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1. Objetivos y características de la RAPD: La Revista Andaluza de 
Patología Digestiva es la publicación ofi cial de la Sociedad Andaluza 
de Patología Digestiva (SAPD), que desde 2007 se edita sólo en for-
mato electrónico, bajo la denominación de RAPDonline. Su fi nalidad 
es la divulgación de todos los aspectos epidemiológicos, clínicos, bá-
sicos y sociológicos de las enfermedades digestivas, a través de las 
aportaciones enviadas a la revista desde Andalucía y desde toda la 
Comunidad Científi ca. La lengua ofi cial para la edición de esta revis-
ta es el español, pero algunas colaboraciones podrán ser eventual-
mente admitidas en el idioma original del autor en inglés, francés, o 
italiano. La RAPDonline se publica bimensualmente, estando uno de 
los números dedicado especialmente a la Reunión Anual de la SAPD 
y siendo decisión del Comité Editorial reservar uno o más números 
anuales al desarrollo monográfi co de un tema relacionado con la es-
pecialidad. 

Todas las contribuciones remitidas deberán ser originales y no estar 
siendo revisadas simultáneamente en otra revista para su publica-
ción. La publicación de abstracts, o posters no se considera publi-
cación duplicada. Los manuscritos serán evaluados por revisores 
expertos, designados por el comité editorial, antes de ser admitidos 
para su publicación, en un proceso cuya duración será inferior a 30 
días.

2. Contenidos de la RAPD: Los números regulares de la 
RAPDonline incluyen secciones defi nidas como:

- Originales sobre investigación clínica o básica. 
- Revisiones temáticas sobre aspectos concretos de la Gastroente-
rología. 
- Puestas al día sobre temas que, por su amplitud, requieran la publi-
cación en varios números de la revista. 
- Sesiones clínicas o anatomoclínicas. 
- Casos clínicos. 
- Imágenes del mes. 
- Artículos comentados. 
- Cartas al Director. 

Otras aportaciones que sean consideradas de interés por el Comité 
Editorial, relativas a diferentes aspectos de la práctica clínica en el 
pasado reciente, comentarios biográfi cos, u otros contenidos de ín-
dole cultural, o relacionados con actividades científi cas en cualquier 
ámbito territorial serán insertadas en la RAPDonline en secciones di-
señadas ex profeso.

3. Envío de manuscritos: La vía preferencial para el envío de ma-
nuscritos es la página web de la SAPD (http://www.sapd.es), ingre-
sando en la página de la RAPDonline y pulsando el botón “Enviar un 
original” situado en la misma página de acceso a la revista. A través 
de él se accederá a las direcciones electrónicas que se pueden uti-
lizar para enviar los archivos, o eventualmente a una Página Web 
Central de manuscritos construida para este fi n. En cualquier caso, 
la dirección RAPDonline@sapd.es y las contenidas en el botón “Con-

tacto”, situado en la página de acceso de la propia RAPDonline, se 
pueden utilizar para la solución de cualquier problema en el envío de 
los manuscritos. 

El envío del manuscrito debe incluir:
- Carta de Presentación, según un formato establecido ( http://www.
sapd.es/public/modelo_cartapresentacionrapdonline.doc).
- Archivos Específi cos del propio trabajo científi co.
- Si el manuscrito es admitido para publicación debe remitirse el For-
mulario de Transferencia de Derechos de Autor ( http://www.sapd.es/
public/modelo_transferenciaderechosdeautor.doc) y si procediera 
la Declaración de Confl ictos de Interés ( http://www.sapd.es/public/
modelo_declaracionconfl ictodeinteresesrapdonline.doc).
 
4. Normas de redacción de los manuscritos: Los números mono-
gráfi cos, las revisiones temáticas, las puestas al día y los artículos 
comentados serán encargados por el Consejo Editorial, pero la re-
misión de alguna de estas colaboraciones a instancias de un autor 
será considerada por la Dirección de la RAPDonline y evaluada con 
mucho interés para su inclusión en la revista.

Todos los manuscritos estarán sometidos a normas específi cas, en 
función del tipo de colaboración, y a normas comunes éticas y lega-
les.

   A) Normas específi cas para la redacción de manuscritos 

Se refi eren a la extensión aconsejada y a la estructura de cada tipo 
de manuscrito. Como unidad básica de extensión para el texto, en 
cualquiera de las contribuciones, se considera una página de 30-31 
renglones, espaciados 1.5 líneas, con letra de tamaño 12, con 75-80 
caracteres sin espacios por renglón y un total de 400-450 palabras 
por página. Los textos deberán enviarse revisados con el corrector or-
tográfi co y en formato editable en todas sus aplicaciones (texto princi-
pal, fi guras, leyendas o pies de fi guras, tablas, gráfi cos, dibujos). 

Originales: Los originales pueden tener una extensión de hasta 12 
páginas, excluyendo las referencias bibliográfi cas y los pies de fi gu-
ras y tablas. No se aconseja que las imágenes insertadas excedan el 
número de 10, incluyendo tablas y fi guras. Las ilustraciones en color 
y los vídeos, no representarán cargo económico para los autores, 
pero la inserción de vídeos, por razones técnicas, será previamen-
te acordada con el editor. No obstante, el método de edición de la 
RAPDonline, permite considerar, en casos concretos, admitir ma-
nuscritos de mayor extensión, o la inclusión de un número mayor de 
imágenes siempre que las características del material presentado lo 
exijan. No es aconsejable un número superior a 9 autores, salvo en 
los trabajos colaborativos. En estos originales, se relacionarán los 
nueve primeros participantes en la cabecera del trabajo y el resto 
de los participantes se relacionarán al fi nal de la primera página del 
manuscrito. 
 
Los documentos a enviar incluyen: 
- Carta de Presentación ( http://www.sapd.es/public/modelo_
cartapresentacionrapdonline.doc).
- Página del Título, conteniendo: 
1º Título completo del trabajo en español (opcional también en in-
glés).
2º Tipo de colaboración: Original.
3º Apellidos y Nombre de todos los autores. Se aconseja interpo-
ner un guión entre el primero y el segundo apellido. A lado de cada 
autor se añadirá un número, que se corresponderá con  la fi liación 
del autor.
4º Centro(s) de procedencia(s) (departamento, institución, ciudad y 
país). Si los autores tuvieran distinta fi liación, a cada una de ellas se 
le asignaría un número, que debería fi gurar en la lista de autores, al 
lado de cada uno de los fi rmantes del trabajo. 
5º Dirección postal completa del autor responsable, a quien debe di-
rigirse la correspondencia, incluyendo teléfono, fax y dirección elec-
trónica.
6º Declaración sobre la existencia o no de fuente de fi nanciación para 
la realización del trabajo, o confl ictos de intereses. 

- Cuerpo fundamental del manuscrito, conteniendo: 
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1º Resumen estructurado en español (opcional también en inglés) y 
3-5 palabras claves. El resumen tendrá una extensión máxima de 250 
palabras y debería estar estructurado en a) Introducción y Objetivos; 
b) Material y Métodos; c) Resultados, y d) Conclusiones.
2º Listado de abreviaturas utilizadas en el texto.
3º Texto: Incluirá los siguientes apartados: a) Introducción, b) Material 
y Métodos, c) Resultados, d) Discusión, e) Conclusiones; cada uno 
de ellos adecuadamente encabezado. 
4º Bibliografía: Según las especifi caciones que se establecen en el 
grupo de normas comunes (Ver normas comunes y otros documentos 
de apoyo).
5º Agradecimientos.
6º Pies de fi guras. 
7º Tablas y Figuras de texto.

Revisiones Temáticas y Puestas al día: Los textos sobre Revisiones 
Temáticas pueden tener una extensión de hasta 15 páginas, exclu-
yendo las referencias bibliográfi cas y los pies de fi guras y tablas y los 
capítulos correspondientes a series de Puestas al día hasta 20 pági-
nas. En ambos casos el número de imágenes insertadas no deben 
exceder las 15, incluyendo tablas y fi guras. No obstante, el método 
de edición de la RAPDonline, permite considerar, en casos concretos, 
admitir manuscritos de mayor extensión, o la inclusión de un número 
mayor de imágenes siempre que las características del material pre-
sentado lo exijan. Las ilustraciones en color, no representarán cargo 
económico por parte de los autores. Excepcionalmente se admitirá 
la inclusión de vídeos. No es aconsejable un número superior a 4 
autores por capítulo. 

Los documentos a enviar incluyen: 

- Carta de Presentación ( http://www.sapd.es/public/modelo_
cartapresentacionrapdonline.doc).
- Página del Título, conteniendo: 

1º Título completo del trabajo en español (opcional también en in-
glés).
2º Tipo de colaboración: Revisión Temática o Puesta al día. 
3º Apellidos y Nombre de todos los autores. Se aconseja interpo-
ner un guión entre el primero y el segundo apellido. A lado de cada 
autor se añadirá un número, que se corresponderá con  la fi liación 
del autor.
4º Centro(s) de procedencia(s) (departamento, institución, ciudad y 
país). Si los autores tuvieran distinta fi liación, a cada una de ellas se 
le asignaría un número, que debería fi gurar en la lista de autores, al 
lado de cada uno de los fi rmantes del trabajo. 
5º Dirección postal completa del autor responsable, a quien debe di-
rigirse la correspondencia, incluyendo teléfono, fax y dirección elec-
trónica.
6º Declaración sobre la existencia o no de fuente de fi nanciación para 
la realización del trabajo, o confl ictos de intereses. 

- Cuerpo fundamental del manuscrito, conteniendo: 
1º Resumen estructurado en español (opcional también en inglés) 
y 3-5 palabras claves. El resumen tendrá una extensión máxima de 
250 palabras. 
2º Texto: Estructurado según el criterio del(os) autor(es), para la 
mejor comprensión del tema desarrollado. 
3º Bibliografía: Según las especifi caciones que se establecen en el 
grupo de normas comunes (Ver normas comunes y otros documentos 
de apoyo).
4º Agradecimientos.
5º Pies de fi guras. 
6º Tablas y Figuras de texto.
7º Opcional, un resumen en español (opcional también en inglés) con 
una extensión máxima de 350 palabras, en la que se enfatice lo más 
destacable del manuscrito. 

Sesiones clínicas y Anatomoclínicas: Los manuscritos incluidos en 
esta sección pueden adoptar dos formatos: 

 - Formato A. Sesiones Clínicas: Formato convencional, en 
el trabajo asistencial diario actual, en el que un clínico presenta y 
discute un caso, basándose en los datos clínicos y complementa-
rios, con la potencial participación de otros especialistas, para llegar 
a un juicio clínico, que se correlaciona con la confi rmación fi nal del 
diagnóstico bien fundada en una exploración complementaria de la 
naturaleza que sea.

 - Formato B. Sesiones Anatomoclínicas: Formato clásico, 
en el que un clínico presenta y discute un caso, basándose en los 
datos clínicos y complementarios, con la potencial participación de 
otros especialistas, para llegar a un juicio clínico, que se correlaciona 

con la confi rmación fi nal morfológica presentada por un patólogo. Los 
textos sobre Sesiones Clínicas y Anatomoclínicas pueden tener una 
extensión de hasta 25 páginas, excluyendo las referencias bibliográfi -
cas y los pies de fi guras y tablas y el número de imágenes insertadas 
no deben exceder las 35, incluyendo tablas y fi guras. No obstante, 
el método de edición de la RAPDonline permite considerar, en casos 
concretos, admitir manuscritos de mayor extensión, o la inclusión de 
un número mayor de imágenes siempre que las características del 
material presentado lo exijan. Las ilustraciones en color, no represen-
tarán cargo económico por parte de los autores. 

Los documentos a enviar incluyen: 
- Carta de Presentación ( http://www.sapd.es/public/modelo_
cartapresentacionrapdonline.doc).
- Página del Título, conteniendo:

1º Título completo del trabajo en español (opcional también en in-
glés).
2º Tipo de colaboración: sesión Clínica o sesión Anatomoclínica.
3º Apellidos y Nombre de todos los autores. Se aconseja interpo-
ner un guión entre el primero y el segundo apellido. A lado de cada 
autor se añadirá un número, que se corresponderá con  la fi liación 
del autor.
4º Centro(s) de procedencia(s) (departamento, institución, ciudad y 
país). Si los autores tuvieran distinta fi liación, a cada una de ellas se 
le asignaría un número, que debería fi gurar en la lista de autores, al 
lado de cada uno de los fi rmantes del trabajo. 
5º Dirección postal completa del autor responsable, a quien debe di-
rigirse la correspondencia, incluyendo teléfono, fax y dirección elec-
trónica.

- Cuerpo fundamental del manuscrito, conteniendo: 
1º Resumen estructurado en español (opcional también en inglés) 
y 3-5 palabras claves. El resumen tendrá una extensión máxima de 
250 palabras. 
2º Texto A: Con la Exposición del clínico ponente del caso clínico, 
en la que se podrá intercalar la intervención de otros especialistas 
participantes. 
3º Texto B: Con la Exposición del clínico ponente del diagnóstico dife-
rencial y su juicio clínico fi nal. 
4º Texto C: Con la Exposición por parte del clínico o del especialis-
ta correspondiente del dato diagnóstico fundamental (modelo Sesión 
Clínica), o del Patólogo de los resultados morfológicos defi nitivos 
(Modelo Sesión Anatomoclínica). 
5º Imágenes: Las imágenes irán intercaladas en el texto de cada uno 
de los participantes.
6º Bibliografía: Según las especifi caciones que se establecen en el 
grupo de normas comunes (Ver normas comunes y otros documentos 
de apoyo).
7º Pies de fi guras. 
8º Tablas y Figuras de texto.
9º Opcional un resumen de la discusión suscitada después del diag-
nóstico defi nitivo fi nal. 

Casos Clínicos: Los manuscritos incluidos en esta sección incluirán 
1-5 casos clínicos, que por lo infrecuente, lo inusual de su comporta-
miento clínico, o por aportar alguna novedad diagnóstica, o terapéu-
tica, merezcan ser comunicados.

La extensión de los textos en la sección de Casos Clínicos no debe 
ser superior a 5 páginas, excluyendo las referencias bibliográfi cas 
y los pies de fi guras y tablas y el número de imágenes insertadas 
no deben exceder las 5, incluyendo tablas y fi guras. No obstante, el 
método de edición de la RAPDonline, permite considerar, en casos 
concretos, admitir manuscritos de mayor extensión, o la inclusión de 
un número mayor de imágenes siempre que las características del 
material presentado lo exijan. Las ilustraciones en color y los vídeos, 
no representarán cargo económico para los autores, pero la inserción 
de vídeos, por razones técnicas, será previamente acordada con el 
editor. No se admitirán más de 5 autores, excepto en casos concretos 
y razonados.

Los documentos a enviar incluyen: 
- Carta de Presentación ( http://www.sapd.es/public/modelo_
cartapresentacionrapdonline.doc).
- Página del Título, conteniendo:

1º Título completo del trabajo en español (opcional también en in-
glés).
2º Tipo de colaboración: Caso Clínico.
3º Apellidos y Nombre de todos los autores. Se aconseja interpo-
ner un guión entre el primero y el segundo apellido. A lado de cada 
autor se añadirá un número, que se corresponderá con  la fi liación 



del autor.
4º Centro(s) de procedencia(s) (departamento, institución, ciudad y 
país). Si los autores tuvieran distinta fi liación, a cada una de ellas se 
le asignaría un número, que debería fi gurar en la lista de autores, al 
lado de cada uno de los fi rmantes del trabajo. 
5º Dirección postal completa del autor responsable, a quien debe di-
rigirse la correspondencia, incluyendo teléfono, fax y dirección elec-
trónica.

- Cuerpo fundamental del manuscrito, conteniendo: 
1º Resumen estructurado en español (opcional también en inglés) 
y 3-5 palabras claves. El resumen tendrá una extensión máxima de 
250 palabras. 
2º Introducción. Para presentar el problema clínico comunicado.
3º Descripción del caso clínico.
4º Discusión. Para destacar las peculiaridades del caso y las conse-
cuencias del mismo.
5º Bibliografía: Según las especifi caciones que se establecen en el 
grupo de normas comunes (Ver normas comunes y otros documentos 
de apoyo).
6º Agradecimientos.
7º Pies de fi guras. 
8º Tablas y Figuras de texto.

Imágenes del mes: Los manuscritos incluidos en esta sección pue-
den adoptar dos formatos, según la preferencia de los autores.

- Formato A. Imágenes con valor formativo: Incluirán imágenes de 
cualquier índole, clínicas, radiológicas, endoscópicas, anatomopato-
lógicas, macro y microscópicas, que contribuyan a la formación de 
postgrado y que por tanto merezcan mostrarse por su peculiaridad, o 
por representar un ejemplo característico. 

- Formato B. Imágenes claves para un diagnóstico: Incluirán imáge-
nes de cualquier índole, clínicas, radiológicas, endoscópicas, anato-
mopatológicas, macro y microscópicas, junto a una historia clínica 
resumida, que planteen la posible resolución diagnóstica fi nal. Esta 
se presentará en un apartado diferente en el mismo número de la 
revista. 

La extensión de los textos en la sección de Imágenes del Mes no 
debe ser superior a 1 página, en el planteamiento clínico de la imagen 
presentada y 2 páginas, excluyendo las referencias bibliográfi cas y 
los pies de fi guras y tablas, en el comentario de la imagen (Formato 
A) o en la resolución diagnóstica del caso (Formato B). No obstante, 
el método de edición de la RAPDonline, permite considerar, en casos 
concretos, admitir manuscritos de mayor extensión, o la inclusión de 
un número mayor de imágenes siempre que las características del 
material presentado lo exijan. Las ilustraciones en color y los vídeos, 
no representarán cargo económico para los autores, pero la inserción 
de vídeos, por razones técnicas, será previamente acordada con el 
editor. No se admitirán más de 3 autores, excepto en casos concretos 
y razonados.

Los documentos a enviar incluyen: 
- Carta de Presentación ( http://www.sapd.es/public/modelo_
cartapresentacionrapdonline.doc).
- Página del Título, conteniendo:

1º Título completo del trabajo en español (opcional también en in-
glés).
2º Tipo de colaboración: Imagen del mes.
3º Apellidos y Nombre de todos los autores. Se aconseja interpo-
ner un guión entre el primero y el segundo apellido. A lado de cada 
autor se añadirá un número, que se corresponderá con  la fi liación 
del autor.
4º Centro(s) de procedencia(s) (departamento, institución, ciudad y 
país). Si los autores tuvieran distinta fi liación, a cada una de ellas se 
le asignaría un número, que debería fi gurar en la lista de autores, al 
lado de cada uno de los fi rmantes del trabajo. 
5º Dirección postal completa del autor responsable, a quien debe di-
rigirse la correspondencia, incluyendo teléfono, fax y dirección elec-
trónica.
6º Tipo de formato de Imagen del mes elegido.

- Cuerpo fundamental del manuscrito, conteniendo: 
1º Resumen estructurado en español (opcional también en inglés) 
y 3-5 palabras claves. El resumen tendrá una extensión máxima de 
250 palabras. 
2º Descripción del caso clínico.
3º Comentarios a la imagen. 
4º Bibliografía: Según las especifi caciones que se establecen en el 
grupo de normas comunes (Ver normas comunes y otros documentos 

de apoyo).
5º Pies de fi guras. 

Artículos comentados: Esta sección estará dedicada al comentario 
de las novedades científi co-médicas que se hayan producido en un 
periodo reciente en la especialidad de Gastroenterología. En esta  
sección se analizará sistemáticamente y de forma periódica todas las 
facetas de la especialidad, a cargo de grupos de uno o más autores 
designados entre los miembros de la SAPD. El comentario sobre un 
trabajo novedoso publicado, por parte de cualquier otro miembro de 
la SAPD, será favorablemente considerado por el Comité editorial, 
como una contribución valiosa. 

La extensión de los textos en la sección de Artículos Comentados no 
debe ser superior a 10 páginas, excluyendo las referencias bibliográ-
fi cas y, salvo excepciones, sólo se considera la inserción de tablas 
que ayuden a entender los contenidos. El número de autores depen-
derá de los que hayan participado en la elaboración de la sección.

Los documentos a enviar incluyen: 
- Carta de Presentación ( http://www.sapd.es/public/modelo_
cartapresentacionrapdonline.doc).
- Página del Título, conteniendo:

1º Nombre del área bibliográfi ca revisada y periodo analizado.
2º Tipo de colaboración: Artículos comentados.
3º Apellidos y Nombre de todos los autores. Se aconseja interpo-
ner un guión entre el primero y el segundo apellido. A lado de cada 
autor se añadirá un número, que se corresponderá con  la fi liación 
del autor.
4º Centro(s) de procedencia(s) (departamento, institución, ciudad y 
país). Si los autores tuvieran distinta fi liación, a cada una de ellas se 
le asignaría un número, que debería fi gurar en la lista de autores, al 
lado de cada uno de los fi rmantes del trabajo. 
5º Dirección postal completa del autor responsable, a quien debe di-
rigirse la correspondencia, incluyendo teléfono, fax y dirección elec-
trónica.
6º Declaración sobre la existencia o no de fuente de fi nanciación para 
la realización del trabajo, o confl ictos de intereses.

- Cuerpo fundamental del manuscrito, conteniendo: 
1º Resumen estructurado en español (opcional también en inglés) 
y 3-5 palabras claves. El resumen tendrá una extensión máxima de 
250 palabras. 
2º Descripción del material bibliográfi co analizado.
3º Comentarios críticos sobre los resultados contenidos en los traba-
jos seleccionados. 
4º Bibliografía: Según las especifi caciones que se establecen en el 
grupo de normas comunes (Ver normas comunes y otros documentos 
de apoyo). Si se han elegido dos o más originales para el análisis, es 
aconsejable dividir la sección, en apartados a criterio de los autores.

Cartas al Director: Esta sección estará dedicada a los comentarios 
que se deseen hacer sobre cualquier manuscrito publicado en la 
RAPDonline. En esta sección se pueden incluir también comentarios 
de orden más general, estableciendo hipótesis y sugerencias propias 
de los autores, dentro del ámbito científi co de la Gastroenterología. 
La extensión de los textos en esta sección de Cartas al Director no 
debe ser superior a 2 páginas, incluyendo las referencias bibliográ-
fi cas. Se podrán incluir 2 fi guras o tablas y el número de autores no 
debe superar los cuatro.

Los documentos a enviar incluyen: 
- Carta de Presentación ( http://www.sapd.es/public/modelo_
cartapresentacionrapdonline.doc).
- Página del Título, conteniendo:

1º Título completo del trabajo en español (opcional también en in-
glés).
2º Tipo de colaboración: Cartas al Director.
3º Apellidos y Nombre de todos los autores. Se aconseja interpo-
ner un guión entre el primero y el segundo apellido. A lado de cada 
autor se añadirá un número, que se corresponderá con  la fi liación 
del autor.
4º Centro(s) de procedencia(s) (departamento, institución, ciudad y 
país). Si los autores tuvieran distinta fi liación, a cada una de ellas se 
le asignaría un número, que debería fi gurar en la lista de autores, al 
lado de cada uno de los fi rmantes del trabajo. 
5º Dirección postal completa del autor responsable, a quien debe di-
rigirse la correspondencia, incluyendo teléfono, fax y dirección elec-
trónica.
6º Declaración sobre la existencia o no de fuente de fi nanciación para 
la realización del trabajo, o confl ictos de intereses.



- Cuerpo fundamental del manuscrito, conteniendo: 
1º Texto del manuscrito.
2º Bibliografía: Según las especifi caciones que se establecen en el 
grupo de normas comunes (Ver normas comunes y otros documentos 
de apoyo).

 B) Normas comunes y otros documentos de apoyo

Se refi ere al conjunto de normas obligatorias, tanto para la uniformi-
dad en la presentación de manuscritos, como para el cumplimiento 
de las normas legales vigentes. En general el estilo de los manuscri-
tos debe seguir las pautas establecidas en el acuerdo de Vancouver 
recogido en el Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas 
(http://www.ICMJE.org). 

Unidades, nombres genéricos y abreviaturas: 

- Unidades. Los parámetros bioquímicos y hematológicos se expre-
sarán en Unidades Internacionales (SI), excepto la hemoglobina que 
se expresará en g/dL. Las medidas de longitud, altura y peso se ex-
presarán en unidades del Sistema Métrico decimal y las temperaturas 
en grados centígrados. La presión arterial se medirá en milímetros 
de mercurio. 

Existe un programa de ayuda para la conversión de unida-
des no internacionales (no-SI), en unidades internacionales (SI) 
(http://www.techexpo.com/techdata/techcntr.html).

- Nombres genéricos. Deben utilizarse los nombres genéricos de los 
medicamentos, los instrumentos y herramientas clínicas y los progra-
mas informáticos. Cuando una marca comercial sea sujeto de investi-
gación, se incluirá el nombre comercial y el nombre del fabricante, la 
ciudad y el país, entre paréntesis, la primera vez que se mencione el 
nombre genérico en la sección de Métodos. 

- Abreviaturas. Las abreviaturas deben evitarse, pero si tiene que ser 
empleadas, para no repetir nombres técnicos largos, debe aparecer 
la palabra completa la primera vez en el texto, seguida de la abrevia-
tura entre paréntesis, que ya será empleada en el manuscrito.  

Referencias bibliográfi cas: Las referencias bibliográfi cas se presenta-
rán según el orden de aparición en el manuscrito, asignándosele un 
número correlativo, que aparecerá en el sitio adecuado en el texto, 
entre paréntesis. Esa numeración se mantendrá y servirá para orde-
nar la relación de todas las referencias al fi nal del manuscrito, como 
texto normal y nunca como nota a pie de página. Las comunicacio-
nes personales y los datos no publicados, no se incluirán en el listado 
fi nal de las referencias bibliográfi cas, aunque se mencionarán en el 
sitio adecuado del texto, entre paréntesis, como corresponda, esto 
es, comunicación personal, o datos no publicados. Cuando la cita 
bibliográfi ca incluya más de 6 autores, se citarán los 6 primeros, se-
guido este último autor de la abreviatura et al.

