquellos con episodios de pancreatitis aguda recurrente, dolor abdominal crénico,

historia familiar de pancreatitis aguda o cronica entre otros).

Abstract

Background: Experimental studies using axenic models
demonstrated key roles of gut microbes in nutrition,
immune function, and body growth of the animal host.
Microbial colonizers have widespread influence on host
physiology beyond the gastrointestinal tract, including
maturation and function of the central nervous system.

Summary: The impact of microbial colonization on
human health is now being extensively investigated by
large-scale research projects aiming at deciphering
composition, structure and functions of the microbial
communities in human niches, such as gut, mouth,
vagina, skin, etc. The field progresses rapidly owing to
the availability of high-throughput molecular sequencing
techniques combined with powerful bioinformatics for
taxonomic identification and comparative analysis of
datasets. Loss of species diversity and gene richness
in the gut microbiome is commonly reported in
individuals affected by chronic non-communicable
diseases of increasing incidence in modern society,
including metabolic, inflammatory and neoplastic
disorders. Whether such microbial changes are cause
or consequence of the underlying disorders is still
unresolved. Bi-directional influences between host
and microbiota have been proven, and some dysbiotic
changes are likely to play a role in the origin of disease.
While there is epidemiological evidence to support
this concept, cohort studies and targeted intervention
trials aiming at restoring the ecosystem (microbiota
transplantation, antibiotics, diet) are needed for a better
understanding of the role of gut microbes in clinical
conditions.

Key messages: Developing and maintaining gut
microbiota diversity is a novel clinical target for health
promotion and disease prevention. Functional foods
and microbiota transplantation are the principal tools
for improving host-microbial symbiosis.

Key words: microbiota, antibiotics, metagenomics,
symbiosis, 16SrRNA gene.

Introduccién

Las comunidades microbianas son ubicuas y
verdaderamente esenciales para mantener las
condiciones de vida en la Tierra. Debido a su enorme
tamafo global, las comunidades microbianzzas tienen
un impacto masivo en el mundo y sus contribuciones
afectan muchos aspectos de la vida, no sdlo las
infecciones humanas o animales, sino, sobre todo el
reciclaje de los elementos criticos para mantener la
vida. La generacion de gases atmosféricos, la sintesis
de materiales organicos de fuentes inorganicas, la
corrupcion de materiales organicos a inorganicos, la
corrosion, la degradacion, la biorremaediacion, etc.,
son funciones ecoldgicas vitales para los ciclos de
carbono, oxigeno y nitrégeno, que son criticos para
la Tierra [1].

Los fdsiles y marcadores geoquimicos de actividad
biolégica indican que los organismos microbianos
habitaban los océanos en tiempos Arqueanos, y
que células semejantes a Cianobacterium fueron
el origen del oxigeno libre en la atmdsfera [2]. Las
bacterias han estado en la Tierra por 3,5 billones de
afos, apareciendo aproximadamente 1 billon de afios
después de que se formara la corteza de la Tierra.
Los animales aparecieron en el mundo microbiano
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mucho mas tarde que las bacterias, durante el
periodo cambrico hace unos 600 millones de afnos,
y co-evolucionaron en asociacion con comunidades
microbianas. Las asociaciones permanentes
que evolucionan a lo largo de periodos largos de
tiempo se agrupan bajo el término «simbiosis», y los
microbios asociados a otros seres vivos se denominan
«simbiontes». Tales asociaciones son generalmente
mutualistas, es decir, beneficiosas para todos los
socios, es decir el animal hospedador o anfitrion y
sus microbios simbiontes. Los animales proporcionan
el habitat y los nutrientes mientras que los microbios
contribuyen a sus funciones. Los mamiferos perdieron
los genes que codifican las enzimas para la biosintesis
de aminoacidos esenciales o vitaminas en una fase
temprana de evolucion. En el caso de los herbivoros
que comen plantas de baja proteina pobremente
digestibles, el suministro de aminoacidos y de energia
depende, en gran medida de la actividad microbiana
en el estdmago delantero o en el intestino posterior.
A través de la evolucion los simbiontes microbianos
estan adaptados para proporcionar los compuestos
organicos requeridos (aminoacidos esenciales y
vitaminas) y poseen la capacidad de obtener energia
de fuentes vegetales.

Funciones fisiolégicas de la microbiota
intestinal

La colonizacién microbiana crénica del intestino fue
reconocida por observaciones de microscopia, pero
atrajo poca atencién durante el siglo pasado. La
mayoria de los aspectos de los origenes y funciones
de los simbiontes permanecieron inexplorados
antes de la aparicion de las técnicas moleculares,
debido a las dificultades para cultivar y aislar a
una gran mayoria de estas especies microbianas.
El término microbiota se refiere a la coleccién de
comunidades microbianas que colonizan un nicho
ecolégico particular, y el microbioma es el genoma
colectivo de los simbiontes microbianos en un
anfitrion dado. Los colonizadores microbianos del
intestino no son espectadores ocasionales o invasores
potenciales cuando la inmunidad no los mantiene
alejados. Las comunidades microbianas intestinales
constituyen una parte funcional importante de los
animales [3]. Esto fue demostrado claramente hace
algunas décadas por los experimentos que usaban
roedores y pajaros axénicos (libre de gérmenes).

Los animales criados en condiciones libres de
gérmenes tienen necesidades nutricionales
extraordinarias y son altamente susceptibles a las
infecciones [4]. El peso de los drganos (corazén,
pulmdén e higado), el gasto cardiaco, el grosor de
la pared intestinal, la motilidad gastrointestinal, los
niveles séricos de gammaglobulinas, los ganglios
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linfaticos, entre otras caracteristicas, estan reducidos
o atréficos en animales libres de gérmenes. Los ratones
libres de gérmenes tienen un comportamiento impulsivo
hiperactivo en comparacién con los ratones con una
microbiota intestinal convencional [5]. La reconstitucion
con microbiota fecal de los animales libres de
gérmenes restaura la mayoria de estas deficiencias,
lo que sugiere que los microbios intestinales realizan
tareas importantes y especificas para la homeostasis
del anfitrion. Por otra parte, el trasplante fecal puede
transferir fenotipos de enfermedad como la obesidad
[6], la resistencia a la insulina [7], la inflamacion intestinal
[8], y la ansiedad [9] en modelos de roedores. Por lo
tanto, la colonizacion microbiana de los animales
es fundamental para la nutricién, el crecimiento, la
inducciény la regulacion de lainmunidad, la homeostasis
endocring, la maduracion del sistema nervioso central e
incluso, el comportamiento. Las funciones principales
de la microbiota intestinal incluyen tres categorias; las
funciones metabdlicas, protectoras y tréficas [3, 10].

Las funciones metabdlicas consisten en la
fermentacion de sustratos dietéticos no digeribles
y moco enddégeno. La diversidad genética entre la
comunidad microbiana proporciona una variedad
de enzimas y vias bioguimicas que son distintas de
los propios recursos constitutivos del anfitrion. La
fermentacion de carbohidratos complejos es una fuente
importante de energia en el colon para el crecimiento
microbiano y produce acidos grasos de cadena corta
que son utilizados por el anfitrion. Estas conversiones
bioquimicas resultan en rescate de energia, y favorecen
la absorcion de iones (Ca, Mg, Fe) en el ciego. Los
microorganismos colénicos también juegan un
papel en la sintesis de aminoacidos y vitaminas.

Las funciones protectoras de la microbiota intestinal
se definen por el efecto barrera que previene la
invasion por patégenos. Las bacterias residentes
representan un factor de resistencia a la colonizacion
por microbios exdgenos o bacterias oportunistas que
estan presentes en el intestino, pero su crecimiento
esta restringido. El equilibrio entre las especies de
bacterias residentes proporciona estabilidad en la
poblacion microbiana, pero los antibidticos pueden
interrumpir el equilibrio (por ejemplo, el crecimiento
excesivo de Clostridium difficile toxigénico).

Las funciones troficas proporcionan una variedad
de efectos en el tracto gastrointestinal (proliferacion
y diferenciacion de células epiteliales, actividad
motora intestinal, vias neuroendocrinas de origen
intestinal) y mas alla (induccion y regulacion
homeostatica del sistema inmunoldgico, maduracion
de érganos distantes, sistema nervioso). La expresion
transcriptémica de una variedad de genes de acogida
en las células epiteliales, asi como en los linajes




celulares distantes esta fuertemente influenciada
por la colonizacién microbiana [5]. La capacidad
de la microbiota intestinal para comunicarse con
el cerebro y asi influir en el comportamiento esta
emergiendo como un concepto emocionante.

Los microbios intestinales desempenan un papel
esencial en el desarrollo de un sistema inmune
saludable. Como se ha mencionado, los animales
criados en un ambiente libre de gérmenes muestran
baja densidad de células linfoides en la mucosa
intestinal y bajos niveles séricos de inmunoglobulinas
[4]. La exposicion a microorganismos comensales
aumenta el nimero de linfocitos mucosos, asi como
el tamafo de los centros germinales en los foliculos
linfoides, que se distribuyen profusamente en el
intestino distal de los mamiferos. Posteriormente, las
células productoras de inmunoglobulina aparecen
en la lamina propia, y hay grandes cantidades de
inmunoglobulinas en el suero. Lo mas interesante es
que los microorganismos comensales son criticos para
la induccién de células T reguladoras en los foliculos
linfoides intestinales [11]. Las vias de control mediadas
por las células T reguladoras son mecanismos
homeostaticos esenciales por los cuales el anfitrion
puede tolerar la carga masiva de antigenos inocuos
dentro del intestino o en otras superficies corporales
sin provocar inflamacién. Es fascinante como los
microbios intestinales pueden modular la inflamacion
en organos distantes al influir en las vias inmuno-
reguladoras. Recientes trabajos experimentales han
demostrado que las variaciones en la composicion de
la microbiota del intestino pueden mejorar el desenlace
del accidente cerebrovascular isquémico al inducir la
expansion de las células T reguladoras intestinales [12].

Microbios del intestino humano

Como todos los animales en la Tierra, los seres
humanos estan asociados con grandes y diversas
poblaciones microbianas que viven en superficies
corporales y cavidades conectadas con el ambiente
externo. En el humano, los microorganismos colonizan
todas las superficies epiteliales, pero el tracto
gastrointestinal alberga la mayor carga microbiana. El
tracto gastrointestinal humano alberga alrededor de
cuarenta billones de células microbianas, la mayoria
de ellos pertenecientes al dominio Bacteria [13].

El tracto gastrointestinal humano se define como el
sistema de 6rganos responsable de la digestion de los
alimentos, la absorcidn de nutrientes y la expulsion de
residuos. El estdbmago vy el intestino delgado realizan
la mayoria de las tareas digestivas y de absorcion en
alrededor de 3-4 horas. Pero entonces, el ‘desperdicio’
se retiene en el intestino grueso durante un promedio
de dos dias, en perfectas condiciones para alimentar
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a los microbios. Asi, un papel principal del colon
humano es albergar billones de células microbianas
comprometidas en un ecosistema complejo que co-
evoluciond en simbiosis con el anfitrion. Varios cientos
de gramos de microbios que viven en el intestino
grueso deben afectar la fisiologia y la patologia del
anfitrion de diferentes maneras. La base de datos del
Metaboloma Humano (Human Metabolome Database)
(http://www.hmdb.ca, consultada en diciembre de
2016) indica que el 8,2% de los metabolitos detectados
hasta ahora en muestras de liquido cefalorraquideo
humano son de origen microbiano. No es sorprendente
que los microbios intestinales humanos sean
actualmente el foco de extensa investigacion para
comprender completamente su impacto en la medicina.

Proyectos de investigacion a gran escala han buscado
descifrar la estructura y funcidon de la microbiota
humana, principalmente, los Proyectos del Microbioma
Humano del NIH y el proyecto MetaHIT Europeo. Gracias
a los avances en las tecnologias de secuenciacion,
asi como en las herramientas bioinformaticas
necesarias para analizar cantidades masivas de
datos, estos proyectos, asi como otras iniciativas de
investigacion, proporcionan una vision mas profunda
de las comunidades microbianas que habitan el
cuerpo humano y permiten la identificacion de cambios
que estan asociados con estados de enfermedad.

El andlisis de las comunidades microbianas en muestras
ambientales o bioldgicas se realiza generalmente
mediante un escrutinio “metagendmico”, es decir, la
deteccion de todo el material genético recuperado
directamente de la muestra, omitiendo la necesidad
de aislar y cultivar miembros individuales de la
comunidad (Figura 1). El metagenoma es el contenido
genético colectivo de los genomas combinados de
los constituyentes de una comunidad ecoldgica. El
procedimiento estandar consiste en la extraccion del
ADN de la muestra, seguido de la amplificacion del
gen del ARN ribosémico de la subunidad pequefa (16S
rRNA) con cebadores universales y secuenciacion de
todas las copias del gen en la muestra. El gen16S rRNA
estd presente en todas las células procariotas (Bacteria
y Arquea) y contiene regiones tanto conservadas como
variables. Similitudes y diferencias en la secuencia de
nucledtidos del gen 16S rRNA permiten la identificacion
taxondmica que va desde nivel del dominio y el phylum,
hasta el nivel de especie y de cepa. Actualmente se
encuentran disponibles alrededor de 3,4 millones
de secuencias alineadas y anotadas de 16S rRNA
en bases de datos de ADN (http://rdp.cme.msu.
edu/). Los estudios del gen 16S rRNA proporcionan
informacion sobre la composiciéon microbiana
en una muestra dada, es decir, la diversidad vy la
abundancia relativa de los miembros de la comunidad.

Gastroenterologia



Genes Microbianos en el Intestino Humano Numero de

genes
Catalogo de genes microbianos no-redundantes 9,879,896
Genes Comunes (presentes en al menos el 50% 294,110

de individuos)

Media de genes por individuo humano 590,384

Media de genes comunes por individuo 204,056

Funciones Microbianas en el Intestino Numero de

Humano funciones

Funciones anotadas de genes segiin bases de 43,469
datos KEGG y egg NOG

Media de funciones por individuo 6,313

Boletin de la Asociacion Guatemalteca de

Gastroenterologia




Table 1: El Metagenoma Humano Intestinal
Datos de referencias 17 y 18.

Figura 1: Perfilar la microbiota intestinal humana.
Los abordajes mostrados del lado izquierdo se utilizan
cuando se puede aislar un microorganismo individual.
Cuando la mayoria de las bacterias de la muestra no son
cultivables, los abordajes que se muestran en el lado
derecho incluyen metagendmica y metatranscriptomica
aplicados a toda la comunidad microbiana en la
muestra con el fin de recopilar informacién sobre la
diversidad microbiana, el contenido de genes y la
expresion génica.

Soélo 7 a 9 de los 55 phyla del dominio Bacteria se
detectan en muestras fecales 0 mucosa del intestino
humano. Alrededor del 90% de todos los taxones
pertenecen a dos phyla: Bacteroidetes y Firmicutes.
Otros phyla que se han encontrado consistentemente
en el intestino distal humano son Proteobacteria,
Actinobacteria, Fusobacteria, y Verrucomicrobia [14].
Bacteroides, Faecalibacterium y Bifidobacterium son
los géneros mas abundantes en las muestras fecales,
pero su proporcion relativa es muy variable entre
individuos. Se han encontrado muy pocas especies
de Arquea (principalmente Methanobrevibacter smithii).

La composicién bacteriana a nivel del lumen presenta
una gran variacion entre el ciego y el recto, mientras que
la comunidad de bacterias asociadas a la mucosa es
altamente estable desde el ileon terminal hasta el recto
en un individuo determinado. Factores como la dieta,
la ingesta de farmacos, viajes o el tiempo de transito
coldnico, tienen un impacto sobre la composicion
microbiana de las muestras fecales a través del
tiempo en un uUnico anfitrion [15]. Las fluctuaciones
intra-individuales en la composicién de la microbiota
pueden ser notables, pero el ecosistema microbiano
tiende a volver a su patron de composicion tipico. La
mayoria de las cepas son residentes durante décadas
en un individuo dado. La diversidad microbiana
cambia con la edad, aumentando desde la infancia
hasta la edad adulta y disminuyendo durante los
vejez, particularmente en los individuos centenarios.
Hay diferencias sorprendentes en la composicion y
diversidad entre las poblaciones occidentalizadas y no
occidentalizadas. La microbiota fecal de los adultos
es menos diversa en las areas metropolitanas de
América del Norte que en las poblaciones rurales no
occidentalizadas de América del Sur [16].

Genoémica funcional

El enfoque molecular no se limita a la secuenciacion
16S rRNA. Las tecnologias de secuenciacion de
ADN de nueva generacion han hecho posible analizar
genomas completos. La informacion resultante
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describe el contenido genético colectivo de la
comunidad a partir del cual se pueden inferir redes
funcionales y metabdlicas. Ademas, la secuenciacion
de todo el genoma proporciona informacién sobre los
miembros no bacterianos de la comunidad, incluidos
los virus, las levaduras y los protistas, que no son
detectados por la secuenciacion 16S rRNA. El andlisis
metagenomico completo de las muestras de heces
humanas ha identificado hasta 10 millones de genes
microbianos no redundantes [17]. Una gran mayoria
(95%) de los genes identificables son bacterianos,
con una pequefa proporciéon de virus-like o genes
eucariotas. Cada individuo lleva un promedio de
600.000 genes microbianos no redundantes en el
tracto gastrointestinal, y alrededor de 300.000 genes
son comunes en el sentido de que estan presentes en
alrededor del 50% de los individuos (Tabla 1].

Estimaciones sugieren que la poblacion de virus en
el intestino humano puede ser de hasta 3 a 6 billones
por gramo de heces, la mayoria desconocidos o
reconocidos como fagos. En su mayoria son unicos
para cada individuo [17]. Los virus pueden definir la
estructura de las comunidades bacterianas intestinales
por depredaciéon: hasta el 7,5% de las bacterias
intestinales pueden ser sacrificadas diariamente
por fagos.

El registro de genes microbianos codifica grupos de
proteinas involucradas en hasta 40.000 funciones
bioldgicas relacionadas con la vida en el habitat
intestinal [17, 18]. Algunas funciones son comunes
a las bacterias de vida libre, como las principales
vias metabdlicas (e.g, la sintesis de aminodcidos), y
algunos importantes complejos proteicos (ARN vy
ADN polimerasas, ATP sintetasa, el aparato secretor
general). Algunos otros grupos de genes codifican
funciones que pueden ser especialmente importantes
para la vida microbiana dentro del intestino, tales
como las que participan en la adhesion a las proteinas
del anfitrion (colageno, fibrindgeno, fibronectina) o la
recoleccion de azUcares de los glicolipidos secretados
por las células epiteliales.

Es interesante que a pesar de la divergencia en la
composicion de la microbiota intestinal entre diferentes
individuos en términos de taxonomia, los perfiles de
genes funcionales son bastante similares en los sujetos
sanos. La mayoria de las vias funcionales son comunes
y se expresan en abundancia similar entre microbiotas
fecales de diferentes individuos humanos. Tales datos
implican que hay redundancia funcional a través de
la diversidad taxondmica, es decir, vias funcionales
iguales o similares estan presentes en diferentes
especies microbianas.

