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El hígado graso no alcohólico (NAFLD) es la enfermedad hepática más prevalente a 
nivel global y representa un verdadero problema de salud pública. El NAFLD incluye 
un espectro de condiciones, que va desde la esteatosis hepática, la esteatohepatitis no 
alcohólica (NASH) y la fibrosis hepática, con el riesgo de progresar a cirrosis, carci-
noma hepatocelular (HCC) y eventualmente la necesidad de trasplante de hígado(1). 
Se estima que la prevalencia global de NAFLD en la población adulta es del 23%-25% 
y varía de acuerdo con las regiones; las áreas con la mayor prevalencia son el Medio 
Oriente (32%) y Suramérica (30%), y el área con menor prevalencia es África (13%). 
La prevalencia de NAFLD entre 1990 y 2017 se ha incrementado del 8,2% al 10,9%(2) y 
esto tiene mucho que ver con el incremento de la prevalencia de la obesidad y diabetes 
mellitus tipo 2 a nivel mundial(3). Hasta un 20% de las personas con NAFLD puede desa-
rrollar NASH. El desarrollo de NASH es el estadio más importante en la patogénesis del 
daño hepático en los pacientes con NAFLD.

La obesidad y la resistencia a la insulina llevan a una lesión metabólica a los hepato-
citos, con la activación de la lipogénesis, la acumulación de lípidos y la lipotoxicidad 
que exacerba el daño del hepatocito. El tejido adiposo contribuye a la resistencia a la 
insulina por secretar adipocinas y citocinas (p. ej. leptina y adiponectina). El estrés en el 
retículo endoplásmico (RE) causa la secreción de citocinas inflamatorias, fibrogénicas y 
quimiocinas (p. ej. la interleucina 6 [IL-6], el factor de necrosis tumoral alfa [TNF-α], 
la interleucina 1 beta [IL-1β] y el factor transformante de crecimiento beta 1 [TGF-
β1]). El estrés del RE se asocia con cambios en la microbiota (prevalencia de Firmicutes 
sobre Bacteroidetes 13), incremento en la permeabilidad del intestino, la liberación de 
productos bacterianos tales como los lipopolisacáridos dentro de la circulación, la acti-
vación de las vías de señal dependientes del receptor tipo Toll (específicamente el TLR-
4) y el reclutamiento y activación de células inflamatorias y miofibroblastos en el hígado 
afectado(4, 5). La fibrosis hepática es el determinante más importante de los desenlaces 
relacionados y no relacionados con el hígado en los pacientes con NAFLD(6).

El artículo “El hígado graso (parte 1): aspectos generales, epidemiología, fisiopatología 
e historia natural”, presente en este número y realizado por el Dr. Prieto y colaborado-
res(7), hace una revisión clara y concisa de aspectos generales, epidemiológicos, fisiopa-
tológicos y de historia natural del hígado graso.

Uno de los aspectos importantes de la revisión es la fisiopatología con énfasis en que 
el NAFLD es un trastorno complejo y muy heterogéneo que resulta de la interacción de 
múltiples elementos, factores genéticos, epigenéticos, ambientales y culturales, y que la 

https://orcid.org/0000-0002-2722-4560
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Dis. 2022;42(3):233-249.  
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combinación de todos estos factores llevan a un acúmulo 
de grasa hepática, resistencia a la insulina, alteraciones 
hormonales y de la microbiota intestinal, lo que genera un 
daño hepatocelular a través de la formación de radicales 
libres de oxígeno y activación de la fibrogénesis hepática.

Otro aspecto importante de la revisión es la proyección 
basada en datos internacionales de lo que pudiera pasar 
en Colombia. Se estima que, de 15 millones de personas 
con hígado graso en Colombia, 3 millones tendrían NASH 
y en un lapso de 3 años podrían tener fibrosis de estadios 