El estilo de las referencias bibliográfi cas dependerá del tipo y formato 
de la fuente citada:

- Artículo de una revista médica: Los nombres de la revistas se abre-
viarán de acuerdo con el estilo del Index Medicus/Medline (http://
www.ncbi.nlm.nih.gov/journals?itool=sidebar). 
  
- Artículo ya publicado en revistas editadas en papel y en Internet: Se 
reseñarán los autores (apellido e inicial del nombre, separación por 
comas entre los autores), el nombre entero del manuscrito, la abre-
viatura de la revista, el año de publicación y tras un punto y coma el 
volumen de la revista y tras dos puntos los números completos de la 
primera y última pagina del trabajo.

Kandulsky A, Selgras M, Malfertheiner P. Helicobacter Pylori infec-
tion: A Clinical Overview. Dig Liver Dis 2008; 40:619-626.

Alvarez F, Berg PA, Bianchi FB, Bianchi L, Burroughs AK,Cancado 
EL, et al. International Autoimmune Hepatitis Group Report: review 
of criteria for diagnosis of autoimmune hepatitis. J Hepatol 1999; 
31:929-938.

- Artículo admitido, publicado sólo en Internet, pero aún no incluido en 
un número regular de la revista: Se reseñarán los autores, el nombre 
entero del manuscrito, la abreviatura de la revista, el año y el mes 
desde el que está disponible el artículo en Internet y el DOI. El traba-
jo original al que se hace referencia, suele detallar cómo citar dicho 

manuscrito.

Stamatakos M, Sargedi C, Stefanaki C, Safi  oleas C, Matthaio-
poulou I, Safi  oleas M. Anthelminthic treatment: An adjuvant thera-
peuticstrategy against Echinococcus granulosus. Parasitol Int (2009), 
doi:10.1016/j.parint.2009.01.002
Inadomi JM, Somsouk M, Madanick RD, Thomas JP, Shaheen NJ. A 
cost-utility analysis of ablative therapy for Barrett’sesophagus, Gas-
troenterology (2009), doi: 10.1053/j.gastro.2009.02.062.

- Artículo de una revista que se publica sólo en Internet, pero orde-
nada de modo convencional: Se reseñarán los autores, el nombre 
entero del manuscrito, la abreviatura de la revista (puede añadirse 
entre paréntesis on line), el año de publicación y tras un punto y coma 
el volumen de la revista y tras dos puntos los números completos de 
la primera y última pagina del trabajo. Si el trabajo original al que se 
hace referencia, proporciona el DOI y la dirección de Internet (URL), 
se pueden añadir al fi nal de la referencia. 

Gurbulak B, Kabul E, Dural C, Citlak G, Yanar H,Gulluoglu M, et al. 
Heterotopic pancreas as a leading point for small-bowel intussuscep-
tion in a pregnant woman. JOP (Online) 2007; 8:584-587.

Fishman DS, Tarnasky PR, Patel SN, Raijman I. Managementof 
pancreaticobiliary disease using a new intra-ductal endoscope: The 
Texas experience. World J Gastroenterol 2009; 15:1353-1358. Avai-
lable from: URL: http://www.wjgnet.com/1007-9327/15/1353.asp. 
DOI: http://dx.doi.org/10.3748/wjg.15.1353

- Artículo de una revista que se publica sólo en Internet, pero no está 
ordenada de modo convencional: Se reseñarán los autores, el nom-
bre entero del manuscrito, la abreviatura de la revista, el año de pu-
blicación y el DOI. 

Rossi CP, Hanauer SB, Tomasevic R, Hunter  JO, Shafran I, Graffner 
H. Interferon beta-1a for the maintenance of remission in patients with 
Crohn’s disease: results of a phase II dose-fi nding study.BMC Gas-
troenterology 2009, 9:22doi:10.1186/1471-230X-9-22.

- Artículo publicado en resumen (abstract) o en un suplemento de una 
revista: Se reseñarán los autores (apellido e inicial del nombre, sepa-
ración por comas entre los autores), el nombre entero del manuscrito, 
la palabra abstract entre corchetes, la abreviatura de la revista, el año 
de publicación y tras un punto y coma el volumen de la revista, segui-
da de la abreviatura Suppl, o Supl, entre paréntesis y tras dos puntos 
los números completos de la primera y última pagina del trabajo.

Klin M, Kaplowitz N. Differential susceptibility of hepatocytesto 
TNF-induced apoptosis vs necrosis [Abstract]. Hepatology 1998; 
28(Suppl):310A.

- Libros: Se reseñarán los autores del libro (apellido e inicial del nom-
bre, separación por comas entre los autores), el título del libro, la 
ciudad donde se ha editado, el nombre de la editorial y el año de 
publicación. 

Takada T. Medical Guideline of Acute Cholangitis and Cholecystitis. 
Tokyo: Igaku Tosho Shuppan Co; 2005.

- Capítulo de un libro: Se reseñarán los autores del capítulo (apellido 
e inicial del nombre, separación por comas entre los autores), se-
guidos de In: los nombres de los editores del libro y tras un punto, el 
nombre del libro. La ciudad donde se ha editado, el nombre de la edi-
torial, el año de publicación y tras dos puntos los números completos 
de la primera y última pagina del trabajo.

Siewert JR. Introduction. In: Giuli R, Siewert JR, Couturier D, Scarpig-
nato C, eds. OESO Barrett’s Esophagus. 250 Questions. Paris: Hors 
Collection, 2003; 1–3.

- Información procedente de un documento elaborado en una re-
unión: Este tipo de referencia debe ser evitado, siempre que sea po-
sible. Pero en caso de tener que ser citado, se reseñará el título del 
tema tratado, el nombre de la reunión y la ciudad donde se celebró. 
La entidad que organizaba la reunión, y el año. La dirección electróni-
ca mediante la cual se puede acceder al documento. 

U.S. positions on selected issues at the third negotiating session of 
the Framework Convention on Tobacco Control. Washington, D.C.: 
Committee on Government Reform, 2002. (Accessed March 4, 2002, 
at:http://www.house.gov/reform/min/inves_tobacco/index_accord.
htm.) 



Figuras, tablas y vídeos: La iconografía, tanto si se trata de fotogra-
fías, radiografías, esquemas o gráfi cos, se referirán bajo el nombre 
genérico de “Figura”. Las referencias a las fi guras, tablas y vídeos, 
deberán ir resaltadas en negrita. Se enumerarán con números arábi-
gos, de acuerdo con su orden de aparición en el texto. Los paneles de 
dos o más fotografías agrupadas se considerarán una única fi gura, 
pudiendo estar referenciadas como “Figuras 1A, 1B, 1C”.

- 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 pulgada). 
En el caso de archivos JPEG deberá usarse la compresión mínima 
para mantener la máxima calidad, es decir en un tamaño no reduci-
do. 

Las imágenes de radiografías, ecografías, TAC y RM, si no pueden 
obtenerse directamente en formato electrónico, deberán escanearse 
en escala de grises y guardarse en formato JPG. 

Las imágenes de endoscopia y otras técnicas que generen imágenes 
en color, si no pueden obtenerse directamente en formato electróni-
co,  deberán escanearse a color. 

Los detalles especiales se señalarán con fl echas, utilizando para 
éstos y para cualquier otro tipo de símbolos el trazado de máximo 
contraste respecto a la fi gura.

Los fi cheros de las Figuras estarán identifi cadas de acuerdo con su 
orden de aparición en el texto, con el nombre del fi chero, su número y 
apellidos del primer fi rmante (Ej.: fi g1_Gómez.jpg) o título del artículo. 
Cada imagen debe llevar un pie de fi gura asociado que sirva como 
descripción. Los pies de fi gura, se deben entregar en un documen-
to de texto aparte haciendo clara referencia a las fi guras a las que 
se refi eren. Las imágenes podrán estar insertadas en los archivos 
de Word/PowerPoint para facilitar su identifi cación o asociación a los 
pies de fi gura, pero siempre deberán enviarse, además, como imáge-
nes separadas en los formatos mencionados. 

Las fotografías de los pacientes deben evitar que estos sean identi-
fi cables. En el caso de no poderse conseguir, la publicación de la fo-
tografía debe ir acompañada de un permiso escrito (  http://www.sapd.
es/public/modelo_formulariopermisosfotosrapdonline.doc).

- Los esquemas, dibujos, gráfi cos y tablas se enviarán en formato 
digital, como imágenes a alta resolución o de forma preferente, en 
formato Word/PowerPoint con texto editable. No se admitirán esque-
mas, dibujos, gráfi cos o fi guras escaneadas de otras publicaciones. 
Para esquemas, dibujos, gráfi cos, tablas o cualquier otra fi gura, de-
berá utilizarse el color negro para líneas y texto, e incluir un fondo 
claro, preferiblemente blanco. Si es necesario usar varios colores, se 
usarán colores fácilmente diferenciables y con alto contraste respecto 
al fondo. Los gráfi cos, símbolos y letras, serán de tamaño sufi ciente 
para poderse identifi car claramente al ser reducidas. Las tablas de-
berán realizarse con la herramienta -Tabla- (no con el uso de tabula-
dores y líneas de dibujo o cuadros de texto).

- Vídeos: Los videos deberán aportarse en formato AVI o MPEG, pro-
cesados con los codec CINEPAC RADIUS o MPEG y a una resolu-
ción de 720x576 ó 320x288. Se recomienda que sean editados para 
reducir al máximo su duración, que no debe ser superior a 2 minutos. 
Si el video incorpora sonido, éste debe ser procesado en formato 
MP3. Si los videos a incluir están en otros formatos, puede contactar 
con la editorial para verifi car su validez. Para la inclusión de videos en 
los artículos, deberá obtener autorización previa del comité editorial.  

Derechos de autor: Los trabajos admitidos para publicación que-
dan en propiedad de la Sociedad Andaluza de Patología Digestiva 
y su reproducción total o parcial será convenientemente autoriza-
da. En la Carta de Presentación se debe manifestar la disposición 
a transferir los derechos de autor a la Sociedad Andaluza de Pato-
logía Digestiva. Todos los autores deberán enviar por escrito una 
carta de cesión de estos derechos una vez que el artículo haya sido 
aceptado por la RAPDonline (http://www.sapd.es/public/modelo_
transferenciaderechosdeautor.doc). No obstante, para evitar el retra-
so en el envío del original a producción, esta carta puede enviarse 
fi rmando una versión impresa del documento, escaneada y enviada a 
través de correo electrónico a la RAPDonline. Posteriormente puede 
enviarse el original fi rmado por correo terrestre a Sulime Diseño de 
Soluciones, Glorieta Fernando Quiñones, s/n. Edifi cio Centris. 
Planta Baja Semisótano, mod. 7A. 41940 Tomares. Sevilla.
 
Confl icto de intereses: Existe confl icto de intereses cuando un autor 
(o la Institución del autor), revisor, o editor tiene, o la ha tenido en 

los 3 últimos años, relaciones económicas o personales con otras 
personas, instituciones, u organizaciones, que puedan infl uenciar in-
debidamente su actividad. 

Los autores deben declarar la existencia o no de confl ictos de intere-
ses en la Carta de Presentación, pero no están obligados a remitir un 
Formulario de Declaración de Confl ictos, cuando se envía el manus-
crito. Este se requerirá posteriormente, siempre que sea necesario, 
cuando el manuscrito sea admitido. 

Las Becas y Ayudas con que hayan contado los autores para realizar 
la investigación se deben especifi car, al fi nal del manuscrito en el epí-
grafe de Agradecimientos.

Estadísticas: No es el objetivo de la RAPDonline, una exhaustiva 
descripción de los métodos estadísticos empleados en la realiza-
ción de un estudio de investigación, pero sí precisar algunos requisi-
tos que deben aparecer en los manuscritos como normas de buena 
práctica. Si los autores lo desean pueden consultar un documento 
básico sobre esta materia en: Bailar JC III, Mosteller F. Guidelines 
for statistical reporting in articles for medical journals: amplifi cations 
and explanations (http://www.sapd.es/public/guidelines_statistical_
articles_medical_journals.pdf).  Ann Intern Med 1988; 108:266-73.

- Los métodos estadísticos empleados, así como los programas in-
formáticos y el nombre del software usados deben ser claramente 
expresados en la Sección de Material y Métodos. 

- Para expresar la media, la desviación standard y el error standard, 
se debe utilizar los siguientes formatos:”media (SD)” y “media ± SE.” 
Para expresar la mediana, los valores del rango intercuartil (IQR) 
deben ser usados. 

- La P se debe utilizar en mayúsculas, refl ejando el valor exacto y no 
expresiones como menos de 0.05, o menos de 0.0001.

- Siempre que sea posible los hallazgos (medias, proporciones, odds 
ratio y otros) se deben cuantifi car y presentar con indicadores apro-
piados de error, como los intervalos de confi anza.

- Los estudios que arrojen niveles de signifi cación estadística, deben 
incluir el cálculo del tamaño muestral. Los autores deben reseñar las 
pérdidas durante la investigación, tales como los abandonos en los 
ensayos clínicos.

Otros documentos y normas éticas:
- Investigación en seres humanos: Las publicaciones sobre investiga-
ción en humanos, deben manifestar en un sitio destacado del original 
que: a) se ha obtenido un consentimiento informado escrito de cada 
paciente, b) El protocolo de estudio esta conforme con las normas 
éticas de la declaración de Helsinki de 1975 (http://www.wma.net/e/
policy/b3.htm) y ha sido aprobado por el comité ético de la institución 
donde se ha realizado el estudio. 

- Investigación en animales: Los estudios con animales de experi-
mentación, deben manifestar en un sitio destacado del original que 
estos reciben los cuidados acordes a los criterios señalados en la 
“Guide for the Care and Use of Laboratory Animals” redactada por la 
National Academy of Sciences y publicada por el National Institutes of 
Health (http://www.nap.edu/readingroom/books/labrats).

- Ensayos clínicos controlados: La elaboración de ensayos clínicos 
controlados deberá seguir la normativa CONSORT, disponible en: 
http://www.consort-statement.org y estar registrado antes de comen-
zar la inclusión de pacientes.

- Los datos obtenidos mediante microarray deben ser enviados a un 
depósito como Gene Expression Omnibus o ArrayExpress antes de 
la remisión del manuscrito. 

- Protección de datos: Los datos de carácter personal que se solicitan 
a los autores van a ser utilizados por la Sociedad Andaluza de Pato-
logía Digestiva (SAPD), exclusivamente con la fi nalidad de gestionar 
la publicación del artículo enviado por los autores y aceptado en la 
RAPDonline. Salvo que indique lo contrario, al enviar el artículo los 
autores autorizan expresamente que sus datos relativos a nombre, 
apellidos, dirección postal institucional y correo electrónico sean pu-
blicados en la RAPDonline, eventualmente en los resúmenes anuales 
publicados por la SAPD en soporte CD, así como en la página web de 
la SAPD y en Medline, u otras agencias de búsqueda bibliográfi ca, a 
la que la RAPDonline pueda acceder. 
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EDITORIAL  

     El presente número de la Revista cuenta con la 
valiosa colaboración del Dr. Eduardo Pereira, presidente del 
Grupo Portugués de Ultrasonidos en Gastroenterología, quién 
nos ofrece una visión personal, clínica y humanista de la 
importancia de la ecografía en patología digestiva.

  Los avances científi cos y tecnológicos tienen uno 
de sus principales campos de expresión en la medicina. Son 
evidentes los benefi cios producidos en la atención que reciben 
los pacientes, que se han traducido en un aumento en la 
esperanza y calidad de vida en las sociedades desarrolladas. 
Sin embargo, el progreso se ha visto acompañado, de manera 
desafortunada e injustifi cada, por un deterioro en el aspecto 
humano de la medicina, y la automatización que le caracteriza 
ha relegado con demasiada frecuencia a un segundo plano 
aspectos fundamentales de la atención médica, como la 
relación médico-paciente y la historia clínica, especialmente la 
exploración física.

  En este entorno, la ultrasonografía surge, sin duda, 
como la tecnología más próxima al hacer clásico del médico: 
su realización es posible con un equipamiento sencillo, en la 
consulta o junto a la cama del paciente, permite interrogar 
simultáneamente al paciente obteniendo datos clínicos 
fundamentales para interpretar los hallazgos, y frecuentemente 
también permite dar información inmediata sobre los resultados 
obtenidos.

  Las características de inocuidad y bajo coste han 
facilitado el estudio de la aplicabilidad de la ecografía en 
numerosos procesos propios de diferentes especialidades 
médicas y quirúrgicas, y la demostración incuestionable de su 
utilidad como primera técnica diagnóstica tras la historia clínica 
ha ampliado el uso de esta herramienta a los especialistas que 
directamente se benefi cian de la información que aporta.

M.A. Macías-Rodríguez
UGC de Aparato Digestivo. 

Hospital Universitario Puerta del Mar. Cádiz.

  Nuestra Especialidad es una de las más favorecidas 
por el desarrollo de las técnicas ecográfi cas, y su aprendizaje 
es obligado según el programa de formación del Especialista 
de Aparato Digestivo. La docencia de esta disciplina se 
encuentra, paradójicamente, difi cultada por su escasa 
implantación en buena parte de los Servicios. Resaltar y 
colaborar en la superación de estas limitaciones constituye una 
de las misiones de las sociedades científi cas. En la península 
ibérica podemos sentirnos  satisfechos de la conciencia que 
tanto grupos específi cos, como la Asociación Española de 
Ecografía Digestiva y el Grupo Portugués de Ultrasonidos en 
Gastroenterología, como las sociedades de gastroenterología 
de ámbito nacional o regional tienen de esta necesidad. También 
la Revista Andaluza de Patología Digestiva ha realizado una 
constante labor de difusión de la ultrasonografía. En los últimos 
6 años se ha recopilado una serie de artículos de revisión 
que permiten a los lectores una visión completa, siempre con 
intención clínica, de la importancia de la técnica en nuestra 
especialidad, y también son numerosos los originales y casos 
clínicos publicados.

  El artículo del Dr. Pereira debe hacernos refl exionar 
sobre la fortuna que supone disponer de una técnica de las 
características de la ultrasonografía, e incrementar nuestra 
responsabilidad sobre su empleo como extensión de la 
exploración física realizada por clínicos en la búsqueda de un 
diagnóstico o la solución de un problema médico. 

       



http://www.infogastro.es
http://hcp.infogastro.es/article/520958.aspx
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 ENFERMEDAD CELÍACA, 
  BUSCANDO LA BASE DEL ICEBERG 

 Resumen

    El objetivo principal de nuestro estudio fue 
determinar la forma de presentación  y hallazgos serológicos e 
histopatológicos de los pacientes diagnosticados de celiaquía, 
así como las diferencias según el grupo de edad. Para ello 
realizamos un análisis descriptivo y retrospectivo de una base 
de datos, en la que se incluyeron 107 pacientes con celiaquía 
confi rmada mediante biopsia intestinal. Las formas de 
presentación más frecuentes en individuos pediátricos fueron 
el retraso ponderal y el síndrome diarreico, mientras que en 
los adultos predominaron la anemia ferropénica y los síntomas 
dispépticos. La positividad serológica fue más frecuente en la 
edad pediátrica, mientras que en las formas adultas presentó  
una mayor relación con la presencia de patrones histológicos 
más severos.   

    Palabras clave: Celiaquía, Ac antitranglutaminasa 
tisular, Edad pediátrica, Manifestaciones clínicas.

  

  Summary

    Title: Celiac disease, seeking the base of the 
iceberg. 

    The main objective of our study was to determine the 
presentation and serological and histopathological fi ndings of 
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Originales

patients diagnosed with celiac disease, as well as differences 
by age group. We did a retrospective descriptive analysis of a 
database, which included 107 patients with celiac disease and 
diagnostic intestinal biopsy. It was found that the most frequent 
clinical presentation form was weight retardation and diarrheal 
syndrome in children, while it was iron defi ciency anemia and 
dyspeptic symptoms in adults. Positive serology was more 
common in children, whereas in the adult forms it was related 
to more severe histological patterns.  

    Key words:  Celiac  disease, Antitransglutaminase 
antibodies, Pediatric, Clinical manifestations.

  

  Introducción

    La enfermedad celíaca (EC) es un trastorno sistémico, 
de naturaleza autoinmune, que aparece como consecuencia 
de la existencia de una intolerancia permanente a diversas 
proteínas del gluten, que aparece en individuos genéticamente 
predispuestos (HLA tipo II, DQ2/ DQ8 +) y afecta primariamente 
al tubo digestivo. Su sustrato morfológico se defi ne por la 
presencia de un proceso infl amatorio crónico que afecta a la 
mucosa y submucosa del intestino delgado y se caracteriza 
desde el punto de vista clínico, por la presencia de diversas 
manifestaciones sistémicas y que con frecuencia se acompaña 
de diversos procesos auto-inmunes.

    Puede empezar a cualquier edad de la vida, tanto 
durante la infancia como en la adolescencia y es muy frecuente 
también su aparición en edades adultas. Su frecuencia es 
bastante elevada en pacientes de la tercera edad y se estima 
que alrededor de un 20% de los pacientes, tienen más de 60 
años al momento del diagnóstico 1-3 . 
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    Los estudios epidemiológicos más recientes sitúan 
la prevalencia de la EC en Occidente en torno al 1% de la 
población general (rango entre el 0,18 y el 5,66%) 2, 4 . 

    En España esta elevada incidencia se ha confi rmado 
en diversos estudios epidemiológicos, por lo que es importante 
que se conozcan mejor las manifestaciones clínicas de la EC 
y realicen una búsqueda activa de nuevos casos para intentar 
corregir este importante desequilibrio existente entre casos 
diagnosticados y casos realmente existentes. 

    La EC es una de las enfermedades de transmisión 
genética más frecuentes del mundo occidental (prevalencia 
1:100 a 1: 250) 5  y está muy infradiagnosticada. Las razones 
de ello son diversas: a) Es muy proteiforme con posible 
afectación de diversos órganos y variadas manifestaciones 
clínicas (digestivas, hematológicas, hepáticas, enfermedades 
autoinmunes asociadas, trastornos neurológicos y psiquiátricos, 
nefropatía Ig A, Dermatitis herpetiforme, Osteopenia/ 
Osteoporosis, Miocardiopatía dilatada) y el diagnóstico 
involucra tanto a médicos generalistas como a especialistas 
diversos, no siempre sensibilizados con la enfermedad; b) 
Muchos pacientes presentan formas clínicamente leves que 
pueden atribuirse a patología funcional, o a otras causas muy 
prevalentes, como la anemia por pérdidas menstruales.

    El diagnóstico precoz de la EC es fundamental, no 
sólo por la reversibilidad de los síntomas, sino para reducir 
la morbilidad y mortalidad a largo plazo (linfoma primario 
intestinal y otras neoplasias, enfermedades autoinmunes, 
osteoporosis) 6 . 

    La identifi cación de nuevos casos de EC, cambió de 
forma radical con la introducción de los métodos serológicos de 
diagnóstico 6  y se produjo un cambio de tendencia en la forma 
de presentación clínica al diagnóstico y una disminución del 
período entre la aparición de síntomas clínicos y el diagnóstico 
de la enfermedad 7-9 .

    Su utilización sistemática en la evaluación de los 
diferentes grupos de riesgo (Familiares de primer grado, 
Diabéticos tipo 1, Síndrome de Down, Enfermedades 
autoinmunes, etc) ha permitido saber que hasta un 50% 
de individuos con atrofi a, diagnosticados en programas 
de cribado, se encuentran absolutamente asintomáticos, y 
constituyen lo que se conoce como “enfermedad silenciosa”. 
Por lo tanto, en la última década se diagnostican un predominio 
de formas silenciosas y monosintomáticas, no sólo en la edad 
adulta, sino también en edad pediátrica 9 . 

    En nuestra práctica clínica habitual nos enfrentamos 
con una gran cantidad de pacientes que presentan síntomas 
digestivos poco específi cos, entre ellos dispepsia funcional, 
anemia ferropénica e hipertransaminasemia. Por este motivo, 
nos propusimos analizar las formas de presentación de los 
pacientes con enfermedad celíaca, la relación entre datos 
serológicos y hallazgos histopatológicos y las diferencias entre 
la forma adulta y la pediátrica.

  

  Material y métodos

    Para ello realizamos un análisis descriptivo y 
retrospectivo de una base de datos, en la que se recogen los 
datos de los pacientes diagnosticados de enfermedad celíaca 
mediante biopsia intestinal en la unidad de Aparato Digestivo 
y Pediatría del Hospital Costa del Sol (Marbella). Son datos, 
por tanto, obtenidos de la práctica clínica habitual.

    Objetivos: El principal fue determinar las principales 
características en la forma de presentación y hallazgos 
serológicos e histopatológicos de los pacientes diagnosticados 
de celiaquía. Los secundarios fueron determinar las diferencias 
entre pacientes adultos y pediátricos.

    Criterios de inclusión: Se incluyeron todos los 
pacientes con biopsia intestinal diagnóstica de celiaquía en 
nuestro hospital entre julio de 1997 y Marzo de 2009.

    Criterios de exclusión: Se excluyeron de nuestro 
análisis los pacientes en los que la biopsia intestinal no fue 
diagnóstica.

  Variables:

    Dependiente: Hallazgos histológicos en la biopsia 
intestinal según la clasifi cación de Marsh.

    Independiente: 1) Principal: Formas de presentación 
y serología. 2) Secundarias: Se analizaron variables 
demográfi cas (sexo, edad), enfermedades asociadas y 
complicaciones en la evolución.

    Se realizó un segundo análisis para comparar las 
diferencias entre la edad adulta y pediátrica. Se incluyeron 
como pediátricos, los menores de 14 años de edad.

