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1.º La REVISTA ANDALUZA DE PATOLOGÍA DIGESTIVA Online 
publicará todos aquellos trabajos relacionados con las enfermeda-
des del aparato digestivo procedentes de los miembros de la RAPD 
Online, de la cual es órgano ofi cial, así como de otros autores nacio-
nales y extranjeros.

2.º Los trabajos podrán pertenecer a alguna de las siguientes ca-
tegorías:

a. Originales: Trabajos que contengan la descripción de investiga-
ciones clínicas, de técnicas instrumentales o experimentación en la-
boratorio que contribuyan a ampliar el conocimiento de un problema 
relativo al aparato digestivo.
b. Notas clínicas: Presentación de uno o más casos clínicos que, 
por presentar ciertas peculiaridades, supongan una aportación al co-
nocimiento del proceso analizado.
c. Cartas al Director: Objeciones o comentarios a artículos previa-
mente publicados en la Revista y observaciones de interés que por 
sus características no requieran o merezcan su desarrollo en cual-
quiera de los dos tipos anteriores.
d. Temas monográfi cos, editoriales y revisiones, que serán escri-
tos por encargo del Comité Editorial.

3.º Los trabajos estarán redactados en castellano, y deberán enviar-
se en formato de texto Microsoft Word o RTF (Rich Format Text). El 
tipo de letra recomendable es Arial Normal con tamaño de 12 puntos.  
Las tablas deben realizarse con la herramienta -Tabla- (no con el uso 
de tabuladores y líneas de dibujo o cuadros de texto). No deben in-
cluirse macros.
 
4.º En la primera página o cubierta fi gurará el título del trabajo, 
nombre y apellidos del autor o autores y cargo o títulos de éstos; 
seguidamente, el nombre del departamento, servicio hospitalario o 
cátedra e institución y lugar donde trabaja. En la esquina inferior de-
recha constarán el nombre y dos apellidos y la dirección postal y de 
correo electrónico del autor con quien debe mantenerse la correspon-
dencia. Al pie de esa página irán las palabras clave para la búsqueda 
bibliográfi ca. Esta cubierta deberá ser escrita en una hoja aparte y no 
en la primera página del texto. La primera página del texto mostrará 
exclusivamente el título del trabajo, sin incluir los autores ni el lugar 
de procedencia. Después seguirá la redacción del texto en hojas in-
dependientes a las anteriores.

5.º Los originales estarán claramente divididos en los apartados de 
Introducción, Pacientes (material) y método, Resultados, Discusión 
y Bibliografía, cada uno de los cuales comenzará una nueva página 
en el escrito.
El Resumen fi gurará en hojas independientes, tras la página del tí-
tulo; desarrollará los puntos fundamentales del artículo, no deberá 
tener una extensión superior a 150 palabras y se enviará redactado 
en castellano e inglés. La exposición del trabajo, así como la descrip-
ción de los métodos empleados, deben permitir al lector repetir las 
observaciones del autor y juzgar sus conclusiones. 
Las Notas clínicas constarán de introducción, observación clínica, 
discusión y bibliografía, cuyo texto no superará un total de seis folios, 
excluyendo la bibliografía.
Las Cartas al Director no deben sobrepasar dos páginas ni incluir 
más de diez citas bibliográfi cas.

6.º La Bibliografía citada se presentará según el orden de aparición 
en el texto, identifi cándola mediante números arábigos entre parénte-
sis intercalados en el lugar adecuado.
La expresión de las referencias debe ajustarse a las normas univer-
salmente admitidas:

a. Artículo de revista: Apellidos e iniciales de los nombres de todos 
los autores del artículo; título del trabajo en el idioma original; abrevia-
tura de la revista según patrón internacional; año, volumen y página 
primera y última del trabajo citado.
b. Libro: Apellidos e inicial del nombre del autor; título del libro; pá-
gina inicial y fi nal a que se refi ere la cita; editorial, ciudad y año de 
publicación.
c. Capítulo de libro: Apellidos e inicial del nombre del autor del ca-
pítulo; título del capítulo; apellidos e inicial del nombre del autor o 
editor del libro, precedidos de la preposición «En»; título del libro; 

página inicial y fi nal a que se refi ere la cita; editorial, ciudad y año de 
publicación.

7.º La iconografía, tanto si se trata de fotografías, radiografías, es-
quemas o gráfi cos, se referirán bajo el nombre genérico de fi gura y 
llevarán una sola numeración, en caracteres arábigos, según el orden 
de mención en el texto.
Se recomienda que no superen el número de seis en el caso de origi-
nales y tres para las notas clínicas. 

Las fotografías se enviarán en formato digital TIFF (.TIF), JPEG 
(.JPG) o BMP. en blanco y negro o color, bien contrastadas, con una 
resolución adecuada (preferentemente 150-300 puntos por pulga-
da). En el caso de archivos JPEG deberá usarse la compresión mí-
nima para mantener la máxima calidad. Las imágenes de radiogra-
fías, ecografías, TAC y RM deben escanearse en escalas de grises 
y guardarse en formato JPG. Las imágenes de endoscopia y otras 
deben escanearse a color. Deberán estar identifi cadas incluyendo en 
el nombre del fi chero su número y apellidos del primer fi rmante(ej: 
fi g1_Herrerias.jpg). Los esquemas, dibujos, gráfi cos o fi guras se 
enviarán en formato digital, como imágenes o en Powerpoint, ade-
cuadamente identifi cadas; Cada imagen debe llevar un pie de fi gura 
asociado que sirva como descripción. Los pies de fi gura, se deben 
entregar en un documento de texto aparte haciendo clara referencia 
a las fi guras a las que se refi eren, las imágenes pueden estar inser-
tadas en los archivos de Word/Powerpoint para facilitar su asociación 
a los pies de fi gura, pero siempre deberán enviarse como imágenes 
separadas.Para las microfotografías deberá indicarse la tinción y los 
aumentos empleados.

8.º Las tablas (hasta un máximo de seis) seguirán una numeración 
propia en números romanos e irán confeccionadas cada una de ellas 
en hojas independientes, indicando al pie de las mismas el signifi ca-
do de las abreviaturas en caso de haberse empleado. Como ya se ha 
indicado, las tablas deben realizarse con la herramienta -Tabla- (no 
con el uso de tabuladores y líneas de dibujo o cuadros de texto).

9.º Cada autor recibirá un número de separatas impresas estableci-
do por la Secretaría de Redacción, para lo cual se facilitará la direc-
ción del primer fi rmante del trabajo. Se adjuntará una carta de certi-
fi cación aclarando que se trata de una publicación electrónica, pero 
válida a efectos de Currículo.

10.º Los trabajos se pueden remitir de cualquiera de las dos si-
guientes formas: 

a. Manuscrito en papel (texto y fi guras: original más dos copias) más 
CD-ROM dirigido al Redactor Jefe de la REVISTA ANDALUZA DE PA-
TOLOGÍA DIGESTIVA. Servicio de Aparato Digestivo. Hospital Virgen 
Macarena de Sevilla. Planta 8, Ala A/B. Avda. Dr. Fedriani, 3. 41009 
Sevilla. b. Remitiendo el original (Word) más las fi guras (Power Point, 
archivos de imagen) a la siguiente dirección de correo electrónico: 
jmhg@us.es y/o RAPDonline@sapd.es. En caso de que el tamaño 
del envío exceda la capacidad del correo electrónico, podrá contac-
tarse con el webmaster de la sapd.es (webmaster@sapd.es) para 
una solución alternativa para la transferencia de fi cheros.

En ambos casos, los trabajos irán acompañados de una carta de pre-
sentación, en la que se hará constar que no han sido publicados con 
anterioridad ni enviados simultáneamente a otro medio de difusión. 
En caso de utilizar material ya publicado es necesario adjuntar las co-
rrespondientes autorizaciones, siendo responsabilidad de los autores 
las consecuencias que de esta omisión pudieran derivarse.

11.º A su recepción se acusará recibo de los originales, asignán-
doles un número cuya referencia será obligada en toda la correspon-
dencia que se mantenga sobre los mismos.
Su publicación seguirá el orden de recepción, si bien estará sometida 
a su aceptación por el Comité de Redacción, tras ser valorados por 
dos redactores.

12.º El incumplimiento de estas normas podrá ser motivo de devolu-
ción a los autores para su corrección, antes de entrar en considera-
ción sobre su posible publicación.

RAPD
ONLINE NORMAS PARA LOS AUTORES
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1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO. Humira 40 mg solución inyectable en jeringa precargada. Humira 40 mg solución inyectable en pluma precargada. 2. COMPOSICIÓN CUALITATIVA Y CUANTITATIVA. Cada jeringa precargada con una dosis única de 0,8 ml contiene 40 mg de adalimumab. Cada pluma precargada con una dosis única de 0,8 ml contiene 40 mg de adalimumab. Adalimumab es un anticuerpo monoclonal humano 
recombinante expresado en células de Ovario de Hámster Chino. Para consultar la lista completa de excipientes, ver sección 5.1. 3. FORMA FARMACÉUTICA. Solución inyectable en jeringa y en pluma precargada. 4. DATOS CLÍNICOS. 4.1 Indicaciones terapéuticas. Artritis reumatoide. Humira en combinación con metotrexato, está indicado para: el tratamiento de la artritis reumatoide activa moderada a grave en pacientes adultos, 
cuando la respuesta a fármacos antirreumáticos modificadores de la enfermedad incluyendo metotrexato haya sido insuficiente. el tratamiento de la artritis reumatoide activa, grave y progresiva en adultos no tratados previamente con metotrexato Humira puede ser administrado como monoterapia en caso de intolerancia al metotrexato o cuando el tratamiento continuado con metotrexato no sea posible. Humira ha demostrado reducir tasa 
de la progresión del daño de las articulaciones medido por rayos X y mejorar el rendimiento físico, cuando se administra en combinación con metotrexato. Artritis psoriásica. Humira está indicado para el tratamiento de la artritis psoriásica activa y progresiva en adultos cuando la respuesta a la terapia previa con antirreumáticos modificadores de la enfermedad haya sido insuficiente. Se ha demostrado que Humira reduce la progresión del 
daño en las articulaciones perifericas medido por rayos X en pacientes que presentaban el patrón poliarticular simétrico de la enfermedad y que mejora la función física de los pacientes. Espondilitis anquilosante.Humira está indicado para el tratamiento de adultos con espondilitis anquilosante activa grave que hayan presentado una respuesta insuficiente a la terapia convencional. Enfermedad de Crohn. Humira está indicado para el tratamiento 
de la enfermedad de Crohn activa grave, en pacientes que no hayan respondido a una terapia, completa y adecuada, con corticoesteroides y/o inmunosupresores, o que son intolerantes o tienen contraindicaciones médicas para este tipo de terapias. Para iniciar el tratamiento, se debe administrar Humira en combinación con corticoesteroides. Humira puede administrarse en monoterapia en caso de intolerancia a los corticoesteroides o 
cuando el tratamiento continuado con éstos sea inapropiado (ver sección 4.2). Psoriasis. Humira está indicado para el tratamiento de la psoriasis en placas crónica de moderada a grave en pacientes adultos que no hayan respondido, que tengan contraindicaciones o que seon intolerantes a otras terapias sistémicas incluyendo ciclosposinas, metotrexato o PUVA. 4.2 Posología y forma de administración. El tratamiento con Humira debe 
ser iniciado y supervisado por médicos especialistas con experiencia en el diagnóstico y el tratamiento de la artritis reumatoide de la artritis psoriásica, de la espondilitis anquilosante, de la enfermedad de Crohn o de la psoriasis. A los pacientes tratados con Humira se les debe entregar la tarjeta de alerta especial. Tras un adecuado aprendizaje de la técnica de inyección, los pacientes pueden autoinyectarse Humira si el médico lo considera 
apropiado y les hace el seguimiento médico necesario. Durante el tratamiento con Humira, se deben optimizar otras terapias concomitantes (por ejemplo corticoesteroides y/o agentes inmunomoduladores). Adultos Artritis reumatoide. La dosis recomendada de Humira para pacientes adultos con artritis reumatoide es 40 mg de adalimumab administrados en semanas alternas como dosis única en inyección por vía subcutánea. El metotrexato 
debe mantenerse durante el tratamiento con Humira. Glucocorticoides, salicilatos, fármacos antiinflamatorios no esteroideos, o analgésicos pueden mantenerse durante el tratamiento con Humira. Para la combinación con fármacos antirreumáticos modificadores de la enfermedad distintos del metotrexato ver sección 4.4. En monoterapia, los pacientes que experimenten una disminución en su respuesta pueden beneficiarse de un aumento 
de la dosis a 40 mg de adalimumab cada semana. Artritis psoriásica y espondilitis anquilosante. La dosis recomendada de Humira para pacientes con artritis psoriásica o espondilitis anquilosante es de 40 mg de adalimumab administrados en semanas alternas como dosis única en inyección por vía subcutánea. Para todas las indicaciones anteriormente mencionadas, los datos disponibles sugieren que la respuesta clínica se consigue, 
por lo general, dentro de las primeras 12 semanas de tratamiento. . La continuación con el tratamiento debe ser reconsiderada cuidadosamente en los pacientes que no hayan respondido en este periodo de tiempo. Enfermedad de Crohn. El régimen de dosificación inicial recomendado de Humira para pacientes adultos con enfermedad de Crohn grave es de 80 mg en la semana 0 seguido de 40 mg en la semana 2. En caso de que sea 
necesaria una respuesta más rápida a la terapia, se puede cambiar la posología a 160 mg en la semana 0 (esta dosis puede administrarse mediante 4 inyecciones en un día o con 2 inyecciones por día durante dos días consecutivos), seguido de 80 mg en la semana 2, siendo consciente del mayor riesgo de reacciones adversas durante el inicio del tratamiento. Después de iniciar el tratamiento, la dosis recomendada es de 40 mg administrados 
en semanas alternas vía inyección subcutánea. De forma alternativa, si un paciente interrumpe el tratamiento con Humira y los signos y síntomas de la enfermedad recurren, se puede re-administrar Humira. Hay poca experiencia en la re-administración transcurridas más de 8 semanas desde la dosis previa. Los corticoesteroides se pueden reducir durante el tratamiento de mantenimiento, de acuerdo con las guías de práctica clínica. Para 
algunos pacientes que han experimentado una disminución de su respuesta, puede ser beneficioso un aumento de la dosis a 40 mg semanales. Para algunos pacientes que no han respondido al tratamiento en la semana 4, puede ser beneficioso continuar con una terapia de mantenimiento hasta la semana 12. La terapia continuada debe ser cuidadosamente reconsiderada en pacientes que no hayan respondido dentro de este periodo 
de tiempo. Psoriasis. La posología recomendada de Humira para pacientes adultos es de una dosis inicial de 80 mg por vía subcutánea, seguida de 40 mg administrados por vía subcutánea en semanas alternas comenzando una semana después de la dosis inicial. La continuación de la terapia tras 16 semanas debe reconsiderarse cuidadosamente en pacientes que no hayan respondido en este periodo de tiempo. Pacientes ancianos. No 
se requiere ajuste de dosis. Niños y adolescentes. No hay experiencia en niños.. Insuficiencia renal y/o hepática. Humira no se ha estudiado en estas poblaciones de pacientes, por lo que no hay recomendaciones de dosis. 4.3 Contraindicaciones. Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes. Tuberculosis activa u otras infecciones graves tales como sepsis, e infecciones oportunistas (ver sección 4.4). Insuficiencia 
cardiaca moderada a grave (NYHA clases III/IV) (ver sección 4.4). 4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo. Infecciones. Los pacientes deberán ser estrechamente monitorizados para la detección de infecciones (incluyendo tuberculosis), antes, durante y después del tratamiento con Humira. Dado que la eliminación de adalimumab puede tardar hasta cinco meses, la monitorización debe continuarse durante este periodo. 
El tratamiento con Humira no debe iniciarse en pacientes con infecciones activas incluyendo infecciones crónicas o localizadas, hasta que las infecciones estén controladas. Los pacientes que desarrollen una nueva infección mientras estén bajo tratamiento con Humira deben ser estrechamente monitorizados. La administración de Humira debe interrumpirse si un paciente desarrolla una infección grave nueva, hasta que esté controlada. 
Los médicos deben tener precaución cuando consideren el uso de Humira en pacientes con antecedentes de infección recurrente o con condiciones subyacentes que puedan predisponer a los pacientes a infecciones incluido el uso concomitante de tratamiento inmunosupresor. Se han notificado infecciones graves, sepsis, tuberculosis y otras infecciones oportunistas, incluyendo muertes, con Humira. Infecciones graves: En los ensayos 
clínicos se detectó un aumento del riesgo de sufrir infecciones graves en pacientes tratados con Humira, y los informes registrados en los estudios de post-comercialización lo confirman. Son de especial importancia infecciones tales como neumonía, pielonefritis, artritis séptica y septicemia. Tuberculosis: Se han notificado casos de tuberculosis en pacientes en tratamiento con Humira. Se debe señalar que en la mayoría de los casos 
notificados la tuberculosis fue extrapulmonar, es decir, diseminada. Antes de iniciar el tratamiento con Humira, se debe evaluar en todos los pacientes la existencia de tuberculosis activa o inactiva (latente). Esta evaluación debe incluir una historia médica detallada con antecedentes personales de tuberculosis o posible exposición previa a pacientes con tuberculosis activa y tratamiento inmunosupresor previo y/o actual. Se deberán realizar 
pruebas de detección adecuadas (es decir, prueba cutánea de la tuberculina y radiografía de tórax) en todos los pacientes (aplicando recomendaciones locales). Se recomienda anotar en la tarjeta de alerta para el paciente la realización de estas pruebas. Se recuerda a los médicos el riesgo de falsos negativos en la prueba cutánea de la tuberculina, especialmente en pacientes que están gravemente enfermos o inmunodeprimidos. Si se 
diagnostica tuberculosis activa, no debe iniciarse el tratamiento con Humira (ver sección 4.3). Si se tienen sospechas de tuberculosis latente, se debe consultar con un médico con experiencia en el tratamiento de la tuberculosis. En todas las situaciones descritas a continuación, el balance beneficio/riesgo del tratamiento con Humira debe ser cuidadosamente considerado. Si se diagnostica tuberculosis inactiva (“latente”), deberá iniciarse 
el tratamiento para la tuberculosis latente con una profilaxis anti-tuberculosa antes de comenzar el tratamiento con Humira y de acuerdo con las recomendaciones locales. En pacientes que tengan factores de riesgo múltiples o significativos para tuberculosis y un resultado negativo en el test para la tuberculosis latente, se debe considerar la profilaxis anti-tuberculosa antes de iniciar el tratamiento con Humira. Se debe considerar también 
el uso de terapia anti-tuberculosa antes del inicio del tratamiento con Humira en pacientes con antecedentes de tuberculosis latente o activa en los que no se haya podido confirmar el curso adecuado del tratamiento. Alguno pacientes que habían recibido tratamiento previo para la tuberculosis latente o activa han desarrollado tuberculosis activa mientras estaban en tratamiento con Humira. Se deben dar instrucciones a los pacientes para 
que consulten con su médico si apareciesen signos/síntomas que sugieran tuberculosis (p. ej. tos persistente, debilidad/pérdida de peso, febrícula) durante o después del tratamiento con Humira. Otras infecciones oportunistas: Se han registrado informes de infecciones oportunistas graves e intensas asociadas al tratamiento con Humira, por ejemplo neumonía por Pneumocistis carinii, histoplasmosis diseminada, listeriosis y aspergilosis. 
Si un paciente en tratamiento con Humira muestra signos o síntomas prolongados o atípicos de infecciones o deterioro general, se debe tener en cuenta la prevalencia de condiciones patologías. Reactivación de Hepatitis B Se han producido casos de reactivación de la hepatitis B en pacientes portadores crónicos del virus que estaban recibiendo antagonistas del TNF(Factor de necrosis tumoral), incluyendo Humira, en algunos casos con 
desenlace fatal. En pacientes con riesgo de infección por VHB, se debe evaluar la evidencia de una posible infección previa con VHB antes de iniciar una terapia con un antagonista del TNF, incluyendo Humira. Se monitorizaran estrechamente los signos y síntomas de infección por activa VHB durante todo el tratamiento y hasta varios meses después de la finalización de la terapia en aquellos portadores de VHB que requieran tratamiento 
con Humira. No existen datos adecuados acerca de la prevención de la reactivación del VHB en pacientes portadores del VHB que reciban de forma conjunta tratamiento anti-viral y un antagonista del TNF. En pacientes que sufran una reactivación del VHB, se debe interrumpir el tratamiento con Humira e iniciar una terapia anti-viral efectiva con el tratamiento de soporte apropiado. Efectos neurológicos. Los antagonistas del TNF incluyendo 
Humira han sido asociados en raras ocasiones con la nueva aparición o exacerbación de los síntomas clínicos y/o evidencia radiográfica de enfermedad desmielinizante. Los médicos deberán considerar con precaución el uso de Humira en pacientes con trastornos desmielinizantes del sistema nervioso central preexistentes o de reciente aparición. Reacciones alérgicas. No se han notificado reacciones adversas alérgicas graves con la 
administración subcutánea de Humira durante los ensayos clínicos. Las reacciones alérgicas no-graves asociadas con Humira fueron poco frecuentes durante los ensayos clínicos. Después de la comercialización, se han notificado muy raramente reacciones alérgicas graves que incluyeron anafilaxia tras la administración de Humira. Si aparece una reacción anafiláctica u otra reacción alérgica seria, se debe interrumpir inmediatamente la 
administración de Humira e iniciar el tratamiento apropiado. La cubierta de la aguja contiene goma natural (látex). Esto puede producir reacciones alérgicas graves en pacientes sensibles al látex.Inmunosupresión. En un estudio de 64 pacientes con artritis reumatoide que fueron tratados con Humira, no se observó evidencia de hipersensibilidad retardada, descenso de los niveles de inmunoglobulinas, o cambio en el recuento de células 
efectoras T y B y células NK, monocitos/macrófagos, y neutrófilos. Enfermedades malignas y trastornos linfoproliferativos. En las partes controladas de los ensayos clínicos de los antagonistas del TNF, se han observado más casos de enfermedades malignas, incluido el linfoma, entre los pacientes que recibieron un antagonista del TNF en comparación con el grupo control. Sin embargo, la incidencia fue rara. Además, existe un mayor riesgo 
basal de linfomas en pacientes con artritis reumatoide con enfermedad inflamatoria de alta actividad, que complica la estimación del riesgo. Con el conocimiento actual, no se puede excluir un posible riesgo de desarrollo de linfomas u otras enfermedades malignas en pacientes tratados con antagonistas del TNF. No se han realizado estudios que incluyan pacientes con historial de enfermedades malignas o que continúen el tratamiento en 
pacientes que desarrollan una enfermedad maligna al recibir Humira. Por tanto, se deben tomar precauciones adicionales al considerar el tratamiento de estos pacientes con Humira (ver sección 4.8). En todos los pacientes, y particularmente en aquellos que hayan recibido extensamente terapia inmunosupresora o pacientes con psoriasis y tratamiento previo con PUVA, se debe examinar la presencia de cáncer de piel de tipo no-melanoma 
antes y durante el tratamiento con Humira. En un ensayo clínico exploratorio que evaluaba el uso de otro antagonista del TNF, infliximab, en pacientes con Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crónica (EPOC) de moderada a grave, se registraron más casos de enfermedades malignas, la mayoría del pulmón, o cabeza y cuello, en pacientes en tratamiento con infliximab en comparación con el grupo control. Todos los pacientes tenían un historial 
de tabaquismo importante. Por tanto se debe tener especial cuidado cuando se utilice cualquier antagonista de TNF en pacientes con EPOC, así como en pacientes con un elevado riesgo de sufrir enfermedades malignas por fumar en exceso. Reacciones hematológicas. En raras ocasiones se han descrito casos de pancitopenia, incluyendo anemia aplásica, con agentes bloqueantes del TNF. Con poca frecuencia se han descrito con Humira 
reacciones adversas del sistema hematológico, incluyendo citopenias significativas desde el punto de vista médico (ej. trombocitopenia, leucopenia). Se debe aconsejar a todos los pacientes que consulten inmediatamente con su médico en caso de presentar signos y síntomas de discrasias sanguíneas (ej. fiebre persistente, moratones, sangrado, palidez) cuando estén siendo tratados con Humira. En pacientes con anomalías hematológicas 
significativas confirmadas debe considerarse la interrupción del tratamiento con Humira. Vacunas. En un ensayo con 226 sujetos adultos con artritis reumatoide que fueron tratados con adalimumab o placebo se observó una respuesta de anticuerpos similar frente a la vacuna estándar neumocócica 23-valente y la vacuna trivalente para el virus de la gripe. No se dispone de datos sobre la transmisión secundaria de infecciones por vacunas 
vivas en pacientes tratados con Humira. Los pacientes en tratamiento con Humira pueden ser vacunados, excepto con vacunas vivas. Insuficiencia cardiaca congestiva. En un ensayo clínico con otro antagonista del TNF se ha observado empeoramiento de la insuficiencia cardiaca congestiva y aumento de la mortalidad debida a esta patología. También se han notificado casos de empeoramiento de insuficiencia cardiaca congestiva en 
pacientes tratados con Humira. Humira debe utilizarse con precaución en pacientes con insuficiencia cardiaca leve (NYHA clases I/II). Humira está contraindicado en insuficiencia cardiaca moderada o grave (ver sección 4.3). El tratamiento con Humira debe interrumpirse en pacientes que desarrollen insuficiencia cardiaca congestiva nueva o presenten un empeoramiento de los síntomas. Procesos autoinmunes. El tratamiento con Humira 
puede dar lugar a la formación de autoanticuerpos. Se desconoce el impacto del tratamiento a largo plazo con Humira sobre el desarrollo de enfermedades autoinmunes. Si un paciente desarrolla síntomas parecidos a los de un síndrome tipo lupus después del tratamiento con Humira y da positivo a los anticuerpos frente al ADN bicatenario, se debe interrumpir el tratamiento con Humira (ver sección 4.8). Administración concomitante de 
un antagonista TNF y anakinra. En ensayos clínicos se han observado infecciones graves con el uso concurrente de anakinra y otro antagonista del TNF, etanercept, sin beneficio clínico añadido en comparación con el uso de etanercept solo. Por la naturaleza de los efectos adversos observados en la terapia combinada de etanercept y anakinra, la combinación de anakinra y otros antagonistas del TNF puede producir una toxicidad similar. 
Por lo tanto, no se recomienda la combinación adalimumab y anakinra Cirugía.La experiencia de intervenciones quirúrgicas en pacientes tratados con Humira es limitada. Si se planifica una intervención quirúrgica debe considerarse la larga semivida de adalimumab. Los pacientes tratados con Humira que requieran cirugía, deben controlarse muy de cerca por la aparición de infecciones y tomar las medidas apropiadas. La experiencia de 
seguridad en los pacientes a los que se les ha practicado una artroplastia, mientras estaban en tratamiento con Humira, es limitada. Obstrucción del intestino delgado. Un fallo en la respuesta al tratamiento para la enfermedad de Crohn puede indicar la presencia de estenosis fibróticas establecidas que pueden requerir tratamiento quirúrgico. Los datos disponibles sugieren que Humira no empeora ni causa las estenosis. 4.5 Interacción 
con otros medicamentos y otras formas de interacción. Humira ha sido estudiado en pacientes con artritis reumatoide y artritis psoriásica tratados con Humira tanto en monoterapia como con metotrexato concomitantemente. Cuando se administró Humira junto con metotrexato, la formación de anticuerpos fue inferior (<1 %) en comparación con el uso como monoterapia. La administración de Humira sin metotrexato resultó en un 
incremento de la formación de anticuerpos, del aclaramiento y redujo la eficacia de adalimumab. 4.6 Embarazo y lactancia. No se dispone de datos clínicos sobre embarazos de riesgo para Humira. En un estudio de toxicidad la exposición a Humira durante el realizado en monos, no hubo indicios de toxicidad maternal, embriotoxicidad o teratogenicidad. No se dispone de datos preclínicos sobre toxicidad postnatal y efectos sobre la fertilidad 
de adalimumab. Debido a la inhibición del TNFα, la administración de adalimumab durante el embarazo podría afectar a la respuesta inmune normal en el recién nacido. No se recomienda la administración de adalimumab durante el embarazo. A las mujeres en edad fértil se les recomienda firmemente utilizar un método anticonceptivo adecuado para prevenir el embarazo y continuar su uso durante al menos cinco meses tras el último 
tratamiento con Humira. Uso durante la lactancia. Se desconoce si adalimumab se excreta en la leche humana o se absorbe sistémicamente tras su ingestión. Sin embargo, dado que las inmunoglobulinas humanas se excretan en la leche, las mujeres no deben dar el pecho durante al menos cinco meses tras el último tratamiento con Humira. 4.7 Efectos sobre la capacidad de conducir y utilizar máquinas. No se han realizado estudios 
de los efectos sobre la capacidad de conducir y utilizar máquinas. 4.8 Reacciones adversas. Ensayos clínicos. Humira se ha estudiado en 6422 pacientes en ensayos controlados y abiertos durante un máximo de 60 meses. Estos ensayos clínicos incluyeron pacientes con artritis reumatoide reciente o de larga duración, así como con artritis psoriásica, espondilitis anquilosante, enfermedad de Crohn y psoriasis. Los datos de la Tabla 1 se 
basan en ensayos controlados pivotales que abarcan 4287 pacientes tratados con Humira y 2422pacientes con placebo o comparador activo durante el periodo controlado. La proporción de pacientes que interrumpió el tratamiento debido a reacciones adversas durante la fase doble ciego y controlada de los ensayos pivotales fue 4,6 % para los pacientes tratados con Humira y 4,6 % para el grupo control. Las reacciones adversas con al 
menos una posible relación causal con adalimumab notificadas en los ensayos pivotales tanto con alteraciones clínicas como de parámetros de laboratorio, se enumeran según el sistema MedDRA de clasificación por órganos y frecuencia (muy frecuentes ≥1/10; frecuentes ≥1/100 a <1/10; poco frecuentes ≥1/1.000 a <1/100 y raras ≥1/10.000 a <1/1.000) en la Tabla 1. Las reacciones adversas se enumeran en orden decreciente de 
gravedad dentro de cada intervalo de frecuencia. Tabla 1: Reacciones adversas en ensayos clínicos Clasificación por Órganos y Sistemas Frecuencia Reacciones adversas Infecciones e infestaciones Frecuentes Infecciones del tracto respiratorio inferior (incluyendo neumonía, bronquitis) infecciones virales (incluyendo gripe, herpes), candidiasis, infecciones bacterianas (incluyendo infecciones del tracto urinario), infecciones del 
tracto respiratorio superior. Poco frecuentes Sepsis, infecciones oportunistas (incluyendo tuberculosis histoplasmosis), abscesos, infecciones de las articulaciones, infecciones de piel (incluyendo celulitis e impétigo), infecciones fúngicas superficiales (incluyendo piel, uñas y pies). Raras Fascitis necrotizante, meningitis viral, diverticulitis infecciones de heridas,. Neoplasias benignas, malignas y no especificadas (incl quistes y pólipos) Poco 
frecuentes Papilomas de piel Raras Linfoma, tumores sólidos de órganos (incluyendo mama, ovárico y testicular), melanoma maligno, carcinoma de células escamosas de la piel. Trastornos del la sangre y del sistema linfático Poco frecuentes Neutropenia (incluyendo agranulocitosis), leucopenia, trombocitopenia, anemia, linfadenopatía, leucocitosis, linfopenia. Raras Pancitopenia, trombocitopenia idiopática púrpura. Trastornos del sistema 
inmunológico Poco frecuentes Lupus eritematoso sistémico, angioedema, hipersensibilidad al fármaco. Raras Enfermedad del suero, alergia estacional. Trastornos endocrinos Raras Trastornos tiroideos (incluyendo bocio) Trastornos del metabolismo y de la nutrición Poco frecuentes Hipopotasemia, incremento de lípidos, trastornos alimentarios (incluyendo anorexia), hiperuricemia Raras Hipercalcemia, hipocalcemia. Trastornos psiquiátricos 
Poco frecuentes Trastornos afectivos, ansiedad (incluyendo crisis nerviosas y agitación). Trastornos del sistema nervioso Frecuentes Mareo (incluyendo vértigo), dolor de cabeza trastornos neurológicos sensoriales (incluyendo parestesias) Poco frecuentes Síncope, migraña, temblor, trastornos del sueño. Raras Esclerosis múltiple, parálisis facial. Trastornos oculares Poco frecuentes Visión borrosa, alteraciones de la sensibilidad ocular, 
infección, irritación o inflamación del ojo. Raras Panoftalmitis, iritis, glaucoma. Trastornos del oído y del laberinto Poco frecuentes Molestias en el oído (incluyendo dolor e hinchazón) Raras Pérdida de capacidad auditiva, tinnitus. Trastornos cardiacos Poco frecuentes Arritmias, taquicardia. Raras Paro cardiaco, insuficiencia de las arterias coronarias, angina de pecho, efusión pericárdica, insuficiencia cardiaca congestiva, palpitaciones. 
Trastornos vasculares Poco frecuentes Hipertensión, rubor, hematomas. Raras Oclusión vascular, estenosis aórtica, trombloflebitis, aneurisma aórtico. Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos Frecuentes Tos, dolor nasofaríngeo. Poco frecuentes Asma, disnea, disfonía, congestión nasal. Raras Edema pulmonar, edema faríngeo, efusión pleural, pleuresia. Trastornos gastrointestinales Frecuentes Diarrea, dolor abdominal, estomatitis 
y ulceración de la boca, náuseas. Poco frecuentes Hemorragia rectal, vómitos, dispepsia, distensión abdominal, estreñimiento. Raras Pancreatitis, estenosis intestinal, colitis, enteritis, esofagitis, gastritis. Trastornos hepatobiliares Frecuentes Incremento de enzimas hepáticas. Raras Necrosis hepática, hepatitis, estetosis hepática, colelitiasis, incremento de la bilirrubina sanguínea. Trastornos de la piel y tejido subcutáneo Frecuentes Rash, 
prurito. Poco frecuentes Urticaria, psoriasis, equímosis y aumento de moratones, púrpura, dermatitis y eccema, alopecia. Raras Eritrema multiforme, paniculitis Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo Frecuentes Dolor musculoesquelético Raras Rabdomiolisis Trastornos renales y urinarios Poco frecuentes Hematuria, insuficiencia renal, síntomas en la vejiga y la uretra. Raras Proteinuria, dolor renal Trastornos del aparato 
reproductor y de la mama Poco frecuentes Trastornos del ciclo menstrual y el sangrado uterino. Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administración Muy frecuentes Reacción en el lugar de inyección (incluyendo dolor, hinchazón, enrojecimiento o prurito) Frecuentes Pirexia, fatiga (incluyendo astenia y malestar). Poco frecuentes Dolor de pecho, edema, enfermedad de tipo gripal. Exploraciones complementarias Poco frecuentes 
Aumento de la creatina fosfoquinasa (CPK) sanguínea, prolongación del tiempo de tromboplastina parcial activada, presencia de anticuerpos. Lesiones traumáticas, intoxicaciones y complicaciones de procedimientos terapéuticos Poco frecuentes Lesiones accidentales, retraso en la cicatrización. Reacciones en el Sitio de Inyección. En los ensayos controlados pivotales, el 14 % de los pacientes tratados con Humira desarrollaron reacciones 
en el lugar de inyección (eritema y/o picores, hemorragia, dolor o hinchazón), comparado con el 8 % de los pacientes tratados con placebo o control activo. No se consideró necesario interrumpir el medicamento debido a las reacciones en el lugar de administración. Infecciones. En los ensayos controlados pivotales, la incidencia de infecciones fue de 1,56 por paciente/año en los pacientes tratados con Humira y 1,32 por paciente/año en 
los pacientes tratados con placebo y control activo. Las infecciones consistieron fundamentalmente en nasofaringitis, infecciones del tracto respiratorio superior y sinusitis. La mayoría de los pacientes continuaron con Humira tras resolverse la infección. La incidencia de infecciones graves fue de 0,03 por paciente/año en los pacientes tratados con Humira y 0,03 por paciente/año en los pacientes tratados con placebo y control activo. En 
ensayos controlados abiertos con Humira, se han notificado infecciones graves (incluyendo las fatales, que han ocurrido en casos raros), entre las que se incluyen notificaciones de tuberculosis (incluida la miliar y la localización extra-pulmonar) e infecciones oportunistas invasivas (por ejemplo: histoplasmosis diseminada, neumonía por Pneumocistis carinii, aspergilosis y listeriosis). La mayoría de los casos de tuberculosis tuvieron lugar 
durante los primeros ocho meses de la terapia y reflejan la exacerbación de una enfermedad latente. Enfermedades malignas y trastornos linfoproliferativos. Durante las fases controladas de los ensayos clínicos pivotales con Humira que duraron un mínimo 12 semanas en pacientes con artritis reumatoide, artritis psoriásica, espondilitis anquilosante, enfermedad de Crohn y psoriasis de moderada a gravemente activas, se observaron 
enfermedades malignas, diferentes a linfoma y cáncer de piel (tipo no melanoma), con una incidencia de 5,9 (3,5 – 9,9) por 1.000 pacientes/año (intervalo de confianza del 95 %) en los 3.853 pacientes tratados con Humira, frente a una incidencia de 4,9 (1,8 – 10,4) por 1.000 pacientes/año en los 2.183 pacientes del grupo control (la duración media del tratamiento con Humira fue de 5,5 meses para los pacientes tratados con Humira y 
de 3,9 meses para los pacientes tratados del grupo control). La incidencia de cáncer de piel (tipo no melanoma) fue de 8,8 (5,7 – 13,5) por 1.000 pacientes/año (intervalo de confianza del 95 %) en los pacientes tratados con Humira y 2,6 (0,8 – 8,0) por 1.000 pacientes/año en los pacientes control. De estos casos de cáncer de piel, el carcinoma de células escamosas se produjo con una incidencia de 2,5 (1,1 – 5,6) por 1.000 pacientes/
año (intervalo de confianza de 95 %) en los pacientes tratados con Humira y de un 0 por 1.000 pacientes/año en los pacientes del grupo control. La incidencia de linfomas fue de 0,8 (0,2 – 3,3) por 1.000 pacientes/año (intervalo de confianza del 95 %) entre los pacientes tratados con Humira y de 0,9 (0,1 – 6,1) por 1.000 pacientes/año en los pacientes del grupo control. Cuando se combinan los datos obtenidos en las fases controladas 
de estos ensayos clínicos y los ensayos de extensión abiertos en curso con una duración media aproximada de 1,7 años que incluyen 6.539 pacientes y más de 16.000 pacientes/año de terapia, la incidencia observada de enfermedades malignas, excluyendo linfomas y cáncer de piel (tipo no melanoma), es de aproximadamente 10,1 por 1.000 pacientes/año. La incidencia observada de cáncer de piel (tipo no melanoma) es de aproxima-
damente un 9,0 por 1.000 pacientes/año. La incidencia observada de linfomas es de aproximadamente 1,1 por 1.000 pacientes/año. En la experiencia post-comercialización desde enero de 2003, principalmente en pacientes con artritis reumatoide, la incidencia registrada de enfermedades malignas diferentes a linfoma y cáncer de piel (tipo no melanoma) es aproximadamente de 1,7 por 1000 pacientes/año. La frecuencia registrada para 
cáncer de piel (tipo no melanoma) y linfomas es de aproximadamente 0,2 y 0,4 por 1000 pacientes/año, respectivamente (ver sección 4.4). Autoanticuerpos. Se analizaron muestras séricas a distintos tiempos de los pacientes para la detección de autoanticuerpos en los ensayos I-V de artritis reumatoide. En dichos ensayos, el 11,9 % de los pacientes tratados con Humira y el 8,1 % de los pacientes tratados con placebo y control activo que 
tuvieron títulos de anticuerpos anti-nucleares basales negativos dieron títulos positivos en la semana 24. Dos pacientes de los 3.441 tratados con Humira en todos los ensayos de artritis reumatoide y artritis psoriásica desarrollaron signos clínicos que sugerían un síndrome tipo al lupus de reciente aparición. Los pacientes mejoraron tras interrumpir el tratamiento. Ningún paciente desarrolló lupus, nefritis o síntomas a nivel del sistema 
nervioso central. Aumento de las enzimas hepáticas. Ensayos clínicos en artritis reumatoide: en los ensayos clínicos controlados en artritis reumatoide (ensayos I-IV), el aumento de ALT fue similar en los pacientes que recibieron adalimumab o placebo. En pacientes con artritis reumatoide reciente (duración de la enfermedad menor de 3 años) (ensayo V), el aumento de ALT fue más común en el grupo tratado con la combinación (Humira/
metotrexato) en comparación con los grupos tratados con monoterapia de metotrexato o de Humira. Ensayos clínicos en artritis psoriásica: el aumento de ALT fue más común en los pacientes de artritis psoriásica (ensayos VI-VII) en comparación con los pacientes de los ensayos clínicos de artritis reumatoide. En todos los ensayos para artritis reumatoide y artritis psoriásica (I-VII) los pacientes con ALT elevada fueron asintomáticos y en la 
mayoría de los casos estos aumentos fueron transitorios y se resolvieron en el curso del tratamiento. Ensayos clínicos en enfermedad de Crohn: en los ensayos clínicos, el aumento de ALT fue similar en los pacientes tratados con adalimumab o placebo. Ensayos clínicos en psoriasis: en los ensayos clínicos en psoriasis, el aumento de ATL fue similar en pacientes tratados con adalimumab o placebo. Reacciones adversas adicionales en la 
farmacovigilancia post-comercialización o en los ensayos clínicos de fase IV Las reacciones adversas adicionales de la Tabla 2 se han descrito en los ensayos de farmacovigilancia o ensayos clínicos de fase IV. Tabla 2: Reacciones adversas en los estudios de fármacovigilancia y en ensayos Clínicos de fase IV Sistema Reacciones adversas Trastornos hepatobiliares Reactivación de hepatitis B Trastornos del sistema nervioso 
Trastornos desmielinizantes (ej. neuritis óptica) Trastornos respiratorios, torácicos y del mediastino Enfermedad pulmonar intersticial, incluyendo fibrosis pulmonar Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo Vasculitis cutánea Trastornos del sistema inmunológico Anafilaxia 4.9 Sobredosis No se observó toxicidad limitante de la dosis durante los ensayos clínicos en pacientes. El nivel de dosis más alto evaluado ha sido la administración 
intravenosas repetida de dosis de 10 mg/kg. 5. DATOS FARMACÉUTICOS. 5.1 Lista de excipientes. Manitol Ácido cítrico monohidrato Citrato de sodio Fosfato de sodio dihidrogenado dihidrato Fosfato de disodio dihidrato Cloruro de sodio Polisorbato 80 Hidróxido de sodio Agua para preparaciones inyectables 5.2 Incompatibilidades. En ausencia de estudios de compatibilidad, este medicamento no debe mezclarse con otros. 5.3 
Periodo de validez. 18 meses 5.4 Precauciones especiales de conservación. Conservar en nevera (2°C - 8°C). Mantener la jeringa/pluma dentro del embalaje. No congelar. 5.5 Naturaleza y contenido del recipiente. Humira 40 mg solución inyectable en jeringa precargada de un solo uso (vidrio tipo I) para paciente: Envases de : • 1 jeringa precargada (0,8 ml solución estéril) con una toallita impregnada en alcohol en un blister. • 
2 jeringas precargadas (0,8 ml solución estéril) cada una con una toallita impregnada en alcohol, en un blister. • 4 jeringas precargadas (0,8 ml solución estéril) cada una con una toallita impregnada en alcohol, en un blister. • 6 jeringas precargadas (0,8 ml solución estéril) cada una con una toallita impregnada en alcohol, en un blister. Humira 40 mg solución inyectable en pluma precargada de un solo uso para pacientes. Envases de: 1 
pluma precargada en un blister, y una toallita impregnada en alcohol. 2 pluma precargada en un blister, y una toallita impregnada en alcohol. 4 pluma precargada en un blister, y una toallita impregnada en alcohol. 6 pluma precargada en un blister, y una toallita impregnada en alcohol. Posible comercialización solamente de algunos tamaños de envase. 5.6 Precauciones especiales de eliminación. La eliminación del medicamento no 
utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto con él se realizará de acuerdo con la normativa local. 6. TITULAR DE LA AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN. Abbott Laboratories Ltd. Queenborough Kent ME11 5EL Reino Unido 7. NÚMERO(S) DE AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN. Humira jeringa precargada: EU/1/03/256/002 EU/1/03/256/003 EU/1/03/256/004 EU/1/03/256/005 Humira pluma 
precargada: EU/1/03/256/007 EU/1/03/256/008 EU/1/03/256/009 EU/1/03/256/010 8. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACIÓN/RENOVACIÓN DE LA AUTORIZACIÓN. 8 septiembre 2003 9. FECHA DE LA REVISIÓN DEL TEXTO. 01/2008 10. PRESENTACIÓN, CÓDIGO NACIONAL Y PRECIO. Humira 40 mg solución inyectable en jeringa precargada, 2 jeringas C.N. 954065.4 PVL 1028,29 € / PVL IVA 1069,42 €. Humira 40 mg 
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Abbreviations

 CDI-Clostridium diffi cile infection 
IBD- Infl ammatory bowel disease 
CDC-Center for Disease Control and Prevention 
EIA-Enzyme immunoassay 
PCR-Polymerase Chain Reaction 
GDH-Glutamate dehydrogenase 
PMC-Pseudomembranous colitis

Introduction

  C.diffi cile infection (CDI) is the leading cause of an-
tibiotic associated diarrhea and is associated with substantial 
morbidity and mortality.  C. diffi cile is a gram-positive baci-
llus and found in the human intestine in 1% to 3% of healthy 
adults and about 20% in patients receiving antibiotics 1. Since 
the initial report of this bacterium as a cause of antibiotic as-
sociated pseudomembranous colitis in 1978, 2 it has increa-
sed in frequency over the years correlating with the increased 
use of broad spectrum antibiotics. C. diffi cile causes a wide 
gamut of manifestations ranging from mild diarrhea to pseu-
domembranous colitis, sepsis, multiorgan failure and death. 
3Knowledge of the epidemiology, pathogenesis, risk factors 
and management of disease caused by C. diffi cile has increa-
sed dramatically during the past three decades but has not 
yet led to any decline in the frequency of C. diffi cile diarrhea 
and colitis. Recent papers highlight an alarming trend of in-
creasing rates and severity of CDI. This trend is observed not 
just in the US, but also in Europe 4-10. 

  The emergence of a hypervirulent C.diffi cile strain, 
BI/NAP1/027 is associated with a more severe and complica-
ted disease with a higher mortality has worsened the situa-
tion further. This epidemic strain has been reported from the 
United States and several European countries 9, 10. In addition 
to its effect on morbidity and mortality, CDI is also associated 
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Abstract

  Clostridium diffi cile infection (CDI) is the leading 
cause of antibiotic associated diarrhea and recently there 
has been an alarming trend of increasing rates and severity 
of CDI in the United States and Europe. C. diffi cile produces 
a wide variety of manifestations ranging from asymptomatic 
carrier state, mild diarrhea to pseudomembranous colitis, 
sepsis, multiorgan failure and death. Pathogenic strains of 
C. diffi cile produce two potent toxins, toxins A and B, which 
mediate the infl ammatory diarrhea seen with CDI. 

  The pathogenesis of CDI includes the initial alte-
ration of the colonic bacterial fl ora by antibiotics or cancer 
chemotherapy; ingestion of C. diffi cile or its spores with co-
lonization; and fi nally toxin mediated intestinal injury and 
infl ammation. The onset of diarrhea is typically during or 
shortly after completion of a course of antibiotic therapy. 
However, up to a third of patients develop diarrhea up to 12 
weeks after antibiotics have been discontinued. Diagnosis is 
based on the demonstration of toxins A or B or both in stool 
samples. Cell cytotoxicity assay for toxin demonstration is 
the gold standard test for diagnosis of CDI. The fi rst step in 
treatment involves stopping the antibiotic, if possible, and em-
pirical therapy should be initiated for C. diffi cile immediately 
after stool procurement for patients with severe symptoms 
consistent with CDI. Metronidazole in a dose of 250-500 mg 
four times a day for 10-14 days or oral vancomycin at 125-
500 mg four times a day for 10-14 days is the treatment of 
choice in patients with mild to moderate CDI. 