Gastroenterologia
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Enterotipos

Mientras que a nivel de cepa cada individuo alberga un
patréon muy distintivo de comunidades microbianas, a
nivel de género, las similitudes en la estructura global
del ecosistema entre individuos, fueron reconocidos
por el andlisis de muestras de diferentes paises.
La escala Multidimensional y el Analisis de las
Coordenadas Principales de muestras de sujetos
americanos, europeos y japoneses revelaron tres
grupos segun la similitud en la composicion de las
microbiotas individuales. El agrupamiento no fue
impulsado por la edad, género, nacionalidad o indice de
masa corporal. Estos grupos fueron designados como
“enterotipos” [19]. Cada enterotipo es identificable por
variacion en los niveles de uno de los tres géneros:
Bacteroides (enterotipo 1), Prevotella (enterotipo 2) y
Ruminococcus(enterotipo3).

La division por enterotipo sugiere que el ecosistema
microbiano en el intestino humano conforma estados
microbioldgicos simbidticos balanceados, conducidos
por grupos co-ocurrentes de genera. Este hallazgo
propuso la existencia de un ndmero limitado de estados
simbidticos anfitrién-microbiano bien equilibrados. La
distincion de estos tres estados balanceados sugiere
que la estructura fundamental de la microbiota del
intestino humano esta determinada principalmente por
las interacciones entre los miembros de la comunidad.
El tamafho del genoma y el numero de genes
codificadores de proteinas son mucho menores en
los procariotas que en los eucariotas. Por lo tanto, las
especies microbianas individuales no tienen suficientes
recursos genéticos por su cuenta para sobrevivir, y es
probable que tengan una dependencia obligada de
otras especies. Las comunidades multi-especie con
complejas interdependencias nutricionales y sociales
son el estilo de vida natural para la mayoria de los
procariotas.

Las implicaciones clinicas de los enterotipos estan bajo
investigacion. Un estudio encontrd una asociacion entre
el enterotipo Bacteroides y baja riqueza microbiana de
genes con aumento del riesgo de obesidad y resistencia
a la insulina [20].

Impacto de la dieta en los microbios intestinales

Se asume que la dieta es un elemento clave para la
relacion simbidtica entre los microbios intestinales y
el anfitrion. Los alimentos proporcionan numerosos
sustratos para el metabolismo microbiano y pueden
influir en la estructura y composicién de la comunidad
microbiana de diferentes maneras. Curiosamente, la
dieta parece ser el determinante mas importante de
la similitud en la composiciéon microbiana intestinal
cuando las muestras fecales humanas se comparan
con muestras de otros animales. Las muestras de
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microbiota fecal humana se encontraron mas similares
a muestras de especies de primates omnivoros. La
variedad de alimentos en una dieta omnivora parece ser
un factor que afecta, o tal vez determina la composicion
general de la microbiota intestinal.

La presencia de comunidades microbianas intestinales
estables puede estar ligada a patrones dietéticos
a largo plazo. Diferentes dietas de diferentes
poblaciones ayudan a modelar la taxonomia de su
ecosistema microbiano intestinal. Un estudio que
explord la asociacion entre la dieta y la composicién
de la microbiota intestinal, basado en cuestionarios
de frecuencia alimentaria recolectados a lo largo
de afios en una cohorte bien fenotipada, encontré
que la dieta afecta las proporciones de Prevotella
versus Bacteroides en las poblaciones occidentales.
El enterotipo Bacteroides se asocié con dietas
enriguecidas en proteinas y grasas animales. En
contraste, el enterotipo de Prevotella estaba ligado a
dietas con predominio de carbohidratos vegetales.

La relacion inversa entre Prevotella y Bacteroides
ha sido reproducida por otros estudios. Los ninos
en Burkina Faso tuvieron mayores cantidades de
Prevotella, menores cantidades de Bacteroides, mayor
rigueza microbiana y producian mayores niveles de
acidos grasos de cadena corta que la microbiota de
los nifios italianos [22]. La dieta agraria de Burkina Faso
(rica en contenido de carbohidratos, fibray proteina no
animal) en comparacion con la dieta occidental (alta en
proteinas y grasas animales y baja en fibra) puede tener
un papel predominante en las diferencias observadas.
Una mayor proporcion de Prevotella en la microbiota
intestinal parece ser un marcador de dieta de cultivos
agrarios, mientras que una mayor proporcion de
Bacteroides se asocia con habitos alimenticios de
regiones industrializadas.

Las intervenciones dietéticas a corto plazo en
humanos sanos también pueden conducir a
alteraciones estadisticamente significativas y rapidas
en la composicién de la microbiota intestinal [23].
El aumento en ciertas grasas dietéticas junto con la
ausencia de fibra dietética aumenta la abundancia de
microorganismos tolerantes a la bilis (Alistipes, Bilophila
y Bacteroides) y disminuye los niveles de Firmicutes
que metabolizan polisacaridos vegetales (Roseburia,
Eubacterium rectale y Ruminococcus bromii). Por el
contrario, el consumo de fibra dietética proveniente
de frutas, verduras y otras plantas esta asociado con
alteraciones significativas e importantes en la microbiota
intestinal. El aumento de la riqueza microbiana, ya sea
a nivel taxondmico o genético, se asocia con dietas
mas altas en frutas, verduras vy fibra. Por otra parte,
en sujetos de edad avanzada las dietas mas altas en
frutas, verduras y fibra estaban vinculadas a microbiota




mas diversa y menores niveles de fragilidad.

La dieta puede alterar el metabolismo funcional del
microbioma intestinal. Muchas moléculas en los
alimentos son sustratos para la microbiota intestinal,
que luego producen pequefas moléculas que afectan
la fisiologia del anfitrion. Como se menciond, los
carbohidratos no digeribles en la dieta son fermentados
por la microbiota intestinal para producir acidos grasos
de cadena corta con funciones beneficiosas para el
anfitrion.

La microbiota intestinal también puede contribuir al
desarrollo de la aterosclerosis al producir metabolitos de
la fosfatidilcolina lipidica en la dieta que estan asociados
con el riesgo de enfermedad vascular coronaria [24]. El
catabolismo de la colina por la microbiota intestinal da
lugar a la formacion de la trimetilamina (TMA), que es
metabolizada por el higado en éxido de trimetilamina
(TMAO). Se ha identificado una via similar para la
conversion de carnitina dietética, que es alta en
carne roja, en TMAQO. Esta molécula esta fuertemente
asociada con un mayor riesgo de enfermedad coronaria
vascular y accidente cerebrovascular en humanos.

Disbiosis y riesgo de enfermedad

Patologias como la diarrea por Clostridium difficile, la
enfermedad inflamatoria intestinal, cancer colorectal,
trastornos funcionales intestinales, obesidad, diabetes
tipo 2, esteatohepatitis no alcohdlica, enfermedad
hepatica cronica avanzada se han asociado con
cambios en la composicion de la microbiota intestinal
[20, 25-27]. La constancia entre los estudios sigue
siendo escasa para algunos de estos ejemplos,
posiblemente debido a la falta de metodologia
totalmente estandarizada. Ademas, éstas asociaciones
no indican necesariamente un papel causal para la
microbiota en la patogénesis de una enfermedad, ya
que podrian ser una consecuencia de la enfermedad.
Se necesitan estudios de cohorte de seguimiento v,
en particular, estudios de intervencion destinados a
restablecer la composicion normal de la microbiota
intestinal.

Curiosamente, los trasplantes fecales pueden transferir
fenotipos de enfermedades como la obesidad [6], la
resistencia a la insulina [7], la inflamacidn intestinal
[8], vy la ansiedad [9] en modelos de roedores, lo
que sugiere que algunos de los cambios disbidticos
juegan un papel causal en esos modelos . En los
seres humanos, la diarrea recurrente por Clostridium
difficile puede tratarse con éxito mediante el trasplante
de microbiota fecal (FMT) [28], y un estudio piloto en
pacientes con diabetes tipo 2 observd un beneficio
transitorio en la homeostasis de la glucosa después
de FMT. Sin embargo, los intentos de tratar o mejorar
el curso clinico de la enfermedad inflamatoria intestinal

S 9

(Ell) por FMT han sido en gran medida infructuosos [30].
Ademas, mas de una cuarta parte de los pacientes
con Ell (25,6%) presentaron un brote clinicamente
significativo de Ell después de la FMT para la infeccion
recurrente por Clostridium difficile [31].

La pérdida de riqueza en el ecosistema microbiano
intestinal parece ser una caracteristica critica para una
microbiota intestinal no saludable, como se ha descrito
en la mayoria, si no todas las condiciones enumeradas
anteriormente [20, 25-27]. La baja diversidad se
asocia con un desequilibrio entre especies pro-
y antiinflamatorias, que pueden desencadenar
inflamacion intestinal e interrumpir la funcion de
barrera mucosa (Figura 2). Los recuentos de genes
microbianos pueden usarse como un biomarcador
preciso de la diversidad o riqueza microbiana. Este
marcador puede evaluar la presencia y abundancia
de genes de taxones conocidos y desconocidos,
incluyendo no sdélo bacterias sino también virus y
eucariotas. Curiosamente, los individuos con bajo
conteo de genes microbianos (por debajo de 480.000)
se caracterizan por tener una mayor adiposidad
global, resistencia a la insulina, resistencia a la leptina,
dislipidemia y un fenotipo inflamatorio mas pronunciado
cuando se compara con individuos con un alto conteo
de genes [20]. Ademas, los individuos obesos con
bajos recuentos de genes ganaban mas peso con el
tiempo y tuvieron propension hacia las comorbilidades
metabdlicas. La baja diversidad parece ser un factor
de riesgo para el desarrollo del sindrome metabdlico
(diabetes tipo 2, dislipemia, esteatohepatitis).

Desde un punto de vista funcional, la baja diversidad
esta asociada con una reduccion en las bacterias
productoras de butirato, un aumento del potencial de
degradacion del moco, una reduccion en la produccion
de hidrégeno y metano combinada con una mayor
formacion de sulfuro de hidrégeno. La microbiota pobre
en genes, por lo tanto, parece ser menos saludable [20].

Figura 2: La obesidad central en la esteatohepatitis
no alcohdlica (EHNA) se relaciona con la disbiosis. La
EHNA se asocia a menudo con obesidad abdominal,
que es un factor de riesgo conocido para la resistencia
a la insulina y enfermedades cardiovasculares. La
tomografia computarizada de un individuo con EHNA
muestra una acumulacién excesiva de grasa dentro
de la cavidad peritoneal en oposicion a una menor
acumulacion de grasa subcutanea. Esta forma central
de obesidad esta relacionada con disbiosis, inflamacion
de la mucosa intestinal, alteracion de la funcion de
barrera, aumento de la translocacion microbiana o
productos microbianos muertos e inflamacion sistémica
de bajo grado.

Gastroenterolbgl’a



10—

Table 2: Disbiosis en Enfermedades Crénicas No-transmisibles

Rasgos Frecuentes de Disbiosis Intestinal

* Reduccion en la abundancia de bacterias productoras de acidos grasos de cadena
corta, incluyendo productores de butirato como Faecalibacterium, Roseburia,
Lachnospiraceae, Eubacterium, Subdoligranulum.

mucina que desplazan a Akkermansia.

* Aumento del potencial de degradacion de moco por degradadores anormales de

es toxico para el epitelio.

* Reduccion del potencial de produccion de hidrégeno y metano combinado con un
aumento del potencial de formacion de sulfuro de hidrogeno. El sulfuro de hidrogeno

pueden conducir a la inflamacion.

* Aumento de la abundancia de bacterias con endotoxinas LPS (Proteobacteria) que

* Aumento del potencial para controlar el estrés oxidativo, es decir, los microbios
pueden proliferar en las proximidades del epitelio.

Investigacion de la microbiota intestinal en la
practica clinica

Las pruebas de aliento y el cultivo o el examen
microscopico de las muestras fecales no proporcionan
una vision espectral de las comunidades microbianas
que habitan en el intestino humano. Estos estudios son
adecuados como herramientas de diagndstico para
usos clinicos bien conocidos como la malabsorcion de
lactosa/xilosa/fructosa, tiempo de transito oro-cecal,
el sobrecrecimiento bacteriano del intestino delgado,
la entero-colitis infecciosa, enfermedades parasitarias,
etc., pero no reflejan adecuadamente la estructura y
funciones del ecosistema microbiano del intestino
humano. Estas herramientas no permiten evaluar los
cambios disbidticos que se asocian con la enfermedad
cronica no transmisible, como se comenta en este
articulo. Recientemente se ha publicado una nueva
prueba de disbiosis [32]. El procedimiento se basa
en la extraccion de ADN a partir de muestras fecales,
la amplificacion del gen 16S rRNA y la hibridacién
de amplicones a 54 sondas marcadas que cubren
10 clases taxonémicas bacterianas y 36 genera. El
ensayo se ha ensayado en cohortes de pacientes con
Slly Ell, asi como en individuos sanos, y se definié un
indice de disbiosis. Sin embargo, las sensibilidades
estimadas y las especificidades de la prueba para las
condiciones antes mencionadas estan por debajo del
80%. Ademas, estas sondas no aportan informacion
sobre los miembros no bacterianos de la comunidad

y, en particular, no evallan la diversidad y la riqueza de
genes, que son los marcadores mas consistentemente
encontrados en estudios anteriores.

En conclusion, al dia de hoy no se dispone de
herramientas validadas para la evaluacién de rutina de
la microbiota intestinal humana, en el contexto clinico.

Aungue una microbiota intestinal saludable suele
estar ligada a la diversidad filogenética y funcional,
se necesitan investigaciones en profundidad para
determinar los biomarcadores adecuados para
identificar un microbioma intestinal saludable frente
a un microbiota intestinal disbidtica. Se necesitaran
protocolos de investigacion basados en tecnologias
moleculares, metaboldmicas o ambas, para un mejor
conocimiento de las contribuciones de los simbiontes
microbianos a la salud del anfitrion y la identificacion
de las desviaciones que conducen a la enfermedad.
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Resumen

La pancreatitis aguda (PA) es un proceso inflamatorio
reversible del pancreas caracterizado por edema,
infiltrado por células inflamatorias y en algunos casos
necrosis grasa, ademas de afeccion variable a tejidos
vecinos y érganos a distancia.

Su tratamiento debe individualizarse pues cada caso
seguird una evolucion diferente, dependiendo de
la gravedad. Una vez establecido el diagndstico se
debe iniciar la busqueda de la etiologia, realizar una
evaluacion y prediccion pronostica, monitorizar signos
vitales, iniciar ayuno, iniciar resucitacion hidrica,
administrar analgesia intravenosa, monitorizacion
de diuresis y deteccidon de casos que requieran
apoyo nutricio y traslado a cuidados intermedios o
intensivos. La realizacion y utilizacion rutinaria de
topografia, antibiéticos e intervenciones quirdrgicas
no estan recomendadas y tienen indicaciones
precisas. El manejo debe individualizarse en todos
los aspectos y preferentemente realizarse bajo el
cuidado de un equipo multidisciplinario que involucre
gastroenterdlogos, endoscopistas, radidlogos vy
cirujanos con experiencia en patologia pancreatica.

Antecedentes

La pancreatitis aguda (PA) es un proceso inflamatorio
reversible del pancreas caracterizado por edema,
infiltrado por células inflamatorias y en algunos casos
necrosis grasa, ademas de afeccion variable a tejidos
vecinos y 6rganos a distancia.

La incidencia de la PA ha incrementado en las
Ultimas décadas variando entre 4.9 — 73.4 casos por
100,000 personas 1,2,3. En Estados Unidos en el
2012 se reportaron 270,000 hospitalizaciones anuales,
representando un gasto mayor a los 2.5 billones de
dodlares 4. La mortalidad depende de la gravedad;
siendo de hasta 3% en casos leves y hasta 15-30%
en los graves 5. En México en el 2001 la PA ocupd
el lugar 17 dentro de las causas de muerte, con una
prevalencia del 3% 10, 13 mientras que en Guatemala,
en 1999 el Instituto Nacional de Estadistica reportd
que la PA fue la 32va causa de muerte con una
prevalencia del 0.5 %.

Etiologia

El principal factor precipitante es la litiasis biliar
(colédoco litiasis), responsable de aproximadamente
40% de los casos 6 (40 — 70%) siendo el sexo
femenino el mas afectado. No todos los litos biliares
son capaces de provocar PA pues esta ocurre solo
3 - 7% de los portadores de colelitiasis; esto se asocia
al tamafo de los litos, siendo aquellos menores de
5 mm 7 los capaces de salir de la vesicula biliar e
impactarse u obstruir la papila de Vater y el conducto
pancreatico principal 8.

La segunda causa mas frecuente de PA es la ingesta
excesiva de alcohol. Esta explica aproximadamente
30%9 (25 — 35%) de los casos con mayor afectacion
por el sexo masculino aunque estudios recientes
indican que estas diferencias en género han o estan
desapareciendo 10.

Interesantemente no todos los bebedores cronicos (<
5%) 11 desarrollan PA, lo que sugiere la coexistencia de
otros factores (ej genéticos y ambientales) involucrados
en el desarrollo la enfermedad 11,12,13,14.

Otros factores etioldgicos menos frecuentes
incluyen medicamentos (ej. 6 — mercaptopurina,
azatioprina, didadosina, inhibidores de enzima
convertidor de angiotensina, diuréticos, entre
otros), infecciones (coxsackie virus A), traumatismos
abdominales, metabdlicos (hipertrigliceridemia
hipercalcemia), procedimientos endoscdpicos
(colangiopancreatografia retrégada) y neoplasias
(adenocarcinoma de pancreas, neoplasias mucinosas
papilares intraductales, etc) 15, 16.

Diagndstico

El diagnéstico de PA se establece con la presencia de
2 de las siguientes 3 caracteristicas: 1) dolor abdominal
tipico (dolor de inicio subito, agudo, persistente,
localizado en el epigastrio e irradiado frecuentemente
a la espalda de manera transfictiva) 2) elevacion sérica
de amilasa y/o lipasa 3 veces por encima del limite
normal alto y/o 3) cambios caracteristicos en imagen
(tomografia computada o resonancia magnética con
contraste y menos frecuente ultrasonido abdominal).
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Las manifestaciones mas frecuentes son el dolor
abdominal y elevacion de enzimas pancreaticas, por
o que el uso de imagen para llegar o confirmar el
diagnostico suele ser innecesario, con excepcion de
casos con dolor abdominal no caracteristico o bien,
cuando por retraso en atencion médica los valores
de enzimas pancredticas no alcanzan el incremento
necesario para el diagnostico.

Etapas clinicas

La PA se puede dividir en 3 etapas clinicas 17:

1) Etapa de inicio

Dura algunas horas y durante esta, ocurren cambios
y alteraciones fisioldgicas que favorecen la activacion
prematura y anormal de las enzimas pancreaticas.