    Análisis estadístico: Estudio descriptivo con medidas 
de tendencia central y de dispersión para variables continuas, 
y de distribución de frecuencias para las cualitativas. En el 
análisis bivariado se tomó como variable principal la edad 
del paciente. Para variables continuas se utilizó la U de Mann-
Whitney para muestras no 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

    Durante el período de estudio se incluyeron 107 
pacientes,  72 (67,3%) mujeres y 35 (32,7%) hombres, con 
una edad media de 29,29 [1-77 (DE =20,74)] años. El período 
medio de seguimiento fue 36,42 meses (DE= 31, 89).

    Con respecto a la forma de presentación en los 
distintos casos, observamos: 49,5% (53 casos) síntomas 
dispépticos; 43,9% (47 casos) colopatía funcional, 3,7% 
(4 casos) sintomatología osteomuscular;  6,5% (7 casos) 
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manifestaciones mucocutáneas, 40,2% (43 casos) anemia 
ferropénica; 17,8% (19 casos) hipertransaminasemia, 21,5% 
(21 casos) retraso ponderal y  6,5% (7 casos) astenia y/o 
anorexia.

    En cuanto a la serología, se realizó en el 91,6% (98 
casos) con resultados expuestos en la tabla 1. La histopatología 
presentada fue: 0,9% (1 caso) tipo 0 (pre-infi ltrativa), 29% (31 
casos)  tipo 1 (infi ltrativa); 7,5% (8 casos)  tipo 2 (hiperplásico), 
57,9% (62 casos) tipo 3 (destructivo-atrófi co) y 4,7% (5 casos)  
tipo 4 (atrófi co-hipoplásico).

    Comparamos las formas de presentación con el 
patrón histológico, distinguiéndose en este último como 
patrón con atrofi a (tipos 3 y 4) y patrón sin atrofi a (tipos 0, 
1 y 2), obteniendo los siguientes resultados de la tabla 2, 
refl ejando que la astenia/ anorexia se relaciona con el mayor 
daño histológico, así como la presentación de deposiciones 
diarreicas. Correlacionando los marcadores serológicos 

con los patrones histológicos (Tabla 3), observamos que 
la positividad en los mismos, se relaciona con los patrones 
histológicos más severos.

    Subdividimos en grupo A ó pediátricos (≤ 14) y 
grupo B ó adultos (> 14), incluyéndose 37casos (34,6%) en 
el grupo A y 70 casos (65,4 %) en el grupo B. La edad media 
fue de 41,29 años (DE= 15,053) grupo B y 6,59 años (DE= 
4,83) grupo A. Se compararon las diferencias entre ambos 
grupos en cuanto a formas de presentación (Tabla 4), 
positividad serológica (Tabla 5) y patrón histológico (tipos 
3-4 en el 62,2% y 62,9% en el grupo A y B respectivamente), 
observándose que la positividad para los distintos anticuerpos 
serológicos fué mayor en el grupo pediátrico.

    Comparando el patrón histológico con la positividad 
para los distintos anticuerpos en ambos grupos, observamos  
(Tabla 6) que en las formas adultas la positividad 
para anticuerpos de celiaquía tiene más relación con 

Tipo de Ac Positivo n (%) Negativo n (%) No realizado n (%)

Antigliadina 
(VN 0-25 UI) 

70 (65,4) 23 (21,5) 14 (13,1)

Antiendomisio
(VN Negativo) 

43 (40,2) 27 (25,2) 37 (34,6)

Antitransglutaminasa 
tisular
(VN 0-25 UI)

73 (68,2) 20 (18,7) 14 (13,1)

 Tabla 1. Marcadores serológicos de celiaquía.  

Patrón sin atrofi a Patrón con atrofi a P

Síntomas dispépticos, n (%) 24 (60) 29 (43,3) NS

Síndrome diarreico, n (%) 13 (32,5) 34 (50,7) 0,06

Artromialgias n (%) 0 (0) 4 (6) NS 

Manifestaciones 
cutáneas, n (%)

2 (5) 5 (7,5) NS 

Anemia ferropénica, n (%) 13 (32,5) 30 (44,8) NS

Hipertransaminasemia, n (%) 6 (15) 13 (19,4) NS

Retraso ponderal, n (%) 7 (17,5) 16 (23,9) NS

Astenia/Anorexia, n (%) 0 (0) 7 (10,4) < 0,05

 Tabla 2. Diferencias en la forma de presentación según el patrón histológico.  

Patrón sin atrofi a Patrón con atrofi a P

Ac antigliadina (+), n (%) 19 (27,1) 51 (72,9) < 0,05

Ac antiendomisio (+), n (%) 8 (18,6) 35 (81,4) < 0,05

Ac antitransglutaminasa 
tisular (+), n (%)

16 (21,9) 57 (78,1) < 0,05

 Tabla 3. Comparativo serología con patrón histológico.  
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Pediátricos n (%) Adultos n (%) p

Sexo (Mujer/ Hombre) 20 (54)/ 17 (46) 52 (74,3)/ 18 (25,7) < 0,05

Síntomas dispépticos 14 (37,8) 39 (55,7) 0,079

Síndrome diarreico 20 (54,1) 27 (38,6) ns

Artromialgias 0 (0) 4 (5,7) ns

Manifestaciones cutáneas 2 (5,4) 5 (7,1) ns

Anemia ferropénica 14 (37,8) 29 (41,4) ns

Hipertransaminasemia 4 (10,8) 15 (21,4) ns

Retraso ponderal 19 (51,4) 4 (5,7) < 0,05

Astenia/Anorexia 4 (10,8) 3 (4,3) ns

 Tabla 4. Comparativo formas de presentación según edad.  

Pediátricos n (%) Adultos n (%) p

Ac antigliadina 31 (83,8) 39 (55,7) < 0,05

Ac antiendomisio 20 (54,1) 23 (32,9) < 0,05

Ac antitransglutaminasa 
tisular

32 (86,5) 41 (58,6) < 0,05

 Tabla 5. Comparativo serología con grupos de edad.  

PEDIÁTRICOS Positivo, n  (%) Negativo, n (%) p

Ac antigliadina

Patrón sin atrofi a 10 (71,4) 4 (28,6)
ns

Patrón con atrofi a 21 (91,3) 2 (8,7)

Ac antiendomisio

Patrón sin atrofi a 5 (38,5) 8 (61,5)
< 0,05

Patrón con atrofi a 15 (83,3) 3 (16,7)

Ac antitransglutaminasa 
tisular

Patrón sin atrofi a 9 (90) 1 (10)
ns

Patrón con atrofi a 23 (100) 0 (0)

 Tabla 6. Comparativo serología con patrón histológico según grupo de edad.  

ADULTOS Positivo, n  (%) Negativo, n (%) p

Ac antigliadina

Patrón sin atrofi a 9 (47,4) 10 (52,6)
< 0,05

Patrón con atrofi a 30 (81,1) 7 (18,9)

Ac antiendomisio

Patrón sin atrofi a 3 (27,3) 8 (72,7)
< 0,05

Patrón con atrofi a 20 (71,4) 8 (28,6)

Ac antitransglutaminasa 
tisular

Patrón sin atrofi a 7 (33,3) 14 (66,7)
< 0,05

Patrón con atrofi a 34 (87,2) 5 (12,8)
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patrones histológicos más severos, siendo estas diferencias 
estadísticamente signifi cativas.

    Entre las enfermedades asociadas: 6,5% (7 casos) 
Diabetes Mellitus, 1,9% (2 casos) Síndrome de Down, 
0,9% (1 caso) defi ciencia selectiva de Ig A, 8,4% (9 casos)  
enfermedades tiroideas, 3,7% (4 casos) enfermedades 
sistémicas de tipo autoinmune (Sjögren, Lupus Eritematoso 
Sistémico, Sarcoidosis,…), 8,4% (9 casos) enfermedades 
cutáneas (Psoriasis, vitíligo, alopecia, dermatitis herpetiforme, 
atopia,…), 6,5% (7 casos)  enfermedades hepáticas, 4,7%, 
no encontrándose ningún caso de colitis colágena ni gastritis 
linfocítica. Durante el seguimiento se presentó un caso de 
yeyuno-ileitis ulcerativa, y el 9,3% (10 casos) de los pacientes 
incumplían en algún grado la dieta.

    Analizando las enfermedades asociadas en los 
distintos grupos de edad, solamente se encuentran diferencias 
en lo representado en la tabla 7.

  

  Discusión

    La principal diferencia entre la EC del adulto y la 
edad pediátrica es la menor frecuencia de casos graves en 
el momento del diagnóstico, de modo que la “forma clásica” 
con diarrea, malabsorción, malnutrición y deshidratación, es 
prácticamente inexistente en la edad adulta. Actualmente se 
recomienda la introducción del gluten en la dieta del niño a 
los 6-9 meses de vida, para intentar evitar la aparición de 
casos muy graves durante la lactancia10,11. Se sospecha que 
esta medida contribuyó a la aparición de formas silenciosas 
de la enfermedad, diagnosticadas a una edad más tardía. 

    A diferencia de otros autores, en nuestro estudio las 
formas de presentación más frecuentes fueron las alteraciones 
digestivas (están presentes en cerca del 50% de los casos) y la 
anemia ferropénica 10, 11 . Se han encontrado diferencias según 
la edad, pues las formas de presentación más frecuentes en la 
edad pediátrica son el retraso ponderal y el síndrome diarreico, 
mientras que en los adultos fueron la anemia ferropénica y los 
síntomas dispépticos, lo que habla a favor de que las formas 
adultas sean más silentes.

    La ESPGAN estableció en 1990 unos criterios 
diagnósticos de EC 12 , según los cuales se requería la existencia 
de atrofi a intestinal para el diagnóstico de EC y sólo en esta 
situación se recomendaba el inicio de la dieta sin gluten. 
Anteriormente se creía que la lesión infi ltrativa de tipo Marsh 
I (enteritis linfocítica) 13  no producía signos ni síntomas de 

malabsorción 14 , y se consideraba parte del espectro histológico 
de la celiaquía latente. En un estudio multicéntrico, realizado 
en nuestro medio, en familiares de primer grado, utilizando 
como método de diagnóstico el estudio genético seguido de 
biopsia intestinal en los casos positivos, se establece que los 
pacientes con enteritis linfocítica pueden tener similar clínica 
digestiva y extradigestiva como los pacientes con atrofi a y que 
pueden benefi ciarse de la dieta sin gluten 15 . 

    El tipo histológico destructivo-atrófi co es el más 
frecuente, no observándose diferencias con respecto a la edad 
de presentación. Hasta hace relativamente pocos años se creía 
que la lesión infi ltrativa de tipo Marsh I 13  no producía signos 
ni síntomas de malabsorción 14 , y se consideraba parte del 
espectro histológico de la celiaquía latente. Sin embargo, en 
nuestro estudio se observan que no hay diferencias en cuanto 
a la forma de presentación y la presencia de clínica en los 
casos con arquitectura vellositaria conservada, al igual que en 
diversos estudios publicados recientemente 16-18 . 

    Tras el reconocimiento de que la transglutaminasa 
presente en la mucosa intestinal es el determinante 
antigénico, frente al que realmente se dirigían los anticuerpos 
antiendomiso, trascendió rápidamente su importancia en el 
diagnóstico de la enfermedad celíaca 4 . En nuestro estudio el 
anticuerpo más sensible es la transglutaminasa (coincidiendo 
con lo descrito en la literatura). La positividad para la serología 
es más frecuente en la edad pediátrica y en presencia de 
un patrón de atrofi a vellositaria, pudiéndose explicar por 
la mayor actividad infl amatoria presente en estos casos. La 
actividad de la transglutaminasa es dependiente del consumo 
de gluten, puesto que al retirarlo de la dieta, los anticuerpos 
antitransglutaminasa disminuyen con el tiempo llegando a 
desaparecer 3, 4, 19, 20 . Esto se ha confi rmado en nuestro estudio, 
pues la positividad para dicho anticuerpo desciende tras la 
instauración de una dieta sin gluten, tendiendo a normalizarse 
al cabo de varios meses.

    La transglutaminasa es un péptido que está presente 
en la mucosa intestinal normal, pero que se expresa mucho 
más en condiciones de infl amación o daño tisular 21 . La 
especifi cidad de los anticuerpos antitransglutaminasa sugiere, 
junto con la presencia de diversas moléculas modifi cadas en la 
zona infl amada, que la transglutaminasa puede tener un papel 
directo en la patogenia de la enfermedad 3, 4, 19, 20 . 

    La lesión de la mucosa, así como los problemas 
de absorción intestinal se producen como consecuencia del 
daño estructural debido a la activación anómala de algunas 
subpoblaciones linfocitarias por péptidos presentes en los 
cereales 22, 23 . 

Pediátricos n (%) Adultos n (%) p

Enfermedades tiroideas 0 (0) 9 (12,9) < 0,05

Hepatopatías 0 ( 0) 7 (10) < 0,05

Antecedentes familiares 9 (24,3) 5 (7,1) < 0,05

 Tabla 7. Comparativo de enfermedades asociadas según la edad de comienzo.  
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    Cada vez son más los datos que confi rman la 
clasifi cación histológica de Marsh: la EC es algo más que la 
atrofi a de vellosidades y la malabsorción. El espectro  clínico e 
histológico en el que puede englobarse la enfermedad celíaca, 
es mucho mayor. En los últimos años se han reconocido nuevas 
manifestaciones clínicas, más alteraciones inmunológicas 
entre las que se incluyen la implicación de la inmunidad 
innata, se han desarrollado mejores métodos diagnósticos, y 
se ha profundizado en el conocimiento de la genética de la 
enfermedad. Es más, la EC ha sido propuesta como un modelo 
para el estudio de las interacciones entre el medio ambiente y 
la genética 24, 25 .

    Curiosamente, la descripción de nuevas formas 
clínicas hace que, a pesar de la precisión innegable de las 
determinaciones de anticuerpos en los casos con atrofi a de 
vellosidades 26 , el método más antiguo, la biopsia de intestino 
delgado, sea cada vez más necesario como estándar de 
referencia 27 , especialmente por la posible relevancia clínica de 
los estadios Marsh I y Marsh II, en los que el valor diagnóstico 
de los tests inmunológicos es muchísimo menor. Así, como 
demuestra un trabajo del grupo de María Esteve 15  es probable 
que, si cambiamos la estrategia clínica, podamos ampliar el 
espectro clínico, reconociendo la verdadera importancia de 
los casos Marsh I: poca lesión histológica, pero consecuencias 
clínicas muy relevantes como anemia, osteoporosis, dolor y 
distensión abdominal, que mejorarán sólo si somos capaces 
de diagnosticarlos.

    La EC es una enfermedad sistémica por la gran 
variedad de órganos que pueden verse afectados. La mayor 
parte de los síntomas aparecen como consecuencia de la 
malabsorción de nutrientes y se manifi estan generalmente 
de forma muy selectiva. En otras ocasiones, la clínica puede 
deberse a complicaciones de la enfermedad (linfoma u otras 
neoplasias) 28  o a enfermedades asociadas (enfermedades 
autoinmunes) 29, 30 , cuya prevalencia podría estar aumentada 
como consecuencia de un diagnóstico tardío, o de un mal 
cumplimiento de la dieta (activación inespecífi ca del sistema 
inmune, debido a un incremento del paso de macromoléculas). 
Nuestros resultados muestran que la asociación con 
enfermedades tiroideas y hepáticas es más frecuente en 
adultos, siendo estas diferencias estadísticamente signifi cativas, 
como consecuencia probablemente  de un mayor tiempo de 
exposición al gluten y de una mayor activación del sistema 
inmunológico.

    La relación entre el linfoma de células T primariamente 
intestinal y la EC está bien establecida 28 . Sin embargo, la 
relación entre el linfoma de cualquier localización y la EC, 
sigue siendo controvertida 31, 32 . En nuestra serie no se ha 
encontrado ningún caso de linfoma de ninguna localización, 
que probablemente pueda deberse al mayor conocimiento 
actual de la enfermedad y a la mejoría de la dieta sin gluten. 
Resaltar que nuestros casos, en general, presentan un muy 
buen cumplimiento dietético en las sucesivas revisiones.

    Los genes que predisponen a presentar EC son, en 
parte, conocidos. En las poblaciones europeas de origen 
caucasiano, alrededor del 90% de los pacientes celíacos son 

portadores de los alelos HLA-DQA1*0501-DQB1*0201 que 
codifi can el heterodímero HLA-DQ2, mientras que este gen 
se presenta en la población general en un 20-30% de los 
sujetos 33, 34 . El resto de pacientes celíacos presentan HLA-DQ8 
(codifi cado por DQA1*0301-DQB1*0302) y únicamente un 
porcentaje pequeño de pacientes (menos del 2-4%) pueden 
expresar otros genes o tan sólo un alelo de los dos que conforman 
el haplotipo HLA-DQ2 (principalmente, DQB1*0201) 33, 34 . 
Nosotros encontramos una mayor frecuencia de antecedentes 
familiares en los pacientes pediátricos, siendo éstas diferencias 
estadísticamente signifi cativas.

    En conclusión, en nuestro medio la forma más 
frecuente de presentación es como síntomas digestivos en 
niños y anemia ferropénica con o sin dispepsia en los adultos, 
observándose mayor positividad serológica en la población 
pediátrica y con predominio de los patrones histológicos más 
severos. El desarrollo de complicaciones tipo linfoma intestinal, 
no se ha encontrado en nuestra serie.

    Nos gustaría resaltar la baja incidencia diagnóstica 
al año en un Hospital que abarca una gran población, hecho 
que debe hacernos pensar que hay un número importante 
de pacientes que dada su escasa sintomatología queda sin 
diagnóstico. Esto puede ser debido a la inespecifi cidad de 
algunos síntomas y a las formas paucisintomáticas que son 
más frecuentes en los adultos. Sería interesante realizar un 
despistaje activo de la enfermedad celíaca en los pacientes 
con síntomas digestivos inespecífi cos, antes de establecer el 
diagnóstico de trastorno funcional.
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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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 LOS PACIENTES CON ENFERMEDAD 
INFLAMATORIA INTESTINAL, ¿TIENEN 
MÁS PROBLEMAS DE FERTILIDAD QUE 
LA POBLACIÓN GENERAL? 

 Resumen

    Introducción: La enfermedad infl amatoria intestinal 
(EII) afecta de forma predominante a pacientes en edad 
reproductiva. La relación entre la capacidad reproductiva de 
estos pacientes, el diagnóstico y el curso de la enfermedad cada 
vez despierta más interés entre los profesionales implicados y 
los propios pacientes.

    Objetivos: Analizar el deseo de descendencia y la 
capacidad reproductiva de los pacientes con EII y los posibles 
factores clínicos determinantes.

    Métodos: Se ofreció la participación a una encuesta 
anónima durante seis meses a los pacientes atendidos de forma 
consecutiva en una consulta monográfi ca de EII. Se requirió 
información sobre el deseo de descendencia así como del 
resultado en lograrlo. Se analizaron posibles causas clínicas de 
infertilidad y la implicación de distintos factores relacionados 
con la EII. La capacidad reproductiva fue defi nida según su 
resultado como de fertilidad, infertilidad temporal o infertilidad 
permanente.

    Resultados: 176 pacientes cumplimentaron la 
encuesta (de los 277 a los que se les entregó),  de los cuales 
89 eran hombres y 77 mujeres. La edad media de los hombres 
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Originales

fue 45+/- 10 años, padecían colitis ulcerosa (CU) el 56% y 
enfermedad de Crohn (EC) el 44%. El 13% de ellos (15 pacientes) 
no mantenían relaciones sexuales buscando descendencia, 
siendo sólo por temor relacionado con su enfermedad en un 
caso (7%). El resto, 49 (67%) lograron descendencia, 7 (9%) 
presentaron infertilidad y 18 (24%) infertilidad temporal. La 
afectación colónica y la enfermedad perianal (EP) en la EC 
se asociaron a una mayor tasa de infertilidad permanente o 
temporal, aunque sin alcanzar signifi cación estadística. La 
edad media de las mujeres fue de 43 +/- 10 años. El 47% 
tenían una CU y el 53 % una EC. Diecisiete pacientes (21%) 
no deseaban embarazo, seis (7%) por temor relacionado 
con la EII. Fueron (Eran) fértiles 39 (64%), infértiles 3 (5%) e 
infértiles temporales 18 (31%). Sólo el patrón fi stulizante en 
las pacientes con EC se asoció a infertilidad permanente o 
temporal, aunque sin alcanzar signifi cación estadística. No se 
apreciaron factores implicados en el grado de fertilidad en el 
caso de padecer una CU.

    Conclusiones:  La EII no supone un factor determinante 
en la decisión de los enfermos de tener descendencia. La EC 
podría infl uir más que la CU en su capacidad reproductiva.

    Palabras clave: Enfermedad Infl amatoria Intestinal; 
Gestación; Fertilidad.

    Lista de abreviaturas:
  - EII: Enfermedad Infl amatoria Intestinal  
  - EC: Enfermedad de Crohn
  - CU: Colitis Ulcerosa
  - EP: Enfermedad Perianal
  - DE: Desviación estándar
  - OR: Odds Ratio
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  Introducción

    La enfermedad infl amatoria intestinal (EII) es una 
enfermedad crónica de curso recidivante que afecta de manera 
predominante a pacientes jóvenes en plena edad reproductiva. 
Algunos estudios consideran que la sintomatología y las 
propias alteraciones anatómicas derivadas de la enfermedad 
o de su tratamiento pueden alterar la fertilidad de las parejas 
con algún miembro afecto de EII, lo que resulta en una menor 
tasa de descendencia respecto a la población general 1 . Los 
temores más o menos infundados de los pacientes, las dudas 
respecto a los efectos de los nuevos fármacos utilizados sobre 
una posible gestación y, por qué no, el desconocimiento del 
profesional sobre la visión personal del problema desde la 
óptica del enfermo, animan a analizar este problema para 
mejorar la calidad de vida de los pacientes jóvenes con EII. 

    La incidencia de la EII en España se calcula de unos 
2 a 9 casos por 100000 habitantes/año en el caso de la 
CU y de 4 a 6 casos por cada 100000 habitantes/año para 
la EC 2, 3 . Las edades de presentación son diversas, pero se 
agrupan en las tres o cuatro primeras décadas de la vida, lo 
que corresponde a la fase reproductiva del ser humano. Es 
precisamente el curso crónico de la enfermad y la elevada 
necesidad de tratamientos a largo plazo lo que condiciona 
tanto el deseo de tener descendencia en estos pacientes 
como el momento más adecuado para tomar esa decisión. Es 
preciso considerar que la existencia de factores psicosociales, 
anatómicos o fi siopatológicos ligados a la enfermedad se 
pueden unir para, de forma conjunta, limitar el desarrollo de 
una adecuada vida sexual, lo que condicionaría un deterioro 
de la calidad de vida del paciente y de su propia capacidad 
reproductiva.

    El objetivo de este estudio es analizar desde la 
visión del paciente la infl uencia de la EII en su deseo de 
lograr descendencia, e identifi car aquellos factores clínicos 
más relevantes relacionados con la enfermedad que pudieran 
afectar su capacidad reproductiva.

  

  Métodos

    Entre noviembre de 2008 y abril de 2009 a todos 
los pacientes que fueron atendidos en la consulta monográfi ca 
de EII del Hospital Universitario Reina Sofía se les invitó a 
participar en la cumplimentación anónima de un cuestionario 
y su posterior remisión por correo. De forma retrospectiva, tras 
el diagnóstico de EII, los pacientes debían recoger diferentes 
aspectos clínicos de su enfermedad así como otros relacionados 
con su deseo de descendencia y capacidad reproductiva 
fi nal.

    Se consideró que el paciente no deseaba tener 
descendencia ante la abstinencia sexual o la práctica de 
relaciones sexuales sin deseo de embarazo, independientemente 
del uso de anticonceptivos. En el resto de los casos se defi nió 
como infertilidad cuando tras 12 meses o más de deseo 
gestacional no se logró el embarazo, infertilidad temporal 
cuando la gestación se logró transcurridos 12 meses y fertilidad 
cuando el embarazo se produjo dentro de los 12 meses de 
considerado el deseo de descendencia.

    Se clasifi có la CU y la EC en base a la emitida en 
2006 por la Organización Mundial de Gastroenterología 
conocida como Clasifi cación de Montreal 4  (tabla 1).

Hombres            Mujeres

Número de pacientes 89 77

Edad media +/- desviación estándar 45.4 +/- 10.3 43.3 +/- 9.8

Tipo de Enfermedad Infl amatoria Intestinal
- Colitis Ulcerosa
- Enfermedad de Crohn

49 (55.1%)
38 (43.8%)

36 (46.8%)
41 (53.2%)

Relaciones sexuales buscando el embarazo
- Sí
- No

87%
13%

79%
21%

Razones de no mantener relaciones sexuales
- Voluntad propia
- Falta de pareja
- Miedo a la enfermedad

67%
26%
7%

18%
47%
35%

Fertilidad/Infertilidad
- Fertilidad
- Embarazo tras periodo de infertilidad
- Infertilidad

67%
24%
9%

66%
31%
3%

 Tabla 1. Características generales de la población de estudio.  
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    Los pacientes con CU se dividieron atendiendo a la 
extensión de su enfermedad en dos grupos (CU izquierda/
distal y CU extensa/ pancolónica). Los enfermos con EC se 
han clasifi cado según la localización, el patrón evolutivo y si 
existía EP asociada. Consideramos como enfermedad perianal 
(EP) a las anomalías anorrectales (fi sura, fístula o abceso, los 
repliegues cutáneos y la maceración perianal) presentes en los 
pacientes con EC. 

    Los resultados fueron analizados mediante el empleo 
del paquete estadístico SPSS versión 15.0. En las variables 
cuantitativas se calculó la media aritmética, mediana, rangos 
y desviación estándar (DE) y en las variables cualitativas la 
frecuencia. En las variables continuas, para la comparación de 
medias se utilizó la t de Student. Las variables categóricas se 
compararon mediante la prueba de la chi cuadrado utilizando 
la corrección de Yates cuando fue necesario. Se consideró 
estadísticamente signifi cativo un valor de p < 0.05.  