  Vancomycin is the fi rst line treatment for severe CDI 
and also in patients with mild to moderate CDI who do not 
improve within 72 hours of initiation of treatment with metroni-
dazole. Up to 20% of patients who develop CDI will have a re-
currence following discontinuation of antibiotic treatment and 
recurrences may be multiple.  More appropriate and more 
limited use of antibiotics and preventive measures are the 
key if we are control this infection in the near future.  
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  Clostridium diffi cile, Diarrhea, Pseudomembranous 

CLOSTRIDIUM DIFFICILE INFECTION-
A PANDEMIC IN EVOLUTION

Editorial desde Estados Unidos



RAPD 88RAPD ONLINE VOL. 31. Nº4 EXTRAORDINARIO REUNIÓN ANUAL  SAPD 2008 RAPD 88

Editorial desde Estados Unidos Clostridium diffi cile infection - A Pandemic in evolution Navaneethan U., Giannella R.A.

with increasing duration of hospitalization and hence increa-
sing health care costs. The expected health care cost due to 
CDI alone is estimated up to 3.2 billion dollars per year in the 
US. 11 Clearly the impact of CDI on the health care system is 
signifi cant and continues to become more complicated with 
emergence of community-acquired CDI. 12, 13 The emergence 
of CDI in Infl ammatory bowel disease (IBD) patients associa-
ted with longer duration of hospitalization and higher mortality 
is also a major emerging concern14.

  This review article addresses the present unders-
tanding of CDI and its rising incidence, treatment and the fu-
ture management strategies to control this infection. 

Review criteria 

  In September 2008, we searched MEDLINE from 
1966 to the present using the Medical Subject Headings 
terms Clostridium diffi cile diarrhea, Clostridium diffi cile dia-
rrhea and pathogenesis, Clostridium diffi cile diarrhea and 
treatment and the key word “Clostridium diffi cile diarrhea”. 
Full papers and abstracts without language restrictions were 
considered. 

Microbiology

  C. diffi cile is a gram positive spore forming rod that 
is an obligate anaerobe. It was fi rst described in 1935 as part 
of the normal fl ora of healthy neonates. 15 It is a relatively 
large bacillus (2–17 μm in length) and CCFA medium (consis-
ting of cycloserine, cefoxitin, and fructose agar in an egg-yolk 
agar base) provides a highly selective microenvironment for 
its growth in the laboratory. 

  Pathogenic strains of C. diffi cile produce two potent 
toxins, toxin A, an enterotoxin, and toxin B, a cytotoxin. These 
toxins mediate the infl ammatory diarrhea as seen with CDI. 
The genes encoding toxin A and B are encoded in the C. diffi -
cile pathogenicity locus (tcdA and tcdB) which also encode 
two additional regulatory genes (tcdC and tcdD).16 The tcdD 
gene product up-regulates toxin transcription, while tcdC pro-
bably encodes a toxin gene repressor. 16 The fi fth gene of 
the pathogenicity locus, tcdE is postulated to release both 
toxins A and B into the colonic lumen by lysing the cell walls. 
17 Both toxins A and B have a 49% amino acid homology and 
possess a N-terminal domain that possess cytotoxic activity, 
a transmembrane domain that facilitates toxin entry into the 
cytoplasm and a C-terminal domain that favors toxin binding 
to the epithelial cells. 16 Both toxins A and B are UDP-glucose 
hydrolases and glucosyltransferases and contribute to the 
infl ammatory diarrhea; however toxin B may be the major in-
fl ammatory toxin18.

Epidemiology of Clostridium diffi cile infec-
tion

  CDI occurs predominantly in hospitalized patients 
and the incidence is increasing across the United States. 
Three million new cases of CDI occur in the United States 
each year; as many as 10% of patients are affected within 2 
days of hospitalization. 19 Intestinal carriage in healthy adults 
varies from 0-3% which increases to 20% in hospitalized pa-
tients. Interestingly, only one third of all infected patients de-
veloped diarrhea, while the remaining two thirds remain as 
asymptomatic carriers. Antibiotic-resistant C. diffi cile spores 
survive in the hospital environment and can be demonstra-
ted on toilets, bedrails, fl oors, telephones, call buttons, ste-
thoscopes, and the hands of healthcare workers. 19-22 Also 
sharing a room with an infected patient increases the risk of 
infection19. 

  Antibiotic therapy is the major risk factor for CDI and 
animal studies have shown that as little as two organisms can 
cause infection in antibiotic treated animals. 23 With as many 
as 109 organisms per gram of feces from every infected hu-
man patient and the common contamination of hospitals with 
C. diffi cile spores, the prospect of eradication of this infection 
in the near future is remote.  

  The CDC reports of community acquired - C. diffi -
cile colitis in the US has made the picture more concerning. 
The incidence of community-acquired infection was 6.9 per 
100,000 population in 2006 in Connecticut and was 7.6 per 
100,000 population in Philadelphia. 12, 13 The traditional risk 
factors like recent hospitalization, being elderly or having an 
underlying health condition were frequently absent; close to 
25% of patients who developed community acquired - C. diffi -
cile colitis were young, healthy patients with no recent hos-
pitalization in the past 1-year. This was truly surprising given 
that CDI is seldom thought off in young healthy patients with 
diarrhea seen in the clinic. 

  A recent study from Spain also reported a rising in-
cidence of CDI and postulated that increased clinical aware-
ness and suspicion, widespread antibiotic use, and increa-
sing age were responsible for this 24.

Immunity and host factors 

  The normal bacterial fl ora in the bowel is an impor-
tant defense and inhibits the growth of C. diffi cile. 25 The gas-
tric acid barrier is another important defense mechanism to 
protect against ingested microorganisms. The use of proton 
pump inhibitors and the risk of CDI is a subject of controversy 
and the results of studies have been confl icting. 26 Similarly, 
the question whether gastric bypass or any gastrectomy pro-
cedure increases the risk is not known, but is of potential re-
search interest.

  The immune response, particularly humoral arm 
appears to be important in determining the duration and seve-
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rity of C. diffi cile colitis. 27 Animal studies show that antibodies 
to toxin A protects against C. diffi cile colitis. 28 However the 
protective effect of circulating anti-toxin A and B antibodies 
in humans is not known. This is because antibodies against 
C. diffi cile toxins are present in the majority of the adult po-
pulation. 29 Secretory immunoglobulin A antitoxin inhibits the 
binding of the toxin and provides protection against infection. 
30In fact, severe or recurrent C. diffi cile colitis is postulated to 
be due to ineffective immune protection31. 

Pathogenesis

  The various stages in the pathogenesis of CDI in-
clude the initial alteration of the normal colonic bacterial fl ora 
by antibiotics or other antimicrobial agents or cancer chemo-
therapy; ingestion of C. diffi cile or its spores with colonization; 
and fi nally toxin mediated intestinal injury, infl ammation, and 
intestinal secretion. 

  The bacterial fl ora constitutes an important defense 
mechanism and the protection afforded by the bacterial fl ora 
has been termed as colonization resistance. 32 The importan-
ce of colonization resistance is demonstrated in studies where 
the growth of C.diffi cile was inhibited in vitro by human fecal 
extracts but not by sterile extracts. 33 Also infants and children 
below 24 months of age who have poorly developed micro-
fl ora, colonization resistance is less and hence get colonized 
by C.diffi cile in close to 80%.  34 However the development 
of clinically signifi cant infection is rare because of the lack of 
receptors for toxins in the immature colonic epithelium35. 

Antibiotic Use

  Almost any antibiotic has been associated with the 
development of CDI. (Table 1) The risk of CDI varies de-
pending on the type of antibiotic, the frequency of their use, 
the use of combination therapy, duration of use and the route 
of administration. 36-38 However, even short-term use of pro-
phylactic antibiotics can cause CDI. 39 The most common 
implicated antibiotics associated with CDI till recently were 
ampicillin, amoxicillin, cephalosporins, and clindamycin. 36-38 

However with the widespread use of fl uoroquinolones, they 
are now one of the common predisposing factors for CDI. 39-42 

Cancer chemotherapy, particularly methotrexate 43 and bowel 
preparation regimens used before colon surgeries disrupt the 
bacterial colonic fl ora and predispose to CDI. 37 Restoration of 
the normal colonic fl ora allows elimination of C. diffi cile and 
clinical recovery44. 

Other Predisposing factors

  In addition to the use of drugs disrupting the bacterial 
fl ora, intensive care or prolonged hospital stay, and, possi-
bly, proximity to an infected individual are also risk factors for 
CDI. 19, 37 Elderly patients are particularly at high risk of CDI 
and their risk is 20-fold higher than younger patients. 41, 42, 44, 46 

Other predisposing factors include the severity of underlying 
disease in hospitalized patients, a defective immune system 

47 and, possibly, the use of proton pump inhibitors. The poten-
tial role of altered gastric function has been mentioned above. 
The various predisposing factors are summarized in table 1.

  These risk factors should be considered when inves-
tigating new onset diarrhea in the hospitalized patient. 

Mechanism of CDI

  C. diffi cile produce two potent toxins, toxin A, an en-
terotoxin, and toxin B, a cytotoxin. The toxins initially attach 
to non-proteinaceous disaccharide Gal beta 1-4GlcNac resi-
dues in the colon. Both toxins play a role in the initial binding 
to the colonic epithelial cells. After adhesion, the toxin enters 
the cell through receptor-mediated endocytosis and catalyzes 
the transfer of a glucose residue from UDP-glucose to gua-
nosine triphosphate-binding rho proteins, 16, 48 the intracellular 
signaling molecules regulating cytoskeletal organization and 
gene expression. Glucosylation of rho proteins in turn leads 
to disruption of protein synthesis, and cell death. 49 NF-κB and 
MAP kinases are also activated leading to the release of inter-
leukin (IL)-1β, tumor necrosis factor-α, and IL-8, 49 contributing 

        

1.  Antibiotic use

            Frequent:

            • Fluoroquinolones
            • Cephalosporins
            • Ampicillin and Amoxicillin
            • Clindamycin

            Less Frequent or Rare:

            • Tetracyclines
            • Sulfonamides
            • Macrolides
            • Aminoglycosides
            • Metronidazole

             Cancer chemotherapy

2.  Recent hospitalization

3.  Intensive care unit stay

4.  Hemodialysis

5.  Advanced age (Age > 65)

6.  Co-morbid diseases

7.  Proximity to CDI positive patient

8. ? Proton pump inhibitor use

Table I. Predisposing factors to Clostridium
 diffi cile infection (CDI)
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to the marked intestinal infl ammatory response and secretion 
that is seen. The colonic injury also results from alteration of 
the enterocyte cytoskeleton with disruption of tight junction 
function18. 

Clinical presentation

  CDI produces a wide variety of clinical manifesta-
tions varying from an asymptomatic carrier state to fulminant 
colitis with megacolon. The various clinical syndromes caused 
by CDI are listed in table 2.

  The most common clinical presentation of CDI is 
diarrhea associated with antibiotic use. The onset of diarrhea 
is typically during or shortly after completion of a course of 
antibiotic therapy. However, up to a third of patients develop 
diarrhea after antibiotics have been discontinued. Studies 
show that diarrhea occurs as long as 8 - 12 weeks after the 
termination of therapy50. 

Antibiotic-Associated Diarrhea

  Although diarrhea may occur as a complication du-
ring treatment with antibiotics, only 20% of these cases are 
due to CDI. The osmotic effect of unabsorbed carbohydra-
te is probably responsible for the diarrhea. 51 Patients have 
watery diarrhea, although mucoid or soft stools also occur, 
with a characteristic foul odor. Gross bloody diarrhea is rare. 
Systemic symptoms are rare and sigmoidoscopic examination 
usually reveals normal colonic mucosa or mild hyperemia of 
the rectum. Diarrhea stops when antibiotics are discontinued 
in a majority of patients.

Asymptomatic Carrier

  The colonization rate of C. diffi cile increases with 
hospitalization and these patients act as reservoirs of infec-
tion and the perpetuation of infection. 19, 20 However treatment 
of these carriers is not recommended as the carrier state may 
be prolonged by treatment52.  

Clinical syndrome                    Features

Asymptomatic Carrier

•  Colonization of Clostridium diffi cile in hospitalized patients. 
Asymptomatic.
•  Source of infection
• No treatment 

Antibiotic-Associated Diarrhea

•  Watery diarrhea
•  Gross bloody diarrhea is rare. 
•  Systemic symptoms are rare
•  Diarrhea stops when antibiotics are discontinued

C. diffi cile Colitis without pseudomembrane Formation

•  Malaise, abdominal pain, and watery diarrhea
• Systemic symptoms and low-grade fever with a polymor-
phonuclear leukocytosis
•  Sigmoidoscopy reveals colitis without pseudomembranes.

Pseudomembranous Colitis

•  Malaise, abdominal pain, and watery diarrhea. (more se-
vere)
•  Systemic symptoms are more severe.
•  Sigmoidoscopy reveals colitis with pseudomembranes.

Fulminant Colitis

•  Severe disease with paralytic ileus.
•  May evolve to toxic megacolon.
•  Increasing abdominal pain, bloody diarrhea, severe 
hypoalbuminemia
•  Leukemoid reaction
•  Bowel perforation may occur
•  Requires colectomy

Table II. Clinical syndromes of Clostridium diffi cile infection (CDI)
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Diagnosis of CDI

  A variety of laboratory and imaging techniques are 
used for the diagnosis of CDI. Laboratory diagnosis of stools 
has superseded imaging techniques because of the ease of 
use, cost and specifi city. Laboratory testing is recommended 
in patients with a history of current or recent antibiotic use 
with evidence of diarrhea/colitis. Diagnosis is based on the 
demonstration of toxins A or B or both in stool samples. In 
contrast to other infectious diarrheas, stool culture is not used 
clinically.

Laboratory Investigations

  The diagnosis of CDI should be suspected in any pa-
tient who develops diarrhea after hospital admission or diarr-
hea at admission with any recent antibiotic use in the previous 
8-12 weeks. In addition, in view of the new hypervirulent stain 
and its ability to infect healthy, non-hospitalized patients, it 
should also be considered in young, healthy outpatients with 
diarrhea. 

C. diffi cile Colitis without Pseudomembrane Formation

  Patients usually present with malaise, abdominal 
pain, and watery diarrhea. They also have systemic symptoms 
and low-grade fever with a polymorphonuclear leukocytosis. 
Sigmoidoscopic examination may reveal colitis without pseu-
domembranes. 

Pseudomembranous Colitis

  Pseudomembranous colitis (PMC) is characterized 
by malaise, abdominal pain, and watery diarrhea, but often 
more severe, than those of patients with colitis who do not 
have pseudomembranes. Sigmoidoscopic examination re-
veals pseudomembranes, raised yellow plaques scattered 
over the colorectal mucosa. Rectosigmoid area is usually 
affected in patients with pseudomembranous colitis, but some 
patients may have disease isolated to the more proximal co-
lon53 in which an abdominal computed tomography scan re-
veals thickening of the colonic wall.

Fulminant Colitis

  CDI can present with or evolve into a fulminant coli-
tis.  Severe CDI with pseudomembranes occurs in 3-5% of pa-
tients who develop C.diffi cile infection, particularly in patients 
who have underlying co morbid illness and associated with 
a high mortality rate of 65%. 54 Severe disease may cause 
paralytic ileus, which may evolve into toxic megacolon charac-
terized by a dilated colon (>7 cm in its greatest diameter), and 
signs and symptoms of severe toxicity (fever, chills, dehydra-
tion, high white count). There is associated dilatation of the 
small intestine in patients with megacolon mimicking an intes-
tinal obstruction. Bowel perforation may also occur. 55, 56 Diarr-
hea may be absent because of paralytic ileus, particularly in 
postoperative patients who receive narcotics for pain control. 
Other indicators of severe disease include increased abdomi-
nal pain, the development of bloody bowel movements, se-
vere hypoalbuminemia resulting in anasarca. 57 Patients may 
present without diarrhea but only with abdominal pain, fever 
and leukocytosis (a leukemoid reaction with a white blood cell 
count up to 100,000 cells /cu.mm.) 57 A high degree of suspi-
cion is required to diagnose CDI in these settings. The compli-
cations of CDI are listed in table 3.

Extracolonic manifestations

  CDI in addition to affecting the colon also affects the 
small intestine. Reports thus far are in patients with surgically 
altered small bowel, which may be a predisposing factor in pa-
tients. 58 In normal patients, peristaltic activity of the small in-
testine and the mechanical action of the ileocaecal valve pre-
vents C.diffi cile from colonizing the small intestine. 59 However 
this protective mechanism is lost in patients with surgically al-
tered small bowel and also in IBD patients with surgical resec-
tion of the colon. Reactive arthritis may also occur in patients 
with CDI, particularly in patients with HLA-B27 antigen58. 

        

1.  Relapse and/or recurrent CDI

2.  Paralytic ileus

3.  Toxic megacolon

4.  Intestinal perforation

5.  Hypoalbuminemia

6. Ascites

7.  Leukemoid reaction

8.  Hypovolemic or septic shock

9.  Multi-organ failure

10.  Colectomy

11.  Extra-intestinal manifestations:

              Small bowel enteritis 
      
              Arthritis

12.  Increased severity of infl ammatory bowel disease 
(IBD)

13.  Pouchitis (following ileal pouch-anal anastomosis)

Table III. Complications of Clostridium diffi cile 
infection (CDI)



RAPD 92RAPD ONLINE VOL. 31. Nº4 EXTRAORDINARIO REUNIÓN ANUAL  SAPD 2008 RAPD 92

Editorial desde Estados Unidos Clostridium diffi cile infection - A Pandemic in evolution Navaneethan U., Giannella R.A.

  Although a variety of laboratory tests are used for the 
diagnosis of CDI, enzyme immunoassay (EIA) are the most 
commonly used tests to detect the toxin. 

Enzyme linked Immunoassay

  These assays are based on the detection of toxins 
A and/or B using either a monoclonal antibody or a polyclonal 
antiserum that recognizes the specifi c toxin. EIA are inexpen-
sive and the results are available within 2-6 hours.  The most 
widely used EIA’s for detection of both toxins A and B in stool 
are somewhat less sensitive (70-90%) than the cell cytotoxi-
city assay (see below).  Up to 30% of tests may be falsely 
negative in comparison to the cell cytotoxicity assay or culture 
60, 61. They do demonstrate excellent specifi city (99%). 61 The 
lower sensitivity of these tests can be improved by performing 
EIAs on 2 or 3 specimens rather than on 1 specimen, which 
increases the diagnostic yield by 5%–10%. 62 The lower sen-
sitivity of these tests is because of the higher detection limits 
up to 10000 pg of toxin 63 as compared to 10 pg for cell cyto-
toxicity assay.  Thus, a negative EIA does not reliably exclude 
a diagnosis of CDI.  

Latex Agglutination Assay

  Latex agglutination assay is based on the glutamate 
dehydrogenase (GDH) enzyme produced by C.diffi cile. The 
sensitivity of these tests approached almost 96%–100% in a 
recent study. 64 However certain other organisms can also pro-
duce GDH and also the positivity indicates only the presence 
of the organism, rather than in vivo production of C. diffi cile 
toxin. It is not recommended for routine clinical use. 

Cell Cytotoxicity Assay

  Cell cytotoxicity assay is the gold standard test for 
diagnosis of CDI. It detects as little as 10 picograms of toxin 
and it is the most sensitive available test for detection of toxin 
B. 65-66 It is based on the principle that the toxins in the stool 
exert a cytopathic effect characterized by cell rounding which 
can be demonstrated in tissue culture. A centrifuged and fi l-
tered sample of stool diluted in phosphate buffered saline is 
added to a layer of cultured monolayer of cells, usually fi bro-
blast or Chinese hamster ovary cells and examined after 24-
48 hours later for cell rounding. A positive result is defi ned as 
a stool sample which causes cell rounding which is blocked by 
preincubation of the sample with specifi c C. diffcile antitoxin.

  The high sensitivity (94-100%) and specifi city (99%) 
of the cytotoxicity assay is its major advantage. Disadvanta-
ges are its relatively high technical expertise and the 24-48 
hours needed to complete the assay67. 

Clostridium diffi cile culture

  Stool culture is seldom used for routine diagnosis 
because test turnaround takes 24–48 h and because it is not 
specifi c for in vivo production of toxins and can be positive 
among hospitalized patients who are asymptomatic carriers. 
However, because culture permits molecular typing of the or-

ganisms, it is essential for monitoring molecular epidemiology 
and antibiotic susceptibility. 65 We do not recommend its routi-
ne use in the diagnosis of CDI in clinical practice. 

Polymerase Chain Reaction for toxin gene detection

  Polymerase Chain Reaction (PCR) based primers 
for the detection of genes for toxins A and is highly sensitive 
and specifi c for the diagnosis of CDI. 68, 69 Culture of the or-
ganisms may be required for PCR, which makes the process 
more technically demanding and challenging. A recent study 
based on the nested PCR assay reported a 99% concordance 
with the cytotoxicity assay and a sensitivity of 96.3% and a 
specifi city of 100%69.   

Imaging

  Imaging techniques are not routinely used for the 
diagnosis of CDI. Colonoscopy or sigmoidoscopy are useful 
when the diagnosis is doubtful or to assess the disease seve-
rity. Colonoscopy is the preferred diagnostic technique becau-
se PMC in up to a third of patients will involve the right colon 
only and will be missed by sigmoidoscopy53. 

  Plain radiography is usually normal in patients with 
CDI, unless they have complications like ileus or toxic mega-
colon or perforation.  CT imaging is useful in the diagnosis of 
PMC or fulminant CDI and the characteristic features include 
colonic-wall thickening, pericolonic stranding, the “accordion 
sign,” and the “double-halo sign”. 70 The accordion sign is seen 
with oral contrast and shows the high attenuation in the colo-
nic lumen alternating with a low attenuation infl amed mucosa, 
while the double-halo sign is seen with intravenous contrast. 70 

The presence of these signs in the right clinical setting justifi es 
a probable diagnosis of CDI. 

Treatment of CDI

  The fi rst step in treatment involves discontinuing the 
antibiotic, if possible. The Society for Healthcare Epidemio-
logy of America recommends initiating empirical therapy for 
C. diffi cile immediately after stool procurement for patients 
with severe symptoms consistent with CDI. 36 Early initiation 
of treatment is critical in improving the outcome. If the inciting 
antibiotic cannot be stopped because of other sites of infec-
tion, then the antibiotics with the least likely risk of CDI should 
be used like aminoglycosides, trimethoprim or erythromycin/
azithromycin. Agents that decrease the intestinal motility like 
narcotics, loperamide should be avoided because of the risk 
of decreasing toxin clearance and increasing the risk of ileus 
and/or megacolon71. 

  Specifi c antibiotic therapy should be initiated as soon 
as possible. Metronidazole in a dose of 250-500 mg four times 
a day for 10-14 days or oral vancomycin at 125-500 mg four 
times a day for 10-14 days is the treatment of choice in pa-
tients with CDI.  Bacitracin, teicoplanin and fusidic acid have 
been used in the treatment of CDI, but their effi cacy has not 
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been proved superior to vancomycin/metronidazole in large 
systematic meta-analysis. 72, 73 A recent large meta-analysis of 
1157 patients from 12 randomized trials assessed the effi cacy 
of eight antibiotics for the treatment of CDI. None of the anti-
biotics are superior for symptomatic cure and/or reduction in 
complications. 74 Thus metronidazole is the initial drug of choi-
ce because of similar effi cacy, lower cost and lesser risk of 
selecting vancomycin resistant enterococci in mild to modera-
te disease. However in patients with severe disease, multiple 
studies have shown a failure rate of 22-38% with metronida-
zole. 75 Studies have shown similar cure rates in patients with 
mild disease with either use of metronidazole or vancomycin, 
while in severe disease the cure rate with metronidazole is 
76%, as compared to vancomycin, which gives a cure rate of 
97%. 76 These data support the use of vancomycin as the fi rst 
line treatment for severe CDI, also in patients with mild to mo-
derate CDI who do not improve within 72 hours of initiation of 
treatment with metronidazole should be switched to vancomy-
cin. Severe CDI requires aggressive treatment and doses up 
to 2 g/d of vancomycin may be required in patients with severe 
disease. 

  Patients with fulminant colitis require stoppage of the 

inciting antibiotic, initiating treatment with oral vancomycin at 
a high dose of 500 mg every 6 hours which may be adminis-
tered with a nasogastric tube because of paralytic ileus. 

  Emergent surgery is required for patients who do not 
respond to the above medical management and in patients 
with impending perforation and toxic megacolon. Patients 
usually undergo a sub total colectomy and a temporary ileos-
tomy and are associated with a high perioperative mortality 
rate approaching close to 40%77. 

Decreasing Responsiveness of Clostridium diffi cile

  Recent population based studies demonstrate that 
over the past 11 years the nature of C diffi cile colitis is chan-
ging with increased rate of C diffi cile diagnoses, increasing 
fatality, an increased total mortality rate, and an increased 
colectomy rate. 78-81 The increasing severity is thought to be 
due to increasing resistance of C diffi cile to standard fi rst-line 
therapy. 78 Previously, the response rates to metronidazole 
was high (90%) and there was a lower recurrence rates with 
the use of fi rst line metronidazole, but unfortunately recent re-
ports 41, 82 show that the overall effectiveness of metronidazole 
is decreasing, particularly in patients with severe CDI and in 
intensive care unit patients83. 

Recurrent Disease

  Recurrent CDI, including relapse or reinfection is a 
major problem in CDI and as many as 20% of patients who 
develop CDI will have 1 more recurrence following disconti-
nuation of the antibiotic treatment.  Diarrhea can recur within 
a week up to a month. Some patients have 5 or more recu-
rrences. The probiotic Saccharomyces boulardii 500 mg twi-
ce daily is used in addition to antibiotics in studies and has 
reduced the likelihood of recurrence in two controlled trials. 84 

However S. boulardii should not be used in immunocompro-
mised patients and those with central intravenous lines be-
cause of the risk of fungemia.

  A new antibiotic exposure, advanced age more than 
65 years, underlying disease severity, a low serum albu-
min concentration (<2•5 g/dL) and stay in an intensive care 
unit are all important risk factors for recurrence. 85, 86 Studies 
using serotyping, PCR ribotyping, or chromosomal restriction 
endonuclease analysis prove that new strains of C diffi cile 
are responsible for 10–50% of recurrent infections favoring 
re-acquisition of hospital-based strains. 87Also a higher con-
centration of anti-toxin antibody is associated with a decrea-
sed risk of recurrence85. 

  Patients with fi rst relapse, respond well to a repeat 
14-day course of metronidazole or vancomycin. Long tapering 
courses of vancomycin or pulsed treatment reduce recurrence 
and are suggested for treating second relapse. 88 Because of 
the risk of often-irreversible neuropathy with long-term use of 
metronidazole, it is not used for treatment of second relapse. 
Recently, several small series reported the effi cacy of rifaxi-
min in treating recurrent CDI. 89 Similarly reconstitution of the 
fecal fl ora by administration of stool is effective in small series 

                  

1.  Epidemiology

•  Atypical, hypervirulent
•  Isolated in 1984
•  Increasing in incidence and severity
•  Increased duration of hospitalization and health care 
costs
•  Associated with fl uoroquinolone use
•  Isolated from 38 states in the US
•  Also isolated from Canada, UK, Netherlands, Belgium, 
France, Austria, Ireland, Spain, Poland, Germany, Scot-
land, Sweden, Norway, Hungary, Luxembourg, Finland 
and Japan.

2.  Virulence characteristics  

•  Mutation in TcdC at nucleotide position 117, a nega-
tive regulator of toxin production
•  Increased toxin production (20-fold)
•  Increased sporulation
•  Additional gene encoding the binary toxin 
•  Increased resistance to fl uoroquinolones

3.  Treatment characteristics

•  Associated with recurrent and severe disease
•  Decrease in treatment response and increase in 
treatment failure to metronidazole.
•  Oral vancomycin is the drug of choice 

Table IV. Characteristics of infection with 
hypervirulent BI/NAP1/027 

Clostridium diffi cile infection (CDI)
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90 and other treatments including the use of active and passive 
immunization by administration of immunoglobulins or oral ad-
ministration of antibodies from colostrum of cows immunized 
against toxins are under investigation for future use86.  

Increasing severity of CDI

  In a recent study on the C.diffi cile related deaths in 
the US, the mortality rate has increased from 5.7 per million 
populations in 1999 to 23.7 per million in 2004. 91 In fact the 
paper reported a 35% per year increase in the mortality rate 
associated with C. diffi cile infection. During the same time, 
there was a 23% increase in the hospitalizations attributed to 
CDI from 2000 to 2005. Also there was an absolute increase 
in CDI hospitalizations, more than double in all age groups 
with increase in adjusted case-fatality rate for all CDI hospita-
lizations92. 

  Recent papers have highlighted a hypervirulent form 
of C. diffi cile strain, BI/NAP1/027 that is associated with a 
more severe and complicated disease with a higher mortality. 
The characteristics of the hypervirulent strain are listed in ta-
ble 4. This strain appears to spread in the US and in a recent 
CDC report on the number of states with the BI/NAP1/027 
strain of C. diffi cile, 38 states are identifi ed to carry the hy-
pervirulent strain of the bacterium. 12, 13 This particular strain 
of C diffi cile: toxinotype III, North American PFGE type 1, and 
PCR ribotype 027 (NAP1/027) carries the binary toxin gene 
cdtB (cytolethal distending toxin B gene) and an 18–base pair 
deletion in tcdC; it produces 16-23 times more toxin A and B 
than the routine strain. 8, 9, 93 In addition, this hypervirulent stra-
in is also associated with increased disease severity 6, 41 and 
possibly transmissibility and has caused outbreaks in Europe 
and the United States 9, 10, 42.  

  The rising use of fl uoroquinolones may be one of the 
reasons for selecting the hypervirulent BI/NAP1/027 C diffi cile 
strain since it is resistant to this class of antibiotics and pos-
sibly less responsive to other antibiotics. This is occurring not 
only in the United States but also in UK and across Europe.  
Fluoroquinolones were most strongly associated with the de-
velopment of C diffi cile (attributable hazard ratio, 3.4) when 
compared to other antibiotics. 41 The increasing severity of C 
diffi cile colitis may also be because of the increasing acuity 
of illness of hospitalized patients in the United States. Recent 
papers have reported a 23% increase in the hospitalizations 
and 35% per year increase in the mortality rate associated 
with C. diffi cile infection91, 92. 

Infl ammatory bowel disease and CDI

  Almost three decades before, LaMont et al postu-
lated that C diffi cile toxin complicates chronic infl ammatory 
bowel disease (IBD) and contribute to relapse in some pa-
tients. 94 Since then, isolated case series of C diffi cile toxin 
contributing to symptomatic relapse in patients with IBD were 

reported. 95More recently, studies from single tertiary care 
institutions as well as large nationwide inpatient databases 
have demonstrated an increase in incidence and severity of 
CDI in patients with IBD. 14, 96-97 C diffi cile was the most com-
mon infection occurring in 5% of hospitalized IBD patients and 
20% of those patients requiring colectomy. 96 In addition to the 
increased susceptibility of acquiring CDI among patients with 
IBD, studies show that IBD may also be a risk factor for wor-
se outcome when associated with CDI as compared to those 
without underlying IBD. 14 In all the studies published thus far, 
patients with Ulcerative colitis (UC) are at a greater risk of 
CDI as compared to Crohn’s disease (CD) patients and non-
IBD patients. The high frequency of immunomodulator use is 
proposed to be responsible for increased infection rate in the 
IBD population. 96 Also colonic disease was an independent 
predictor of CDI. 96 In addition to the increased mortality, CDI 
was associated with close to 46% increase in the length and 
cost of hospitalization among UC patients and 63 % increase 
in the length and cost of hospitalization among CD patients97.  

Economic impact of CDI

  CDI is associated with rising health care costs. Kyne 
et al reported that each patient with CDI incurred a 54% higher 
hospitalization cost and stayed 3.6 days longer as compared 
to patients without CDI with a direct impact of $1.1 billion per 
year. 98 This did not include patients in nursing homes or long-
term facilities with CDI and thus the health care costs may be 
much higher than what has been studied. In fact the health 
care expenditure is expected to be close to $ 3.2 billion do-
llars. 99 The effects of C. diffi cile infection certainly go beyond 
costs. A Retrospective analysis of its morbidity in surgical pa-
tients has shown that C. diffi cile was an independent predictor 
of length of stay, which increased by 16 days, cost of hospi-
talization increased by $77,483 and the mortality rate increa-
sed by 3.4-fold compared with patients who did not acquire C. 
diffi cile100.  

Conclusions

  CDI has continuously evolved over the years rising 
from a benign diarrhea with antibiotic use to a signifi cant pu-
blic health problem with epidemic proportions. CDI poses 
substantial challenge to epidemiologists, infection control 
practitioners, gastroenterologists, surgeons and hospital ad-
ministration. The rising incidence, with increasing hospitaliza-
tion rates and duration, and increasing morbidity and morta-
lity is of great concern. Heightened public awareness of the 
increasing disease burden of CDI is an important fi rst step 
in controlling this epidemic. In addition, preventive measures 
are the key and require concerted effort from all quarters from 
epidemiologists to hospital administration and clinicians if we 
are to control this infection in the near future.
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DIARREA CRÓNICA: 
UN RETO DIAGNÓSTICO

Controversias del congreso

Introducción

 La diarrea crónica supone un reto diagnóstico en la 
práctica clínica habitual, ya que es un cuadro sindrómico con 
diagnóstico complejo en el que están implicadas múltiples 
etiologías. De igual forma, se han ensayado y están disponi-
bles numerosas pruebas diagnósticas, de rentabilidad más ó 
menos exacta, con una aplicabilidad en algunos casos dudo-
sa y una accesibilidad que también puede variar según en el 
ámbito en el que nos encontremos. 

 En relación con la literatura, hay escasos estudios, 
tanto epidemiológicos como para evaluar las diferentes estra-
tegias diagnósticas ó terapéuticas, con diseño apropiado. Las 
guías clínicas se basan en opiniones de expertos ó bien en 
unidades especializadas y no en criterios de medicina basa-
da en la evidencia. En ocasiones llegamos al diagnóstico por 
exclusión y a la hora de plantear el tratamiento este resulta 
frustrante. En este artículo intentaremos resolver algunas de 
las cuestiones en cuanto al manejo diagnóstico de los pa-
cientes con diarrea crónica. Por ello, vamos a establecer seis 
retos diagnósticos: 1) Establecer el concepto, 2) Buscar pau-
tas para el diagnóstico, 3) Establecer la etiología, 4) Clasifi -
car tipo de diarrea y correlacionarla con etiología, 5) Utilizar 
las múltiples pruebas diagnósticas de una forma racional y 6) 
Proponer un algoritmo de actuación. 

Primer reto: establecer el concepto

 Se defi ne la diarrea crónica por tres ó más deposi-
ciones al día, de consistencia disminuida1 y con un peso total 
de las heces superior a 250 g/día, durante al menos cuatro 
semanas. 

 La prevalencia en la población general no está  bien 
establecida, ya que los estudios existentes son muy diferen-
tes en cuanto al diseño, defi nición y características de la po-
blación2, 3. Si nos basamos en la defi nición de la diarrea cró-
nica como un aumento en la frecuencia de las deposiciones, 
la prevalencia en Estados Unidos se establece en el 5% de la 
población general3, 4, 5.

 La primera cuestión es si realmente nos encontra-
mos ante una diarrea crónica verdadera, descartando una 
falsa diarrea ó bien si se puede tratar de una diarrea funcional 
asociada a síndrome de intestino irritable (Figura 1). Debe-
mos considerar los datos en relación al número de deposicio-
nes diarias, la consistencia de estas, y el peso de las deposi-
ciones. Al igual, es importante diferenciar diarrea orgánica de 
funcional. Sugieren organicidad la presencia de los siguientes 
criterios: duración corta (menos de tres meses), nocturnidad, 
carácter continuo del cuadro (todos los días y no intermiten-
te), comienzo súbito, pérdida ponderal (más de 5 kilos), au-

       DIARREA CRONICA FALSA DIARREA                    DIARREA FUNCIONAL

>3 Deposiciones /día SI SI SI

Heces líquidas SI SI Inconstante

Heces >250 gr/día SI NO NO

Figura  I. Diagnóstico diferencial entre diarrea verdadera, falsa diarrea y diarrea funcional
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mento de VSG, niveles bajos de albúmina y hemoglobina, y 
peso de heces > 400g/día7,8. La presencia de al menos tres de 
estos criterios tienen una especifi cidad en torno al 90%7. La 
falsa diarrea se produce en pacientes con estenosis del colon 
distal ó recto que permite sólo el paso de heces líquidas. De 
esta forma aunque el paciente presenta al menos tres depo-
siciones líquidas al día, éstas son de escaso volumen por lo 
que su peso total es inferior a 250 g/día. En estos casos siem-
pre se deberá evaluar la posibilidad de patología tumoral. En 
la diarrea funcional asociada al síndrome del intestino irrita-
ble (SII) las heces no suelen ser persistentemente líquidas 
siendo su volumen diario normal. Además en estos casos hay 
dolor abdominal que tiende a mejorar tras la deposición6. 

Segundo reto: buscar pautas para el diag-
nóstico 

 En todo proceso diagnóstico la anamnesis es una 
pieza clave y en este cuadro sindrómico cobra aún mayor im-
portancia. La anamnesis debe de incluir recogida de informa-
ción en relación con (Figura 2)9: 
 • Características de las heces: presencia de sangre 
(puede sugerir la presencia de neoplasias ó enfermedad infl a-
matoria intestinal (EII), esteatorrea (sugerente de malabsor-
ción ó maladigestión), coloración, nocturnidad. 

 • Volumen de las heces: heces muy voluminosas in-
dican patología en intestino delgado; heces poco volumino-
sas indican patología en colon
 • Presencia de dolor abdominal: Habrá que valorar 
como posibles etiologías: SII, isquemia intestinal, obstrucción 
intestinal. 
 • Momento de aparición: si se desencadena el des-
peño diarreico tras la ingesta (sospechar malabsorción ó 
maladigestion) ó con carácter nocturno (diarrea secretora).
 • Duración de los síntomas
 • Pérdida de peso: Si no hay pérdida de peso a pesar 
de presentar diarrea durante varias semanas indica que tanto 
la digestión como la absorción están conservadas, sugiriendo 
que la diarrea es de tipo secretor, manteniéndose en periodos 
de ayunos6. En cambio, si hay pérdida de peso sugiere una 
malabsorción, maladigestión ó proceso neoplásico. 
 • Investigar la posibilidad de viajes recientes que nos 
puede poner sobre la pista de diarrea infecciosa, diarrea idio-
pática secretora.
 • Factores de riesgo asociados como son la infec-
ción por  VIH
 • Presencia de incontinencia fecal, que puede se 
descrita como diarrea por el paciente aunque realmente se 
trate de escapes. 
 • Cirugía previa: Debe ser cuidadosa la recogida 
de datos en relación a gastrectomía, vagotomía, colecistec-

CUESTIONES                 IMPLICACIONES

Características de las deposiciones:
Sangre

 Esteatorrea - alimentos
 Coloración
 Nocturnidad

Neoplasia - EII
Malabsorción - Maladigestión

Celíaquia
Orgánica

Presencia de dolor abdominal SII - Isquemia intestinal - Obstrucción

Pérdida de peso Malabsorción - Insufi ciencia pancreática - Neoplasias

Fármacos - Drogas Colitis pseudomembranosa - Efectos secundarios de fár-
macos - Enteritis postrádica - Abuso laxantes - VIH

Síntomas extraintestinales Hipertirodismo - DM - Vasculitis - Whipple - TBC-  EII

Intolerancia a alimentos (leche, verdura, otros…) Lactosa - Fructosa - Sorbitol

Presencia de meteorismo Intolerancia a carbohidratos - SIBO

Cirugía previa Postquirúrgica - Postcolecistectomía

Historia familiar Celiaquía - EII - Neoplasias endocrinas múltiples - Defec-
tos congénitos de absorción

Viajes - Agua contaminada Diarrea infecciosa

Historia sexual VIH

Figura  II. Claves para una buena anamnesis e implicaciones de hallazgos en relación a valorar posi-
bles etiologías
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tomía, resección intestinal7 porque en un alto porcentaje de 
casos, hasta en un 39% en unidades especializadas que eva-
lúan diarrea refractaria o no diagnosticada, la etiología de ese 
cuadro diarreico fi nalmente guarda relación estrecha con la 
intervención quirúrgica17.
 • Historia familiar: Puede existir agrupación familiar 
en enfermedad infl amatoria intestinal, enfermedad celíaca, 
neoplasia colorrectal, neoplasia endocrina múltiple.
 • Presencia de otros síntomas concomitantes: Nos 
puede hacer pensar en patología como EII, hipertiroidismo, 
diabetes mellitus, enfermedad de Whipple, tuberculosis, mas-
tocitosis.
 • Toma de medicación ó determinados alimentos: 
Se debe ser exhaustivo en el interrogatorio sobre antibióticos 
(colitis pseudomembranosa), fármacos de nueva instauración 
(efectos secundarios), valorar el antecedente de radioterapia 
(enteritis actínica. Se tiene que establecer si la presencia de 
diarrea guarda relación con el consumo de algunos alimentos 
(lactosa, fructosa, sorbitol).

 La exploración física puede ayudarnos aunque rara 
vez da un diagnóstico defi nitivo. Tenemos que prestar aten-
ción en el balance hídrico, estado nutricional (puede estar 
deteriorado en situaciones relacionadas con malabsorción), 
coloración de la piel y mucosas (anemia: EII, neoplasia), pre-
sencia de adenopatías (neoplasia, infección por VIH), exoftal-
mo y masa tiroidea (hipertiroidismo), rash cutáneo, lesiones 
cutáneas (pypoderma gangrenoso en EII) (Figura 3), aftas 
bucales ó dermografi smo, cicatriz abdominal de cirugía pre-
via. La exploración abdominal nos puede poner de manifi es-
to masas, hepatomegalia, distensión abdominal ó ascitis. Es 
importante realizar una adecuada exploración rectoanal para 
identifi car fi suras (Figura 4) ó fístulas y valorar el tono esfi n-
teriano (bajo tono en incontinencia fecal). 

 Las exploraciones complementarias  que se pueden 
plantear de inicio son múltiples pero se propone realizar de 
inicio: analítica con hemograma, electrolitos, función tiroidea, 
albúmina, proteínas totales y test de sangre oculta en heces9. 
La utilización de la proteína C reactiva (PCR) como parámetro 
de infl amación y su utilidad como cribaje no está claramente 
demostrada. Aunque la diarrea de origen infeccioso no es de 
las causas más frecuentes en pacientes inmunocompetentes, 

si hay que descartar su presencia y la realización de copro-
cultivos es recomendado por todas las guías. Se debe valorar 
la presencia de Clostridium diffi cile si sobre todo ha habido 
consumo previo de antibióticos. La ecografía abdominal es 
siempre útil como primera medida en el diagnóstico etiológico 
de la diarrea crónica asociada a pérdida de peso por su capa-
cidad para valorar el hígado, la vía biliar y el páncreas, su ac-
cesibilidad, carácter no invasivo y bajo coste6. En relación con 
las exploraciones endoscópicas, se plantea la cuestión de la 
rentabilidad de rectosigmoidoscopia con biopsias o ileocolo-
noscopia; en este sentido la revisión de la Asociación Ameri-
cana de Gastroenterología (AGA)12  recomienda inicialmente 
la primera opción (rectosigmoidoscopia y toma de biopsias 
del colon descendente, sigma y recto) aunque, si existe pér-
dida ponderal signifi cativa, sangre oculta en heces positiva, 
alteración en ileon terminal ó en colon proximal en prueba 
de imagen, o datos no concluyentes en rectosigmoidoscopia 
previa, recomiendan ileocolonoscopia con biopsias. 

Tercer reto: establecer la etiología 

 La prevalencia de las diferentes etiologías varía en 
función del nivel socioeconómico del paciente. 
Si consideramos en países desarrollados7: 

Etiologías  según orden de frecuencia:

 • Enfermedad infl amatoria intestinal: Enfermedad de 
Crohn y Colitis ulcerosa. 
 • Síndromes de malabsorción.
 • Fármacos: antibióticos, antiácidos, laxantes, an-
tiarrítmicos, antineoplásicos, antihipertensivos, AINES, miso-
prostol.
 • Aditivos alimentarios y dietéticos o determinados 
alimentos: sorbitol, fructosa, cafeína, alcohol. 
 • Cirugía gastrointestinal: gastrectomía, vagotomía, 
colecistectomía, resección intestinal, by-pass. 
 • Infecciones crónicas/recurrentes: giardia, amebia-
sis, Clostridium diffi cile.
 • Endocrino-metabólicas: hipertiroidismo, diabetes 
mellitus, insufi ciencia adrenal.
 • Enteritis actínica.
 • Isquemia intestinal.

Figura 3

Pypoderma gangrenoso en paciente con enfermedad infl amatoria 
intestinal.

Figura 4

Exploración rectoanal: Fisura perianal profunda. 
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 • Diarrea paradójica: Cáncer colon.
 • Impactación fecal: pseudodiarrea.
 • Diarrea funcional.

Las etiologías más infrecuentes corresponden a:

 • Colitis microscópica: Colitis colágena y linfocítica: 
Aparece entre un 4% y 13%18, 19 de los pacientes con diarrea 
crónica. Además, es una entidad en la que su incidencia está 
incrementándose con el tiempo (0.8/100.000 personas en el 
período 1985-89 comparado con 19.1/100.000 personas en 
el período 1998-2001 en series americanas)20 probablemente 
por su búsqueda activa con biopsias generalizadas 
 • Tumores productores de hormonas: Vipoma, gas-
trinoma, adenoma velloso, carcinoide, carcinoma medular de 
tiroides, ganglioneuroma, feocromocitoma, mastocitosis.
 • Enfermedades sistémicas: Amiloidosis, escleroder-
mia.
 • Linfoma intestinal.
 • Alergia alimentaria.
 • Diarrea idiopática crónica autolimitada

Cuarto reto: clasifi cacion de la diarrea y 
correlacion con la etiología

 Podemos clasifi car la diarrea según su fi siopatología 
en tipos que a su vez están correlacionados con una etiología 
concreta: 

1) Diarrea infl amatoria
 Las características de este tipo de diarrea es su aso-
ciación a fi ebre, dolor abdominal, rectorragia y, suele acom-
pañarse de síntomas extraintestinales.
La etiología en la que se debe pensar ante un cuadro de estas 
características9:

- Enfermedad infl amatoria intestinal (enfermedad de Crohn, 
colitis ulcerosa), diverticulitis, yeyunoileitis ulcerativa.
- Infecciosas: colitis pseudomembranosa, infecciones bac-
terianas enteroinvasivas (TBC, yersinia), infecciones virales 
(citomegalovirus, herpes simplex), amebiasis u otras parasi-
tosis.
- Colitis isquémica
- Enteritis actínica
- Neoplasias: adenocarcinoma de colon ó linfoma

 Para su diagnóstico se han buscado parámetros in-
dicativos de infl amación. La utilidad de los leucocitos fecales 
como parámetro de infl amación es dudosa ya que su sensibi-
lidad es del 70% y su especifi cidad 50%10, por lo que no es un 
buen método diagnóstico para este tipo de diarrea. La calpro-
tectina fecal ó la lactoferrina fecal (marcadores de polimorfo-
nucleares) no se utilizan en la práctica clínica habitual debido 
a que no se disponen estudios concluyentes que demuestren 
su utilidad9,11.

2) Diarrea secretora
 Es aquel tipo de diarrea caracterizada por heces 
muy voluminosas, acuosas, indoloras, persisten después del 
ayuno y presentan un hiato osmótico inferior a 50mOsm/kg.
Entre las posibles etiologías tenemos9:
- Abuso de laxantes, fármacos ó alcohol.
- Postcolecistectomía ó malabsorción ileal de sales biliares.
- Síndromes genéticos: clorhidrorrea.

