ACTUALIZACION

Actualizacion del diagnostico y tratamiento
de la enfermedad de Crohn

M. Chaparro* y J.P. Gisbert

Servicio de Aparato Digestivo. Hospital Universitario de La Princesa. Madrid. Espafia. Instituto de Investigacién Sanitaria Princesa (IIS-IP). Madrid. Espafia. Centro de
Investigacion Biomédica en Red de Enfermedades Hepiticas y Digestivas (CIBEREHD). Madrid. Espana.

Palabras Clave:

- Esteroides
- Tiopurinas
- Anti-TNF

Keywords:
- Steroids
- Thiopurine
- Anti-TNF

Resumen

Introduccion. La enfermedad de Crohn (EC) es un trastorno inflamatorio cronico del tubo digestivo, de
etiologia desconocida, que puede afectar a cualquier segmento del mismo, desde la boca hasta el ano.

Curso clinico. La EC tiene un curso cronico, recidivante, pudiendo aparecer complicaciones tales como
estenosis o fistulas a lo largo de su evolucion. En la actualidad, no se dispone de un tratamiento curativo
para esta enfermedad, por lo que el objetivo terapéutico se limita al control de la actividad inflamatoria
para prevenir la aparicion de complicaciones y que el paciente pueda disfrutar de una buena calidad de
vida.

Tratamiento médico. Los esteroides, los inmunosupresores (tiopurinas y metotrexato) y los farmacos bio-
légicos (infliximab, adalimumab y vedolizumab) han demostrado ser eficaces en el tratamiento de la EC.

Tratamiento quiriirgico. No obstante, una proporcion relevante de pacientes seré refractaria a estos tra-
tamientos o perdera respuesta a lo largo del tiempo, por lo que, finalmente, muchos deberan someterse
a cirugia. El tratamiento quirGrgico no es curativo en la EC, por lo que, en ausencia de un tratamiento
preventivo eficaz, la recidiva sera la norma.

Abstract

Update on the diagnosis and treatment of Crohn’s disease

Introduction. Crohn’s disease (CD) is a chronic inflammatory disorder of the digestive tract of unknown
etiology, which can affect any segment thereof, from the mouth to the anus.

Clinical course. The CD has a chronic, relapsing course, complications such as stenosis or fistulas along
its evolution may appear. Currently, there are no curative treatment for this disease, so the therapeutic
objective is limited to the control of inflammatory activity to prevent the onset of complications and the
patient can enjoy a good quality of life.

Medical treatment. Steroids, immunosuppressants (thiopurines and methotrexate) and hiologic agents
(infliximab, adalimumab and vedolizumab) have proven effective in the treatment of CD.

Surgical treatment. However, a significant proportion of patients will be refractory to these treatments or
lose response over time, so that ultimately many will undergo surgery. Surgical treatment is not curative
in CD, so that in the absence of an effective preventive treatment, relapse is the norm.
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ENFERMEDADES DEL APARATO DIGESTIVO (V)

Introduccion

La enfermedad de Crohn (EC) es un trastorno inflamatorio
crénico del tubo digestivo que puede afectar a cualquier seg-
mento del mismo, desde la boca hasta el ano, siendo la loca-
lizacién mds frecuente el ileon terminal y el colon. Ademis,
la EC se caracteriza porque la afectacién del tubo digestivo
es segmentaria y transmural, a diferencia de lo que ocurre en
la colitis ulcerosa, donde la afectacién es exclusivamente c6-
lica, continua y localizada en la mucosa.

La etiologia de la EC es desconocida. Se sugiere que, en
individuos genéticamente predispuestos, la participacién de
diversos agentes desencadenantes (quizd infecciones, el taba-
co o algunos componentes de la dieta) podrian desencadenar
una respuesta inflamatoria desproporcionada e incontrolada
en la mucosa intestinal, principalmente mediada por linfoci-
tos T, contra antigenos luminales de la microbiota intestinal.

Con respecto a su historia natural, la EC tiene un curso
crénico, recidivante, en el que alternan periodos de remisién
(en los que el paciente se encuentra asintomdtico) con recidivas
(en las cuales el paciente presenta de nuevo sintomas de la en-
fermedad). Ademds, a lo largo de la evolucién, es frecuente la
aparicién de complicaciones tales como el desarrollo de este-
nosis intestinales y fistulas. Finalmente, una elevada propor-
ci6n de pacientes requiere someterse a cirugfa. Sin embargo, el
tratamiento quirdrgico no es curativo en esta enfermedad, sino
que la recurrencia (esto es, la reaparicién de la enfermedad) es
la norma en ausencia de un tratamiento preventivo eficaz.