La autoactivacion del tripsindgeno dentro de las células
acinares marca el inicio de la PA. Esta activacion
prematura se debe a un bloqueo en la secrecién de los
granulos de cimdgeno y a la acumulacion progresiva
de estos en la membrana apical de las células
acinares, lo que provoca una fusion entre los granulos
de cimogeno y enzimas lisosomales, permitiendo
la interaccion entre el tripsindgeno y catepsina B,
provocando la activacion intracelular y prematura
del primero l0 que desencadena el reclutamiento de
polimorfonucleares y respuesta inflamatoria local y
sistémica 9, 11, 15

2) Etapa temprana

Comprende las primeras dos semanas de la PA a partir
del inicio del dolor abdominal. Durante esta, ocurren
alteraciones en la microcirculacion, activacion de
macrofagos, y diversos grados de necrosis; ademas
inicia y persiste la respuesta inflamatoria local y
sistémica. La intensidad de esta respuesta inflamatoria
se asocia al desarrollo de complicaciones locales y
sistemicas que definen la gravedad.

Se estima que 45% de las muertes observadas en
PA ocurren durante las primeras dos semanas de
evolucion y que aproximadamente 26% de estas son
secundarias a alguna falla organica (FO) y solo 5% a
complicaciones infecciosas.

3) Etapa tardia

Se observa a partir de la tercera semana de evolucion;
durante esta se observan complicaciones locales
y/o sistémicas asi como aquellas asociadas a una
hospitalizacién prolongada. Los casos graves que
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desarrollaron sindrome respuesta inflamatoria
(SRIS) intensa, suelen tener una o mas FO; en otros
casos se agrega o se observa necrosis pancreatica
y/0 peripancreatica asi como infecciones (locales
y/o sistémicas) que representan las principales
complicaciones y son responsables de hasta 30% de
las fatalidades observadas en este periddo.

Tipos de pancreatitis aguda

La PA puede ser edematosa intersticial o necrotizante
18.

Pancreatitis edematosa intersticial

Ocurre en la mayoria de los casos y se caracteriza por
el incremento difuso del volumen del pancreas. En la
tomografia contrastada, el parénquima pancreatico
presenta realce homogéneo y la grasa peri pancreatica
usualmente presenta algunos cambios inflamatoriosi9,
20,21.

Pancreatitis necrotizante

Eltermino indica la presencia de tejido no viable. Puede
y suele involucrar tanto el parénquima pancreatico, asi
como el tejido peri pancreatico; se presenta en 5-10
% de los casos 18.

La necrosis puede ser estéril o infectada y en
tomografia contrastada se observa un patrén de
perfusion del tejido pancreatico anormal, con zonas
de atenuacion variable y areas de pobre realce,
secundario a hipoperfusién y necrosis resultante
19,23,24. Estos cambios suelen observarse hasta
después de 72 horas de iniciado el cuadro, por lo que
la tomografia temprana (antes de 72hrs de inicio del
cuadro) puede subestimar su extension. La necrosis
por si sola no es un indicador de gravedad, aunque
su extension correlaciona directamente con el riesgo
de infecciones, intensidad de respuesta inflamatoria
y la tasa de complicaciones y mortalidad.

TRATAMIENTO

El tratamiento de cualquier episodio de PA debe
individualizarse pues cada caso seguira una evolucion
diferente, dependiendo de la gravedad (nimero, tipo y
duracién de las complicaciones). Se debe monitorizar
estrechamente la evolucién de cada individuo y aplicar
las medidas preventivas y terapéuticas necesarias.

Una vez establecido el diagndstico, simultaneamente
se debe iniciar la busqueda de la etiologia, realizar una
evaluacion y prediccion pronostica, monitorizar signos




vitales, administrar oxigeno suplementario, iniciar
ayuno, obtener acceso vascular e iniciar resucitacion
hidrica, administrar analgesia intravenosa, ademas
de monitorizacion de diuresis, evaluar necesidad de
CPRE de urgencia (etiologia biliar), y deteccion de
casos que requieran traslado a Cuidados intermedios
o intensivos.

Durante la evolucion intrahospitalaria, se deben vigilar
datos de infeccion o sepsis, evaluar inicio de apoyo
nutricio, necesidad y tiempo de estudios de imagen
complementarios (ej. tomografia computada), y
planear la resolucion de complicaciones locales.

Busqueda de etiologia

La identificacion de la causa es vital en el tratamiento
de la PA, pues estas deben ser tratadas y/o eliminadas
para evitar eventos recurrentes de PA.

La etiologia suele determinarse mediante
un interrogatorio y examen fisico detallados
complementados con pruebas de laboratorio (enzimas
pancreaticas, pruebas de funcién hepatica, calcio,
triglicéridos, etc.) y estudios de imagen principalmente
ultrasonido de higado y vias biliares. La utilidad e
indicaciones de otros métodos de imagen se comenta
en una seccion posterior.

La etiologia biliar que es la principal causa de PA
puede sospecharse con hallazgos clinicos (ictericia)
y de laboratorio (pruebas funcién hepatica) y puede
confirmarse con imagen (ultrasonido abdominal).

En aproximadamente en 15 a 20% de los casos a
pesar de una estudio detallado y exhaustivo, no
es posible identificar alguna etiologia a lo que se
denomina PA idiopatica.

Manejo de dolor

La analgesia es importante pues el dolor abdominal
no controlado contribuye a una funcién ventilatoria
defectuosa asi como a inestabilidad hemodinamica.

El control adecuado suele lograrse con administracion
intravenosa de opiaceos aungue en algunos casos la
administracién de anti inflamatorios no esteroideos es
efectiva. Se puede seguir una conducta escalonada
iniciando con analgésicos de baja a mayor potencia;
dentro de los opiaceos, el mas recomendado vy
utilizado es la meperidina, pues la morfina aunque
mas potente, se asocia con incremento en la presion
del esfinter de Oddi. En sitios donde la meperidina no
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esta disponible se recomienda el uso de fentanilo, otra
opcion es el tramadol.

Las dosis son individualizadas, siguiendo un esquema
de dosis-respuesta, cuidando no sobrepasar la dosis
diaria maxima, asi como el desarrollo de efectos
secundarios.

Definicién y Prediccion de Gravedad

Es importante reconocer que, para predecir gravedad,
es imperativo conocer su definicion; de acuerdo a la
revision de los criterios de Atlanta 18 la PA puede ser
leve, moderadamente grave o grave 25,26.

Definicién

La mayoria de los casos de PA -alrededor del
80%- siguen un curso leve (PAL) y autolimitado
caracterizados por cambios edematosos en el
parénguima pancreatico con o sin necrosis del mismo
con una mortalidad estimada entre 5% a15% 5. Esta
se caracteriza por la ausencia FO y/o complicaciones
(locales y/o sistémicas); la PA moderadamente
grave (PMG) se caracteriza por la presencia de FO
transitoria (FO con duraciéon menor a 48 horas) y/o
complicaciones 15,18,26. En la PA grave (PAG) son
casos con FO persistente (duracion mayor a 48 horas)
y/0 muerte 22,27. Las FO que incorpora la definicion
de gravedad son ventilatoria, renal y cardiovascular
y estas se estiman o definen de acuerdo al sistema
modificado de Marshall 28 (Tabla 1). Asi, los criterios
de Atlanta no son prondsticos, sino los que definen la
gravedad durante y al final de la evolucion de la PA.

La identificacion temprana de casos que pueden
seguir un curso grave es critica en la reduccion de la
morbi-mortalidad. Desafortunadamente, unicamente
se pueden determinar clinicamente y factores de
riesgo relacionados al paciente mas que parametros
anatomicos (Tabla 2).

Prediccion

El predecir gravedad requiere de un abordaje en el que
se consideren simultaneamente los factores de riesgo
del paciente (edad, co-morbilidades, indice de masa
corporal), factores clinicos y respuesta al tratamiento
inicial. Esto implica una revaloracion constante de
cada caso durante todo el curso de la pancreatitis
especialmente durante las primeras 72 horas. Existen
diferentes escalas que ayudan a identificar los casos
graves, el BISAP (Evaluacién clinica de la gravedad de
la pancreatitis en la cama del paciente por sus siglas
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en inglés) predice mortalidad 22 y es una de las mas
utilizadas debido a su facilidad de obtencion.

El BISAP evalua y considera la presencia sindrome
de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS (=2 puntos),
estado de conciencia por escala de Glasgow (<15),
BUN > 25mg/dl, presencia de derrame pleural, edad
>60 anos. A cada variable se le asigna un punto; de
tal forma que un puntaje =3 durante las 24 horas de
inicio predice mortalidad 29.

Otras escalas pronosticas son los criterios de Ranson
y su modificacion por Glasgow (para casos de PA
biliar) en que la presencia de 3 o mas criterios definen
gravedad y se asocian de manera directa con la
probabilidad de muerte.

Los criterios de Ranson aun son ampliamente
utilizados 30. Sin embargo, estos criterios tienen
inconvenientes. Su aplicacion depende de la sospecha
etiologica, toman 48 horas para su determinacion y
no toda las variables son determinadas rutinariamente
por lo que no siempre se cuenta con su totalidad.
La sensibilidad estimada es de 40% a 88% vy la
especificidad de 43% a 90%31. El valor predictivo
positivo es aproximadamente dl 50% vy el valor
predictivo negativo del 90%. La presencia de 3 o mas
predice gravedad y mortalidad.

APACHE Il 'y APACHE-O (la O hace referencia a
obesidad definida por un indice de masa corporal
>30 Kg/m2) definen gravedad con la presencia de 8
0 mas puntos 32. La proteina C reactiva con un punto
de corte de 150 mg/dl a las 72 horas predice necrosis
33. Elindice de gravedad por tomografia determina el
grado y extension del proceso inflamatorio pancreatico
y peripancreatico otorgandole una letra de la A a la
E y cada una, se le otorga una puntuacion de 0 a 5;
a estos hallazgos a se suma la puntuacion obtenida
por la presencia y extension de la necrosis. La suma
total guarda una correlacion directa con la gravedad y
complicaciones 20. Sin embargo, esta requiere de una
tomografia computada con contraste, que como se
menciona mas adelante, tiene indicaciones precisas,
por lo que su uso es limitado.

Se ha sugerido determinar la duracion del SRIS; si esta
es de 48hr o mas se considera SRIS persistente el
cual se asocia a falla organica multiple y mortalidad
de hasta 25% comparado con 8% en aquellos casos
con SRIS de menor duracién, con una sensibilidad de
89% y especificidad de 86%18,34,35.

Existen algunos parametros clinicos individuales que
se asocian a gravedad por lo que el identificarlos

puede ser de gran utilidad y no se requiere de multiples
mediciones 0 equipos especiales, estos incluyen:
derrame pleural, ascitis, taquicardia, hipotension
sistdlica. Si algunos de estos esta presente se
recomienda el traslado del paciente a una unidad
de terapia intensiva para un manejo y monitorizacion
estrecha.

Resucitacion hidrica.

Los cambios microangiopaticos y edema del
parénquima pancreatico durante la PA disminuyen
el flujo sanguineo e incrementan la muerte celular,
que resulta en necrosis y activacion cascadas de
inflamacion. Esto incrementa la permeabilidad
vascular provocando pérdidas de liquido al tercer
espacio, empeorando la perfusion pancreatica y de
otros 6rganos, por |0 que una adecuada resucitacion
hidrica es indispensable 36.

El Ringer lactado ha demostrado ser superior a otros
cristaloides y coloides; se asocia a una menor tasa
de complicaciones y mortalidad en comparacion con
la solucion salina normal a 0.9% que administrada en
volumenes altos puede provocar acidosis metabdlica
e hipercloremia 37.

En sitios sin disponibilidad de Ringer lactado, la
solucién mas similar es la Hartmann, por lo que
se recomienda su uso aunque no existen estudios
que evallen sus beneficios comparado con otras
soluciones.

Se sugiere administrar entre 2500 a 4000ml durante
las primeras 24 horas; la administraciéon de volumenes
mayores a 4 litros durante las primeras 24 horas
incrementa la morbi-mortalidad (principalmente
falla respiratoria, y riesgo mayor de sindrome
compartamental abdominal, sepsis y muerte). Debe
considerarse la coexistencia de comorbilidades
cardiovasculares, renales u otras que con potencial
de complicacion por sobrecarga de liquidos 38,39.

La respuesta a la resucitacion puede evaluarse
manteniendo una FC < 120 Ipm , TAM entre 65 y
85 mmHg y un gasto urinario > 0.5 a 1 ml/kg/hora
asi como mantener un hematocrito entre 35y 44 %
durante las primeras 48horas.

El requerimiento de liquidos debe ser evaluado
frecuentemente en intervalos de 6 horas durante las
primeras 24 — 48 horas desde la admision. La medicion
de la presion venosa central es la mas utilizada en la
determinacion del estado de volumen.

Si a pesar de una administracion adecuada de




liquidos, persiste un bajo gasto urinario asociado a
edema periférico y/o pulmonar, se debe considerar el
posible desarrollo de necrosis tubular aguda 15,38-41.

Apoyo nutricio

Todos los pacientes con PA deben permanecer en
ayuno; la duracion de este dependera de la gravedad
y evolucion del cuadro, aunque se debe intentar utilizar
el tracto gastrointestinal (via oral o mediante sonda
enteral) lo mas pronto posible 42,43, pues estudios
clinicos demuestran que el reposo intestinal se asocia
con atrofia de la mucosa y translocacion bacteriana
intestinal, que incrementa el riesgo a infecciones.

Los casos leves suelen resolverse en 7 a 10 dias y el
ayuno no suele ser mayor a 3 o 4 dias. El ayuno puede
suspenderse toda vez que el dolor desaparezca,
se restablezca la peristalsis, no se requiera la
administracion de analgésicos, y que el paciente
exprese la sensacion de hambre 15. Una vez que estos
parametros clinicos estan presentes se puede reiniciar
la via oral (no es necesario esperar a la normalizaciéon
de los niveles de amilasa y/o lipasa). Se recomienda
comenzar con una dieta de liquidos claros. Algunos
estudios sugieren iniciar con una blanda baja en grasa,
sin embargo la evidencia aun es limitada y no es
posible recomendar este manejo por el momento 44.

Nutricion enteral total (NET)

En la PAG o PMG, el ayuno suele prolongarse mas de
7 dias. En estos casos se recomienda iniciar apoyo
nutricio lo mas pronto posible (entre 72 a 96 horas). La
via preferida es la enteral pues en comparacion con
la para-enteral, la NET disminuye las infecciones, falla
organica, necesidad de cirugia y mortalidad.

Se sugiere colocar una sonda naso-yeyunal a través
de la que se administrard una dieta elemental o
polimérica. Aunque aparentemente no existen
diferencias entre una administracién naso-yeyunal
y naso-gastrica 45, un porcentaje significativo de
pacientes no tolera la via naso-gastrica debido a un
retraso en el vaciamiento gastrico. La via nasoyeyunal,
es mejor tolerada y tedricamente evita la estimulacion
pancreatica. La eleccion de la ruta de administracion
dependera de la disponibilidad y recursos del centro
de atencion, ya que la sonda nasoyeyunal requiere
radiologia intervencionista y/o de endoscopia para su
colocacion 46.

La nutricién parenteral total (NPT) se asocia a
mayor ndmero de complicaciones especialmente
incremento de la respuesta inflamatoria sistémica,
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infecciones, incluso mayor mortalidad. Se considera
terapia de segunda linea y se utiliza con la finalidad
de suplementar calorias complementarias en casos
que no toleren o no puedan recibir el 100% de
requerimientos caldricos por via enteral o bien puede
ser la uUnica via de alimentacion en aquellos casos
en que la NET no es tolerada (dolor abdominal,
distension, etc.) o esta contraindicada 47,48.

Uso de antibioéticos

El uso de antibidticos profilacticos, asi como la
descontaminacion intestinal esta contraindicado.

Las complicaciones infecciosas suelen ocurrir después
de la primera semana de evolucion intrahospitalaria,
por lo que su presencia durante las primeras 48 a
72 de iniciado el cuadro e incluso durante la primera
semana de evolucion es baja. La leucocitosis y fiebre
observadas en este tiempo (etapa inicial) suele ser
secundaria a la respuesta inflamatoria sistémica
especialmente en casos graves.

Descontaminacion selectiva del intestino con
antibioticos no absorbibles.

Uno de los origenes de la infeccion bacteriana en PA
es la translocacion de bacterias del intestino al torrente
sanguineo debido al incremento en la permeabilidad
intestinal secundario a el ayuno prolongado y
cambios hemodinamicos que provocan atrofia de
vellosidades intestinales y malfuncionamiento de la
barrera intestinal. Aunque se ha postulado que la
reduccion de bacterias en la luz intestinal mediante
antibioticos no absorbibles disminuye el riesgo de
infeccion, se requieren mas y mejores estudios para
poder justificar su uso y hasta entonces esta practica
no esta recomendada.

En cuanto al uso de antibiéticos profilacticos se
ha observado que esto incrementa la seleccion
de organismos resistentes, asi como el riesgo de
desarrollo de infecciones por hongos 8,30. En la
actualidad la administracion de antibidticos esta
indicada ante sospecha de necrosis infectada o algun
otro foco séptico (urosepsis, colangitis, neumonia o
infeccion del sitio del catéter, etc.), manifestado por
deterioro clinico y presencia de fiebre y/o leucocitosis
durante la evolucion de la PA 15,27.

La mayoria de las infecciones (75%) son
monomicrobianas causadas por entero patégenos
gram negativos. Las infecciones por gram positivos
y las asociadas a hongos son infrecuentes y suelen
ocurrir en aquellos casos en que se usaron antibidticos
profilacticos por mas de 2 semanas 49.
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Ante la sospecha de infeccion se iniciaran antibisticos
de amplio espectro al tiempo que se inicia la busqueda
del foco séptico mediante imagen, cultivos de
expectoracion, orina, sangre, etc.; en caso de no
encontrarse los antibidticos podran descontinuarse
al cabo de 10 dias o bien deberan administrarse hasta
controlar el foco séptico cuando este es localizado.
El manejo de necrosis infectada se discutira mas
adelante.

No todos los antibidticos disponibles logran
una adecuada penetracién y concentraciéon en
el tejido pancreatico; de acuerdo a estudios en
humanos y animales, los antibidticos con mejor
penetracion pancreatica incluyen: carbapenemicos,
fluoroquinolonas, cefalosporinas de tercera generacion
y metronidazol 50.

Estudios de imagen

Para realizar una evaluacion adecuada del pancreas
durante una PA, la TAC debe de seguir un protocolo
especial en el que se administre contraste intravenoso
y oral; una TAC simple ofrece informacion limitada
y contribuye poco al manejo. A excepcién del US
abdominal que es parte de la evaluacion etioldgica,
la realizacion de otro tipo de imagen como
tomografia axial computada (TAC) al inicio de la PA
es controversial. Cuando el cuadro clinico es “tipico”
(dolor abdominal caracteristico y elevacion de enzimas
pancreaticas) el realizar TC o RM para confirmar el
diagndstico es de nula utilidad.

Incertidumbre diagndstica ocurre en cuadros de
presentacion atipica (pacientes con dolor abdominal
no caracteristico y niveles de enzimas pancreaticas
en suero estan por debajo de los limites diagndsticos
requeridos); la TAC en estos casos se realiza como
parte del abordaje diagndstico de dolor abdominal o
abdomen agudo.