- Infecciones bacterianas.
- Enfermedad infl amatoria intestinal: Colitis ulcerosa, enfer-
medad de Crohn, colitis microscópica, diverticulitis. 
- Vasculitis. 
- Alteraciones de la motilidad: postvagotomías, postsimpa-
tectomías, neuropatía autonómica diabética, hipertiroidismo, 
SII. 
- Tumores neuroendocrinos: gastrinoma, VIPoma, somatos-
tatinoma, carcinoide, carcinoma medular de tiroides, masto-
citosis.
- Neoplasias: colon, linfoma, adenoma velloso.
- Enfermedad de Addison.
- Diarrea secretora idiopática.

 En el planteamiento diagnóstico deberemos además 
de excluir de forma fehaciente la posibilidad de infección, 
indicar la realización de un estudio radiológico de intestino 
delgado (tránsito intestinal ó enteroclisis) y la realización de 
pruebas más específi cas como la determinación en plasma 
de somatostatina, gastrina, VIP y calcitonina; en orina, deter-
minación de 5 hidroxi-indolacético, metanefrinas e histamina; 
determinación de niveles de TSH, estimulación con ACTH, 
determinación de inmunoglobulinas y proteinograma. En caso 
de sospecha de malabsorción de sales biliares realizar el test 
específi co ó tratamiento de prueba con resinas de intercam-
bio iónico. 

3) Diarrea osmótica
 La sobrecarga de sustancias hiperosmóticas en la 
luz intestinal, poco absorbibles, atraen líquido e impiden su 
reabsorción en el colon. Los solutos hiperosmolares pueden 
ser o bien sustancias ingeridas, como laxantes osmóticos, o 
bien formarse intraluminalmente como consecuencia de una 
malabsorción y/o maladigestión.

 Las características de este proceso es su larga du-
ración, el estar asociado a pérdida ponderal signifi cativa con 
parámetros asociados de desnutrición y anemia.

 Las causas que pueden dar lugar a una diarrea os-
mótica pueden ser9:

- Laxantes osmóticos, antiácidos y reconstituyentes con mag-
nesio, laxantes aniónicos con sulfatos o fosfatos. Probable-
mente para su exclusión necesitaremos además de una alta 
sospecha diagnóstica, alguna prueba específi ca como la de-
terminación de magnesio en heces, detección de antraquinó-
nicos o emetina o presencia de melanosis coli.

- Malabsorción mucosa: si cursa sin esteatorrea se plantea la 
posibilidad de una malabsorción de hidratos de carbono bien 
por ausencia o disminución de las disacaridasas de origen 
congénito o adquirido (lactosa, fructosa). En pacientes con 
riesgo de sobrecrecimiento bacteriano también se produce 
malabsorción intestinal. Si cursa con esteatorrea habrá que 
valorar la posibilidad de etiologías como la celiaquía, enfer-
medad de Whipple ó isquemia mesentérica.

4) Diarrea con esteatorrea
 Las heces esteatorreicas son heces voluminosas, 
sin forma, de color amarillo grisáceo, que fl otan en el agua 
por su menor densidad y contenido en gas13. Estas heces son 
típicas de la malabsorción y maladigestión14.

 Síndrome de malabsorción: Enfermedades de la 
mucosa (celiaquía, Whipple), síndrome de intestino corto, so-
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brecrecimiento bacteriano, isquemia mesentérica crónica. 

 Síndrome de maladigestión: En casos de insufi cien-
cia pancreática exocrina secundaria a15 pancreatitis crónica, 
fi brosis quística, resección pancreática, gastrectomías, sín-
drome de intestino corto, défi cit de alfa 1 antitripsina, hemo-
cromatosis hereditaria, o cuando existe una concentración in-
adecuada de ácidos biliares en la luz del intestino. 

 Existen una gran variedad de test diagnósticos pero 
el gold-standard es la cuantifi cación de grasa fecal mediante 
el test de Van de Kamer16, aunque hoy en día, se pueden uti-
lizar otros test diagnósticos más sencillos que comentaremos 
más adelante. 

Quinto reto: uso de las pruebas diagnósti-
cas de una forma racional

 A la hora de afrontar un procedimiento diagnóstico 
en la diarrea crónica es necesario, por un lado, tener cono-
cimiento de las diferentes pruebas diagnósticas disponibles 
para llevar a cabo dicho diagnóstico, y por otro, la utilización 
de los mismos de una forma racional. 

1) Pruebas diagnósticas para valorar malabsorción

 Las pruebas de malabsorción han sido usadas clá-
sicamente para distinguir los defectos de absorción en la mu-
cosa de intestino delgado. 

 Dentro de este grupo se incluye el Test de la D-Xi-
losa, cuya base se sustenta en la capacidad que tiene la D-
Xilosa para absorberse directamente en duodeno y yeyuno 
proximal, sin sufrir ningún proceso de digestión Para llevar a 
cabo dicha prueba diagnóstica es necesario que se conserve 
la integridad de la mucosa, tanto anatómica como funcional. 
El procedimiento consiste en la administración por vía oral de 
25 gramos de D-Xilosa diluidos en 600 ml de agua, con reco-
gida de orina de 5 horas posteriores (se considera patológi-
co la presencia de niveles inferiores a 5 gramos) y muestras 
sanguíneas basales, a los 15, 30 y 60 minutos (una concen-
tración plasmática menor a 20 mg/dl a los 60 minutos tras la 
sobrecarga se considera patológica) (Figura 5).

 En caso de obtener resultados patológicos sería obli-
gado realizar biopsia intestinal, ya que ésta supone el diag-
nóstico específi co en diferentes enfermedades entre las que 
destacan enfermedad de Whipple, abetalipoproteinemia, lin-
foma Intestinal primario, enteritis eosinofílica, enfermedades 
parasitarias, linfangiectasia intestinal y enfermedad celiaca.
 
 Otra prueba diagnóstica que se incluye dentro de 
este grupo son los Test de malabsorción de carbohidratos. 
Por un lado, el Test de tolerancia a la Lactosa convencional, 
consiste en cuantifi car niveles de glucemia basal, y tras ad-
ministración de 50 gr de lactosa disuelta en 200 ml de agua, 
realizar determinaciones sanguíneas secuenciales a los 30, 
60 y 120 minutos tras la administración de la solución21. Se 
considera normal una elevación de la glucemia mayor a 20 
mg/dl respecto a la cifra basal en cualquiera de las mues-
tras. La realización de esta prueba mediante determinaciones 
sanguíneas presenta el inconveniente de las fl uctuaciones en 
las concentraciones séricas endógenas de glucosa, lo cual 
limitaba la sensibilidad y especifi cidad de la prueba. Por dicha 
razón, se ha propuesto la realización de esta prueba con de-

Figura 5

Test de D-xilosa en sujeto sano y en paciente con enfermedad celíaca (malabsorción mucosa y D-xilosa positiva)

Figura 6

Gastrolyzer: medidor de hidrógeno para test de aliento espirado 
(ISOMED)
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terminaciones de aliento en medidores de hidrógeno espirado 
(Figura 6). Este procedimiento consiste en la determinación 
en aliento de hidrógeno espirado antes, y cada 30 minutos 
durante 3 horas, tras la administración de 50 g de lactosa 
diluida en 200 ml de agua. Niveles superiores a 20 ppm (par-
tes por millón) de hidrógeno espirado respecto a los niveles 
basales, son considerados como patológicos. Es necesario 
señalar que hasta un 10% de los individuos no poseen fl ora 
bacteriana capaz de producir hidrógeno, no produciendo una 
señal de hidrógeno en respuesta a la malabsorción de car-
bohidratos, pudiendo constituir un porcentaje de falsos nega-
tivos21. Por otro lado, se puede evaluar la tolerancia a otros 
carbohidratos como el Test de tolerancia a fructosa, cuya rea-
lización se asemeja a la anteriormente descrita con recogida 
de muestras de hidrógeno de forma secuencial después de  
una determinación basal y la sobrecarga de fructosa en dilu-
ción de 50 gr de fructosa en 200 ml de agua.

 Por último, destacar los Test de malabsorción de 
sales biliares. La malabsorción de sales biliares a menudo 
se pone de manifi esto ante situaciones que comprometen el 
ileon terminal (tales como resecciones extensas de ileon ter-
minal, enfermedad del ileon terminal), infección HIV o anoma-
lías primarias en absorción sales biliares. En estas situacio-
nes, suele existir una buena respuesta a la administración de 
forma empírica de resinas de intercambio (colestiramina). Sin 
embargo, aquellos pacientes con diarrea crónica y resección 
ileon terminal que no responden a colestiramina o aquellos 
con enfermedad de Crohn ileal que a pesar de tratamiento 
antidiarreico o terapia específi ca no responden, podrían pre-
sentar la denominada enteropatía colereica, la cual se puede 
diagnosticar mediante el test 75SeHCAT. Dicha prueba con-
siste en la administración de 1 cápsula con 10 microCi oral de 
Selenio75 asociado a ácido biliar sintético (ácido se-homotau-
rocólico) y cuantifi cación posterior, mediante tomografía axial 
computerizada o gammagrafía la actividad del marcador a las 
3 horas y a los 4 y 7 días. Se considera patológica si existe 
retención de 75SeHCAT < 25% a los 4 días o < 12% a los 7 
días. Sin embargo, presenta un elevado coste y no esta ac-
cesible en todos los medios, motivo por el cual no se suele 
emplear6, 21. Una prueba alternativa a ésta, se encontraría en 
la determinación cuantitativa de ácidos biliares en heces en 

aquellos pacientes que no respondieron a colestiramina. 

2) Pruebas diagnósticas para valorar maladiges-
tión

 La insufi ciencia pancreática exocrina avanzada se 
pone de manifi esto a través de la maladigestión de grasas y 
proteínas y pérdida de peso, si bien éstos aparecen cuando 
existe una pérdida de la función glandular de al menos un 
90%. En el abordaje diagnóstico de la insufi ciencia pancreáti-
ca exocrina serán objeto de estudio las denominadas pruebas 
de función pancreática indirectas. Estos, se caracterizan por 
ser más simples y de más sencilla ejecución que las pruebas 
directas, si bien son menos sensibles para el diagnóstico de 
los estadios iniciales de insufi ciencia pancreática exocrina. 

 En este grupo de pruebas de función pancreática in-
directas se incluye, en primer lugar, la cuantifi cación de grasa 
fecal, conocido como Test de Van de Kamer, basado en la 
cuantifi cación de grasa en heces colectadas durante 72 horas 
en un individuo que ingiere 100 gr grasa/día. Se considera 
patológico si existe eliminación superior a 14 gr/día22. Dicha 
prueba tiene importantes desventajas que limitan su uso en 
la práctica clínica como es la recogida de heces durante 3 
días, el procesamiento posterior y la difi cultad de asegurar la 
ingesta de la grasa adecuada: Se une el hecho de que la ma-
labsorción de grasas también puede ponerse de manifi esto 
en enfermedades de la mucosa de intestino delgado, dismi-
nuyendo así su especifi cidad para enfermedad pancreática.
 
 En segundo lugar se incluye la determinación de 
Quimiotripsina y Elastasa-1 en las heces25. Ambas sustancias 
son productos enzimáticos de secreción pancreática que per-
manecen relativamente estables a través del transporte del 
tracto gastrointestinal. La determinación de la actividad de la 
quimiotripsina en heces, ya sea con o sin estimulación hor-
monal, ha demostrado una buena correlación respecto a las 
pruebas directas (estimulación con secretina-colecistoquini-
na), mostrando una sensibilidad del 85%. Se ha establecido 
como patológico niveles <3 U/gr en heces. Un inconvenien-
te que presenta dicha prueba es que se ve infl uenciada por 
el tratamiento con enzimas pancreáticas, motivo por el cual 

       Quimotripsina fecal Elastasa E1 fecal                   

Determinación Actividad enzimática - Tirimetría - 
Colorimetría ELISA

Valor límite normal 3 - 6U/g 200µg/g

Muestra 3días 1día

Especifi cidad Limitada Alta

Infl uencia de tratamiento Si No

Estabilidad durante el tránsito Menor Mayor

Figura  VII. Características de los test fecales de función pancreática
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debiera suspenderse dicho tratamiento dos días antes de la 
prueba25. La elastasa-1 parece presentar un comportamiento 
más estable durante s paso por el tracto gastrointestinal, que 
la quimiotripsina. Existe una relación directa entre los nive-
les de elastasa-1 en fl uido pancreático y en heces. Usando 
las pruebas de función pancreática directas como referencia, 
la elastasa-1 tiene un 100% sensibilidad y una especifi cad 
de 93% para insufi ciencia pancreática severa, lo cual sugiere 
una mayor sensibilidad y especifi cidad en comparación con 
quimiotripsina. Mencionar que dicha especifi cidad se ve com-
prometida en enfermedades del intestino delgado, tales como 
enfermedad Crohn, síndrome de intestino corto y enteropatía 
sensible al gluten (Figura 7). Ante una sospecha de insu-
fi ciencia pancreática exocrina deberemos evaluar la realiza-

ción de otras técnicas diagnósticas como son ecoendoscopia, 
colangioresonancia pancreática o colangiopancreatografía 
retrógrada endoscópica.

 Como alternativa al test de Van de Kamer se ha 
desarrollado un Test de aliento con Triglicéridos marcados 
con C13, que consiste en la administración oral de sustra-
tos marcados con C13 en una comida prueba para valorar 
la insufi ciencia pancreática exocrina. Estos sustratos son hi-
drolizados a lo largo del intestino en proporción a la canti-
dad de actividad de lipasa pancreática. Dichos productos son 
absorbidos y metabolizados, y eventualmente eliminados a 
través del endotelio pulmonar como CO213. Se cuantifi ca la 
eliminación de CO213 mediante espectrofotómetro de infra-
rrojos (Figura 8). Presenta una buena correlación respecto 
al gold-standard, con una sensibilidad y especifi cidad supe-
rior al 90%, y es de fácil realización. Al igual que el resto de 
pruebas indirectas, no es adecuado para el diagnóstico de 
insufi ciencia pancreática exocrina moderada. 

3) Valoración de sobrecrecimiento bacteriano

 El sobrecrecimiento bacteriano se caracteriza por la 
malabsorción de nutrientes asociado a un incremento del nú-
mero y/o tipo de bacterias en el tracto gastrointestinal. Los 
pacientes afectados pueden estar asintomáticos o bien pre-
sentar un espectro de síntomas entre los que se incluyen el 
dolor abdominal, diarrea acuosa, dispepsia referida como dis-
tensión abdominal y pérdida de peso. 

 La prueba gold-standard para el diagnóstico de so-
brecrecimiento bacteriano ha sido tradicionalmente la de-
mostración de una concentración excesiva de bacterias en 
el aspirado yeyunal, que se puede llevar a cabo median-
te endoscopia o fl uoroscopia con intubación yeyunal12. El 
sobrecrecimiento bacteriano clínicamente signifi cativo es 
diagnosticado cuando las bacterias exceden de 100.000 
organismos/ml en yeyuno (normal < 10.000). Sin embargo, el 

Figura 8

IRIS para valoración de Triglicéridos marcados (ISOMED).

Figura 9

Algoritmo diagnóstico en diarrea crónica
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aspirado yeyunal presenta algunas limitaciones, tales como la 
posibilidad de contaminación por parte de la fl ora orofaríngea, 
requerir una  cuidadosa técnica microbiológica para cultivo de 
organismos anaerobios o la existencia de una amplia varie-
dad de bacterias en el intestino.

 Otro método validado para el estudio del sobrecre-
cimiento bacteriano es el test de aliento con hidrógeno espi-
rado12, 23. Dicha prueba consiste en la administración de una 
sobrecarga oral de lactulosa o glucosa (50-70 gr en 200 ml de 
agua), y la determinación de aire espirado cada 15 minutos 
durante 3 horas tras la administración del sustrato. La base 
fi siopatológica de esta prueba radica en que en condiciones 
normales no se produce hidrógeno en nuestro intestino, de tal 
forma que en aquellos pacientes en los que existe sobrecreci-
miento bacteriano, se produce un fenómeno de fermentación 
previo a la absorción, constatándose una elevación de los ni-
veles de hidrógeno en el aire espirado superior a 20 partes 
por millón (ppm) de H2. La capacidad diagnóstica del test ha 
sido comparada con el gold-standard, sin apreciarse diferen-
cias estadísticamente signifi cativas en cuanto a la rentabili-
dad diagnóstica. En el caso de sobrecarga oral de lactulosa 
es posible que no se evidencie una elevación de la produc-
ción de hidrógeno en aire espirado (Figura 6), en caso que  
éste se haya convertido en metano o sulfuro de hidrógeno, 
como consecuencia del consumo de hidrógeno de las micro-
bacterias24.

Algoritmo diagnóstico en diarrea crónica

 Después de la valoración inicial con una analítica 
general, ecografía y coprocultivos si no se ha llegado a un 
diagnóstico, nos deberemos de plantear, ante la presencia de 
datos y/o signos de infl amación, la realización de una ileoco-
lonoscopia con toma de biopsias  ya que puede valorar una 
enfermedad infl amatoria intestinal y/o colitis.

 Si no existen datos infl amatorios hay que plantearse 
la realización de una prueba para valorar la absorción como 
es la D-xilosa. Si esta resulta patológica, la alteración se en-
cuentra a nivel de la mucosa y se debe realizar una biopsia 
intestinal y/o enteroclisis. Si la D - xilosa es normal se puede 
descartar malabsorción y podemos encontrarnos ante un pro-
blema de maladigestión por lo que se debe realizar una cuan-
tifi cación de grasa fecal o un test de aliento con TG marcados 
con C13. Si existe esa maladigestión la realización de elasta-
sa fecal nos pondrá en evidencia una alteración pancreática 
y por ese motivo habrá que plantear estudios específi cos de 
patología pancreática como ecoendoscopia, colangioreso-
nancia pancreática o colangiografía retrógrada endoscópica.

 Si no existe maladigestión se deben continuar es-
tudiando la tolerancia a carbohidratos como a lactosa y/o a 
fructosa, la posibilidad de un sobrecrecimiento bacteriano, la 
realización de una ileocolonoscopia si hasta ese momento no 
se había realizado y ante la sospecha de una alteración de 
la secreción y/o absorción de sales biliares un tratamiento de 
prueba con colestiramina (Figura 9).
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Hospital Juan Ramón Jiménez. Huelva.

ENFERMEDAD CELIACA 
REFRACTARIA

Controversias del congreso

Introducción

 La enfermedad celíaca es una enteropatía inducida 
por el gluten de la dieta, está mediada por un mecanismo 
inmune en sujetos genéticamente predispuestos (HLA-DQ2, 
HLA-DQ8).

 El gluten (presente en el trigo, cebada y centeno) es 
rico en glutamina y prolina, proteínas mal digeridas en el tracto 
gastrointestinal de los seres humanos, en concreto es la glia-
dina (fracción soluble del gluten en alcohol) la que contiene la 
mayor parte de los componentes tóxicos, siendo la molécula 
no digerida de gliadina (péptido de la fracción alfa-gliadina 
de 33 aminoácidos) la que ante determinadas circunstancias, 
como infecciones intestinales, es capaz de atravesar la ba-
rrera epitelial intestinal, interactuando con las células presen-
tadoras de antígeno de la lamina propia, desencadenando la 
consecuente respuesta inmune infl amatoria1.

 La retirada del gluten se acompaña de la recupe-
ración clínica e histológica en la mayoría de los pacientes, 
sin embargo en un pequeño porcentaje de sujetos (< 5%) no 
existe respuesta a la dieta, correspondiendo al llamado grupo 
ENFERMEDAD CELIACA REFRACTARIA2.

 La enfermedad celiaca refractaria es una entidad de 
aparición en la edad adulta, muy infrecuente y puede cursar 
con una elevada morbimortalidad3.

Defi nición de Enfermedad Celíaca Refrac-
taria (ECR)

 Tras el inicio de una dieta sin gluten, se aprecia una 
mejoría importante en la clínica del paciente, no así en las 
lesiones histológicas que pueden tardar más en recuperarse 
e incluso persistir en un 20-30% de los casos en ausencia de 
sintomatología4.

 En un tercio de los pacientes, realizando de forma 
correcta una dieta sin gluten, pueden seguir presentando sig-
nos clínicos de enfermedad, en estos casos hay que revisar 
de forma meticulosa el diagnóstico y descartar otras causas 
que pudieran ocasionar una falta de respuesta a la dieta3. 
(Tabla 1).

 Antes de diagnosticar a un celiaco de refractario ante 
la falta de respuesta a la dieta sin gluten se deben descartar 
otras causas:

• El incumplimiento de la dieta (conocido o no), destacando 
los fármacos que en su excipiente llevan gluten5.
• Intolerancia a otros alimentos, sobre todo a hidratos de car-
bono (lactosa, fructosa), para ello seria conveniente realizar 
test de hidrogeno espirado, ya que es frecuente la asociación 
de intolerancia a la lactosa con la enfermedad celiaca6.
• Sobrecrecimiento bacteriano, para lo cual también se ten-
dría que realizar un estudio con test de hidrógeno espirado7.
• Insufi ciencia pancreática exocrina, debiendo de realizar 
pruebas como la quimotripsina y elastasa en heces para el 
diagnóstico e indicar tratamiento con suplementos enzimáti-
cos8.
• Colitis microscópica o colitis colágena, debiendo de tomar 
muestras de intestino para descartarlas, aunque compartan 
el antígeno de histocompatibilidad HLA6.
• Enfermedad infl amatoria intestinal, debiendo de discernir de 
forma adecuada entre la enfermedad celiaca y la enfermedad 

                  

Incumplimiento de la dieta (latente o desconocido)
Intolerancia a otros alimentos (lactosa, fructosa)
Sobrecrecimiento bacteriano
Insufi ciencia pancreática
Colitis microscópica o colitis colágena
Enfermedad infl amatoria intestinal
Esprue colágeno
Giardiasis
Yeyunitis ulcerativa
Enteropatía autoinmune
Linfoma intestinal
Otros tumores
Enfermedad celiaca refractaria

Tabla I. Causas de no respuesta a dieta exenta 
en gluten
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infl amatoria, aunque exista una mayor prevalencia de enfer-
medad celiaca en la población con enfermedad infl amatoria9.
• Esprue colágeno, debiendo descartarse tras una biopsia.
• Giardiasis, un coprocultivo y toma de muestras de intestino 
delgado es fundamental en un estudio de diarrea crónica.
• Yeyunitis ulcerativa, al ser una entidad autoinmune puede 
confundirse con la enfermedad celiaca10.
• Enteropatía autoinmune, al ser otra enfermedad de origen 
autoinmune11.
• Incontinencia anal6.
• Linfoma intestinal, como complicación de una enfermedad 
celiaca12.
• Otros tumores (adenocarcinoma de intestino delgado), para 
ello prestar especial atención a los síntomas de alarma (dolor 
abdominal, diarrea, fi ebre, pérdida de peso una vez estable-
cida la dieta sin gluten).

 La enfermedad celiaca refractaria se diagnosticará 
por exclusión tras haber descartado las entidades anterior-
mente descritas. Esta entidad fue descrita por primera vez por 
Trier et al en 1978, para defi nir a los pacientes con atrofi a ve-
llositaria y diarrea persistente sin respuesta a la dieta sin glu-
ten durante al menos 6 meses13. La Asociación Americana de 
Gastroenterología (AGA) la ha defi nido como la persistencia 
de atrofi a vellositaria y malabsorción clínica que no responde 
a la dieta sin gluten14.

 Esta situación de no respuesta a la dieta sin gluten 
puede suceder desde un inicio (primaria) o bien aparecer un 
tiempo después de haber respondido a la dieta (secundaria)15. 
En general se preconiza que cuando una persona no respon-
de al tratamiento inicial de la dieta sin gluten se debe de revi-
sar el diagnóstico ya que pudiera tratarse de otra entidad.

Patogenia y clasifi cación

 El mecanismo patogénico de la enfermedad celiaca 
ha avanzado de forma importante en los últimos años y  se 
fundamenta en la respuesta inmune frente al gluten en la lá-
mina propia. Los linfocitos presentes en la lámina propia reac-
cionan frente a los péptidos de gliadina una vez deaminados 
por la enzima transglutaminasa tisular. La presentación de 
estos péptidos está mediada por DQ2 y DQ8. Una vez reco-
nocidos los péptidos de gliadina por estos linfocitos T (CD4+), 
se activan y secretan interferón-gamma, que desencadena 
la respuesta infl amatoria y se relaciona directamente con la 
atrofi a vellositaria16.

 Se conoce menos el mecanismo por el cual existe 
un aumento de los linfocitos intraepiteliales (CD8+, con un 
aumento de expresión del receptor para el antígeno de tipo 
gamma-delta), que aparecen ya en las primeras fases de la 
enfermedad y no disminuyen con la dieta sin gluten, parece 
ser que la interleucina15 (producida por los enterocitos) inter-
viene en la aparición de estos linfocitos intraepiteliales y en su 
potencial transformación en la enfermedad celiaca refractaria 
y el desarrollo de linfomas17.

 En sujetos sanos y pacientes con una enfermedad 
celíaca no complicada, los linfocitos intraepiteliales (LIE) ex-
presan en superfi cie el marcador CD103, que los diferencia 
de los linfocitos de la lámina propia. Además, mayoritaria-
mente tienen un fenotipo de linfocito T CD3+ CD8+, y pue-
den expresar el receptor de célula T alfa-beta o gamma-delta 

(TCR). En función de las características de esta población de 
linfocitos intraepiteliales se diferencian dos tipos de ECR (con 
distinto tratamiento y pronóstico)18.

 – ECR tipo I: La población de linfocitos intraepitelia-
les presenta el fenotipo de marcadores de superfi cie similar 
a los pacientes con EC activa sin haber comenzado dieta sin 
gluten. Además, cuando por técnicas de biología molecular 
se analiza el reordenamiento de los genes del receptor de la 
célula T, se observa que es policlonal.

 – ECR tipo II: En este caso el fenotipo de los lin-
focitos intraepiteliales se encuentra alterado, constituyendo 
una población «aberrante», con perdida de los marcadores 
de superfi cie (CD3, CD8 y TCR), conservando el CD103 (que 
la caracteriza como intraepitelial), así como la expresión de 
CD3 intracitoplasmático. Además, esta población presenta un 
reordenamiento oligoclonal o monoclonal del receptor de cé-
lulas T. Debido a estas características, a este tipo II de la en-
fermedad celiaca refractaria también se le denomina «linfoma 
críptico intestinal de célula T», considerado como un linfoma 
T latente19.

Clínica

 Los pacientes con ECR tipo I representa un estadio 
precoz de la enfermedad y el pronóstico es mejor que en el 
tipo II, aunque el riesgo de desarrollar un linfoma existe. En 
los pacientes con ECR tipo I hay que enfatizar en una dieta 
sin gluten, ya que algunos de ellos pueden remitir al aplicar 
una dieta estricta20. 

 En los pacientes con ECR I a menudo desarrollan 
enfermedades autoinmunes concomitantes, infecciones y 
complicaciones tromboembólicas. Los pacientes con ECR II 
suelen ser de edad más avanzada (entre los 50-60 años) y 
desarrollan una clínica de malabsorción severa con pérdida 
de peso, dolor abdominal y diarrea. Algunos pacientes pre-
sentan lesiones dérmicas tipo pioderma gangrenoso o ulce-
raciones en pies, manos y caras, infecciones de repetición o 
fi ebre de origen desconocido18.

Diagnóstico
 
 Para llegar al diagnóstico nos podemos ayudar de 
las pruebas de imagen y de endoscopia, apreciando median-
te la endoscopia una pérdida de pliegues en el duodeno y 
ulceraciones que pueden hacer sospechar una yeyunitis ul-
cerativa, en algunos casos se puede apreciar estas ulcera-
ciones a nivel de estómago y colon en pacientes con ECR 
II. Con la ayuda del enteroscopio de doble balón y más re-
cientemente con la cápsulaendoscopia nos podemos ayudar 
en la visualización del intestino delgado y tomar biopsia de 
lesiones sugestivas de linfoma o yeyunitis ulcerativa21. Tanto 
el TAC como la RMN son útiles para excluir linfoma, pudiendo 
investigarse la presencia de adenopatías mesentéricas, sin 
que ello quiera decir que exista un linfoma2.
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Histología

 La histología presenta una clara atrofi a vellositaria, 
de la misma forma que si no hubiera iniciado tratamiento de 
dieta sin gluten, aunque hay que distinguir también de varias 
entidades que cursan con atrofi a vellositaria2 (tabla 2). Para 
poder diferenciar los dos tipos de ECR tendríamos que re-
currir a técnicas de inmunohistoquimíca con tinciones frente 
a CD3 y CD8. Con dichas técnicas veríamos que existe un 
aumento de linfocitos intraepiteliales que se tiñen con CD3 

(citoplasma) y el primer dato que orienta hacia una ECR II 
(a diferencia de la enfermedad celiaca clásica y de la ECR 
I) es que los linfocitos intraepiteliales no se tiñen con CD822. 
Mucho más útil es la citometría de fl ujo en muestras de biop-
sia para categorizar las poblaciones linfocitarias y cuantifi car 
la población aberrante de linfocitos intraepiteliales; en la ECR 
II existe una población mayoritaria de CD 103 en superfi cie, 
pero no expresa el CD3 ni el CD8 de superfi cie23. La presen-
cia de oligoclonalidad o monoclonalidad suele estar asociada 
a ECR II, aunque no es imprescindible para el diagnóstico, la 
población de linfocitos aberrantes en la ECR II se puede en-
contrar en las biopsias de duodeno, estómago, colon y sangre 
periférica, por lo que se puede decir que esta entidad no está 
solo delimitada al intestino delgado21.

 Algunos autores sugieren que para poder diagnos-
ticar ECR I debe de existir una población de linfocitos intrae-
piteliales con CD 8 y TCR + superior al 50% del total de los 
linfocitos; en la ECR II se aprecian linfocitos aberrantes in-
traepiteliales positivos para CD 103 y CD 7 y citoplásmico 
CD324.

Evolución y pronóstico

 La enfermedad celiaca refractaria tiene un mal pro-
nóstico, con una supervivencia inferior al 50% a los 5 años del 
diagnóstico, siendo las causas de muerte más frecuente el 
linfoma y las infecciones recurrentes. Pudiera ser que la ECR 
I podría representar un estadio más precoz de la enfermedad 
que la ECR II, posiblemente con una evolución menos agresi-
va3.
 El pronóstico suele ir ligado a la presencia y tama-
ño de la población de linfocitos intraepiteliales aberrantes, ya 

                  

Aumento del número de linfocitos intraepiteliales
Giardiasis
Esprue tropical 
Diarrea postinfecciosa
Esprue colágeno
Intolerancia a las proteinas
Normal el número de linfocitos intraepiteliales
Tuberculosis
SIDA 
 Síndrome de inmunodefi ciencia común variable
Enfermedad de Whipple
Enteritis por radiación
Enfermedad inmunoproliferativa del intestino delgado
Enfermedad de Crohn
Gastroenteritis eosinofílica
Enteropatía autoinmune

Tabla II. Otras causas de atrofi a vellositaria, 
excluida la enfermedad celiaca

Figura 1

Algoritmo de manejo de enfermedad celiaca refractaria3

Revisar diagnóstico
Buscar transgresiones dietéticas

Descartar otras causas

Soporte nutricional

Biopsia duodenal
Inmunohistoquímica
Citometría de fl ujo

Enfermedad celiaca refractaria tipo I
Población linfocitaria intraepitelial norma

Enfermedad celiaca refractaria tipo II
Población linfocitaria intraepitelial aberrante

Corticoides
Azatioprina
Infl iximab

Alemtuzumab
Trasplante autólogo médula

Anti-interleucina 15

Vigilar evolución Seguimiento de población aberrante
Cribado linfoma T intestinal
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que condiciona el riesgo de desarrollo de linfoma intestinal25. 
La presencia de clonalidad de TCR observada en la ECR tipo 
II se aprecia también en las muestras de linfoma intestinal, 
esto sugiere una transformación de los linfocitos aberrantes 
que se aprecian en la ECR II en un linfoma T de alto grado26.
No está establecido el seguimiento de un paciente con ECR 
para una detección precoz del linfoma, la capsulaendoscopia 
puede visualizar lesiones precoces en intestino delgado, al 
igual que el PET que podría diferenciar entre una ECR y un 
linfoma desarrollado27.

 Como normal general se debe de realizar un segui-
miento clínico del paciente y buscar la aparición de una posi-

ble neoplasia ante el deterioro del paciente o la aparición de 
síntomas de alarma como pérdida de peso o sudoración noc-
turna. La toma de biopsias para el estudio de histológico, in-
munohistoquímico y citometría de fl ujo debería de hacerse al 
menos cada 6 meses hasta la resolución de la refractariedad, 
aunque en un paciente con ECR II habría que individualizar 
su seguimiento3. (Figura 1).

 Como complicaciones de la ECR se han descrito a la 
yeyunitis ulcerativa, linfoma intestinal células T, otros tipos de 
linfomas y otros tumores del tracto gastrointestinal, aprecian-
do diferencias histológicas evidentes entre las dos primeras 
entidades y la ECR tipo I y II24. (Tabla 3).

Enfermedad Clínica Histología Imunohistoquímica Hallazgos 
moleculares

Enfermedad celiaca 
(EC)

Diarrea
Esteatorrea
Pérdida de peso
Falta crecimiento

Aumento LIE
Hiperplasia criptas
Atrofi a vellositaria
Infi ltrado infl amatorio en 
lámina propia
Alteración enterocitos

Mayoría LIE:
CD3+, CD7+, CD8+, 
TCR+

LIE policlonal
HLA DQ2 ⁄ 8 en 
>90%

Enfermedad celiaca 
refractaria I

Igual EC más:
Eventos 
tromboembólicos
Infecciones
Enfermedades 
autoinmunes

Igual EC más:
Colágeno subepitelial
Infl amación bajo criptas
Delgadez mucosa
Metaplasia gástrica
Heterotopia glándulas 
oxínticas

Igual EC

LIE policlonal
Aumento 
homocigoto para 
HLA-DQ2

Enfermedad celiaca 
refractaria II

Igual EC más:
Lesiones 
dérmicas
Infecciones 
pulmonares
Fiebre

Mayoría LIE:
CD103+, CD7+, 
cCD3+
sCD3), CD4), CD8), 
TCR)

LIE monoclonal
Aumento 
homocigoto para 
HLA-DQ2

Yeyunitis ulcerativa

Igual EC más:
Hemorragia
Perforación
Obstrucción

Igual EC más:
Ulceración
Colágeno subepitelial 
ocasional)
Metaplasia gástrica 
(ocasional)

Igual ECR II más:
Mixed T cells 
(CD4+⁄CD8+, CD4-
⁄CD8-) en úlceras

LIE monoclonal
Células T 
monoclonal en 
úlceras

Linfoma T intestinal
Dolor abdominal
Perforación

Tipo 1:
   Células medianas
   Núcleo angulado
   Nucleolo prominente
   Moderada eosinofi lia 
citoplasma
   Ocasionales células 
anaplásicas
Tipo 2:
   Población 
monomórfi ca
   Células pequeñas
   Núcleo hipercromático
   Citoplasma pequeño

CD3+, CD7+, TIA+ 
gránulos
CD30+ en células 
anaplásicas
CD4-, CD8-, CD5-, 
CD56-

CD3+, CD8+, 
CD56+, TIA+ 
gránulos
CD4-

Monoclonal
Mayoría HLA-DQ2

Monoclonal
Mayoría genotipo 
distinto HLA DQ2/8

Tabla III. Hallazgos clinicopatológicos24.



RAPD 111RAPD ONLINE VOL. 31. Nº4 EXTRAORDINARIO REUNIÓN ANUAL  SAPD 2008 RAPD 111

Controversias del congreso  Enfermedad Celiaca Refractaria. Pallarés Manrique H.

Tratamiento

 En el tratamiento es fundamental una dieta estricta 
sin gluten y a partir de este punto, realizar un tratamiento de 
soporte, fundamentalmente nutricional, tanto por vía enteral 
como parenteral si fuese necesario, corrigiendo las alteracio-
nes hidroelectrolíticas y el défi cit de minerales y vitaminas.

Tratamiento de la enfermedad celíaca refractaria 
tipo I

 Junto al tratamiento nutricional habitual, los fárma-
cos más utilizados en este tipo de pacientes son los corticoi-
des a dosis de 1 mg/kg de prednisona y prednisolona, de la 
misma forma se ha utilizado la budesonida con efi cacia si-
milar28. En general la respuesta clínica de los corticoides es 
buena a corto plazo, a pesar de que la mejoría histológica no 
se observa en un alto porcentaje de pacientes, siendo fre-
cuente la recidiva al suspenderlos2. Los casos de recaída tras 
suspender los corticoides o los de remisión clínica que han 
pasado una ECR I podrían ser candidatos a tratamiento in-
munosupresor de larga duración. El fármaco inmunosupresor 
más utilizado ha sido la azatioprina con un elevado índice de 
respuesta clínica e histológica, no habiendo sido estableci-
das las dosis ni la duración del tratamiento, no obstante, se 
recomienda seguir la misma pauta que en una enfermedad 
infl amatoria intestinal20.

 Otros fármacos que se han utilizado en casos aisla-
dos son la ciclosporina A, metotrexate, tacrolimus e infl iximab, 
siendo éste último el que parece que ha presentado mejores 
resultados, pudiendo utilizarse en situaciones de intolerancia 
a la azatioprina o falta de respuesta a ésta29.

Tratamiento de la enfermedad celíaca refractaria 
tipo II

 No existe un tratamiento establecido para esta enti-
dad, pero ante la presencia de una población de linfocitos en 
la biopsia de tipo aberrante y clonal, su tratamiento debe ser 
más agresivo30. Los corticoides o infl iximab pueden favorecer 
una mejoría clínica transitoria, pero no tienen efecto sobre 
la proliferación clonar. En esta entidad los inmunosupresores 
como la azatioprina esta proscrita ya que puede favorecer la 
progresión a linfoma. Se ha empleado la interleucina 10 hu-
mana recombinante para inhibir la respuesta inmune frente 
a la gliadina, pero no ha demostrado efi cacia clínica en una 
serie de 10 casos. Se han ensayado fármacos antineoplási-
cos utilizados en el manejo de leucemias y linfomas con la 
cladribina y alemtuzumab25, 31,32. El trasplante autólogo de mé-
dula después de una quimioterapia intensiva ha presentado 
buenos resultados clínicos, histológicos y de reducción de la 
población linfocitaria clonal32, 33.

 La realidad actual es que no existe un tratamiento 
idóneo para esa población clonal existente en la ECR II, por 
lo que se siguen realizando estudios para poder llegar a un 
tratamiento efectivo. Una vía de estudio puede ser el bloqueo 
de la interleucina15, ya que esta citoquina se encuentra au-
mentada por el epitelio de los pacientes con ECR II, de esta 
forma, bloqueando su actividad se lograría no solo eliminar la 
población de linfocitos aberrantes sino prevenir la destrucción 
del epitelio34.

Conclusión

 Antes de diagnosticar a un paciente con una en-
fermedad celiaca refractaria, hay que descartar otras enfer-
medades intestinales e incluso la toma de gluten de forma 
voluntaria o por contaminación. En los últimos años la identifi -
cación molecular y la caracterización clínica de los pacientes 
han hecho que se puedan dividir en dos entidades (ECR I y 
ECR II). En la ECR I los linfocitos intraepiteliales muestran un 
fenotipo normal y una reordenación policlonal de TCR, en-
fermedades autoinmunes y terapia inmunosupresora en esta 
entidad es un argumento a favor de enfermedad autoinmune. 
En la ECR II  se caracteriza por una reducción de la expresión 
de los antígenos de células T, clonalidad de TCR y en algunos 
casos se desarrolla un linfoma; el tratamiento no está estable-
cido y el futuro pudiera estar en un bloqueo de la interleuqui-
na15.

 Estudios multicéntricos puede ayudar a mejorar el  
conocimiento de esta entidad tanto desde el punto de vista 
clínico, diagnóstico y terapéutico.
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ALTERNATIVAS A LA 
COLONOSCOPIA: CÁPSULA 
COLÓNICA (PILLCAM COLON)

Controversias del congreso

Introducción

 La patología colónica presenta una elevada preva-
lencia en la población y una alta heterogeneidad, pues pode-
mos encontrarnos patología benigna (diverticulosis, enferme-
dad infl amatoria intestinal, colitis infecciosa, isquémica…) y 
maligna (cáncer colorectal) muy variada y extensa. 

 Además, el cáncer colorectal constituye un proble-
ma sanitario de primer orden, considerándose actualmente la 
segunda neoplasia en prevalencia en países desarrollados. 
Sin embargo, se trata de una enfermedad prevenible, pues el 
99% de los casos se desarrollan a partir de adenomas y cura-
ble, ya que la supervivencia a los 5 años es del 75-90%. Estas 
dos características reseñadas hacen que el cáncer colorectal 
sea una patología susceptible de cribado o screening en po-
blación de alto riesgo, permitiendo con ello una disminución 
de hasta el 90% en la incidencia de neoplasia1-2.

 Hasta hace unos años, el estudio de la patología 
colónica se realizaba mediante distintas técnicas como la 
enema opaca / enema de doble contraste, la colonoscopia y, 
en los últimos años, la colonoscopia virtual. 

 Sin duda, la colonoscopia se considera actualmente 
el gold standard en el despistaje de las lesiones colónicas. 
Sin embargo, a pesar de sus ventajas, se trata de una técnica 
que puede llegar a resultar molesta-dolorosa para el paciente, 
incompleta en el 5-20% de los casos, con poca adhesión en 
los programas de screening, y no exenta de posibles compli-
caciones hasta en el 2% de los procedimientos (perforación, 
hemorragia, infecciones, derivadas de la sedación, reacción 
vagal…)

Figura 1

Cápsula Colónica. Material: PillCam Colon, sensores y cinturón para la grabadora, programa RAPID® 5, visor en tiempo real.
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Investigador n Estado Comparativa Referencia

Prof. R. Eliakim 
(Israel) 91 Terminado Colonoscopia Endoscopy 2006

Prof. J. Deviere 
(Bélgica) 41 Terminado Colonoscopia Endoscopy 2006

Prof. B. Lewis (USA) 51 Terminado Colonoscopia + 
Virtual ACG 2006

MA-53 (EPCCSG)* 320 En marcha Colonoscopia DDW 2008

*(EPCCSG): European PillCamTM Colon Capsule Study Group

FIgura II. Estudios disponibles hasta la fecha comparando la PillCam Colon con la Colonoscopia.

Pólipos (cualquier tamaño)

Investigador n Sensib Especif VPP VPN

Prof. R. Eliakim 
(Israel) 91 69% 81% 74% 78%

Prof. J. Deviere 
(Bélgica) 41 76% 64% 83% 54%

MA-53 
(EPCCSG)* 320 76% 80% 88% 63%

GLOBAL 452 75% 79% 85% 65%

FIgura III. Resultados de la PillCam Colon en comparación con la Colonoscopia en la detección de lesiones 
colónicas en los diversos estudios.

Pólipos (lesiones signifi cativas: >6 mm ó >3 de > 3 mm)

Investigador n Sensib Especif VPP VPN

Prof. R. Eliakim 
(Israel) 91 63% 94% 67% 91%

Prof. J. Deviere 
(Bélgica) 41 60% 73% 46% 83%

MA-53 
(EPCCSG)* 320 66% 82% 72% 77%

GLOBAL 452 65% 84% 69% 80%
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 En el año 2006, emerge un nuevo método para el 
estudio de la patología colónica, la Cápsula colónica (PillCam 
Colon), tras el desarrollo previo de otros modelos para el es-
tudio de la patología del Intestino Delgado (PillCam SB) y 
esofágica (PillCam ESO). Surge como técnica complementa-
ria a la colonoscopia, encontrándose actualmente en fase de 
desarrollo y en clara curva de aprendizaje.

PillCam Colon: Técnica

        Se trata de un dispositivo, de tamaño ligeramente mayor 
a la PillCam SB convencional, de 31 x 11 mm, con doble óp-
tica mejorada (control automático de la luz y mayor ángulo y 
profundidad), capaz de tomar 4 imágenes por segundo (dos 
por cada una de las cámaras ubicadas en los extremos del 
dispositivo, con activación/inactivación programada (para ga-
rantizar que la cápsula pueda explorar el colon) y batería de 
9-10 horas. Los dispositivos accesorios (sensores y grabado-
ra) son similares a los utilizados por la PillCam SB o PillCam 
SO. 

 El software empleado (RAPID® 5) es una versión 
mejorada y adaptada al colon de los empleados previamente 
en intestino delgado o esófago, con novedosas característi-
cas: a) diagrama de localización del dispositivo (colon dere-
cho, transverso o izquierdo) una vez marcadas las distintas 
localizaciones anatómicas (primara imagen cecal, fl exura he-
pática, fl exura esplénica y última imagen rectal) y; b) capaci-
dad de resaltar las características de las imágenes tomadas 
(color, brillo, contraste). 

 Además, está provisto de un visor en tiempo real, 
de gran importancia, pues permite conocer en cada momento 
en qué localización se encuentra la cápsula, siendo de espe-
cial relevancia en ciertos momentos de la preparación, pues 
algunos fármacos empleados (fosfato sódico, que debe ad-
ministrarse unas 2 horas después de la cápsula) retrasan el 
tránsito gástrico y en consecuencia podrían impedir que el 
dispositivo alcanzase el colon o imposibilitar la completa vi-
sualización colónica durante la vida de la batería (Figura 1).

Figura 4

 Imágenes de pólipos colónicos pediculados diagnosticados por la PillCam Colon.

Figura 5

Imágenes de pólipos colónicos diagnosticados por PillCam Colon y 
Colonoscopia.

Figura 6

Imágenes de pólipos colónicos diagnosticados por PillCam Colon y 
Colonoscopia.
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Figura 7

Imágenes de proctitis ulcerosa (arriba) y enfermedad de Crohn colónicas (abajo) diagnosticadas por PillCam Colon.

Figura 8

Imagen de pseudopólipo infl amatorio por Colonoscopia y PillCam 
Colon. 

Figura 9

Imágenes de divertículos evidenciados por PillCam Colon (arriba) y 
comparativa entre Colonoscopia y PillCam Colon (abajo).

Figura 10

Imágenes de otros hallazgos colónicos por PillCam Colon: angiodisplasias (1-2), oxiuros (3), melanosis coli (4) y hemorroides internas (5-6).



RAPD 117RAPD ONLINE VOL. 31. Nº4 EXTRAORDINARIO REUNIÓN ANUAL  SAPD 2008 RAPD 117

Controversias del congreso Alternativas a la colonoscopia: cápsula colónica (Pillcam Colon). Romero Vázquez J.

PillCam Colon: Preparación

 La realización de la técnica requiere la correcta lim-
pieza colónica mediante la ingesta de soluciones evacuantes 
y procinéticos en algunos casos, lo que implica un estricto 
protocolo de preparación. 

 En líneas generales, la preparación hasta la ingesta 
de la cápsula es similar a la colonoscopia: dieta sin residuos 
los dos días antes y líquida el día previo, donde el paciente 
ingiere la solución de limpieza colónica. Sin embargo, tras la 
ingestión del dispositivo, a diferencia de la colonoscopia, el 
paciente debe ingerir laxantes y procinéticos adicionales con 
el objetivo de que la cápsula alcance el colon y lo explore en 
su totalidad hasta su excreción durante la vida de la batería. 

 Las primeras preparaciones, idénticas al protocolo 
de limpieza en una colonoscopia, se mostraron defi cientes, 
pues no más del 25% de las cápsulas se excretaban duran-
te el tiempo de la batería. Modifi caciones en los regímenes 
iniciales han permitido alcanzar tasas del 74-90% según los 
distintos estudios publicados3-5. En un trabajo multicéntrico, 
actualmente en marcha, en el cual participan ocho centros 
europeos, y cuyos resultados preliminares han sido publica-
dos sólo en forma de abstract, las tasas de excreción de la 
cápsula alcanzan el 93% y en el 71% de las exploraciones el 
nivel de limpieza fue excelente o bueno6.

PillCam Colon: Resultados

 Hasta la fecha, se han desarrollado 4 estudios pros-
pectivos, uno actualmente en marcha,  que comparan  la Cáp-
sula Colónica con la colonoscopia convencional, cada uno de 
ellos ciegos para los resultados de ambas técnicas3-6 (Figura 
2). Además, en uno de los estudios se comparan los hallaz-
gos de ambas técnicas comentadas con la colonoscopia vir-
tual5. 