1-3 unas 600 000 personas, y de los pacientes con fibrosis 
estadio 3, un 20% podría desarrollar cirrosis con las conse-
cuentes complicaciones de insuficiencia hepática y HCC. 
Este análisis nos muestra que es un verdadero problema 
de salud pública, por lo que es muy importante en la edu-
cación de los médicos de atención primaria para detectar 
oportunamente el hígado graso y hacer una adecuada estra-
tificación con el fin de definir el momento en que se remite 
al especialista con base en pruebas no invasivas para el cál-
culo de fibrosis(8).
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Resumen
Introducción: la infección por Helicobacter pylori tiene una alta prevalencia y distribución a nivel mundial. Por su 
asociación con el desarrollo de adenocarcinoma gástrico, las actualizaciones sobre su prevalencia son de interés 
para el médico internista o gastroenterólogo, así como para la generación de políticas públicas. Este estudio 
midió la prevalencia de H. pylori y evaluó su asociación con hallazgos endoscópicos e histopatológicos en adultos 
con indicación de endoscopia de vías digestivas altas (EVDA). Metodología: estudio de cohorte analítica para 
describir la prevalencia de H. pylori y evaluar factores de riesgo asociados a esta infección en pacientes adultos 
sometidos a EVDA ambulatoria por cualquier indicación médica en la unidad de endoscopia de un hospital uni-
versitario de cuarto nivel de complejidad entre junio y diciembre de 2020. Se describen hallazgos endoscópicos, 
histopatológicos y la prevalencia de H. pylori. Para explorar los factores de riesgo se usó la prueba chi cuadrado 
(χ2) para evaluar diferencias en las proporciones y las pruebas t de Student y U de Mann-Whitney para las varia-
bles continuas según su distribución. Resultados: 613 pacientes cumplieron los criterios de selección y fueron 
incluidos en el análisis. La indicación más frecuente de EVDA fue dispepsia. La prevalencia de H. pylori fue de 
38,5% (intervalo de confianza [IC] 95%: 34,7%-42,4%). Conclusión: H. pylori es un tema de gran interés en las 
patologías gastrointestinales. La búsqueda endoscópica debe ser en el antro y cuerpo. Su presencia fue mayor 
en pacientes con esófago normal, gastritis nodular folicular, úlcera duodenal e inflamación aguda al estudio histo-
lógico. Se requieren más estudios que complementen el comportamiento epidemiológico local.

Palabras clave
Helicobacter pylori, prevalencia, neoplasias gástricas.

Abstract
Introduction: Helicobacter pylori infection has a high prevalence and distribution worldwide. Due to its associa-
tion with the development of gastric adenocarcinoma, updates on its prevalence are of interest to the internist or 
gastroenterologist and policymaking. This study measured the prevalence of H. pylori and evaluated its associa-
tion with endoscopic and histopathological findings in adults with an indication for upper GI endoscopy (EGD). 
Materials and methods: This analytical cohort study describes the prevalence of H. pylori and assesses risk 
factors associated with this infection in adult patients undergoing outpatient EGD for any medical indication in 
the endoscopy unit of a quaternary care university hospital between June and December 2020. Endoscopic and 
histopathological findings and the prevalence of H. pylori are described. To explore the risk factors, the chi-square 
(χ2) test was used to evaluate differences in proportions and the Student’s t and Mann-Whitney U tests for conti-
nuous variables according to their distribution. Results: 613 patients met the selection criteria and were included 
in the analysis. The most frequent indication for EGD was dyspepsia. The prevalence of H. pylori was 38.5% 
(95% confidence interval [CI]: 34.7-42.4%). Conclusion: H. pylori is a topic of great interest in gastrointestinal 
pathologies. The endoscopic search should take place in the antrum and body. Its presence was most common 
in patients with a normal esophagus, follicular nodular gastritis, duodenal ulcer, and acute inflammation upon the 
histological study. More studies are required to complement the local epidemiological behavior.
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INTRODUCCIÓN 

La infección por Helicobacter pylori tiene una prevalencia 
alta en todo el mundo(1, 2). En 2015 se estimó que 4400 millo-
nes de personas estaban infectadas, lo que corresponde a 
más de la mitad de la población mundial(2). Para Colombia, 
en 2003 se encontró una prevalencia de 69,1% a partir de 
datos de 16 ciudades de todas las regiones del país(3). En 
Cali, la prevalencia se reportó en 63,1%(3), y otros estudios 
han reportado frecuencias más bajas, como un estudio que 
reportó una prevalencia de 36,4% en Medellín(4).

H. pylori no solo es importante por su alta prevalencia, 
sino también por su asociación con el desarrollo de gastri-
tis multifocal atrófica, úlceras gástricas y adenocarcinoma 
gástrico(1, 5, 6). Esta última relación, establecida por la 
Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer 
(IARC), ha llevado a catalogar esta bacteria como un carci-
nógeno de tipo 1(7). H. pylori puede aumentar el riesgo de 
cáncer gástrico en 10 veces(7); por eso, su erradicación es 
muy importante para la población nuestro país, donde la 
incidencia de este cáncer es alta. Adicionalmente, el cáncer 
gástrico se encuentra entre los 5 tipos de cáncer con mayor 
mortalidad(8), por lo que disminuir la prevalencia de H. 
pylori podría reducir la carga generada de enfermedad de 
esta patología.