Después de la etapa inicial o incertidumbre diagndstica
las indicaciones de una TAC ftrifasica con protocolo
pancreatico incluyen, evolucion térpida o deterioro
subito, evaluacion y seguimiento de complicaciones
asociadas, asi como guiar intervenciones percutaneas,
endoscopicas o quirdrgicas.

Evaluacion de complicaciones locales

Una TAC temprana puede establecer la presencia y
extension de colecciones y/o necrosis, sin embargo,
se debe recordar que la necrosis pancreatica suele

aparecer hasta 72 horas después de iniciado el cuadro,
por lo que una TAC sin necrosis en las primeras 24 o
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48 horas no descarta la posibilidad de desarrollarla 19.

La realizacién de TAC o RM durante la evolucion
de PA estéa indicada en casos sin mejoria clinica,
deterioro clinico o cuando se considera algun tipo de
intervencion. En estos casos, la TAC ayuda a evaluar
y medir la magnitud de complicaciones locales con lo
que se puede modificar y/o planear el manejo y tipo
de intervencion a realizar 18.

El uso de RM es complementario a la TAC; la RM
es superior en la deteccion de coledocolitiasis 51
y ha demostrado gran utilidad en la evaluacion de
pancreatitis idiopatica o pancreatitis recurrente.
Ademas, proporciona mayor informacion sobre
el contenido de las colecciones (porcentaje de
material liquido y sélido) ademas permitir una mejor
visualizacién del conducto pancreatico (zonas de
ruptura, comunicacion con colecciones), indispensable
para planear intervenciones.

El USE en casos con alta sospecha de etiologia biliar
sin evidencia de litiasis por métodos tradicionales (US
abdominal y/o RM) permite identificar litos pequenos,
asi como alteraciones parenquimatosas, ductales
y/o anatémicas que pudieran estar relacionadas
con la etiologia de la PA ademas de tener utilidad
terapéutica (drenaje de colecciones, pseudoquistes y
necrosectomias transmurales, etc.) 4,15,18,19.

Complicaciones locales

Las complicaciones locales incluyen: colecciones
liquidas agudas, pseudoquiste y necrosis. 18.

Durante la etapa temprana se observan colecciones
liquidas agudas (pancreaticas y/o peri pancreatica)
asf como colecciones necrdticas agudas 25, mientras
que en la etapa tardia ocurren pseudoquiste y necrosis
organizada o encapsulada. Otras complicaciones
locales incluyen obstruccion al tracto de salida
gastrico, trombosis de vena esplénica y/o porta y
necrosis coldnica.

La presencia de complicaciones locales debe
sospecharse cuando hay persistencia o recurrencia
del dolor abdominal, incremento tardio de las enzimas
pancreaticas en suero, incremento o deterioro de
la(s) falla(s) organica(s) y/o desarrollo de sepsis. La
presencia de una o mas de estas manifestaciones es
indicacion de estudios de imagen.

La TC contrastada informa la localizaciéon vy
caracteristicas de las colecciones, asi como la
presencia y extensién de necrosis 19.




Las colecciones liquidas no tiene una pared definida,
son homogéneas, y la mayoria son y permanecen
estériles; aproximadamente 50% de ellas se
resuelven espontaneamente. Si persisten por mas
de 3 semanas evolucionaran a pseudoquiste. Este
término se refiere a colecciones liquidas localizadas en
tejido peri pancreatico (aunque en ocasiones pueden
ser intrapancreaticas) rodeadas de una pared bien
definida y de contendido casi completamente liquido.

Una coleccion necrdética aguda es aquella que
contiene cantidades variables de liquido y tejido solido
(pancreatico y/o peri pancreatico) y ocurre durante la
primera etapa. Estas pueden ser Unicas o multiples; en
estudios de imagen tienen una apariencia heterogénea,
suelen ser estériles pero pueden infectarse.

La necrosis encapsulada ocurre cuando la coleccion
necroética aguda se rodea de una pared bien definida
y su contenido es una mezcla de material sélido,
semi-sdlido y liquido. Esto suele ocurrir después
de 4 semanas de iniciado el cuadro y es cuando
se considera una necrosis madura. Estas también
suelen ser estériles, aunque pueden infectarse.
Ademas de la TC, el US y la RM son herramientas
utiles en la caracterizacion y seguimiento de estas
complicaciones. El US y RM proporcionan informacion
mas precisa sobre el contenido (porcentaje de material
sdlido y liquido) de las colecciones, informacién
indispensable para planear la mejor manera de
tratarlas en caso necesario.

Indicaciones de intervencién en
complicaciones locales de la PA

El tratamiento de la mayoria de las complicaciones
locales especialmente si son colecciones 0 necrosis
estériles, es conservador y solo casos especificos
requieren algun tratamiento invasivo mediante técnicas
radioldgicas, endoscoépicas y/o quirdrgicas 15,27.

Las indicaciones de intervencion son: a) Sospecha
clinica o documentada de necrosis infectada con
deterioro clinico (aun y cuando no se cuente con
evidencia de crecimiento bacterianos en cultivos
obtenidos del sitio de necrosis, la presencia de gas
en la(s) coleccidn(es) pancreaticas y peri-pancreaticas
se considera evidencia de infeccion) b) necrosis estéril
solo en pacientes con evolucién térpida, deterioro
clinico, falla organica persistente por varias semanas
después del inicio 27.

Otras situaciones clinicas menos frecuentes en las que
algun tipo de intervencion es necesario incluyen: efecto
de masa (colecciones o necrosis produce obstruccion
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al tracto de salida gastrico, obstruccioén intestinal o
biliar), sintomas persistentes (dolor, incomodidad
persistente) una vez que la necrosis este encapsulada,
sindrome de conducto pancreatico desconectado con
sintomas persistentes, sindrome compartamental
abdominal, sangrado agudo, isquemia intestinal.

El tiempo ideal para intervenir cualquier coleccion
0 necrosis es lo mas tardiamente posible durante la
evolucion de la PA, preferentemente 4 semanas o
mas después de iniciado el cuadro. En este tiempo
se espera se haya formado una capsula alrededor
del tejido necrético y que gran parte del contenido se
haya licuado 52,53.

El abordaje debera ser escalonado (de lo menos a lo
mas invasivo) iniciando con un abordaje percutaneo o
endoscopico y finalizando con abordajes quirdrgicos
53.

La eleccion sobre el tipo de intervencion depende de
la experiencia y disponibilidad de cada técnica 15.

La biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF)
de colecciones pancreaticas y peri-pancreaticas
para detectar infeccion no esta indicado 27. Los
datos clinicos (fiebre persistente, elevacion de
marcadores de inflamacion) y de imagen (gas dentro
de las colecciones) son suficientemente precisos para
predecir infeccion.

Aun y cuando la BAAF informa la sensibilidad
antimicrobiana, la tasa de falsos negativos es de 12
a 25% 55,56. Una indicacion precisa de BAAF son
pacientes sin mejora clinica durante varias semanas
después de la aparicidon de necrosis en ausencia de
datos clinicos y de imagen claros de infeccion en la
Necrosis.

CPRE

Las indicaciones y contraindicaciones de CPRE
durante la PA son muy precisas. La CPRE temprana
o durante las primeras 24 a 72 horas de iniciada la
PA biliar esta contraindicada si el cuadro es leve, asi
COMO en casos graves sin colangitis y sin evidencia
de obstruccion ductal 27,57,58.

Identificar y seleccionar aquellos pacientes que se
beneficiaran no es facil. En un cuadro de PAG biliar
con fiebre e ictericia es dificil diferenciar si estas
manifestaciones son secundarias a SRIS asociado
solo al proceso inflamatorio 0 a colangitis, por lo que
estos casos deben individualizarse y discutirse en un
equipo multidisciplinario.

Las indicaciones de CPRE en PA biliar son la
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obstruccion ductal y/o presencia de colangitis. La
prediccion o comprobacidon de obstruccion biliar
y/o presencia de litos en etapas iniciales de la PA
biliar mediante hallazgos bioquimicos o de imagen
convencional (US, TAC) es poco confiable y se requiere
de estudios especiales como colangioresonancia
magnética (CRM) y/o USE que permiten seleccionar
aquellos casos que se beneficiaran de CPRE sin olvidar
que aquellos con colelitiasis deberan ser sometidos a
colecistectomia una vez resuelto el cuadro 59.

Cirugia

Las principales indicaciones de tratamiento o
intervencion quirdrgica en PA son la realizacion
de colecistectomia, necrosectomias y drenaje
de colecciones y/o abscesos refractarios o con

contraindicacion a tratamiento endoscdépico o
radioldgico 27.

Colecistectomia

En todos los casos de PA biliar se debe realizar
colecistectomia durante la admisién del primer
episodio de PA biliar leve una vez que esta Ultima se
haya resuelto por completo pues se han reportado
tasas de PA biliar de repeticion de hasta 18% en casos
en quienes esto no se realizé 60,61. En PAG biliar
con colecciones peri-pancreaticas la colecistectomia
debera retrasarse hasta que estas se hayan resuelto.
Si persisten, se debe esperar al menos 6 semanas
tiempo en que el riesgo de infeccion de las mismas
es bajo 62.

Pacientes con alto riesgo quirdrgico, pueden ser
sometidos a esfinterotomia endoscoépica y evitar la
colecistectomia.

Manejo quirurgico de complicaciones locales

Ya se comentd que se recomienda utilizar opciones
minimamente invasivas para el tratamiento las
complicaciones locales. El tratamiento quirdrgico esta
indicado en pacientes que, a pesar de un tratamiento
meédico y minimamente invasivo adecuados presentan
deterioro de su estado general.

En el afio 2002, en Heilderberg, Alemania la
asociacion internacional de pancreatologia (IAP)
propuso lineamientos precisos acerca del tratamiento
quirdrgico de la PA 27 donde la cirugia esta indicada
en la necrosis pancreatica infectada en pacientes
con signos y sintomas de sepsis mientras que
la necrosis pancreatica estéril debe manejarse
conservadoramente reservando la cirugia para casos
seleccionados.

Gastroenterologia

La cirugia, asi como otras formas de intervencién
temprana (primeros 14 dias) no es recomendable;
deben retrasarse en lo posible ademas de tratar de
preservar el drgano.

Es importante mencionar que cuando se publicaron
estos criterios, las intervenciones minimamente
invasivas (necrosectomia percutdnea, endoscopia
y otras) aun estaban bajo investigacion y ahora se
consideran los métodos iniciales de abordaje y solo la
falla a estos es una indicacion de abordaje quirdrgico.

Conclusiones

La PA es una patologia compleja, multifactorial.
La mayoria de los casos siguen un curso leve, sin
embargo, aquellos graves son dificiles de predecir y
requieren un tratamiento multidisciplinario integrado
por gastroenterélogos, endoscopistas, cirujanos,
nutridlogos, radidlogos, etc. Cada intervencion
necesaria requiere una evaluacion detallada e
individualizada, pues estas tienen indicaciones
precisas y deben realizarse en tiempos determinados
durante la evolucion del cuadro.
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Tabla 1. Clasificacion modificada de Marshall para falla organica

Organo/sistema 0 1 2 3 4
Respiratorio >400 301 —400 201 —300 101 —200 <101
(PaOz/ FlOz)

Renal*

* (Creatinina <134 134 -169 170 - 310 311 -439 >439

sérica pmol/l

¢ (Creatinina <14 14-1.8 1.9-3.6 3.6-49 >4.9

sérica mg/dl
Cardiovascular >90 <90, con <90, sin <90,pH | <90, pH<7.2
(presion sistolica, respuestaa | respuestaa <73
mmHg)’ liquidos liquidos

Para pacientes no ventilados, el FiO, puede estar estimado a partir:

Oxigeno FiO, (%)
suplementario (I/min)

Aire ambiente 21
2 25
4 30
6-8 40
9-10 50

Una puntuacion de 2 o mas en cualquiera sistema define la presencia de insuficiencia organica
* Puntuacion para pacientes con insuficiencia renal cronica pre existente depende del grado del
deterioro de la funcion renal basal. No existe una correccion formal para una creatinina sérica
basal >134 umol/l 0 >1.4 mg/dl

" Sin apoyo inotrépico

Adaptado: Gut 2013; 62:102 — 111.
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Tabla 2. Factores asociados con pancreatitis grave

Caracteristicas del paciente
* Mayor de 55 afos
* Obesidad (indice de masa corporal > 30 kg/m?)
* Alteracion del estado mental
* Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica
o Pulso > 90 latidos por minuto
o Respiraciones > 20/minuto o PaCO; > 32 mmHg
o Temperatura > 38 °C 0 <36 °C
o Conteo leucocitario >12,000 o <4,000 células/mm?® 0 >10% neutréfilos inmaduros
(banda)
Hallazgos de laboratorio
* BUN>20mg/dL
* Aumento progresivo de BUN
* Hematocrito > 44%
* Aumento progresivo del hematocrito
* Niveles elevados de creatinina séricos
Hallazgos radiologicos
* Derrame pleural
* Infiltrados pulmonares
* Colecciones extra pancreaticas multiples o extensas

Adaptado de: Am J Gastroenterol 2013; 108:1400 — 15

Tabla 3. Criterios tomograficos de Balthazar mas indice de severidad por tomografia

Grado* Hallazgo Puntos
A Pancreas normal 0
B Aumento focal o difuso del pancreas 1
C Inflamaciéon pancreatica + cambios inflamacion de grasa peri 2
pancreatica
D Coleccion peri pancreatica Unica 3
E > 2 colecciones =+ gas retroperitoneal 4
% Puntuacion necrosis Indice de severidad* Morbilidad | Mortalidad
necrosis’ % %
0 0 0-3 8 3
<30 2 4-6 35 6
30-50 4 7-10 92 17
>50 6

Indice de severidad TAC*: Puntos de Grado* + Puntos de Necrosis’
Adaptado: Radiology 1990; 174(2):331 -6

Boletin dk Suat
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ABSTRACT

Introduction: Suboptimal levels of vitamin D
(VD) in cirrhotic patients may be associated with
malnutrition, bone disease, infections, fibrosis severity,
and mortality. In addition, it has been evaluated as a
predictor of response in hepatitis C, primary biliary
cholangitis and autoimmune hepatitis. (1,2) There
is an emerging interest in exploring the relationship
between vitamin D and chronic liver disease, As levels
<20 ng / dl should be considered sufficient criteria to
initiate supplementation to improve the prognosis of
these patients.

Objective: To determine vitamin D levels in
patients with cirrhosis at the Roosevelt Hospital in
Guatemala and to examine factors associated with
suboptimal levels.

Materials and methods: Descriptive, analytical,
cross-sectional study. We included 54 cirrhotic patients
and epidemiological characteristics, antecedents,
estimation of weekly intake of VD, Child Pugh, clinical
and biochemical parameters, serum concentrations of
VD, considering optimal levels> 30 ng / ml, insufficient
20 to 30 ng / ml and deficits < 20 ng / ml.

Results: Out of a total of 54 patients, the female
sex predominated (61.1%), mean age 56 years. The
etiology of cirrhosis was predominantly alcoholic
(85.1%) followed by steatosis (24%). The stage for
Child Pugh was A (37%), B (33.3%) and C (29.6%). The
median vitamin D was 17.9 ng / ml and when classified
according to Child Pugh A, B and C it was 23.03, 18.68
and 10.70 ng / ml respectively with a p of <0.001.
We found a statistically significant linear relationship
of VD with BMI, albumin, total bilirubin, TGO, TGP,
and INR. Etiology of cirrhosis, hospitalized patients,
history of fractures, and infections were directly related

to vitamin D levels. Finally, a generalized linear model
indicated that the predictors of low VD levels were
Child Pugh (p <0.001) and infections (p = 0.035).

Conclusions: 94.4% of patients with hepatic cirrhosis
have insufficient levels of vitamin D, with a mean of 17.9
ng / ml. Low levels of VD are associated with severity
of cirrhosis and infections. Therefore, it is advisable
to perform monitoring of VD levels and consider
treatment with supplementation where necessary

Key words: Vitamin D levels, cirrhosis, Hospital
Roosevelt, Guatemala.

RESUMEN

Introduccion: Niveles sub-6ptimos de vitamina D (VD)
en pacientes cirréticos podrian estar asociados con
malnutricion, enfermedad ésea, infecciones, severidad
de fibrosis y mortalidad. Ademas, se ha evaluado
como predictor de respuesta en hepatitis C, colangitis
biliar primaria y hepatitis autoinmune(1,2). Es oportuno
explorar estos niveles de VD; ya que, niveles < 20 ng/
dl deben considerarse criterio suficiente para iniciar
suplementacion con el fin de mejorar asi el prondstico
de estos pacientes.

Objetivo: Determinar los niveles de vitamina D en
pacientes con cirrosis en el Hospital Roosevelt de
Guatemala y examinar factores asociados a niveles
sub-oéptimos.

Materiales y métodos: Estudio descriptivo, analitico,
transversal. Se incluyeron 54 pacientes cirréticos,
sus antecedentes, caracteristicas epidemioldgicas,
estimacion de la ingesta semanal de VD, Child Pugh,
parametros clinicos y bioguimicos, medicion de VD;
considerando niveles dptimos >30 ng/ml, insuficientes




20 a 30 ng/ml y deficitarios <20 ng/ml.

Resultados: De un total de 54 pacientes, predomind
el sexo femenino (61.1 %), edad media de 56 afos.
En cuanto a la etiologia de la cirrosis predomind la
alcohdlica (35.1%) seguido de esteatosis (24%). El
estadio para Child Pugh fue de A (37%), B (33.3%)
y C (29.6%). La mediana de vitamina D fue de 17.9
ng/ml y al clasificarlos segun Child Pugh A, By C
fue de 23.03, 18.68 y 10.70 ng/ml respectivamente
con una p de <0.001. Se encontré una relacién
lineal estadisticamente significativa de VD con
IMC, albumina, bilirrubinas totales, TGO, TGP, e
INR. Etiologia de la cirrosis, el estar hospitalizado,
historia de fracturas, e infecciones se relacionaban
directamente con los niveles de vitamina D. Finalmente
un modelo lineal generalizado indico que las variables
predictoras de niveles bajos VD fueron estadio Child
Pugh (p < 0.001) y las infecciones (p = 0.035).

Conclusiones: El 94.4 % de los pacientes con cirrosis
hepatica tienen niveles insuficientes de Vitamina
D, con una media de 17.9 ng/ml. Niveles bajos de
VD se asocian con la severidad de la cirrosis e
infecciones, por lo tanto, es recomendable realizar
cribado de niveles de VD y considerar tratamiento con
suplementacion en los que sea necesario.

Palabras clave: Niveles vitamina D, cirrosis, Hospital
Roosevelt, Guatemala.

INTRODUCCION:

La principal fuente de Vitamina D (VD) proviene de
la exposicion a la luz solar; ya que, en la piel gracias
a la radiacion ultravioleta, 7-dehidrocolesterol es
transformada en vitamina D3 (colecalciferol) y esta
sintesis es influenciada por la pigmentacion de la piel.