  

  Resultados

    De los 277 pacientes a los que se les facilitó el 
cuestionario, 166 lo remitieron cumplimentado (60%), 
constituyendo el grupo de estudio, de los cuales 89 eran 
hombres y 77 mujeres.

  Hombres

    De los 89 hombres, 49 padecían CU (55.1%) y 40 EC 
(44.9%). La edad media fue de 45,4 años +/- 10,3 años, con 
un rango de entre 25 y 72 años. Entre los pacientes con CU 
hemos dividido según el grado de extensión de la enfermedad 
en colitis ulcerosa izquierda/distal y colitis ulcerosa extensa 
o pancolitis. En el primer grupo había 33 pacientes (67%) y 
en el segundo 16 (33%). De los pacientes con diagnóstico 
de Enfermedad de Crohn (39) se ha clasifi cado según la 
localización, el patrón evolutivo y si existía enfermedad perianal 
asociada. Ocho pacientes (21%) estaban diagnosticados 
de EC ileal, doce (32%) de EC colónica y 18 (47%) tenían 
afectación ileocolónica; sólo 6 (15%) presentaban afectación 
gastrointestinal alta. En lo que se refi ere al patrón evolutivo 27 
(69.2%) tenían patrón infl amatorio, 4 (10.3%) comportamiento 
infl amatorio y 8 pacientes (20.5%) patrón fi stulizante. En el 
76.4% de los pacientes (68) no existía EP mientras que en 
el 23.6% (21 pacientes) sí que la había. Las características 
clínicas y demográfi cas de los pacientes varones se detallan 
en las tablas 1, 2 y 3.

    15 enfermos (13%) no mantuvieron relaciones con 
intención de tener descendencia, de ellos sólo un caso (7%) 
fue por miedo a la aparición de malformaciones. Fueron 
fértiles 49 enfermos (67%), infértiles permanentes 7 (9%) e  
infértiles temporales 18 (24%). El 24% de los pacientes refería 
alguna enfermedad asociada, siendo las más frecuentes 
la hipertensión arterial y la diabetes mellitus (24% y 19% 
respectivamente). Hubo un total de 157 embarazos, 43 de ellos 
tras ser diagnosticada la EII. Solo en tres casos fue requerida la 

aplicación de técnicas de reproducción asistida.

    En el momento de la concepción, 24 enfermos 
(27%) afi rmaron que presentaban actividad de la enfermedad 
y 22 tomaban algún tipo de medicación  (21 estaban con 
mesalazina, 4 con azatioprina, ninguno con metotrexate, 1 
con corticoides, y 2 con terapia biológica).

  Mujeres

    Se incluyeron 77 mujeres con una edad media 
de 43,3 +/- 9,8 años y un rango de entre 26 y 81 años. 
El 47% de las pacientes (36) padecía CU (distal en 21 
pacientes, 58%, 6 extensa en el 17% y 9 pancolónica en 
el 25%) y el 53% de las mujeres (41) EC. De estas últimas 
ninguna presentaba afectación gastrointestinal alta, 11 
pacientes (27.5%) tenían enfermedad de localización ileal, 
18 pacientes (40%) localización colónica y 11 pacientes 
(27.5%) de pacientes con localización ileocolónica. El patrón 
evolutivo de la EC fue infl amatorio en 22 pacientes, el 55%, 
9 pacientes estenosante en el 22.5% y 9 pacientes fi stulizante 
en el 22.5%. Se identifi caron 13 pacientes con Enfermedad 
perianal (16.9%). El 16.9% de los pacientes refería alguna 
enfermedad asociada, siendo las más frecuente la hipertensión 
arterial (36%). Las características clínicas y demográfi cas se 
recogen en las tablas 1, 2 y 3.

    17 enfermas (21%) afi rmaron que no deseaban 
la gestación, 6 de ellas (7,8%) por motivos directamente 
relacionados con la EII (temor a complicaciones obstétricas/
malformaciones congénitas, interacción con la medicación 
o por consejo médico). Fueron fértiles 38 enfermas (66%), 
infértiles temporales 18 (31%) e infértiles permanentes 3 
(5%).

    Hubo un total de 124 embarazos, 41 de ellos 
tras ser diagnosticada la EII. Solo 1 necesitó de técnicas de 
reproducción asistida. En el momento de la concepción, 32 
de los pacientes  (24,6%) tomaban algún tipo de medicación 
(25 estaban con salicilatos, 7 con azatioprina, ninguno con 
metotrexate, 7 con corticoides, y 1 con terapia biológica). 
Doce pacientes (16%)  refi rieron haber tenido actividad de 
la enfermedad durante la concepción. Hubo un solo caso de 
malformación (espina bífi da) que no tomó medicación ni en la 
concepción ni durante el embarazo.

  Factores relacionados con la infertilidad

    Con respecto a la infl uencia de posibles factores de 
la EII sobre las tasas de fertilidad, solo la EC de localización 
colónica (52% vs 0%, p=0,054) y la EP (57% vs 27%, 
p=0,050) en el caso de los hombres y el patrón fi stulizante 
de la EC en mujeres (83% vs 35%, p=0, 06) se asociaron con 
una disminución de la tasa de fertilidad, aunque sin alcanzar 
diferencias estadísticamente signifi cativas. La EII fue motivo de 
un menor deseo de gestación en mujeres (7,8% vs 1,12%, 
p=0,050). Ninguna otra variable (localización de la CU y 
patrón evolutivo en la EC en hombres y, localización EC y 
CU, tipo de EII, EP y afectación GI alta en mujeres) ni la toma 
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HOMBRES

Características de la Colitis Ulcerosa

Colitis Ulcerosa distal 67%

Colitis ulcerosa extensa/Pancolitis 33%

Características de la Enfermedad de Crohn

Localización

- L1: Ileal: 21%
- L2: Colónica: 32%
- L3: Ileocolónica: 47%
- L4: Afectación GI alta: 15%

Patrón evolutivo
- B1: Infl amatorio: 69.2%
- B2: Estenosante: 10.3%
- B3: Fistulizante: 20.5%

Enfermedad perianal
- SÍ: 23.6%.
- NO: 76.4%

Enfermedades asociadas en pacientes varones con Enfermedad Infl amatoria Intestinal

SÍ: 23.6%

- Hipertensión arterial: 5.6%
- Diabates Mellitus: 4.5%
- Cardiopatía: 2.2%
- Hepatopatía: 1.1%
- Epilepsia: 1.1%
- Otras enfermedades: 4.5%
- Dos o más enfermedades: 4.5%

NO: 76.4% ----------

 Tabla 2.  

MUJERES

Características de la Colitis Ulcerosa

Colitis Ulcerosa distal 58.3%

Colitis ulcerosa extensa/Pancolitis 41.7%

Características de la Enfermedad de Crohn

Localización

-- L1: Ileal: 27.5%
- L2: Colónica: 40%
- L3: Ileocolónica: 27.5%
- L4: Afectación GI alta: 12%

Patrón evolutivo
- B1: Infl amatorio: 55%
- B2: Estenosante: 22.5%
- B3: Fistulizante: 22.5%

Enfermedad perianal
- SÍ: 16.9%.
- NO: 83.1%

Enfermedades asociadas en pacientes varones con Enfermedad Infl amatoria Intestinal

SÍ: 16.9%

- Hipertensión arterial: 35.7%
- Otras enfermedades (diabetes 
mellitus, cardiopatía, hepatopa-
tía,..): 64.3%

NO: 83.1% ----------

 Tabla 3.  
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de medicación empleada en la EII se asociaron con un mayor 
riesgo de infertilidad (Tablas 4 y 5).

  

  Discusión

    Actualmente existe cierta controversia acerca de 
la capacidad reproductiva en hombres y mujeres con EII, 
que tradicionalmente se ha considerado que pudieran tener 
mayores problemas a la hora de obtener descendencia 1 . 
Algunas series recogen tasas de fertilidad en estos pacientes 
inferiores a la de la población general lo que parece estar 
en relación con una elección del propio paciente y no una 
consecuencia de la enfermedad 5 . Este hecho puede ser debido 
al miedo al embarazo y  la posibilidad de predisposición 
hereditaria a la enfermedad, a la difi cultad para mantener 
relaciones sexuales o incluso a la falta de información médica. 
Por otra parte, los síntomas derivados de la enfermedad, défi cit 
nutricionales y la presencia de alteraciones del ánimo 6  propias 
de esta enfermedad crónica pueden facilitar una disminución 
del deseo sexual. El objetivo de este estudio ha sido analizar 
los factores que pudieran infl uir tanto en el deseo de gestación 

como en la incapacidad de tener descendencia por motivos 
relacionados con la enfermedad de nuestros pacientes.

    De los 277 pacientes a los que se les ofreció participar, 
166 remitieron el cuestionario cumplimentado lo que supone 
una tasa de participación del 60%, signifi cativamente más 
elevada que la obtenida por otros grupos 7  pero similar a la del 
estudio de mayor relevancia, que incluyó más de 300 pacientes 
con una tasa de participación del 70% 8 . La preocupación sobre 
las posibilidades de  conseguir un embarazo y que éste se 
complete con normalidad es mucho más evidente en pacientes 
con EII que en la población general. 

    El deseo de descendencia se encontraba disminuido 
como consecuencia de la EII en el 4,2% de nuestros pacientes. 
Las mujeres presentaron un menor deseo de gestación por 
este motivo con respecto a los hombres, alcanzando casi la 
signifi cación estadística (7,8% vs 1,12%; p=0,05). A pesar 
de ello, nuestros resultados sugieren que el hecho de padecer 
una EII no infl uye de forma relevante en el deseo de embarazo, 
obteniendo menores tasas de renuncia por esta razón que las 
publicadas en otros estudios similares 8 .  Tampoco hemos visto 
que la tasa de fertilidad en nuestros pacientes (1,6 infantes 

  Infertilidad                  Fertilidad p

Tipo de EII
- Colitis Ulcerosa
- Enfermedad de Crohn

13 (29.5%)
11 (39%)

31 (69.5%)
17 (41%)

0.44

Localización de la CU
- Colitis Ulcerosa distal
- Colitis Ulcerosa Extensa

8 (26.7%)
5 (35.7%)

22 (73.3%)
9 (64.3%)

0.72

Localización de la EC
- Ileal/Colonica
- Ileocolónica

0 (0%)
11 (52.4%)

6 (100%)
10 (47.6%)

0.05

Patrón evolutivo
- Infl amatorio/Estenosante
- Fistulizante

10 (45.4%)
1 (17%)

12 (54.6%)
5 (83%)

0.35

Enfermedad perianal
- Sí
- No

8 (57.1%)
16 (27.1%)

6 (42.9)
43 (72.8%)

0.05

Enfermedades asociadas
- Sí
- No

3 (16.6%)
21 (38.2%)

15 (83.3%)
34 (41.8%)

0.14

Fármacos
- Salicilatos
 *Sí
 *No
- Azatioprina
 *Sí
 *No
- Biológicos
 *Sí
 *No

5 (55.5%)
17 (28.8%)

2 (100%)
20 (30.3%)

5 (55.5%)
17 (28.8%)

4 (44.5%)
42 (71.2%)

0 (0%)
40 (69.7%)

4 (44.5%)
42 (71.2%)

0.13

0.10

0.13

 Tabla 4. Hombres.  
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nacidos/mujer) haya sido menor que las publicadas en nuestro 
país en el año 2008 (1, 3 infantes nacidos/mujer) para la 
población general (http://www.ine.es). 

    Las alteraciones de la fecundidad y fertilidad han 
sido menos estudiadas en hombres con EII. Al igual que ocurre 
en mujeres, estos pacientes están expuestos a fármacos, 
intervenciones quirúrgicas y a trastornos del estado de ánimo 
que pueden afectar la libido, producir disfunción eréctil y 
disminuir la fertilidad. Algunos investigadores han valorado la 
tasa precisa de infertilidad en hombres con EII. En un estudio 
en el que se incluyeron 106 varones con EC 9 , a 62 con CU y 
a 40 controles sanos emparejados por edad, se encontró que 
las tasas globales de embarazo eran menores en las parejas 
de los pacientes con EII que en los controles. Sin embargo, 
no hubo diferencia signifi cativa de la fecundidad, es decir, el 
tiempo que se tarda en conseguir la gestación de la pareja, 
por lo que estos autores concluyeron que los hombres con EII 
no presentaban trastornos reproductivos y que las bajas tasas 
de paternidad tras el diagnóstico de EII posiblemente estaban 
relacionadas con el deseo voluntario de evitar la concepción 10 . 
En otro estudio, en el que se compararon 70 varones con EC 11  

con controles sanos, se encontró que la tasa de embarazo 
antes del diagnóstico de la EII era similar a la de los controles. 
Tras el diagnóstico, ésta disminuía independientemente del uso 
de esteroides o de sulfasalazina. Los autores concluyeron que 
los pacientes con EC tienen menores tasas de fertilidad, pero 
no quedó claro si esta diferencia era el resultado directo de la 
EII o del uso deliberado de métodos de control del embarazo 
tras el diagnóstico de la EII. 

    No se han descrito alteraciones de la fertilidad 
de los pacientes con EC o CU en relación con la extensión, 
localización o patrón de comportamiento de la enfermedad. 
En nuestro estudio aquellos pacientes con EC colónica y 
aquellos con EP presentan mayores tasas de infertilidad, así 
como las mujeres con EC fi stulizante, pero en ningún caso las 
diferencias alcanzaron signifi cación estadística. 

    Respecto al desarrollo del embarazo y el parto, es 
posible que las gestantes con EII presenten mayores alteraciones 
como ha puesto de manifi esto un reciente metaanálisis. En él, 
las mujeres con EII, tanto en CU como en EC, presentaban un 
riesgo aumentado de prematuridad (OR 1,87; IC 95%: 1,52-

  Infertilidad                  Fertilidad p

Tipo de EII
- Colitis Ulcerosa
- Enfermedad de Crohn

7 (25%)
13 (43.4%)

21 75%)
17 (56.6%)

0.17

Localización de la CU
- Colitis Ulcerosa distal
- Colitis Ulcerosa Extensa

3 (18.7%)
4 (33.3%)

13 (81.3%)
8 (66.7%)

0.41

Localización de la EC
- Ileal/Colónica
- Ileocolónica

4 (400%)
9 (47.3%)

6 (60%)
10 (52.7%)

1

Patrón evolutivo
- Infl amatorio/Estenosante
- Fistulizante

8 (34.7%)
5 (83.3%)

15 (65.3%)
1 (16.6%)

0.06

Enfermedad perianal
- Sí
- No

4 (44.4%)
16 (32.7%)

5 (65.6%)
33 (58.3%)

0.37

Enfermedades asociadas
- Sí
- No

6 (46.1%)
13 (29.5%)

7 (53.9%)
31 (70.5%)

0.32

Fármacos
- Corticoides
*Sí
*No
- Salicilatos
 *Sí
 *No
- Azatioprina
 *Sí
 *No
- Biológicos
 *Sí
 *No

1 (25.5%)
3 (33.4%)

15 (34.8%)
3 (25%)

18 (34.6%)
0 (0%)

0 (0%)
18 (33.4%)

3 (75%)
34 (66.6%)

28 (65.2%)
9 (75%)

34 (65.4%)
3 (100%)

1 (100%)
36 (66.6%)

1

0.73

0.54

1

 Tabla 4. Mujeres.  
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2,31). El incremento del riesgo en madres con EII también 
aparece en los casos de bajo peso al nacer (OR 2,1; IC 95% 
1,38-3,19) y en la necesidad de cesárea (OR 1,5; IC 95%: 
1,26-1,79) aunque en estos casos sólo en las pacientes con EC 
se obtuvo signifi cación estadística 12 . No se han evidenciado 
diferencias en cuanto al número de abortos espontáneos ni 
muerte en el periodo fetal ni neonatal 13 . Aunque se han llegado 
a describir casos de malformaciones congénitas en pacientes 
con CU 14, 15 , la mayor parte de los trabajos no han demostrado 
que haya asociación entre la enfermedad y un mayor riesgo 
de malformaciones. En cualquier caso y, aunque pueda existir 
el riesgo, no estaría justifi cada la abstinencia sexual buscando 
el embarazo por este motivo.

    Parece razonable que los pacientes desarrollen 
dudas y miedos en relación a la toma de medicación que, por 
el comportamiento crónico y recidivante de la enfermedad, se 
hace prácticamente constante. Son las mujeres las que, por 
lo general, muestran mayor preocupación. A pesar de ello 
en nuestro trabajo la toma de medicamentos,  ya sea para 
controlar un brote o utilizados en el mantenimiento de la 
remisión, no se han asociado con un incremento del riesgo de 
infertilidad, temporal o permanente.  No hay datos defi nitivos 
sobre la seguridad de fármacos biológicos en mujeres 
gestantes, pero parecen ser seguros 16 . La evidencia científi ca 
hasta el momento no ha mostrado una infl uencia negativa en 
la capacidad reproductiva de estos pacientes. Tampoco hay 
un aumento signifi cativo del riesgo de embarazos ectópicos, 
abortos espontáneos o bajo peso al nacer en mujeres 
tratadas con salicilatos, corticoides, azatioprina, anti-TNF 
ni ciclosporina 17 . La sulfasalazina y el metotrexate 18, 19  son 
responsables de oligoespemia reversible en hombres,  estando 
el segundo contraindicado tanto en hombres como en mujeres 
embarazadas y en aquellas que están planeando la gestación 
por lo que deberían suspenderse, al menos, 3-6 meses previos 
a la gestación. Los antibióticos usados frecuentemente en 
mujeres con EII no parecen infl uir en el potencial reproductivo 20  
pero, una vez iniciada la gestación debería utilizarse con 
precaución, especialmente las quinolonas por su afi nidad por 
el tejido óseo. 

    El miedo a transmitir la enfermedad a la descendencia 
se ha postulado como una de las limitaciones  del deseo de 
embarazo y así lo manifestó una de nuestras pacientes. Aunque 
no puede considerarse como una enfermedad hereditaria, el 
factor de riesgo más importante para padecer esta enfermedad, 
especialmente en el caso de la EC, es la historia familiar, por 
lo que el consejo preconcepcional juega un papel importante. 
Si uno de los progenitores padece una EII, su descendencia 
tendrá un riesgo de sufrirla entre 2 y 13 veces superior al de 
la población general 21, 22 , pudiendo aumentar la probabilidad 
hasta un 36% en los casos en los que los dos progenitores 
padezcan la enfermedad.

    Debemos transmitir el mensaje de que la persona 
con EII no tiene más condicionantes a la hora de decidir tener 
descendencia que el resto de la población. Los profesionales 
implicados han de facilitar sufi ciente información sobre la 
asociación familiar de la enfermedad, uso de fármacos 
durante la gestación y actitud ante un posible brote durante el 

embarazo. Lo más importante, es ponernos a disposición de 
nuestros pacientes para asesorarlos en las posibles difi cultades 
que pueden aparecer en el camino. Uno de los motivos que los 
pacientes han alegado como responsables de la disminución 
de su deseo de embarazo ha sido el del consejo médico.  
Esta tendencia se vio claramente refl ejada en el estudio de 
Mayberry et al, en 1986, en el que hasta un 50% de las 
mujeres se les aconsejaba no quedarse embarazadas o bien 
interrumpir el embarazo 23 . El concepto está cambiando, como 
demuestra el trabajo de Marri SR et al 7  en el que el nuevo 
rol del médico  es adoptar un papel importante a la hora de 
aconsejar y preparar al paciente para el mejor momento para 
la gestación, así como el de facilitar la información oportuna 
en cada momento.

    Aunque consideramos que el presente estudio 
refl eja con bastante exactitud la realidad de los pacientes 
con EII, acorde con la tendencia mostrada en los trabajos 
más recientes, debemos asumir una serie de limitaciones que 
podrían condicionar nuestros resultados. El diseño retrospectivo 
puede reducir la calidad de la información obtenida. El 
grupo de pacientes proviene del ámbito de un Hospital de 
tercer nivel, selecionados de forma consecutiva, por lo que la 
muestra pudiera no ser del todo representativa. La recogida 
de la información de los pacientes a través de cuestionarios 
puede introducir sesgo de selección que habría que tener 
presente y el número fi nal de enfermos que participaron puede 
considerarse pequeño. Finalmente no se han evaluado factores 
que pudieran ser relevantes como el antecedente de cirugía 
abdominal o el consumo de tabaco. 

  

  Conclusión

    Podemos concluir que la EII no supone un factor 
determinante en la decisión de los enfermos de tener 
descendencia, aunque la EC podría infl uir más que la CU 
en la capacidad reproductiva de estos pacientes. Sería 
interesante promover estudios multicéntricos y prospectivos 
a nivel nacional, que permitieran obtener información sobre 
la sexualidad y fertilidad de los pacientes con EII y facilitar 
instrumentos para una asistencia integral. 
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 HEPATITIS AUTOINMUNE: 
ETIOPATOGENIA, DIAGNÓSTICO Y 
TRATAMIENTO 

 Resumen

    La hepatitis autoinmune es una enfermedad de 
curso insidioso que se defi ne como la infl amación crónica 
del parénquima hepático de etiología desconocida. 
En su etiopatogenia parecen infl uir desencadenantes 
medioambientales y falta de tolerancia en pacientes 
genéticamente predispuestos que conllevan el ataque del 
parénquima hepático por parte de linfocitos T. Para su 
diagnóstico se requieren características histológicas y analíticas 
específi cas, entre las que destacan hipergammaglobulinemia y 
la positividad para ciertos autoanticuerpos, que la clasifi can 
en tipo I (ANA y/o ASMA y/o SLA/LP) y tipo II (LKM-1 y/o 
LC1). Dado que en rara ocasión la hepatitis autoinmune entra 
en remisión, el principal objetivo de su tratamiento es modifi car 
su historia natural, además de aliviar la sintomatología, 
mejorar los parámetros bioquímicos y disminuir el componente 
infl amatorio y por tanto la fi brosis del tejido hepático. 

  

  Introducción

    La Hepatitis Autoinmune (HAI) se defi ne como una 
enfermedad necroinfl amatoria del hígado usualmente crónica 
y progresiva, de etiología no sufi cientemente conocida. La 
complejidad en el diagnóstico de la Hepatitis Autoinmune se 
relaciona con la ausencia de un marcador patognomónico. 
Esta enfermedad se caracteriza por la presencia de 
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alteraciones inmunológicas, entre las que se encuentran la 
hipergammaglobulinemia, la presencia de autoanticuerpos 
y, generalmente, una buena respuesta al tratamiento 
inmunosupresor. La presentación clínica es muy variable, en 
forma de enfermedad aguda, fulminante o, por el contrario, de 
forma asintomática ó poco activa. 

    Es una enfermedad poco frecuente con una 
incidencia anual en Europa Occidental y Norteamérica de 
1.9 por 100.000 habitantes 1  y una prevalencia estimada de 
0.4 hasta 17 casos por 100.000 habitantes 2 . Se describe una 
mayor incidencia en el sexo femenino y se puede presentar 
en cualquier edad. Es frecuente su asociación con otras 
enfermedades extrahepáticas autoinmunes. 

  

  Etiopatogenia

    Actualmente se desconoce la etiología de la 
enfermedad, se sospecha que en individuos genéticamente 
predispuestos, algún agente ambiental activa el sistema inmune 
contra antígenos hepáticos, provocando una infl amación 
progresiva crónica 1, 2, 3 . No se ha encontrado evidencia clara 
sobre cuál ó cuales son los posibles factores desencadenantes 
de la respuesta inmune contra antígenos hepáticos propios. Dos 
son los agentes más implicados, virus como los de las hepatitis 
A, B ó C, VHS tipo I ó el virus del sarampión, y diferentes 
fármacos ó toxinas ambientales, que pueden desencadenar 
toxicidad hepática por mecanismos inmunológicos. La 
hipótesis más aceptada es la del mimetismo molecular por la 
que un antígeno externo puede generar una respuesta inmune 
cruzada frente a antígenos hepáticos.

    Un dato importante para el diagnóstico de la HAI 
es la presencia de autoanticuerpos, aunque su implicación 
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patogénica no está clara y de algunos desconocemos el 
autontígeno contra el cual se dirige. La HAI se ha clasifi cado 
en dos subtipos 1  teniendo en cuenta estos autoanticuerpos:

    HAI tipo 1, se asocia con la presencia de anticuerpos 
antinucleares (ANA), anticuerpos antimúsculo liso (ASMA) ó 
frente al antígeno soluble hepático (SLA)/ hígado-páncreas 
(LP).

    HAI tipo 2, se asocia con anticuerpos contra los 
microsomas hepatorrenales tipo 1 (LKM-1) ó contra la proteína 
citosólica hepática (LC1).

  

  Susceptiblidad genética

    Aunque probablemente múltiples genes están 
implicados en el desarrollo de HAI, los genes HLA parecen 
jugar un papel dominante en la predisposición al desarrollo 
de esta enfermedad. En la HAI tipo 1 presentan una mayor 
prevalencia el alelo DR3, que se asocia con enfermedad severa 
y de desarrollo precoz y es más frecuente en niñas y mujeres 
jóvenes, y el alelo DR4, más frecuente en adultos y asociado 
a mayor incidencia de manifestaciones extrahepáticas, 
enfermedad moderada y mejor respuesta al tratamiento con 
corticoides. La HAI tipo 2 se ha asociado con los alelos DRB1 
y DQB1.

    La presencia de polimorfi smos en genes, dentro y 
fuera de las regiones HLA, implicados en la inmunorregulación 
infl uye en el desarrollo de la HAI de forma sinérgica con los 
alelos HLA. En este sentido, recientes estudios ha detectado 
polimorfi smos del gen CTLA-4 que provocan una disminución 
de su capacidad para la activación de los linfocitos T CD4, 
así como el polimorfi smo TNFA*2 en el gen de TNF alfa  que 
provoca la presentación de autoantígenos en el seno de un 
medio de citocinas  que favorece una respuesta inmunológica 
tóxica 4 .