 De estos 4 estudios, sólo los 2 primeros han visto 
publicados sus resultados, pues los otros 2 se  han presenta-
do en forma de abstract.

 El objetivo fundamental de los distintos estudios fue 
valorar el rendimiento diagnóstico de la PillCam Colon en la 
detección de lesiones colónicas (pólipos o tumores) compara-
do con la colonoscopia como técnica gold standard.

 Los resultados pueden dividirse básicamente en dos 
grandes grupos: a) hallazgos de cualquier tipo de pólipos y b) 
hallazgos de lesiones signifi cativas, entendidas las mismas 
como la presencia de pólipos > 6 mm o más de 3 pólipos > 3 
mm.
 El rendimiento de la PillCam Colon comparada con 
la colonoscopia en los 2 estudios publicados y en el multi-
céntrico actualmente en marcha se muestra en la figura 3. 
Para cualquier tipo de pólipos, los valores globales de los 3 
estudios de S, E, VPP y VPN son 75%, 79%, 85% y 65% 
respectivamente. Para las lesiones signifi cativas, los valores 
globales de S, E, VPP y VPN son 65%, 84%, 69% y 80% res-
pectivamente.

 El estudio publicado en forma de abstract por Lewis 
B, et al5, tiene la peculiaridad de que no sólo compara la 
PillCam colon con la colonoscopia, sino también con otra téc-
nica para el estudio de la patología colónica actualmente en 

auge, la colonoscopia virtual. Los valores de S, E, VPP y VPN 
para la PillCam Colon son 79%, 53%, 70% y 81% respectiva-
mente y para la colonoscopia virtual 32%, 97%, 86% y 70% 
respectivamente.

 Por otra parte, la tasa de complicaciones relaciones 
con la PillCam colon fue nula.

 Las conclusiones de los 4 estudios mencionados 
pueden resumirse en: a) La PillCam colon parece una técnica 
segura para la detección de pólipos en sujetos con alto riesgo 
de CCR; b) Puede ser una técnica complementaria a la colo-
noscopia (colonoscopia contraindicada, incompleta, negativa 
del paciente); y c) Parece más sensible que la colonoscopia 
virtual en la detección de pólipos pequeños, con un mayor 
VPN.
 Los principales hallazgos de nuestra serie se mues-
tran en las figuras 4 - 10.

PillCam Colon: coste-efectividad

 Hasta la fecha, un único estudio ha valorado el cos-
te-efectividad de la PillCam Colon en el cribado del cáncer 
colorrectal comparado con la colonoscopia7. Se desarrolló a 
través de un modelo matemático de Markov, en el que se es-
timaba una población hipotética de 100000 habitantes de más 
de 50 años, sometidos a cribado cada 10 años. En líneas ge-
nerales, si la tasa de “adherencia” al programa de cribado es 
elevada para la colonoscopia, ésta es más coste-efectiva que 
la PillCam Colon. Sin embargo, si la tasa de adherencia para 
la PillCam Colon es un 30% mayor que para la colonoscopia, 
la cápsula colónica es más coste-efectiva. Más aún, si la tasa 
de adherencia es un 20% mayor para la PillCam colon y asu-
mimos una buena sensibilidad en la tasa de detección de pó-
lipos, también sería la PillCam Colon más coste-efectiva. Por 
tanto, el coste-efectividad de la PillCam Colon depende de su 
capacidad para mejorar el cumplimiento de los programas de 
cribado.

PillCam Colon: Nuestra experiencia en un 
estudio multicéntrico actualmente en mar-
cha

 Nuestro grupo está actualmente participando en un 
estudio multicéntrico para evaluar un nuevo procedimiento de 
preparación colónica nocturna, en el cual se quiere valorar 
no sólo el rendimiento diagnóstico de la PillCam colon, sino 
también la posible ventaja que supondría ingerir la cápsula de 
noche y que el estudio colónico se realice mientras el pacien-
te duerme. 

 Hasta la fecha, en nuestro centro, se han incluido 16 
pacientes (11 hombres y 5 mujeres), con sospecha de patolo-
gía colónica. Se visualizó el colon en 15 de los 16 pacientes 
(93.75%), siendo el grado de limpieza colónica regular-malo 
en los primeros 9 pacientes. En los restantes, se modifi có li-
geramente el protocolo de preparación, mejorando la limpieza 
colónica de manera global.

 En cuanto a los resultados, la PillCam Colon detec-
tó la presencia de pólipos > 3 mms en todos aquellos casos 
evidenciados por la Colonoscopia. Además detectó pólipos > 
3 mm (dos de 4, uno de 5 y otro de 7 mm) no objetivados por 
Colonoscopia en 3 de los 16 pacientes (18.75%). Además, 
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identifi có 3 angiodisplasias  en 2 pacientes y divertículos no 
observados por Colonoscopia. Un aspecto importante fue su 
capacidad para detectar hallazgos extracolónicos, principal-
mente en esófago e íleon terminal. Así, se estableció la sos-
pecha diagnóstica de Esófago de Barrett en un paciente e 
ileitis de Crohn en otro.

PillCam Colon: Conclusiones

 1. La PillCam Colon es una técnica endoscópica que 
permite la visualización del colon de forma cómoda y no inva-
siva para el paciente.
 2. Precisa un estricto protocolo de investigación.
 3. Presenta una buena capacidad diagnóstica y 
aceptable correlación con los hallazgos observados por la co-
lonoscopia, si bien, la evidencia disponible hasta la fecha es 
escasa.
 4. Se requieren estudios más amplios (comparati-
vos con la colonoscopia, con otras técnicas y evaluación del 
coste-efectividad)
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HEPATOCARCINOMA. 
NUEVOS TRATAMIENTOS.

Controversias del congreso

1. Introducción

 El hepatocarcinoma (HCC) constituye un importan-
te problema de salud, siendo el sexto cáncer más frecuente 
en todo el mundo, con más de medio millón de casos anua-
les, y la tercera causa de muerte por cáncer1. Su incidencia 
ha ido aumentando en los últimos años2 y en la actualidad 
es la principal causa de muerte en los pacientes cirróticos3,4. 
Ello es debido fundamentalmente, por una parte, a la mayor 
supervivencia de los pacientes cirróticos, consecuencia del 
mejor manejo de las complicaciones de la cirrosis4 y, por otra, 
a la epidemia de infección crónica por el virus de la hepatitis 
C (VHC) entre los años 1960 y 1980, cuyas consecuencias, 
en forma de cirrosis y HCC, estamos viendo ahora y seguire-
mos viendo al menos en las dos próximas décadas2. El HCC 
asienta en más del 90% de los casos sobre un hígado cirróti-
co, siendo la cirrosis de cualquier etiología el principal factor 
de riesgo para el desarrollo de HCC, con el VHC como agente 
causal predominante en los países occidentales y Japón, y el 
VHB en África y Asia5. En los últimos años se han ido gene-
ralizando los programas de vigilancia recomendados para la 
detección precoz del HCC, mediante la realización periódica 
(cada 6 meses) de ecografía abdominal ± determinación de 
alfafetoproteína (AFP) sérica6,7 en los pacientes cirróticos, y 
ello ha permitido incrementar progresivamente el número de 
enfermos diagnosticados de HCC en estadio precoz y con po-
sibilidad de tratamiento curativo, que ha pasado del 5-10% de 
los casos, en los años 1980-1990, al 30-60% en la actualidad, 
en los países occidentales y Japón4, 8. 

 Una vez establecido el diagnóstico, el abordaje tera-
péutico del enfermo con HCC difi ere del de otras neoplasias 
por el hecho de asentar casi siempre sobre un hígado cirró-
tico, de manera que el pronóstico del paciente no sólo está 
condicionado por el estadio tumoral, sino que también depen-
de de la función hepática y de la existencia de hipertensión 
portal, y estos factores son determinantes a la hora de decidir 
el posible tratamiento. En este sentido, la estadifi cación de 
los enfermos, siguiendo el esquema propuesto por el BCLC 
(Barcelona Clinic Liver Cancer), que incluye variables relacio-
nadas con el estadío tumoral, función hepática y presencia 
de hipertensión portal y estado físico y síntomas relacionados 
con cáncer (performance status), es la clasifi cación estándar 
para el manejo clínico del HCC, pues asocia estadío del HCC 
y estrategia de tratamiento y pronóstico5, 9. 

 El trasplante hepático, la resección quirúrgica y la 
ablación percutánea (inyección de alcohol y radiofrecuencia) 
son los tratamientos potencialmente curativos aplicables a los 
pacientes con HCC en estadíos tempranos en función de las 
características del paciente5, 7. La expansión de la indicación 
de trasplante más allá de los criterios de Milán10-13, la infraes-
tadifi cación del HCC previa al trasplante14-15 y la posible indi-
cación y modalidad de tratamiento paliativo durante el tiempo 
en lista de espera16-17 son aspectos que levantan gran contro-
versia y todavía no resueltos. A medida que se va disponien-
do de más experiencia e información, la radiofrecuencia pare-
ce ir desplazando a la inyección de alcohol como técnica de 
ablación percutánea, con resultados incluso equiparables a la 
resección quirúrgica18. La quimioembolización ha demostrado 
aumento en la supervivencia en el HCC en estadío interme-
dio19 y era el único tratamiento paliativo con efi cacia demostra-
da. Muy recientemente, el sorafenib, un inhibidor multicinasa 
oral que actúa bloqueando dos vías principales de señaliza-
ción implicadas en el proceso de hepatocarcinogénesis, ha 
mostrado aumento en la supervivencia del HCC avanzado y 
ha sido aprobado para su tratamiento20. Este descubrimiento 
constituye un hito importante en el tratamiento del HCC pues 
es el primer fármaco que ha conseguido aumentar su super-
vivencia y proporciona la base para la realización de nuevos 
ensayos clínicos, combinando sorafenib con otros fármacos o 
con otros tratamientos como la quimioembolización, o inves-
tigando la posible efi cacia de este tipo de fármacos para pre-
venir la recurrencia tras la resección quirúrgica o la ablación 
percutánea del HCC21. A partir de este momento, los nuevos 
tratamientos en el HCC avanzado deberán testar su efi cacia 
frente al sorafenib22. 

2. Estadiaje del hepatocarcinoma

 La mayoría de los HCC en nuestro medio asientan 
sobre un hígado cirrótico y el tratamiento del HCC ha de tener 
en cuenta este hecho y el estado funcional y pronóstico de la 
enfermedad hepática, así como la situación general del pa-
ciente y la presencia de enfermedades asociadas. Por ello, 
una vez establecido el diagnóstico del HCC con los criterios 
actualmente establecidos7, debe realizarse el estadiaje del 
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paciente. La clasifi cación del BCLC5, 9 es la aceptada univer-
salmente en la práctica clínica y ha sido modifi cada en el es-
tadío avanzado con el descubrimiento del sorafenib (Figura 
1). 

2.1. Estadíos tempranos (0 y A)

 Incluye los estadíos en los que es posible aplicar 
tratamientos potencialmente curativos (resección, trasplan-
te, ablación percutánea). En cuanto a las características que 
debe cumplir el HCC se aceptan en general los criterios de 
Milán23, esto es un nódulo único ≤ 5 cm o hasta un máximo de 
3 nódulos ≤ 3 cm de diámetro. Se encuentran en estos esta-
díos el 30-40% de los pacientes y cabe esperar una supervi-
vencia a los 5 años del 50-70%4, 8. 

 En los pacientes con tumores únicos < 2cm, a partir 
de estudios patológicos realizados en Japón, ha surgido el 
concepto de HCC muy temprano (estadío 0 de la clasifi ca-
ción del BCLC), que sería el equivalente al estadío de Ca 
in situ, para tumores de apariencia vagamente nodular, fre-
cuentemente hipovasculares, bien diferenciados, sin invasión 
vascular24 y que tienen un excelente pronóstico con una su-
pervivencia a los 5 años del 93% con resección y una tasa de 

recurrencia del 8% a los 3 años25. Desafortunadamente no 
todos los HCC < 2 cm corresponden a este tipo y su diferen-
ciación no es posible preoperatoriamente.

 Dentro del estadío temprano (estadío A del BCLC) 
estarían los tumores únicos ≤ 5 cm y los multinodulares de 
hasta 3 nódulos con un diámetro máximo no superior a los 3 
cm en cada uno de ellos.
 
 El tipo de tratamiento a aplicar depende de las ca-
racterísticas del tumor (único o mútiple) y del enfermo. Los 
pacientes con HCC multinodular o con función hepática dete-
riorada (grado B o C de Child Pugh) o presencia de hiperten-
sión portal no son candidatos a resección26. De igual forma, 
los enfermos en estadío C de Child Pugh sólo pueden bene-
fi ciarse de trasplante hepático y no deben ser candidatos a 
tratamiento ablativo percutáneo27.

2.1.2. Estadío intermedio (B), avanzado (C) y termi-
nal (D)

 El pronóstico de los HCC no resecables, que sobre-
pasan los criterios antes referidos, es pobre, con una mediana 
de supervivencia de menos de 1 año. Constituyen un grupo 

Figura 1

Estadiaje y tratamiento asignados a pacientes con HCC de acuerdo a la propuesta del BCLC.  
PS (Status Performance). (Adaptado de Llovet et al22).
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de enfermos muy heterogéneos con supervivencias muy va-
riables del 10-72% al año y del 8-50% a los 2 años19, en el que 
pueden hacerse tres categorías de acuerdo a la clasifi cación 
del BCLC:

• Estadío intermedio (B): multinodular, grado A-B de Child 
Pugh, asintomático (performance status 0), sin invasión vas-
cular ni extensión extrahepática. Tienen una mediana de su-
pervivencia a los 5 años de 16 meses. La quimoembolización 
prolonga la supervivencia hasta una mediana de 19-20 me-
ses19 y es considerado el tratamiento estándar en este esta-
dío5, 7. 

• Estadío avanzado (C): invasión vascular y/o extensión ex-
trahepática, grado A-B de Child Pugh y/o síntomas generales 
(performance status 1-2). Tienen una mediana de superviven-
cia de 6-7 meses, que varía en función del grado de Child 
Pugh. Recientemente, el sorafenib ha demostrado incremen-
to en la mediana de supervivencia de casi 3 meses, frente 
a placebo, y ha sido aprobado para el tratamiento del HCC 
avanzado22.

• Estadío terminal (D): tumor muy avanzado, con síntomas 
generales (performance status 3-4). Tienen una mediana de 
supervivencia de 3-4 meses y sólo son subsidiarios de trata-
miento sintomático. Igualmente, los pacientes en estadío C 
de Child Pugh no candidatos a trasplante hepático tienen un 
pronóstico muy pobre, independientemente del tamaño tumo-
ral, y se incluyen en este estadío9.

3. Tratamiento del hepatocarcinoma

 La tabla 1 muestra los diferentes tratamientos utili-
zados en el HCC y los benefi cios obtenidos valorados según 

los niveles de evidencia.

3.1. Resección quirúrgica

 Es el tratamiento de elección para el HCC en pacien-
tes no cirróticos, que representan menos del 5% en los países 
occidentales, pero cerca del 40% en países asiáticos endémi-
cos de infección por el VHB, alcanzando supervivencias del 
30-50% a los 5 años en algunas series8. 

 La resección del HCC en un hígado cirrótico viene 
limitada por la función hepática y la presencia de hipertensión 
portal. Con una buena selección de candidatos, la mortalidad 
operatoria es < 3%, los requerimientos transfusionales se dan 
en < 10% y la supervivencia a los 5 años es > 50%, pero sólo 
el 5% de los pacientes cirróticos con HCC son candidatos 
a resección28. Los mejores resultados se obtienen en enfer-
mos con un tumor único, asintomáticos, con función hepáti-
ca preservada, defi nida por una bilirrubina sérica < 1 mg/dl y 
la ausencia de hipertensión portal signifi cativa (gradiente de 
presión portal < 10 mmHg o ausencia de varices esofagogás-
tricas o esplenomegalia y plaquetas > 100.000 / mm3)26. Con 
estos criterios se obtiene una supervivencia a los 5 años del 
74 %. La presencia de hipertensión portal reduce la supervi-
vencia al 50% y si se asocia a bilirrubina > 1 mg/dl, disminuye 
al 25%, a los 5 años26. Ante resecciones mayores, algunos 
grupos, especialmente de Japón, aplican la embolización de 
las ramas portales que irrigan la porción hepática que va a 
ser resecada para provocar una hipertrofi a compensadora del 
hígado residual29, pero la efi cacia de esta técnica no ha sido 
adecuadamente testada en amplios estudios controlados8.

 Los principales factores que infl uyen en la supervi-
vencia tras la resección son: el tamaño, el número de nódu-
los y la presencia de invasión vascular7, 8. Un amplio estudio 

Tratamientos quirúrgicos

Tratamiento Benefi cio Evidencia

Resección quirúrgica
  Tratamientos adyuvantes
Trasplante hepático
  Tratamientos neoadyuvantes

+ Supervivencia
  Incierto
+ Supervivencia
  Respuesta al tratamiento

3iiA
1iiA-D
3iiA
2iiDiii

Tabla I. Tratamientos ensayados en el HCC.

Tratamientos loco-regionales
Tratamiento Benefi cio Evidencia

Tratamientos percutáneos
   Inyección de alcohol
   Radiofrecuencia 
Quimioembolización 
Quimioterapia arterial 
Radioterapia interna (I131, Y90)

+ Supervivencia
   
  Mejor control local
+ Supervivencia
Respuesta al tratamiento
Respuesta al tratamiento

3iiA

1iiD
1iiA 
3iiDiii
3iiDiii

Tratamientos sistémicos

Tratamiento Benefi cio Evidencia

Sorafenib
Tamoxifen
Quimioterapia sistémica
Interferón

+ Supervivencia
Ninguno
Ninguno 
Ninguno

1iA
1iA
1iA
1iiA

Diseño del estudio: 1 = controlado randomizado, metaanálisis (i: doble ciego / ii: no ciego)2 =  controlado no randomizado. 3 = series de caso (i: población / ii: 

no población / iii: no consecutivos). Objetivo del estudio: A = s supervivencia. B = mortalidad causa-específi ca. C = calidad de vida.D = Datos indirectos (Di = 

supervivencia libre de enfermedad / Dii = supervivencia libre de progresión / Diii = respuesta del tumor). (Adaptado de Llovet et al 22)
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nacional en Japón mostró una supervivencia a los 5 años del 
66% en los pacientes con HCC ≤ 2 cm, frente al 53% en los 
HCC entre 2 y 5 cm y al 37% entre 5 y 10cm; por otra parte, 
los pacientes con HCC único tuvieron una mayor superviven-
cia (57%) que los que tenían 2 nódulos (45%) o ≥ 3 nódu-
los (27%) y los que presentaban invasión vascular mostraron 
peor supervivencia (35%) que los que no la tenían (57%)30. 
 
 El principal inconveniente de la resección es la re-
currencia del HCC que ocurre en > 70% de los casos a los 
5 años7, 8, incluyendo metástasis intrahepáticas (verdaderas 
recurrencias), que representan el 60-70% de los casos, y tu-
mores de novo, que suponen el 30-40% restante8. Las me-
tástasis intrahepáticas se presentan en los 2 primeros años 
después de la resección y corresponden a tumores no detec-
tados en el momento de  la cirugía. Y es que, incluso con téc-
nicas de imagen de última generación, existe infraestimación 
en relación a los hallazgos en la pieza quirúrgica en un 30% 
de los casos31, lo que pone de manifi esto la capacidad limita-
da de la tomografía computarizada (TC) y en menor grado de 
la resonancia magnética (RM) para la detección de nódulos 
< 2 cm y sobre todo < 1 cm31, 32. En este sentido, la ecografía 
con contraste intraoperatoria es la mejor técnica para detec-
tar nódulos de 0,5-1 cm y debe realizarse sistemáticamente 
antes de la resección, para minimizar los nódulos no detecta-
dos y guiar resecciones anatómicas33. Los tumores de novo 
característicamente aparecen después de los 2 años de la 
resección34. 

 El mayor tamaño tumoral, la multinodularidad y la 
presencia de nódulos satélites o nódulos adicionales, inva-
sión vascular y un bajo grado de diferenciación celular en la 
pieza quirúrgica, así como los valores elevados de AFP, son 
predictores de alto riesgo de recurrencia tumoral26,34-36. Las 
estrategias para prevenir y tratar las recurrencias varían en 
función del tipo de recurrencia. Las metástasis intrahepáti-
cas podrían ser tratadas teóricamente mediante quimioem-
bolización preoperatoria, quimioterapia adyuvante, radiación 
interna o inmunoterapia adoptiva por linfocitos activados, sin 
que hasta el momento ninguna de estas terapias pueda ser 
recomendada, si bien la radioterapia interna con I131 y la in-
munoterapia parecen mostrar alguna actividad antitumoral7,8. 
Los tumores de novo, cuya aparición está en relación con fac-
tores relacionados con la carcinogénesis (cirrosis, actividad 
de la hepatitis, multinodularidad), podrían ser prevenidos por 
agentes como los retinoides o el interferón que, en estudios 
iniciales, muestran efectos benefi ciosos7,8. Las terapias mole-
culares podrían teóricamente ser de utilidad en ambos tipos 
de recurrencia y en el momento actual están en marcha es-
tudios para evaluar el posible benefi cio del sorafenib en este 
campo8.

 El tratamiento de la recurrencia del HCC tras la re-
sección es un área pobremente investigada. La recurren-
cia única en hígado no cirrótico podría ser tratada mediante 
nueva resección, pero en la mayoría de los pacientes la re-
currencia suele ser multifocal por diseminación intrahepática 
del tumor primario y con escasa probabilidad de aplicar tra-
tamientos radicales7. Aunque se ha sugerido que la opción 
del trasplante hepático de rescate (salvage transplantation) 
es una alternativa aplicable en los pacientes con recurrencia 
tras la resección37 - 39, lo cierto es que, en la práctica, sólo las 
recurrencias por tumores de novo pueden benefi ciarse de la 
resección repetida o del trasplante de rescate40. Dado que el 
examen patológico de la pieza permite identifi car los princi-
pales predictores de recurrencia (invasión vascular, nódulos 

satélites o adicionales y pobre diferenciación celular), algunos 
autores han propuesto que los pacientes que presenten estos 
hallazgos y no sobrepasen los criterios de Milán deberían ser 
listados inmediatamente para trasplante40,41.

3.2. Trasplante hepático

 Es el único tratamiento que cura el HCC y la cirrosis 
subyacente y el único aplicable a pacientes con mala función 
hepática y/o tumor multinodular5, 7, 8. Con los criterios de Mi-
lán23, se obtiene una supervivencia global > 70% y una tasa 
de recurrencia < 15 % a los 5 años23, 26, 42, 43.

 El principal inconveniente del trasplante es la esca-
sez de donantes y el tiempo de permanencia en lista de espe-
ra que si es muy larga puede hacer que progrese el tumor y 
sobrepase los criterios de indicación de trasplante. Se estima 
que el 11 % de los pacientes serán excluidos de la lista si ésta 
alcanza los 6 meses y el 38% si supera los 12 meses26. Esta 
tasa de exclusión se ve signifi cativamente aumentada si se 
incluyen pacientes que sobrepasen los criterios de Milán7. Por 
este motivo, la supervivencia del trasplante en análisis con 
intención de tratamiento es peor que si se consideran sólo los 
pacientes trasplantados (69% vs 75%)26.

3.2.1. Priorización en la lista de espera

 Para reducir la tasa de exclusión en lista de espera, 
muchos grupos han establecido políticas de priorización. El 
índice MELD (Model for End-Stage Liver Disease), obtenido 
a partir de las cifras de creatinina, bilirrubina e INR, ha de-
mostrado su utilidad para predecir el riesgo de muerte a los 3 
meses por insufi ciencia hepática en los pacientes cirróticos44 
y es utilizado desde el año 2002 en Estados Unidos (UNOS) 
para colocar a los pacientes en la lista de espera de tras-
plante hepático atendiendo a su gravedad (mayor puntuación 
MELD)45. Este sistema no sirve para los pacientes incluidos 
en lista por HCC, ya que en éstos la exclusión se debe a pro-
gresión tumoral y no a muerte por insufi ciencia hepática. Por 
ello, a estos pacientes se les adjudicó una puntuación fi ja en 
función del tamaño y del número de nódulos, que se redujo 
posteriormente al observarse que los HCC salían muy benefi -
ciados, en detrimento de los pacientes con insufi ciencia hepá-
tica. Por otra parte, la priorización pasó a aplicarse solamente 
a los pacientes en estadío T2 (equivalente al estadío A del 
BCLC) y no a los T1 (estadío 0 del BCLC) al encontrar que un 
20% de los pacientes trasplantados con diagnóstico de HCC 
< 2 cm, y que habían sido priorizados, no tenían HCC en el 
explante46, 47. Siguiendo esta política, en Andalucía de forma 
pionera, y de forma progresiva en la mayoría del resto de las 
autonomías de España, se instauró el criterio de priorización 
de la lista de espera según el índice MELD. Los resultados 
de esta política en nuestro medio, que precisa de evaluación 
permanente, parecen favorables48. El principal problema de 
la priorización del HCC es la difi cultad para identifi car a los 
pacientes con más riesgo de progresión.

3.2.2. Exclusión de la lista de espera 

 No existen criterios uniformes de cuándo sacar a un 
paciente de la lista; en la práctica suele hacerse cuando se 
detecta invasión vascular macroscópica o metástasis extra-
hepáticas y generalmente no se hace si sólo se objetiva au-
mento del tamaño del HCC16. Los factores que se han visto 
relacionados con la salida de la lista han sido el mayor tama-
ño y multicentricidad del HCC, la AFP > 100 ng/ml y el cre-
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cimiento tumoral, habiéndose observado como factores más 
discriminantes, el crecimiento del tumor en más del 50% de 
su tamaño en los últimos 6 meses y la AFP > 200 ng/ml, de 
manera que la presencia de estos factores conllevó un riesgo 
de salida de la lista del 23% y del 52% a los 6 y 12 meses, 
respectivamente; por el contrario, cuando no se presentaron 
estos factores, el riesgo era sólo del 3%16. Tampoco está claro 
el protocolo de seguimiento que debe realizarse en estos pa-
cientes durante su permanencia en lista de espera. Se reco-
mienda realizar ecografía abdominal y determinación de AFP 
cada 3 meses y TC o RM de abdomen, junto con TC de tórax 
y gammagrafía ósea, cada 6 meses. En caso de detectar ele-
vación de la AFP debe investigarse la existencia de invasión 
vascular o metástasis16. 

3.2.3. Tratamientos neoadyuvantes en la lista de es-
pera

 Las posibles terapias para disminuir la progresión 
del tumor durante la espera en lista de trasplante son la qui-
miembolización, la ablación percutánea (inyección de alcohol 
y radiofrecuencia) y la resección quirúrgica. Pueden hacerse 
también un abordaje multimodal (tratamiento combinado).
 
 No se dispone de estudios controlados que permitan 
extraer conclusiones defi nitivas acerca de la efi cacia de estos 
tratamientos, a pesar de lo cual, la mayoría de los grupos los 
realizan de forma empírica cuando la lista de espera es larga. 
El más ampliamente utilizado ha sido la quimioembolización.
Estudios de costo-efi cacia justifi can el tratamiento local per-
cutáneo para listas de espera > 6 meses y la resección quirúr-
gica cuando son > 12 meses49.
 
 La información disponible parece mostrar que la ra-
diofrecuencia obtiene mayores tasas de necrosis completa 
(12-55%)50 - 52 que la quimioembolización (22-29%)53 - 57, espe-
cialmente en tumores ≤ 3 cm, donde llega a alcanzar el 63% 
de los casos50. 

 Algunos estudios sugieren un impacto favorable en 
cuanto a disminución en la tasa de exclusión de la lista de es-
pera, especialmente con la radiofrecuencia en los HCC den-
tro de los criterios de Milán. Así, en una serie de 50 pacien-
tes (41 nódulos únicos; media de diámetro: 27,5 mm), con un 
tiempo medio de espera hasta el trasplante de 290 días, el 
tratamiento con radiofrecuencia percutánea determinó un 0% 
de salida de la lista de espera, una recurrencia postrasplante 
del 4% y una supervivencia del 83% a los 3 años50. 

 En cuanto a la recurrencia y supervivencia, es difícil 
evaluar el posible impacto. No hay estudios con radiofrecuen-
cia percutánea en los que haya grupo control, por lo que no 
puede saberse su posible benefi cio, si bien las tasas de recu-
rrencia han sido bajas (0-8% a los 3 años)50 - 52. Con la quimio-
embolización, los resultados no han mostrado diferencias en 
cuanto a supervivencia entre el grupo tratado y el no tratado, 
mientras que las recurrencias parecieron más relacionadas 
con el estadío tumoral que con el tratamiento53, 56, 57. 

3.2.3.1. Resección hepática y trasplante de rescate

 La escasez de donantes y el largo tiempo de per-
manencia en lista de espera ha llevado a algunos grupos a 
plantear la resección en pacientes con buena función hepá-
tica, realizando un trasplante hepático de rescate en caso de 
insufi ciencia hepática, presencia de datos histológicos en la 

pieza quirúrgica desfavorables o en caso de recurrencia. En 
este sentido, el examen patológico de la resección puede ser 
útil para guiar la estrategia posterior40 - 41. Los resultados de 
esta pauta (resección seguida de trasplante de rescate), com-
parada con el trasplante hepático de entrada, han sido discor-
dantes37 - 41, 58 - 60, por lo que no hay un acuerdo unánime17.
 
3.2.4. Expansión de los criterios de trasplante hepá-
tico e infraestadifi cación en lista de espera

 Los malos resultados obtenidos en la etapa inicial 
en que se trasplantaban pacientes con tumores muy avanza-
dos, junto con la escasez de donantes, han hecho mantener 
a la mayoría de los grupos una política de selección estricta 
del HCC dentro de los criterios de Milán7,23. Sin embargo, el 
aumento del número de pacientes con HCC y el hecho de 
que muchos pacientes que sobrepasan discretamente los cri-
terios de Milán tengan una supervivencia después del tras-
plante aceptable (> 50% a los 5 años), ha llevado a algunos 
grupos a ampliar discretamente los criterios de indicación de 
trasplante10-13. Además, los criterios más restrictivos se desa-
rrollaron cuando las técnicas de imagen eran menos precisas 
que actualmente y suponían mayor grado de infraestimación 
de los hallazgos posteriormente encontrados en el explante, 
en relación al momento actual, y éste ha sido otro argumento 
para justifi car una moderada expansión más allá de los crite-
rios de Milán.

 Yao et al10, al analizar la supervivencia en función 
del estadío del tumor en la pieza quirúrgica, encontró una su-
pervivencia del 74% a los 5 años, en los pacientes en estadío 
T3, que tenían un tumor único ≤ 6,5 cm o hasta 3 nódulos, 
ninguno de ellos mayor de 4,5 cm y la suma total de nódu-
los ≤ 8 cm. Establecieron así los denominados criterios de 
la Universidad de California-San Francisco (UCSF), que han 
recibido como crítica que, al haberse hecho sobre los hallaz-
gos del explante, sus resultados no pueden extrapolarse al 
diagnóstico radiológico pretrasplante, teniendo en cuenta que 
puede existir un grado variable de infraestadiaje tumoral en el 
examen radiológico, respecto a los hallazgos en el explante31, 
máxime cuando los tiempos de permanencia en lista de espe-
ra son cada vez más prolongados. Resultados comunicados 
posteriormente por el mismo grupo, parecen validar estos cri-
terios aplicados al estadiaje radiológico pretrasplante11. Pos-
teriormente, Herrero et al12, siguiendo criterios expandidos de 
HCC (1 nódulo ≤ 6 cm o 2-3 nódulos ≤ 5 cm), no encuentran 
diferencias en cuanto a supervivencia y recurrencia entre los 
pacientes trasplantados por HCC dentro de los criterios de 
Milán y los que excedían estos criterios pero cumplían los 
suyos (suponían un 30% de todos los HCC trasplantados); 
únicamente tenían mayor tendencia a quedar excluidos de 
la lista de espera por progresión tumoral. Tampoco Onaka et 
al13, con otros criterios expandidos (1 nódulo ≤ 5 cm o 2-4 
nódulos ≤ 5 cm determinados en el explante), encuentran 
diferencias. A la vista de estos resultados, parece que sería 
posible expandir modestamente los criterios de Milán, sin em-
peorar los resultados. Sin embargo, esta decisión ha de to-
marse con datos mucho más consistentes que los habidos 
hasta el momento, por el impacto que podría tener en todos 
los programas de trasplante hepático7 - 8. En este sentido, el 
proyecto Metroticket (www.hcc-olt-metroticket.org) trabaja 
con una base de datos amplia y multicéntrica de enfermos 
con HCC trasplantados con criterios expandidos para aportar 
información sólida y estimar la supervivencia del trasplante en 
función del número y tamaño de los nódulos.
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 Otro punto de controversia es si pacientes que ini-
cialmente sobrepasan los criterios de Milán podrían ser tras-
plantados si tras tratamiento previo (quimioembolización, 
ablación percutánea, tratamiento combinado) se consigue 
una reducción tumoral hasta quedar dentro de los criterios 
aceptados para trasplante. Existe poca información disponi-
ble, pero parece que este abordaje, podría ser posible en pa-
cientes con HCC que sobrepasaran sólo discretamente los 
criterios de Milán14, 15. 

 En este sentido, el estudio más sugerente es el de 
Yao et al14 que, con un manejo agresivo de tratamiento mul-
timodal con radiofrecuencia/inyección de alcohol/quioemboli-
zación, aplicado a una serie de 61 pacientes con HCC en es-
tadio T3 (un nódulo entre 5 y 8 cm / 2-3 nódulos con al menos 
uno > 3 cm y ≤ 5 cm con un diámetro tumoral de todas las 
lesiones ≤ 8 cm / 4-5 nódulos, todos < 3 cm con un diámetro 
tumoral de todas las lesiones ≤ 8 cm), consiguen infraestadiar 
hasta los criterios de Milán a un 70% de los enfermos; de ellos 
son trasplantados el 77% (el 85% presentan un estadío en el 
explante ≤ T2), con una supervivencia del 92% a los 4 años 
y sin ninguna recurrencia, tras una mediana de seguimiento 
postrasplante > 25 meses. Sólo hubo 2 fallecimientos relacio-
nados con el tratamiento y la supervivencia global de la serie 
fue del 69% a los 4 años, que resulta muy similar a la obtenida 
por otros grupos cuando se aplican los criterios de Milán23, 26, 

42, 43.
 Al igual que con la expansión de los criterios de indi-
cación de trasplante para el HCC, es necesaria más informa-
ción antes de preconizar la generalización de esta práctica8. 
Es muy probable que en el futuro próximo el mayor conoci-
miento de la biología tumoral, a través de estudios molecu-
lares o genéticos en el momento del diagnóstico del HCC, 
permita sentar las bases para defi nir mejor los criterios de 
indicación del trasplante hepático8, 22.

3.2.5. Trasplante hepático de donante vivo

 El trasplante de donante vivo constituye una alter-
nativa para evitar la progresión tumoral en la lista de espera 
y se estima que es coste-efectivo cuando ésta es mayor de 7 
meses61. Sin embargo, en nuestro medio, su aplicabilidad es 
tan sólo del 20%, al margen de las consideraciones éticas de-
rivadas de la mortalidad y complicaciones del donante (0,3%-
0,5% y 20-40%, respectivamente)7. Los resultados parecen 
similares a los obtenidos con donante de cadáver y, con los 
criterios de Milán, se ha comunicado una supervivencia del 
79% y una tasa de recidiva del 2,5% a los 3 años62. Algu-
nos grupos permiten criterios algo expandidos para el HCC 
respecto a los criterios de Milán, basados en alcanzar una 
supervivencia del 50% a los 5 años63, pero no todos están de 
acuerdo en que los criterios de indicación de trasplante he-
pático sean diferentes según que el donante sea cadavérico 
o vivo. En nuestro medio, en las comunidades autónomas, 
como Andalucía, donde existe un sistema de priorización para 
el trasplante de cadáver para los pacientes con insufi ciencia 
hepática o con hepatocarcinoma, la aplicabilidad del trasplan-
te de donante vivo es muy baja.

3.3. Tratamientos percutáneos

 La ablación percutánea es la mejor opción de trata-
miento en los pacientes en estadíos tempranos (estadíos 0 y 
A del BCLC) que no cumplen criterios para resección quirúr-
gica ni para trasplante hepático7. Los mejores candidatos son 
los pacientes en estadío A de Child Pugh y con tumor único 

< 2 cm (estadío 0 del BCLC), donde se alcanzan superviven-
cias del 68-78% a los 5 años18, 64, 65. En pacientes en estadío 
B de Child Pugh, con tumores mayores (3-5 cm) o múltiples, 
la indicación o no del tratamiento percutáneo ha de valorarse 
individualmente8.

 El tratamiento percutáneo puede realizarse con 
agentes químicos (alcohol, ácido acético, suero salino hirvien-
do) o modifi cando la temperatura de las células tumorales (ra-
diofrecuencia, microondas, laserterapia, crioablación)66. Las 
contraindicaciones al tratamiento percutáneo incluyen: asci-
tis importante, dilatación de vías biliares intrahepáticas y mal 
estado de coagulación (plaquetas < 50.000/mm3, actividad 
de protrombina < 50%)67. Los más utilizados son la inyección 
percutánea de alcohol (IPA) y la radiofrecuencia (RF).

3.3.1. Inyección percutánea de alcohol

 Es un procedimiento fácil de realizar, de bajo coste, 
prácticamente sin mortalidad y escasas complicaciones im-
portantes (0-2,2%)65, 68, 69, que incluyen sangrado, absceso 
hepático y diseminación neoplásica en el trayecto de la aguja 
(muy raro en HCC < 2 cm)67. La respuesta depende del tama-
ño tumoral, alcanzando tasas de respuesta completa > 95 % 
en < 2 cm, > 80% entre 2 y 3 cm (64,69-71) y 50% en HCC 
entre 3 y 5 cm64, 71. 

 La supervivencia global a los 5 años oscila entre el 
27 y el 78%, en función del tamaño y número de nódulos, del 
grado de insufi ciencia hepatocelular y de la respuesta inicial 
al tratamiento64, 65, 67-73. Los mejores resultados se obtienen en 
pacientes con grado A de Child Pugh y HCC < 2 cm que al-
canzan respuesta completa inicial, con una supervivencia a 
los 5 años del 63-78%64, 65, 73.

 El principal inconveniente de la IPA es la alta tasa 
de recurrencias, que tiende a ser algo superior a la obser-
vada tras resección quirúrgica (> 70-80% a los 5 años)64, 65, 

67, 71, relacionada también con el estadío tumoral, grado de 
diferenciación celular y con la respuesta inicial al tratamien-
to64; incluso tras respuesta completa inicial, la recurrencia es 
aproximadamente del 50% a los 5 años64. 

3.3.2. Radiofrecuencia

 Puede aplicarse de forma percutánea, por laparos-
copia o mediante laparotomía. La RF va desplazando pro-
gresivamente a la IPA por obtener similares resultados en tu-
mores ≤ 2 cm, pero signifi cativamente mejores en HCC > 2 
cm71, 74, precisando además de menor número de sesiones66, 

67. Como inconvenientes, tiene mayor coste, mayor mortali-
dad (0,1-0,5%) y mayor frecuencia de complicaciones graves 
(2-20%), especialmente sangrado, complicaciones sépticas y 
siembra tumoral en el trayecto de la aguja (0-1,6%)69-71, 75-77. 
Esta última, que ha sido descrita en una serie en hasta un 
12%78, ocurre casi exclusivamente en tumores de localiza-
ción subcapsular y con pobre diferenciación histológica. Otras 
contraindicaciones de la RF, añadidas a las del tratamiento 
percutáneo, son la arritmia cardíaca (el procedimiento ha de 
hacerse con el paciente monitorizado) y la localización del 
tumor en la proximidad de vasos importantes, en el hilio he-
pático o próxima al corazón, intestino o vesícula biliar75. La 
proximidad de la lesión a grandes vasos puede disminuir el 
efecto necrosante de la RF por el enfriamiento producido por 
la sangre66.
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 Al igual que se observa con la IPA, la tasa de res-
puesta completa depende del tamaño tumoral y alcanza el 
90-94% en nódulos < 3 cm64, 69, 71, 75, 79, y el 95-100% en HCC 
< 2 cm18, 64, 71. La supervivencia reportada a los 5 años en las 
series iniciales fue del 33-40% en HCC < 3-3,5 cm5. Trabajos 
posteriores han comunicado supervivencias del 98% a los 2 
años (HCC < 3 cm)70 y del 74% (HCC < 4 cm) o 78% (HCC 
< 2 cm) a los 3 años71. Livraghi et al han comunicado muy 
recientemente una supervivencia del 89% y 68% a los 3 y 5 
años, respectivamente, en HCC < 2 cm en estadío A de Child 
Pugh18 y Shiina et al, del 74% a los 4 años en HCC dentro de 
los criterios de Milán79.

 Las recurrencias tras la RF son también muy fre-
cuentes con tasas > 60% (HCC entre 2 y 4 cm) y del 51%  a 
los 3 años71 y del 80% a los 5 años18 en HCC < 2 cm. 

 Los estudios que han comparado RF e IPA han mos-
trado menores tasas de recurrencia local con RF que con PEI 
(a los 2 años: 2-18% vs 11-45%)70, 71, 74, 79. También la super-
vivencia global es mayor con RF que con IPA (a los 4 años: 
74% vs 57%)79, especialmente en los tumores > 2 cm70, 71, 74. 
Ha sido postulado que la difusión del alcohol está interferida 
por la presencia de posibles septos fi brosos y/o por la cápsula 
del tumor, lo que limita las capacidad de esta técnica en los 
tumores > 2 cm. Esto no ocurre con la RF que puede extender 
la necrosis hasta un anillo de seguridad de tejido no tumo-
ral alrededor del tumor, que puede eliminar pequeños focos 
neoplásicos satélites no detectados8.
  
3.3.3. ¿Resección quirúrgica o tratamiento percutá-
neo?

 Aunque analizados por separado, en pacientes con 
buena función hepática y tumores pequeños, los tratamien-
tos percutáneos, especialmente la RF,  llegan a mostrar unos 
resultados similares a los referidos con la resección quirúr-
gica, las series retrospectivas amplias que han comparado 
ambos procedimientos tienden en general a mostrar mejor 
supervivencia y menores tasas de recurrencia con la resecc-
ción quirúrgica73, 80-82. Sin embargo, dos estudios controlados 
randomizados no encontraron diferencias en las tasas de su-
pervivencia y de recurrencia entre IPA83 o RF84 y resección 
quirúrgica, aunque ambos estudios han sido criticados meto-
dológicamente. Se hace, por tanto, necesario, realizar nuevos 
estudios controlados randomizados comparando el tratamien-
to percutáneo y la resección en pacientes con HCC pequeño, 
con buena función hepática y ausencia de hipertensión portal 
signifi cativa82.

3.4. Quimioembolización y otros tratamientos loco-
rregionales

3.4.1. Quimioembolización
 
 La quimioembolización (QE) es el tratamiento prima-
rio más ampliamente utilizado para el HCC no resecable. El 
fundamento es inducir extensa necrosis en HCC muy vascu-
larizados. Los agentes embolizantes (gelatina, microesferas) 
se mezclan con quimioterapia intraarterial (daxorrubicina, mi-
tomicina, cisplastino) y lipiodol para provocar amplia necrosis 
del HCC, lo que se consigue en el 15-55% de los casos y re-
traso en la progresión del tumor y en la invasión vascular85. El 
síndrome post-QE (dolor abdominal, íleo y fi ebre) se presenta 
en el 60-80% de los pacientes, mientras que complicaciones 
severas (colecistitis isquémica, absceso hepático, estenosis 

biliar) ocurren en < 10% de los casos; la mortalidad es < 4% 
en candidatos seleccionados, pero alcanza el 10-20% en pa-
cientes en estadío B o C de Child Pugh85. La quimioterapia 
intraarterial  tiene similares efectos a la administración sisté-
mica85. 

 La embolización o la lipiodolización o quimiotera-
pia intraarterial aisladas no han mostrado benefi cio en la su-
pervivencia85. Un metaanálisis de siete estudios controlados 
randomizados (QE frente a placebo) mostró aumento en la 
supervivencia en el grupo tratado (mediana de superviven-
cia: 20 meses frente a 16 meses)19. Los mejores candidatos 
son los pacientes con tumores multinodulares asintomáticos, 
con función hepática conservada (grado A de Child Pugh), sin 
invasión vascular ni extensión extrahepática, incluidos en el 
estadío B (intermedio) del BCLC y que representan el 12% 
de los pacientes con HCC86, en los que constituye la primera 
línea de tratamiento. Los pacientes en estadío funcional B o C 
de Child Pugh deberían ser excluidos por el riesgo de efectos 
adversos graves8. Tampoco deberían incluirse enfermos con 
trombosis de alguna de las ramas portales por el mayor ries-
go de desencadenar fallo hepático85.

3.4.2. Otros tratamientos locorregionales

 Ninguna de las otras terapias locorregionales, tales 
como la radioterapia interna con lipiodol-I131 o con Y90 han 
demostrado aumento en términos de supervivencia, aunque 
sí  respuesta objetiva en la masa tumoral8. Recientemente la 
radioembolización con Y90 parece ofrecer resultados prome-
tedores en pacientes con  HCC avanzado, incluso con trom-
bosis de alguna de las ramas portales, con escasa tasa de 
síndrome postembolización (5%) y de efectos secundarios 
graves, obteniendo respuesta tumoral parcial en > 40% de 
los casos87. Dado que tendría su indicación en pacientes con 
HCC avanzado, el siguiente paso que se podría plantear es 
un ensayo controlado randomizado comparativo frente al so-
rafenib o frente a la combinación de sorafenib e Y9087.

3.4.3. Combinación de quimioembolización y trata-
miento percutáneo

 Tanto la IPA como la RF parece que pueden ser po-
tenciadas por la asociación con la QE77 y la combinación de 
QE y tratamiento percutáneo puede ser útil tanto en tumores 
pequeños88 como en tumores de mayor tamaño89. Un estudio 
en pacientes con HCC < 3 cm comparando IPA+QE frente 
IPA, mostró menor tasa de recurrencia (a los 3 años: 19,3% 
vs 39,3%) y mejor supervivencia (sólo en HCC < 2 cm) (a 
los 3 años: 100% vs 62%) en el grupo tratado con IPA+QE88. 
La posible explicación sería que la QE podría reducir peque-
ños focos satélites neoplásicos peritumorales a los que no 
alcanzara la acción del alcohol88. En otro estudio en el que 
se comparan RF aislada, QE aislada y RF+QE, en pacientes 
con HCC con ≤ 3 nódulos, de tamaño entre 3 y 7,5 cm, se de-
mostró que el tratamiento combinado se asoció a mayor su-
pervivencia que la QE o la RF aisladas; así con una mediana 
de seguimiento de 28,5 meses,  la medianas de superviven-
cia fueron de: RF+QE (37 meses), RF (22 meses) y QE (24 
meses). En este caso, la QE, al reducir el aporte de sangre al 
tumor, podría potenciar el efecto necrosante de la RF.

3.5. Tratamientos sistémicos

 Ningún tratamiento sistémico de los ensayados (ta-
moxifen, quimioterapia sistémica, interferón, octeótrido, seo-
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calcitol) han demostrado benefi cios en términos de supervi-
vencia en el HCC. 

3.6. Tratamientos moleculares

 El mayor conocimiento en la patogenia molecular del 
HCC, así como la introducción de terapias dirigidas contra 
dianas moleculares en el campo de la oncología, ha llevado 
a la investigación de este tipo de drogas en el tratamiento 
del HCC. La tabla 2 muestra los tratamientos moleculares 
testados en ensayos clínicos en fase II y III en el HCC. La ma-
yoría de ellos bloquean vías relacionadas con la proliferación 
y supervivencia celular, mientras que otros bloquean factores 
de crecimiento y señales de diseminación de la enfermedad 
(angiogénesis, activación de la telomerasa)8.