Otra fuente es la que proviene de la dieta, en forma de
vitamina D2 (ergocalciferol) o D3 que es absorbida en
el intestino delgado gracias a la accion de los acidos
biliares.

La VD puede ser almacenada en los adipocitos o sufrir
la primera hidroxilacién a nivel hepatico, dando lugar
al metabolito 25-OH-VD, siendo el mas abundante,
carece de actividad bioldgica y se usa para determinar
la concentracion sérica de VD en sangre periférica.
Este metabolito sufre una segunda hidroxilacion en
los tubulos renales proximales, convirtiéndose en
1,25 dihidroxivitamina D o calcitriol, que es activo
bioldgicamente.(3,4) VD es una vitamina liposoluble
que ademas de ser un micronutriente esencial
puede considerarse una hormona, una molécula
completamente versatil involucrada en un complejo
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sistema, sobre todo como un regulador del calcio y
el metabolismo 6seo.(5) Sin embargo, también tiene
efectos pleiotropicos que influyen en la proliferacion
celular, la diferenciacion y la inmunomodulacion.(2) Se
admite como concentraciones séricas normales de VD
niveles entre 30-50 ng/ml, insuficiencia, entre 20 y 30
ng/mly déficit cuando son inferiores a 20 ng/ml.(6-7)

Recientemente, el papel de la vitamina D en pacientes
con hepatopatia crénica ha recibido mucha atencion,
dado su proceso de activacion inherente por el higado
y la alta prevalencia de deficiencia de VD en este grupo
de pacientes por razones que son multifactoriales. (2,8)

Datos limitados demuestran que hasta 2 tercios de
esta poblacién tienen niveles sub-6ptimos. (9)

Existe un interés creciente acerca de las funciones
de la vitamina D. Se ha descrito que niveles bajos
en pacientes con hepatopatias cronicas podrian
estar asociados con malnutricion, enfermedad
6sea, incremento de infecciones bacterianas,
complicaciones por hipertension portal, severidad
de la fibrosis hepatica y mayor mortalidad. (10,11,12)

Ademas, se ha evaluado como predictor de respuesta
en hepatitis C, colangitis biliar primaria y hepatitis
autoinmune. (13,14,15)

En Guatemala no existen estudios que evallen la
asociacion de pacientes con hepatopatia y niveles de
vitamina D. Dado que cada vez es mas importante
la conexién entre VD y enfermedad hepatica, es
oportuno explorar esta relacion en los pacientes con
cirrosis; ya que la evidencia cientifica esta empezando
a proponer posibles beneficios terapéuticos directos
del tratamiento con VD en estos pacientes. (16)

OBJETIVOS:

Determinar los niveles de vitamina D en pacientes
con cirrosis hepatica en el Hospital Roosevelt de
Guatemala y examinar factores asociados a niveles
sub-6ptimos en este grupo de pacientes.

MATERIALES Y METODOS:

Se realiz6 un estudio descriptivo, transversal analitico.
Se incluyeron pacientes con diagndstico de cirrosis
de la consulta externa de gastroenterologia, asi como
hospitalizados en los servicios de medicina interna del
Hospital Roosevelt de Guatemala, durante el periodo
de febrero a abril de 2017.
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RESULTADOS:

De un total de 54 pacientes, predomind el sexo fe-
menino (61.1 %), edad media de 56 ahos. En cuanto
a la etiologia de la cirrosis predomind la alcohdlica
(85.1%) seguido de esteatosis (24%). El estadio para
Child Pugh fue de A (37%), B (33.3%) y C (29.6%). La
mediana de vitamina D fue de 17.9 ng/ml y al clasifi-
carlos segun Child Pugh A, By C fue de 23.03, 18.68
y 10.70 ng/ml respectivamente con una p de <0.001.
Se encontrd una relacion lineal estadisticamente sig-
nificativa de VD con IMC, albumina, bilirrubinas tota-
les, TGO, TGP, e INR. Etiologia de la cirrosis, el estar
hospitalizado, historia de fracturas, e infecciones se
relacionaban directamente con los niveles de vitamina
D. Finalmente un modelo lineal generalizado indicd
que las variables predictoras de niveles bajos VD fue-
ron estadio Child Pugh (p < 0.001) y las infecciones
(p = 0.035).

Conclusiones: El 94.4 % de los pacientes con cirro-
sis hepatica tienen niveles insuficientes de Vitamina D,
con una media de 17.9 ng/ml. Niveles bajos de VD se
asocian con la severidad de la cirrosis e infecciones,
por lo tanto, es recomendable realizar cribado de ni-
veles de VD y considerar tratamiento con suplemen-
tacién en los que sea necesario.

Palabras clave: Niveles vitamina D, cirrosis, Hospital
Roosevelt, Guatemala.

INTRODUCCION:

La principal fuente de Vitamina D (VD) proviene de la
exposicion a la luz solar; ya que, en la piel gracias a la
radiacion ultravioleta, 7-dehidrocolesterol es transfor-
mada en vitamina D3 (colecalciferol) y esta sintesis es
influenciada por la pigmentacion de la piel.

Otra fuente es la que proviene de la dieta, en forma
de vitamina D2 (ergocalciferol) o D3 que es absorbi-
da en el intestino delgado gracias a la accion de los
acidos biliares.

La VD puede ser almacenada en los adipocitos o sufrir
la primera hidroxilacién a nivel hepatico, dando lugar
al metabolito 25-OH-VD, siendo el mas abundante,
carece de actividad bioldgica y se usa para determinar
la concentracion sérica de VD en sangre periférica.
Este metabolito sufre una segunda hidroxilacion en
los tubulos renales proximales, convirtiéndose en 1,25
dihidroxivitamina D o calcitriol, que es activo biolé-
gicamente.(3,4) VD es una vitamina liposoluble que

ademas de ser un micronutriente esencial puede con-
siderarse una hormona, una molécula completamente
versatil involucrada en un complejo sistema, sobre
todo como un regulador del calcio y el metabolismo
6seo.(5) Sin embargo, también tiene efectos pleiotro-
picos que influyen en la proliferacion celular, la dife-
renciacion y la inmunomodulacion.(2) Se admite como
concentraciones séricas normales de VD niveles entre
30-50 ng/ml, insuficiencia, entre 20 y 30 ng/ml y déficit
cuando son inferiores a 20 ng/ml.(6-7)

Recientemente, el papel de la vitamina D en pacientes
con hepatopatia crénica ha recibido mucha atencién,
dado su proceso de activacion inherente por el higa-
do y la alta prevalencia de deficiencia de VD en este
grupo de pacientes por razones que son multifacto-
riales. (2,8)

Datos limitados demuestran que hasta 2 tercios de
esta poblacién tienen niveles sub-optimos. (9)

Existe un interés creciente acerca de las funciones
de la vitamina D. Se ha descrito que niveles bajos en
pacientes con hepatopatias cronicas podrian estar
asociados con malnutricién, enfermedad dsea, incre-
mento de infecciones bacterianas, complicaciones por
hipertension portal, severidad de la fibrosis hepatica y
mayor mortalidad. (10,11,12)

Ademas, se ha evaluado como predictor de respues-
ta en hepatitis C, colangitis biliar primaria y hepatitis
autoinmune. (13,14,15)

En Guatemala no existen estudios que evallen la
asociacion de pacientes con hepatopatia y niveles de
vitamina D. Dado que cada vez es mas importante la
conexion entre VD y enfermedad hepatica, es oportu-
no explorar esta relacion en los pacientes con cirrosis;
ya que la evidencia cientifica esta empezando a pro-
poner posibles beneficios terapéuticos directos del
tratamiento con VD en estos pacientes. (16)

OBJETIVOS:

Determinar los niveles de vitamina D en pacientes con
cirrosis hepatica en el Hospital Roosevelt de Guate-
mala y examinar factores asociados a niveles sub-
optimos en este grupo de pacientes.

MATERIALES Y METODOS:

Se realizé un estudio descriptivo, transversal analitico.
Se incluyeron pacientes con diagndstico de cirrosis
de la consulta externa de gastroenterologia, asi como
hospitalizados en los servicios de medicina interna del
Hospital Roosevelt de Guatemala, durante el periodo




de febrero a abril de 2017.

Se excluyeron pacientes que estaban re-
cibiendo suplementos de vitamina D, con
diagndstico de neoplasias o enfermedad
renal cronica. Un total de 54 pacientes fue-
ron incluidos, con consentimiento informado.

Se recabd informacion epidemioldgica, an-
tecedentes médicos, incluyendo infeccio-
nes actuales o previas (Ultimos 3 meses),
parametros clinicos y bioquimicos, calculo
de estadio Child Pugh, medicién de VD,
considerando niveles éptimos >30 ng/ml,
insuficientes 20 a 30 ng/dl y deficitarios
<20 ng/ml.

Se preguntd a cada participante sobre la
exposicion semanal al sol y se definid como
adecuada cuando la exposicion a la luz solar
fue en brazos o piernas al menos por 5-30
minutos al menos 2 veces a la semana. (17)

Ademas, se calculd la ingesta semanal de
VD por medio de un cuestionario de alimen-
tos diarios con sus equivalentes en gramos
de vitamina D y Ul, se considera adecuada
a una ingesta semanal de al menos 4,200
Ul en <70 afos y 5,600 Ul en >70 anos. (18

ANALISIS ESTADISTICO:

Tabulacién de los datos se efectud a través
de hoja Exel y el andlisis de los datos en el
paquete estadistico SPSS 23.0 (SPSS Inc,
Chicago, IL, USA). Las variables cuantitativas
se resumieron a través de medias vy
desviaciones estandar; las cualitativas con
frecuencias absolutas y relativas. Correlacion
de Spearman para evaluar asociacion de
variables cuantitativas. Prueba T de Studenty
analisis de varianza para comparar variables
cuantitativas entre variables cualitativas.
Andlisis univariante a través de modelo de
andlisis de varianza factorial para asociacion
de variable respuesta con variables que
presentaron significancia estadistica. Valor
p <0.05 se considerd significativo.
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Tabla 1: Caracteristicas basales de los pacientes (n=54)

CARACTERISTICAS F (%)
EDAD(afios) media, DE 56.5(14.4)
SEXO, n (%)

Femenino 33(61.1)
Masculino 21(38.8)
ETIOLOGIA CIRROSIS, n (%)

Alcoholica 19(35.1)
Esteatosis 13(24)
CBP 6(11.1)
HAI 6(11.1)
VHC 4(7.4)
Desconocida 6(11.1)
CHILD PUGH, n (%)

A 20(37)
B 18(33.3)
C 16(29.6)
EXPOSICION ADECUADA AL

SOL, n (%) 40(74)
USO DE PROTECTOR SOLAR,

n (%) 509)
USO DE ESTEROIDES, n (%) 5(9.2)
HISTORIA DE FRACTURAS, n

(%) 17(31.4%)
IMC (kg/m2), media, DE 26.9(5)
ASCITIS, n (%) 32(59)
ENCEFALOPATIA, n (%) 4(7.4)
VARICES ESOFAGICAS, n (%) 42(77.7)
INFECCIONES, n (%) 25(46.2)
INGESTA UI VITAMINA D

SEMANAL

media, DE 1808.5(1182.6)

PARAMETROS BIOQUIMICOS (media, DE)

25(0OH)D (ng/ml) 17.9(7.2)
Creatinina mg/dl 0.8(0.36)
Albumina g/dl 3.1(0.94)
Bilirrubinas mg/dl 2.08(2.59)
TGO U/ 66.6(46.7)
TGP U/ 47.1(25.1)
FA U/ 207.2(144.9)
GGT U/ 175.9(134.1)

INR 1.32(0.27)
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RESULTADOS:

De un total de 54 pacientes, 61.1 % eran del sexo fe-
menino y 38.8 % masculino, la edad media fue de 56.5
afos. En cuanto a la etiologia de la cirrosis predomi-
no la alcohdlica con un 35.1%, seguido de esteatosis
con 24 %. La mayoria de pacientes se clasificaron en
categoria Child Pugh A (37 %), el resto en B (33.3%)
y C (29.6%).74% de los pacientes indicaron haber te-
nido exposicion adecuada a la luz solar por semana,
s6lo 5 pacientes utilizaron protector solar. El uso de
esteroides fue bajo con un 9.2%. De los 54 pacientes,
17 tenian historia previa de fracturas correspondien-
do al 31.4%.

Mas de la mitad de los pacientes (59%) tenian ascitis
en el momento de la evaluacion, encefalopatia se en-
contré en 4 pacientes (7.4%). La mayoria, 77.7 % con
antecedentes de varices esofagicas.

Con respecto a las infecciones actuales o previas
fueron 25 pacientes (46.2%); éstas correspondieron
a peritonitis bacteriana espontanea, infecciones de
tracto urinario, neumonia, e infeccion de tejidos blan-
dos. La ingesta media semanal de vitamina D fue de
1,808.5 Ul por semana; el cual fue inadecuado en el
94% de los pacientes. Otros parametros bioquimicos
se resumen en la tabla 1.

La mediana global de vitamina D fue de 17.9 ng/mli,
desviacion estandar de 7.2 ng /ml. Al clasificarlos se-
gun el estadio de la enfermedad, las medianas para
Child Pugh A, By C fueron de 23.03, 18.68 y 10.70
respectivamente con una p de <0.001, (Figura 1).

400+ I p<0.001
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Figura 1: Mediana de los niveles de vitamina D segun
estadio Child Pugh.

Se realizé una correlacion bivariada entre el nivel de
vitamina D y los parametros bioquimicos, encontrando
una relacion lineal estadisticamente significativa con el
IMC, albumina, bilirrubinas totales, TGO, TGP, e INR
(Tabla 2).

Tabla 1: Correlacion bivariada entre niveles Vitamina
D y variables bioquimicas

Parametros Coeficiente

bioquimicos correlacion  valor p
Vitamina D semana -0.087 0.529
IMC 0.309 0.023
Creatinina 0.047 0.738
AlbGimina 0.433 <0.001
Bilirrubinas totales -0.441 <0.001
TGO -0.429 <0.001
TGP -0.396 0.003
FA -0.161 0.246
GGT -0.187 0.176
INR -0.424 <0.001

Ademas, se realizé una comparacion entre los niveles
de vitamina D vy las variables cualitativas midiendo
el tamafho del efecto y se demostrd que el estadio
de Child Pugh, la etiologia de la cirrosis, el estado
del paciente, es decir si estaba hospitalizado o no,
historia de fracturas, e infecciones actuales o previas
resultaron que se relacionaban directamente con
los niveles de vitamina D (Tabla 3).Otros parametros
como comorbilidades médicas, color de piel, uso
de esteroides, presencia de ascitis, encefalopatia
0 varices no se relacionaron con los niveles de
vitamina D.

Por ultimo, se realizé un analisis de varianza factorial
para predecir que variables estaban asociadas
independientemente a los niveles de vitamina D;
éstas fueron el estadio de Child Pugh (p <0.001) y las
infecciones. (p <0.005), (tabla 4)




Tabla 3: Comparacién entre
niveles de Vitamina D y variables
cualitativas.

CARACTERISTICA

CHILD

SEXO

ETIOLOGIA

COMORBILIDADES

ESTADO
PACIENTE

COLOR PIEL

EXPOSICION
ADECUADA AL
SOL

USO PROTECTOR
SOLAR

USO DE
ESTEROIDES
HISTORIA
FRACTURAS
INFECCIONES

ESTADO
NUTRICIONAL

ASCITIS

ENCEFALOPATIA

O W >

M
Alcoholica
Esteatosis
CBP

HAI

VHC
Desconocida
Ninguna
Diabetes
HTA

Hipotiroidismo

Consulta
externa

Ingresado
Clara
Oscura

Desnutricion
Normal
Sobrepeso
Obesidad

Si

No

Si

No

Be
Gastro

MEDIA DE
23.03 6.64
18.68 4.7
10.7 3.46
17.48 6.2
18.6 8.7
19.53 8.42
19.15 4.57
18.9 7.37
13.4 5.74
8.5 0.85
12.6 6.8
16.59 7.64
20.97 5.45
20.9 6.67
14 1.41
19.6 6.99
13.38 5.87
19.12 7.09
17.51 7.32
18.82 7.45
15.37 6.08
18.3 7.57
17.89 7.27
13.08 3.63
18.42 7.34
133 4.59
20.04  7.28
14.11 5.25
21.22 7.14
10.8 6.68
17.53 8.36
18.64 6
19.8 7.68
16.88 6.9
19.44  7.53
12.72 6.6
18.34 71

N (

F/T

24.8

0.567

2.47

1.73
0.369
0.009
0.537
0.036
2.8

2.49

0.897

2.1
0.001

0.082

33

P

<0.001

0.573

0.045

0.172

0.003

0.479

0.126

0.906

0.116

<0.001

<0.001

0.111
0.205

0.135
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Tabla 4: Analisis Multivariado de factores predictores
de niveles bajos de vitamina D.

Media
Predictores gl cuadratica F Sig.
Modelo 3 495.839 19.294 .000
corregido
Child Pugh 2 404.529 15.741 .000

Infecciones 1 120.584 4.692 .035
Error 50 25.699

Total 54

DISCUSION DE RESULTADOS:

La importancia de la VD radica en las multiples fun-
ciones que desempefa, como la homeostasis 6sea,
también se ha descrito que controla al menos la ex-
presion de 200 genes involucrados en la proliferacion,
diferenciacion, angiogénesis e inmunomodulacion. (19)

En el caso de la enfermedad hepatica, los valores
bajos de VD se han asociado con mayor grado de
fibrosis hepatica, mayor riesgo de disfuncion hepatica,
infecciones, esteatohepatitis no alcohdlica, osteodis-
trofia, hepatocarcinoma y menor tasa de respuesta
al tratamiento antiviral en esquemas de interferén y
ribavirina en hepatitis C. (20,21) Nuestro estudio en-
contré que la media de los niveles de vitamina D en
pacientes con cirrosis fue de 17.9 ng/ml, con un 94.4
% de los pacientes con niveles sub-0ptimos (<30ng/
ml), el 35.1% de los pacientes con niveles insuficientes
y un 59.2% con niveles deficitarios; demostrando asi
la alta prevalencia de niveles bajos en esta poblacion.

Esto podria explicarse por varias causas como: una
hidroxilacion hepatica alterada de vitamina D, insufi-
ciencia dietética, malabsorcion, reduccion de la pro-
duccion hepatica de proteina de unidn a la vitamina
D, disminucidn de la produccion cutanea debido a la
reduccion de la exposicion a la luz solar o ictericia.

Se encontrd una asociacion significativa entre los nive-
les bajos de vitamina D y la gravedad de la enfermedad
hepatica medida con la escala Child Pugh (p<0.001).

Esto también es apoyado por el andlisis que se realizd
con los parametros bioquimicos, como la albumina
que se asocid a mayores niveles de vitamina D. Lo
contrario sucede con bilirrubinas, TGO, TGP e INR que
presentan una relacion inversa con los niveles de VD.