    La mayor prevalencia de la HAI en mujeres no tiene 
una explicación clara. Tanto la infl uencia sobre la respuesta 
inmunitaria de las hormonas sexuales  ó de genes  con acción 
inmunomoduladora ligados al sexo podrían estar implicados.

  

  Mecanismos de autoreactividad aberrante

    La evidencia actual sugiere que existen defectos en 
los mecanismos inmunológicos de homeostasis que permiten 
una respuesta inmune contra el hígado. Recientemente se ha 
sugerido que a disfunción inmunorreguladora  se caracteriza 
por un descenso en el número  de linfocitos T CD4/CD25 
y la alteración de su capacidad de expansión 5 . Un estudio 
reciente también ha demostrado una reducción similar en las 
subpoblaciones de células Natural Killer T (NKT) 6 .

  

  Diagnóstico y clasifi cación

    Para el diagnóstico de HAI se deberían tener en 
cuenta sobre todo criterios  bioquímicos e inmunológicos. 
Además se considera muy conveniente y, a menudo 
obligada, la realización de una biopsia hepática para la 
valoración histológica. Igualmente, la respuesta al tratamiento 
inmunosupresor supone un importante criterio diagnóstico.

  

  Parámetros clínicos

    La clínica es muy inespecífi ca en la HAI, así el comienzo 
puede ser insidioso, con astenia, ictericia y artralgias, pero 
con elevada frecuencia el paciente se encuentra asintomático 
y la sospecha diagnóstica se basa en la detección casual de 
alteraciones en los parámetros bioquímicos. Sin embargo, 
también es frecuente la presentación en forma de hepatitis 
aguda, ocasionalmente severa ó fulminante. 

    Predomina en el sexo femenino y en la mayoría de 
casos se presenta entre los 50 y los 70 años de edad. Es 
frecuente su asociación con otras enfermedades autoinmunes, 
en el paciente ó en sus familiares de primer grado.

  

  Parámetros bioquímicos

    Son también inespecífi cos. Los valores de 
transaminasas pueden oscilar desde valores normales hasta 
concentraciones superiores a 50 veces el límite superior de la 
normalidad, con bilirrubina variable y escasa ó nula elevación 
de fosfatasa alcalina. Otra característica es el aumento de 
gammaglobulina e Ig G. 

  

  Autoanticuerpos

    La detección de autoanticuerpos es uno de los 
aspecto fundamentales para el diagnóstico y además es la 
base de su clasifi cación, no obstante, es importante señalar 
que la presencia de autoanticuerpos por si sola no es sufi ciente 
para el diagnóstico de HAI. Para reforzar el diagnóstico es 
necesaria la presencia de títulos elevados de autoanticuerpos.

    La HAI tipo I ó clásica, es la más frecuente (80% de 
casos), presenta anticuerpos ANA y SMA, este último es el más 
representativo y se relaciona con mayor actividad y gravedad 
de la enfermedad 7 . En la HAI tipo II son característicos los 
anticuerpos LKM-1. Este tipo es poco frecuente y afecta con 
más frecuencia a mujeres jóvenes. Suele tener un comienzo 
agudo y quizás un curso más agresivo, con recaídas más 
frecuentes al suspender el tratamiento. 

    Teniendo en cuenta que en un pequeño porcentaje 
de HAI no se detectan estos autoanticuerpos clásicos, podría 
ser de utilidad la determinación de otros anticuerpos menos 
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frecuentes en esta enfermedad. Los anticuerpos anticitosol 
hepático tipo 1 (LC-1) se relacionan con la HAI tipo II, asociados 
generalmente a los LKM-1 aunque a veces también aparecen 
en la HAI tipo I y están en relación con la progresión y con la 
actividad residual postratamiento. Un estudio reciente también 
detectó estos anticuerpos en pacientes con hepatitis VHC 8 . Los 
anticuerpos anticitoplasma de los neutrófi los tipo pANCA se 
pensó que eran exclusivos de la HAI tipo I pero también se han 
detectado en la tipo II. Los anticuerpos antiantígeno soluble 
hepático ó anti-hígado-páncreas (SLA/LP) pueden aparecer en 
la HAI tipo I y se les ha atribuido algún papel en la patogenia 
de la lesión hepática y en su propensión a las recaídas. 

  

  Parámetros histológicos

    La apariencia histológica de la HAI es similar a la de la 
hepatitis crónica y, aunque ciertos cambios son característicos, 
no existen hallazgos específi cos de HAI.

    Se caracteriza por la presencia de hepatitis periportal 
ó de interfase, infi ltrados linfoplasmocitarios y, a veces, 
formación de rosetas. Aunque las alteraciones biliares en la 

histología son poco frecuentes, su presencia no excluye el 
diagnóstico ya que la respuesta al tratamiento es similar a los 
casos de HAI sin alteraciones biliares.

  

  Criterios diagnósticos

    Debido a las importantes difi cultades que se plantean 
en el diagnóstico de la HAI, en 1993 el Grupo Internacional 
de Hepatitis Autoinmune (IAIHG) creó un sistema de puntuación 
para ayudar al diagnóstico de la HAI, este sistema presentaba 
una alta sensibilidad (97-100%)  pero una especifi cidad baja 
(45- 92%), por lo que en 1999 estos criterios fueron revisados 
por  este panel de expertos, confi gurando fi nalmente un sistema 
de puntuación en el que se evalúan 12 variables del paciente 
y mediante la que se obtiene una puntuación que clasifi ca a 
los pacientes como HAI ausente, probable ó cierta 9  (Tabla 
1). Estos criterios tienen una alta sensibilidad y especifi cidad 
y son útiles en los casos atípicos y los casos de solapamiento, 
sin embargo, no aportan información sobre la severidad de la 
enfermedad ó su pronóstico y se trata de una escala poco útil en 
la práctica clínica diaria por su complejidad. Por este motivo, 
la IAIHG publicó unos criterios diagnósticos simplifi cados 10  

PARÁMETROS 
CLÍNICOS

PARÁMETROS 
BIOQUÍMICOS

PARÁMETROS 
INMUNOLÓGICOS Y 

VIROLÓGICOS

PARÁMETROS 
HISTOLÓGICOS

RESPUESTA AL 
TRATAMIENTO

Sexo femenino  -2

Fármacos
No                     +1
Si                       -4

Alcohol
<25g/dia           +2
>60g/dia            -2

Otras enfermedades 
autoinmunes    +2

FA/ALT
<1.5                +2
1.5-3                 0
>3                    -2  

Gammaglobulina 
ó IgG   
>2 x LSN        +3
1.5-2 x LSN    +2
1-1.5 x LSN    +1
<1 x LSN          0

ANA, SMA ó anti-LKM            
>1/80                 +3
1/80                   +2
1/40                   +1
<1/40                  0

AMA +              -4

Otros autoanticuerpos 
positivos: SLA, LC1, LP, 
pANCA 
(sólo si autoanti-
cuerpos clásicos 
-)              +2

HLA DR3 ó DR4 ( si 
anticuerpos -)       +1                                  

Marcadores de 
hepatitis vírica
Negativos               +3
Positivos                 -3

Hepatitis e
interfase            +3

Infi ltrado linfoplasmo-
citario predominan-
te   +1

Rosetas             +1

Ninguno de los 
anteriores          -5

Alteraciones 
biliares               -3

Otros hallazgos 
que sugieran    
otra etiología    -3

Completa        +2

Recaída al suspender 
el tratamiento    +3

Diagnóstico pretratamiento                                                                       Diagnóstico postratamiento
Probable                       10-15                                                                 Probable                    12-17
Defi nitivo                     >15                                                                     Defi nitivo                    >17

 Tabla 1. Sistema de puntuación para hepatitis autoinmune.  



RAPD ONLINE VOL. 34. Nº2. MARZO - ABRIL 2011. RAPD 89

Revisiones temáticas Hepatitis autoinmune: etiopatogenia, diagnóstico y tratamiento. B. Benítez-Rodríguez

que evalúan solo cuatro parámetros (Tabla 2). Se habla de 
HAI probable cuando la puntuación es de 6 puntos y cuando 
es mayor ó igual a 7, se trata de HAI cierta. Estos criterios 
simplifi cados tienen una alta especifi cidad (97% para HAI 
probable y 9% para HAI cierta) pero una baja sensibilidad 
(88% para probable y 81% para cierta).

  

  Síndrome de solapamiento

    El síndrome de solapamiento ocurre cuando los 
pacientes cumplen criterios de HAI pero a su vez presentan 
alteraciones propias de enfermedades colestásicas autoinmunes 
(Cirrosis Biliar Primaria y Colangitis Esclerosante Primaria). 
Esto ocurre en el 7-20% de pacientes con HAI. Estos trastornos 
variantes actualmente carecen de una identidad establecida 
y una designación ofi cial, así pues pueden recibir distintos 
nombres como Cirrosis Biliar Primaria AMA negativa,  Colangitis 
Autoinmune ó Colangitis Esclerosante Autoinmune 11 .

  

  Tratamiento

    El tratamiento con corticoides induce remisión clínica 
e histológica en el 80% de pacientes en los 3 primeros años de 
tratamiento y reduce ó previene la fi brosis hepática en el 79% 
de casos. 

    La decisión de tratar a los pacientes con HAI es 
complicada debido a la variedad de presentaciones clínicas 
de la enfermedad, el desconocimiento de la historia natural de 
la enfermedad moderada asintomática, las recomendaciones 
acerca de los objetivos del tratamiento, la existencia de casos 
de pacientes con intolerancia  ó refractariedad al tratamiento 
convencional y la variedad de tratamientos inmunosupresores 
alternativos al tratamiento convencional. Por todo ello, las 
decisiones en el tratamiento pueden ser guiadas pero no 
existen pautas establecidas de tratamiento puesto que cada 
estrategia de tratamiento debe individualizarse en función del 
estado de cada paciente 12 .

  

  Tratamiento en HAI aguda severa 
(fulminante)

    La HAI fulminante puede ser la forma de presentación 
inicial de la enfermedad ó bien aparecer como exacerbación 
en el curso evolutivo de la enfermedad crónica indolente. 

    Según el consenso  de la AASLD (American Asociation 
for the Study of Liver Diseases) de 2002, el tratamiento 
inmunosupresor está indicado en la HAI grave 13  (Tabla 3). 

    El tratamiento con corticoides es efi caz en el 36-100%  
de pacientes con HAI fulminante, este rango de respuesta 
esta en relación en parte con el tiempo de instauración del 

PARÁMETRO VALOR PUNTUACIÓN

ANA ó SMA +
> 1:40
>1:80

+1
+2

Ig G ó nivel total de inmunoglobulina
> límite normal

> 1.156 mayor límite normal
+1
+2

Histología hepática
Compatible con HAI

Típica de HAI
+1
+2

Ausencia de hepatitis viral
No
Si

0
+2

 Tabla 2. Criterios simplifi cados para el diagnóstico de HAI.  

ABSOLUTAS
• Elevación de AST ó ALT > ó = 10 veces su valor  normal
• Elevación de AST ó ALT > ó = 5 veces, si asocian elevación de gammaglobulinas dos veces el límite normal
• Datos histológicos de necrosis multilobulillar  ó puentes de necrosis

RELATIVAS
• Síntomas
• Concentraciones menores de AST, ALT, gammaglobulinas
• Hepatitis de la interfase

 Tabla 3. Indicaciones de tratamiento en la HAI.  
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tratamiento. La respuesta al tratamiento debe ser rápida, por 
lo que el tratamiento debe suspenderse precozmente si se 
produce un empeoramiento ó  no se produce una mejoría de 
la enfermedad en las dos primeras semanas de tratamiento 14 .

    No hay rasgos clínicos ni bioquímicos previos al 
tratamiento que permitan predecir una ausencia de respuesta 
al tratamiento. El sistema de puntuación MELD puede ser 
útil para determinar el riesgo y cuantifi car la mejoría ó el 
empeoramiento. Un MELD > ó = 12 puntos en el momento de 
presentación de la enfermedad  tiene una sensibilidad del 97% 
y una especifi cidad del 68% para el fracaso del tratamiento 15 .

  

  Tratamiento en HAI moderada

    El tratamiento de la HAI no grave (hepatitis de 
la interfase en la biopsia hepática, concentraciones de 
transaminasas < 5 veces el valor normal y ausencia de 
síntomas) es un tema controvertido. La decisión de tratar a 
estos pacientes  debería individualizarse valorando riesgos 
y benefi cios, en este sentido algunos autores proponen tratar 
una hepatitis de la interfase con aumento de transaminasas 
más del doble del valor normal 16 .

    La HAI moderada no tratada puede evolucionar 
a cirrosis en el 49%  de casos en 15 años, el carcinoma 
hepatocelular  y el fallo hepático pueden aparecer en el curso 
evolutivo de estos pacientes y los pacientes asintomáticos con 
frecuencia se vuelven sintomáticos. En los os pacientes con 
HAI moderada que no reciben tratamiento la mejoría es menos 
frecuente y más lenta que en los pacientes tratados (12% vs 
63% P= 0.006), y su supervivencia a los 10 años es menor 
(67% vs 98% P= 0.01).La HAI tiene una naturaleza inestable y 
las fases de actividad moderada pueden intercalarse con fases 
de actividad severa que puede ser agresiva, es por esto que 
Czaja y colaboradores aconsejan el tratamiento de todos los 
pacientes 17 . 

  

  Tratamiento de hepatitis autoinmune con 
autoanticuerpos negativos

    El tratamiento de la HAI seronegativa es idéntico al 
de la forma clásica pero este tratamiento no debe extenderse 
más allá de 3 meses si no se produce una mejoría y en esta 
situación debemos asegurarnos de que existe un adecuado 
cumplimiento terapéutico e incluso replantearnos el diagnóstico 
de HAI si el paciente cumple el tratamiento 14 .

  

  Tratamiento de síndromes de 
solapamiento

    Los síndromes de solapamiento deberían sospecharse 
cuando los pacientes con hepatitis autoinmune manifi estan 
rasgos clínicos, de laboratorio ó histológicos de colestasis 

ó responden pobremente al tratamiento convencional con 
corticoides.

    El manejo de los síndromes de solapamiento es 
empírico y basado en las manifestaciones predominantes de la 
enfermedad. Los pacientes con HAI y rasgos de Cirrosis Biliar 
Primaria (CBP) con niveles de fosfatasa alcalina por debajo 
del doble del valor normal pueden tratarse con corticoides 18 . 
Los adultos con niveles de fosfatasa alcalina mayores y 
aquellos con lesiones fl oridas de los conductos biliares en 
la histología  son candidatos a tratamiento con corticoides 
y acido ursodesoxicólico 19 . Aquellos pacientes con rasgos 
predominantes de CBP pueden ser tratados únicamente con 
acido ursodesoxicólico.

    Los adultos con HAI y Colangitis Esclerosante 
Primaria (PSC) habitualmente se tratan con prednisona y acido 
ursodesoxicólico 20 , pero cuando predominan los rasgos de 
HAI el tratamiento con corticoides parece ser benefi cioso. 
Típicamente, estos pacientes responden peor al tratamiento 
que aquellos que asocian rasgos de CBP. 

    Los pacientes con síndrome colestásico en ausencia 
de CBP ó PSC pueden tratarse con prednisona, acido 
ursodesoxicólico ó ambos dependiendo de los niveles de 
fosfatasa alcalina.

  

  Pautas de tratamiento

    El tratamiento consta de dos fases: inducción y 
mantenimiento de la remisión. Para la inducción de la remisión 
pueden seguirse dos pautas según el consenso de la AASLD, 
una con prednisona sola y otra en asociación con Azatioprina. 
Ambas terapias consiguen la remisión en el 75% de casos 
pero el tratamiento combinado requiere menos cantidad de 
prednisona por lo que presenta menos efectos adversos, por 
ello es el tratamiento de elección 13, 21  (Tabla 4). La monoterapia 
es el tratamiento de elección en los casos de citopenia severa, 
presencia de tumores, embarazo, ciclos cortos de tratamiento 
(< 6 meses) y défi cit de tiopuril-metil-transferasa (TPMT). 

    La remisión bioquímica, defi nida como la normalización 
de las cifras de transaminasas y gammaglobulina,  se alcanza 
1-3 meses después de iniciar el tratamiento en el 80% de casos 
pero la remisión histológica consistente en la normalización 
de la histología hepática no se alcanza hasta los 6-12 meses 
por lo que se debe realizar una biopsia de control 1-2 años 
después de iniciar el tratamiento y es entonces cuando se 
puede establecer el diagnóstico de remisión completa. 

    Una vez que se consigue la remisión bioquímica se 
puede iniciar el tratamiento de mantenimiento con la dosis 
mínima efi caz de prednisona ó prednisona y Azatioprina 
para mantener la remisión y una vez que se ha conseguido 
la remisión completa se puede intentar retirar el tratamiento si 
su duración ha sido de 2-3 años, aunque sería mejor esperar 
más tiempo puesto que la remisión sostenida tras la retirada 
del tratamiento es más frecuente si se ha mantenido al menos 
cuatro años.
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  Recidiva de la hepatitis autoinmune

    En los 2 años siguientes a la retirada del tratamiento 
la enfermedad recidiva en el 20-100% de casos 13 .

    Se defi ne por un incremento de las cifras de 
transaminasas de al  menos tres veces su valor normal y/ó 
un aumento de la gammaglobulina mayor de 2gr/dl, que se 
asocia con la reaparición en la biopsia de una hepatitis de la 
interfase.

    El riesgo de recidiva es mayor en pacientes con 
hepatitis portal, haplotipo A1, B8, DR3, valores elevados de 
gammaglobulina antes de la retirada del tratamiento y en la 
progresión a cirrosis antes del tratamiento 13 .

    El tratamiento de la recidiva consiste en iniciar de 
nuevo el tratamiento de inducción, con lo que se consigue la 
remisión en la mayoría de pacientes. Aquellos pacientes que 
han presentado más de 2 recidivas pueden realizar tratamiento 
con Prednisona a la mínima dosis efi caz para controlar los 
síntomas y mantener las transaminasas por debajo de 5 veces 
el valor normal ó recibir tratamiento con Azatioprina a dosis de 
2mg/Kg/día de forma indefi nida 13 . Este tratamiento no tiene 
que ser de por vida debiendo intentarse la retirada cuando 
existan criterios de remisión completa, puesto que el 13% de 
pacientes mantienen la remisión a los 5 años 22 .

  

• MONOTERAPIA:

TRATAMIENTO DE INDUCCIÓN:
Presentación aguda y actividad histológica severa:
Prednisona 1mg/Kg/d (hasta un máximo de 60mg/d) durante 1-2 semanas reduciendo paulatinamente en unas 6 semanas hasta la dosis de 
mantenimiento (10-15mg/d).
Presentación asintomática con leve actividad histológica:
Prednisona 20-30mg/d durante 1-2 semanas con reducción gradual hasta 5mg/d en remisión.

TRATAMIENTO DE MANTENIMIENTO:
Prednisona 2.5-10mg/d ó Azatioprina 50-100mg/d. Este último tratamiento es el preferido por la menor frecuencia de efectos adversos.

• TERAPIA COMBINADA:

TRATAMIENTO DE INDUCCIÓN:
Presentación aguda y actividad histológica severa:
Prednisona 30-60mg/d + Azatioprina 50-100mg/d durante 1-2 semanas. 
Reducción gradual de la prednisona hasta 10mg/d manteniendo la dosis de Azatioprina hasta alcanzar la remisión
Presentación asintomática con leve actividad histológica:
Prednisona 15mg/d + Azatioprina 50mg/d durante 1-2 semanas. Reducción gradual de prednisona hasta 5mg/d manteniendo la dosis de 
Azatioprina hasta alcanzar la remisión.

TRATAMIENTO DE MANTENIMIENTO:
Si el tratamiento en monoterapia con Azatioprina no es capaz de mantener una remisión estable se recomienda asociarlo con Prednisona a 
dosis de 5-7.5mg/d.

 Tabla 4. Tratamiento de la hepatitis autoinmune.  

  Fracaso en el tratamiento

    Se defi ne como el empeoramiento clínico, analítico e 
histológico a pesar del tratamiento. El tratamiento consiste en 
administrar Prednisona en monoterapia a dosis de 60mg/d 
ó bien a dosis de 30mg/d en combinación con Azatioprina 
a dosis de 150mg/d durante 4-6 semanas y posteriormente 
reducir la dosis progresivamente cada mes de mejoría clínico-
analítica hasta una dosis de mantenimiento 13 . El 70% de 
pacientes a los 2 años mejoran pero solo el 20% consiguen 
una remisión histológica.

  

  Respuesta incompleta

    Ocurre cuando se consigue una mejoría sin llegar 
a alcanzar la remisión ó bien cuando no se produce una 
mejoría pero tampoco se produce un empeoramiento. Ocurre 
en el 14% de casos y debe tratarse como un fracaso en el 
tratamiento. Si a pesar de ello persiste la respuesta incompleta 
se debe seguir la pauta de aquellos pacientes que recidivan 
más de 2 veces 13 .
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  Alternativas terapéuticas

    Los tratamientos de segunda línea están indicados 
cuando se produce un fracaso, respuesta incompleta ó 
intolerancia al tratamiento estándar, cuando se desea evitar 
los efectos adversos de los corticoides en pacientes de riesgo y 
en terapias experimentales 23 .

    En el tratamiento alternativo en la HAI pueden 
emplearse: mofetil micofenolato, tacrolimus, ciclosporina.

    Hasta la fecha no existen estudios aleatorizados y 
controlados con estos tratamientos alternativos en la HAI y las 
series prospectivas son raras. La evidencia disponible para su 
uso en la HAI se basa en series de casos retrospectivos.

    El empleo de los diferentes fármacos de segunda 
línea depende de las circunstancias del paciente y de las 
preferencias médicas. Así, el mofetil micofenolato está 
contraindicado en el embarazo por lo que la ciclosporina y 
el tacrolimus son preferibles en pacientes en edad fértil. Por 
el contrario, en pacientes de mayor edad, particularmente 
aquellos que presentan ó tiene alto riesgo de desarrollar 
diabetes ó insufi ciencia renal, el mofetil micofenolato constituye 
una mejor opción como tratamiento de segunda línea 24 .

    Los resultados obtenidos con Budesonida han sido 
discordantes, podría ser útil en aquellos pacientes sin cirrosis 
que desarrollan efectos adversos severos con prednisona, no 
obstante, se necesitan más estudios que aclaren el papel de la 
budesonida en el tratamiento de la HAI  24, 25 . No existe evidencia 
que apoye el uso de rutina del acido ursodesoxicólico en la 
HAI fuera del contexto de los síndromes variantes ó en aquellos 
pacientes con colangitis esclerosante autoinmune 21, 24 .

  

  Trasplante hepático 

    Está indicado en aquellos pacientes en los que fracasa 
el tratamiento médico, en la HAI que se presenta como fallo 
hepático fulminante y el tratamiento se instaura demasiado 
tarde para poder ser efectivo y en casos de cirrosis avanzada 21, 

24, 26 . El pronóstico tras el trasplante es excelente con una tasa 
de supervivencia a los 5 años del 83-92% y a los 10 años del 
75%  24 . El riesgo de recurrencia tras el trasplante oscila entre 
10-60% aunque esta raramente progresa a cirrosis ó fallo del 
injerto. La recidiva de la HAI es poco frecuente dentro del 
primer año probablemente por la fuerte inmunosupresión a la 
que se somete a los pacientes  21 . 

    El pronóstico tras el trasplante es mejor en la 
presentación aguda fulminante que en la forma crónica de la 
HAI.
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 PAPEL ACTUAL DE LA ECOGRAFÍA 
CONVENCIONAL EN LAS UNIDADES 
DE APARATO DIGESTIVO  

   El progreso de la medicina biomédica y biopsicosocial 
en las últimas décadas ha llevado a un aumento de las 
aplicaciones clínicas de la ultrasonografi a y de esta forma al 
número de usuarios. Es hoy reconocida como una forma natural 
y directa de comunicación médico-enfermo y una tecnologia 
atractiva por su compatibilidad hipocrática. Por otro lado el 
desarrollo tecnológico ha proporcionado una mejor calidad 
de imagen y nuevos módulos en su aplicación. Por todos estos 
motivos la ultrasonografi a es hoy considerada una tecnologia 
médica de imagen muy diferenciada y al mismo tiempo la 
modalidad de imagen más popular.

    También el Ciclo de Vida de los Clínicos ha cambiado 
de perspectiva “la exploración ecográfi ca realizada por 
el médico cuyos síntomas y enfermos conoce en detalle”, 
convirtiendose en la ecografía clínica. La ecografía clínica 
digestiva es hoy un nuevo concepto, la ultrasonografi a de 
proximidad, realizada para decisiones clínicas inmediatas. 
Pretende responder con brevedad  a las importantes cuestiones 
clínicas teniendo en cuenta señales y síntomas. Es una extensión 
directa del examen clínico 1 .  

    La palpación abdominal con transductor tal como 
la palpación manual utiliza el método de la compresión. La 
ecografía pretende optimizar la exploración física y también 
la história clínica. Muchos gastroenterólogos son “ecofílicos”: 
en las salas de hospitalización, unidad de cuidados intensivos, 
unidades de proceso o consultas externas hospitalarias. 

 E. Pereira 
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Revisiones temáticas

    También en las unidades técnicas de Aparato 
Digestivo las exploraciones de imagen incluyen la “ecoscopia” 
y la ecoendoscopia. Tienen en común la misma especialidad, 
las habilidades psicomotoras como entrenamiento, son 
operador dependiente por ejecutarse en tiempo real, tiene un 
solo enemigo, la incompetencia y teniendo como regla de oro 
la actividad educativa certifi cada. 

    ¿Por qué utilizar la imagen seccional en el abdomen? 
Hay más de ochocientas enfermedades abdominales, la 
mayoría digestivas. Los síntomas son poco discriminativos, la 
morfologia visceral es muy importante y la palpación abdominal 
manual insufi ciente. La endoscopia observa especialmente 
la mucosa. La endoscopia no permite observar los órganos 
parenquimatosos, sus contornos y estructura. Tampoco permite 
observar las varias capas anatómicas de la pared de las 
vísceras huecas.