3.6.1. Vías de señalización en el HCC

 Las principales vías de señalización implicadas en el 
proceso de hepatocarcinogénesis son8, 90, 91:

• Vías de señalización de diferenciación celular:  Wnt-β-
catenina y Hedgehog.
Al menos un tercio de los pacientes con HCC tienen activa-
da la vía Wnt-β-catenina, que está implicada en la regulación 
de la proliferación, motilidad, interacción entre células, orga-
nogénesis y la autorrenovación de células troncales pluripo-
tenciales y se ha sugerido que desempeñaría un papel en 
el mantenimiento de las células troncales cancerosas, por lo 
que los componentes de esta vía constituirían dianas ideales 
para la terapia contra el cáncer. No se disponen todavía de 
drogas que bloqueen su activación sin efectos secundarios 
importantes.

• Vías de señalización de proliferación celular:
Se encuentran activadas en otro tercio de los enfermos con 
HCC.
- Vías dependientes de receptores de membrana tirosina ci-
nasa.
Gran parte de los agentes en investigación bloquean los re-
ceptores de membrana tirosina cinasa. Los ligandos de estos 
receptores incluyen, entre otros, el EGF, PDGF, VEGF y el 
HGF/c-MET, que activan la vía de señalización RAS/MAPK 
e inducen transcripción de genes de la familia API, como el 
c-fos y c-jun, que son elementos clave en la inducción de pro-
liferación celular. Como se ha descrito en otras neoplasias, 
mutaciones somáticas de los receptores, especialmente del 
EGFR, pueden activar esta vía en el HCC.

- Vía de PI3K/AKT/mTOR
Esta vía aparece activada en la mitad de los pacientes con 
HCC y podría ser teóricamente bloqueada por la rapamici-
na (inhibe la actividad mTOR). Dado que este fármaco está 
aprobado para su uso como inmunosupresor en el HCC, po-
dría ser razonable utilizarlo como tratamiento de primera línea 
anti-rechazo en los pacientes trasplantados por HCC.
  
 Un abordaje lógico de tratamiento del HCC podría 
ser combinar drogas que actúen bloqueando a diferentes ni-
veles de las principales vías de señalización91.

3.6.2. Sorafenib

 Es un inhibidor multicinasa oral que actúa bloquean-
do dos de los principales mecanismos implicados en la he-
patocarcinogénsesis. Por una parte, bloquea la angiogénesis 
(VEGFR y PDGFR) y la proliferación celular, inhibiendo la vía 
de señalización RAS/MAPK (Raf-1 y B-Raf)8, 21. Inicialmente 
fue aprobado para el tratamiento del cáncer renal y muy re-
cientemente se ha aprobado su uso para el HCC avanzado8. 
Su aprobación en el HCC se ha obtenido a partir de un estu-
dio controlado frente a placebo, randomizado y doble ciego, 
realizado en 602 pacientes con HCC avanzado (82% estadío 
C y 18% estadío B de la clasifi cación del BCLD), 38% con in-
vasión vascular macroscópica y 51% con extensión extrahe-
pática (principalmente afectación ganglionar y/o pulmonar), el 
97% en estadío A de Child Pugh y el 92% de los enfermos con 
performance status ≤ 1. Sorafenib (400 mg dos veces al día 
por vía oral) incrementó la supervivencia en relación al place-
bo en 2,8 meses (mediana de supervivencia: 10,7 meses vs 
7,9 meses), con un incremento en la tasa de supervivencia 
al año (sorafenib 44% vs placebo 33%). La mejora en la su-
pervivencia se mantuvo después de ajustar por todas las va-
riables que tuvieron valor pronóstico (estadío de Child Pugh, 
AFP, albúmina, fosfatasa alcalina y bilirrubina) y en todos los 
subgrupos seleccionados (invasión vascular, extensión extra-
hepática, performance status). Curiosamente la mejora en la 
supervivencia ocurrió a pesar de no haber apenas respuesta 
radiológica (sólo 2% de respuesta parcial y 71% de enferme-
dad estable en el grupo de sorafenib), sin diferencias con el 
grupo placebo (1% de respuesta parcial y 67% de enferme-
dad estable), lo que indica que su benefi cio no está ligado a 
la reducción de la masa tumoral como clásicamente ha sido 
en los tratamientos oncológicos. Los efectos secundarios que 
resultaron más frecuentes con sorafenib que con placebo fue-
ron: diarrea, pérdida de peso, síndrome cutáneo mano-pie, 
alopecia, anorexia y cambios en la voz. Hubo más efectos 

Tratamiento Diana/s molecular/es Fase del ensayo

Sorafenib
Erlotinib
Cetuximab
Lapatinib
Sunitinib
Erlotinib + Bevacizumab
Bevacizumab
Bortezomib
Retinoides acíclicos
Nolatrexed
T138067

RAF, VEGF, PDGFR
EGFR
EGFR
EGFR
PDGFR, VEGFR, KIT
EGFR, VEGF
VEGF
Proteosoma
Diferenciación
Timidilato sintasa
Tubulina

III-positivo
II-cerrado
II-actual
II-actual
II-cerrado
II-cerrado
II-cerrado
II-negativo
III-diseño
III-negativo
III-negativo

(Tomado de Llovet et al8)

Tabla II. Tratamientos moleculares probados en ensayos clínicos en el HCC.
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adversos de grado 3 en el grupo con sorafenib, incluyendo 
diarrea (8% vs 2%), síndrome cutáneo mano-pie (8% vs < 
1%) e hipertensión arterial (2% vs < 1%). Redujeron la dosis 
el 26% de los tratados con sorafenib, motivado, sobre todo, 
por diarrea (8%), síndrome cutáneo mano-pie (5%) y rash o 
descamación cutánea (3%). Tuvieron que interrumpir el trata-
miento por efectos de la medicación el 38% del grupo con so-
rafenib (37% en el grupo placebo), el 11% de forma defi nitiva, 
siendo las causas más frecuentes los síntomas gastrointesti-
nales (6%), fatiga (5%) y disfunción hepática (5%)20. 

 El sorafenib es el primer fármaco que consigue pro-
longar la supervivencia del HCC y cambia el marco de refe-
rencia de la investigación de nuevos tratamientos en el HCC 
que, a partir de ahora, deberán testar su efi cacia frente al 
sorafenib22. Por otra parte, el descubrimiento del sorafenib, 
más allá de lo que supone el modesto incremento en la super-
vivencia del paciente con HCC avanzado, abre la puerta a la 
investigación de su posible utilidad en otros escenarios, como 
tratamiento adyuvante después de la resección o de la abla-
ción percutánea, para reducir la recurrencia, o asociado a la 
quimioembolización u otras terapias locorregionales. Asimis-
mo, da soporte a la investigación de otros posibles fármacos 
dirigidos a dianas moleculares implicadas en la patogenia del 
HCC y a la combinación de drogas que actúen a diferentes 
niveles de las vías de señalización de la hepatocarcinogéne-
sis20, 21, 91.
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COMUNICACIONES

17.00h. ¿CUAL ES LA DURACION OPTIMA DEL TRA-
TAMIENTO ERRADICADOR DEL HELICOBACTER PYLO-
RI CON UN INHIBIDOR DE LA BOMBA DE PROTONES, 
CLARITROMICINA Y AMOXICILINA, EN PACIENTES 
DISPEPTICOS? ¿7 o 1O DIAS?.

Pérez Pastor MA, Grande Santamaría L, Lamas Rojas E, Rome-
ro Gómez M, Castro Fernández M.

HOSPITAL VALME. SEVILLA.

Introducción

 El tratamiento de primera elección de la infección por 
H. pylori, según consensos europeos, es  la triple terapia con 
un inhibidor de la bomba de protones, claritromicina y  amoxi-
lina (IBPCA), durante 7 días.  Un ensayo clínico realizado en 
España muestra  que los pacientes con  dispepsia funcional, 
pero no los pacientes con dispepsia ulcerosa, se benefi cian 
de una forma   signifi cativa con un tratamiento más prolonga-
do (10 días) y, por extensión, se puede considerar  que este 
benefi cio se podría obtener  también en los pacientes con 
dispepsia no investigada (estrategia “test and treat”). 

Objetivos

 1. Valorar, en situación de práctica clínica habitual, 
la efectividad del tratamiento con IBPCA, durante 7 ó 10 días, 
en pacientes dispépticos  con infección por H. pylori.  

 2. Valorar si hay diferencias signifi cativas, en la efec-
tividad del tratamiento, en el  grupo total de pacientes y en los 
distintos subgrupos  según presenten dispepsia no investiga-
da, dispepsia funcional y dispepsia ulcerosa.

Pacientes y métodos

 Diseño: Estudio observacional, prospectivo y uni-
céntrico. Período  de inclusión 2005-2007. Pacientes: 500 
pacientes consecutivos,  con dispepsia e  infección por H. 
pylori que realizan tratamiento con omeprazol 20 mg/12 h (u 
otro IBP a dosis dobles), claritromicina 500 mg/12 h y amoxi-
cilina 1 g/12 h, durante 7  (47.4%) ó 10 días (52.6%),  según 
elección del facultativo responsable.   La edad media de los 
pacientes fue de  48.11+/-14.63 años, siendo  55.6%  varo-
nes y 44.4% mujeres. El 45% de los pacientes se diagnosticó 

de dispepsia  funcional  (DF) y el 22% de dispepsia ulcero-
sa (DU). La endoscopia no se consideró indicada en un 33% 
de los pacientes siendo diagnosticados de dispepsia no in-
vestigada (DNI). Se constató el cumplimiento del tratamiento 
mediante interrogatorio y su efectividad mediante prueba del 
aliento a  las 6-8 semanas. La duración del tratamiento (7 vs 
10 días) resultó similar en los tres grupos de pacientes. Se 
realiza análisis de los resultados  “por protocolo”.

Resultados

 El tratamiento erradicador  resultó efectivo en  el 
61.6% de los pacientes tratados durante 7 días y en el  73% 
de los pacientes tratados durante 10 días, siendo la diferen-
cia signifi cativa (p=0.007). El tratamiento de 10 días resultó 
más efectivo en los tres grupos de pacientes. DNI: 78.5% vs 
61.1%; DF: 66.7% vs 60.8%; DU: 78.7% vs 63.5%. Las  dife-
rencias  alcanzaron signifi cación estadística únicamente en 
los  pacientes con DNI (p =0.015).  En el estudio multivariante 
el único factor independiente capaz de predecir la erradica-
ción es la duración del tratamiento (10 días vs 7 días) con OR 
1.68; IC 95% (1.15-2.45) (p=0.007). 

Conclusiones

 1.-En pacientes dispépticos infectados por H. pylori 
el tratamiento erradicador con un IBP, claritromicina y amoxi-
cilina durante 10 es signifi cativamente más benefi cioso que el 
tratamiento durante 7 días.  2.- La diferencia  es más evidente 
en  la población con dispepsia no investigada  siendo,  por 
tanto, 10 días la duración  óptima del tratamiento erradicador 
de H. pylori en la estrategia “test and treat”.

17.10h. EFICACIA DE OMEPRAZOL, LEVOFLOXACINO 
Y AMOXICILINA, DURANTE 10 DIAS, COMO TRATA-
MIENTO DE PRIMERA ELECCION EN LA ERRADICA-
CION DEL HELICOBACTER PYLORI.

Pérez Pastor MA, Jover Cobos M, Lamas Rojas E, Romero Gó-
mez M, Castro Fernández M.

HOSPITAL VALME. SEVILLA.

COMUNICACIONES ORALES 
Mesa Comunicaciones I
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Introducción

 Omeprazol, claritromicina y amoxicilina (OCA) sigue 
siendo el tratamiento de primera elección de la infección por 
H. pylori. La efi cacia de este tratamiento ha disminuido en los 
últimos años y actualmente en nuestra experiencia, y con una 
duración de 10 días, es del 73%.

Caso clínico

 Enfermo de 77 años de edad intervenido de ade-
nocarcinoma de recto con radioterapia preoperatoria y qui-
mioterapia adyuvante. Tres años más tarde aparecieron dos 
metástasis pulmonares y se procedió a su resección. Se 
produjo, con posterioridad, invasión mediastínica. Al año de 
este evento el paciente presentó disfagia progresiva a sólidos 
con grave desnutrición consecuente. La endoscopia mostró 
una infi ltración mucosa por la masa mediastínica y estenosis 
en esófago distal (unos 5 mm de luz). Por ello se procedió a 
la aplicación de una sonda de nutrición nasogástrica con la 
ayuda de un endoscopio ultrafi no transnasal (vídeo). 

Objetivo

 Valorar la efi cacia y el cumplimiento del  tratamiento 
con omeprazol, levofl oxacino y amoxicilina, durante 10 días, 
como terapia de primera elección en la erradicación de H. 
pylori.

Resultados

 4 pacientes (3.5%) no completaron el tratamiento 
por efectos adversos. El tratamiento resultó efi caz en 85 de 
los 109 pacientes restantes. Las tasas de erradicación, por 
protocolo y por intención de tratar,  resultaron  respectivamen-
te del   78% y 75%. 

Conclusión

 El tratamiento erradicador con omeprazol, levofl oxa-
cino y amoxicilina puede ser una alternativa válida al trata-
miento habitual con OCA, en áreas donde esta última terapia 
muestre un descenso apreciable de su efi cacia. Es un trata-
miento bien tolerado, con alto grado de cumplimiento (> 95%), 
pero  su efi cacia, inferior al 80% en nuestra experiencia, no se 
puede considerar muy satisfactoria.a de primera elección en 
la erradicación de H. pylori.

17.20h. INFLUENCIA DEL GRADIENTE DEL TEST DEL 
ALIENTO (TAU) EN LA EFICACIA DEL TRATAMIENTO 
ERRADICADOR DE RESCATE DE LA INFECCION POR 
HELICOBACTER PYLORI.

Gonzalo Marín J, Navarro Jarabo JM, Pérez Aísa A, Albandea 
Moreno C, Aguilar Urbano V.

HOSPITAL COSTA DEL SOL. MARBELLA.

Introducción

 Los factores conocidos que infl uyen en el fracaso del 
tratamiento erradicador de la infección por Helicobacter Pylori 
son la resistencia a antibióticos y el cumplimiento terapéutico. 
Se ha postulado que el gradiente que se obtiene en la deter-

minación del test de aliento con urea marcada (TAU) podría 
ser un marcador indirecto del grado de colonización del H. 
pylori en la mucosa gástrica, y que podría tener infl uencia en 
la efi cacia del tratamiento erradicador.

Objetivo, material y método

 Nos proponemos analizar el impacto que ha tenido 
este gradiente en la efi cacia de nuestros tratamientos de res-
cate de segunda línea, y para ello hemos reevaluado retros-
pectivamente un subgrupo de pacientes de nuestro registro, 
en los que el TAU de control de erradicación tras un trata-
miento de primera línea resultó positivo, siendo el gradiente 
de éste el valor de referencia del análisis, que es descriptivo, 
con medidas de tendencia central y de dispersión en varia-
bles continuas, y distribución de frecuencias para las cualitati-
vas. En el análisis bivariado, se tomó como variable principal 
el resultado del tratamiento para la comparación de subgru-
pos, para las variables continuas se utilizó el test de la U de 
Mann-Whitney para muestras no apareadas y el test de Ran-
gos de Wilcoxon para muestras apareadas, y en cuanto a las 
variables cualitativas se utilizó el test de la Chi-Cuadrado, o 
de Fisher, en su caso. El nivel de signifi cación estadística se 
estableció en p<0.05.

Resultados

 Se analizaron 126 pacientes (62 varones, 64 mu-
jeres). En 9 (7.1%) de ellos no se hizo endoscopia, en los 
117 restantes se encontró ulcera gastroduodenal (UGD) en 
59 (46.9%) y no hubo lesión endoscópica en 58 ((46%). Los 
tratamientos administrados fueron: Cuádruple terapia en 62; 
Triple con Levofl oxacino en 53, y en 11 se utilizaron otras. La 
duración del tratamiento fue > de 7 días en 95 (78.5%) casos, 
en el resto fue de 7 días. El gradiente de TAU en los casos 
que erradicaron la infección fue de 45.1 (IC 36-53.6), mien-
tras que el de los que no erradicaron fue de 37.9 (IC 31-44.7), 
no presentando diferencias estadísticamente signifi cativas (p 
0.42). Los regimenes con levofl oxacino resultaron más efi ca-
ces que la cuádruple terapia: 62.3 Vs 46.8%, aunque sin sig-
nifi cación estadística (p 0.07). Se analizó el gradiente TAU 
por separado en ambos subgrupos de tratamiento y tampo-
co se obtuvieron diferencias de gradiente entre curados y no 
curados. Sí se obtuvieron diferencias de gradiente según la 
lesión endoscópica: 24.8 en la UGD Vs 45.58 en no ulcero-
sos (p 0.022). No obstante no hubo diferencias de curación 
entre el grupo UGD y el grupo sin lesión: 45.8 Vs 58% (p 0.2). 
Se analizó por último si el tratamiento había provocado algún 
efecto en el gradiente de los no curados, y tampoco se ob-
servaron diferencias entre el gradiente previo y el posterior al 
tratamiento: 38.2 Vs 40.2 (p 0.63).

Conclusión

 Al menos en los pacientes más difíciles de tratar que 
no responden a terapias de primera línea, el gradiente de TAU 
no infl uye en la efi cacia del tratamiento erradicador. Creemos 
que se debe investigar este efecto en pacientes naïve. Los 
pacientes con ulcera gastro-duodenal tienen menor gradien-
te que los no ulcerosos, pero sin implicación clínica, aunque 
este hallazgo debería corroborarse en un estudio de diseño 
prospectivo

17.30 h. INTOLERANCIA A LA FRUCTOSA: UN MUNDO 
POR DESCUBRIR.
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Aguilar Urbano VM, Albandea Moreno C, Pérez Aisa A, Gon-
zalo Marín J, Sánchez Cantos AM.

HOSPITAL COSTA DEL SOL. MARBELLA.

Introducción

 La intolerancia a la fructosa puede explicar algunos 
síntomas que aparecen en pacientes con síndrome de intesti-
no irritable en adultos y en casos de diarrea crónica no expli-
cada. Constituye una causa de malabsorción de hidratos de 
carbono, escasamente sospechada y sin embargo con una 
prevalencia de hasta un 46% en sujetos sanos. La realización 
de un test de sobrecarga oral con hidrógeno espirado es una 
técnica diagnóstica fácil y de gran utilidad.

Objetivos

 • Describir las principales variables: edad, sexo, sín-
tomas, pruebas realizadas y resultados del test de intoleran-
cia a la fructosa. 

 • Analizar distintos aspectos de la realización del test 
de tolerancia a la fructosa.

Material y método

 Estudio descriptivo-retrospectivo de los pacientes en 
los que se realizó el test de tolerancia a la fructosa en nues-
tro hospital entre Junio 2007 y Junio 2008. Utilizamos test 
de hidrógeno espirado con sobrecarga oral de fructosa (25 
gr disueltos en 250 ml de agua) medida mediante “Gastroly-
zer” (Isomed) considerando positivos aquellos test con elimi-
nación de hidrógeno por encima de 20 ppm en condiciones 
estándar. Analizamos edad, sexo, manifestaciones clínicas, 
pruebas previas realizadas, score de síntomas durante el test 
y resultados del test de fructosa.  El análisis se realizó con el 
programa SPSS 15.0.

Resultados

 El estudio incluyó 22 pacientes,  de los que 16 
(72,7%) eran mujeres, con una edad media de 40 años (DE= 
18,93, 6– 8).

 Las manifestaciones clínicas más frecuentes pre-
sentadas fueron: diarrea en el 77,3% (17), dolor abdominal 
en el 71,4% (15), distensión abdominal en el 47,6% (10) y 
sensación nauseosa en el 28,6% (6).

 Previa a la realización del test de tolerancia a la fruc-
tosa, nuestros pacientes fueron sometidos a distintas prue-
bas: colonoscopia en el 54,5% (12) con toma de biopsias en 
el 45,5% (10), gastroscopia en el 50% (11), ecografía abdomi-
nal en el 50% (11), despistaje de celiaquía en el 81,8% (18), 
despistaje de EII en el 54,5% (12), test de intolerancia a la 
lactosa en el 77,3% (17), encuesta alimentaria dirigida en el 
81,8% (18).

 El test de tolerancia a la lactosa fue positivo en el 
36,4% (8). De estos pacientes, el 75% (6) fue intolerante a la 
fructosa y con buena tolerancia en el 25% (2). 

 El resultado del test de fructosa fue positivo en el 
68,2% (15) de los estudios realizados.

 Con respecto al test de fructosa, el valor basal medio 
fue de 1,95 (DE= 3,327), siendo el tiempo medio de positivi-
dad del test de 80 minutos (DE= 42,42).

 Durante la prueba presentaron síntomas el 45,5% 
de los pacientes, siendo los mismos: deposiciones diarreicas 
en el 40,9% (9), dolor abdominal en el 9,1% (2), sensación 
nauseosa 9,1% (2) y aumento del peristaltismo en el 9,1% 
(2).

 El tiempo de seguimiento después de indicar dieta 
restrictiva en fructosa fue de 1,5 meses.

Conclusiones

 1. El 68,2% de los pacientes con sospecha clínica 
(síndrome de intestino irritable  o estudio de diarrea crónica) 
presentaron test de tolerancia a la fructosa patológico 
 2. Durante la sobrecarga con fructosa el 45,5% de 
los pacientes presentaban síntomas, siendo la diarrea el más 
frecuente.
 3. Hay una coincidencia entre intolerancia a la lacto-
sa y fructosa del 36,4% de los casos.
 4. El tiempo de seguimiento con dieta restrictiva ha 
sido breve, lo que nos impide analizar por el momento su re-
sultado.

17.40h. GASTROPLICATURA ENDOSCOPIA Y ABLA-
CION CON RADIOFRECUENCIA DEL EEI COMO TRATA-
MIENTO DE LA ERGE: RESULTADOS DE UN CENTRO DE 
ANDALUCIA DESDE 2001.

Morales Barroso ML, Rodríguez-Téllez M, Carmona Soria I, 
Jurado C, Argüelles Arias F, Pérez Pozo JM, Sánchez-Yagüe A, 
Pellicer FJ, Herrerias JM.

HOSPITAL UNIVERSITARIO VIRGEN MACARENA.SEVILLA.

Introducción

 La  gastroplicatura endoluminal (Endocinch®) y la 
ablación por radiofrecuencia del esfínter esofágico inferior 
(EEI) (Stretta®) son dos de las técnicas endoscópicas utili-
zadas en el tratamiento a largo plazo de la enfermedad  por 
refl ujo gastroesofágico (ERGE). Presentamos los resultados 
del seguimiento de estos enfermos.

Pacientes y métodos

 desde 2001 se han realizado 33 procedimientos En-
docinch  (9 retratamientos) y 25 Stretta a pacientes diagnosti-
cados de ERGE.
En cada visita (basal, 1er mes, 6º mes y anuales) se valoró la 
toma de inhibidores de la bomba de protones (IBP) y se utilizó 
un cuestionario específi co de síntomas de ERGE. Se realizó 
endoscopia, manometría esofágica, pHmetría de 24h en la 
cita basal y al año del tratamiento. Se comparan los resulta-
dos obtenidos con Endocinch y Stretta.

Comentarios

 Las complicaciones más frecuentes tras la coloca-
ción de un stent de colon son migración y obstrucción del 
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mismo, así como perforación del colon. La rotura es excep-
cional. Su mecanismo es desconocido, pero podemos sugerir 
que la fuerza de compresión constante de las paredes del 
colon contra una estructura metálica junto con la angulación 
del stent por su localización (ángulo esplénico) podrían ser 
las causas principales de la fractura del mismo, sin poder des-
cartar defectos de fabricación. Factores favorecedores serían 
los movimientos peristálticos del colon y la impactación fecal 
a ese nivel.

Resultados

 Seis de los 49 pacientes tratados se perdieron du-
rante el seguimiento. Se consiguió una mejora signifi cativa de 
los síntomas en el 58% de los Endocinch vs 36% del Stretta. 
Dejaron de tomar  IBP el 50% de los Endocich vs 40% de los 
Stretta.  La satisfacción global fue mayor en el grupo de los 
Endocinch (58% vs 48%). La pHmetría y manometría basal 
y a los 6 meses no presentaba diferencias signifi cativas en 
ninguno de los dos procedimientos. La disminución de la res-
puesta clínica en el grupo tratado con Endocinch se produ-
jo a los 2 años de media, no observándose alteraciones en 
el tratado mediante Stretta. Cuatro pacientes Endocinch y 3 
Stretta aceptaron la  funduplicatura quirúrgica tras el fallo del 
tratamiento endoscópico.

Conclusiones

 Endocinch es más efi caz que Stretta en el control de 
los síntomas a los 6 y 12 meses del tratamiento, pero la clíni-
ca reaparece en un periodo medio de 2 años.
Estos resultados sugieren que Endocinch y Stretta no son 
técnicas endoscópicas adecuadas para lograr el control defi -
nitivo de los síntomas y el abandono del tratamiento con IBP 
en una enfermedad crónica como es la ERGE.

17.50 h. IDONEIDAD DE LAS INDICACIONES DE EN-
DOSCOPIA DIGESTIVA EN UNA UNIDAD DE ACCESO 
ABIERTO. 

Ledro Cano D, Kassem Dacur A.

HOSPITAL CIUDAD DE CORIA.CORIA. CÁCERES.

Introducción

 La solicitud de la endoscopia digestiva  (ED) por el 
médico generalista de atención primaria puede acortar sensi-
blemente el tiempo de espera para esta exploración y agilizar 
la toma de decisiones en pacientes con patología del tracto 
digestivo. El objetivo de este estudio es medir la idoneidad de 
las indicaciones de la ED diagnóstica entre médicos genera-
listas en unidades de endoscopia de acceso abierto.

Pacientes y métodos

 Las indicaciones de la ED se evaluaron prospectiva-
mente durante 9 meses mediante los criterios de idoneidad 
de un panel de expertos europeos (EPAGE). Evaluamos 60 
solicitudes de endoscopia digestiva (37 Gastroscopias y 23 
Colonoscopias)

Resultados

 13 (21.6%) pacientes remitidos por médicos genera-
listas tenían una indicación inapropiada, de ellas 11 (29.7%)  
peticiones correspondían a gastroscopias y 2 (8.6%) a colo-
noscopias.

 Las principales indicaciones de solicitud de gas-
troscopia fueron: 1) Síntomas de Alarma 13 (35.1), 2) ERGE 
no complicado 11 (29.7%) y 3) Dispepsia no complicada 9 
(24.3%). Según los criterios del EPAGE,  2 (15.3%) pacientes 
con síntomas de alarma, 4 (30.6%) pacientes con erge no 
complicado y 5 (55.5%) pacientes con dispepsia no complica-
da tenían una indicación inapropiada. 

 Las principales indicaciones de solicitud de colonos-
copia fueron: 1) Hematoquecia 5 (21.7%), 2) Diarrea no com-
plicada 4 (17.3%) y 3) Cribaje de Cáncer Colorrectal 3 (13 %). 
Según los criterios del EPAGE,  1 (20%)  paciente con hema-
toquecia y 1 (33.3%) paciente evaluado por cribaje de cáncer 
colorrectal tenían una indicación inapropiada. 

Conclusión

 El porcentaje de indicaciones inapropiadas de gas-
troscopia fue 29.7%, casi tres veces mayor que lo comuni-
cado en la literatura. Las indicaciones con mayor número de 
solicitudes y mayor porcentaje de idoneidad fueron pacientes 
con dispepsia no complicada, erge no complicado y presencia 
de síntomas de alarma.

 Las razones que pudieran esgrimirse serían:
 En el caso de la dispepsia no complicada, la falta de 
estudio y tratamiento de la infección por H. pylori, así como la 
falta de utilización de IBPs.

 En el caso de la erge no complicada, la infrautiliza-
ción de los IBPs en dosis y tiempo.

 Finalmente, en el caso de la presencia de síntomas 
de alarma, la petición de gastroscopia previa a la colonosco-
pia.

 Sin embargo, en el caso de las indicaciones de co-
lonoscopia, el porcentaje de falta de idoneidad es casi tres 
veces menor a lo comunicado en la literatura.

 Las soluciones que se proponen son la adherencia 
a las guías formuladas por la EPAGE y la SEMFyC, así como 
las sesiones conjuntas de atención primaria y atención hospi-
talaria.

18.00 h. DIFICULTADES TECNICAS EN EL DRENAJE 
GUIADO POR ECOENDOSCOPIA DE PSEUDOQUISTES 
Y ABSCESOS PANCREATICOS.

Romero Castro R, Pellicer Bautista F, Ortiz Moyano C, Leria 
Yebenes V, Arguelles Arias F, Herrerias Gutiérrez JM.

HOSPITAL VIRGEN MACARENA.SEVILLA.

Introducción

 El tratamiento inicial de los pseudoquistes (PQP) y 
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abscesos pancreáticos (ABSP) se basa actualmente en el 
drenaje endoscópico guiado por ecoendoscopia (USE).

 Sin embargo, hay factores, dependientes de la le-
sión o de la propia técnica endoscópica, que pueden compli-
car el drenaje endoscópico de estas lesiones.

Objetivo

 Exponer los factores que, en nuestra experiencia, 
pueden difi cultar el drenaje guiado por USE de PQP y ABSP.

Material y métodos

 En 3 años hemos realizado 24 drenajes por USE en 
21 pacientes con 20 PQP (4 infectados) y 4 ABSP en la sala 
de endoscopia y control fl uoroscópico, con intubación orotra-
queal y profi laxis antibiótica. Edad media 53.5±4 años. Ta-
maño medio de las lesiones pancreáticas  9±4 cm (4-19 cm). 
En 5 casos había fallado un tratamiento percutáneo previo 
(21%) y en 11 casos no había impronta (46%). En 16 procedi-
mientos empleamos la técnica “caliente” usando el citostomo 
de Cremer de 10F con corriente de corte puro a 80 w y en 7 
casos la técnica “fría”, puncionando la lesión con aguja de 
19G, pasando guía de 0.035” y dilatando con balones neu-
máticos progresivos. En ambas técnicas se colocan prótesis 
plásticas de calibre y longitud variable. En un caso hicimos 
una gastrostomía endoscópica y necrosectomía tras punción 
con aguja de 19G y dilatación con balones neumáticos.

Resultados

 En 22 de los 24 procedimientos (92%) el resultado 
fue técnica y clínicamente satisfactorio. 

 En un caso empleando la técnica en frío la prótesis 
no se colocó en el PQP y en otro no pudo realizarse al rom-
perse la uña elevadora. 

 En un caso se produjo inyección retroperitoneal y un 
hemoperitoneo localizado.

 Un absceso recidivó al retirar la prótesis, resolvién-
dose al colocar otra. En un caso se traspasó la lesión con el 
cistostomo y en otro se perdió la guía. 

 A mayor longitud y calibre de prótesis, mayor difi cul-
tad en su colocación, perdiéndose 4 prótesis, debiendo colo-
carse otras en su lugar. Una prótesis se introdujo en el interior 
del PQP. 

 En un caso con técnica en frío no se pudo dilatar 
con balones neumáticos y tuvo que dilatarse con cistostomo. 
En dos casos no se pudo pasar el cistostomo y se tuvo que 
dilatar con balones. 

Conclusiones 

 Distintos factores técnicos pueden complicar el pro-
cedimiento debiendo contarse con todo el material adecua-
do y disponer de la capacidad de poder utilizar en un caso 
concreto las distintas técnicas endoscópicas, cambiándose a 
otra en un momento dado, para poder completar con éxito el 
drenaje de estas lesiones pancreáticas.

18.10 h. COMPARACION DE DOS MODOS DE CAPSU-
LA ENDOSCOPICA PARA DETECCION DE LA PAPILA. 

Sánchez Yagüe A, Rosales Zabal JM, Chaves Elena A, Méndez 
Sanchez IM, Pérez Aisa A, Sanchez Cantos AM.

HOSPITAL COSTA DEL SOL. MARBELLA (MÁLAGA).

Introducción

 Los pacientes con poliposis adenomatosa familiar 
(PAF) pueden presentar polipos intestinales y adenomas de 
papila. La cápsula endoscópica (CE) se ha recomendado en 
estos pacientes para descartar la presencia de polipos intesti-
nales pero no puede recomendarse para la detección de ade-
nomas papilares por su baja sensibilidad para la localización 
de la papila. Los estudios publicados hasta la fecha se han 
realizados con la PillCam SB1 sin embargo la nueva PillCam 
SB2 presenta un ángulo de visión de 156º y un área de visua-
lización un 120% mayor.

Objetivos

 Determinar si la PillCam SB2 mejora la sensibilidad 
para la detección de la papila comparada con la PillCam SB1 
y si es sufi ciente para ser utilizada como screening de adeno-
ma papilar. 

Material y métodos

 Se revisaron los estudios mediante CE realizados 
en nuestro centro hasta Julio 2008. Se reviso cada capsula 
imagen por imagen y se marcaron todas los fotogramas que 
incluían la papila. Se relleno una hoja de datos incluyendo el 
tipo de CE, el número de imágenes de la papila y de la papila 
completa y la calidad de la preparación a nivel teórico de la 
papila. 

Resultados

 En total revisamos 48 estudios en 47 pacientes (17H: 
30M; Edad media: 43.5años). 20 se realizaron con la SB1 y 
38 con la SB2. Se visualizó la papila en 16 estudios (27.6%), 
5 con la SB1 (25%) y 11 con la SB2 (39%). La mediana de 
imágenes papilares con la SB1 fue de 3 (rango: 1-70)  y con 
la SB2 de 5 (rango: 1-20). La papila se visualizo completa en 
4 estudios SB1 (20%) y 7 estudios SB2 (25%).  Entre los es-
tudios en los que no se visualizo la papila se apreció una mala 
calidad de la imagen en 6 SB1 (6/15: 40%) y 7 SB2 (7/17: 
41%).

Conclusiones 

 La sensibilidad de la CE para la detección de la pa-
pila es baja. La PillCam SB2 presenta una mayor sensibili-
dad que la SB1 pero esta no es sufi ciente para recomendarla 
como prueba de screening de adenoma papilar. La mala ca-
lidad de la imagen en el paso por segunda porción duodenal 
puede suponer un factor importante para la baja sensibilidad 
de esta técnica. 



RAPD 135RAPD 135RAPD ONLINE VOL. 31. Nº4 EXTRAORDINARIO REUNIÓN ANUAL  SAPD 2008

Comunicaciones XXXIX Reunión Sociedad Andaluza de Patología Digestiva. Huelva 2008. 

08.30 h. ENFERMEDAD INFLAMATORIA INTESTINAL 
Y EMBARAZO.

Pérez Pastor MA, Grande Santamaría L, Guerrero Jiménez P, 
Artura Serrano A, Castro Fernández M.

HOSPITAL VALME. SEVILLA.

Introducción

 Es frecuente el diagnóstico de  enfermedad infl ama-
toria intestinal (EII) en mujeres en edad fértil  y clásicamente 
se considera que esta enfermedad infl uye negativamente en 
el embarazo. Recientemente se ha publicado un estudio que 
muestra que las mujeres gestantes con EII no presentan una 
mayor tasa de complicaciones o eventos adversos (abortos, 
recién nacidos de bajo peso o cesáreas).

Objetivos

  Evaluar el impacto de la enfermedad infl amatoria 
intestinal sobre el embarazo. Se analiza la tasa de  complica-
ciones o eventos adversos (cesáreas, abortos, y recién naci-
dos de bajo peso)  durante el embarazo de mujeres  con EIII 
atendidas  en nuestro hospital  en el periodo comprendido 
entre 1990 y 2007.

Pacientes y métodos

 Diseño: Estudio observacional y prospectivo. Pa-
cientes: 53 mujeres embarazadas con diagnóstico previo de 
EII, bien colitis ulcerosa (4 casos) o enfermedad de Crohn 
(49 casos), con edad media de 30+/-4.4 años. Se registran  
5 abortos (9.4%), 12 cesáreas (22.6%) y 36 partos vagina-
les (67.9%). Solo hubo 4 (7.5%) recién nacidos de bajo peso 
(<2500 gr). Se comparan estos datos con las presentes en la 
población de mujeres gestantes, sin EII, atendidas en nuestro 
hospital durante el mismo periodo de tiempo.

Resultados

  No detectamos diferencias signifi cativas en cuanto 
a la tasa de partos vaginales vs cesáreas (p=0.1), abortos 
(p=0.67) ni recién nacidos de bajo peso (p=0.53)  al comparar 
los dos grupos.

Conclusiones 

 La enfermedad infl amatoria intestinal, en nuestra ex-
periencia, no infl uye  negativamente en el desarrollo del em-
barazo y  no implica una  tasa  de complicaciones o eventos 
adversos mayor que los existentes en la población general.

08.40 h. ¿DISPONEMOS DE ALGUN PARAMETRO CLI-
NICO O ANALITICO CAPAZ DE PREDECIR LA RECIDIVA 
EN PACIENTES CON ENFERMEDAD INFLAMATORIA 
INTESTINAL?

Rodríguez Perálvarez ML, Soto Escribano P, García Sánchez V, 
Iglesias Flores E, Vida Pérez L, Gómez Camacho F.

HOSPITAL REINA SOFÍA. CÓRDOBA.

Introducción

 La enfermedad infl amatoria intestinal (EII) es una 
patología crónica que cursa con brotes de actividad separa-
dos por periodos asintomáticos de duración variable. El obje-
tivo fundamental del tratamiento de mantenimiento es conse-
guir que estos periodos de remisión sean lo más prolongados 
posible. En el momento actual no disponemos de ningún pa-
rámetro clínico ni analítico capaz de predecir la aparición de 
un brote de actividad. La identifi cación de algunos de estos 
marcadores, fáciles y rápidos de determinar, permitiría selec-
cionar a aquellos pacientes con alto riesgo de recidiva con el 
fi n de ajustar el tratamiento y mejorar así, la evolución de la 
enfermedad y la calidad de vida del paciente.

Objetivos

 Identifi car parámetros clínicos y analíticos capaces 
de predecir en la práctica clínica habitual la recidiva de los 
pacientes con EII.

Pacientes y métodos

 Se trata de un estudio prospectivo en el que se inclu-
yeron 136 pacientes diagnosticados de EII en remisión clínica 
(índice de TW < 11 puntos para la colitis ulcerosa (CU) y CDAI 
< 150 puntos para la enfermedad de Crohn (EC)) durante al 
menos un mes de evolución. En el momento de su inclusión 
se recogieron datos clínicos relacionados con su enfermedad 
y se extrajo una muestra de sangre venosa para la determi-
nación de parámetros analíticos. Todos los pacientes fueron 
revisados en consulta cada dos meses hasta completar un 
año, así como si presentaban alguna sintomatología. En cada 
visita se medía el índice de actividad de la enfermedad co-
rrespondiente. La recidiva clínica se defi nió como un índice 
de TW ≥11 puntos o CDAI ≥150 puntos. Durante el segui-
miento, todos los pacientes mantuvieron una dosis estable de 
la medicación (mesalazina y/o inmunomoduladores). Al fi nal 
del estudio, los pacientes fueron clasifi cados en dos grupos 
en función de si sufrieron o no una recidiva clínica. Se realizó 
un estudio descriptivo y analítico con el fi n de identifi car aque-
llas variables capaces de predecir la recidiva de la enferme-
dad.

Resultados

 La edad media de los pacientes incluidos fue de 
38.6±12,6, siendo 79 (56.8%) hombres. Setenta y un pacien-
tes tenían una CU (51.1%) y 68 una EC (48.9%). Del total 
de pacientes, 97 (71.3%) permanecieron en remisión y 39 
(28.7%) presentaron una recidiva. El tiempo medio hasta la 
recidiva fue de 6±3.1 meses. En el grupo de pacientes con 
CU la recidiva se produjo en 22 (31%) y en EC en 19 (28.4%). 
El tiempo medio hasta la recidiva fue de 5.8±2.8 y 6.2±3.4 
meses respectivamente, sin diferencias estadísticamente sig-
nifi cativas entre ambos grupos.  Tampoco hubo diferencias 
entre el grupo de pacientes en remisión y aquellos que recidi-
varon en cuanto a la edad, sexo, duración de la enfermedad, 
número de recidivas previas, localización de la CU, patrón 
evolutivo de la EC, presencia de enfermedad perianal, tipo de 

COMUNICACIONES ORALES 
Mesa Comunicaciones II
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tratamiento o cirugía previa. Si se encontró que la recidiva fue 
mayor en pacientes fumadores (46.1 vs 53.8%, p=0,031), con 
afectación ileal en EC (35.7 vs 64.2, p=0,038) y con una menor 
duración de la remisión (11.8 vs 18.1 p=0.037). En cuanto a 
las variables analíticas, no se encontraron diferencias entre el 
grupo de pacientes en remisión y que recidivaron en relación 
al recuento de leucocitos y plaquetas, cifras de hemoglobina, 
volumen corpuscular medio, velocidad de sedimentación glo-
bular, hierro, proteínas totales, albúmina, proteína C reactiva 
y orosomucoide. Sin embargo, el valor de alfa 1 antitripsina 
basal fue mayor en el grupo de pacientes  que sufrieron una 
recidiva (120.38 vs 131.82, p= 0.031). En el análisis multiva-
riante, las únicas variables capaces de predecir una recidiva 
clínica fueron la afectación del ileon en pacientes con EC, la 
menor duración de la remisión y un valor más alto de alfa 1 
antitripsina. 

Conclusiones 

 En este estudio se ha encontrado que la menor du-
ración de la remisión, la afectación del ileon en pacientes con 
EC y un valor más alto de alfa 1 antitripsina en sangre venosa 
podrían predecir el riesgo de recidiva futura. Por el momento, 
estos datos podrían tener interés para llevar a cabo una vigi-
lancia más estrecha en este grupo de pacientes.

08.50 h. PAPEL DEL SOBRECRECIMIENTO BACTERIA-
NO EN LA ENFERMEDAD INFLAMATORIA INTESTINAL: 
NUESTRA EXPERIENCIA.

Moreno Garcia A, Perez Aisa A, Mendez Sanchez Im, Fernan-
dez Perez F, Sanchez Cantos A.

HOSPITAL COSTA DEL SOL. MARBELLA.

Introducción

 En el  manejo de la Enfermedad Infl amatoria Intes-
tinal nos podemos encontrar situaciones complejas, donde 
debemos valorar el cambio de terapia dentro del abanico de 
posibilidades que disponemos. En muchas ocasiones, un en-
fermo no termina de evolucionar favorablemente, no pudien-
do enmarcar completamente los síntomas con un brote de su 
enfermedad, debiendo descartar el Síndrome de Sobrecreci-
miento Bacteriano como desencadenante del problema, dada 
la escasa complejidad técnica del test.

Pacientes y métodos

 Incluimos pacientes diagnosticados de Enfermedad 
Infl amatoria con evolución no satisfactoria con tratamiento, 
con persistencia de diarrea, distensión abdominal, meteoris-
mo o artralgias, en los que previamente a avanzar al siguien-
te escalón terapéutico se le practica un Test de Hidrogeno 
Espirado con Sobrecarga de Glucosa. El test se realiza  bajo 
unas condiciones básicas (no utilización de laxantes 30 días 
previos, dieta pobre en fi bra 48 horas, ayunas de 12 horas, no 
fumar desde la noche previa, no tomar antibióticos 4 sema-
nas antes). Consideramos patológica una curva de 20 ppm ó 
basal mayor de 10 ppm.

Resultados

 Del total de 49 pacientes a los que se realiza el Test, 
se subanalizan 11 pacientes con Enfermedad Infl amatoria, 8 
mujeres y 3 hombres con Edad Media de 40.85 años. Res-
pecto al tipo de enfermedad incluimos 7 Enfermos Crohn (3 
con patrón Fistulizante; 3 Infl amatorio y 1 Estenosante) y 4 
de Colitis Ulcerosa Extensa. El tiempo medio de evolución 
en ambas entidades fue de 5 años. Del total, 6 pacientes 
(54,54%%) habían sufrido cirugía de resección: 4 Enf. Crohn 
(resección ileocecal 3 casos y hemicolectomia derecha 1 
caso) y 2 Colitis (Colectomia subtotal con reservorio J). El 
síntoma guía fue Distensión abdominal 6 casos (54,54%); 
Diarrea 4 casos (36,36%) y Dolor abdominal 1 caso (9%). 
Presentaban artralgias 5 pacientes (45,45%) (2 Colitis Ulce-
rosas y 3 Crohn). El Test fue positivo en 2 casos (18,18%) de 
Enfermedad de Crohn con antecedentes de cirugía resectiva 
intestinal, de más de 5 años de evolución y en tratamiento con 
Azatioprina uno y Adalimumab otro. Se pauta tratamiento con 
Rifaximina 400mg/8h durante 10 días, logrando remisión de 
los síntomas en ambos  y un Test de Control negativo.

Conclusiones 

 -Debemos pensar en este Síndrome en nuestros pa-
cientes de Enfermedad Infl amatoria Intestinal antes de pasar 
al siguiente escalón terapéutico agotando el mismo.
-Con la limitación del escaso número de pacientes de esta 
serie, creemos útil la utilización del Test de Hidrogeno Espira-
do, dada su fácil realización, en la evaluación pacientes con 
evolución no satisfactoria.

09.00 h. CALPROTECTINA FECAL. VALOR EN EL DIAG-
NOSTICOS DE LA EII ACTIVA EN ADULTOS Y NIÑOS.

Leo Carnerero E, Del Castillo Corzo F, Herrera Justiniano JM, 
Rodríguez Herrera* A, Espin B*, Dominguez Abascal F.

HOSPITAL VIRGEN DEL ROCÍO. SEVILLA.

Objetivos

 Conocer qué factores infl uyen sobre los niveles de 
calprotectina fecal (CF). Determinar los valores de CF en 
adultos y niños que mejor discriminan Enfermedad Infl amato-
ria Intestinal (EII) activa.

Material y métodos

 Incluimos retrospectivamente 185 pacientes en los 
que se determina CF, 128 adultos y 57 niños. Entre los adul-
tos 101 son pacientes con EII (77 Enfermedad de Crohn-EC- 
y 24 colitis ulcerosa –CU-) y 18 presentan patología funcional. 
Entre los niños 20 pacientes con EII (11 con EC y 9 con CU), 
12 funcionales, 7 con intolerancia a la lactosa y 7 patología 
infecciosa (GEA o infección por Helicobacter pylori).

 Analizamos en los adultos la edad, sexo, hábito ta-
báquico, características fenotípicas de la EII, actividad clínica 
y, en algunos casos, endoscópica de la EII y valor de PCR.
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 En los niños tan solo analizamos el tipo de enferme-
dad.

Resultados

 37 pacientes adultos con EC presentan actividad clí-
nica (48%) y 14 de los afectos de CU (58%). Entre los niños 
presentan actividad 9/11 EC y 4/9 CU.

 El análisis mediante curva ROC muestra que la CF 
en adultos por encima de 190 mcg/g es el valor que mejor dis-
crimina la EII activa (Sensibilidad 76,5%, Especifi cidad 79%), 
mientras que en niños éste desciende a 82,5 mcg/g con una 
S del 84,6% y E del 86,4%. 

 En los adultos con EC activa los niveles de CF 
son superiores a los pacientes inactivos (490 vs 144 mcg/g; 
p<0,005), sin diferencias de estos últimos respecto a los pa-
cientes funcionales (147 mcg/g). Los niveles de CF entre los 
pacientes con EC activa tienden a ser inferiores en el fenotipo 
estenosante (380,8 mcg/g vs 554,6 en el fenotipo infl amatorio 
y 484 en el fi stulizante, p n.s.), mientras que según la localiza-
ción los pacientes con colon afecto tienen valores superiores 
(608 vs 365, p=0,05), alcanzando signifi cación si se afectan a 
la vez colon e íleon terminal (CF 759 mcg/g).

 Algo similar ocurre en los pacientes con CU activa 
(955 vs inactiva 130). En los pacientes con CU la afectación 
de rectosigma exclusiva se asocia a valores inferiores (217 
mcg/g), aunque superiores a los pacientes funcionales.
Entre los pacientes adultos con EII y colonoscopia realizada, 
los pacientes activos (n=38) presentan CF de 644 y los inac-
tivos (n=9) 177 mcg/g. La curva ROC muestra que el valor 
que mejor discrimina la existencia de EII es de 167 mcg/g (S 
81% y E 78%).
 