En cuanto IMC la media en forma global fue de 26.9
kg/m2, que al hacer el andlisis de sub grupos, aun-
que no se encontré una relacion significativa, el grupo
con desnutricion tenia una media de VD en 10.8 ng/

ml, grupo con IMC normal de 17.53 ng /ml, grupo de
sobrepeso de 18.64 ng/mly el grupo de obesidad de
19.8 ng/ml, (p 0.111), sin embargo, podemos observar
que hay tendencia a niveles bajos en pacientes con
menor IMC. Esto se debe tomar con cautela ya que
el IMC podria haber sido sobreestimado debido a la
presencia de ascitis y edema en estos pacientes.

Ademas, otros factores que se evaluaron y fueron di-
rectamente asociados a niveles séricos bajos de VD
fue la etiologia de la cirrosis, en estudios previos se
creia que esta deficiencia estaba asociada sobre todo
a enfermedades hepaticas colestasicas, sin embargo,
evaluamos diversas etiologias encontrando en todas
niveles inadecuados de VD, siendo los pacientes con
cirrosis por hepatitis C, hepatitis autoinmune y CBP
los que tenian menores niveles, seguido por estea-
tosis y etiologfa alcohdlica (p 0.045). El estado del
paciente fue otro factor que influyd directamente, ya
que pacientes hospitalizados tenfan niveles medios
de VD de 138.3 ng/ml versus 19.6 ng/ml en pacientes
ambulatorios, se cree que esto guarda relacion con
la gravedad del cuadro clinico, infecciones y estado
nutricional del paciente hospitalizado. Se observé que
la infecciones en estos pacientes como PBE, ITU, neu-
monias, infeccion de tejidos blandos se relacionaron
significativamente con niveles bajos (p <0.001); que
ademas del estado nutricional y severidad de la ci-
rrosis; también podria ser explicado por las funciones
inmunomoduladoras que desempefia la VD. Otro ha-
llazgo importante que encontramos en el estudio es
que el 31.1 % de los pacientes tenian antecedentes
de fracturas, encontrando asociacion con los niveles
bajos de VD (<0.001), como sabemos la VD juega un
papel importante en la homeostasis dseay podria ser
uno de los multiples factores asociados en estos pa-
cientes con la enfermedad 0dsea.

No encontramos asociacion entre niveles bajos de
VD vy el sexo de los pacientes, comorbilidades, color
de piel, exposicion al sol, uso de protector solar, uso
de esteroides, presencia de ascitis, encefalopatia y
varices esofagicas. Al realizar el analisis multifacto-
rial (tabla 4), se determiné como factores predictores
de niveles bajos de VD el estadio de Child Pugh y
las infecciones, probablemente esto sea debido a la
relacion con la gravedad de la enfermedad hepatica.

Nuestro estudio tiene limitaciones, en primer lugar, la
muestra es pequena, aunque logramos determinar
que solo el 5.5 % de los pacientes tenian niveles sé-
ricos adecuados de VD.

Ademas, estudios previos han demostrado mayor aso-




ciacién con hepatopatia por virus hepatitis C y nuestro
estudio sdlo incluyd a 4 pacientes por esta etiologia.

Podemos decir que la prevalencia de insuficiencia de
VD es muy alta en pacientes cirrdticos, esto es un
conocimiento nuevo importante para nuestro medio
ya que ha sido un area comunmente no estudiada en
la préctica clinica; por lo tanto, se debe considerar el
tomar niveles de vitamina D en este grupo de pacien-
tes: ya que concentraciones bajas estan asociadas a
empeoramiento de la enfermedad.

Ademas, el uso de suplementacion de VD podria be-
neficiar a estos pacientes al mejorar su prondstico.

Seria apropiado realizar estudios para evaluar si el
aporte de VD se asocia con mejoria en la funcién he-
patica. Sin embargo, la sociedad de Endocrinologia
de Estados Unidos incluye a este grupo de pacientes
como de alto riesgo y se deben tomar las medidas
para su deteccion con el objetivo de identificar pa-
cientes con niveles insuficientes (<20ng/ml) quienes
deberian ser tratados con suplementos de VD.

CONCLUSIONES:

El 94.4 % de los pacientes con cirrosis hepatica tienen
niveles insuficientes de Vitamina D, con una media de
17.9 ng/ml.

Niveles bajos de VD se relacionan directamente con el
IMC, albumina, bilirrubinas totales, TGO, TGP, e INR,
etiologia de la cirrosis, el estar hospitalizados y la his-
toria de fracturas. Finalmente, nuestro estudio encon-
tré que niveles sub-6ptimos de VD se asocian con la
severidad de la cirrosis e infecciones, por lo tanto, es
recomendable realizar cribado de estos niveles de VD
y considerar tratamiento con suplementacion en los
que sea necesario.
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RESUMEN

INTRODUCCION: El sindrome del intestino irritable
(Sll) es un trastorno gastrointestinal créonico y funcional
con prevalencia poblacional de entre el 12% y el 20%,
esta condicion se asocia con la reduccion de la calidad
de vida y un aumento de la atencién de la salud (1).
El Sl se diagnostica sobre la base de sintomas y
comportamientos en lugar de anomalias fisioldgicas
y los pacientes frecuentemente presentan trastornos
asociados de ansiedad generalizada y depresion (2).

OBJETIVO: Identificar la prevalencia de trastornos
ansiosos y depresivos en los pacientes con diagndstico
de Sl que asisten a la unidad de Gastroenterologia del
Hospital Roosevelt.

METODOLOGIA: Estudio prospectivo, descriptivo de
corte transversal en el cual se estudiaron 125 pacientes
con diagndstico de Sll que asistieron de febrero a
mayo del 2017 a la unidad de Gastroenterologia del
Hospital Roosevelt con diagndstico de Sll a quienes
se les realizo el puntaje de Goldberg para evaluar
la presencia de trastornos ansiosos y depresivos.
RESULTADOS El 76.8% de pacientes eran de
sexo femenino, la edad media es de 53 afios +/-14
anos, el 84% de los pacientes eran procedentes de
la ciudad de Guatemala, el sub tipo constipacién
de SlI represento el 40%, el 30.4% tipo diarrea y el
29.6% tipo mixto. El 83.2% de pacientes cursaba con
trastornos ansiosos (IC 95% 76.25-90.15%) y el 65.6%
con trastornos depresivos (IC 95% 56.87-74.33),
evaluacion por sub-tipo de Sll se encontrd trastornos
ansiosos en el 90% de variedad constipacion, 87.2%
variedad diarrea y 66.8% variedad mixto (P 0.033), los
trastornos depresivos estuvieron presentes en el 72%
variedad constipacion, 66.7% variedad diarrea 'y en el
57.1% variedad mixto (P 0.365).

CONCLUSIONES La prevalencia de trastorno
ansioso para pacientes con Sl que asisten a la

unidad de Gastroenterologia y Endoscopia digestiva
del Hospital Roosevelt es del 83.2%. Encontrandose
en el 90% de variedad constipacion, 87.2% variedad
diarrea y 66.8% variedad mixto. La prevalencia para
trastornos depresivos fue del 65.5%.

Palabras clave: Sindrome de intestino irritable,
Trastorno Ansioso, Trastorno Depresivo, Hospital
Roosevelt

SUMMARY

INTRODUCTION: Irritable bowel syndrome (IBS) is a
chronic and functional gastrointestinal disorder with a
population prevalence of 12% to 20%. This condition
is associated with reduced quality of life and increased
care Health (1). IBS is diagnosed on the basis of
symptoms and behaviors rather than physiological
abnormalities and patients frequently have associated
disorders of generalized anxiety and depression (2).

OBJECTIVE: To identify the prevalence of anxiety
and depressive disorders in patients diagnosed with
IBS attending the Roosevelt Hospital gastroenterology
unit.

METHODOLOGY: A prospective, descriptive,
cross-sectional study in which 125 patients with a
diagnosis of IBS attended February to May 2017 at
the Gastroenterology Unit of the Roosevelt Hospital
with a diagnosis of IBS who were given the Goldberg
score for to evaluate the presence of anxious and
depressive disorders.

RESULTS 76.8% of the patients were female, the mean
age was 53 years +/- 14 years, 84% of the patients
were from Guatemala City, the sub type constipation
of IBS represented 40%, the 30.4% diarrhea type
and 29.6% mixed type. 83.2% of patients had anxiety
disorders (95% ClI: 76.25-90.15%) and 65.6% had
depressive disorders (Cl 95% 56.87-74.33), subtype
evaluation of IBS was found to be anxiety disorders in
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90% (P 0.033), depressive disorders were present in
72% of the constipation variety, 66.7% of the diarrhea
variety, and in the mixed variety of 57.1% (P 0.365).

CONCLUSIONS The prevalence of anxiety disorder

for patients with IBS attending the gastroenterology
and gastrointestinal endoscopy unit of Roosevelt
Hospital is 83.2%. Being found in 90% of variety
constipation, 87.2% variety diarrhea and 66.8% mixed
variety. The prevalence for depressive disorders was
65.5%.

Key words: Irritable Bowel Syndrome, Anxiety
Disorder, Depressive Disorder, Roosevelt Hospital

INTRODUCCION

El sindrome del intestino irritable (Sll) es un trastorno
gastrointestinal crénico y funcional con prevalencia
poblacional de entre el 12% y el 20%, esta condicion
se asocia con la reduccion de la calidad de vida
y un aumento de la atencién de la salud (1). El
Sll se diagnostica sobre la base de sintomas vy
comportamientos en lugar de anomalias fisioldgicas
y los pacientes frecuentemente presentan trastornos
asociados de ansiedad generalizada y depresion (2).

Se ha propuesto que los sintomas fisiolégicos
relacionados con ansiedad, preocupacion y depresion
pueden desempenar un papel causal en el inicio y
mantenimiento del SlI.

Se considera actualmente la terapia conductual para
el tratamiento de trastornos de ansiedad, y depresion
en pacientes que presenten estos trastornos y cursen
con Sl refractario (2).

Esta estrategia se basa en la I6gica de que, al integrar
el tratamiento de la salud mental y las condiciones
a largo plazo, se pueden mejorar los sintomas y las
condiciones cronicas de salud lo que también podria
mejorar la calidad de vida.

Actualmente hay una falta de evidencia sobre cémo
los sintomas del SlI se ven afectados si los trastornos
de ansiedad se tratan como el principal problema
con terapia conductual, sila ansiedad juega un papel
causal en Sll, es posible que el tratamiento eficaz de
estos trastornos pueda reducir los sintomas de SlI (3).

Se ha reportado en algunos estudios que hasta el 28%
de los pacientes con Sll reportaron un alivio adecuado
de los sintomas cuando fueron observados y se le dio
seguimiento sin ninguna intervencién en este mismo
estudio se vio una mejoria del 44% con tratamiento
placebo y mejoria del 62% si se administraba terapia

conductual aumentada por la calidez, la atencién y la
confianza (1).

Un problema de ansiedad comunmente reportado
relacionado con el Sll que podria requerir tratamiento
terapéutico especifico es la ansiedad de control
intestinal, en la que los enfermos temen perder el
control de sus intestinos y ser incontinentes en publico.

Este problema se ha asociado con el panico debido a
los intensos sintomas (por ejemplo, dolor abdominal),
que pueden ser exacerbados por la ansiedad, lo que
produce un empeoramiento de los sintomas (4).

Se ha identificado una fuerte asociacion entre
pacientes que padecen Sll y trastornos ansiosos
y depresivos, muchas veces estos problemas no
son abordados de manera integral por los médicos
especialistas que tratan Sll por lo que nos planteamos
mediante el presente estudio identificar cual es la
prevalencia de estos trastornos en pacientes con
diagndstico de Sll que asisten a un hospital escuela
en Guatemala.

OBJETIVO:

Identificar la prevalencia de trastornos ansiosos y
depresivos en los pacientes con diagnéstico de SlI
que asisten a la Unidad de gastroenterologia del
Hospital Roosevelt.

MATERIALES Y METODOS

Estudio prospectivo, descriptivo de corte transversal en
el cual se incluyeron a 125 pacientes con diagndstico
de Sl que asistieron de febrero a mayo del 2017 a la
unidad de Gastroenterologia del Hospital Roosevelt.
Se incluyeron pacientes mayores de 18 afios con
diagndstico de Sll. Se utilizdé como instrumento de
evaluacion el puntaje de Goldberg el cual consta de
dos escalas, una de ansiedad y otra de depresion, con
9 items cada una, todos ellos de respuesta dicotémica
(Si / No); se da una puntuacion independiente para
cada escala, con un punto para cada respuesta
afirmativa dicha prueba presenta una sensibilidad del
83 % y una especificidad del 82 % (5,6).

Los resultados fueron analizados mediante el software
SPSS Statistics version 23.0 para lo cual se utilizd
la prueba de Chi-cuadrado, razén de verosimilitud,
prueba exacta de Fisher, los datos fueron expresados
en tablas de frecuencia, asi como en porcentajes,
calculo de medianas y rangos para variables
cuantitativas.




RESULTADOS

En las caracteristicas generales de la poblacion se
identificd que el 76.8% de pacientes eran de sexo
femenino, la edad media es de 53 afios +/-14 afios, €l
84% de los pacientes eran procedentes de la ciudad
de Guatemala, el 54.4% eran amas de casa, el 90.4%
cursaban con todos los servicios basicos, el 70.4%
indico que presentaba dificultad para adquirir los
medicamentos recetados por los médicos, el principal
motivo fue el econdmico, en lo que respecta a sub tipo
de Sll el 40% cursaba con tipo estrefimiento, el 30.4%
tipo diarrea y el 29.6% tipo mixto.

El 83.2% de la poblacién entrevistada cursaba con
trastornos ansiosos (IC 95% 76.25-90.15%) y el 65.6%
con trastornos depresivos (IC 95% 56.87-74.33) (Ver
tabla 1), de los pacientes casados el 82.6% cursaba
con trastornos ansiosos y de los solteros el 87.5%,
de trastorno depresivo en el 65.1% de los pacientes
casados y en el 81.3% de los pacientes solteros,
respecto al género femenino el 86.5% cursaban con

e e

ansiedad, mientras que del género masculino fue el
72.4%, en lo que respecta a trastorno depresivo este
estaba presente en el 64.6% de pacientes femeninas
y en el 69% de los pacientes masculinos, en lo que
respecta la religion se encontro trastornos de ansiedad
en el 87.5% de catdlicos y en 80% de evangélicos en
lo que representan trastornos depresivos en ambos
grupos en un 67% estaba presente, a la evaluacion
por sub-tipo de Sll se encontrd trastornos ansiosos
en el 90% de variedad estrefliimiento, 87.2% variedad
diarrea'y 66.8% variedad mixto (P 0.033), los trastornos
depresivos estuvieron presentes en el 72% variedad
estrefimiento, 66.7% variedad diarrea y en el 571%
variedad mixto (P 0.365) (Ver tabla 2). Las medianas
de puntajes de test de Golberg fueron mas altas para
ansiedad que para depresion siendo estas de 6-7 Pts.
para ansiedad y de 3-4 Pts. para depresion (Grafica
1). Un 66.66% de la poblacion cursaba con trastornos
ansiosos y depresivos (Tabla 1).

Ansiedad 104 83.2 76.25 90.15
Depresion 82 65.6 56.87 74.33
Ansiedad y depresion 72 57.6 48.54 66.66
‘ Si

Tipo SII Constipacion 5 45 50
10.0% 90.0% 100.0%

Diarrea 5 34 39

12.8% 87.2% 100.0%

Mixto 11 24 35

31.4% 68.6% 100.0%

Total 21 103 124
16.9% 83.1% 100.0%
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No Si
Tipo SII Constipacion 14 36 50
28.0% 72.0% 100.0%
Diarrea 13 26 39
33.3% 66.7% 100.0%
Mixto 15 20 35
42.9% 57.1% 100.0%
Total 42 82 124
33.9% 66.1% 100.0%
Grafica 1. Grafico de cajas y bigotes de acuerdo a
puntaje de Goldberg para ansiedad y depresion y
relacion con sub tipo de Sli
M Escala ansiedad
107 I Escala depresion
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DISCUSION DE RESULTADOS

En el presente estudio se identificé que la mayoria
de pacientes que asistieron a la unidad de
gastroenterologia del Hospital Roosevelt eran de
género femenino representando el 76.8% lo cual es
un poco mas elevado a lo que se reporta en algunas
literaturas que se ha reportado un predominio del 60-
70%, respecto a la edad media reportada de 53 afios,
se ha visto en algunas poblaciones presentaciones
a edades mas tempranas sin embargo este dato
se correlaciona en gran medida con lo descrito en
algunas literaturas donde se indica una edad de
presentaciéon de entre 40-50 afios, la procedencia
en su mayoria eran de la ciudad de Guatemala ya
que este es el departamento con mayor densidad
poblacional del pais, representado los demas
departamentos Unicamente el 16% de consultas,
ya que en su mayoria los pacientes eran de género
femenino la principal actividad laboral que se evidencio
fue ama de casa representando el 54.5%, el 90.4%
de los pacientes cursaban con todos los servicios
basicos sin embargo el 70.4% indico que presentaba
dificultades principalmente de tipo econdmico para
poder adquirir los medicamentos esto posiblemente
se deba a que el Hospital Roosevelt es un hospital
publico que funciona como un centro de referencia
de tercer nivel para atender a pacientes de todo el
pais, en lo que representa al tipo de Sll en algunas
literaturas se ha reportado principalmente de tipo
constipacion siendo este el mayor en el presente
estudio, representando el 40%, seguido por el tipo
diarrea en 30.4% y 29.6% mixto.

En el presente estudio se encontrd una prevalencia
del 83.2% de trastornos ansiosos a la evaluacién por
sub-tipo de Sll se encontrd trastornos ansiosos en
el 90% de variedad estrefimiento, 87.2% variedad
diarrea y 66.8% variedad mixto (P 0.033) lo cual fue
estadisticamente significativo para la poblaciéon con
variedad estrefimiento y diarrea. Para trastornos
depresivos se encontré una prevalencia de 65.6%
de los cuales 72% eran variedad estrefiimiento,
66.7% variedad diarrea y en el 57.1% variedad mixto
(P 0.36) lo cual no fue estadisticamente significativo.
La asociacion entre el Sll y factores asociados
especialmente la ansiedad y el estrés, han sido descrito
durante muchos anos. Se ha estudiado la posible
relacion que existe en el aumento de la liberacion
de Corticosterona y que esta puede conducir a
inflamacion intestinal con la consecuente disfuncion
en la barrera de la mucosa intestinal. Sin embargo,
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la asociacion directa entre la disfuncién de la barrera
intestinal y el estrés en pacientes con Sll todavia
necesita mas estudios. Dentro de las limitaciones
del presente estudio se encuentran que Unicamente
fue observacional, no fue de tipo comparativo con
pacientes sin SlI, fue un periodo relativamente corto
de donde se saco la muestra.