    El papel actual de la ecografía convencional, en 
modo B, en las unidades de Aparato Digestivo puede ser 
repartido en cuatro bloques temáticos: precisión del diagnóstico 
clínico, la educación en ecografía, reducir los riesgos de los 
procedimientos invasivos y apoyar el desarrollo de nuevos 
módulos de la ecografía. 

    En cuanto a la precisión del diagnóstico clínico  
depende de las indicaciones, sensibilidad y especifi cidad 
de la ecografía y pretende como resultado una rentabilidad 
diagnóstica adecuada. Al utilizar la ecografía tenemos que 
conocer las ventajas y sus  limitaciones 2 . 

    Las ventajas son la sencillez de uso, la gran 
accesibilidad, la realización en tiempo real y la gran resolución 
espacial. En cuanto a la sencillez, el local de utilización no 
requiere aislamiento y tampoco es necesaria una preparación 
específi ca del paciente. Otras ventajas importantes son el bajo 
coste, no ser invasiva y ser repetible. Por todo eso la NASA 
tiene un ecógrafo en su estación espacial 3 . Es una técnica de 
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gran accesibilidad y especialmente importante en situaciones 
de urgencia o emergencia con sospecha de enfermedades 
hepato-biliares, pancreáticas o del tubo digestivo, siendo de 
primera línea aunque con distinta valoración. Muchas otras 
enfermedades pueden ser detectadas 4 . La obtención de 
resultados inmediatos ayuda en la toma de decisiones y  evita 
listas de espera. La realización en tiempo real en escala de 
grises es una capacidad única en el estudio seccional. Tiene 
la capacidad del estudio funcional digestivo y del estudio por 
hidrosonografía 5 . Permite correlacionar el área de máxima 
sensibilidad o masa palpable con la imagen ecográfi ca y 
también estudiar por compresión progresiva los órganos que 
contienen aire o líquido. La gran resolución espacial es superior 
a otras técnicas, por si solo y en comparación con la TAC.

    Son limitaciones de la ecografía su baja capacidad 
panorámica, que es el mayor problema relativamente a otras 
modalidades, el reducido campo de visión, la baja capacidad 
de resolución de contraste y la caracterización de la  naturaleza 
de la anomalía, la reducida objetividad de la imágenes y 
su baja reproducibilidad. Es por todo eso muy “explorador 
dependiente”. 

    Algunas orientaciones generales tiendo en cuenta la 
relación entre los costes y los benefícios, efectividad y utilidad 
de la técnica.   

    En la enfermedad hepato-biliar la ecografía es la 
modalidad de imagen seccional más usada. Sin embargo 
tiene una capacidad limitada para diferenciar la etiología de 
la hepatopatía difusa, tiene gran sensibilidad en el diagnóstico 
de la cirrosis hepática y sus complicaciones, la misma lesión 
focal puede presentar aspectos ecográfi cos distintos, una  
sensibilidad relativamente alta en la dilatación de las vías 
biliares y enfermedades de la vesícula, una sensibilidad de 
casi 100% para la colelitiasis y es operador dependiente en la 
coledocolitíasis 6, 7 .

    Respecto a la enfermedad pancreática, la ecografía 
sigue siendo la técnica de elección en la evaluación inicial del 
páncreas. Constituye un reto la confi rmación de la pancreatitis 
crónica y la detección precoz de las neoplasias; en la 
pancreatitis aguda moderada se puede obtener una ecografía 
normal; tiene una gran sensibilidad en el seguimiento de las 
complicaciones de la pancreatitis y los tumores neuroendocrinos 
que son muy vascularizados.

    En cuanto a la enfermedad del tubo digestivo, una 
ecografía normal no excluye patología a nivel del tracto 
gastrointestinal. El hallazgo de signos ecográfi cos de patología 
intestinal obliga a realizar estudios adicionales, los tumores 
avanzados pueden ser fácilmente identifi cados, el íleo puede 
ser diagnosticado antes que por otros métodos radiológicos, 
en la EIIC puede caracterizar la extensión, actividad y 
complicaciones y puede ser útil en el seguimiento 8 . 

    El segundo papel de la ecografía convencional es 
la educación, con el objetivo de realizar mejores prácticas y 
disminuir los errores médicos. Para ello son importantes los 
conocimientos, habilidades y actitudes adquiridas 9 . La formación 

y actualización médica asociada a los recursos técnicos es 
fundamental. Lo mismo opina la OMS en las Conclusiones y 
Recomendaciones de una publicación  de 1998. En ella se 
afi rma que el requisito más importante de la aplicación de 
la ultrasonografi a en la prática médica es el entrenamiento 
apropiado y la formación médica continuada 10 .

    Son factores pro competencia la formación en centros 
docentes acreditados, el entrenamiento apropiado que tiene 
una “curva de aprendizaje relativamente lenta” y la defi nición 
de los criterios de coste/benefi cio para el uso apropiado de 
la ecografi a. Son factores en contra, el uso indiscriminado de 
la ecografía, con “falsos positivos y negativos” produciendo 
“sobrediagnósticos” y “pseudoenfermedades”. El uso 
inadecuado de imagen seccional avanzada (CT) después de 
la ecografía. La mala praxis lleva a la desacreditación de la 
técnica.

    La práctica de la ecografía depende de las 
competencias, mas también de los recursos técnicos 
disponibles. Los niveles de la práctica son básico, intermédio 
y avanzado. El básico comprende la identifi cación de la 
ecoanatomia normal y patológica. El intermedio el diagnostico 
de todas las patologias y realización de procedimientos 
invasivos guiados no complejos. El avanzado la realización 
de exámenes ecográfi cos especializados, procedimientos 
invasivos complejos, docencia e investigación.

    El tercer papel de la ecografía digestiva es reducir el 
riesgo de los procedimientos invasivos y sus complicaciones. 
Los procedimientos asistidos por ecografía son como un GPS. 
Pueden ser dinámicos (en continuo) o estáticos (ej: paracentesis). 
La ecografía intervencionista percutánea diagnóstica tiene 
su utilidad en la biopsia hepática, la punción aspirativa con 
aguja fi na (PAAF), y la microbiopsia con aguja fi na (BAF) 11 . El 
tratamiento eco-guiado es útil para el drenaje de colecciones 
hepáticas y pancreáticas, en ablación del carcinoma 
hepatocelular (con alcoholización o radiofrecuencia) y la 
colecistostomia 12 .

    El cuarto papel de la ecografía es apoyar el desarrollo 
de nuevos módulos de la ecografía. La herramienta añadida 
a la ecografía convencional incluye la ecografía doppler muy 
utilizada en la hipertensión portal, transplante hepático y las 
lesiones focales hepáticas. La ecografía tridimensional tiene 
sus aplicaciones propias. Más recientes son el armónico de 
contraste – dinâmica con contrastes de segunda generación y 
la elastografi a en tiempo real 13 .

    La interacción médico-paciente llama la atención 
para la ecopsicologia, con todo su potencial en la medicina 
biopsicosocial. Es una técnica “al encuentro de la persona 
enferma” 14 . En las áreas de capacitación específi ca tenemos 
que destacar la ecografi a oncológica, que permite conocer 
la organización microvascular tumoral, la angiogénesis y la 
terapéutica con contrastes en desarrollo 15 . 

    Según la Organización Mundial de la Salud hay 
una “subutilización” de la ultrasonografía pues solo el 25% 
de la población mundial tiene acceso a ésta. Por esa razón 
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un papel principal de los practicantes es la divulgación de su 
aplicación en la  Medicina 16 . En un documento técnico  la OMS 
afi rma que la ultrasonografía no es un monopolio de cualquier 
especialidad, siendo un método de imagen diagnóstico 
primario que debe formar parte del currículo de educación 
médica. 

    Termino saludando a la família de gastroenterólogos 
españoles por su papel en la SONOFILIA EUROPEA y su 
contribución a la GASTROENTEROLOGIA MODERNA.
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 MUJER DE 47 AÑOS CON 
PROCESO LINFOPROLIFERATIVO 
COLÓNICO DE LARGA EVOLUCIÓN 

 Exposición del caso
Dr. P. Hergueta Delgado

    Se trata de una mujer de 47 años con los siguientes 
antecedentes:

    - Agenesia de riñón derecho.

    - Cesárea. 

    - Embarazo ectópico.

    - Mioma uterino.

    - Ansiedad - Depresión.

    - Ex fumadora desde 10 años. 
    Sin otros hábitos tóxicos.

    - Antecedentes familiares de Adenocarcinoma de  
    colon (madre). 

    La historia se remonta al año 2000, cuando la 
paciente contaba con 37 años. Entonces consulta por un 
cuadro no relacionado con la patología que nos ocupa. 
Refería presentar dispepsia, epigastralgia, regurgitaciones, 
pirosis ocasional, estreñimiento por temporadas  y rectorragia 
puntual. La exploración física, y el interrogatorio por órganos 
y aparatos no mostraban datos relevantes. 

 P. Hergueta-Delgado1, M. Mora-Cabezas2, F. Argüelles-Arias1, A. Vallejo-Benitez2, F. Rivera-Hueto2  

1Unidad de Gestión Clínica Aparato Digestivo. 2Departamento de Anatomía Patológica. 
Hospital Universitario Virgen Macarena. Sevilla.
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  Pedro Hergueta Delgado
  Unidad de Gestión Clínica Aparato Digestivo
  Hospital Universitario Virgen Macarena
  Avda Dr. Fedriani s/n. Sevilla.
  
  pedrohergueta@telefonica.net 

Sesión clínica

    Se indica endoscopia digestiva alta, en la que se 
observa gastritis y duodenitis erosiva, asociada a infección 
por Helicobacter pylori (H. pylori). Colonoscopia en la que 
se aprecian hemorroides grado II, un colon redundante y 
angulado, sin alteraciones en la mucosa hasta ciego.  En la 
analítica realizada en estas fechas, el hemograma y el perfi l 
bioquímico estaban dentro de la normalidad. 

    Se prescribió tratamiento frente a  H. pylori, 
confi rmándose la erradicación mediante prueba de aliento. 
Persistió dispepsia ocasional, que trataba por temporadas con 
IBP y procinéticos. 

    En septiembre de 2006, con 43 años, consulta de 
nuevo porque en control por su ginecólogo, presenta ligera 
anemia ferropénica y en ecografía ginecológica, parece existir 
infl amación de las paredes de sigma. No refería síntomas 
digestivos. 

    Se realiza colonoscopia, observándose en sigma 
y colon descendente, múltiples lesiones polipoideas sésiles 
milimétricas, que le dan un aspecto en empedrado a la mucosa 
sugestivas de proliferación linfoidea nodular (Figuras 1-3). 
El estudio anatomopatológico de las biopsias, se informó 
como infi ltrado difuso de células linfoides de pequeño tamaño, 
que borra la arquitectura habitual de la mucosa, sin parecer 
afectar al componente glandular. Compatible con proceso 
linfoproliferativo. El estudio inmunohistoquímico, demostró 
CD20 (+), CD5 (+),  CD23 (-), BCL2 (+), ciclina D1 negativo.  
Se realiza  estudio de reordenamiento clonal, detectando un 
reordenamiento policlonal, indicativo de proceso benigno.  
Como comentario fi nal, el patólogo menciona  que, aunque el 
perfi l inmunohistoquímico sugiere una proliferación de células 
linfoides del manto, los hallazgos no son concluyentes ya que 
no hay sobreexpresión de ciclina D1 y no se ha demostrado 
monoclonalidad. Con estos datos, no se puede afi rmar la 
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existencia de una lesión maligna, por lo que se recomienda 
vigilancia periódica. 

    Ante estos hallazgos, se realizó ecografía abdominal 
y TAC de tórax y abdomen (Figuras 4 y 5) en los que no 
se encontraban alteraciones patológicas. En la analítica 
completa que se hizo, observamos: Hematíes 4.370.000; 
Hematocrito 37.5; VCM 81.6; VSG 15. Perfi l bioquímico 
dentro de la normalidad. Beta 2 microglobulina realizada 
en tres ocasiones dentro de la normalidad, Autoanticuerpos 
normales. Inmunoglobulinas y proteinograma normal. ASLO y 
proteína C reactiva normal. Ac antitrasglutaminasa normal. 

    Con una sospecha, pero no confi rmación de linfoma 
del manto, se decide hacer vigilancia. La paciente en este 
momento y durante el seguimiento posterior, se ha mantenido 
totalmente asintomática. 

 Figura 1 

 Visión de colonoscopia a nivel de sigmoides, mostrando múltiples pólipos 
sésiles de aspecto linfomatoso.  

 Figura 2 

 Otra visión de sigmoides, mostrando poliposis linfomatosa.  

 Figura 3 

 Visión más cercana de poliposis linfomatosa múltiple a nivel de sigma. 

 Figura 4 

 Ecografía abdominal sin hallazgos. 

 Figura 5 

 Muestra de una Imagen de TAC en la que no existían alteraciones. 
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    En la siguiente colonoscopia se  observan en algunas 
zonas de sigma, distribuidas de forma irregular, discreta 
modularidad de la mucosa, mucho menos intensa que en la 
anterior exploración. El resto del colon sin hallazgos, y se 
explora 20 cm de íleon terminal, en donde se aprecia una 
discreta hiperplasia folicular linfoide. Las biopsias de colon, 
son informadas como nódulo linfoide y las de íleon como 
hiperplasia folicular linfoide. 

    En la posterior colonoscopia de control realizada a 
los seis meses de la anterior, en recto – sigma existen algunas 
aftas superfi ciales. No existen nodularidad ni pólipos en toda 
la exploración hasta ciego. La histología es informada como 
nódulos linfoides.

   L a siguiente colonoscopia de control se realiza al año, 
y en ella se observan en algunas zonas de mucosa de sigma 
pequeños pólipos sésiles milimétricos se aspecto linfoide. En 
esta zona de sigma, existe un pólipo mayor sésil de unos 
6-7 mm, que se reseca y se recupera para estudio histológico. 
Resto de la exploración hasta ciego sin alteraciones. El estudio 
histológico del pólipo, es informado como pólipo adenomatoso 
y las biopsias de sigma, como proctosigmoiditis crónica con 
hiperplasia nodular linfoide. 

    En la sucesiva colonoscopia realizada al año, se 
observan en algunas zonas de sigma pequeños pólipos sésiles 
sugestivos de nódulos linfoides, sin otras alteraciones hasta 
ciego.  En esta ocasión se explora también íleon terminal 
en el que se observa ligera hiperplasia folicular linfoide. La 
anatomía patológica de las biopsias de sigma es informada 
como hiperplasia nodular linfoide y las de íleon terminal con el 
mismo diagnostico. 

    En la siguiente colonoscopia realizada al año, 
se evidencian en sigma y colon descendente, pequeñas 
formaciones polipoideas, milimétricas, nodulares, sésiles, 
que dan a la mucosa un aspecto en empedrado. Las biopsias 
son informadas en esta ocasión, como proliferación linfoide 
atípica sugestiva de linfoma de células del manto. En el estudio 
inmunohistoquímico de estas muestras la ciclina D1 es positiva, 
pero tampoco en esta ocasión por genética molecular se 
demuestra monoclonalidad. 

    Durante estos cuatro años de seguimiento se han 
realizado también estudios analíticos en los que solo se 
evidencian ligera anemia hipocroma y ecografía o TAC anuales 
en los que no se han encontrado alteraciones patológicas.  
Durante todo este tiempo la paciente ha permanecido 
asintomática. 

    Se decide hacer un estudio de extensión más 
exhaustivo con TAC de tórax, abdomen, anillo de Waldeyer  y 
sistema nervioso central, que no muestran alteraciones.  PET en 
la que no se detectan zonas de captación y punción biopsia 
de médula ósea la cual es informada como linfoma de células 
del manto CD5-, CD23-, CD43+. 

    La paciente comienza tratamiento quimioterápico 
con buena respuesta y evolución estando en remisión en la 
actualidad. 

  Descripción anatomopatológica
Dr. Rivera Hueto

    El análisis microscópico de este caso, ha estado 
basado siempre en las muestras obtenidas de la mucosa 
del colon. El diagnostico defi nitivo, requirió de seis estudios 
endoscópicos e histopatológicos a lo largo de cuatro años, en 
donde la observación de tejido linfoide no era lo sufi cientemente 
valorable, como para realizar el diagnostico. 

    En el primer estudio endoscópico (Figura 6), 
las biopsias fueron valorables y valorada, y se sugirió el 
diagnostico de linfoma del manto, pero el estudio molecular 
no apoyó esta sugerencia. En todas las muestras en donde 
se pudo constatar tejido linfoide, éste estaba localizado en 
la base de las criptas y en la submucosa. Este tejido linfoide 
algunas veces era nodular (Figura 7), pero en la mayor 
parte de los casos no era así. Las células proliferantes eran de 
tamaño pequeño - mediano con atipias nucleares, consistentes 

 Figura 6 

 Muestra de mucosa de colon, en donde el nódulo linfoide está presente, 
y afecta a parte de la superfi cie mucosa colónica. HE, 10x. 

 Figura 7 

 Muestra de mucosa colónica, obtenida en el último estudio endoscópico. 
Nótese cómo la población linfoide sustituye parcialmente algunas de las 
muestras remitidas. HE, 10x. 
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 Figura 8 

 Detalle de la población linfoide constituidas por células de pequeño – 
mediano tamaño y ausencia de lesión linfoepitelial. HE 400x. 

 Figura 9 

 Detalle de la población linfoide debajo del epitelio superfi cial. HE 400x. 

en contornos nucleares irregulares, nucléolos poco evidentes y 
escasos o nulos signos de mitosis (Figuras 8 y 9). 

    En el último estudio histológico de las biopsias de 
colon, el inmunofenotipo fue CD20 (+) (Figura 10), ciclina 
D1 positivo (Figura 11), CD5 (+) y CD23 (-). Con estos 
hallazgos, se estableció el diagnostico de linfoma no Hodgkin 
de células del manto. En este estudio inmunohistoquimico, 
se constata claramente como la población linfoide “borra” 
parcialmente la estructura de la mucosa colónica y además no 
muestra centros claros y reactivos. No se observaron lesiones 
linfoepiteliales.

   

  Discusión fi nal

    El linfoma de células del manto, es un subtipo de 
linfoma no Hodgkin  de células B pequeñas, originadas en la 
zona del manto de los folículos linfoides. Los pacientes suelen 

ser varones, de edad avanzada, generalmente con adenopatías 
generalizadas, con síntomas generales y  gastrointesinales y 
con afectación extraganglionar y medular.  Nuestra paciente 
es una mujer, de mediana edad, asintomática, sin adenopatías, 
con una única afectación extraganglionar en  colon y afectación 
de medula ósea. 

    La afectación del colon en este tipo de linfomas, 
demostrada por alteraciones en la endoscopia, ha sido 
descrita hasta entre un 46% y un 49% 1, 2 . Pero esta afectación 
sube hasta un 77% y  88 % respectivamente, cuando se toma 
múltiples biopsias, aunque la mucosa colónica sea de aspecto 
normal, demostrándose alteraciones microscópicas en muchos 
casos, sin anormalidades endoscópicas. 

    Los hallazgos endoscópicos más frecuentes del 
linfoma del manto, se caracterizan por la presencia de múltiples 
pólipos nodulares de pequeño y mediano tamaño, como en el 
caso de esta paciente. Esta forma de presentación, se conoce 
como poliposis linfomatosa. Este término, fue introducido hace 

 Figura 10 

 Inmunofenotipo CD20 (+) en las células proliferantes. 

 Figura 11 

 Inmunofenotipo con tinción nuclear positiva para ciclina D1. 
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dos siglos por Briquet, pero no se ratifi có hasta que fue bien 
descrito por Cornes en 1961 y posteriormente conveniente 
defi nido endoscópicamente como característico del linfoma 
del manto 3-5 . Este hallazgo endoscópico, también se puede 
visualizar en otros tipos de linfoma, como en el linfoma del 
tejido linfoide asociado a mucosa o linfomas linfociticos 6-9 . Esta 
forma de presentación, de poliposis linfomatosa, característica 
del linfoma del manto, también es susceptible de hacer un 
diagnostico diferencial, con la hiperplasia nodular linfoide 
difusa del colon. Esta entidad, forma parte de los desórdenes 
linfoproliferativos benignos del tracto gastrointestinal. Es de 
etiología desconocida, aunque en algunas ocasiones se asocia 
a síndromes de inmunodefi ciencia. Aunque es una entidad 
benigna, en algunos casos puede evolucionar a linfoma 10 . 

    De todas maneras, cuando observemos por 
endoscopia esta poliposis linfomatosa del colon, y aunque 
la histología no sea defi nitiva para confi rmar linfoma del 
manto, debemos de mantener un alto índice de sospecha, de 
que se trate de esta entidad y hacer un estudio exhaustivo de 
extensión.  

    El diagnóstico histológico de los linfomas del manto, 
a veces es difícil establecerlo, incluso el diferenciar el tipo 
de linfoma se que se trata, ya que puede que algunos datos 
inmunohistoquímicos, no sean concluyentes como en las 
primeras biopsias de este caso 3 . 

    El pronóstico de linfoma del manto, con afectación 
gastrointestinal, se considera peor que otros tipos de linfomas, 
aunque se han descrito pacientes afectos que tienen un 
comportamiento indolente incluso sin tratamiento 11 . Éste 
podría ser el caso de la paciente que presentamos, ya que 
hasta que se confi rmó el diagnóstico ha seguido un curso muy 
leve; incluso, las lesiones del colon mejoraron en gran parte 
del seguimiento y ha tenido una remisión completa tras el 
tratamiento, presentando una buena evolución clínica. 
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 CAUSA INFRECUENTE DE ABDOMEN 
AGUDO: ANGIOEDEMA HEREDITARIO 

 Resumen

    Presentamos el caso de un paciente varón de 
24 años de edad que ingresa por cuadro de epigastralgia 
intensa de características punzantes irradiado a mesogastrio 
acompañado de vómitos alimenticios que requiere de 
derivados mórfi cos para paliar la intensidad del dolor con el 
antecedente de cuadro de similares características hace 4 año 
catalogado como un cuadro de abdomen agudo que requirió 
laparotomía exploradora observándose como único hallazgo 
edema yeyunal. Como dato de interés el paciente sufría de 
episodios autolimitados de edemas en ambas manos y ambos 
pies de 24-48 horas de evolución tras pequeños traumatismos. 
La exploración y perfi l analítico fue compatible con la 
normalidad, sólo llamaba la atención en TAC de abdomen con 
contraste la presencia de líquido libre en gotiera paracólica 
derecha y espacio de Morrison y edema de pared de colon 
ascendente, con rectosigmoidoscopia dos días después de 
TAC normal (estando el paciente asintomático). Finalmente, 
recibimos concentración C1 inhibidor <11.9 mg/dl y actividad 
C1 inhibidor 30.40%, que nos lleva al diagnóstico defi nitivo 
de Angioedema hereditario.

  Introducción

    El angioedema hereditario es una enfermedad de 
herencia autosómica dominante, que, aunque sea rara y con 
una prevalencia variable entre 1 de cada 10000 hasta cada 
150000 habitantes1 según las distintas publicaciones, se debe 
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Casos clínicos

de tener en cuenta a la hora de plantearnos el diagnóstico 
diferencial del dolor abdominal de etiología no fi liada, pues 
su diagnóstico es sencillo y no invasivo.

  Caso clínico

    Varón de 24 años de edad que ingresa por cuadro 
de epigastralgia intensa de características punzantes irradiado 
a mesogastrio acompañado de vómitos alimenticios, sin  fi ebre 
termometrada, sin  alteración del tránsito intestinal ni productos 
patológicos en heces. Destaca como antecedente personal el 
haber sido ingresado por dolor epigástrico intenso y vómitos en 
dos ocasiones hace 4 años,  presentando en el primer ingreso 
un cuadro de abdomen agudo que requirió laparotomía 
exploradora donde se observó como único hallazgo edema 
yeyunal. Comentaba que desde la infancia sufría episodios 
autolimitados de edemas en ambas manos y ambos pies de 
24-48 horas de evolución tras pequeños traumatismos y que su 
padre padecía del mismo cuadro de edemas esporádicos.

    A la exploración destacan TA 120/60, FC 51 
lpm, Tª 36.5ºC, auscultación cardiaca y respiratoria normal;  
abdomen blando, depresible, sin masas ni megalias y doloroso 
a la palpación profunda en epigastrio y mesogastrio. En la 
analítica urgente inicial destacan dentro del perfi l hematológico 
Hb de 14.7 g/dl, hematocrito de 42.6%, VCM de 91 fl , 
leucocitos 8100/mm3 (53% segmentados, 36% linfocitos, 
8.7% monocitos, 1.7% eosinófi los y 0.4% basófi los), plaquetas 
202000/mm3. Tiempos de protrombina 1..1 segundos. 

    La bioquímica general mostraba glucosa 69 mg/d, 
creatinina 0.91 mg/d, urea 43 mg/d e iones normales. 
Proteína C reactiva 0.2 mg/dl y VSG 8 mm/hora.

    En la tomografía computerizada de abdomen con 
contraste intravenoso se observa la existencia de líquido 
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libre en gotiera parietocólica derecha y espacio de Morrison, 
con aumento de la densidad de forma reticular de la grasa 
del espacio pararrenal anterior en contacto con el colon 
ascendente, cuya pared se encuentra ligeramente engrosada 
en un pequeño segmento. En la endoscopia digestiva no se 
encontraron hallazgos patológicos incluyendo hasta la tercera 
porción duodenal explorados. Simultáneamente se practica 
rectosigmoidoscopia, compatible con la normalidad, aún así 
se toma biopsia, con informe histológico compatible con la 
normalidad.