 Los valores de CF no se correlacionan con el há-
bito tabáquico ni el sexo, pero sí con la edad del paciente e 
incluso entre los adultos existe correlación positiva entre los 
valores de CF y la edad.

 También existen diferencias entre la EC y CU acti-
va en niños (354 y 399 mcg/g) respecto a los inactivos y a 
pacientes funcionales (16,8 mcg/g), intolerancia a la lactosa 
(23,9) y origen infeccioso (76 mcg/g). Los valores medios en 
niños son signifi cativamente inferiores a los encontrados en 
adultos.

Conclusiones

 La CF es un buen marcador de actividad de EII. El 
valor discriminante es superior en adultos (190 mcg/g) que en 
niños (82 mcg/g). También entre los adultos existe una corre-
lación positiva entre la edad y el valor de CF.

 Se asocia a la extensión de la enfermedad, tanto en 
la EC como en la CU. En la EC el patrón estenosante, con 
actividad clínica, provoca una menor elevación de la CF posi-
blemente en relación con que parte de los síntomas son por 
la estenosis.

 Los valores son similares cuando analizamos los pa-
cientes en los que la actividad se determina en base a crite-
rios endoscópicos.

 No es útil para diferenciar entre EII inactiva y patolo-
gía funcional.

09.10 h. INFLUENCIA DE LAS MUTACIONES DEL GEN 
NOD2 SOBRE EL FENOTIPO DE LA ENFERMEDAD DE 
CROHN.

Del Castillo Corzo F, Leo Carnerero E, Herrera Justiniano JM, 
García Lozano* JR, Marquez Galán JL.

HOSPITAL VIRGEN DEL ROCÍO. SEVILLA.

Objetivos

 Conocer la infl uencia de las mutaciones del gen 
NOD2 en las manifestaciones fenotípicas de los pacientes 
con Enfermedad de Crohn.

Material y métodos

  Estudio retrospectivo que incluye 81 pacientes con 
Enfermedad de Crohn en los que se analiza la existencia de 
mutaciones del gen NOD2 (3020 LC, 2104 LC y 2722 LC) 
relacionándolo con la localización y comportamiento de la en-
fermedad, afectación perianal, edad del diagnóstico de la EC 
y manifestaciones extraintestinales.

Resultados

 27 de los 81 pacientes (33%) presentan mutaciones 
(M) en el gen NOD2 y 54 no (NM). No existen diferencias en 
la edad al diagnóstico de la EC (M: 26,3 vs NM: 28,1 años), 
ni en la distribución por sexos ni el tiempo de seguimiento de 
ambos grupos (M: 9,3 vs NM: 9,6 años).

 La mutación del gen NOD2 no infl uye sobre la afec-
tación de tramos altos (14,8% en ambos grupos) ni a nivel 
perianal (M: 33,3% vs NM: 27,8%). Sin embargo sí es más 
frecuente la afectación ileal en los pacientes con mutaciones, 
aunque sin alcanzar signifi cación estadística (88,9 vs 72,2%; 
p=0,07).

 Respecto al comportamiento de la enfermedad en 
los pacientes con mutaciones es más frecuente el patrón es-
tenosante (44,4% vs 22,2%). El análisis multivariante mues-
tra que la afectación ileal y la duración de la enfermedad son 
factores independientes que predicen el riesgo de estenosis y 
no la existencia de mutaciones NOD2.

 La presencia de manifestaciones extraintestinales es 
independiente de la mutación NOD2 (37% en ambos grupos), 
sin diferencias en función del tipo de manifestación (artropatía 
periférica, estomatitis aftosa, pioderma, eritema nodoso, pa-
tología trombótica), aunque destaca que entre los 6 pacientes 
con artropatía axial ninguno presenta las referidas mutacio-
nes.

Conclusiones 
 
 1. La presencia de mutaciones en el gen NOD2 se 
asocia a una mayor frecuencia de afectación a nivel ileal por 
la EC, aunque a la existencia de patología perianal o afecta-
ción de tramos altos no se ve infl uida. 
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 2. Igualmente parece asociarse al patrón estenosan-
te, pero el análisis multivariante demuestra que el mismo tan 
solo se ve afectado de forma independiente por la afectación 
ileal y el tiempo de evolución de la EC.

 3. Las manifestaciones extraintestinales no se aso-
cian a la mutación NOD2, aunque destaca que ningún pacien-
te con artropatía axial presente mutaciones de dicho gen.

09.20 h. MUTACIONES DEL GEN NOD2 Y GRAVEDAD 
DE LA ENFERMEDAD DE CROHN.

Herrera Martín P, Leo Carnerero E, González Escribano* F, 
Herrera Justiniano JM, Crivell Charneco C.

HOSPITAL VIRGEN DEL ROCÍO. SEVILLA.

Objetivos

 Determinar si la gravedad en la evolución de la En-
fermedad de Crohn (EC) depende de la existencia de la mu-
tación NOD2.

Material y métodos

 Incluimos 81 pacientes con EC y analizamos de 
forma retrospectiva las mutaciones del gen NOD2, el número 
de intervenciones quirúrgicas (excluyendo patología perianal 
o reconstrucción del tránsito intestinal), el riesgo de recidiva 
postquirúrgica y la necesidad de uso de fármacos inmunosu-
presores o biológicos.

Resultados

 Veintisiete pacientes (33%) de los 81 presentan mu-
taciones en el gen NOD2. No existen diferencias en la edad 
al diagnóstico de los pacientes, tiempo de evolución de la EC 
o hábito tabáquico. Los pacientes con mutaciones presentan 
mayor riesgo de afectación ileal (88,9% vs 72,2%) aunque sin 
alcanzar signifi cación estadística.

 El 55% (15/27) de los pacientes con mutación NOD2 
requiere cirugía durante su evolución, frente al 46% del grupo 
control (p n.s.). Tampoco existen diferencias en cuanto al nú-
mero de intervenciones por pacientes (1,5 en los mutados vs 
1,3). El análisis multivariante muestra la localización ileal y el 
tiempo de evolución como factores de riesgo independientes 
para la cirugía, y no la mutación del gen NOD2 o el tabaquis-
mo.

 El tiempo de seguimiento postquirúrgico es superior 
en los pacientes con mutaciones, pero sin diferencia signifi -
cativa (111,2 meses vs 86,6). Tampoco alcanza signifi cación 
el riesgo de recidiva postquirúrgica, superior en los pacientes 
control (70% vs 46,7%). El análisis multivariante indica que 
son factores de riesgo independiente de recidiva postquirúrgi-
ca el tiempo de evolución desde la intervención, siendo mayor 
en los fumadores (p=0,08).

 El uso de fármacos inmunosupresores es similar en 
ambos grupos (63% en los mutados vs 72% en los no muta-
dos), así como la necesidad de tratamiento biológico (18% vs 
22%).

Conclusiones

 Las mutaciones del gen NOD2 no infl uyen en el pro-
nóstico de la EC. No aumenta el riesgo de intervención quirúr-
gica ni de recidiva, así como tampoco de la necesidad de usar 
terapia inmunosupresora o fármacos biológicos.

 El tiempo de evolución de la enfermedad y la locali-
zación ileal incrementan el riesgo de cirugía, mientras que el 
riesgo de recidiva se relaciona con el tiempo de seguimiento 
postquirúrgico y el tabaquismo, aunque este último no alcan-
ce signifi cación estadística.

09.30 h. TRATAMIENTO DE MANTENIMIENTO CON 
INFLIXIMAB EN PACIENTES CON COLITIS ULCEROSA 
CORTICODEPENDIENTE: RESULTADOS PRELIMINARES.

Maldonado Pérez B, Castro Laria L, Caunedo Álvarez A, Ro-
mero Vázquez J, Argüelles Arias F, Pellicer Bautista FJ, Herre-
rías Gutiérrez JM. 

HOSPITAL UNIVERSITARIO VIRGEN MACARENA. SEVILLA.

Objetivos

 Realizamos un estudio descriptivo sobre la efi cacia 
del tratamiento de mantenimiento con Infl iximab en Colitis Ul-
cerosa corticodependiente, analizando como factores de res-
puesta una mejoría en el índice clínico de Truelove, la retirada 
de esteroides y la necesidad de cirugía.

Metodos

 Incluimos a 25 pacientes que reciben tratamiento de 
mantenimiento con Infl iximab (5 mg/kg) cada 8 semanas  por 
Colitis Ulcerosa corticodependiente. El tiempo medio de tra-
tamiento previo con esteroides es de 32,96 meses de media 
(DE 22,71). Todos los pacientes reciben tratamiento conco-
mitante con inmunosupresores. Se analiza la respuesta al 
tratamiento de mantenimiento con Infl iximab. Como factores 
de respuesta se analizan la retirada de corticoesteroides y la 
necesidad de colectomía y tanto basal como a los 6 meses se 
evalúan hemoglobina, el número de deposiciones y la presen-
cia de sangre en éstas y el índice clínico de Truelove.

Resultados

 Presentamos 25 pacientes con Colitis Ulcerosa cor-
ticodependiente, con una edad media de 40,2 (DE 13,45) 
y una duración media de la enfermedad de 8,52 años (DE 
5,49). La localización de la enfermedad es proctosigmoiditis 
en 6 pacientes, colitis izquierda en 11 pacientes, colitis exten-
sa en 2 pacientes y pancolitis en 6 pacientes. El tiempo medio 
de tratamiento previo con esteroides es de 32,96 meses de 
media (DE 22,71), siendo continuo el tratamiento en 16/25 
pacientes (64%), y discontinuo en 9/25 pacientes (36%). Con-
siguen suspender el tratamiento con esteroides 21 pacientes 
(84%). Existe  respuesta clínica en 16/25 pacientes (64%). 
Como factores de respuesta a la terapia de mantenimiento 
con Infl iximab encontramos una mejoría estadísticamente 
signifi cativa tanto en los niveles de hemoglobina (basal 11,57 
g de media; DE 1,85  vs 12,71 g de media a los 6 meses; DE 
1,65), como en la  reducción en el nº de deposiciones: (basal 
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6,48 de media ;DE 4,68 vs 3,55 deposiciones a los 6 meses; 
DE 2,59), y en la presencia de sangre en las mismas (basal 
en 92% vs  en el 64% a los 6 meses). El índice de Truelove 
basal es leve en 10 pacientes (40%), moderado en 13 pa-
cientes (52%) y grave en 2 pacientes (8%) , presentando una 
mejoría estadísticamente signifi cativa a los 6 meses: leves 17 
(68%) y moderados 8 (32%). En el grupo de no respuesta al 
tratamiento con infl iximab, se incluyen 9/25 pacientes (36%): 
6 pacientes por necesidad de colectomía (24%), un paciente 
por abandono voluntario del tratamiento (4%), un paciente por 
efecto secundario (4%) y un paciente por inefi cacia al trata-
miento (4%). La tolerancia al tratamiento es buena, apare-
ciendo efectos secundarios en 7/25 pacientes (28%), en su 
mayoría leves.

Conclusiones

 El tratamiento de mantenimiento con Infl iximab es 
efi caz en el tratamiento de la Colitis Ulcerosa corticodepen-
diente, con un perfi l riesgo/benefi cio favorable.

09.40 h. EFICACIA DEL ADALIMUMAB EN PACIENTES 
CON ENFERMEDAD DE CROHN Y FRACASO PREVIO A 
LA TERAPIA CON IFX (DATOS PRELIMINARES).

Cordero Ruiz, P, Castro Márquez C, Méndez Rufi án V, Castro 
Laria L, Caunedo Álvarez A, Herrerías Gutiérrez JM. 

HOSPITAL UNIVERSITARIO VIRGEN MACARENA. SEVILLA.

Objetivo

 Valorar la efi cacia de la utilización de adalimumab 
durante al menos tres meses, en pacientes con fracaso del 
tratamiento previo con infl iximab (IFX) en el manejo de la en-
fermedad de Crohn (EC).

Pacientes y métodos

  Hasta la fecha han sido incluidos 25 pacientes con 
EC (15 mujeres/10 hombres); con una edad media de 38,32 ± 
12,39 y con una duración media de la enfermedad de 10,64 ± 
5,46 años. De éstos, el 12% (3) presentaban EC ileal, el 56% 
(14) EC ileocólica y el 32% (8) EC colónica. El tiempo medio 
de tratamiento con IFX fue de 30 ± 20.81 meses. La principal 
causa de cambio de fármaco fue pérdida de efi cacia en el 
80% (20), falta de respuesta  inicial en el 8% (2), reacciones 
adversas en el 8% (2) e imposibilidad de canalización de vía 
venosa periférica en el 4% (1). Se analiza la respuesta al tra-
tamiento con adalimumab calculando el valor del Índice de 
Actividad de la Enfermedad de Crohn (CDAI) y la PCR antes 
y después de la terapia.

Resultados

 16/25 pacientes (64%) presentaron una mejoría, de 
los cuales: 4/16 (25%) pasaron de brote moderado a leve; 
6/16 (37,5%) pasaron de brote leve a inactivo y 6/16 (37,5%) 
pasaron de brote moderado a inactivo. 2/25 pacientes (8%) 
empeoran, de los cuales: 1/2  (50%) pasó de inactivo a brote 
leve, y 1/2 (50%) pasó de brote leve a moderado. 7/16 pa-
cientes (28%) no presentaron cambio en la actividad de la 
enfermedad, de los cuales: 4/7 (57,14%) presentaban un es-

tado inactivo; 1/7 (14,29%) presentaban un brote leve y 2/7 
(28,57%) presentaban un brote moderado. El 64% de los 
pacientes (16/25) presentaron una disminución en la PCR 
después del tratamiento con adalimumab, en el 24% (6/25)  
aumentó el valor y en el 12% (3/25) permaneció igual. Se evi-
denció una diferencia estadísticamente signifi cativa (p<0.01) 
entre los valores de CDAI y PCR antes (208,14 ± 78,53; 21,94 
± 26,96) y después del tratamiento con adalimumab (124,34 ± 
72,74  y 10,07 ± 11,78).

Conclusiones

 A la luz de estos resultados preliminares, el trata-
miento con adalimumab proporciona una mejoría clínica y 
analítica en pacientes con EC y fracaso previo a la terapia 
con IFX.

16.30 h. RELEVANCIA DE LA CARGA FAMILIAR  EN 
UN PROGRAMA DE PREVENCION CANCER COLOREC-
TAL OFERTADO A FAMILIARES EN PRIMER GRADO.

Castillo Molina L, Vida Pérez L, Hervás Molina A, Naranjo 
Rodríguez A, Agüera Arroyo B, De Dios Vega J.

HOSPITAL REINA SOFÍA. CÓRDOBA.

Introducción

  El cáncer colorrectal (CCR) es la segunda neopla-
sia más frecuente en España y gracias al cribado poblacional 
es posible lograr una disminución de la mortalidad por esta 
causa. Determinadas enfermedades hereditarias confi eren 
un riesgo muy elevado a las familias que lo presentan, exis-
tiendo dos bien defi nidas: la poliposis adenomatosa familiar y 
el cáncer colorrectal hereditario sin poliposis (CCRHSP).  El 
porcentaje de de CCRHSP varía entre el 1 y el 5% de los 
cánceres de colon diagnosticados, utilizándose para su iden-
tifi cación los criterios de Ámsterdam. 

Objetivo

 Identifi car las características familiares y personales 
de la población que accede al programa de prevención de 
CCR por antecedentes familiares de primer grado. Analizar 
los hallazgos relevantes en la colonoscopia según la carga 
familiar. Verifi car la adecuación de la indicación de la colonos-
copia de cribado. 

Pacientes y métodos

 Inclusión prospectiva de pacientes que acuden a 
consultas externas para inicio o continuación de un programa 
de prevención de CCR por antecedentes familiares entre el 
01-09-2007 y el 16-05-2008.  Recogida prospectiva y protoco-
lizada de los antecedentes familiares.  Recopilación de las co-
lonoscopias de cada paciente en base de datos informatizada 
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desde Abril de 2001.  Se defi ne edad de comienzo adecuada 
cuando la primera colonoscopia se realiza a la edad indicada 
por las guías de práctica clínica o con + 5 años.

Resultados

 Se han realizado en nuestro centro un total de 332 
colonoscopias en 230 pacientes dentro del programa de pre-
vención de CCR por antecedentes familiares de primer grado 
de CCR en el período citado.  La edad media fue de 51±11.9 
años, siendo 91 hombres (39.6%) y 139 mujeres (60.4%).  La 
media de familiares afectos fue de 2±1.3 (rango 1-8). Cien-
to cincuenta y siete pacientes (68.3%) tenían en su historia 
familiar una generación afecta y 73 (31.7%) más de una ge-
neración.  La edad media del familiar diagnosticado a una 
edad más joven fue de 58.4±15.3 años (rango 13-90 años).  
Veintidós pacientes (9.6%)  cumplían los criterios de Ámster-
dam. Sesenta y nueve pacientes (30%) tenían antecedentes 
de pólipos.  La edad media de realización de la colonoscopia 
de cribado fue de 49.6±12 años (rango 19-81 años). Sesenta 
pacientes (26.1%) se realizaron más de una colonoscopia.  
Del total de colonoscopias  se completaron hasta ciego 200 
(87.7%).  Ciento setenta y cinco exploraciones fueron norma-
les (76.1%), se hallaron adenomas en 40 casos (17.4%), 10 
adenomas avanzados (4.3%) y cinco CCR (2.2%).  El hallaz-
go patológico en la colonoscopia se asocia, con signifi cación 
estadística con la edad del familiar afectado más joven, los 
antecedentes de pólipos y la edad adecuada de realización 
de la primera colonoscopia. El 50% (115) de las colonosco-
pias cumplían adecuación en cuanto a la edad de realización, 
pero sólo 16 (26.7%) se ajustaban a los intervalos de tiempo 
establecidos.  

Conclusiones 

 El 6,5 de la población estudiada presenta lesiones 
avanzadas o carcinomas asintomáticos.  El hallazgo de póli-
pos adenomatosos incrementa el riesgo personal de nuevos 
pólipos en el futuro.  Es necesario concienciar a la población 
para comenzar con colonoscopias de cribado a una edad 
adecuada.

16.40 h. ADENOMA SESIL SERRADO DE COLON. 
NUEVA VIA DE CARCINOGENESIS.

Cordero Fernández C, Sánchez Chávez E, Pizarro Moreno A, 
Garzón Benavides M, Gómez Izquierdo L.

HOSPITAL VIRGEN DEL ROCÍO. SEVILLA.

Introducción

 El adenoma serrado de colon representa una vía de 
carcinogénesis en estudio que marca un reto diagnóstico clí-
nico y anatomopatológico. Se pueden asociar a Inestabilidad 
de Microsatélites, mutaciones en el Gen BRAF y cambios epi-
genéticos (fenotipo metilador).

Objetivo

 Describir características de los  pacientes con carci-
noma colorrectal sobre adenoma serrado diagnosticados en 
nuestro hospital.

Pacientes y metodo

 Análisis retrospectivo de las características clínicas, 
endoscópicas,  histológicas y  moleculares en 8 pacientes 
diagnosticados de cáncer colorrectal  sobre adenoma serra-
do entre Marzo 2007 y Febrero 2008 en nuestro hospital.  Se 
realizaron, mediante técnicas de Inmunohistoquímica, estu-
dios de inestabilidad de microsatélites en todas las mues-
tras. 

Resultados

 Se analizaron 8 pacientes, 37,5 % hombres (3) y 
62,5% mujeres (5), con una media de edad de 62,5 años (37 
– 79).  El síntoma común en todos fue la anemia, con cifras 
entre 66 y 106 g/L. En dos pacientes (25%) el motivo de ingre-
so fue una perforación intestinal.

 El tiempo medio de retraso en el diagnóstico fue 13,8 
meses siendo el método diagnostico la colonoscopia en 7 pa-
cientes y TAC Abdominal en 1 de ellos. En todos se realizó 
hemicolectomía derecha. El tamaño tumoral osciló entre 0,9 
cm y 11 cm y estadios de entre I y IIIB. El 75 % de los tumores 
eran  de tipo mucinoso.

 Se encontró pérdida de expresión de MLH1 y PMS2 
(IMS) en 4 pacientes.

Conclusiones

 La anemia  precedió a los síntomas intestinales en 
todos los pacientes estudiados siendo la complicación más 
frecuente la perforación intestinal. El retraso diagnóstico fue 
considerable en la mayoría de los casos. 

 Todos los tumores se asentaron sobre adenoma se-
rrado de colon derecho y la mayoría eran de tipo mucinoso. 
En la mitad de los casos se demostró inestabilidad de micro-
satélites.
  
 Son necesarios más estudios para determinar aso-
ciaciones que permitan la prevención temprana.

16.50 h. GRANDES ADENOMAS SESILES RECTALES. 
RECURRENCIA LOCAL TRAS POLIPECTOMIA ENDOS-
COPICA Y /O CIRUGIA TRANSANAL.

De La Cruz Ramírez MD, Pizarro Moreno A, Garzón Benavi-
des M, López Ruiz TJ, Cordero Fernández C.

HOSPITAL VIRGEN DEL ROCÍO. SEVILLA.

Introducción

 La escisión local de los grandes adenomas rectales 
tiene baja morbilidad y mortalidad y mantiene la función ano-
rectal y sexual. 

Objetivo

  Evaluar el resultado del tratamiento local de las le-
siones tratadas con polipectomía endoscópica o cirugía trans-
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anal, evolución, recurrencia, y posibles factores predictivos.

Material y Método

 Estudio prospectivo protocolizado de 23 pacientes 
con adenomas sesiles rectales mayores de 2 case conside-
ró la polipectomía terapéutica en adenomas completamente 
extirpados con cualquier grado de displasia y con carcinoma 
intramucoso (CIM) o invasor con criterios favorables (CICF). 
Se  realizó colonoscopia total inicial y revisión de ampolla rec-
tal cada 3 meses tras el tratamiento hasta comprobar en dos 
revisiones ausencia de neoplasia. Para los adenomas con 
cáncer invasor con criterios desfavorables (CICD) se indicó 
intervención quirúrgica que en ningún caso se realizó por di-
ferentes motivos .

Resultados

 Edad media de los pacientes 62,47 años. El 95,7% 
tenían adenomas vellosos y el  69,6%  tenían DAG. Ocho 
pacientes (34,7%) tenían pólipos con carcinoma: 5  CIM y  3  
CICD. Tamaño inicial de los pólipos de entre 2 y 10 cm. El tra-
tamiento inicial fue polipectomía en 12 (52%) y cirugía trans-
anal en 11 (48%).  

 La primera revisión mostró recurrencia de la lesión 
en 14 pacientes (56%).Nueve tenían adenomas vellosos y 8 
DAG. Dos tenían CIM. Tamaño de la lesión entre 2 y 5 cm. Se 
trataron con polipectomía 13 pacientes (93%) y con cirugía 
trans-anal  1 (75).

 La segunda revisión endoscópica mostró recurren-
cia en 6 pacientes (43%).Cuatro tenían adenomas vellosos y 
DAG y  1 tenía un  carcinoma intramucoso. Tamaño medio de 
15,6 mm.  Todos se trataron con polipectomía endoscópica. 
Se les realizó tercera revisión a 6 pacientes. En 3 había recu-
rrencia. Todas las lesiones fueron menores de 2,5 cm.,  2 eran 
adenomas vellosos y uno tenía además DAG.  

 En dos pacientes fueron necesarias 8 revisiones 
para conseguir la remisión completa de la lesión. Uno de los 
pacientes tratados localmente de un CICD desarrolló, a los 4 
años del tratamiento, un carcinoma de 1,5 cm. sobre la cica-
triz, tras varias endoscopias previas normales.

Conclusiones

 El tratamiento local de los grandes adenomas récta-
les puede evitar una cirugía agresiva no exenta de morbi-mor-
talidad. A pesar de la aparente escisión completa, las lesiones 
recurren con gran frecuencia a los pocos meses de su extir-
pación. Son necesarios controles precoces para completar el 
tratamiento. En nuestra serie, la recurrencia de la lesión du-
rante el seguimiento no se asoció de forma signifi cativa con el 
tipo de tratamiento inicial del pólipo, su tamaño ni la presencia  
de DAG.

 En los pólipos con carcinoma invasor con criterios 
desfavorables la polipectomía no debe considerarse  terapéu-
tica.

17.00 h. REGISTRO ANDALUZ DE POLIPOSIS ADE-
NOMATOSA FAMILIAR (PAF) RESULTADOS PRELIMI-
NARES.

Garzón Benavides M, Cordero Fernández C, Hervás Molina 
AJ, Herrero Grijalbo MI, García Lozano R.

HOSPITAL VIRGEN DEL ROCÍO. SEVILLA.

Introducción

  La PAF es una enfermedad hereditaria autosómica 
dominante causada por la mutación en el gen APC. El 100% 
de los pacientes desarrollarán carcinoma colorrectal (CCR) 
si no hacen tratamiento profi láctico. La creación de registros 
familiares de PAF  permite conocer a las personas afectas y 
mejora el pronóstico de la enfermedad, disminuyendo la pre-
valencia del CCR. 

Objetivos

 Valorar el funcionamiento del Registro en sus 3 pri-
meros años y el cumplimiento de los objetivos marcados: 
ofrecer un diagnóstico precoz a todos los familiares en riesgo 
y  facilitar la atención igualitaria y el diagnostico genético en 
todas las provincias andaluzas, así como  recoger las carac-
terísticas fenotípicas y genotípicas de la PAF en nuestra re-
gión.

Pacientes y metodo

 En 2005 se diseñó el Registro Andaluz de  PAF (Ser-
vicio de Documentación Clínica del HUV del Rocío). En su-
cesivas Reuniones de la Sociedad Andaluza de Patología Di-
gestiva, se presentó a representantes de 14 hospitales de las 
8 provincias. Se nombraron de forma consensuada responsa-
bles del registro en cada hospital. Se centralizó el estudio ge-
nético en el Hospital Universitario Virgen del Rocío (Servicio 
de  Inmunología)

Resultados

 De los 14 hospitales invitados han cumplimentado el 
registro 4. Se han registrado 71 pacientes de 27 familias. La 
mediana de edad al diagnostico clínico de los pacientes ha 
sido de 25,7 años (P25-75: 15-37 años). Todos siguen con-
troles protocolizados en sus hospitales respectivos. Sólo 8  
(11,3%) tenía poliposis degenerada al momento del diagnós-
tico.

 Todas las familias  han sido estudiadas genética-
mente. En 21 se ha encontrado la mutación, y en 3 no se ha 
encontrado. 3 familias están pendientes de resultado. Se han 
encontrado 11 mutaciones nuevas,  no descritas.

Conclusiones

 El registro ha permitido diagnosticar a los familiares 
en riesgo  afectos,  a edades muy tempranas y, en un 88,7% 
de ellos en que la poliposis no estaba degenerada, ha permi-
tido realizar tratamiento preventivo del CCR.

 El bajo índice de participación indica la baja estima-
ción  de la importancia del registro y de los estudios genéticos 
como métodos de aproximación diagnóstica.
 Es preciso seguir insistiendo en  los distintos Hos-
pitales de la necesidad de registrar las familias con cáncer 
hereditario y de crear consultas de prevención de CCR para 
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disminuir la incidencia de esta neoplasia.

17.10 h. PROTEINA C REACTIVA COMO MARCADOR 
DE CANCER COLORECTAL Y PREDICTOR DE METASTA-
SIS. 

Pérez Pastor A, Sánchez Muñoz D, Ortiz Moyano C, Rodrí-
guez Alonso C, Guerrero Jiménez P.

HOSPITAL VALME. SEVILLA.

Objetivos

  Valorar la utilidad de la proteína C reactiva (PCR) 
como marcador de cáncer colorrectal (CCR) y como predictor 
de estadíos avanzados de la enfermedad.

Pacientes y métodos

 Se incluyeron 120 pacientes con diagnóstico de 
CCR mediante colonoscopia más biopsia y se comparó con 
un grupo control de 216 sujetos sanos mayores de 50 años 
con colonoscopia normal. Se excluyeron pacientes con evi-
dencia de infección activa, otras neoplasias, enfermedades 
cardiovasculares y/o enfermedad infl amatoria intestinal. Se 
excluyeron también otras neoplasias colónicas distintas del 
adenocarcinoma. A todos se les realizó determinación de 
bioquímica general y hepática, incluyendo antígeno carci-
noembrionario (CEA) y PCR, así como estudio de extensión 
mediante TAC toracoabdominal. En pacientes con cáncer de 
localización rectal se realizó además ecografía endorrectal o 
RNM pélvica. Los pacientes se clasifi caron en enfermedad 
localizada o diseminada. En pacientes con tratamiento qui-
rúrgico se tomó como referencia la pieza quirúrgica cuando 
no habían recibido radioterapia previa. Mediante curva ROC 
se determinaron puntos de máxima sensibilidad (S) y espe-
cifi cidad (E) para el diagnóstico de CCR y/o metástasis, así 
como sus valores predictivo positivo (VPP) y negativo (VPN), 
y cocientes de probabilidad positivo (CPP) y negativo (CPN).

Resultados

 Las determinaciones de PCR fueron signifi cativa-
mente más elevadas en pacientes con CCR que en con-
troles (36,95 ± 54,38 vs 4,82 ± 6,21; p<0,0001). Asimismo, 
los pacientes con enfermedad avanzada presentaban cifras 
de PCR signifi cativamente más elevadas que los pacientes 
con enfermedad localizada (72,71 ± 68,61 vs 10,73 ± 13,18; 
p<0,0001). Existió una correlación débil, aunque estadística-
mente signifi cativa, entre la PCR y el CEA en pacientes con 
CCR (r = 0,286; p = 0,003), aunque no hubo correlación entre 
ambos marcadores en controles (r = 0,067; p = 0,578). La 
PCR en pacientes con CCR no se modifi có en función del 
sexo ni del índice de masa corporal. Sin embargo, los pa-
cientes con CCR de localización distinta del recto presenta-
ron PCR más elevadas que los pacientes con cáncer rectal 
(43,18 ± 60,24 vs 23,04 ± 34,92; p = 0,013). Cifras de PCR > 
4,1 (S: 80%; E: 63,8%; VPP: 71,1%; VPN: 74,2%; CPP: 2,22; 
CPN: 3,19; AUC: 0,82) y > 15,23 (S: 89,6%; E: 80,8%; VPP: 
81,1%; VPN: 89,4%; CPP: 4,66; CPN: 7,08; AUC: 0,887) pre-
dicen la existencia de CCR y la existencia de metástasis res-
pectivamente.

Conclusiones

 En pacientes con sospecha de CCR, la determina-
ción de PCR es una prueba útil y sencilla para predecir su 
presencia. Del mismo modo, en pacientes con CCR, cifras 
elevadas de PCR predicen la existencia de diseminación me-
tastásica. 

17.20 h. ¿PUEDE INDICARSE EL ESTUDIO CON CAP-
SULA ENDOSCOPICA EN LOS PACIENTES  CON EX-
CRECION RETRASADA DE LA CAPSULA AGILE PATEN-
CY?

Rosales Zabal JM, Sánchez Yague A, Chaves Elena A, Delga-
do Rodríguez I, Pérez Aisa A, Sánchez Cantos AM.

HOSPITAL COSTA DEL SOL. MARBELLA.

Introducción

  La cápsula endoscópica (CE) permite el estudio del 
intestino delgado de forma no invasiva. La complicación mas 
importante es la retención de la cápsula que puede reque-
rir una eventual intervención quirúrgica la cual puede no ser 
adecuada para ciertos pacientes. Las situaciones que aumen-
tan el riesgo de retención (sospecha de tumores, resección 
intestinal previa, enfermedad de Crohn, toma de AINEs...) 
suponían una contraindicación para la realización de CE. La 
cápsula AGILE Patency tiene las mismas dimensiones y pro-
porciones que la Pillcam SB, pero está compuesta por un po-
límero biodegradable que inicia su disolución en el organismo 
tras 30 horas y un marcador de radiofrecuencia. Su uso está 
indicado en los casos de riesgo de retención. Una vez admi-
nistrada, si se comprueba su excreción en un plazo máximo 
de 30 horas sin dolor, permite la realización de una CE con-
vencional según a fi cha técnica del producto.

Objetivo

  Estudio preliminar para determinar si la excreción 
de la cápsula AGILE Patency por encima de las 30 horas es 
una contraindicación absoluta para la realización de un estu-
dio con la CE convencional. 

Métodos

 Se realizo un estudio prospectivo Desde Octubre 
2007 a todos los pacientes a los que se le administró cápsula 
AGILE Patency. Al paciente se le administró una preparación 
mínima para limpieza intestinal que simulara el estudio ha-
bitual con capsula endoscópica. Se realizó RX abdominal a 
todos los pacientes que no eliminaron la Patency a las 30 
horas, repitiéndose seriadamente cada 24 horas después si 
no se excretaba. En caso de localizarse en intestino delgado 
se realizaron cortes de TC abdominal para localizar el lugar 
de estenosis. Se indicó al paciente que recogiera la cápsula 
tras su excreción para comprobar el estado de degradación.

Resultados

 De las 56 peticiones de CE registradas se realizo 
estudio con AGILE patency en 11 pacientes (4H: 7M; edad 
media: 41años). La indicación más frecuente de CE fue la 
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presencia de hemorragia de origen oscuro (HDOO) o anemia 
crónica (5 casos, 45,5%) seguida de la sospecha de enfer-
medad infl amatoria intestinal (4 casos, 36,4%). En un caso 
se indicó por poliposis y en otro por dolor abdominal. El es-
tudio previo con cápsula Agile Patency se indico en 4 casos 
(36,4%) por sospecha de EII con riesgo de estenosis, en tres 
(27,6%) por cirugía intestinal previa, en dos (18,2%) por uso 
radioterapia y en otros dos (18,2%) por consumo crónico de 
AINES. La capsula se excretó antes de las 30 horas en 2 
pacientes, en ambos la capsula estaba intacta y el estudio 
convencional se realizó sin problemas. En 9 pacientes la cap-
sula se excreto tras 30 horas. En estos pacientes la RX de ab-
domen demostró que la cápsula estaba todavía en intestino 
delgado en 6, de estos se disolvió completamente en dos y 
se excretó deformada en 4 por lo que se contraindicó la reali-
zación de la CE convencional. En los otros 3 pacientes la RX 
abdomen visualizaba la cápsula en colon y esta se excretó 
intacta tras 40-120 horas por lo que se realizó el estudio me-
diante CE convencional que se completo sin complicaciones.

Conclusiones

 La presencia de la capsula AGILE patency en el or-
ganismo tras 30 horas no constituye un marcador fi able para 
la contraindicación de una CE convencional. La demostración 
de la AGILE en colon a las 30 horas indicaría la posibilidad 
de realización de una CE. Hasta que se describa otro marca-
dor pronóstico la objetivación del estado de degradación de la 
capsula AGILE patency resulta necesario para determinar la 
indicación de una CE convencional en los casos de excreción 
tras las 30 horas.

17.30 h. PILLCAM COLON VS COLONOSCOPIA PARA 
LA VALORACION DE LA PATOLOGIA COLONICA. RE-
SULTADOS PRELIMINARES PROPIOS DE UN ESTUDIO 
COMPARATIVO MULTICENTRICO.

Romero Vázquez J, Caunedo Álvarez A, Maldonado Pérez B, 
Pellicer Bautista F, Herrerías Gutiérrez JM.

HOSPITAL VIRGEN MACARENA. SEVILLA.

Introducción

 La PillCam Colon es un modelo de cápsula endoscó-
pica recientemente desarrollada.  

Objetivos

  Evaluar la efi cacia de la PillCam Colon en la de-
tección de lesiones colónicas (pólipos y otras patologías), 
comparada con la colonoscopia tradicional y valorar un nuevo 
procedimiento nocturno de limpieza del colon. Estudio com-
parativo multicéntrico actualmente en marcha (MA-108, Given 
Imaging, Israel). Presentamos nuestros resultados prelimina-
res.

Material y métodos

 Dieciséis pacientes (11H/5M; 32-74 años) con indi-
cación de Colonoscopia por sospecha de patología colónica 
se han incluido en nuestro centro hasta la fecha. Todos se 
sometieron a PillCam Colon la noche antes y a Colonoscopia 

en las doce horas siguientes a la ingesta de la cápsula. Cada 
técnica fue valorada por un investigador distinto, ciego para 
los resultados del otro procedimiento. Tras los primeros 9 pa-
cientes se varió ligeramente el protocolo de preparación.

Resultados

 La PillCam Colon fue ingerida sin difi cultad y no se 
registraron complicaciones en ninguna de las exploracio-
nes. Se excretó la cápsula durante la vida de la batería en 
14 de los 16 pacientes (87.5%) y se visualizó todo el colon 
(desde válvula ileocecal a plexo hemorroidal) en 15 de los 
16 (93.75%). El nivel de limpieza colónica fue regular-malo 
en los primeros 9 pacientes; si bien, al modifi car el protoco-
lo de preparación inicial, mejoró de forma generalizada. La 
PillCam Colon detectó la presencia de pólipos > 3 mms en 
todos aquellos casos evidenciados por la Colonoscopia. Ade-
más, detectó pólipos mayores de 3 mms (dos de 4, uno de 5 
y otro de 7 mms) no objetivados por Colonoscopia en 4 de 
los 16 pacientes (25%). Igualmente, apreció 3 angiodisplasias 
en 2 pacientes (12.5%) y divertículos de pequeño tamaño no 
observados por Colonoscopia. Sus hallazgos extracolónicos 
establecieron la sospecha diagnóstica de ileitis de Crohn en 
un paciente y de esófago de Barrett en otro.

Conclusiones

 Según los datos preliminares de nuestro centro, en 
pacientes con sospecha de patología colónica, la PillCam 
Colon tiene un rendimiento igual o superior a la Colonoscopia 
en la detección de pólipos > 3 mms, así como en el diagnósti-
co de otras lesiones. El grado de limpieza debe mejorar para 
una óptima valoración de la mucosa colónica.

17.40 h. UTILIDAD DE UN PROTOCOLO DE INTER-
VENCION BASADO EN EL USO DE VISOR EN TIEMPO 
REAL DE RAPID READER RT PARA EVITAR ESTUDIOS 
INCOMPLETOS DE LA CAPSULA ENDOSCOPICA: RE-
SULTADOS PRELIMINARES. 

Sánchez Yagüe A, Chaves Elena A, Rosales Zabal JM, Delga-
do Rodríguez I, Pérez Aisa A, Sánchez Cantos AM.

HOSPITAL COSTA DEL SOL. MARBELLA.

Introducción

 La Cápsula Endoscópica ha demostrado su utilidad 
para el estudio del intestino delgado (ID). Sin embargo, existe 
un porcentaje de casos (hasta el 16%) en los que no se con-
sigue alcanzar el ciego lo cual puede afectar a la validez del 
estudio por visualización incompleta del ID. Esto se debe en 
algunos casos se debe a una causa reconocible que impide 
el paso de la capsula (tumores, estenosis por AINEs…) mien-
tras que en otros se ha achacado a transito gástrico enlente-
cido o simplemente a causas desconocidas ya que la capsu-
la se excreta posteriormente sin complicaciones. Para evitar 
los casos de retención se diseño la capsula AGILE patency 
mientras que para el resto (que llega a suponer el 13% de los 
estudios) no se ha descrito una estrategia a seguir. 



RAPD 144RAPD 144RAPD ONLINE VOL. 31. Nº4 EXTRAORDINARIO REUNIÓN ANUAL  SAPD 2008

Comunicaciones XXXIX Reunión Sociedad Andaluza de Patología Digestiva. Huelva 2008. 

Objetivo

  Evaluar la utilidad de un protocolo basado en el uso 
del visor en tiempo real Rapid Reader RT para evitar estudios 
incompletos por transito enlentecido o de causa desconoci-
da. 

Material y métodos

 Se incluyeron de forma prospectiva todos los pacien-
tes sometidos a capsuloendoscopia que aceptaron las con-
diciones del estudio. Los pacientes se prepararon con dieta 
de colonosocopia y la toma de 2 sobres de cassenglicol por 
noche 1 uno por la mañana. Se administro motilium el día pre-
vio y la mañana del estudio. El protocolo consistía en la de-
terminación de la localización de la CE a los 30 min. Si la CE 
no había alcanzado duodeno se realizaba una nueva lectura 
a los 60 minutos y si tampoco lo había alcanzado se iniciaba 
una perfusión de 250mg de eritromicina i.v. en 30 minutos. Si 
a los 45 minutos no se había alcanzado duodeno se procedía 
a realizar una endoscopia para depositar la CE en duodeno. 
Una vez alcanzado ID se realizaba una nueva lectura a las 4 
horas para ver si había alcanzado ciego. Si todavía estaba en 
ID se realizaban visualizaciones cada 30 min. hasta alcanzar 
las 6h 30min de estudio momento en el que se administraba 
un sobre de CassenGlicol. Esta maniobra se repetía cada 30 
min. hasta que se objetivaba ciego o el fi nal de la vida de la 
batería. 

Resultados

 Se incluyeron 30 pacientes (15H: 15M; Edad media: 
48años). En 27 pacientes (90%) la CE se encontraba en ID en 
los primeros 60 minutos (en uno de ellos se introdujo la CE di-
rectamente mediante endoscopia por presentar un sangrado 
activo). En 3 pacientes (10%) se administro eritromicina por 
persistir la cápsula en estómago (2) o esófago (1). Este fue el 
único paciente (3.33%) en que se realizó la endoscopia alta 
para depositar la CE en duodeno. En dos pacientes (6.66%) 
la CE quedo retenida por causa conocida: estenosis duodenal 
con necesidad de EDA para avanzar la CE y una ileostomia. 
De los 28 restantes la CE alcanzo ciego antes de 6h 30 minu-
tos en 24 (85.7%) mientras que en los otros 4 se administro 
un solo sobre de CassenGlicol alcanzándose ciego en todos 
los casos antes del fi nal de la vida de la batería. No se produ-
jeron estudios incompletos por transito enlentecido ni causas 
desconocidas. 

Conclusiones

 Nuestro protocolo de estudio basado en el uso del 
visor en tiempo real Rapid Reader RT resulta efi caz para evi-
tar estudios incompletos por transito enlentecido o causas 
desconocidas.

09.00 h. TRATAMIENTO DE VARICES GASTRICAS 
GUIADO POR ECOENDOSCOPIA.

Romero Castro R, Pellicer Bautista F, Marcos Sanchez F, Capa-
rros Escudero C, Sanz Solís R, Herrerias Gutiérrez JM.

HOSPITAL UNIVERSITARIO VIRGEN MACARENA. SEVILLA.

Objetivos

  Demostrar la posibilidad, seguridad y efi cacia en 
conseguir la obliteración de las varices gástricas (VG), inyec-
tando cianoacrilato en las venas perforantes (grupo 1) o libe-
rando coils en las mismas (grupo 2), mediante ecoendoscopia 
(USE).

Pacientes y Métodos

 Se trataron 6 pacientes inyectando cianoacrilato en 
las venas perforantes y un paciente liberando coils con con-
trol de USE.

 Siete pacientes con VG fueron incluidos desde Mayo 
de 2005 a Febrero de 2008. Edad media 67±5 años. VG ais-
ladas en fundus (IGV1) se encontraron en 4 pacientes, mien-
tras que varices gastroesofágicas (GOV1) se observaron en 
3 casos. 

 Se emplea un ecoendoscopio sectorial con canal de 
trabajo de 3.8 mm y Doppler. 

 Grupo 1: un ml de una mezcla (1:1) de N-butyl-2-
cianoacrilato (HistoacrylÒ o Glubran2Ò) más lipiodolÒ fue in-
yectada en la VG en la entrada de la vena perforante, a nivel 
de la capa muscular, con aguja de 22G. Si la variz no se obli-
teró completamente, se realizó otra sesión inyectando 1 cc de 
la mezcla de cianoacrilato-lipiodol, pasada una semana de la 
sesión anterior, hasta conseguir la obliteración completa de la 
VG. 

 Grupo 2: la inyección de cianoacrilato en una VG del 
tipo IGV1 con shunt gastrorrenal fue considerada peligrosa. 
Se insertaron 4 coils con aguja de 19G (IMWCE-35-5-10). 
Una semana después, 9 coils fueron liberados (IMWCE-35-
5-15). En ambas ocasiones los coils se liberaron en el interior 
de las VG. En otra sesión se liberaron 9 coils (IMWCE-35-5-
10) en una de las dos perforantes que formaban las VG.

 La inyección del cianoacrilato o la liberación de los 
coils era controlada en tiempo real por US y fl uoroscopia. 

 Se administró profi laxis antibiótica en todos los pa-
cientes. 

Resultados

 Grupo 1: La inyección de cianoacrilato en las venas 
perforantes guiada por US consiguió la erradicación de las 
VG en los 6 casos tratados (100%). En 3 casos tras una se-
sión y en 3 después de 2 sesiones. Media de sesiones de 1.5 
y media de cianoacrilato-lipiodol® administrado 1.5 ml (1-2 
ml). 
 Grupo 2: No se observaron cambios tras la primera 
sesión de liberación de coils y sí trombosis, localizada donde 
se liberaron los 9 coils, aunque la total obliteración de la VG 
no fue conseguida. Sí se observó trombosis en el territorio 
alimentado por la perforante en la que se liberaron los coils.

COMUNICACIONES ORALES 
Mesa Comunicaciones IV
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 No hubo resangrado ni complicaciones mayores ni 
menores en ningún grupo.

Conclusiones

 La inyección de cianoacrilato en las venas perforan-
tes guiada por US parece posible, segura y efectiva en oblite-
rar las VG. La liberación de coils en las VG fue posible en el 
caso descrito, aunque más cuestiones técnicas, necesarias 
para conseguir la obliteración de la VG se plantean. Se nece-
sitan estudios comparando métodos endoscópicos conven-
cionales y los guiados por USE.
  

09.10 h. IMPLICACIONES CLINICAS DEL SOBRECRECI-
MIENTO BACTERIANO DE LA CIRROSIS HEPATICA.

Navarro Jarabe JM, Méndez Sánchez I, Pérez Aísa MA, Mon-
tiel Quetzel* N, Albandea Moreno C, Perea-Milla** E.

HOSPITAL COSTA DEL SOL. MARBELLA.

Introducción

 En la cirrosis hepática es característico el mayor 
riesgo de infecciones (bacteriemias, infecciones urinarias, pe-
ritonitis bacteriana, respiratorias). La traslocación bacteriana 
(TB), que se produce en el 30% de los cirróticos, está impli-
cada en muchas de estas infecciones. El sobrecrecimiento 
bacteriano (SB) en la luz intestinal es un factor patogénico 
importante de la TB. El SB se puede analizar indirectamente 
mediante la determinación de hidrógeno en el aliento tras so-
brecarga de glucosa (TAH). Se considerará indicativo de SB 
cuando el TAH detecta más de 20 ppm en la determinación 
basal ó cuando se detecta un pico por encima de 12 ppm res-
pecto al valor basal.

Objetivo

 Pretendemos analizar si hay asociación clínica entre 
SB e infecciones en un grupo de pacientes cirróticos. 

Metodología

 Estudio transversal, se realiza TAH y se recogen va-
riables clínicas (edad, sexo, infecciones, etiología, asociación 
VIH), y analíticas a pacientes cirróticos de nuestro centro. En 
un pilotaje previo detectamos que el TAH realizado con gluco-
sa dibujaba una curva en una mayoría de pacientes cirróticos, 
y decidimos arbritariamente incluir en el análisis a aquellos 
pacientes que presentaban un gradiente ≥ 4 (> 30% del valor 
de curva diagnóstico). Se analizaron los datos en paquete es-
tadístico spss. 