CONCLUSIONES

La prevalencia de trastorno ansioso para pacientes
con Sl que asisten a la unidad de Gastroenterologia
y Endoscopia Digestiva del Hospital Roosevelt durante
el periodo de febrero a mayo del 2017 es del 83.2% y
para trastornos depresivos del 65.5%. Se encontraron
diferencias significativas entre los sub tipos de Sl
y trastornos ansiosos siendo mas frecuente este
trastorno en variedad constipaciéon y diarrea. Para
trastornos depresivos no se encontrén diferencias
estadisticamente significativas al analisis por sub
tipos, considerando que muchas veces no se toman
en cuenta estos factores es recomendable abordar
estos trastornos en los pacientes con diagndstico de
Sl.
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RESUMEN

Introduccién: Sarcopenia, definida como pérdida de la
masa muscular ocurre frecuentemente en pacientes
cirréticos, se cree que ésta es un factor predictor del
desarrollo de encefalopatia hepatica minima (EHM);
actualmente no existen estudios que demuestren la
frecuencia de esta entidad en Guatemala.

Objetivo: Determinar la frecuencia de sarcopenia,
evaluar su relacion con la EHM e identificar los factores
predictores de sarcopenia en pacientes cirrdticos que
acuden a la consulta externa de Gastroenterologia del
Hospital Roosevelt.

Materiales y métodos: Estudio descriptivo, analitico,
transversal. Se incluyeron pacientes adultos entre las
edades de 18-89 afnos de edad, se determinaron los
perfiles bioquimicos, hematoldégicos y de coagulacion;
se determind la presencia de sarcopenia mediante la
ecuacion Masa muscular/altura2, utilizando el método
de Bioimpedancia (BIA), se evalud la presencia de
Encefalopatia Hepatica Minima mediante la utilizacion
de Stroop Test.

Resultados: Se incluyeron 62 pacientes, predominio
sexo femenino (65%), media de edad de 56 +/- 12.5
afos, media score MELD 12 +/-4, Child Pugh 6 +/- 2,
etiologia mas frecuente alcohdlica (35%), el estado
nutricional mediante el indice de masa corporal fue
normal (19%), sobrepeso (53%) y obesidad (26%). La
prevalencia de Sarcopenia fue de 30.6% y de EHM
37.1%. La prevalencia de EHM fue mayor en pacientes
con sarcopenia comparado con los que no la tenian
(84% vs 16% p <0.001). En el andlisis multivariado
la presencia de sarcopenia es un factor predictor de
EHM (OR 8.3, p=.012), y los estadios de Child Pugh B
y C figuran como factores predictores de sarcopenia
(OR 3.1 p=0.024 y 5.7 p=0.034) respectivamente.

Conclusiones: Se demostrd que la frecuencia de
sarcopenia y EHM es alta. La sarcopenia pareciera
ser un factor predictor del desarrollo de EHM en
pacientes cirréticos, y la presencia de ésta puede
estar relacionada a la progresion de la enfermedad.

Palabras clave: Sarcopenia, Encefalopatia Hepatica
Minima, Roosevelt, Guatemala

Abstract

Introduction: Sarcopenia, defined by loss of skeletal
muscle mass occurs frequently in cirrhotic patients,
is believed to be a predictor of the development of
minimal hepatic encephalopathy (MHE); There are
currently no studies demonstrating the frequency of
this entity in Guatemala.

Aim: Determine the frequency of sarcopenia, evaluate
its relation with the MHE, and identify the predictive
factors of sarcopenia in cirrhotic patients who attends
at service of Gastroenterology, Hospital Roosevelt,
Guatemala.

Materials and methods: Descriptive, analytical,
cross-sectional study. Adult patients between the
ages of 18-89 years were included; biochemical,
hematological and coagulation profiles were
determined; The presence of sarcopenia was
determined using the Muscle Mass / Height equation2,
using the Bioimpedance (BIA) method, the presence of
Minimal Hepatic Encephalopathy was evaluated using
Stroop Test.

Results: A total of 62 patients were included,
predominantly female (65%), mean age 56 +/- 12.5
years, mean score MELD 12 +/- 4, Child Pugh
6 +/- 2; alcoholic etiology more frequent (35%),
Nutritional status by body mass index was normal
(19%), overweight (63%) and obesity (26%). The
prevalence of Sarcopenia was 30.6% and MHE 37.1%.




The prevalence of MHE was higher in patients with
sarcopenia compared to those who did not (48%
vs. 16%, p <0.001). In the multivariate analysis the
presence of sarcopenia was a predictor of MHE (OR
3.3, p = .012), and Child Pugh B and C stages are
predictive factors of sarcopenia (OR 3.1 p = 0.024 and
5.7 p = 0.034) respectively.

Conclusions: It was shown that the frequency of
sarcopenia and MHE is high. Sarcopenia seems to
be a predictor of the development of MHE in cirrhotic
patients, and the presence of sarcopenia may be
related to the progression of the disease.

Key words: Sarcopenia, Minimal Hepatic
Encephalopathy, Roosevelt, Guatemala

ANTECEDENTES: La Encefalopatia hepatica (EH)
se define como la presencia de anormalidades
neuropsiquiatrias en pacientes con disfuncion
hepatica o shunts porto sistémicos en ausencia
de algun trastorno organico identificable. (1) La EH
usualmente se divide en 2 grupos: Encefalopatia
hepatica manifiesta y la minima (2). Se sabe que el
30 a 45% de pacientes con cirrosis desarrollan EH.
La Encefalopatia Hepatica Minima (EHM) representa
el estadio inicial de la EH. (3) Datos sugieren que la
EHM puede existir hasta en el 80% de los pacientes
cirréticos. La mayoria de pacientes cirréticos no
son evaluados de forma rutinaria para evidenciar si
presentan o no EHM. Se conoce que identificar factores
predictores de EHM seria Util para mejorar prondstico
y calidad de vida en estos pacientes. (4). Segun
multiples estudios se conoce que los pacientes con
sarcopenia y cirrosis tienen medias de supervivencia
bajas comparado con los que no tienen sarcopenia,
incluso algunos sugieren que la sarcopenia agrega
valor de prondstico al score MELD (7) El amonio juega
un papel importante en el desarrollo de EH (5). Se
sabe que el musculo esquelético es un érgano que
participa en la destoxificacion de amonio a través de
la glutamina (6); por lo que se sugiere que al existir
sarcopenia éste sistema de eliminacion de amonio se
suprime y se aumenta el riesgo de desarrollar EH. En
un estudio se comprobd que la prevalencia de EHM
fue mayor en pacientes con sarcopenia comparado
con los que no lo tenian (4). Actualmente en Guatemala
no existen estudios sobre la prevalencia de sarcopenia
en pacientes con cirrosis hepatica.

OBJETIVO: Determinar la frecuencia de sarcopenia,
evaluar su relacion con la EHM e identificar los factores
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predictores de sarcopenia en pacientes cirréticos que
acuden a la consulta externa de Gastroenterologia
del Hospital Roosevelt durante el periodo de Enero
a Mayo de 2017

MATERIALES Y METODOS: Se realizé un estudio
descriptivo, prospectivo analitico, transversal en la
consulta externa de Gastroenterologia del Hospital
Roosevelt durante el periodo de enero a mayo del
afo 2017. Se incluyeron pacientes con cirrosis
comprendidos entre las edades de 18-89 anos, siendo
el diagndstico de cirrosis realizado en base a datos
clinicos y ultrasonogréficos. Se excluyeron a pacientes
con a) inestabilidad hemodinamica; b) pacientes con
encefalopatia hepatica manifiesta; d) pacientes que
no dieran consentimiento informado para participar en
el estudio. Se determinaron los perfiles bioguimicos,
hematolégicos y de coagulacion; a través de la revision
de los registros clinicos, se midié el estado nutricional
através del indice de masa corporal, el diagndstico de
Sarcopenia se realizé a través del porcentaje de masa
muscular por el método de Bioimpedancia, utilizando
el cociente entre la estatura en metros al cuadrado
dividido el porcentaje de masa muscular siendo en
hombres > a 8.87 y en mujeres > 6.42 recomendado
por Grupo de trabajo Europeo para el estudio de
Sarcopenia. Se utilizé el Stroop Test por medio de
una aplicacion para teléfono movil para identificar la
presencia de encefalopatia hepatica minima. Los datos
cuantitativos se expresaron en medias y cuartiles,
analizados usando prueba T, los datos cualitativos se
expresaron en numeros (%) y analizados con el test
exacto de Fisher y chi-cuadrado. Valor P < 0.05 se
considero significativo.

Para evaluar la asociacién de variables se
seleccionaron las variables que tuvieron significancia
estadistica luego se probd entre el modelo que sea
mas parsimonioso para tener un modelo con mayor
poder de prediccion. El andlisis univariado de regresion
logistica fue realizado de forma inicial para evaluar
posibles factores prondsticos de sarcopenia y luego
se concretd el analisis multivariado con las variables
que fueron significativas en el analisis univariado
utilizando el paquete estadistico SPSS v 23.0 (SPSS
Inc, Chicago, IL, USA).

RESULTADOS: Desde Enero a Mayo de 2017 se
incluyeron 62 pacientes, la mayoria era de sexo
femenino (65%) y la media de edad fue de 56 afos
con una DE 12.5 afos. El 100% se encontraban de
forma ambulatoria, la mayoria de pacientes (53%) eran
originarios de la ciudad de Guatemala, la media de
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tiempo de diagndstico de cirrosis fue 27 meses. La
etiologia mas frecuente de cirrosis fue la alcohdlica
(35%) seguida de Esteatohepatitis (34%). En cuanto a
evolucion de la enfermedad se encontré que el 92%
tenian varices esofagicas y la mitad de los pacientes
ascitis.

De acuerdo al indice de sarcopenia el valor promedio en
hombres y muijeres fue (10.12 y 9.92 respectivamente).
Se encontrd que 19 pacientes (30.6%) presentaron
valores medios indice de sarcopenia por debajo de
rangos normales indicando la presencia de sarcopenia
(IC 18.3-42.9) Al evaluar el indice de masa corporal
encontramos que el 19% era normal, 53% sobrepeso
y 26% obesidad.

Mediante la realizacion del Stroop Test a través de la
aplicacion para teléfono movil, se identificd que 23
pacientes (37.1) presentaban encefalopatia hepatica
minima.

Varios parametros de base se correlacionaron con la
presencia de sarcopenia, los cuales se muestran en la
tablaNo. 1y 2. La sarcopenia se presentd con mayor
frecuencia en pacientes de sexo masculinoy en
estadios avanzados segun la clasificacion Child Pugh
y el score MELD. La prevalencia de EHM fue mayor
en pacientes con sarcopenia comparado con aquellos
que no tenian sarcopenia (84% vs 16% p<0.001).

Tabla No. 1
Caracteristicas basales de los pacientes con y sin sarcopenia
(N=62)
Pacientes Pacientes
Parametro con Sin Valor p *
Sarcopenia  Sarcopenia
) ) d) )
Sexo
Masculino 10 45% 12 55%
Femenino 9 24% 29 76%
Etiologia de la cirrosis

Alcohol 9 41% 13 59%

Esteatohepatitis 5 24% 16 76%

Autoinmune 2 29% 5 71%  0.500

Cirrosis Biliar Primaria 1 20% 4 80%

Hepatitis C 2 50% 2 50%

Hepatitis B 0 0% 3 100%
Presencia de Varices Esofagicas 19 33% 38 66%  0.12
Ascitis 13 42% 18 58%  0.04
CTP score
A 3 9% 32 91%  <0.001**
B 9 47% 10 53%

C 7 88% 1 12%

Estado Nutricional

Normal 8 67% 4 33%  0.007
Sobrepeso 5 15% 28 85%

Obesidad 6 38% 10 62%
Encefalopatia hepatica minima 16 84% 7 16%  <0.001

* Valor p. prueba de Chi-Cuadrado.
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Tabla No.1
Continuacion caracteristicas basales de los pacientes con y sin sarcopenia
(N =62)
Pacientes Pacientes
Parametro Con sarcopenia Sin sarcopenia Valor p*
(1)  (P2s5Pr3) (1) (P2s,Prs)
Edad, aiios 58 12.5 55 12.2
MELD score 17 10,19 10 8,13 0.001
Child Pugh 8 7,10 6 5,7 <0.001
indice de Masa 26 24,32 28 25,29 0.28
Corporal
WBC, K/ul 6.55 4.70,7.42 5.84 444,7.32 0.23
Hemoglobina g/dl 12.45 11.50,13.60 12.60 11.80,13.70 0.61
Plaquetas, K/ul 134 111,183 133 78,173 0.48
INR 1.70  1.16,1.75 1.21  1.14,1.29 0.004
Creatinina sérica, mg/dl 1.02  0.81,1.25 0.74 0.61,1.0 0.02
Bilirrubina total, mg/dl 147  0.63,3.90 0.68  0.45,0.98 0.003
AST, U 57 44,62 58 38,78 0.55
ALT, U/ 40 24,74 38 24,69 0.63
FAL, U/ 168 140,282 170 117,217 0.55
GGT, U/l 125 77,162 116 84,156 0.95
Proteinas totales 0.66
séricas, g/dl 7.50  6.88,7.93 7.60  7.15,7.60
Albumina sérica, g/dl 3.17  2.40,3.81 3.66 3.22,4.30 0.009
Sodio mEq/1 140 137,141 138 137,141 0.41
Aiios evolucion cirrosis, 0.48
anos 2 1,5 2 1,3

* Valor p. prueba de Mann-Whitney

Las plaquetas, WBC, hemoglobina, ALT, AST,
GGT, y FAL no tuvieron diferencia estadisticamente
significativa entre los pacientes con y sin sarcopenia,
los valores de creatinina sérica, bilirrubina total e INR
fueron significativamente mas altos en los pacientes
con sarcopenia comparado con aquellos que no la
tenfan (Tabla 1).

Al realizar el andlisis univariado identificamos variables
relacionadas con el desarrollo de sarcopenia siendo el
estado nutricional representado por el indice de masa
corporal y el progreso de la enfermedad reflejado por
los estadios segun la clasificacion de Child Pugh. En
el andlisis multivariado alcanzaron un OR significativo
el estadiaje Child Pugh B y C y la presencia de
Encefalopatia Hepatica Minima (p < 0.05)
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Tabla No. 2
Analisis multivariado factores asociados a sarcopenia
(N=62)
I.C. =95%(OR)
Variables del modelo Test Valor p OR
Wald Inferior  Superior
IMC = Normal .000 999 N/S
IMC =Sobrepeso .000 1.000 N/S
IMC= Obesidad .000 1.000 N/S
Encefalopatia hepatica minima 2.1 4.2
6.371 012 33
Estadio Child Pugh B 5.109 024 3.1 1.6 5.5
Estadio Child Pugh C 4.495 034 5.7 1.3 7.5
Creatinina .000 999 N/S

DISCUSION DE RESULTADOS:

Este es el primer estudio en Guatemala que describe
la prevalencia de sarcopenia en pacientes cirrdticos
(80.6% IC 18.3, 42.9), segun varios autores ésta puede
estar presente entre el 10-60% de todos los pacientes
cirréticos (7); por lo que nuestros valores van de la
mano con 1o que ya esta descrito en la literatura.

Segun el grupo europeo de Sarcopenia, esta entidad
se define como un sindrome caracterizado por
pérdida progresiva y generalizada de masa muscular
y fuerza, con el riesgo de desarrollar inhabilidad fisica,
pobre calidad de vida y muerte (8). La TAC y RNM se
consideran el Estandar de Oro para la identificacion
de sarcopenia, sin embargo, por el alto costo que
generan se han implementado otras técnicas como
el andlisis de Bioimpedancia (BIA) que estima el
volumen de grasa y masa muscular y parece ser que
los resultados son comparables con la RNM (8) por
lo que en este estudio por costo-efectividad se utilizé
BIA.

La presencia de EHM en los pacientes cirréticos esta
relacionada fuertemente con deterioro de la calidad
de vida y un prondstico desfavorable (5). Por lo tanto
un diagnéstico temprano y oportuno de la EHM puede

ser efectivo, incluso podria mejorar el prondstico de
supervivencia en éstos pacientes (4). En este estudio
logramos identificar que la prevalencia de EHM es
mucho mayor (84% vs 16% p < 0.001) en pacientes
con sarcopenia comparado con aquellos que no la
tienen. Estos hallazgos sugieren que sumado a los
valores ya descritos (MELD, Child Pugh, niveles de
amonio, hiponatremia) la sarcopenia es un factor
predictor de EHM en pacientes cirréticos.

Se encontrd una posible relacion directamente
proporcional del estadio de la enfermedad hepatica
(medido a través de las escalas de Child Pugh y MELD)
con la presencia de sarcopenia, este hallazgo es similar
a otros estudios (7); en donde se demuestra que la
presencia de sarcopenia se presenta en pacientes
con cirrosis descompensada, siendo la sarcopenia
un factor predictor de mortalidad en estos pacientes.
Parece ser que la mortalidad esta aumentada en estos
pacientes debido a la alta tasa de infecciones que se
dan y no a falla hepatica como tal (9).

Se encontrd que segun el indice de masa corporal
los pacientes con estados nutricionales normales y
obesos tuvieron prevalencias altas de sarcopenia. Se
ha descrito la coexistencia de sarcopenia y obesidad




visceral, por lo que el indice de masa corporal no
deberia ser un parametro de evaluacion nutricional
en los pacientes cirréticos.

Segun nuestros resultados el andlisis multivariado
nos dice que el riesgo de desarrollar EHM es de 3
veces mayor en los pacientes con sarcopenia, y que
la presencia de estadios avanzados de la enfermedad
hepatica mediante el score de Child Pugh (estadios B
y C) son factores predictores de desarrollar sarcopenia
(OR 3.1 y OR 5.7) como podemos verlo en la tabla 2.

CONCLUSIONES: En nuestro estudio se demostré
que la prevalencia de Sarcopenia en pacientes
cirréticos es alta (30%), y la presencia de Encefalopatia
Hepatica Minima fue mayor en estos pacientes. La
presencia de sarcopenia puede estar relacionada
a la progresion de la enfermedad (Child Pugh) y es
un factor predictor del desarrollo de Encefalopatia
Hepatica Minima. Por lo tanto la investigacion de
sarcopenia deberia de realizarse en pacientes con
cirrosis ya que los que la presentan se beneficiarian
de un diagndstico oportuno de EHM mejorando su
prondstico y calidad de vida.
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COLANGITIS ESCLEROSANTE PRIMARIA:
REVISION DE CASO CLINICO

Samayoa N.1, Arauz G.2, Camey E2., Pinto S2.
1Gastroenterologo, Jefe de Gastroenterologia del Hospital General de Enfermedades IGSS, 2 Médico Residente
de Medicina Interna 1GSS.

Resumen Clinico:

Paciente femenina de 37 anos de edad, soltera,
escolaridad diversificado, originaria de Ciudad de
Guatemala.