    El perfi l hepático, lipídico y tiroideo son fueron 
normales; el proteinograma no mostraba anomalías y 
las inmunoglobulinas IgA, IgG, IgM estaban en rangos 
de normalidad. Los anticuerpos anti nucleares, anti 
transglutaminasa IgA y Hellicobacter pylori fueron negativos, 
el factor reumatoide 88 U/l, los componentes del complemento 
C3 86.4 mg/dl, C4 3.2 mg/dl, la concentración C1 inhibidor 
<11.9 mg/dl (rango normal del C1 inhibidor: 15-35 mg/dL) y 
actividad C1 inhibidor 30.40%.

    Desde instauración de sueroterapia y analgesia el 
paciente permaneció asintomático, no necesitando medicación 
desde las 48 horas tras su ingreso. Sólo mencionar la reaparición 
del cuadro de intenso dolor abdominal difuso de 2 horas de 
evolución (similar al que motivó el ingreso del paciente) tras 
colonoscopia, sin ser consecuencia de complicaciones de la 
misma, sino más bien relacionadas con su patología de base.

    Con estos datos clínicos y los resultados obtenidos 
en las pruebas complementarias se confi rma el diagnóstico de 
angioedema hereditario.

    Una vez retirada analgesia y sueroterapia, y tras 
comprobar ausencia de nuevos cuadros de dolor abdominal 
el paciente es dado de alta, con tratamiento ambulatorio con 
acido tranexámico sin nuevos episodios de dolor en los últimos 
tres meses desde alta. 

  

  Discusión

    El angioedema hereditario es una enfermedad de 
herencia autosómica dominante caracterizada por episodios 
espontáneos y recurrentes de edema en manos, pies, área 
facial y genital, lengua y  laringe y con menor frecuencia dolor 
abdominal. Dichos episodios duran hasta 72 horas. Se debe 
a las mutaciones que afectan el gen SERPING1 1  del inhibidor 
de C1,  que provocan la pérdida total de la proteína AEH 
variante I o de su función (angioedema hereditario variante II). 
Recientemente se reportó una nueva alteración dependiente 
de estrógenos sin defi ciencia del inhibidor C1 que constituye 
el angioedema variante III 2 . Las bajas concentraciones, 
cuantitativas o cualitativas, del inhibidor de C1 producen 
la activación descontrolada del complemento y del sistema 
de calicreína con generación de péptidos vasoactivos 
desencadenando un aumento de la permeabilidad vascular 
debido a la pérdida súbita de la función de barrera del 
endotelio en la vénula poscapilar.

    Como apreciamos en el presente caso, debe de 
investigarse en todo paciente con angioedema, pues su 
escrutinio es sencillo, de inicio mediante medición de C3 y C4, 
y posteriormente con determinación del défi cit de C1 inhibidor, 
ya sea cuantitativo (tipo I) o cualitativo (tipo II) y realizando 
igualmente un diagnóstico diferencial con otras enfermedades 
como el lupus eritematoso sistémico (fotosensibilidad, lesiones 
malares, aumento de VSG, ANA +), destacando ausencia de 
signos o síntomas de componente alérgico (prurito, urticaria, 
dermografi smo).

    El angioedema hereditario es una enfermedad que 
una vez diagnosticada, simplifi ca muchísimo la actuación ante 
un ataque agudo pues se hace de acuerdo a su localización y 
es diferente al utilizado convencionalmente en los edemas de 
tipo alérgico, (corticoesteroides, antihistamínicos y epinefrina) 
por su inefi cacia 3 .

    En el caso de edemas de extremidades no se requiere 
tratamiento a menos que sean tan frecuentes y severos que 
afecten la actividad diaria del paciente, casos en los cuales 
se debe instaurar tratamiento profi láctico a largo plazo. 
El edema laríngeo tiene riesgo de producir asfi xia por lo 
que debe ser manejado como una urgencia, incluso con 
intubación si es necesario. Los ataques agudos abdominales 
se tratan con analgesia (muchas veces mórfi cos) y reposición 
hidroelectrolítica de líquidos. Sin embargo, lo ideal durante 
las crisis es la administración de concentrado del C1-inhibidor 
purifi cado a partir de múltiples muestras de plasma humano, 
el cual logra reducir el angioedema en unos 30 minutos (hasta 
2 horas) y la remisión total de los síntomas en 24 horas. 
Su duración de acción es entre 4 y 5 días. No obstante en 
situaciones de emergencia puede utilizarse el plasma fresco 
congelado, el cual contiene C1-inhibidor, sin embargo su uso 
es discutido ya que aporta también C2 y C4 (los sustratos del 
C1q), lo que en teoría puede empeorar el angioedema.

    En el manejo a largo plazo son usados los 
antifi brinolíticos como el ácido tranexámico y los andrógenos 
atenuados como el estanazolol o danazol en dosis de 50 a 
300 mg/día, con los que se pretende la mejoría clínica, pero 
no la normalización de las cifras del complemento. El ácido 
tranexámico es menos efectivo que los andrógenos. 

    Si se  presentan efectos secundarios indeseables 
(virilización, hepatotoxicidad e incluso neoplasia hepática 4 ) es 
conveniente reducir la dosis o usarlo de forma intermitente, 
especialmente en mujeres y niños. El estanazolol se prefi ere 
sobre el danazol para el tratamiento de angioedema 
hereditario por sus menores efectos colaterales y su menor 
costo. Los medicamentos utilizados para el tratamiento a largo 
plazo se deben administrar como profi laxis antes de cualquier 
procedimiento médico o quirúrgico que conlleve anestesia, 
siendo especialmente importantes las manipulaciones 
odontológicas. 

    Se han descrito nuevos tratamientos como el C1-
inhibidor recombinante extraído de leche de animales 
transgénicos, sin embargo éste posee una vida media menor 
al obtenido de plasma humano; el inhibidor de la calicreína 
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plasmática ha demostrado ser seguro y efi caz en el tratamiento 
de los episodios; el antagonista del receptor de bradiquinina 
que antagoniza la unión de ésta a su receptor.

    Este caso pone de manifi esto la necesidad de difusión 
de esta enfermedad y de tenerla en el diagnóstico diferencial del 
dolor abdominal asociado a edemas para que su tratamiento 
sea el adecuado, evitando intervenciones agresivas como 
la ocurrida en este paciente, con solo determinaciones tan 
sencillas como el complemento, y en su caso, el C1 inhibidor.
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 APENDAGITIS EPIPLOICA: 
CAUSA INFRECUENTE DE DOLOR 
ABDOMINAL AGUDO 

 Resumen

    Presentamos el caso de una mujer de 63 años que 
acudió a urgencias por presentar, de forma brusca, dolor en fosa 
iliaca izquierda de pocas horas de evolución. A la exploración 
presentaba signos de irritación peritoneal en dicha zona. Los 
controles analíticos fueron normales. En la TAC abdominal 
de urgencias se apreció una lesión ovalada paracólica de 
densidad grasa en colon descendente, sugestiva de infl amación 
del apéndice epiploico o apendagitis. La apendagitis epiploica 
o apendicitis epiploica aguda es una entidad autolimitada, 
caracterizada por la presencia de infl amación secundaria a 
torsión o trombosis en la vena de drenaje de los apéndices 
epiploicos. Clínicamente se caracteriza por la presencia de 
dolor abdominal intenso, localizado en fosa ilíaca izquierda 
en la gran mayoría de los casos. Es una etiología inusual de 
dolor abdominal agudo, cuyo tratamiento consiste en indicar 
reposo y anti-infl amatorios orales, no precisando tratamiento 
quirúrgico ni pauta de antibióticos. 

  

  Caso clínico

    Mujer de 63 años, con antecedentes de hipertensión 
arterial y obesidad, que acude a urgencias por presentar, 
de forma brusca, dolor en fosa iliaca izquierda desde hace 
12 horas, no irradiado y acompañado de meteorismo. No 

 J.M. Vázquez-Morón1, M.J. Barrera-González2, B. Benítez-Rodríguez1,  H. Pallarés-Manrique1,  
M. Ramos-Lora1 

1Sección de Aparato Digestivo. 2Servicio de Radiodiagnóstico. Hospital Juan Ramón Jiménez. Huelva.

 CORRESPONDENCIA
  Juan María Vázquez Morón
  Sección Aparato Digestivo. 
  Hospital Juan Ramón Jiménez
  Ronda Exterior Norte, S/N. 21005 Huelva.  
Teléfono: 648 016 938
  
  juanma_cartaya@hotmail.com 

Casos clínicos

presentaba fi ebre ni trastorno del hábito intestinal y el dolor no 
se modifi caba con los movimientos.

    A la exploración clínica presentaba abdomen 
globuloso, con dolor a la palpación en hipogastrio y en 
fosa iliaca izquierda, acompañado de signos de irritación 
peritoneal, ruidos hidroaéreos presentes, no palpando masas ni 
visceromegalias. Se realizó estudio analítico con hemograma, 
tiempos de coagulación, sistemático de orina, proteínas totales, 
función renal, iones y perfi l hepático normales. La Proteína C 
Reactiva (PCR) fue de 1.9 mg/dl. En la radiografía de abdomen 
no se observaron hallazgos patológicos.

 Figura 1 

 Lesión ovalada paracólica en colon descendente sugestiva de apenda-
gitis. 
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    En la TAC abdominal de urgencias se apreció una 
lesión ovalada paracólica de densidad grasa, con una zona 
de atenuación central (aumento difuso sugerente de vena 
epiploica trombosada) en colon descendente, sin signos de 
isquemia ni de torsión; los hallazgos referidos son sugestivos 
de infl amación del apéndice epiploico o apendagitis (Figura 
1).

    Se indicó tratamiento ambulatorio con reposo y anti-
infl amatorios orales presentado mejoría y desaparición de los 
síntomas en cinco días.

  

  Discusión

    La apendagitis epiploica o apendicitis epiploica 
aguda es una entidad autolimitada, caracterizada por la 
presencia de infl amación secundaria a torsión o trombosis en 
la vena de drenaje de los apéndices epiploicos. El término 
apendicitis epiploica fue introducido en 1956 por Lynn et 
al, y las características de este proceso en la TAC fueron 
inicialmente descritas en 1986 por Danielson et al. Hasta 
entonces el diagnostico era quirúrgico 1 .  Aparece con mayor 
frecuencia entre la cuarta y la quinta década de la vida, 
presentando una frecuencia similar entre hombres y mujeres 2 . 
Como factores predisponentes se han descrito la obesidad, la 
actividad física intensa, comidas copiosas y la existencia de 
hernias 3 . Clínicamente se caracteriza por la presencia de dolor 
abdominal intenso y localizado en fosa ilíaca izquierda en la 
gran mayoría de los casos, donde los apéndices epiploicos 
son de mayor número y tamaño. En general no hay defensa 
abdominal, aunque sí existe signo de rebote positivo en punto 
doloroso, palpándose en ocasiones una masa subparietal. 
Otros síntomas como alteración del tránsito intestinal, náuseas o 
vómitos son raros. No suele existir fi ebre. Analíticamente puede 
aparecer leucocitosis, pero los reactantes de fase aguda no 
suelen estar muy aumentados 4 . El diagnostico diferencial debe 
realizarse con diverticulitis o apendicitis si se localiza en fosa 
iliaca derecha, aunque también puede confundirse con cuadros 
poco comunes como infarto omental, mesenteritis esclerosante 
y tumor primario o metástasis a nivel del mesocolon 1 . La 
técnica de imagen diagnóstica es la TAC. El tratamiento es 
conservador mediante reposo y anti-infl amatorios orales, no 
precisando tratamiento quirúrgico ni pauta de antibióticos 5 .  
El cuadro clínico no suele prolongarse más de dos semanas 
aunque los hallazgos radiológicos pueden persistir desde 
semanas hasta varios meses  2, 3 .
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 CISTADENOCARCINOMA 
HEPATOBILIAR Y COLANGITIS 
ESCLEROSANTE PRIMARIA: 
NEOPLASIA INFRECUENTE Y 
ASOCIACIÓN EXCEPCIONAL 

 Resumen

    La demostración de una lesión focal hepática en 
pacientes con colangitis esclerosante primaria obliga a 
considerar la aparición de un colangiocarcinoma como primera 
posibilidad, dado el carácter preneoplásico reconocido para 
dicha entidad. La colangitis esclerosante asociada a IgG4 es 
una entidad de reciente caracterización, que se diferencia de la 
colangitis esclerosante primaria por su historia natural y buena 
respuesta a tratamiento esteroideo  e inmunosupresor. Aun no 
se han descrito casos de colangiocarcinoma en pacientes con 
colangitis esclerosante asociada a IgG4, mientras se sugiere 
una relación etiopatogénica entre ésta y el pseudotumor 
infl amatorio. Presentamos el caso de una lesión focal hepática 
sólida de 6 cm en un varón de 71 años de edad, diagnosticada 
simultáneamente a una colangitis esclerosante primaria con 
cifras elevadas de IgG4, que se demostró correspondía a un 
cistadenocarcinoma hepatobiliar tras resección quirúrgica.  El 
cistadenocarcinoma hepático es un tumor muy infrecuente. No 
existen casos previos descritos como lesión focal sólida, aspecto 
que atribuimos al pequeño tamaño de las loculaciones en el 
que describimos. Tampoco se ha demostrado acompañando a 
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colangitis esclerosante primaria ni a la asociada a IgG4. Estos 
hechos, junto a lo excepcional de esta lesión justifi caron el 
diagnóstico diferencial preoperatorio entre colangiocarcinoma 
y pseudotumor infl amatorio. 

  

  Abstract

    The demonstration of a focal hepatic lesion in 
patients with primary sclerosing cholangitis forces to consider 
cholangiocellular carcinoma as the fi rst possibility, in view of the 
risk of cancer recognized for the above mentioned entity. IgG4 
associated cholangitis is an entity of recent characterization, 
which differs from primary sclerosing cholangitis for his natural 
history and good response to steroids and immunosuppressant. 
Cholangiocellular carcinoma has not yet been described in 
patients with IgG4 associated sclerosing cholangitis, while 
a relation is suggested between this one and infl ammatory 
pseudotumor. We report the case of a 6 cm focal hepatic 
solid lesion in a 71-year-old male, simultaneously diagnosed 
of primary sclerosing cholangitis with high levels of IgG4. 
Diagnosis of biliary cistadenocarcinoma was established only 
after surgical resection. Hepatobiliary cystadenocarcinoma is a 
very infrequent tumor never described as solid lesion up to the 
present report. Neither has it been demonstrated accompanying 
to primary sclerosing cholangitis nor to the IgG4 associated 
cholangitis. These facts justifi ed the differential diagnosis 
between colangiocarcinoma and infl ammatory pseudotumor. 
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  Introducción                           

    La demostración de una lesión focal hepática en 
pacientes con colangitis esclerosante primaria (CEP) obliga 
a considerar la aparición de un colangiocarcinoma (CCC) 
como primera posibilidad, dado el carácter preneoplásico 
reconocido para dicha entidad 1 . La colangitis esclerosante 
asociada a IgG4 (CEI) es una enfermedad colestásica de 
reciente caracterización, que se diferencia de la CEP en la 
práctica clínica por su historia natural y buena respuesta a 
tratamiento esteroideo  e inmunosupresor 2, 3 . Por otro lado, 
aun no se han descrito casos de CCC en pacientes con CEI, 
mientras se sugiere una relación etiopatogénica entre ésta y el 
pseudotumor infl amatorio 4 . 

    Presentamos el caso de un tumor infrecuente en un 
paciente con colangitis esclerosante asociada a cifras elevadas 
de IgG4.

  

  Caso clínico                           

    Varón de 71 años, con antecedentes de alergia a 
contrastes iodados, dislipemia, esteatosis hepática e ingesta 
etílica moderada que abandonó en el año 2006 tras  consultar 
a su médico de atención primaria por presentar dolor 
epigástrico. La analítica solo mostró una discreta elevación de 
gammaglutamiltranspeptidasa que se atribuyó a enfermedad 
hepática por depósito graso. Desde entonces refi ere 
ocasionales episodios de 24 horas de duración consistentes 
en epigastralgia intensa irradiada a espalda y acompañada 
de fi ebre. Dos años mas tarde, ante uno de los episodios de 
dolor, se demuestra en otro centro una colestasis disociada 
y elevación de marcadores tumorales (Ca 19.9 a 516 U/
ml, CEA 8 ng/ml  y alfa-fetoproteina 32 ng/ml). Mediante 
ecografía abdominal sólo se evidenció un quiste simple 
de 5 cm en segmento III hepático, pero en TAC abdominal 
sin contraste se puso de manifi esto además una lesión focal 
hepática sólida de 6 cm en segmento VIII. Mediante RMN con 
contraste y colangiografía, el nódulo sólido presenta realce 
arterial periférico (fi guras 1 y 2) con fenómeno de lavado en 
fases tardías y se aprecian irregularidades difusas en el árbol 
biliar intrahepático compatibles con colangitis esclerosante 
primaria (fi gura 3). Ante estos hallazgos se repite la RMN 
un mes después en la que se aprecia disminución de tamaño 
de la lesión hepática y pérdida del realce arterial que se hace 
solo periférico manteniéndose el centro isointenso respecto al 
parénquima hepático en fases tardías, con zonas hipovasculares 
que realzan con contraste hepatoespecífi co y sugieren áreas 
de fi brosis. No se aprecian anomalías pancreáticas. Ante 
estos hallazgos se estableció la posibilidad de pseudotumor 
infl amatorio y colangitis esclerosante primaria, iniciando 
tratamiento con ácido ursodesoxicólico.

    Ocho meses después el paciente es remitido a nuestro 
Servicio para valoración. Apenas presenta molestias, no 
existe afectación del estado general y no se han producido 
cambios en el patrón bioquímico de colestasis ni en los niveles 
de marcadores tumorales. El estudio de autoanticuerpos 

 Figura 1 

 RMN hepática sin contraste: lesión de 4 cm en segmento VIII hepático, 
hipointensa en secuencias T1 y T2, con halo periférico hiperintenso. 

 Figura 2 

 RMN hepática en fase arterial tras inyección de gadolinio. Se aprecia 
realce heterogéneo de toda la lesión. 

 Figura 3 

 Colangiografía por RMN realizada tras la intervención: gran irregulari-
dad del árbol biliar intrahepático con zonas de estenosis y dilataciones 
segmentarias. Afectación de aspecto infl amatorio del hepatocolédoco 
que muestra igualmente pequeñas estenosis y dilataciones. Quiste sim-
ple en lóbulo hepático izquierdo. No existen alteraciones en el conducto 
pancreático principal. 
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ANA, AMA, SMA y ANCA-p es negativo, con  positividad 
de ANCA-c. Los niveles de IgG4 ascienden a 138 ng/dl. 
Mediante ecografía con ecopotenciador la lesión es difícil 
de apreciar, discretamente ecogénica, con realce arterial 
periférico y fenómeno de lavado. No se aprecian cambios 
en el quiste simple ni anomalías pancreáticas. Se realizó 
colonoscopia, sin evidencia de enfermedad infl amatoria ni 
otras lesiones. Se practicó punción aspirativa guiada por 
ecografía con aguja de 22 g y microbiopsa con aguja de 21 g, 
que demostraron hepatocitos normales y exudado infl amatorio 
agudo y crónico, sugestivo de pseudotumor infl amatorio. 
A pesar de estos hallazgos, no se consideró descartado el 
colangiocarcinoma por lo que se sometió al paciente a 
laparotomía y bilobectomía hepática de segmentos VII y 
VIII, apreciándose una  neoformación de 6 cm blanquecina 
lobulada, con microquistes, de contenido fi lante con áreas de 
necrosis. El estudio microscópico evidenció células epiteliales 
productoras de mucina con infi ltración de cápsula y margen de 
resección focalmente, así como permeación vascular linfática. 
No se apreció estroma ovárico. El estudio inmunohistoquímico 
fue positivo para citokeratina 7, citokeratina 20 y CD 34, 
compatible con cistoadenocarcinoma hepatobiliar T3 N0 M0, 
estadio IIA. El tratamiento se ha completado con radioterapia 
y quimioterapia con 5-fl uorouracilo y gemcitabina.

  

  Discusión                           

    El diagnóstico diferencial entre la CEP y la CEI es 
fundamental al determinar diferencias en el pronóstico y 
respuesta a tratamiento. Ambos procesos presentan perfi les 
bioquímicos y colangiográfi cos comunes, y son más frecuentes 
en varones. La simple presencia de unas cifras elevadas de 
IgG4 no es sufi ciente para excluir el diagnóstico de CEP 
a favor de la CEI; por el contrario, se considera necesaria 
la coexistencia de pancreatitis autoinmune, infi ltración 
por células plasmáticas IgG4 del epitelio biliar u otros 
órganos (sialoadenitis, fi brosis retroperitoneal, enteritis o 
linfadenopatía), o respuesta a tratamiento esteroideo 2, 3 . Hasta 
el 80 % de los pacientes con CEP presentan una enfermedad 
infl amatoria del intestino, habitualmente colitis ulcerosa 1 , 
asociación no demostrada con la CEI. De acuerdo con estos 
criterios, el paciente que presentamos presentaba una CEP 
pese a la elevación de niveles séricos de IgG4 y la ausencia 
de enfermedad infl amatoria intestinal. Hallazgos similares se 
han demostrado recientemente en el 9 % de pacientes con CEP 
en un estudio realizado en la Clínica Mayo 5 .

    El CCC intrahepático se considera el segundo tumor 
hepático primario en frecuencia tras el carcinoma hepatocelular. 
Aunque su incidencia global es baja, se ha demostrado más 
frecuente en pacientes con cirrosis hepática y se reconocen 
otros factores de riesgo como la CEP, coledocolitiasis 
mantenida, adenoma de conductos biliares, papilomatosis 
biliar, quiste de colédoco, enfermedad de Caroli, thorotrast, 
tabaquismo, parásitos y el estado de portador crónico de 
salmonella tiphy 6, 7 . La mayoría de los CCC intrahepáticos 
aparecen, sin embargo, en pacientes sin ninguno de estos 
factores de riesgo. Hasta el momento actual no se reconoce la 

CEI como factor de riesgo para el desarrollo de un CCC. En 
pacientes con CEP, la incidencia de CCC es del 1-1,5 % anual, 
y sólo el 20 % se presentan como una lesión focal hepática 
sólida 8 . La determinación de Ca19.9 en pacientes con CEP ha 
demostrado gran utilidad en la predicción de la existencia de 
CCC, aunque con resultados variables 9 .

    El pseudotumor infl amatorio se considera parte del 
espectro de la enfermedad esclerosante asociada a depósito 
de IgG4. Se trata de una lesión focal hepática benigna, única o 
múltiple, de etiología desconocida, poco frecuente, de excelente 
pronóstico, constituida por una proliferación de fi broblastos con 
infi ltrado infl amatorio, fundamentalmente linfocitos y células 
plasmáticas 10, 11 . Las manifestaciones clínicas y los datos de 
laboratorio son similares en el pseudotumor infl amatorio y en 
algunos tumores malignos, por lo que es frecuente confundirlo 
con carcinoma hepatocelular, CCC, metástasis y abscesos 
hepáticos. También se han descrito elevaciones de Ca 19.9 
por encima de 100 U/ml 12 . 

    Las técnicas de imagen dinámicas son fundamentales 
en el estudio de estas lesiones, si bien los patrones no son 
específi cos ni constantes. El CCC presenta en TAC y RMN un 
realce arterial periférico que se desaparece en fases tardías 
coincidiendo con el relleno prolongado central. Este patrón se 
atribuye al predominio estromal en el centro del tumor y se ha 
denominado migración central del contraste 13, 14 . También el 
pseudotumor infl amatorio puede presentar un comportamiento 
similar del contraste, aunque en otras ocasiones su distribución 
es heterogénea o se muestra hipovascular 10, 11 . 

    Los cistadenomas y cistadenocarcinomas hepáticos 
son neoplasias quísticas dependientes del epitelio biliar. Se 
trata de tumores poco frecuentes, que suponen menos del 5% de 
las lesiones quísticas del hígado 15 . Sus manifestaciones clínicas 
son inespecífi cas (dolor en hipocondrio derecho, náuseas, 
vómitos), y raramente se produce clínica de obstrucción 
biliar. La mayoría de los pacientes permanecen asintomáticos 
o presentan una masa palpable en abdomen superior 15 . 
Macroscópicamente se presenta como una masa quística 
multilocular. Según su histopatogénesis se distinguen dos tipos 
de tumores de diferente comportamiento: por un lado, existen 
cistoadenocarcinomas con estroma mesenquimal, alguno de 
ellos  procedentes de la degeneración de un cistoadenoma, 
que aparecen casi exclusivamente en mujeres y presentan 
escasa agresividad; por otro lado, los cistoadenocarcinomas 
sin estroma mesenquimal aparecen con mayor frecuencia en 
varones y evolucionan de manera agresiva 15, 16 . No se ha 
descrito evidencia de su relación o aumento de riesgo en 
pacientes con CEP o CEI.

    Las técnicas de imagen muestran una masa quística 
multilocular, con nódulos en la periferia de los septos que 
realzan tras la administración de contraste 16, 17 . La lesión suele 
interpretarse como un absceso hepático, quiste hidatídico, 
tumor metastático con degeneración quística, o incluso un quiste 
simple. El tratamiento de elección es la resección completa con 
márgenes para evitar recurrencias. Su pronóstico es mejor que 
el hepatocarcinoma y CCC. La supervivencia global a los 5 
años de los cistoadenocarcinomas resecados oscila entre 65-
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71%. La resección local produce recaídas en el 66% de los 
casos frente al 10% que han sido resecados con principios 
oncológicos 15 . 