Manifestaciones clinicas

La diarrea crénica es el sintoma de presentacién mds fre-
cuente de la EC!. Aunque en algunos pacientes la forma de
presentacion de esta puede ser muy aguda, asemejindose in-
cluso a una apendicitis en el caso de afectacion del ileon ter-
minal, en la mayorfa de los casos el comienzo suele ser insi-
dioso. De hecho, los sintomas pueden ser semejantes a los del
sindrome de intestino irritable que, por otro lado, es mucho
mis frecuente que la EC. Esto hace que, con frecuencia, la
demora diagnéstica sea de varios meses o incluso afios**. No
obstante, la presencia de sangre en las heces y la pérdida de
peso, o el retraso del crecimiento en nifios, debe hacernos
sospechar una enfermedad inflamatoria intestinal.

Ademds, en una considerable proporcién de pacientes la
EC se acompafia de manifestaciones extraintestinales que, en
algunos casos, pueden incluso preceder el diagnéstico de en-
fermedad inflamatoria intestinal, siendo las mas frecuentes
las manifestaciones osteoarticulares (sobre todo la artropatia
axial y periférica)*. Finalmente, hasta el 10% de los pacientes
con EC presentan fistulas perianales en el momento del
diagnéstico.

. 7 .
Diagnostico
No existe ningtin criterio que sea, de manera aislada, patog-
nomoénico de la EC, por lo que a veces llegar al diagnéstico
definitivo no es sencillo. Cldsicamente se habfan sugerido los
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criterios de Lennard-Jonnes que inclufan una serie de pari-
metros macroscépicos y microscdpicos’. Sin embargo, en el
dltimo consenso sobre el diagndstico de la EC de la European
Crobn’s and Colitis Organisation se propuso que el diagndstico
de EC debe establecerse en base a una combinacién de datos
clinicos, endoscépicos, radiolégicos e histolégicos!'.

En el caso de que se sospeche una EC, debe realizarse
una ileocolonoscopia con toma de biopsias de los distintos
segmentos (tanto de los sanos como los que presenten un
aspecto inflamado). La afectacién segmentaria del intestino,
junto con la presencia de tdlceras y aspecto mucoso “en em-
pedrado” son hallazgos sugerentes de ECS. Con respecto a la
histologia, tampoco existen hallazgos patognoménicos; la pre-
sencia de un infiltrado inflamatorio crénico, junto con la irre-
gularidad de las criptas y la presencia de granulomas son ha-
llazgos sugerentes de EC’.

Con independencia del resultado de la colonoscopia, se
recomienda completar el estudio del intestino delgado para
conocer la extensién de la enfermedad'. Tanto la enterografia
por resonancia magnética (enterografia-RM) como la ente-
rografia por tomografia computadorizada (enterografia-TC)
han demostrado una elevada precisién diagndstica para el
estudio de la afectacién del intestino delgado por la EC?. La
enterografia-TC tiene la ventaja de ser una prueba mds acce-
sible y mds rdpida pero, como inconveniente, expone al pa-
ciente a radiacién ionizante. Teniendo en cuenta que con
frecuencia estas exploraciones deberdn repetirse a lo largo de
la evolucién, actualmente la enterografia-RM es la prueba
de eleccion para el estudio del intestino delgado®.

En el caso de que los resultados de estas exploraciones
sean negativos, si persiste la sospecha de EC, podria comple-
tarse el estudio mediante cdpsula endoscépica, siempre que
no haya estenosis intestinales que lo contraindiquen. La en-
teroscopia deberfa quedar reservada para el tratamiento de
complicaciones, como la estenosis, en el intestino delgado’.

Clasificacion de la enfermedad

La clasificacién empleada con mids frecuencia en la actuali-
dad de la EC es la de Montreal, que tiene en cuenta tres
pardmetros: la edad en el momento del diagndstico (A), la
localizacién (L) y el comportamiento de la enfermedad (B).
Con respecto a la localizacién, el “modificador” de tracto di-
gestivo superior (L4) puede afadirse a otras localizaciones.
La enfermedad perianal no se incluye dentro del fenotipo
fistulizante, sino que se considera un “modificador” (p) den-
tro de los otros fenotipos (tabla 1)°.

Cuantificacion de la actividad
de la enfermedad de Crohn

Se han disefiado multiples indices para graduar la actividad
clinica de la EC. Sin embargo, el uso de los mismos queda
restringido a estudios de investigacién. Dentro de los indices
clinicos, el mds utilizado es el Crobn’s Disease Activity Index
(tabla 2), que considera siete variables clinicas y solo una ana-
litica (el hematocrito). La medida de la actividad y de la res-
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