Antecedentes:

e Médicos: hepatopatia crénica con seguimiento
en consulta externa desde septiembre de 2015, sin
determinar causa especifica.

e Quirurgicos: negados

e Traumaticos: negados

e Alérgicos: negados

e Ginecobstetricos: G: 2, P 1,C 1, AB: 0, HV: 2, HM: 0

e Toxicoldgicos: Niega tabaquismo, alcoholismo o
toxicomanias

Consulta por malestar de quince dias de evolucion,
asociado a fiebre no cuantificada por termémetro,
dolor abdominal, prurito e ictericia generalizada. Al
interrogatorio directo, refiere que desde hace un mes
ha presentado cambios en los habitos intestinales
caracterizado por diarrea y estrefiimiento. Al
examen fisico de ingreso, paciente febril, hipotensa,
taquicardica, en mal estado general, con ictericia
generalizada, abdomen blando y depresible,
hepatomegalia 5 cm debajo del reborde costal. Pufio
percusion bilateral positiva, resto del examen fisico
dentro de los limites normales. Paciente que cursaba
con estado de sepsis.

Laboratorios: a su ingreso con Leucocitos: 11.1,
a expensas de neutrdfilos, Plaguetas: 280 anemia
macrocitica-hipercromica con Ca: 7.10 mg/dl, Cl:
96mmol/L, K: 3.10mmol/L, Mg: 1.31 mg/dl, Na:
134mmol/L, P 1.90mmol/L, FA: 242 U/L, ALAT 73 U/L,
ASAT 780 U/L, LDH 522 U/L, Bilirrubina Directa 6.20
mg/dl, Indirecta 4.70 mg/dl, Total 10.90 mg/dl, Amonio
62 mg/dl, TP 16.1, TPT 41.5 INR 1.45. Se le realiza

examen de orina simple en donde reportan nitritos
positivos y leucocitos campos llenos. Posteriormente
se le realizan panel de hepatitis, Zika, Dengue, campo
oscuro para Leptospira, panel autoinmunitario,
anticuerpos anti musculo liso y anticuerpos
antimitocondriales los cuales fueron negativos.

Durante su estancia en el hospital, se le realiza
monitoreo de pruebas de funcion hepatica, las cuales
se representan en las graficas 1y 2.

Estudios de gabinete: se le realiza Tomografia
Abdominal en donde reportan severa hepatopatia,
colecistitis cronica acalculosa y engrosamiento de
las parades del hemicolon derecho con adherencias
inflamatorias. Colangioresonancia negativa para
obstruccién o dilatacion de las vias intra y extra
hepaticas. Se realiza Biopsia guiada por tomografia.

Paciente presenta deterioro clinico y alteracion del
estado conductual, se decide traslado a Unidad
de Cuidados Intensivos, en donde fallece por falla
hepatica aguda.

Hallazgos y diagnésticos
anatomopatolégicos:

Hallazgos: En los cortes histoldgicos se identifica
higado con infiltrado inflamatorio periportal agudo y
crénico. Con colestasia moderada intra y extrahepatica
con formacion de lagos biliares. Esteatosis macro
y microvesicular severa, con fibrosis concéntrica
alrededor de los conductos biliares intrahepaticos.

Diagnéstico: Colangitis esclerosante de
pequefnos conductos

Diagndéstico clinico de muerte: Falla hepatica aguda
asociada a hepatopatia crénica.

Comentario clinico patolégico:

Una de las primeras definiciones de falla hepatica
aguda en paciente con enfermedad cronica, fue




descrita por la Asociacion Asia Pacifico para el estudio
del Higado, en donde proponen que esta enfermedad
se presenta en el contexto de un paciente, previamente
diagnosticado o no con enfermedad hepatica cronica,
que sufre un insulto agudo, manifestado por ictericia y
coagulopatia y que puede complicarse dentro de las
primeras cuatro semanas por ascitis y/o encefalopatia
(Guerra, 2016).

Por su parte, la Asociacién Europea para el Estudio
del Higado (EASL), junto con la Asociacion Americana
para el Estudio de Enfermedades Hepaticas (AASLD),
definen esta entidad como un deterioro agudo en una
hepatopatia crénica de base desencadenada por un
evento precipitante que conduce a un aumento en
la mortalidad a 3 meses, secundario a falla organica
multisistémica (Guerra, 2016).

Es importante delimitar esta entidad del deterioro
progresivo de la enfermedad hepatica, de la que
basicamente se diferencia por el marco temporal en el
que se desarrolla la falla hepatica aguda (generalmente
corto), por la existencia de un factor precipitante y, de
manera fundamental, por el caracter potencialmente
reversible de ésta. Ademas de estos aspectos,
es importante destacar que las manifestaciones
clinicas de la falla hepatica aguda no solamente son
dependientes de la propia afectacion del higado, sino
también de los cambios inducidos en otros érganos,
fundamentalmente el equilibrio circulatorio, el cerebro
y el rindn (Bahares, 2004).

Los factores desencadenantes de la falla hepatica
aguda en paciente cronico se pueden agrupar
genéricamente en 2 grandes grupos: los que afectan
de manera directa al higado (téxicos directos) y aquellos
en los cuales la afeccion del higado es secundaria a un
acontecimiento no hepatico. Entre los primeros cabe
destacar la hepatitis viral sobreanadida, la ingesta
de farmacos u otras sustancias hepatotoxicas vy,
fundamentalmente, el consumo excesivo de alcohol.
La hemorragia por varices y la infeccion bacteriana
grave (neumonia, peritonitis bacteriana espontanea,
etc.) son responsables de la mayor parte de los casos
asociados al segundo tipo de factores. De especial
importancia es el reconocimiento y tratamiento del
factor desencadenante. (Bafiares, 2004).

Como se menciond previamente, la paciente que
cursaba con colagitis eslerosante primaria, y presenta
falla hepatica aguda, secundaria a estado de sepsis,
por infeccidn del tracto urinario.

La colitis esclerosante primaria es una enfermedad
colestasica crénica, caracterizada por la inflamacion
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y fibrosis de las vias biliares intra y extrahepaticas
(Parés, 2011). La sobrevida media sin el trasplante
hepatico después del diagndstico es de 10-12 anos,
sin embargo ésta disminuye significativamente
en pacientes que al momento del diagndstico, se
encuentren sintomaticos (Kowdley, 2017).

Por lo general, se asocia a una enfermedad
inflamatoria intestinal, especialmente colitis ulcerativa,
aproximadamente en un 75 - 90%. Sin embargo solo
4% de estos pacientes presentan colangitis. Una
complicacion frecuente de la colangitis esclerosante
primaria, es el desarrollo de colangiocarcinoma, a su
vez, estos pacientes tienen un alto riesgo de presentar
cancer colorectal (Khurana, 2016).

En Europa, se ha establecido una incidencia de 0.9
casos por 100,000 personas/afo, siendo esta mayor
en paises escandinavos, en donde esta enfermedad
es la primera causa de trasplante hepatico. Afecta mas
al sexo masculino, y la edad media de aparecimiento
es a los 40 afnos (Parés, 2011).

La etiologia de la enfermedad es desconocida, pero
se han detectado diferentes factores genéticos y
adquiridos (sobre todo téxicos e infecciosos). La
hipdtesis de que puede ser desencadenada por
un agente toéxico o infeccioso, se ha basado en la
frecuente asociacion de colangitis en pacientes
con colitis ulcerosa y en la aparicion de cuadros de
colangitis en pacientes con infeccion crénica de la via
biliar, especialmente por citomegalovirus (Parés, 2011).

También se ha especulado que la lesion biliar podria
ser debida al paso de acidos biliares téxicos o la
presencia de bacterias de origen intestinal (Lee, 1995).
Se ha propuesto que la enfermedad se iniciarfa por
una respuesta inmunogénica a productos de la pared
bacteriana, lo cual activaria la produccion de factor
de necrosis tumoral alfa. El aumento de ésta citosina
a nivel peribiliar atraeria neutrdfilos, monocitos,
macrofagos y linfocitos e iniciaria el proceso
inflamatorio. Consecuentemente se produciria una
fibrosis concéntrica que conduciria a una atrofia del
endotelio biliar secundario a la isquémica. La pérdida
paulatina de los conductos biliares abocaria a un
estado de colestasis progresiva, fibrosis y cirrosis
biliar (Parés, 2011).

La alta prevalencia de genes HLA- B8, HLA-DR
3 y HLA- Drwb2a en estos pacientes, sugiere
que la enfermedad pueda ser de origen genético
(Khurana, 2016).

Aproximadamente la mitad de los pacientes estan
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asintomaticos al momento del diagndstico (Kowdley,
2017). Son diagnosticados ante el descubrimiento de
un aumento de la fosfatasa alcalina, habitualmente en
el contexto de una enfermedad inflamatoria intestinal
(Parés, 2011). Otros pacientes pueden cursar con
sintomas inespecificos e intermitentes, mas o menos
notorios de hepatopatia cronica. En estos pacientes
puede aparecer prurito, ictericia y fatiga. También
pueden presentar fiebre, escalofrios, sudoracion
nocturna y dolor en cuadrante superior derecho
(Kowdley, 2017).

El prurito es un sintoma comun, que puede incapacitar
al paciente, provocando excoriaciones y afectando
la vida del mismo. La patogénesis del prurito no es
clara. Varias hipdtesis se han planteado, incluyendo
acumulacion de acidos biliares. El prurito intratable es
una indicacion de trasplante hepatico (Kowdley, 2017).

Las pruebas de funcion hepatica por lo general
muestran un patrén colestasico, con elevacion de la
fosfatasa alcalina. Los valores de las aminotransferasas
son menores a 300 U/l. La concentracion de la
albumina sérica en estadios iniciales es normal, sin
embargo en etapas avanzadas se puede presentar
hipoalbuminemia. Las bilirrubinas se encuentran
elevadas, en 60% de los casos éstas se pueden
encontrar normales al momento del diagndstico (Parés,
2011). Los anticuerpos antinucleares, anticardiolipina
pueden estar presentes, mientras que los anticuerpos
antimitocondriales, y anti musculo liso estan negativos
(Kowdley, 2017).

La visualizacion del conducto biliar es esencial para
el diagnéstico de la colangitis esclerosante primaria.
Entre los estudios de imagen que se pueden realizar
se encuentra el ERCP y la colangiorresonancia
(Lee, 1995).

El ERCP es el método colangiografico mas preciso,
entre sus complicaciones se encuentran infecciones
y pancreatitis. La colangiorresonancia es el
procedimiento no invasivo de eleccion. Los hallazgos
radiolégicos son caracteristicos, apreciando estenosis
difusas y zonas con dilataciones saculares que
confieren un aspecto arrosariado de los conductos
biliares intra y extrahepaticos. El ultrasonido tiene
escaso interés para el diagndstico (Parés, 2011).

Existe una variante exclusivamente intrahepatica
[lamada colangitis esclerosante de pequenos
conductos, en donde la afectacion de los ductos
biliares es tan pequefia que no se logra ser
vista en la colangiorresonancia (Lee, 1995). Esta
representa aproximadamente el 5% de los casos,
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las manifestaciones clinicas son similares a los de la
enfermedad clasica, y en el transcurso de los anos
pueden llegar a desarrollar colangitis de las grandes
vias (Parés, 2011).

La biopsia de higado ayuda al diagndstico, pero
se reserva a pacientes con sospecha de colangitis
esclerosante de pequenos conductos. El dato
histolégico mas especifico es la fibrosis de los
pequenos conductos, sin embargo solo se observa
Unicamente en menos del 25% de las biopsias.
También se observan depdsitos de pigmento biliar en
los hepatocitos, asi como edema e infiltracion portal
por leucocitos polimorfonucleares (Kowdley, 2017).

La lesién que permite establecer el diagnéstico de
colangitis esclerosante es el hallazgo de fibrosis
concéntrica alrededor de los conductos biliares, que
ocasiona una obliteracion progresiva vy, finalmente,
la sustitucion de los conductos por tejido conjuntivo
(Parés, 2011).

Por lo general esta enfermedad es progresiva y
eventualmente culmina con hipertensién portal,
cirrosis. Si los pacientes presentan algun factor
desencadenante, pueden cursar con falla hepatica
aguda. La media de supervivencia es aproximadamente
12 afos desde el diagndstico (Khurana, 2016).

La edad, los niveles de bilirrubina, albumina,
transaminasas, la presencia hemorragia variceal,
el estado histologico avanzado y la existencia de
enfermedad inflamatoria intestinal se han asociado a
un mal prondstico (Kowdley, 2017).

Ya que no hay un tratamiento médico efectivo, las
metas incluyen la mejoria sintomatica con acido
ursodesoxicdlico, no se ha demostrado que éste
aumente la supervivencia o que retrase la progresion
de la enfermedad (Kowdley, 2017). El trasplante
hepatico esta indicado con niveles de bilirrubina
superiores a 6 mg7dl durante mas de seis meses,
o cuando el paciente curse con manifestaciones
secundarias a hipertensién portal o prurito refractario
al tratamiento convencional (Parés, 2011).
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Figura 1: Monitorizacion de las pruebas de funcion hepatica

Evolucién de las pruebas de funcidon hepatica desde el momento de ser estudiada en consulta externa hasta
que fallece. Fosfatasa Alcalina (FA), Alaninoaminotransferasa (ALAT), Aspartatoaminotransferasa (ASAT) Lactado
Deshidrogenasa (LDH).
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Figura 2: Monitorizacion de bilirrubinas

Evolucion de las bilirrubinas desde el momento de ser estudiada en consulta externa hasta que fallece. Bilirrubina
Directa (BD), Bilirrubina Indirecta (BI), Bilirrubina Total (BT).
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ULCERA DUODENAL GIGANTE Y PROTRUSION
GASTRICA A ESOFAGO

Dra. Rita Menéndez, 2Dr. Roberto Zuchini
"Hospital Centro Médico.
2Gastroenterologo, miembro de la Asociacion de Gastroenterologia,
Hepatologia y Endoscopia Digestiva de Guatemala.

Paciente masculino de 33 afos de edad quien consultd
por dolor abdominal de un mes de evolucion. Referia
dolor abdominal progresivo, localizado en epigastrio,
de intensidad moderada, caracter urente, el cual no
se irradiaba y se exacerbaba al consumo de alimentos
grasos. Se asociaba ademas a inapetencia, nauseas,
vomitos de contenido alimenticio y evacuaciones
diarreicas esporadicas. Para aliviar el dolor el paciente
consumia diclofenaco 50 mg cada 4 a 6 horas desde
hace 2 semanas. Ademas consumo de alcohol tres
veces por semana en mas de 70 g por vez. Se realiza
gastroscopia que evidencia ulcera duodenal de 7 cm
con vasos visibles, sin sangrado activo y protrusion de
mucosa gastrica hacia eséfago a través de hernia hiatal
gigante. El paciente mejord con tratamiento médico
intravenoso por 72 horas, seguido de tratamiento oral
ambulatorio con inhibidores de bomba de protones.
Se le indicd descontinuar diclofenaco. EI dolor
desaparecié completamente, no presentd hemorragia

Hernia hiatal gigante con protrusién de mucosa
gastrica hacia tercio inferior de esdfago al tener el
paciente reflejo de tos.

Ulcera de 7 cm en primera porcién de duodeno con
abundante fibrina con vasos visibles sin hemorragia
activa que deforma el bulbo duodenal.
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HEMANGIOMA ESOFAGICO
Dr, Walter Zea.

Asociacion Guatemalteca de Gastroenterologia Hepatologia y Endoscopia  Gastrointestinal (AGGHEGI)
American Gastroenterological Association (AGA)
American College of Gastroenterology (ACG)
Americasn Sociaty for Gastrointestinal Endoscopy (ASGE)

DG: Masculino de 39 afios, mercaddlogo, casado,
guatemalteco.

MC: Dolor abdominal y Diarrea de 10 dias de evolucion

Historia Clinica: Refiere Reflujo gastroesofagico
de varios anos de evolucién (Tx. automedicado sin
seguimiento médico) hace 10 dias se acompano de
dolor abdominal y diarrea sin fiebre.

Antecedentes: Médicos: Asma bronquial en la
infancia, sin crisis recientes.

Alérgicos: Penicilina/Camardn

Examen Fisico: No obeso; irrelevante excepto por
ligero dolor abdominal.

Plan Dx: Laboratorios de gabinete por diarrea,
gastroendoscopia por

reflujo gastroesofagico.

Plan Tx: Hidratacién Oral y Probidticos

Plan Terapéutico Endoscépico:

Polipectomia convencional con asa caliente asistida
con el aparato Duette® Multi-Band Mucosectomy
(Cook Medical): 1er caso en Guatemala. No se
administrd inyeccion salina-epinefrina.

Gastroenterologia
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GASTROSCOPIA CONTROL

Boletin de la As N Guatemalteca de
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HEMANGIOMA CAVERNOSO SUBMUCOSO, NO
EVIDENCIA DE MALIGNIDAD, CLINICAMENTE
ESCISION DE LESIION POLIPOIDE.

Dr. Miguel Garceés.
Patologia. Hospital Centro Médico, Guatemala.

Zentn de Gastroenterologis

HEMAGIOMA ESOFAGICO

Hemangiomas esofagicos: raros 3.3% de los tumores
benignos del esdfago. Plachta A. Benign tumors of
the esophagus. Review of literature and report of 99
cases. Am J Gastroenterol 1962; 38: 639-652

Comun en Japodn, 40 anos y en ambos sexos
Asintomaticos: disfagia, obstruccion y hemorragia
severa, han sido descritos melena y dolor retroesternal.

Mas frecuente en tercio inferior, medio y superior.

Govoni AF. Hemangiomas of the esophagus.
Gastrointest Radiol 1982;7:113-7.

Clasificacion segun Norris: Capilares, Cavernosos
y Mixtos.

Norris HT. Vascular disorders. In: Ming SC, Goldman
H, editors.

Pathology of the gastrointestinal tract. Philadelphia:
Saunders; 1992. p. 214-39.

Lesions multiples estan asociadas a, Osler-Weber-
Rendu, sindrome Klippel-Trénaunay, “congenital blue
rubber bleb nevus syndrome”.

Darshana D Rasalkar et al. Hong Kong Med J
2010;16:230-1

Histoldgicamente: Numerosos espacios tapizados
por células endoteliales planas, dilatados e irregulares
llenos de sangre dentro de la mucosa o submucosa.

Norris HT. Vascular disorders. In: Ming SC, Goldman
H, editors. Pathology of the gastrointestinal tract.
Philadelphia: Saunders; 1992. p. 214-39.

Diagndstico: Radiologia, endoscopia, endosonografia.
Endoscopia: lesiones polipoides o submucosas,
blandas tipicamente con coloracién azulada que
palidece a la presion.

Chen Yang-Yuan et al. Endoscopic and radiologic
appearance of giant esophageal hemangioma.
Endoscopy 2015; 47: E45-E46

Tratamiento: Tradicionalmente quirurgico.
Endoscépico: polipectomia, EMR, EMR+banda
(reportado 2006 Japdn), escleroterapia (oleato de
ethanolamina 5%) y laser

para lesiones pequefas o pedunculadas, limitada a
la mucosa o submucosa.

Takako Nagata-Narumiya et al. Endoscopic
sclerotherapy for esophageal Hemangioma
2000;52:285-287

ESD: Utilizada con éxito por Kobara H et al. por
primera vez en un pte. femenino de 41 afos con
disfagia, en el esdéfago superior.

Kobara H et al En bloc resection of esophageal
hemangioma by ESD. Endoscopy 2012; 44: E134-E135
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