Resultados

 Se analizan 26 pacientes cirróticos con anteceden-
tes de descompensación. 4 (15.4%) tuvieron gradiente > 12 
ppm, y en otros 6 (23%) se obtuvo una curva > 30% del valor 
diagnóstico. Estos 10 pacientes (que defi nimos SIBO+) se 
compararon con 16 que no desarrollaron curva (SIBO-). Por 
sexos, 4/6 mujeres (66.7%) fueron SIBO+, Vs 30% (6/20) va-
rones (p 0.16). No se obtuvieron diferencias relacionedas con 
la etiología de la cirrosis, ni con status VIH (aunque sólo 4 

pacientes, 2 con SIBO+ no fueron sufi cientes para tener po-
tencia estadística). Se detectó SIBO+ en 7 de 13 pacientes 
con antecedentes de infección (53.8%), Vs 23.1% (3/13) de 
pacientes sin antecedentes de infección, aunque sin signifi ca-
ción estadística (p 0.1) probablemente por pequeño tamaño 
muestral. El desglose por tipos de infección se resume en 
esta tabla:  

                   

 
 Se encontró asociación, aunque sin signifi cación es-
tadística por tamaño muestral, de 1) albúmina: SIBO +: 3 mg/
dl (CI95:2.5-3.5) Vs SIBO-: 3.48 mg/dl (CI 3.1-3.8) (p 0.09); 2) 
Bilirrubina total: 4.59 mg/dl (CI 1.9-8.9) Vs 1.47 mg/dl (CI 0.9-
1.9) (p 0.2); y 3) Act. Prot: 65% (CI 49-80) Vs 83% (CI 70-96). 
No se encontró asociación con la edad, score Child-Pough, 
MELD, triglicéridos, colesterol, creatinina, recuento de leuco-
citos y de monocitos.

Conclusiones

 1) En el 15.4% de pacientes cirróticos se detecta 
sobrecrecimiento bacteriano. 2) Una cuarta parte de los pa-
cientes cirróticos (23%)  presentan una curva de detección 
de hidrógeno que se asocia clínicamente con desarrollo de 
infecciones y parámetros de disfunción hepática. 3) Se pre-
cisa incrementar el tamaño muestral para verifi car si estos 
datos adquieren potencia estadística.

09.20 h. CARACTERIZACIÓN DE LESIONES FOCALES 
HEPATICAS MEDIANTE ECOGRAFIA ABDOMINAL CON 
CONTRASTE.

Llamoza Torres CJ, Gata Cuadrado M, Vignote Alguacil ML, 
Reyes López A, Casais Juanena L, de Dios Vega JF.

HOSPITAL. HOSPITAL REINA SOFIA. CÓRDOBA.

Introducción

 La ecografía abdominal con contraste utiliza la distri-
bución del ecopotenciador en la vasculatura de la lesión y su 
comportamiento a través del tiempo para caracterizarlas. 

Objetivo

 Caracterizar el comportamiento del contraste en las 
lesiones focales hepáticas. 

Material y métodos

 Se describe 21 pacientes a los que se realizó eco-
grafía abdominal con contraste de segunda generación (So-
noVue),  entre marzo y junio del 2008 en un hospital univer-
sitario (13 mujeres, 8 hombres, media de edad 52 años), con 
diagnóstico previo mediante otras técnicas de imagen y corre-
lación clínica.  

  SIBO + n; (%)  P

Infección Si/ No (13/13) 7 (53.8%) / 3 (23%) 0.1

PBE Si/ No (3/23)  2 (66.7%) / 8 (34.8%) 0.53

Bacteriemia Si/ No (5/21)  3 (60%) / 7 (33.6%) 0.34

ITU Si / No (10/16)  5 (50%) / 5 (31.3%) 0.42

Respiratorias Si/No (2/ 24)1 (50%) / 9 (37.5%) 0.7
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Resultados

 Los diagnósticos fueron 6 angiomas, 5 metástasis, 
4 carcinomas hepatocelular, 3 adenomas, 1 hiperplasia no-
dular focal, 1 nódulo de regeneración, 1 esteatosis focal. Los 
angiomas presentaron en fase arterial en 100% (6/6) un tipo 
hipercaptante, nodular periférico 66.6% (4/6) con un llenado 
hipercaptante 66.6% (4/6) en fase porto-venosa con cinética 
centrípeta en 83.3% (5/6) y llenado homogéneo tardío. Las 
lesiones metastásicas  presentaron en fase arterial un llenado 
hipercaptante rápido en 60% (3/5); con un patrón en anillo en 
60% (3/5), en la fase porto-venosa una captación hipoeco-
génica en todos (5/5) sin cinética centrípeta, manteniéndose 
así de forma tardía.  Los hepatocarcinomas en fase arterial 
fuero isocaptantes en un 100% (4/4) con un patrón difuso ho-
mogéneo en un  75% (3/4). En fase porto-venosa y tardía 
fueron isocaptantes en un 75% (3/4). Los adenomas en fase 
arterial fueron  hipercaptantes en todos (3/3), con un patrón 
difuso homogéneo en 2/3 sin captación nodular periférica. En 
la fase porto-venosa y tardía fueron isocaptantes en todos. El 
caso de hiperplasia nodular focal y  nódulo de regeneración 
presentaron en fase arterial un patrón difuso homogéneo hi-
percaptante, con una fase porto-venosa hipercaptante sin ci-
catriz central.  El caso de esteatosis parcelar en las tres fases 
presentó un patrón isocaptante.

Conclusiones

 La base de la caracterización de las lesiones focales 
hepáticas mediante la ecografía abdominal con contraste es 
la comparación del nivel y forma de captación del contraste 
en la lesión; comparada con el parénquima hepático normal 
durante las tres fases del contraste: arterial, porto-venoso y 
tardía; aunque puede depender de otras características de 
las lesiones para poder especifi car un comportamiento único; 
como son el tamaño, grado de diferenciación tisular y vascu-
larización. 

09.30 h. COINCIDENCIA DE ECOGRAFIA ABDOMINAL 
CON ECOPOTENCIADOR Y TAC/RNM CON CONTRAS-
TE PARA LESIONES FOCALES HEPATICAS.

Llamoza Torres CJ, Vignote Alguacil ML, Reyes López A, López 
Ruiz DJ, de Dios Vega JF.

HOSPITAL REINA SOFÍA. CÓRDOBA.

Introducción

 La detección y caracterización de las lesiones foca-
les hepáticas es un tópico importante y en desarrollo. Muchos 
estudios describen el grado de concordancia y coincidencia 
utilizando la ecografía abdominal con contraste y la tomogra-
fía axial computarizada y/o resonancia magnética con con-
traste.

Objetivo

 Medir la coincidencia del tipo de captación del con-
traste entre ecografía abdominal y la TAC/RMN de lesiones 
focales hepáticas.
 

Material  y método

 Estudio de coincidencia retrospectivo de pacientes a 
los que se les practicó ecografía de contraste abdominal de 
segunda generación (SonoVue) e imágenes mediante TAC 
y/o RMN con contraste, con el diagnóstico preliminar de masa 
hepática. Se compararon los resultados por separados de la 
ecografía y las otras técnicas de imágenes, utilizando tablas 
de contingencia y el coefi ciente Kappa se obtuvo por evalua-
ción interobservador. 

Resultados

  Se evaluaron 31 pacientes entre marzo y junio del 
2008 de un hospital universitario (13 mujeres, 8 hombres, 
media de edad 52 años). Los diagnósticos fueron 6 angio-
mas, 5 metástasis, 4 carcinomas hepatocelular, 3 adenomas, 
1 hiperplasia nodular focal, 1 nódulo de regeneración, 1 es-
teatosis focal.  Diez se excluyeron por tener estudio de imáge-
nes de TAC/RMN sin contraste. La más alta tasa de concor-
dancia fue el tipo de captación hipercaptante en fase arterial 
100% (k>0.55), el patrón nodular periférico 80% (k>0.85); y la 
captación centrípeta 100% (k aprox 1). La concordancia en la 
fase porto-venoso fue menor; siendo el patrón predominante 
el hipocaptante 66% (k>0.58). 

Conclusiones

 La ecografía de contraste muestra alta coincidencia 
con las técnicas de TAC/RMN en nuestra serie, principalmen-
te en fase arterial.

09.40 h. EL TRATAMIENTO DE LA INFECCION POR 
HVC PUEDE MEJORARSE  IMPLMENTANDO CAM-
BIOS ASISTENCIALES: IMPACTO DE LA ADHERENCIA 
Y DOSIS DE RIBAVIRINA EN LA EFICACIA EN LOS GE-
NOTIPOS 1 Y 4.

Navarro Jarabe JM, Moreno Mejías P, Mendez Sanchez I, Al-
bandea Moreno C, Rivera Irigoin R, Aguilar Urbano V.

HOSPITAL COSTA DEL SOL. MARBELLA.

Introducción

  El tratamiento de la infección por VHC en los ge-
notipos 1 y 4 es un problema clínico de primer orden ya que 
la curación se consigue en un número limitado de pacientes. 
Los datos de efi cacia proceden en su mayoría de los estudios 
de registro. Sin embargo, los resultados de la práctica clínica 
suelen ser diferentes y están condicionados por factores difí-
ciles de medir (por ejemplo: tipo de pacientes seleccionados, 
el impacto que el tipo de asistencia ofertada al paciente tiene 
en la adherencia al tratamiento, grado de especialización de 
la consulta, optimización de dosis, etc.). En nuestro centro, 
desde 2005, se implementa una asistencia específi ca a nues-
tros pacientes debido a los pobres resultados previos (RVS 
del 30%, adherencia determinada por dosis óptima de 40%). 
A la mayoría de pacientes con genotipos 1 y 4 se les propuso 
optimizar tratamiento con dosis de ribavirina más altas ajusta-
das a peso (no superando 1500 mg/día) y un subgrupo acep-
tó prolongar tratamiento a 72 semanas (propuesto en caso de 
histología desfavorable ó RNA + a primer mes). 
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Objetivo, material  y método

 Análisis retrospectivo de nuestros resultados en los 
genotipos 1 y 4 en el periodo 2005-2006 determinando la efi -
cacia según el estándar de respuesta sostenida ( RVS), y la 
seguridad de la ribavirina mediante la determinación del nivel 
de Hb más bajo alcanzado durante el tratamiento. Se consi-
deró para el análisis un nivel de Hb de 10 gr/dl. La cinética 
viral se determinó según estándar de respuesta a tercer mes 
(RVP), y de un subgrupo se obtuvo la respuesta al mes (RVR, 
defi nida como RNA -). Se determinaron variables asociadas a 
efi cacia de tratamiento mediante paquete estadístico spss. 

Resultados

  De un  total de 111 pacientes tratados,  74 corres-
pondieron a los genotipos 1 (n= 67) y gen 4 (n= 7). La RVS 
se consiguió en 38 casos (51.4%), superior a la obtenida en 
periodos previos (29.8%) (p.0019). Se retiró tratamiento por 
inefi cacia o efectos secundarios en 30 pac (40.5%). En  44 
pacientes que consiguieron RVP el tratamiento llegó a su tér-
mino. En 9 de ellos se prolongó tratamiento a 72 semanas, 
consiguiendo RVS en los 9 (100%), comparado con el 71.4% 
de los tratados 48 semanas (p 0.009). La dosis media de ri-
bavirina no fue diferente entre pacientes con RVS (15,7 mg/
kg – CI 95 14.9- 16.4)) y no respondedores (15.6 mg/kg –CI95 
14.8-16.5), aunque sí se administró más dosis que en los es-
tudios de registro. No encontramos asociación entre dosis de 
ribavirina y nivel de Hb más bajos (Nivel de Hb ≤ 10: 15.3 mg/
Kg  Vs 15.4 mg/Kg en pacientes con nivel Hb > 10 mg/dl). Se 
consiguió adherencia óptima en 37 de los 44 (84%) con RVP. 
Las variables que resultaron asociadas a RVS fueron la ad-
herencia óptima a tratamiento (RVS 76% Vs no RVS 40%; p 
0.059), RVR: 100% Vs  14% ( p 0.01), RVP: 82.1% Vs 0%% ( 
p 0.01) , BMI ( 25.2 Vs 28.2; p 0.020), Glucemia basal (96 Vs 
109; p 0. 038); ALT intra-tratamiento ( 22 Vs 43; p 0.01); GGT 
basal ( 49 Vs 67; p 0.02) en intra-tto ( 31 Vs 47 ; p 0.03). 

Conclusiones

 Desde 2005  hemos conseguido mejorar nuestros 
resultados en el tratamiento de la infección VHC gracias a un 
cambio en nuestra política asistencial, que nos ha permitido 
ganar en adherencia al tratamiento. La dosis media ribavirina 
ha sido superior a la administrada en los ensayos clínicos y 
probablemente haya infl uido en la efi cacia (Estudio IDEAL: 
Dosis entre 12.1-13.4 mg/kg/día; RVS 40%). El incremento de 
dosis de ribavirina se ha mostrado seguro, sin impacto en la 
anemia. Creemos que la prolongación de tratamiento se debe 
ofrecer al subgrupo de pacientes que a priori responden peor 
(cinética viral más lenta y/o histología desfavorable).
   

09.50 h.  IDENTIFICACION DE UN CRITERIOR QUE DE-
FINR A LAS 4 SEMANAS LA RESPUESTA AL TRATA-
MIENTO CON INTERFERON PEGILADO Y RIBAVIRINA 
EN PACIENTES CON  HEPATITIS CRONICA  VHC.

Aguilar Reina J, Verdejo C, Fernández Palacín A.

HOSPITAL UNIVERSITARIO VIRGEN DEL ROCÍO. SEVILLA. 

Introducción

 En los últimos años se ha establecido que la ausen-
cia  de respuesta precoz (descenso de la carga viral ≥2 log10 
a las 12 semanas respecto a la basal) al tratamiento con IFN-
pegilado y ribavirina tiene valor predictivo negativo respecto 
a la respuesta sostenida, por lo que es unánimemente acep-
tado que si no tiene lugar dicho descenso debe suspender-
se el tratamiento ya que la posibilidad de respuesta es sólo 
del 2%. La respuesta rápida (ARN-VHC negativo en suero a 
las 4 semanas de tratamiento) tiene relación con la respuesta 
sostenida, pero no valor predictivo negativo, por lo que no se 
utiliza para suspender el tratamiento. Sin embargo, no se ha 
explorado la posibilidad de que algún nivel de reducción de 
la carga a las 4 semanas tenga valor predictivo respecto a si 
aparecerá respuesta precoz a las 12 semanas, y así poder 
suspender el tratamiento en los que previsiblemente éste no 
tendrá éxito.

Objetivo

 Determinar un valor de corte del descenso de la 
carga viral a la 4ª semana de tratamiento que sea capaz de 
predecir la respuesta a la semana 12.
 
Pacientes y métodos

 Entre enero de 2006 y diciembre de 2007 iniciaron 
tratamiento con IFN pegilado y ribavirina 144 pacientes en los 
que se había comprobado previamente carga viral y genotipo 
del VHC. Sólo se admitieron los pacientes que habían reci-
bido el tratamiento a dosis completa hasta las 12 semanas 
al menos. El protocolo de seguimiento durante el tratamiento 
incluía determinación de la carga viral a las 4 y 12 semanas 
de tratamiento y, según la metodología aceptada internacio-
nalmente, a la semana 24 si se había producido respuesta 
precoz y, en caso de negatividad, a las 48 y 72 semanas. 
Se realizó estudio estadístico comparando el descenso de la 
carga a las 4 semanas respecto a la carga basal separando 
2 grupos: los que tuvieron respuesta precoz (a las 12 sema-
nas) y los que no la tuvieron, determinando la sensibilidad y 
la especifi cidad de los valores obtenidos. Se realizó estudio 
univariante de la infl uencia de otros factores que infl uyen en 
la respuesta: genotipo, índice de masa corporal, consumo de 
alcohol, fi brosis hepática, edad, sexo, carga viral basal, así 
como regresión logística. 

Resultados

 Se excluyeron 9 pacientes (6 por no contar con las 
tres determinaciones de ARN-VHC exigidas y 3 por reducción 
de la dosis). El resto, 135 pacientes constituyeron la cohorte a 
estudiar. Se comprobó que, para la cohorte completa, el des-
censo de la viremia igual o mayor a 1,5711 log10 a las cuatro 
semanas presenta sensibilidad = 1 y especifi cidad = 0,77; el 
área bajo la curva COR fue de 0,913. Cuando se considera 
únicamente el subgrupo infectado por genotipo 1, el mismo 
valor de descenso de la carga presenta sensibilidad = 1 y 
especifi cidad = 0,72; y el área bajo la curva COR es 0,87. La 
única variable que se relaciona independientemente con la 
respuesta, además del descenso de la carga igual o mayor a 
1,5711 log10 es la fi brosis hepática. 
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Conclusiones

 Se ha encontrado un valor de descenso de la vire-
mia al primer mes de tratamiento por debajo del cual se ha-
bría podido retirar la medicación a las 4 semanas al 72% de 
los paciente con genotipo 1 sin error en cuanto a la posibilidad 
de que hubieran respondido a las 12 semanas; y se habrían 
tratado sólo el 28% de los que no tendrían respuesta a la 
semana 12. hasta los 3 meses. Esto supone ahorro de me-
diación, recursos y efectos secundarios en un porcentaje muy 
alto de pacientes que no tendrán respuesta posteriormente. 
El 28% de pacientes que seguirían tratamiento sin que fi nal-
mente tuvieran respuesta precoz sólo lo recibirían durante 2 
meses adicionales.

10.00 h. TRATAMIENTO PERCUTANEO DEL CHC. SE-
GUIMIENTO A LARGO PLAZO.

Santamaría Rodríguez GJ, Rendón Unceta P, Macías Rodríguez 
MA, Navarro López MC, González Montero E.

HOSPITAL PUERTA DEL MAR. CÁDIZ.

Introducción

  Según el esquema terapéutico del  grupo de Bar-
celona, la inyección percutánea de alcohol (IPA) se propone 
como tratamiento del Hepatocarcinoma (CHC) en pacientes 
no quirúrgicos.

Objetivos

 Analizar los resultados del tratamiento mediante  IPA 
del CHC de pequeño tamaño, y las variables relacionadas 
con la supervivencia.

Población y métodos

 Se trataron 106 pacientes (49 ♀, 57 ♂, 68 años de 
edad media) que presentaban un nódulo único < de 6 cm o un 
máximo de 3 nódulos  < de 3 cm. Al mes se realizó RNM/TAC 
para objetivar resto tumoral, en cuyo caso, se inició un nuevo 
ciclo de tratamiento. Realizamos seguimiento cada 3 meses 
mediante ecografía y cada 6 meses con RNM/TAC. Ante reci-
diva se planteó nuevo tratamiento.

Resultados

 Fueron tratados 94 pacientes con nódulo único y 12 
pac con más de 1 nódulo, de un tamaño medio de 31 mm, 
85 en grado A de Child y 21 en grado B. Tras un seguimiento 
medio de 34 meses (1.1-136m) la supervivencia global a 1, 3, 
5, y 7 años fue del 85.3, 54, 28.2, y 17.4 % respectivamente. 
La supervivencia fue signifi cativamente mayor en los pacien-
tes en grado A de child (54.1 meses) que en grado B (24.8 
meses). No observamos diferencia en función del tamaño tu-
moral, ni niveles séricos de AFP. Se consiguió necrosis com-
pleta en el 73.5%, y recidivaron 64 %. En 24 de 32 pacientes 
con recidiva  se realizó nuevo tratamiento, en éstos la super-
vivencia fue mayor que en los no tratados.

Comentario

  La IPA  es efi caz en el tratamiento del CHC de pe-
queño tamaño, especialmente en sujetos en estadio A de 
Child-P. Un seguimiento estrecho y el retratamiento en casos 
de recidiva local o a distancia podrían mejorar la superviven-
cia.

10.10 h. TERAPIA ANTIVIRAL EN EL POST-TRASPLAN-
TE HEPATICO TRAS RECURRENCIA DE HEPATITIS VIRUS 
C: FACTORES PREDICTIVOS DE RESPUESTA.

Castillo Molina L, Poyato González A, Fraga Rivas E, Barrera 
Baena P, Costán Rodero G, De la Mata García M.

HOSPITAL REINA SOFÍA. CÓRDOBA.

Introducción

 La infección por virus C (VHC) es la principal indica-
ción de trasplante hepático (Tx). Desagraciadamente la rein-
fección del injerto ocurre de forma universal  tras el Tx, evolu-
cionando a cirrosis hasta en un 25% de casos en 5 años.  No 
existen estrategias efi caces para evitar la reinfección por lo 
que en la actualidad, la mejor opción es tratarla en el post-Tx 
una vez que se ha producido.

Objetivo

 Identifi car los factores asociados a respuesta viral 
sostenida (RVS) en el post-Tx.

Pacientes y métodos

 Trasplantados por VHC (años 2000-2007) con con-
fi rmación de recidiva viral, tratados durante un año con In-
terferón pegilado y Ribavirina y seguimiento sufi ciente para 
comprobar la RVS (negatividad de la carga viral 6 meses pos-
tratamiento). La muestra fi nal fue de 30 casos.

Resultados

 De 19 variables iniciales, se seleccionaron para el 
estudio univariante (p<0.25): edad en el trasplante, toma de 
alcohol, tiempo postrasplante de la reinfección y respuesta 
durante el tratamiento. Mediante regresión logística resulta-
ron signifi cativas la determinación de parámetros de respues-
ta viral durante el tratamiento y la edad del receptor (tabla).
Test razón Verosimilitud G=17.956; GL=3; p<0.001
Estadístico Hosmer-Lemeshow C=5.43; GL=7; p=0.608
AUC ROC=0.875 (IC95% 0.724-1.026)

Conclusión

 Los únicos factores predictivos de RVS en el tra-
tamiento de la infección VHC post-Tx son la negativización 
precoz de la carga viral durante el tratamiento y la edad del 
paciente.
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Tabla 1

ICC95% (Exp(B))

B E.T. Wald gl Sig Exp(B) Inf Sup

Predict1 9.279 2 .010

Predict1 (1) 4.354 1.543 7.962 1 .005 77.826 3.781 1602.060

Predict1 (2) 1.068 1.612 .439 1 . 508 2.908 .123 68.522

EdadTx -.134 .091 2.152 1 .142 .875 .731 1.046

Constante 3.619 4.034 .805 1 .370 37.318
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P-1. ERGE: ¿Y DESPUES DE LA CIRUGÍA QUE?

Aguilar Urbano VM, Gonzalo Marín J, Albandea Moreno C, 
Pérez Aisa A, Rivera Irigoin R.

HOSPITAL COSTA DEL SOL. MARBELLA.

Introducción

 El tratamiento quirúrgico esta indicado cuando el tra-
tamiento farmacológico fracasa o aparecen complicaciones 
en la ERGE. En algunos casos la funduplicatura no resulta del 
todo efi caz para el control de la enfermedad.

Objetivos

 • Describir las principales variables: edad, sexo, indi-
cación de la cirugía, necesidad de fármacos y síntomas des-
pués de la cirugía. 

 • Determinar las diferencias entre la indicación de la 
cirugía y la evolución posterior.

Material y método

 Estudio descriptivo-retrospectivo de la evolución 
postquirúrgica de los pacientes con ERGE en los que se rea-
lizó funduplicatura en nuestro hospital entre Enero 2004 y 
Diciembre 2007. Analizamos edad, sexo, indicación quirúrgi-
ca, síntomas postquirúrgicos, necesidad de IBP postcirugía y 
realización de pruebas tras la cirugía.  El análisis se realizó 
con el programa SPSS 15.0.

Resultados

 El estudio incluyó 81 pacientes, 47 (58%) varones, 
edad media de 47,58 [24-76 (DE=12,36)] años. El tiempo 
medio de seguimiento de la muestra fue de 5 meses por parte 
de cirugía, siendo de 10,6 meses en los pacientes en los que 
se realizó alguna prueba postcirugía.

 La principal indicación de cirugía fue por mal control 
de síntomas con IBP a dosis doble (64,2%), dependencia de 
la toma de IBP (28,4%), voluntad del paciente (3,7%) y otros 
motivos (2,5%).
 
 En el 43,7% de los pacientes se produjeron síntomas 
postquirúrgicos: pirosis en 13,8%, regurgitación en 12,5%, 
disfagia en 16,3% y oclusión intestinal en 1,3% (1 caso). Se 
encontraban asintomáticos en el 56,3% de los casos.
Tras la cirugía hubo necesidad de IBP en el 26,3% de los 
casos, no necesitándolos el 73,8%.

 Se realizó algún tipo de prueba diagnóstica en 23 
casos (28,8%): manometría esofágica en 1 caso,  PHmetría 
esofágica en 3 casos, Manometría + PHmetría en 5 casos, 
test del aliento en 2 casos y EDA en 12 casos.

 Cuando la indicación quirúrgica fue por voluntad del 
paciente, se produjo regurgitación en 33,3% y disfagia en 
66,7%; mientras que si la indicación fue por dependencia o 
por mal control con IBP, los porcentajes de los síntomas fue-
ron menores del 16%.

 Necesitaron tomar IBP en un 33,3% los pacientes 
con voluntad de cirugía y un 29,4% los mal controlados con 
IBP.
 Se realizó algún tipo de prueba en un 26,1% si IBP 
dependiente, 31,4% si mal control con IBP y 33,3% si volun-
tad del paciente.

Conclusiones

 1. El 56% de los pacientes en los que se ha realiza-
do funduplicatura permanecían asintomáticos en un período 
de seguimiento de 1 año.
 2. En un 26,3% de los casos se precisó de la toma 
de IBP.
 3. En más de ¼ parte de los pacientes se volvió a 
realizar algún tipo de prueba, siendo la EDA la más frecuente, 
cuya indicación fue la de dispepsia o malestar abdominal.

P-2. ERGE: RELACION SINTOMAS Y PRUEBAS REALI-
ZADAS

Aguilar Urbano VM, Pérez Aisa A, Albandea Moreno C, Gon-
zalo Marín J, Rivera Irigoin R.

HOSPITAL COSTA DEL SOL. MARBELLA.

Introducción

 El diagnóstico de ERGE se apoya en datos clínicos 
y pruebas diagnósticas. Las lesiones producidas se objetivan 
clásicamente por endoscopia digestiva alta. Existen diferen-
cias entre los síntomas y la severidad de los daños en la mu-
cosa y en ocasiones asocian síntomas dispépticos u otras al-
teraciones.

Objetivos

 1.- Describir las principales variables: edad, sexo, 
hallazgos endoscópicos y pruebas funcionales.
 2.- Subanalizar los pacientes con dispepsia asocia-
da y los pacientes con síntomas atípicos valorando los hallaz-
gos endoscópicos, de manometría y phmetría esofágicas.

Material y método

 Estudio descriptivo-retrospectivo de ERGE en los 
que se realizó endoscopia, phmetría o manometría esofági-
ca previa a funduplicatura en nuestro hospital entre Enero de 
2004 y Diciembre de 2007. Analizamos la edad, sexo, antece-
dentes clínicos, hallazgos endoscópicos, manométricos y en 
la phmetría esofágica. El análisis se realizó con el programa 
SPSS 15.0.

Resultados

 En el período de estudio se realizaron 81 fundupli-
caturas, de las cuales a 65 se le realizó algún tipo de prue-

POSTERS
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ba prequirúrgica. Del total 38 eran varones (58,5%), con una 
edad media de 45,62 [24-71 (DE= 11,769] años.

 En relación con la clínica 32 pacientes presentan sín-
tomas dispépticos asociados (49,2%) y 8 pacientes (12,3%) 
síntomas atípicos (consistentes en laringitis posterior, tos cró-
nica o asma bronquial).

 Subanalizando los pacientes con dispepsia (50,6% 
del total): el 50% presentaban hipotonía del esfínter esofági-
co inferior (EEI) por manometría y el 40,6% cuerpo esofági-
co normal. En este grupo los hallazgos en la phmetría de 24 
horas demuestran un refl ujo gastroesofágico (RGE) patológi-
co severo en el 75%, RGE patológico leve en el 9,4% y RGE 
patológico moderado en el 6,3%. Endoscópicamente se ob-
servó en los pacientes con dispepsia un 43,8% de hernia de 
hiato, 40,6% ERGE erosiva + Hernia hiatal y 12,6% ERGE sin 
hernia de hiato.
 
 En los pacientes con síntomas atípicos: el 25% pre-
sentaban hipotonía del EEI por manometría, 62,5% cuerpo 
esofágico normal y 12,5% hipoperistalsis. El RGE patológi-
co severo estaba presente en el 87,5% de los pacientes con 
síntomas atípicos y RGE fi siológico en el 12,5%. Endoscópi-
camente se observó en los pacientes con síntomas atípicos 
un 62,5% de hernia de hiato, 12,5% ERGE erosiva + Hernia 
hiatal y 12,5% Barret + Hernia de hiato.

Conclusiones

 1.- En los pacientes que presentaban dispepsia, el 
50% presentaban hipotonía del EEI.

 2.- El RGE patológico severo estaba presente en 
el 75% de los pacientes con dispepsia, mientras que era el 
87,5% en los pacientes con síntomas atípicos.
 
 3.- En el 87,5% de los pacientes con dispepsia se 
observaba hernia de hiato (asociada a algún grado de esofa-
gitis en la mitad de los casos), y en los pacientes sin síntomas 
dispépticos del 75,7%.
 
 4.- En los pacientes con síntomas atípicos, el 62,5% 
presentaban cuerpo esofágico normal en la manometría.

P-3. SINDROME DE MALLORY-WEISS: ¿ES LA EDAD 
UN FACTOR DETERMINANTE?

Aguilar Urbano VM, Moreno García AM, Albandea Moreno 
C, Gonzalo Marín J, García Fernández G.

HOSPITAL COSTA DEL SOL. MARBELLA.

Introducción

 El Síndrome de Mallory-Weiss (SMW) se denomina 
al desgarro en la unión esófago-gástrica producido tras nau-
seas o vómitos intensos. Es característica la ingesta de alco-
hol previa a la hematemesis. En la literatura está descrito que 
los pacientes con mayor edad tienen peor pronóstico en los 
casos de HDA.

Objetivos

 Ver si la edad determina un comportamiento distinto 
en el síndrome de Mallory-Weiss.

Material y método

 Estudio descriptivo-retrospectivo. Se incluyeron los 
pacientes con SMW registrados entre Enero del 2002 y Marzo 
del 2008. Analizamos la edad, el sexo, antecedentes, inges-
ta de alcohol en las 24 horas previas, hallazgos y tratamien-
tos endoscópicos. Dividimos a los pacientes en dos grupos: 
Grupo A: < 60 años y Grupo B: >= 60 años y analizamos los 
siguientes parámetros: aspecto de la lesión, hemostasia pri-
maria, resangrado y estancia hospitalaria. El análisis se reali-
zó con el programa SPSS 15.0.

Resultados

 Durante el periodo de estudio se  incluyeron  99 pa-
cientes, 77 (77,8%) varones, con edad media de 52,42 [20-92 
(DE =19,27)] años. 

 En nuestros pacientes un 19,2% había consumido 
antiagregantes, 14,1% AINEs y 6,1% anticoagulantes.  
 
 Hubo ingesta de alcohol en las 24 horas previas en 
el 31,37%, con una media de 66,7 (DE=23) gr.

 Los hallazgos por EDA fueron: 35,4% aspecto fi bri-
nado, 31,3% sangrado activo y 28,3% coágulo adherido.

 Se realizó tratamiento endoscópico en el 52,5%: 
inyección de adrenalina en 29,3% y asociación de 
adrenalina+esclerosante en 14,1%. Se consiguió hemostasia 
primaria en el 100%, con un 2% de resangrado. Precisaron 
transfusión sanguínea el 15,2%.

 En el grupo A (< 60 años) se incluyeron 66 (66,66 %) 
pacientes y en el grupo B (>= 60 años) 33 (33,33%). Al anali-
zar en los grupos A y B se encontraron los siguientes resulta-
dos: La ingesta previa de alcohol en el grupo A fue del 40,9% 
(27) y del 12,1% (4) en el grupo B (con una p< 0,05); la toma 
de medicamentos gastrolesivos fue del 25,7% en el grupo A 
y 66,7% de en el grupo B; la localización más frecuente de la 
lesión fue en la unión esófago-gástrica en ambos grupos, con 
un 81,8% (54) en el grupo A y 81,8% (27) en el grupo B; en 
el grupo A  el resangrado fue del 3% mientras en el grupo B 
fue de 0%; en el grupo A la necesidad de transfusión fue de 
18,2%, mientras en el grupo B fue de 9,1%; la estancia media 
fue de 36 horas con una DE 26,29 en el grupo A y en el grupo 
B de 34,36 horas con una DE 23,65 siendo las diferencias, 
salvo en el primer caso, no estadísticamente signifi cativas. 

Conclusiones

 La hemorragia por SMW tiene similares tasas de re-
sangrado, necesidad de transfusión y estancia media hospi-
talaria en pacientes menores  de 60 años y mayores.
 
 La ingesta previa de alcohol fue más prevalente en 
los pacientes menores de 60 años con una p< 0,05.
 
 La prevalencia de consumo de gastrolesivos es su-
perior en el grupo B debido al mayor porcentaje de comorbili-
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dad asociada a cardiopatía isquémica y otros fenómenos que 
precisan antiagregación.

 El tratamiento endoscópico más utilizado fue la in-
yección de adrenalina en ambos grupos.

P-4. ASPECTOS CLINICOS Y CRITERIOS DE CONDUC-
TA AGRESIVAS EN LOS TUMORES DEL ESTROMA GAS-
TROINESTINAL

Bejarano García A, Nuñez Sousa C, Rojas Feria M, Osuna 
Molina C, Pozo Moreno R, Gata Cuadrado M.

HOSPITAL JUAN RAMÓN JIMÉNEZ. HUELVA.

Introducción

 Se engloban bajo el término de GISTs los tumores 
mesenquimales primarios del tracto gastrointestinal, epiplon, 
mesenterio y retroperitoneo, positivos para CD117. Suponen 
alrededor del 1% de las neoplasias del tubo digestivo. Entre 
un 10 y un 30% tiene un comportamiento muy agresivo. El 
gran avance diagnóstico y terapéutico ha posibilitado nuevas 
expectativas a este grupo de pacientes.

Objetivos

  Conocer las formas de presentación de este tipo de 
tumores, así como los factores que se asocian a un mayor 
riesgo de conducta agresiva. 

Material y método

 Estudio observacional retrospectivo. Revisión de los 
casos diagnosticados en nuestro centro entre 2000 y 2006. 
Análisis de las características clínicas, endoscópicas, histoló-
gicas e inmunohistoquímicas. Análisis estadístico mediante el 
programa SPSS 15.0 para Windows.

Resultados

 Se revisaron 15 caos de GIST (8 mujeres, 7 hom-
bres; edad media 63,4 años) diagnosticados en nuestro cen-
tro entre Enero de 2000 y Diciembre de 2006. La localiza-
ción tumoral fue gástrica en 53,33% (8 pacientes), yeyunal en 
13,33%, y presentándose un caso (6,66%) en cada una de las 
siguientes localizaciones: duodenal, colónica, ileocólica, pan-
creática y retroperitoneal. La forma de debut más frecuente 
fue la HDA 10/15 (66,66%), siendo la media de edad de este 
subgrupo de 62,8±18,83 años (no diferencias signifi cativas 
respecto a la edad del grupo que debutó con otra sintomatolo-
gía) y la localización tumoral más frecuente la gástrica (70%). 
La endoscopia oral proporcionó el diagnóstico de sospecha 
en 9/10 pacientes (90%). 

 La biopsia endoscópica fue diagnóstica en sólo 1 
de los 9 casos (11,1%), precisándose el estudio de la pieza 
quirúrgica en el resto. El 93,33% de los tumores expresaban 
CD 117, y el 80%  CD 34. Un 33,33% del total se asociaron 
a un riesgo alto de conducta agresiva (criterios de Fletcher), 
presentándose todos ellos en localización extragástrica. Se 
observó un mayor riesgo de conducta agresiva en la locali-
zación extragástrica, con OR de 3,5 IC95% (1,085-11,29). No 

se observaron diferencias en la conducta agresiva del tumor 
entre los individuos mayores y menores de 65 años.

Conclusiones

 La localización más frecuente es la gástrica, aso-
ciándose a un menor riesgo de conducta agresiva, la ma-
yoría debutan clínicamente como hemorragia digestiva alta. 
La edad no se asocia a mayor potencial de agresividad. La 
endoscopia es una herramienta válida en su estudio, princi-
palmente en los que cursan con sangrado de origen alto. No 
obstante, la biopsia endoscópica no logra conseguir material 
sufi ciente para establecer su catalogación defi nitiva, necesi-
tándose en casi la totalidad de casos el estudio de la pieza 
quirúrgica.

P-5. ESTUDIO DE FIABILIDAD ENTRE PRUEBAS DE IMA-
GEN PARA DIAGNOSTICO DE EXTENSION DEL CAN-
CER COLORECTAL

Viñolo Ubiña C, Morales Ruiz J, Heredia Carrasco C, Ruiz-
Cabello Jiménez M, De Teresa Galván J.

HOSPITAL VIRGEN DE LAS NIEVES. GRANADA.

Introducción

 El cáncer colorrectal (CCR) supone un importante 
problema de salud pública, debido a su alta incidencia y mor-
talidad. Para conseguir rentabilidad diagnóstica surge el pro-
ceso asistencial integrado de CCR en Andalucía en 2004. En 
nuestro estudio pretendemos valorar la concordancia entre 
las distintas pruebas de imagen, tomando como gold stan-
dard la anatomía patológica obtenida en los pacientes una 
vez intervenidos.

Material y métodos

 Realizamos estudio retrospectivo incluyendo 171 pa-
cientes diagnosticados de CCR desde octubre 2006 a octubre 
2007. Se recogen clínica, estudio de extensión, clasifi cación 
TNM, cirugía e histología. Los resultados son analizados me-
diante programa estadístico SPSS-15.

Resultados

 La edad media de los pacientes estudiados fue de 
70 años (con un mínimo de 38 y un máximo de 92), siendo un 
57% varones y el estadío T3N0M0 el más frecuente diagnos-
ticado en el 29%. 

 El PET-TAC con un valor predictivo negativo(VPN) 
del 52% y/o PET con 61% con respecto a la ecografía 
(58%),no es mejor técnica para detectar adenopatías abdo-
minales ni metástasis hepáticas, sin embargo tiene la venta-
ja de poder detectar metástasis a otros niveles: adenopatías 
mediastínicas (14.6%), metástasis pulmonares (28.2%), otras 
metástasis (óseas, vejiga) (23.9%).

Metástasis hepáticas   Índice kappa
Ecografía abdominal y PET  0.846
Ecografía abdominal y PET-TAC                0.730
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Conclusiones

 1. La ecografía con respecto a las otras técnicas se 
muestra con una fi abilidad muy similar para adenopatías ab-
dominales y metástasis hepáticas.
 2. El PET-TAC permite detectar metástasis a otros 
niveles: pulmonares, mediastínicas, óseas, vesicales,...

P-6. ANALISIS DE NUESTRA EXPERIENCIA CON LA 
PROTESIS AUTOEXPANDIBLE  EN LA RESOLUCION DE 
LA OBSTRUCCION MALIGNA DE COLON

Reina Soriano F, Garre Urrea A, Martínez Tirado P, Maté Am-
beles A, Martín Ruiz JL.

HOSPITAL CLÍNICO SAN CECILIO. GRANADA.

Introducción

 Las prótesis metálicas autoexpandibles (PMA) per-
miten tratar la obstrucción maligna de colon con fi nes paliati-
vos y como maniobra previa a cirugía de exéresis, obviando 
la ostomía de descarga y la morbimortalidad asociada.

Objetivo

 Revisar nuestra experiencia en colocación de PMA 
en colon por lo que respecta a  indicaciones, resultados y 
complicaciones. 

Material y métodos

 estudio retrospectivo de colocación endoscópica de 
PMA  en colon entre Enero de 2007 y Junio de 2008.

Resultados

 Se revisan 18 pacientes consecutivos. 11 hombres 
(61.1%) la edad media de la muestra fue de  73 años (48-92). 
En 17 casos la indicación fue obstrucción colónica por ade-
nocarcinoma y en 1 caso una fístula rectovaginal (carcinoma 
de endometrio tratado con cirugía/radioterapia). La indicación 
de PMA fue como tratamiento paliativo en 9/17 casos y en 
los 8 restantes como paso previo a cirugía. El tiempo medio 
entre la colocación de la prótesis y la cirugía fue de 19 días 
(4-48 días), y la demora entre establecer la indicación y su 
colocación fue muy variable (entre 5 y 48 horas).La localiza-
ción del tumor fue rectosigma en 14 casos (82,4%), 2 casos 
(11,8%) en colon en descendente-ángulo esplénico y un caso 
en transverso (5.9%). 

 Se consiguió la inserción adecuadamente en el 
100% de las prótesis con resolución de la obstrucción en  16 
de 18 pacientes (88.9%). En el caso de la fístula rectovaginal 
la PMA migró distalmente, y en otro caso se produjo una per-
foración de ciego, a las 48 horas de su colocación (prótesis 
en recto) sin aparente mecanismo directo. Una de las prótesis 
funcionantes migró distalmente y fue necesario colocar otra al 
mes del primer intento. 

Discusión

 La colocación de PMA en colon es una técnica míni-

mamente invasiva con la se consigue reestablecer con éxito 
el transito de colon en un alto porcentaje de pacientes.

 El éxito de la colocación y su viabilidad no parecen 
depender del tiempo de demora entre indicación y colocación, 
siempre que no se indique en un cuadro de deterioro impor-
tante.

 Nuestra experiencia no permite establecer la necesi-
dad de equipo y medios disponibles a lo largo de una jornada 
completa. 

P-7. EVALUACION DEL TRATAMIENTO CON HIERRO 
INTRAVENOSO EN ANEMIA FERROPENICA CRONICA 
EN PACIENTES CON ENFERMEDAD INFLAMATORIA 
INTESTINAL EN NUESTRO MEDIO

Viñolo Ubiña C, Gómez García M, Morales Ruiz J, Heredia 
Carrasco C, De Teresa Galván J.

HOSPITAL VIRGEN DE LAS NIEVES. GRANADA.

Introducción

 La anemia ferropénica es una complicación frecuen-
te en pacientes con Enfermedad Infl amatoria Intestinal (EII) 
(36-42% pacientes), con impacto signifi cativo en su calidad 
de vida.  El tratamiento con  hierro oral es actualmente de 
elección, aunque  presenta inconvenientes: intolerancia gas-
trointestinal, menor absorción,  leve respuesta clínica. El hie-
rro vía intravenosa (IV) puede convertirse en alternativa para 
mejorar la adherencia y respuesta al tratamiento.

Objetivos

 Valorar la efi cacia de la administración de hierro in-
travenoso en pacientes con anemia crónica  refractaria al tra-
tamiento oral y EII.

Material y métodos

 Incluimos 34 pacientes diagnosticados de EII con 
anemia ferropénica crónica sin respuesta o con intolerancia 
al hierro oral, con síntomas invalidantes de anemia, adminis-
trándoles hierro IV. Se realiza estudio observacional, descrip-
tivo, retrospectivo.

Resultados

 La edad media es 45,15 años (mínimo 17, máximo 
79), siendo un 57,6% mujeres. El 51,5% presentaban colitis 
ulcerosa y el restante 48,5% enfermedad de Crohn (uno de 
los diagnosticados inicialmente de colitis ulcerosa fi nalmente 
fue Crohn), teniendo como tiempo medio de evolución de la 
EII 6,84 años. La mayoría de los pacientes tomaban mesala-
zina (90,9%), y un 45,5% inmunosupresores. 

HEMOGLOBINA INICIO TRATAMIENTO 8,77 (mínimo 
6,4- máximo 11,4)
Nº INFUSIONES HIERRO 16,3 (mínimo 1 – máximo 56)
HEMOGLOBINA ACTUAL 11,5 (mínimo 7 – máximo 15,2)

 Un paciente presentó reacción alérgica que no im-
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pidió continuar tratamiento, otro de ellos intolerancia gastro-
intestinal que obligó a suspenderlo. En general la respuesta 
clínica fue buena, mejorando los síntomas derivados de ane-
mia, salvo en un caso donde subyacía cáncer de colon. Otro 
paciente presentó gangrena de Fournier que precisó cirugía, 
siendo éxitus por Insufi ciencia Renal. 

Conclusiones

 1. La administración de hierro IV se presenta como 
alternativa segura y efi caz en el tratamiento de anemia ferro-
pénica en EII.

 2. Ante la no mejoría clínica de los pacientes some-
tidos a este tratamiento debemos descartar otras causas de 
anemia ferropénica como neoplasias.  

P-8. ACTIVIDAD DE LA TIOPURINA  METILTRANSFE-
RASA (TPMT)  EN PACIENTES CON EII EN NUESTRA 
POBLACION Y SU RELACION CON LA APARICION DE 
COMPLICACIONES. SU DETERMINACION, ¿ES UNA 
ESTRATEGIA COSTO-EFECTIVA?

Soto Escribano MP, Rodríguez Perálvarez ML, Iglesias Flores E, 
García Sánchez V,  Castillo Molina L, Gómez Camacho F.

HOSPITAL REINA SOFÍA. CÓRDOBA.

Introducción

 La azatioprina (AZA) y su metabolito la 6-mercapto-
purina (6-MP) son análogos de las purinas con actividad inmu-
nomoduladora que se emplean en el tratamiento de diversas 
enfermedades, entre ellas la enfermedad infl amatoria intesti-
nal (EII). La TPMT es la enzima encargada de la metilación 
de la 6-MP y de catabolizar los nucleótidos de la 6-tioguanina 
(6-TG) responsables tanto de la actividad como de la toxici-
dad de estos fármacos. Aunque se ha observado que los pa-
cientes con baja actividad de la TPMT pueden presentar una 
mayor incidencia de efectos secundarios, su valor normal o 
alto no descarta su aparición y por este motivo, todos los pa-
cientes en tratamiento con estos fármacos precisan realizarse 
controles analíticos seriados. Además, la incidencia de com-
plicaciones no es elevada y en la mayoría de los pacientes 
no conlleva consecuencias terapéuticas agresivas. Por todas 
estas razones, la determinación de la actividad de la TPMT 
antes de iniciar el tratamiento con AZA o 6-MP, resulta una 
estrategia coste-efectiva controvertida. 

Objetivos

 Describir la distribución de la actividad de la TPMT 
en  pacientes con EII de nuestra población, la prevalencia de 
aparición de efectos secundarios a la toma de AZA/6-MP y su 
relación con la actividad enzimática. Por otro lado, pretende-
mos valorar la utilidad clínica de la determinación de la TPMT 
antes de iniciar el tratamiento. 

Métodos y pacientes

 Se trata de un estudio retrospectivo en el que se han 
incluido a 210 pacientes con EII en los que se determinó la 
actividad de la TPMT durante el periodo comprendido entre 

Abril del 2005 y Junio de 2007. El 71.4% de estos pacientes 
iniciaron tratamiento con AZA/6-MP tras su determinación. 
Todos los pacientes fueron revisados en consulta a las 2 y 
4 semanas de comenzar el tratamiento y cada 3 meses du-
rante el seguimiento, mediante valoración clínica y analítica, 
con el fi n de determinar la efi cacia y detectar de forma pre-
coz la aparición de efectos adversos. En todos los pacientes 
se recogieron variables clínicas (edad, sexo, hábitos tóxicos, 
enfermedades concomitantes, datos relacionados con la EII, 
medicación en el momento de la determinación de la activi-
dad de la TPMT) y se le extrajo una muestra de sangre ve-
nosa para la determinación de la actividad de la TPMT. Se 
describió la indicación del fármaco así como su efi cacia. El 
estudio estadístico se realizó con el programa SPSS 15.0. 