    El caso que presentamos es único en varios aspectos: 
no existen casos previos descritos de presentación de 
cistadenocarcinoma como lesión focal sólida hepática, lo cual 
atribuimos al pequeño tamaño de las loculaciones en el caso 
que describimos. Tampoco se ha demostrado acompañando a 
CEP o a CEI. Estos hechos, junto a lo excepcional de esta lesión 
justifi caron el diagnóstico diferencial establecido entre  CCC y 
pseudotumor infl amatorio. En nuestro caso, el comportamiento 
aparentemente benigno de la lesión, con disminución del 
tamaño en el seguimiento, y la presencia de infi ltrado 
infl amatorio en la punción diagnóstica, hizo considerar este 
último como el diagnóstico más probable. No obstante, no 
se desechó la posibilidad del CCC dada la importante 
reacción desmoplásica que frecuentemente acompaña a esta 
neoplasia, y que hace difícil el diagnóstico mediante punción 
percutánea.
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 HEMORRAGIA DIGESTIVA ALTA 
GRAVE EN UN PACIENTE CON 
ANASTOMOSIS COLOGÁSTRICA 

 Caso clínico                           

    Varón de 31 años, intervenido, 10 años antes, por un 
abdomen agudo con neumoperitoneo. El cirujano informó de 
una pequeña perforación a nivel prepilórico y realizó reparación 
de la misma, piloroplastia y vagotomía doble troncular. El 
estado general del paciente empeoró y el neumoperitoneo 
aumentó, por lo que se realizó 3 días más tarde una segunda 
laparotomía, en la que se detecta una perforación en la cara 
anterolateral del esófago distal. Se procedió al cierre de la 
perforación y a la práctica de una funduplicatura de Nissen. La 
evolución clínica no mejoró y el paciente desarrolló un estado 
séptico. Una tercera intervención 7 días después puso de relieve 
la persistencia de la perforación esofágica y la existencia de 
un empiema y un absceso pulmonar; se realizó una resección 
del lóbulo pulmonar inferior derecho, esofagectomía, dejando 
el esófago cervical y una gastrostomía de alimentación. Tras 
esta tercera intervención y tras una larga evolución clínica el 
paciente se recupera y es dado de alta. Tres meses después se 
realiza de modo programado, una coloplastia retroesternal, 
de colon derecho, con anastomosis isoperistáltica, termino-
terminal al esófago cervical y término-lateral al estómago. 

    El paciente marchó de alta y evolucionó bien hasta 
10 años después, fecha en la que ingresa por primera vez 
en el Servicio de Gastroenterología por melenas desde dos 
días antes. A su llegada presenta hipotensión arterial (70/40 
mmHg) y anemia severa (hemoglobina 7.8 g/dl, hematocrito 
23%). En una primera endoscopia se identifi can abundantes 
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Imagen del mes

restos hemáticos recientes en la plastia colónica y a unos 
50 cm de arcada dentaria un sangrado en chorro, en la 
anastomosis cologástrica. Se realiza inyección de adrenalina 
y polidocanol, observándose hemostasia inmediata. No 
se encontraron otras lesiones sangrantes a nivel gástrico. A 
pesar del tratamiento continuaron las melenas y los episodios 
de hipotensión arterial, por lo que 24 horas después del 
ingreso se practica una segunda endoscopia oral. En ella se 
observan restos hemáticos digeridos en el segmento previo a la 
anastomosis y en la boca anastomótica, en la vertiente cólica, 
se identifi có una úlcera de 1 cm, con fi brina y coágulo rojo 
adherido, sin sangrado activo; no se realizó terapia (Figuras 
1 y 2). Durante los siguientes 6 días el paciente sigue con 

 Figura 1 

 Endoscopia que se practicó durante las primeras 24 horas de estancia 
hospitalaria, y se observan restos hemáticos digeridos en injerto coló-
nico. 



RAPD ONLINE VOL. 34. Nº2. MARZO - ABRIL 2011. RAPD 112

Imagen del mes Hemorragia digestiva alta grave en un paciente con anastomosis cologástrica.  A. Cedeño-Zambrano

melenas y en una tercera endoscopia oral se observan restos 
hemáticos digeridos en el segmento colónico y en la anastomosis 
cologástrica persistía la úlcera, de menor tamaño, con fondo 
fi brinoso. En la anastomosis existía un tejido de granulación, 
friable, con signos de sangrado reciente, sobre el que se 
inyecta adrenalina y polidocanol (Figura 3). Tras 3 días sin 
melenas y en buena situación hemodinámica, reaparece el 
sangrado, que obliga, a los 15 días del ingreso, a practicar 
una nueva endoscopia. En esta se observa un sangrado activo 
severo en la úlcera de la anastomosis cologástrica, sobre la 
que se realiza esclerosis con adrenalina y polidocanol al 1% 
y se colocan tres hemoclips (Figura 4A y 4B) (Figura 5). 
A partir de ese día se produjo una hemostasia estable. Una 

semana después dos de los hemoclips se habían desprendido 
y la úlcera de la coloplastia se había reducido de tamaño y 
mostraba un fondo no hemático (Figura 6). 

    El paciente había requerido durante su estancia 
hospitalaria, la transfusión de 6 concentrados de hematíes. Fue 
dado de alta y continúa bien clínica y endoscópicamente hasta 
2010.

  

  Discusión                        

    Este paciente presentó una hemorragia digestiva 
por una úlcera de la boca anastomótica, que junto a la 
regurgitación y el refl ujo gastrocólico, constituyen una de 
las complicaciones tardías de las anastomosis cologástricas, 
que son la modalidad de sustitución esofágica elegida en 

 Figura 2 

 Segunda endoscopia que se realizó durante las primeras 24 horas, se 
observa en la anastomosis cologástrica una úlcera, en la vertiente coló-
nica, con signos de sangrado no activo en su margen. 

 Figura 3 

 Endoscopia realizada al 6º día de hospitalización, en la que se aprecia 
persistencia de la úlcera en la anastomosis cologástrica, con signos de 
sangrado reciente, sobre el que se inyectó adrenalina y polidocanol. 

 Figuras 4A y 4B 

 Endoscopia realizada a los 15 días del ingreso se observaba sangrado 
activo (A), procedente de la úlcera colónica de la anastomosis cologás-
trica (B).  



RAPD ONLINE VOL. 34. Nº2. MARZO - ABRIL 2011. RAPD 113

Imagen del mes Hemorragia digestiva alta grave en un paciente con anastomosis cologástrica.  A. Cedeño-Zambrano

los casos de patología esofágica benigna y en pacientes 
jóvenes, esto es, cuando se supone que la anastomosis debe 
permanecer funcionante durante muchos años. La información 
sobre este tipo de complicaciones no es completa, dado que 
muchos estudios son retrospectivos y no explicitan la expresión 
clínica, ni las necesidades terapéuticas que imponen estas 
complicaciones, ni el método empleado para su diagnóstico. 
Algunos estudios incluso no mencionan el refl ujo 1-3 , o las úlceras 
como complicación tardía en las anastomosis cologástricas 1, 4 , 
en series que suman 783 y 249 pacientes respectivamente, 
por citar solo algunos estudios recientes. De cualquier modo, 
la incidencia de refl ujo gastrocólico es variable. En los 
estudios en que se valoran solo los síntomas puede ser alta, 
hasta de un 43%, pero con una buena respuesta simplemente 
con tratamiento médico 5 , en otros estudios la incidencia 

es intermedia, del 27%, con una necesidad de corrección 
quirúrgica del 10% 6 . Pero en términos generales se admite una 
frecuencia de refl ujo tras la anastomosis cologástrica del 8% al 
15% y una tasa de resolución no quirúrgica de entre el 80% y 
el 100% de los casos 4, 7 . En algunos pacientes, cuando se ha 
hecho un seguimiento endoscópico o pHmétrico sistemático se 
han podido poner de manifi esto la existencia de refl ujo ácido y 
colitis por refl ujo asintomáticos 8 . En cualquier caso la frecuencia 
de problemas clínicos derivados del refl ujo gastrocólico, es 
inferior a la que se observa cuando se utiliza una interposición 
gástrica. Esto ha sido motivo de diversos estudios sobre 
las razones naturales y técnicas, por la que esto ocurre. Se 
especula con el papel protector de la secreción mucosa por 
parte del injerto colónico, la resistencia de la mucosa del colon 
al pH ácido, mayor que la del esófago y la dinámica motora 
del colon distal, como mecanismo de aclaramiento del refl ujo 
gastrocólico 9 . Desde el punto de vista técnico la realización 
de vagotomía y piloroplastia, el empleo de colon derecho 
como asa isoperistáltica y el tipo de anastomosis cologástrica, 
siendo preferible su establecimiento con la zona posterior del 
cuerpo gástrico, que con el fundus gástrico o el duodeno 7, 10 , 
son factores que predicen una menor incidencia de refl ujo y 
úlceras colónicas en estos pacientes. 

    Las úlceras del área anastomótica son aún más 
infrecuentes que el refl ujo, probablemente porque su formación 
sea un proceso más complejo. Generalmente las úlceras son 
únicas, radican en la vertiente colónica y se desarrollan entre 
2 y 21 años después de la cirugía de sustitución esofágica. 
Hasta 1974 se menciona en la literatura médica una 
incidencia de 2.8-4.7%, sin que conozcamos mucho sobre sus 
aspectos clínicos 11 . En los años 80 se publican 6 casos, de las 
que disponemos de poca información, pero ya se menciona 
la necesidad de intervención quirúrgica en tres de los 
casos 12-15 ; en uno de estos casos la úlcera anastomótica se 
perforó a ventrículo izquierdo y, tras una mala evolución, el 
paciente falleció a los dos años por causa no hemorrágica.  

    En los años 90 se empiezan a publicar datos sobre 
este tema en series, como la de Gerzic que encontró 3 casos 
de úlcera (1.13%), de los que 2 tuvieron que ser intervenidos 
y un enfermo posterior evolucionó bien con tratamiento 
antisecretor gástrico 16 . Pompeo en su serie en 1996 observó 
una úlcera en 51 (1.95%) casos de patología benigna, a los 
96 meses de la intervención de sustitución gastrocólica; no 
sabemos los síntomas ni la evolución del paciente 17 , pero ese 
mismo año Debras publicó un caso perforado a la aorta, que 
requirió tratamiento quirúrgico 18 . En 1997 Knezevic encuentra 
4 casos de úlcera colónica (1.19%), 2 operados y 2 tratados 
médicamente 3 . En 1999 Jeyasingham en una serie de 365 
(0.35%) casos de patología esofágica benigna observó solo 1 
caso de úlcera colónica, que debutó con hemorragia masiva 9 . 

    En la década de los 2000 hay 11 casos publicados, 
uno en 2002 de Domreis 19  que produjo una fístula colobronquial, 
resuelta mediante cirugía. En 2003 se publicaron 5 casos, en 
dos series que daban una incidencia de 0.25% y 1.15%, de 
los cuales cuatro sabemos que necesitaron cirugía 2, 20  y uno fue 
diagnosticado por endoscopia. Finalmente hay 5 casos más 
de úlcera colónica descritos que dan una incidencia 7  del 2% 

 Figura 5 

 Colocación de tres hemoclips en la úlcera sangrante.  

 Figura 6 

 Una semana después dos de los hemoclips se habían desprendido y esta-
ban alojados en cavidad gástrica (Recuadro). La úlcera de la coloplastia 
se había reducido de tamaño y mostraba un fondo no hemático.   
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en 2010, que corresponde a un 11% de los que recibieron 
una anastomosis cologástrica, tres de ellos necesitaron ser 
operados por no evolucionar bien con antisecretores. 

    Así pues en los últimos 30 años se han publicado solo 
33 casos de úlceras cólicas, incluyendo el presente caso, con 
una incidencia que va desde el 0.35% al 2% en distintas series, 
sin que se observe tendencia a la baja. En muchos casos la 
expresión clínica es el dolor, pero la evolución puede revestir 
mucha mayor gravedad, e inducir fístulas bronquiales, aórticas, 
o a ventrículo izquierdo y hemorragias digestivas masivas, o 
severas y persistentes, como en nuestro paciente. Aunque la 
información no es muy precisa, 17 casos de los 24 casos de 
los que tenemos información debieron ser intervenidos por 
fístulas, perforaciones o por hemorragia digestiva masiva en 
un caso. En 6 casos no se precisa el motivo de la intervención, 
mientras que en 7 casos la cirugía fue por mala repuesta al 
tratamiento antisecretor. Tres casos fueron tratados con éxito 
con tratamiento médico y, en nuestro caso, fue necesario el 
empleo conjunto de tratamiento endoscópico y medico. 
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 CAUSA INFRECUENTE DE 
  DOLOR ABDOMINAL: 
NEUMATOSIS INTESTINAL 

 Resumen

    La neumatosis intestinal (NI) es un signo radiológico 
que se defi ne como la presencia de gas dentro de la pared del 
intestino delgado o grueso. La patogénesis de la NI es poco 
conocida, y probablemente sea multifactorial.  Este hallazgo 
puede ser  incidental o indicar la presencia de una patología 
abdominal grave. Esta distinción se hace basándonos en la 
historia clínica, el examen físico, las pruebas diagnósticas y la 
evolución del proceso.

    Presentamos el caso de una mujer de 77 años, 
pluripatológica que ingresó por dolor abdominal, elevación de 
los reactantes de fase aguda y radiografía simple de abdomen 
compatible con NI. El cuadro se resolvió favorablemente  
con medidas conservadoras  y tras realización de pruebas 
diagnósticas no se pudo determinar  la causa desencadenante 
del mismo. 

    Palabras clave: neumatosis cistoide intestinal, TC 
abdominal, radiografía abdomen.

  

  Caso clínico                           

    Mujer de 77 años con antecedentes de hipertensión 
arterial, insufi ciencia cardiaca congestiva, Síndrome de 
Raynaud, trombocitopenia autoinmune y neumopatía 
intersticial; en tratamiento con carvedilol, hidroclorotiacida, 
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Imagen del mes

losartán, pantoprazol, ácido alendrónico, colecalciferol, calcio 
carbonato, buprenorfi na parche 35µg, prednisona 50mg y 
rituximab (última dosis 2 meses antes). 

    Acude a urgencias por epigastralgia intensa que 
irradia al resto del abdomen de 24 horas de evolución, 
acompañada de vómitos biliosos. Refi ere molestias abdominales 
generalizadas de un mes de evolución que la primera semana 
se asociaron a diarrea líquida (sin productos patológicos). No 
fi ebre ni otra sintomatología asociada. Abdomen globuloso, 
depresible, doloroso a la palpación de forma generalizada, 
timpánico y con ruidos hidroaéreos muy disminuidos. Se 
solicita una analítica urgente en la que destaca leve leucocitosis 
sin neutrofi lia, proteína C reactiva 7mg/dl [normal 0-0.5], 

 Figura 1 

 Gran acúmulo de asas intestinales con engrosamiento de la pared y pre-
sencia de áreas de baja densidad correspondientes a gas en la pared 
intestinal, sugerente de neumatosis intestinal.  
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plaquetas 670000/mm³ [normal 130000-400000] y una 
radiografía simple de abdomen (Figura 1). Ante los hallazgos 
de ésta se solicita TC abdominal que establece el diagnóstico 
de neumatosis intestinal (NI) probablemente secundaria a 
isquemia mesentérica por afectación de las ramas ileales 
(Figuras 2A y 2B). 

    Es valorada por los cirujanos de guardia quienes 
desestiman la necesidad de cirugía urgente e ingresa en 
Digestivo mejorando con medidas conservadoras y colocación 
de sonda nasogástrica. A los 5 días se procede al alta 
presentando buena tolerancia oral, hábito intestinal conservado 
y sin dolor abdominal. 

    La evolución rápida y favorable pone en duda el 
origen isquémico del cuadro como sugerían las pruebas 
complementarias. Aunque la paciente tomaba fármacos 
(corticoides) de los que se han descrito su asociación con la NI, 
no se retiraron durante su ingreso, así que no se ha conseguido 
fi liar la causa desencadenante del cuadro.

 Figuras 2A y 2B 

 Imagen axial de un TC abdominopélvico con contraste intravenoso  re-
construido en ventana de abdomen y pulmón, donde se aprecian múlti-
ples asas de intestino delgado (íleon y yeyuno) adyacentes a la pared ab-
dominal anterior a nivel de hipogastrio, con pared adelgazada y áreas 
de baja atenuación en el espesor de la pared intestinal, compatibles con 
neumatosis intestinal (fl echas en rojo).   

    La paciente no acudió a las revisiones programadas 
en la consulta de Digestivo. Recientemente ha sido ingresado 
por un episodio de insufi ciencia cardiaca descompensada, se 
le ha realizado una placa de abdomen en la que no observan 
los signos radiológicos de NI (Figura 3). 

  

  Comentarios de las imágenes                           

    Neumatosis intestinal (NI) se refi ere a la presencia de 
gas dentro de la pared del intestino delgado o grueso. Suele 
afectar a yeyuno e íleon y sólo en el 6% de los casos afecta 
el colon 1 . La incidencia aumenta en la sexta década y no hay 
diferencias entre ambos sexos.

    La patogénesis de la NI es poco conocida, y 
probablemente sea multifactorial. La NI no es en sí una 
enfermedad, sino más bien un signo radiológico. Puede ser 
incidental o indicar la presencia de una patología abdominal 
grave. Esta distinción se hace mediante la interpretación de la 
historia clínica, el examen físico, las pruebas de laboratorio y 
los datos radiográfi cos.

    La etiología es muy variable 2 : a) enfermedades 
digestivas como diverticulitis, enfermedad infl amatoria 
intestinal, apendicitis, colitis pseudomembranosa, vólvulo 
de sigma, megacolon tóxico; b) enfermedades pulmonares: 
enfi sema, neumonía, asma; c) sistémicas: SIDA, esclerodermia, 
lupus; d) iatrogenia por enema de bario, endoscopia, cirugía; 
e) fármacos como lactulosa, quimioterapia, corticoides; 
f) transplante de órganos; g) y en un 20% de los casos no 
hay enfermedades asociadas y se considera primaria o 
criptogenética 3 . 

    El curso suele ser asintomático, aunque puede haber 
síntomas inespecífi cos como diarrea o estreñimiento, vómitos, 
distensión abdominal, dolor o malestar abdominal, secreción 

 Figura 3 

 Radiografía simple de abdomen al año.  
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de moco o rectorragia 1 . Aproximadamente el 3% de los 
pacientes tienen inicialmente una complicación  como vólvulo, 
obstrucción intestinal o una perforación 4 .

    El diagnóstico se realiza mediante radiografía 
simple de abdomen que se caracteriza por la presencia de 
gas intramural que puede ser de apariencia lineal, curvilínea 
o circular. La neumatosis lineal es un signo que sugiere 
perforación intestinal inminente cuando la NI acompaña a 
necrosis intestinal. Sin embargo, la neumatosis lineal también 
puede seguir un curso benigno, especialmente cuando se 
asocia a infección intestinal 5 . El neumoperitoneo resulta de 
la ruptura de las ampollas subserosas. El TC es la siguiente 
prueba que debería hacerse para confi rmar el diagnóstico, 
buscar una causa subyacente y permite además precisar la 
localización y extensión 6 . 

    Hasta en el 50% de los casos se da la regresión 
espontánea de la neumatosis, por lo que la cirugía se reserva 
para los síntomas resistentes graves o las complicaciones. En 
los pacientes asintomáticos deberá tratarse la enfermedad 
subyacente en primer lugar 7 . Es útil la administración de 
oxigeno a alto fl ujo (O2 a 5-6 lpm) durante varios días e 
incluso la terapia con oxígeno hiperbárico 8  ya que puede 
dar lugar a la resolución de los quistes. La administración de 
antibióticos (como metronidazol o ampicilina) se ha usado en 
el tratamiento conservador 9 , aunque aún no está claramente 
demostrada su utilidad.
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 DOLOR ABDOMINAL TRAS 
DRENAJE DE PSEUDOQUISTE 
PANCREÁTICO GUIADO POR  
ECOENDOSCOPIA 

 Descripción del caso

    Varón de 34 años, fumador de 10 cigarrillos/día 
y bebedor de más de 80 gr. etanol/día. En Dic-09 ingresó 
en su hospital de referencia por pancreatitis aguda enólica 
estadío C de Balthazar, reingresando, 4 meses después, por 
epigastralgia secundaria a pseudoquiste en cabeza-proceso 
uncinado pancreático, de 6 cm, que provocaba ligero éstasis 
de la vía biliar intrapancreática. En el mes siguiente, ingresó 
de nuevo por episodios de dolor abdominal importante, que no 
cedían con analgesia intravenosa, requiriendo mórfi cos para 
su control. Refería también sensación de plenitud posprandial 
y pérdida de peso. Se realizó TAC, observándose aumento 
del pseudoquiste (7.5 cm x 8.5 cm), que provocaba mayor 
efecto masa sobre las estructuras vecinas, además de ectasia 
de la vía biliar. Se derivó a nuestro hospital para el drenaje del 
pseudoquiste a cavidad gástrica mediante ecoendoscopia.

    Se realizó ecoendoscopia, observándose una lesión 
quística de 9 cm en cabeza pancreática, de la que se extrajo 
líquido amarillento (bioquímica compatible con pseudoquiste). 
Se procedió a la colocación de una prótesis tipo pig-tail, 
fracasando en su inserción, decidiéndose la colocación de 
una prótesis recta de 8.5F. Tras la exploración, el paciente 
presentó dolor abdominal intenso súbito, por lo que se realizó 
TAC urgente que se muestra en las fi guras 1 y 2.
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  Solución                           

    En las imágenes se observa una cámara de 
neumoperitoneo, que se extiende desde hemiabdomen 
superior a pelvis. Se objetiva la prótesis, con su extremo 
proximal alojado en antro y el distal en cavidad peritoneal, 
en contacto con la pared del pseudoquiste, que mide más de 
1 cm de grosor. Se procedió a la retirada endoscópica de la 
prótesis y se indicó tratamiento profi láctico con antibioterapia, 
resolviéndose el neumoperitoneo de forma conservadora.

  

  Comentarios

    El drenaje endoscópico de los pseudoquistes 
pancreáticos, guiado por ecoendoscopia, constituye una 
alternativa a la cirugía 1 . El procedimiento requiere la punción 
con aguja del pseudoquiste, el paso de una guía y, en un 
segundo tiempo, dilatación del orifi cio con cistotomo y 
colocación de una prótesis plástica 2 . La técnica obtiene 
resultados satisfactorios, habiéndose descrito una tasa de 
éxitos de alrededor del 90% 3-5  Entre las complicaciones más 
frecuentes se describe la hemorragia, la perforación, la 
infección del pseudoquiste y el neumoperitoneo. En nuestro 
caso, el fracaso en la colocación de la prótesis podría atribuirse 
no sólo a la gruesa pared del pseudoquiste, sino también a 
una hipotética mala posición de la guía, no permitiendo una 
correcta dirección en la fuerza aplicada para introducir la 
prótesis. Todo ello pone de manifi esto que este procedimiento 
ha de ser llevado a cabo por endoscopistas entrenados en 
CPRE y ecoendoscopia terapéutica. En la imagen, se observa 
que la prótesis queda alojada en la pared del pseudoquiste, 
sin llegar a perforarla, provocando el neumoperitoneo, que se 
resolvió con manejo conservador.
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 ÚLCERA ESOFÁGICA SECUNDARIA 
A LA TOMA DE DOXICICLINA 

 Caso clínico                           

    Mujer de 32 años que ingresa en observación por 
dolor torácico atípico de 12 h de evolución, sin irradiación, no 
acompañado de nauseas ni vómitos. La enferma comentaba 
cierta disfagia/odinofagia desde unos días previos al ingreso. 
Como antecedentes personales destacaba que estaba en 
tratamiento con tetraciclinas (doxiciclina) a dosis habituales 
por un acné pustuloso desde hacía más de 1 mes. Así mismo, 
un año antes precisó realizarse una endoscopia alta debido 
a un cuadro autolimitado de epigastralgia secundaria a la 
toma de antiinfl amatorios no esteroideos, siendo la prueba 
completamente normal, con ureasa negativa.

    Se procede a la realización de nueva endoscopia 
alta con carácter de urgencia diferida, donde se constata la 
presencia, a nivel de esófago medio, de un área ulcerada 
(Figura 1), geográfi ca, superfi cial y algo anfractuosa, de unos 
3-4 cm de diámetro mayor, que ocupaba aproximadamente la 
mitad de la circunferencia del esófago, y de la que se tomaron 
varias biopsias. El resto del esófago y estómago fueron 
normales. La enferma mejoró con tratamiento conservador, 
se suspendió inmediatamente el tratamiento con doxiciclina 
y se pautó tratamiento con esomeprazol 40 mg/12h durante 
1 mes. Las biopsias se informaron como: “fondo y borde de 
úlcera” sin otros hallazgos específi cos.

    A los 2 meses se realiza nueva endoscopia de control 
(Figura 2) donde se aprecia que la zona está prácticamente 
cicatrizada sin restos de la úlcera. La paciente se encontraba 
asintomática.
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Imagen del mes Úlcera esofágica secundaria a la toma de doxiciclina.  D. Pérez-de Luque

  Comentarios a la imagen                        

    Está demostrado que diversas medicaciones pueden 
causar alteraciones esofágicas por vía sistémica o local. 
Los tipos de medicación que causan efecto directo sobre el 
esófago pueden dividirse en: antibióticos, antiinfl amatorios 
y otros agentes. Dentro de los primeros podríamos englobar, 
como a uno de los principales, a la doxiciclina.  Se piensa que 
el mecanismo de lesión es por contacto directo prolongado 
de los componentes cáusticos del medicamento con la mucosa 
esofágica 1  y dos de las causas más frecuentes es la toma del 
medicamento con poca agua y el decúbito tras la ingesta 2 . 
La incidencia muy probablemente está infraestimada porque 
no en todos los pacientes se manifestará con la importancia 
clínica descrita en el caso 3 . Los síntomas más frecuentes son el 
dolor torácico y la disfagia, y suele aparecer entre las primeras 
horas y los 10 días después de comenzar la medicación 4 . Lo 
normal es la curación espontánea o con ayuda de medicación 
antisecretora, siendo el sucralfato el único fármaco que parece 
haber demostrado benefi cio 5 .
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