Resultados

 El 65.4% de los pacientes tenían una enfermedad de 
Crohn (EC) y el 34.6%, una colitis ulcerosa (CU). La duración 
media de la enfermedad era de 92 meses. El 60,5% de los 
pacientes (127) eran hombres y el 39,5% (83) mujeres, con 
una edad media de 39,6 años. El valor medio de la TPMT 
fue de 20.9 U/ml (± 4.7). La distribución de la actividad de 
la TPMT fue de un 0.5% con valores bajos (<5 U/ml), un 9% 
con valores intermedios (5-13.7 U/ml) y un 90.5% con valo-
res altos (≥13.8 U/ml). Las indicaciones de tratamiento con 
AZA/6-MP más frecuentes fueron: 50.3% (89) por corticode-
pendencia, 15.8% (28) por EC con patrón fi stulizante o enfer-
medad perianal y 14.7% (26) para la prevención de la recu-
rrencia postquirúrgica.  El tratamiento fue efi caz en el 64.8% 
de los casos, sin mostrar relación con la actividad enzimática. 
En un 34.5% (61) de los pacientes tratados aparecieron efec-
tos secundarios. Los más frecuentes fueron: gastrointestina-
les en un 39.3% (24), mielotoxicidad en un 26.2% (16: 11 con 
leucopenia y 5 con aplasia medular), hepatotoxicidad en un 
11.5% (7) y pancreatitis en un 4.9% (3). No se encontró rela-
ción estadísticamente signifi cativa entre el valor de la TPMT y 
la probabilidad de aparición de efectos secundarios, aunque 
uno de los pacientes con aplasia presentaba un valor de 0.82 
U/ml. Tampoco se encontró que el valor de la TPMT se rela-
cionara con otras variables como la edad, el sexo, la toma de 
aminosalicilatos, glucocorticoides o AZA en el momento de 
la determinación. Tan sólo la administración concomitante de 
fármacos biológicos se asoció con un valor más bajo de acti-
vidad de la TPMT (33.3% vs 9%, p<0,05).

Conclusiones

 Tan solo el 0.5% de los pacientes de nuestra serie 
tuvieron una actividad enzimática baja. La probabilidad de 
aparición de efectos secundarios fue del 34.5% con un 2,4% 
de aplasias medulares. La aparición de efectos secundarios 
no se relacionó con una actividad baja de la TPMT, salvo en 
uno de los pacientes con aplasia medular (0.82 U/ml). Es po-
sible que la determinación de la TPMT no sea una estrategia 
coste-efectiva en la práctica clínica, pero el hecho de que po-
damos evitar un caso de aplasia medular, hace que, desde el 
punto de vista ético, su determinación deba estar disponible 
antes de comenzar el tratamiento con estos fármacos.

P-9. CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS DE LA RE-
SERVORITIS EN NUESTRO MEDIO

Núñez Sousa C, Bejarano Garcia A, Rojas Feria M, Gata Cua-
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drado M, Pallares Manrique H, Ramos Lora M.

HOSPITAL JUAN RAMÓN JIMÉNEZ. HUELVA.

Introducción

 La reservoritis es una infl amación inespecífi ca, 
aguda o crónica, del reservorio, de causa no clara, que apa-
rece en pacientes colectomizados a los que se les realiza 
anastomosis ileoanal. El riesgo acumulado a los 5 años de la 
intervención se estima en un 50%.

Objetivo

 Describir las características epidemiológicas y la 
evolución de los pacientes con reservoritis en seguimiento en 
nuestro hospital.

Material y métodos

 Estudio retrospectivo, observacional y descriptivo de 
los pacientes diagnosticados de reservoritis en nuestro medio 
en los últimos diez años.

Resultados

 Se incluyeron 11 pacientes (6 mujeres/5 hombres; 
edad 48.5±13.8 años) con colitis ulcerosa (CU) que, tras ser 
intervenidos quirúrgicamente, desarrollaron reservoritis. Un 
18.1% de los pacientes presentaban historia familiar de EII 
y el 45.4%, manifestaciones extraintestinales, como artritis o 
aftas bucales. No se observó ningún caso de colangitis es-
clerosante primaria. El 45.4% presentaban hábito tabáquico. 
No se observaron diferencias entre el hábito tabáquico y la 
evolución clínica de la reservoritis (p=0.62). El tiempo medio 
entre el diagnóstico de CU y la cirugía fue de 4.5±5.5 años, 
siendo la indicación más frecuente el brote agudo grave re-
fractario a tratamiento médico (63.6%). La técnica quirúrgica 
de elección fue la proctocolectomía con reservorio ileoanal, 
que se llevó a cabo en el 81.8% (9/11) de los pacientes, prac-
ticándose ileostomía de protección en el 66.6% de ellos. El 
tiempo medio para el desarrollo de reservoritis fue de 33±25.8 
meses, sin observarse diferencias signifi cativas en el tiempo 
entre los grupos con/sin ileostomía. El 72.7% (8/11) de los 
pacientes presentaban un buen control de la enfermedad. De 
ellos, el 75% (6/8) necesitó más de un fármaco para su con-
trol, el 62.5% (5/8) requirió azatioprina y el 50% (4/8), infl ixi-
mab. 

Conclusiones

  1. El hábito tabáquico no guarda relación con la evo-
lución de la reservoritis. 2. El tiempo medio de presentación 
de la reservoritis desde la intervención fue de 33±25.8 meses. 
3. La ileostomía de protección no retrasó la aparición de re-
servoritis. 4. El 62.5% de los pacientes requerían inmunomo-
duladores, asociados o no a infl iximab, para un buen control 
de la enfermedad.

P-10. LINFOMA T DIFUSO FULMINANTE EN PACIEN-
TES CON  ENFERMEDAD DE CROHN Y TRATAMIENTO 
CON AZATIOPRINA

FJ García Fernández, Infantes Hernández JM,  Torres Domín-
guez Y, Alcazar Guijo FJ, Mendoza Olivares FJ, Piñar Moreno 
AL.

HOSPITAL SAN JUAN DE DIOS. BORMUJOS, SEVILLA.

Introducción

 Existe asociación entre linfoma y enfermedad de 
Crohn aunque pocos estudios han determinado esta asocia-
ción como estadísticamente signifi cativa. Esta se ha puesto 
mas de manifi esto tras la introducción de inmunosupresores 
para el tratamiento, aunque el riesgo no es importante y es 
menor que en paciente transplantados renales o hepáticos.

Caso clínico

 Paciente de 64 años diagnosticada de enfermedad 
de Crohn, con 8 años de evolución clínica, clasifi cación de 
Montreal A3-B2-L1+L4 (gran ulceración antral y estenosis 
pilórica (Fig. 1)). Con comportamiento corticopendiente, ini-
ciando tratamiento con Azatioprina según actividad de TPMT 
(150 mg/día). Pese al tratamiento con AZA la paciente precisa 
dosis mantenidas de corticoides a dosis bajas. La actividad 
gástrica presenta escasa respuesta precisando gastroente-
roanastomosis laterolateral en nov-2006 por intolerancia ali-
menticia por estenosis pilórica.

 En febrero de 2007 ingresa en UCI por cuadros fe-
briles diarios, de unos 7-8 días de duración, de 38,5-39 ºC, 
no diarrea, no vómitos, tos no productiva, disnea y olioguria, 
Satpo2 del 85%, crepitantes bilaterales, taquicardia sinusal a 
110 con CPA y soplo sistólico III/VI y lesión cutánea gomosa, 
indolora, móvil, con punto cutáneo violáceo de unos 20 mm 
en cara anterior del brazo derecho interpretada como postfl e-
bitica.

 En TAC tórax/abd múltiples infi ltrados pulmonares 
con áreas de condensación alveolar con broncograma aéreo 
y hepatización, e infi ltrados de apariencia más nodular con 
contornos espiculados y mal defi nidos. Lesiones focales en 
parénquima hepático que no producen efecto de desplaza-
miento de las estructuras vasculares y lesión focal en el riñón 
derecho (Fig. 2-3). Rx tórax de un mes previo sin alteracio-
nes. En Ecocardio transtorácica y transesofágica se objetiva 
imagen sugestiva de endocarditis sobre válvula Ao.
Se inicia tratamiento con antibioterapia empírica y antifúngi-
cos con cierta mejoría inicial, ante la sospecha de infección 
diseminada por probable endocarditis y/o infección fúngica en 
paciente inmunodeprimida.

 Fibrobroncoscopia con muestras para microbiología 
y anatomía patológica sin hallazgos relevantes.

 Batería microbiológica objetivó exclusivamente S. 
Epidermidis sensible a Vancomicina en hemocultivos.

 Al 4º día reinicia picos febriles con FARVR e hipoxe-
mia, se realiza Biopsia Hepática percutánea de las LOEs con 
histología con signos de necrosis tumoral sin poder tipifi car 
estirpe. A los 2 días empeoramiento clínico con necesidad de 
IOT y conexión a VM con fracaso multiorgánico refractario, 
siendo Exitus a los 10 días de ingreso en UCI.

 Biopsias postmortem pulmonares, hepáticas y cutá-
neo con diagnostico de infi ltración cutánea, pulmonar y hepá-
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tica por linfoma T periférico (Fig. 4).

Conclusiones

  Aunque el desarrollo de neoplasias bajo tratamien-
to con inmunosupresores en la enfermedad de Crohn esta 
descrito en la literatura, sobre todo neoplasias hematológicas, 
éstas son poco frecuentes.

 En nuestra paciente el curso fulminante de dicha 
neoplasia probablemente estuvo acentuado por la enferme-
dad debilitante de base y el tratamiento inmunosupresor cró-
nico.

 La orientación inicial fue hacía proceso infeccioso 
sin descartar la posibilidad neoplásica y aunque el diagnós-
tico de Linfoma se realizó antes del exitus no pudo aplicarse 
tratamiento por la situación terminal de la paciente.

 En casos tan fulminantes y difusos como el que des-
cribimos, el diagnóstico diferencial entre proceso infeccioso 
vs linfomatoso es muy difícil, teniendo que pensar en ambas 
entidades. Para el correcto diagnostico se precisan múltiples 
pruebas invasivas y a veces solo es posible en estudios post-
mortem.

P-11. FRECUENCIA DE DISFUNCION AUTONOMICA 
EN CIRROSIS BILIAR PRIMARIA

Llamoza Torres CJ, Lozano Miranda A, Ángel Rey JM, Vida 
Pérez L, Soto Escribano P, Jurado García J.

HOSPITAL REINA SOFÍA. CÓRDOBA.

Introducción

 La disfunción autonómica tiene una prevalencia va-
riable en cirrosis hepática. Así mismo en cirrosis biliar primaria 
su frecuencia y correlación con el grado de disfunción hepáti-
ca es variado. De igual forma, la disautonomía  cardiovascu-
lar se asocia a mayor tasa de  complicaciones y mortalidad en 
hepatopatía crónica. La valoración de ella puede constituir un 
factor potencial de discriminación de este tipo de pacientes. 

Objetivos

 Determinar la frecuencia de disfunción autonómica 
en pacientes con cirrosis biliar primaria. 

Material y métodos

 Estudio de serie de casos, transversal en la que se 
determinó  la función autonómica en 10 pacientes con cirro-
sis biliar primaria utilizando cinco pruebas que valoran la res-
puesta de la frecuencia cardíaca y tensión arterial ante deter-
minadas maniobras.  

Resultados

 Se evaluaron 10 mujeres con diagnóstico de cirrosis 
biliar primaria, registrándose en todas alteraciones autonómi-
cas. Dos (20%) con daño parasimpático temprano, una (10%) 
con daño autonómico defi nitivo, cuatro (40%) con daño auto-

nómico grave y tres (30%) con disfunción autonómica atípica. 
Tres pacientes presentaron un grado A de Child-Pügh, seis 
con estadio B y uno con estadio C. Se valoró la correlación 
de la disfunción autonómica y el grado de disfunción hepáti-
ca según  el puntaje de Child-Pügh y score MELD. Sólo se 
encontró correlación entre la respuesta de la frecuencia car-
díaca a la Maniobra de Valsalva (p=0.047) y la respiración 
profunda (p=0.049), utilizando el coefi ciente de correlación no 
paramétrico de Spearman.  

Conclusión

  En esta serie de pacientes todos presentaron altera-
ciones en las pruebas de disfunción autonómica. El grado de 
disfunción autonómica no se correlaciona con el puntaje de 
Child-Pügh, pero si se encuentra correlación entre dos prue-
bas que valoran la función parasimpática y el score MELD.

P-12. DISFUNCION AUTONOMICA EN PACIENTES 
CON CIRROSIS BILIAR PRIMARIA Y CIRROSIS DE 
OTRA ETIOLOGIA
Llamoza Torres CJ, Lozano Miranda A, Rodríguez Perálvarez 
ML, Benítez Cantero JM.

HOSPITAL REINA SOFÍA. CÓRDOBA.

Introducción

 La disfunción autonómica se defi ne como la altera-
ción del sistema nervioso autónomo. Se describió inicialmen-
te como una complicación de la diabetes y del abuso de la 
ingesta de alcohol. En varias publicaciones se ha puesto en 
evidencia su relación con enfermedades hepáticas crónicas, 
sobretodo en cirrosis e independiente de la etiología alcohó-
lica o no. Su frecuencia es variable en pacientes con cirrosis 
hepática.  

Objetivos

 Comparar las frecuencias de disfunción autonómica 
entre pacientes con cirrosis biliar primaria y cirrosis de otra 
etiología. 

Material y métodos

 Estudio de serie de casos, transversal en la que se 
determinó  la función autonómica en 10 pacientes con cirrosis 
biliar primaria y 20 pacientes con cirrosis de diferente etiolo-
gía; utilizando cinco test que valoran la respuesta de la fre-
cuencia cardíaca y tensión arterial ante determinadas manio-
bras.  

Resultados

 Los diez pacientes con cirrosis biliar primaria fueron 
mujeres y presentaron alteraciones en los test de disfunción 
autonómica. Los veinte pacientes de otra etiología fueron dis-
tribuidos: nueve (30%) de origen alcohólico, cuatro (13,3%) 
viral, uno (3,3%) mixto (alcohol y virus) y seis defi nidos como 
criptogénico (20%). En estos veinte pacientes la frecuencia 
de disfunción autonómica fue de 18/20 (80%). Se compararon 
las medias de las diferentes pruebas de función autonómica 
entre los dos grandes grupos (cirrosis biliar primaria y no ci-
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rrosis biliar primaria) sin encontrarse diferencias signifi cativas 
(p>0.05). La frecuencia del grupo completo de pacientes con 
cirrosis hepática fue de 28/30 (93.3%). No se encontró corre-
lación del grado de  disfunción hepática (utilizando el puntaje 
de Child-Pügh y el score MELD) y los resultados de las prue-
bas de disfunción autonómica del grupo global de pacientes 
con cirrosis hepática. 

Conclusión

 No se encuentra diferencias, en la serie evaluada; 
entre la frecuencia de disfunción autonómica en pacientes 
con cirrosis biliar primaria y cirrosis hepática de otra etiología. 
Cuando se valora de forma global los pacientes con cirrosis 
hepática, no se encuentra correlación entre el grado de dis-
función hepática y la disfunción autonómica.

P-13. FACTORES EPIDEMIOLOGICOS Y CLINICOS DE 
HEPATOCARCINOMA EN NUESTRA AREA. IMPACTO 
SOBRE EL TRATAMIENTO.

Núñez López C, Bejarano Gracia A, Rojas Feria M, Ramos 
Lora M, Pallares Manrique H, Jiménez Macias F.

HOSPITAL JUAN RAMÓN JIMÉNEZ. HUELVA.

Introducción

 El carcinoma hepatocelular (CHC) es la quinta neo-
plasia más frecuente en el mundo y la tercera como causa de 
muerte. A pesar de los programas de vigilancia, con ecografía 
abdominal y AFP cada 6 meses, los pacientes llegan tardía-
mente a los tratamientos curativos. 

Objetivos

 Conocer los factores epidemiológicos, clínicos y pro-
nósticos del CHC en nuestra área y su relación con las dife-
rentes opciones de tratamiento.

Material y métodos

 Estudio retrospectivo de los CHC consecutivos diag-
nosticados entre 2001 y 2006. Se analizan las características 
epidemiológicas, clínicas y pronósticas según la Clasifi cación 
Clinic Liver Cancer (BCLC), así como las opciones de trata-
miento. Análisis estadístico mediante SPSS.

Resultados

 Se incluyeron 29 casos de CHC diagnosticados en 
el periodo 2001-2006. El 72.4% (21/29) eran varones. La 
edad media al diagnóstico fue de 65.5 años (rango 30-82). 
El 89.6% presentaban cirrosis (VHC 28%; VHB 21%; enólica 
17%; enólica+VHC 10%; de etiología desconocida 10%). El 
28% estaban en estadío A de Child-Pugh, el 45% en estadío 
B y el 17%, en el C. El 24% presentaban una AFP> 200U/
ml. Según el estudio de imagen dinámico, la presentación 
fue nodular en el 65.5% (única en el 52.6% y múltiple en el 
47.3%), difusa en el 13.8% y multifocal en 20.7%. No se ob-
servó relación entre la etiología de la cirrosis (viral o no viral) 
y la forma de presentación (p=0.26). El tamaño medio de los 
nódulos al diagnóstico fue de 5.4 cms, siendo la localización 

más frecuente el lóbulo hepático derecho (73.7%). El 17.3% 
presentaba metástasis y el 27.6% trombosis portal. Atendien-
do a la clasifi cación BCLC, 6.8% de los pacientes se incluían 
en el estadío A, 6.8% en el B, 58.6% en el C y 27.6% en el D. 
No se hallaron diferencias signifi cativas entre la causa de la 
cirrosis (viral o no) y los estadíos BCLC (tratamiento curativo/
paliativo), p=0.7. Las opciones de tratamiento fueron: curativa 
en 17.24% (1 resección, 4 TOH), tratamiento local con qui-
mioembolización o radiofrecuencia en el 27.5%, paliativo con 
sorafenil en el 17.4% y sintomático en el 38.2%.

Conclusiones

 1. Sólo el 17.24% de los pacientes diagnosticados de 
CHC tienen opción de tratamiento curativo en nuestro medio, 
ofreciéndose sólo tratamiento paliativo en más del 50% de 
ellos. 
 2. La etiología de la cirrosis no se relaciona ni con 
la forma de presentación (nodular/difusa) ni con el estadío 
BCLC al diagnóstico. 

 3. La combinación de ecografía abdominal y AFP 
cada 6 meses no es efi caz para diagnosticar el CHC en fases 
precoces. Es necesario conocer mejor las características clí-
nicas y epidemiológicas del CHC para proponer mejores me-
didas de prevención.

P-14. TEST DEL ALIENTO CON TRIGLICERIDOS MARCA-
DOS CON  C13 EN EL DIAGNOSTICO DE INSUFICIEN-
CIA PANCREATICA EXOCRINA: AMPLIAMOS NUETRA 
EXPERIENCIA.

Méndez Sánchez IM, Pérez Aisa A, Rivera Irigoin R, Gonzalo 
Marin J, Aguilar Urbano VM, Sánchez Cantos A.

HOSPITAL COSTA DEL SOL. MARBELLA.

Introducción

 En el anterior congreso andaluz presentamos como 
el test de aliento con triglicéridos marcados con C13 (TG-C13) 
para diagnóstico de insufi ciencia pancreática exocrina(IPE) 
es una buena alternativa al gold standard de cuantifi cación 
de grasa fecal(Van de Kamer)para medir la actividad intra-
duodenal de lipasa pancreática. En este resumen ampliamos 
nuestra experiencia aumentando la serie de pacientes. 

Material y métodos

 Estudio descriptivo retrospectivo incluyendo pacien-
tes a los que se ha realizado test aliento con TG-C13 en el 
periodo comprendido entre Marzo 2006/Mayo 2008.Cada pa-
ciente se preparó según las recomendaciones del protocolo, 
recogió dos muestras basales, ingirió la comida de prueba, y 
cada 30´ y por duplicado, recogió muestras de aliento hasta 
las 6 horas post-ingestión. Los pacientes que estaban en tra-
tamiento sustitutivo con enzimas pancreáticas  dejaron de to-
marlo las 48 horas previas a la realización del test. El análisis 
se realizó por espectrofotometría de infrarrojos y los resulta-
dos se obtuvieron mediante un programa matemático que cal-
cula el porcentaje de sustrato recuperado como 13CO2. Pos-
teriormente se analizó aspectos epidemiológicos y resultados 
del mismo. Análisis estadístico con programa SPSS 12.0.
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Resultados

  A un total de 54 pacientes se les realizó el test  de 
aliento con TG-C13, 40 eran hombres. La edad media era de 
52.8 años. El motivo de realización del test de aliento con TG- 
C13 fue: Pancreatitis Crónica (PC) = 33, Diarrea crónica des-
pués de haber descartado otras causas = 7, Otros = 6, DPC 
(Duodenopancreatectomía cefálica)= 4,  Pancreatitis aguda 
severa =4. El test fue patológico en 25 pacientes. Del grupo 
de PC: 19 fue el test normal y 14 patológico, del  grupo de 
Diarrea crónica: 3 normal y 4 patológico, del grupo de Otros: 
4 normal y 2 patológico, del grupo de DPC: 1 normal y 3 pa-
tológico y del grupo de Pancreatitis aguda severa: 2 normal 
y 2 patológico. Centrándonos en el grupo más numeroso, en 
el de las  PC (N= 33), presentaban clínica de IPE (diarrea 
y/o pérdida de peso) 18 y el resultado del test en función de 
la clínica de estos fue: 18 PC con clínica de IPE: test normal 
en 9 y test patológico en 9; 15 PC sin clínica de IPE: test 
normal en 10  y test patológico en 5. De los 14 pacientes con 
test patológico, tenían clínica de IPE  9 y no clínica de IPE 
5; De estos 14 pacientes, estaban con enzimas pancreáticas 
sustitutivas: 11 y no lo estaban: 3, y, de los 19 pacientes con 
test normal estaban con enzimas pancreáticas sustitutivas: 9 
y no lo estaban: 10. La dosis media de enzimas pancreáticas 
sustitutivas en los pacientes con PC con test patológico era 
de 35.714 U/día y 6 pacientes de los que tenía IPE y estaban 
con enzimas pancreáticas, tomaban  inhibidores de la bomba 
de protones. 

Conclusiones

 El principal motivo de realización de test de aliento 
con TG-C13 en nuestro medio es la PC. 

 Creemos que previo al uso de enzimas sustitutivas 
pancreáticas en PC se debería de objetivar IPE, siendo el test 
de aliento con TG-C13 un método fácil.

P-15. PANCREATITIS CRONICA: ¿COMO LLEGAMOS 
AL DIAGNÓSTICO?

Aguilar Urbano VM, Gonzalo Marin J, Albandea Moreno C, 
Rivera Irigoin R, Sánchez Cantos AM.

HOSPITAL COSTA DEL SOL. MARBELLA.

Introducción

 La pancreatitis crónica (PC) es un proceso infl ama-
torio crónico irreversible del páncreas, que conduce a la fi -
brosis del mismo y que conlleva una progresiva pérdida de 
sus funciones exocrina y endocrina. El dolor abdominal, la 
maldigestión y la diabetes mellitus son las principales mani-
festaciones clínicas.

Objetivos

 • Describir las principales variables: edad, sexo, an-
tecedentes personales, etiología, forma de presentación y  
pruebas realizadas. 
 • Determinar como se llegó al diagnóstico.

Material y método

 Estudio descriptivo-retrospectivo de los casos de 
Pancreatitis crónica registradas en nuestro hospital entre 
Enero de 1994 y Diciembre del 2007. Analizamos la edad, el 
sexo, antecedentes personales, forma de presentación, etio-
logía atribuida y pruebas realizadas.  El análisis se realizó con 
el programa SPSS 15.0.

Resultados

 Durante el periodo de estudio se  incluyeron  79 pa-
cientes, 64 (81%) hombres, con una edad media de 52,46 [16 
- 87 (DE = 15,38)] años.

 El 21,5% de los pacientes presentaban anteceden-
tes de Diabetes Mellitus, 8,9% de hiperlipemia, el 1,3% hi-
percalcemia, 75,9% antecedente de consumo de alcohol y el 
67,1% antecedente de tabaquismo.
 
 La presentación: dolor abdominal 82,3%, ictericia 
11,4%, diarrea 21,5%, hiperglucemia 35,4%, síntomas dis-
pépticos 29,1% y pérdida de peso 31,6%.

 Las causas atribuidas de PC fueron: 67,1% tóxico-
metabólicas, 16,5% idiopáticas, 13,9% pancreatitis recurren-
te, 1,3% obstructiva y 1,3% no fi liada.

 Las pruebas de imagen realizadas fueron: Rx abdo-
men en el 88,6%, siendo (+) en 20,3%; ecografía abdominal 
en el 98,7%, siendo (+) en 44,3% (27); TAC abdomen en el 
86,1%, siendo (+) en 62%; RNM abdominal en el 36,7%, sien-
do (+) en 24,1%; EcoEDA en el 25,3%, siendo (+) en 15,2%; 
CPRE en el 44,3%, siendo (+) en 29,1%. 

 Se llegó al diagnóstico por la clínica compatible en el 
82,3% (65) y por las pruebas de imagen en el 82,3% (65).

Conclusiones

 1. En más de los ¾ de los pacientes diagnosticados 
de PC consumen alcohol.

 2. La etiología atribuida de pancreatitis crónica fue 
por agente tóxico-metabólica en 2/3 de los casos.

 3. El dolor abdominal fue la forma de presentación 
más frecuente.

 4. La prueba de imagen más frecuentemente realiza 
fue la ecografía abdominal, siendo diagnóstica en menos de 
la mitad de los casos.

P-16. PANCREATITIS CRONICA: UNA CUESTION DE 
DIFICIL TRATAMIENTO.
Aguilar Urbano VM, Albandea Moreno C, Gonzalo Marín J, 
Rivera Irigoin R, Sánchez Cantos AM.

HOSPITAL COSTA DEL SOL. MARBELLA.

Introducción

 El dolor abdominal, la maldigestión y la diabetes me-
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llitus son las principales manifestaciones clínicas de la pan-
creatitis crónica. El tratamiento de la pancreatitis crónica (PC) 
se centra en aliviar el dolor, sustituir el défi cit enzimático y 
resolver las complicaciones biliares.

Objetivos

 • Describir las principales variables: edad, sexo, tra-
tamientos realizados y evolución. 

 • Relacionar el porcentaje de exitus con el tiempo de 
evolución.

Material y método

 Estudio descriptivo-retrospectivo de los casos de 
Pancreatitis crónica registradas en nuestro hospital entre 
Enero de 1994 y Diciembre del 2007. Analizamos la edad, el 
sexo,  etiología atribuida, tratamientos realizados y evolución.  
El análisis se realizó con el programa SPSS 15.0.

Resultados

 Durante el periodo de estudio se  incluyeron  79 pa-
cientes, 64 (81%) hombres, con una edad media de 52,46 
[16 - 87 (DE = 15,38)] años. La media de seguimiento fue de 
72,05 meses, con una DE= 51,05.

 Las causas atribuidas con mayor frecuencia fue la 
tóxico-metabólica (alcohol) en el 67,1%. 

 En cuanto al tratamiento que realizan estos pacien-
tes: el 65,8% (52) toman enzimas pancreáticas, 25,3% (20) 
precisan inyección de insulina, 13,9% (11) toman Antidiabé-
ticos orales, 57% (45) toman analgésicos no opioides y el 
16,5% (13) toman derivados mórfi cos.

 Otros tratamientos realizados han sido: infi ltración 
de plexos en el 1,3% (1), tratamiento endoscópico en el 19% 
(15) y se realizó tratamiento quirúrgico en el 7,6% (6), resec-
ción pancreática en el 2,5% (2) y Puestow en el 5,1% (4).

 En cuanto a la evolución: el 37,3% (28) presentaban 
dolor crónico, 38,7% (29) insufi ciencia endocrina, 20% (15) 
insufi ciencia exocrina, 9,3% (7) ictericia obstructiva crónica, 
1,3% (1) evolucionó a cáncer de páncreas y el 52% (39) clíni-
camente asintomáticos (sin dolor ni ictericia).

 El porcentaje de exitus fue de 5,2% (4), estando re-
lacionado con la pancreatitis crónica en uno de los casos. De 
los pacientes que fueron exitus, el 75% (3) la supervivencia 
fue menor de 10 años tras el diagnóstico. 

 En los pacientes en los que se realizó seguimiento 
en más de 10 años (un 20,3% del total), se produjo exitus en 
un caso (6,66% del subgrupo); mientras que en los que el 
seguimiento fue menor de 10 años (un 79,7% del total), se 
produjo exitus en 3 casos (5,08% del subgrupo).Solamente 
en uno de los casos estaba relacionado el exitus con la pan-
creatitis crónica.

Conclusiones

 1. Más de la mitad de los pacientes diagnosticados 
de pancreatitis crónica tomaban enzimas pancreáticas.

 2. En más de 1/3 de los casos presentabas dolor 
crónico e insufi ciencia endocrina.

 3. Algo más de la mitad de los pacientes no presen-
taban dolor ni colestasis.

 4. No hay diferencias estadísticamente signifi cativas 
en el porcentaje de exitus en los pacientes con más de 10 
años de evolución.

P-17. URGENCIAS ENDOSCOPICAS DE LOS ULTIMOS 
TRES AÑOS EN UN HOSPITAL DE TERCER NIVEL.

Jiménez Contreras S, Gómez Rodríguez B, Argüelles Arias F, 
Pellicer Bautista F, Herrerías Gutiérrez JM.

HOSPITAL VIRGEN MACARENA. SEVILLA.

Introducción

 En una unidad de endoscopias las urgencias consti-
tuyen una parte fundamental de su labor asistencial. Recoge-
mos el número total de urgencias, diagnóstico y tratamiento, 
realizadas por nuestro servicio en los últimos 3 años.

Material y método

 Se realizaron un total de 2627 endoscopias urgentes 
en los últimos 3 años. Para los cálculos se ha utilizado el pro-
grama estadístico SPSS.

Resultados

 El 65% de los pacientes a los que se le realizó en-
doscopia urgente fueron varones y el 35%, mujeres. Gastros-
copias fueron el 93%, colonoscopias el 5%, CPRE el 1% y 
otro 1% de sustitución de PEG. Se utilizó sedación con mi-
dazolam en un 60,2%, un 2% bajo anestesia general y no se 
utilizó sedación en el resto.

 Los diagnósticos emitidos fueron:

 - En las gastroscopias: 13% normales, 20,8% de 
los casos se observaron úlceras gastroduodenales, 11,6% 
de los casos se diagnosticaron varices esofágicas/gástricas/
gastropatía de la hipertensión portal, en un 10% gastroduo-
denopatía pápuloerosiva, esofagitis péptica en el 9,4%, en el 
6% se extrajo cuerpo extraño esofágico, Mallory-Weiss en el 
3,1% de los casos, exploración no concluyente en el 4,1 % de 
los casos, lesiones agudas hemorrágicas en el 3,6% de los 
casos, cáncer gastroduodenal en el 1,7%, causticación eso-
fágica en el 1,2%,  y angiodisplasias gástricas en el 1,2 % de 
los casos. 

 - En las colonoscopias: el diagnóstico principal fue el 
de hemorroides internas en el 1% de los casos, pólipos en el 
1,1%, divertículos en el 0,7%, cáncer de colon con prótesis en 
el 1% y vólvulos en el 0,4%.

 - En las CPRE el diagnóstico más emitido fue el de 
litiasis biliar en el 0,6% y cáncer biliopancreático en el 0,1%.
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 En cuanto al tratamiento, en un 96% de los casos 
de ulcus Forrest I se empleó esclerosis y un 4% se utilizaron 
hemoclips. En ulcus Forrest II en el 53% se esclerosó la le-
sión, en un 3,1% se utilizó hemoclip y en el 43% no se realizó 
terapéutica. En varices grado II un 40% de los casos se es-
clerosaron y en el 3,2% se ligaron con bandas, en grado III 
en el 47,5% de los casos se esclerosaron las varices y en el 
17,5% de los casos se ligaron con bandas, y en las grado IV 
en el 43% de los casos se ligaron con bandas. 

Conclusión

 La mayoría de las urgencias correspondieron a hom-
bres con lesiones sangrantes (ulcus duodenal, lesiones se-
cundarias a hipertensión portal y gastropatía papuloerosiva) 
sobre las que se realizó tratamiento esclerótico. El porcentaje 
de ligadura con bandas como tratamiento de las varices eso-
fágicas sangrantes aumentó proporcionalmente al grado de 
las mismas. 

P-18. CRITERIOS DE CALIDAD EN COLONOSCOPIA: 
ANALISIS DEL TIEMPO DE RETIRADA Y DETECCION DE 
POLIPOS.
Angel Rey JM, Llamoza Torres C, Hervás Molina AJ, Naranjo 
Rodríguez A, Iglesias Flores E, De Dios Vega JF.

HOSPITAL REINA SOFÍA. CÓRDOBA.

Introducción

 La colonoscopia es un procedimiento explorador de-
pendiente con una tasa de pólipos no visualizados que puede 
superar el 20 %. Se han desarrollado diferentes criterios de 
calidad con el fi n disminuir esta variabilidad. La tasa de colo-
noscopias completas y de adenomas en mayores de 50 años 
nos indica la pericia y visualización cuidadosa del colon por 
parte del endoscopista. El tiempo de retirada es otro criterio 
que puede contribuir a una mayor detección de lesiones. Sin 
embargo, el tiempo de retirada puede estar incrementado por 
el tiempo invertido en la extirpación de lesiones.

Objetivos

 Conocer la tasa de colonoscopias completas, póli-
pos extirpados con estudio histopatológico, detección de ade-
nomas en mayores de 50 años y el tiempo de retirada en 
nuestra unidad. Determinar si existe relación entre el tiempo 
de retirada y el número de pólipos encontrados.

Pacientes y métodos

 Todas las colonoscopias en régimen ambulatorio 
realizadas durante los meses de enero a mayo de 2008. Se 
registraron las siguientes variables: edad y sexo de los pa-
cientes, indicación, tiempo de retirada, toma de biopsias, pre-
sencia de pólipos, su cantidad y las características histopato-
lógicas.

Resultados

 Se realizaron 1077 colonoscopias. El tiempo de re-
tirada se registró en 269 procedimientos (46,6 % de las co-
lonoscopias completas y sin resección de colon) siendo el 

tiempo medio de retirada global de 3 minutos y 50 segundos. 
No existieron diferencias signifi cativas en cuanto al tiempo de 
retirada entre los endoscopistas participantes. Sobre el total 
de colonoscopias el % de ciego fue de 81,5 %, el 77,6 % de 
los pólipos extirpados se enviaron para estudio histopatológi-
co y se encontraron adenomas en el 26,8 % de los hombres y 
el 16,2 % de las mujeres mayores de 50 años. En el análisis 
univariante la media del tiempo de retirada fue mayor confor-
me aumentó el número de pólipos, con la toma de biopsia y 
con la existencia de pólipos (p<0.001). En el análisis multiva-
riante el número de pólipos encontrados y el hecho de tomar 
biopsias (incluidas polipectomías) resultaron ser variables in-
dependientes (p <0.005 y p = 0.001 respectivamente).

Conclusiones

 Los tiempos medios de retirada son inferiores a los 
recomendados en la literatura junto con la de pólipos extirpa-
dos y analizados. La tasa de ciego y adenomas en mayores 
de 50 años están en cifras recomendadas. El número de póli-
pos encontrados se relaciona con un mayor tiempo de retira-
da, siendo independiente del hecho de su extirpación.

P-19. COLONOSCOPIA VIRTUAL. UNA ALTERNATIVA 
A LA COLONOSCOPIA CONVENCIONAL.

Bejarano García A, Sawan Chavin, Nuñez Sousa C, Gata 
Cuadrado M, Rojas Feria M, Ramos Lora M.

HOSPITAL JUAN RAMÓN JIMÉNEZ. HUELVA.

Introducción

 La colonoscopia virutal (CV) o colonografía TAC es 
un método basado en la reconstrucción de imágenes en 2D y 
3D, que permite el estudio de la superfi cie mucosa del colon 
de forma no invasiva. Los estudios publicados muestran sen-
sibilidades muy distintas en la detección de lesiones polipoi-
deas; el metaanálisis de Mulhall da una sensibilidad del 48, 
70 y 85% en pólipos <6mm, entre 6-9 mm y >9mm respectiva-
mente, con una especifi cidad más homogénea, que se sitúa 
en un 92, 93 y 97% para los tamaños ya expuestos.

Objetivos

 Análisis de las características, indicaciones y limita-
ciones de la colonoscopia virtual, así como dar a conocer la 
experiencia inicial en la realización de dicha técnica en nues-
tro centro.

Material y métodos

 Análisis Observacional de los casos en los que se ha 
aplicado la técnica en nuestro centro desde su implantación 
(10 meses de experiencia). Revisión sistemática de las publi-
caciones sobre colonoscopia por tomografía computarizada.

Resultados

 Se incluyen 15 pacientes consecutivos (6 H y 9 M), 
rango de edad 34-82 años. La indicación de Colonografía 
TAC fue por Colonoscopia convencional previa incompleta en 
10 pacientes (66,67%) y negativa del paciente a la realización 
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de colonoscopia convencional en 5 casos (33,33%). El estu-
dio de colon fue solicitado por cribado de cáncer de colon en 
7 pacientes (46,67%), rectorragia en 2 pacientes (13,33%), 
alteración del ritmo intestinal en 3 pacientes (20%) y control 
de EII en 3 (20%). En 12/15 pacientes se realizaron ambas 
pruebas. Los hallazgos de CV fueron los siguientes: 4 fueron 
normales, 3 no valorables (en 2/3 pacientes se había objeti-
vado previamente estenosis secundaria a EII en colonoscopia 
convencional), en 3 se visualizaron divertículos, y en 5 imáge-
nes polipoideas (coincidentes con los datos de colonoscopia 
convencional posterior en 2 de ellas (VP). Los otros 3 casos 
fueron FP.

Conclusiones

 La CV. Es una buena alternativa para los pacientes 
en los que no es posible completar la  CC por intolerancia o di-
fi cultad técnica. Sin embargo, se ve limitada en los casos con 
estenosis colónica ya que solo en 1/3 de los mismos se con-
sigue la distensión colónica necesaria. Son necesarios más 
estudios que muestren sus ventajas frente a la colonoscopia 
convencional, así como su aplicabilidad en nuestro medio.

P-20. COLANGIOPANCREATOGRAFIA RETROGRADA 
ENDOSCOPICA EN PACIENTES CON GASTRECTOMIA 
BILROTH II.

Vida Pérez L, Castillo Molina L, Naranjo Rodríguez A, Hervás 
Molina AJ, García Sánchez V, De Dios Vega JF.

HOSPITAL REINA SOFÍA. CÓRDOBA.

Introducción

 La tasa de éxitos de la conlangiopancreatografía 
retrógrada endoscópica (CPRE) en un estómago normal es 
de más del 95%.El factor limitante más importante es el fallo 
en la canulación de la papila. Sin embargo en pacientes con 
gastroenteroanastomosis tipo Billroth II esta tasa es entre el 
60 y el 91%. Además el riesgo de complicaciones es mayor 
habiéndose descrito perforaciones entre el 0,6% y el 11% de 
estos pacientes. 

Objetivos

 Analizar la efi cacia y seguridad de la CPRE en los 
pacientes con gastrectomía tipo Billroth II en nuestro centro. 

Pacientes y métodos

 Se han incluido los pacientes con gastrectomía tipo 
Billroth-II a los que se les realizó una CPRE en el período 
comprendido entre Enero de 1998 y Mayo de 2008. Se han 
analizado variables demográfi cas de los pacientes, la indica-
ción de la gastrectomía y de la CPRE, el tipo de endosco-
pio utilizado, la tasa de éxitos diagnósticos y su descripción, 
la existencia de indicación de tratamiento endoscópico y las 
maniobras realizadas. Se ha tenido en cuenta la efi cacia del 
tratamiento así como la tasa de complicaciones y las conse-
cuencias de las mismas en cuanto a morbilidad y necesidad 
de intervención quirúrgica.

Resultados

 Se han realizado un total de 83 CPRE en pacientes 
con Billroth II. La edad media fue de 74 ± 8,5 años. 73 de los 
pacientes (88%) fueron hombres y 10 mujeres (12%). La indi-
cación de la gastrectomía fue mayoritariamente la de ulcus en 
63 pacientes (76%). La indicaciones que con más frecuencia 
motivaron la realización de la CPRE fueron la sospecha de 
coledocolitiasis en 35 pacientes (42,2%), la colangitis aguda 
en 21 (25,3%) y la dilatación de la vía biliar en 18 (21,7%). 
El tipo de endoscopio usado con más frecuencia fue el de 
visión frontal que se usó en 79 de los 83 pacientes (95,2%). 
Se alcanzó éxito en el diagnóstico en 52 pacientes (62,7%) y 
la CPRE resultó fallida en 31 enfermos (37,4%) por fallo en la 
intubación del asa aferente en 5 (6%), por no localización de 
la papila en 11 (13,3%) y por imposibilidad de canulación en 
15 (18 %). Los diagnósticos más frecuentes fueron en 32 pa-
cientes (38,6%) la presencia de coledocolitiasis, en 2 pacien-
tes se objetivó obstrucción biliar de origen maligno (2,4%) y 
en 3 se encontraron hallazgos compatibles con patología pa-
pilar (3,6%). La colangiografía resultó normal en 7 pacientes 
(13,5%). 40 pacientes (48,2%) tenían indicación de tratamien-
to. Se realizó esfi nterotomía aislada en 7 pacientes (8,4%), en 
23 pacientes (27,7%) se realizó esfi nterotomía con extracción 
de cálculos y en 9 enfermos (10,8%) se realizó esfi nterotomía 
y colocación de prótesis. La derivación biliar endoscópica no 
se logró en un paciente (2,5%) que fue sometido a deriva-
ción percutánea. El tratamiento resultó efi caz en 35 de los 40 
pacientes en los que la terapéutica estuvo indicada (87,5%). 
Hubieron 2 perforaciones (2,4%) ambas con el endoscopio 
frontal que se resolvieron con tratamiento quirúrgico y una 
hemorragia leve resuelta con inyección de adrenalina diluida 
en el mismo acto (1,2%).

Conclusiones

 La CPRE en los pacientes con gastrectomía tipo Bill-
roth II plantea difi cultades técnicas añadidas por la alteración 
de la anatomía. Se trata sin embargo de una técnica con una 
aceptable tasa de éxitos en una amplia proporción de pacien-
tes siendo la difi cultad en la canulación el factor limitante de 
mayor importancia en nuestra serie. En una alta proporción 
de los pacientes en los que se realizó tratamiento éste fue 
efi caz prescindiéndose en la mayoría de las ocasiones de 
medidas más agresivas. En nuestra serie hemos encontrado 
una aceptable tasa de complicaciones resueltas todas ellas 
de forma satisfactoria.

P-21. CAPSULA ENDOSCOPIA: NUESTRA EXPERIEN-
CIA.

Casado Caballero FJ, Maté Ambélez A, Zúñiga Mora-Figueroa 
B, Reina Solano F, Garre Urrea A, Salmerón Escobar J.

HOSPITAL CLÍNICO SAN CECILIO. GRANADA.

Introducción

 La cápsula endoscópica representa un instrumento 
diagnóstico de primer orden en el estudio del intestino delga-
do, ese gran desconocido, y su utilidad ha sido ampliamente 
demostrada en las distintas series publicadas desde su intro-
ducción en 2001. La Unidad de Aparato Digestivo del Hospital 
Universitario “San Cecilio” de Granada dispone de ella desde 
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hace poco tiempo, y hemos podido constatar de primera 
mano su inestimable ayuda en el diagnóstico de las distintas 
patologías que tienen su origen en este tramo del intestino.

Objetivos

  Comunicar nuestra experiencia y presentar los re-
sultados de las primeras exploraciones con cápsula endoscó-
pica realizadas en Granada.

Material y métodos

 33 pacientes (procedentes de Granada y Almería) 
han sido sometidos a exploración con cápsula endoscópica 
Olympus Type I durante los 6 primeros meses de 2008. De 
ellos, 18 varones (54,5%) y 15 mujeres (45,5%) con edades 
comprendidas entre los 18 y los 84 años (media de 61,4 años). 
No se administró preparación intestinal previa salvo ayunas y 
dieta líquida sin residuos el día anterior. Las indicaciones han 
sido las habituales aprobadas para esta exploración, desta-
cando la anemia ferropénica crónica (33%), HDA de origen 
oscuro (24,2%), dolor abdominal (12,1%) y sospecha de EII 
(9,1%). 

Resultados

 el tiempo medio de paso por estómago fue de 39 
+ 32,5 minutos. El tiempo medio de tránsito intestinal fue de 
309,4 + 133,7 minutos. El 90,9% llegaron a alcanzar el ciego. 
De las 33 exploraciones realizadas, se apreciaron lesiones en 
el 42,4% (14 casos). La lesión más frecuente fue la angiodis-
plasia en el 30,3% (10 casos), llegando a apreciar sangrado 
activo durante la prueba en 2 casos, seguida de la presencia 
de úlceras en el 6,1%. Las localizaciones más frecuentes de 
las lesiones fueron yeyuno proximal 24,2%, estómago 6,1% 
y duodeno 6,1%. Del estudio con cápsula se han derivado 
hasta el momento 4 enteroscopias y dos intervenciones qui-
rúrgicas.

Conclusiones

  La cápsula endoscópica  nos ha permitido diagnos-
ticar una causa hasta en el 42% de los casos. La angiodis-
plasia de yeyuno proximal es la causa más frecuente de san-
grado crónico. Es importante resaltar que hasta en un 12% 
las lesiones responsables se encontraban al alcance de la 
endoscopia digestiva alta (estómago y duodeno). Finalmen-
te, la cápsula permite una mejor selección de pacientes para 
enteroscopia y cirugía. Nuestra Unidad es pionera en la reali-
zación de esta técnica en Granada y provincia.

P-22. REGISTRO INFORMÁTICO DE SEDACION DE EN-
DOSCOPIA. UN NUEVO CRITERIO DE CALIDAD.

Llamoza Torres CJ, Ángel Rey JM, Hervás Molina AJ, Naranjo 
Rodríguez A, García Sánchez V, de Dios Vega JF.

HOSPITAL REINA SOFÍA. CÓRDOBA.

Introducción

 La acreditación de calidad y evaluación de servicios, 
unidades clínicas y de personal sanitario obliga no solo rea-

lizar, sino también a registrar un mínimo de datos, así como, 
las actuaciones realizadas en todo momento. La sedación en 
endoscopia es una actividad habitual de la que con frecuencia 
tan sólo queda registrado que se ha llevado a cabo pero no 
todas las características del proceso de sedación. 
Objetivos: Analizar la implantación y la calidad del registro de 
las exploraciones en las que se utiliza sedación de forma sis-
temática. 

Material y métodos

 Se analizaron los informes de las exploraciones de 
colonoscopia y CPRE en el período de enero a mayo del 2008 
inclusive. Las variables evaluadas fueron: número y tipo de 
exploraciones, antecedentes personales, medicación utiliza-
da, constantes vitales,  personal sanitario participante y com-
plicaciones durante la exploración.

Resultados

 Se realizaron 1731 exploraciones (301 [17.31%] 
CPRE y 1430 [82.69%] colonoscopias).Se realizó el registro 
de sedación en el 99.02% de los casos (1714/1731) en un 
total de 1661 pacientes. Se registró un 59.79% de los an-
tecedentes personales (1041/1714), en 1.25% (13/1041) de 
los cuáles no fi guraba si tiene o no alergias. Se codifi có uti-
lización de medicación en 99.41% de registros (1704/1714); 
el 11.44% presentó el registro de una dosis, 47% dos dosis, 
19.78% tres dosis, 13.44% cuatro dosis. En el 100% se realizó 
el registro de constantes vitales en el momento inicial; 12.72% 
(218/1714) durante la exploración y 69.83% (1197/1714) al fi -
nalizar. Se registró la presencia o no de complicaciones en 
el  97.84% de ocasiones. De las complicaciones, 4 fueron 
durante la CPRE (3 hemorragias y un cuadro vasovagal); y 
13 durante la colonoscopia (3 depresiones respiratorias y 10 
cuadros vasovagales). En el 99.88% (1712/1714) consta el 
personal médico fi rmante (en dos colonoscopias no fi gura fi r-
mante). En 12.9% consta un endoscopista fi rmante, en 80.1% 
dos, 6.7% tres y 0.3% con cuatro. En el 96.27% (1650/1714), 
también fi gura el personal de enfermería participante (996 en-
fermería y 654 auxiliar de enfermería).

Conclusiones

  La implantación del registro informático de sedación 
en los procedimientos que utilizan sedación de forma siste-
mática (colonoscopia y CPRE) tiene una buena aceptación en 
nuestra unidad. La calidad del registro se puede considerar 
excelente, a excepción de los datos clínicos de antecedentes 
personales. Este registro es una herramienta útil para valorar 
la tasa de cumplimiento de estos estándares de calidad en 
endoscopia digestiva.
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