Existen diversos métodos para detectar el H. pylori, la 
mayoría con adecuada sensibilidad y especificidad. Se divi-
den en métodos no invasivos, como serología, prueba de 
aliento con urea y prueba de antígeno en heces; y métodos 
invasivos, como histología, cultivo, prueba rápida de ureasa 
y reacción en cadena de polimerasa(1, 5, 9). En Colombia, el 
método más usado es el estudio histopatológico de biop-
sias gástricas obtenidas a través de endoscopia de vías 
digestivas altas (EVDA). Algunos hallazgos endoscópicos 
pueden estar relacionados con la presencia de H. pylori, 
como eritema difuso, moco en la mucosa gástrica, focos 
de eritema en el fondo gástrico, pliegues aumentados de 
tamaño, edema y la disposición de vénulas colectoras de la 
mucosa gástrica(10).

La epidemiología de la infección por H. pylori se ha descrito 
en estudios internacionales; sin embargo, no se identifican 
reportes recientes sobre la prevalencia de esta infección en 
Colombia. La prevalencia de esta infección y de sus pato-
logías asociadas varían en la literatura, (69,1%-36,4%)(3, 4).  
Es importante conocer la epidemiología local para deter-
minar la necesidad de cambios en procesos de detección, 
proponer estrategias de erradicación y disminuir la carga 
de la enfermedad. Este estudio midió la prevalencia de H. 
pylori en pacientes consecutivos sometidos a EVDA por 
diversas indicaciones, y evaluó factores de riesgo y hallaz-
gos endoscópicos y patológicos asociados a su presencia.

METODOLOGÍA

Diseño y participantes

Se hizo un estudio de tipo cohorte analítica para describir 
la prevalencia de H. pylori y evaluar los factores de riesgo 
asociados a esta infección en pacientes adultos sometidos 
a EVDA ambulatoria por cualquier indicación médica en 
la unidad de endoscopia de un hospital universitario de 
cuarto nivel de complejidad entre junio y diciembre de 
2020. Se incluyeron pacientes mayores de 18 años, a quie-
nes se les hizo endoscopia y toma de biopsia en la mucosa 
gástrica del antro y cuerpo con mínimo dos muestras de 
tejido para su procesamiento y descripción histopatoló-
gica. Los pacientes consecutivos que cumplieran los crite-
rios de selección se incluyeron hasta completar el tamaño 
de la muestra. Se excluyeron a pacientes con indicación 
de endoscopia terapéutica. El estudio fue aprobado por el 
comité de ética institucional previo a su inicio.

Mediciones y recolección de datos

La información sobre la procedencia de los pacientes y el 
consumo de inhibidores de la bomba de protones (IBP) o 
antibióticos (ATB) para cualquier indicación en el último 
mes se tomó de la historia clínica en la que esta informa-
ción se consigna rutinariamente. Los hallazgos endoscó-
picos fueron descritos por el gastroenterólogo o cirujano 
gastrointestinal tratante y registrados en el informe del 
procedimiento, del cual se extrajo la información de interés 
para el estudio.

Las muestras de patología se fijaron con formalina tam-
ponada al 10% y se incluyeron en bloques de parafina. Las 
secciones histológicas se tiñeron con hematoxilina y eosina 
para el estudio regular y se usó la técnica de Warthin-Starry 
para la detección del H. pylori. La evaluación histopatoló-
gica se hizo de acuerdo con la escala visual análoga descrita 
por Dixon y colaboradores, conocida como el sistema de 
Sydney(11). Esta clasificación asigna una descripción semi-
cuantitativa para cada parámetro histológico, desde 0 (nor-
mal) hasta 3 (marcada o abundante) incluido el infiltrado 
de neutrófilos y células mononucleares, intensidad de la 
atrofia y gravedad de la metaplasia intestinal, y además 
cuantifica la colonización por H. pylori(1, 11).

Tamaño de muestra y análisis estadístico

Se calculó el tamaño de muestra con datos locales del 2003 
que reportaban una prevalencia de H. pylori de 63,1% en 
Cali(3). Con una frecuencia estimada del 50% de prevalencia 
y confianza del 97% se calculó una muestra de 471 pacientes.
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Para el análisis de datos se usó STATA v.14® (StataCorp. 
2015. Stata Statistical Software: Ralease 14. College Station, 
TX: StataCorp LP). Las variables continuas se describieron 
con medidas de tendencia central y dispersión de acuerdo 
con su distribución, evaluada con la prueba de Shapiro-Wilk. 
Se usaron frecuencias absolutas y relativas para describir las 
variables cualitativas nominales u ordinales. La prevalencia 
de H. pylori se reportó con un intervalo de confianza del 
95% (IC 95%). Se usaron las pruebas de chi cuadrado (χ2) 
o Fisher para evaluar las diferencias de proporciones según 
fuera adecuado, y las pruebas t de Student y U de Mann-
Whitney según la distribución de las mismas.

RESULTADOS

Durante el período de estudio se identificaron a 1105 
pacientes para EVDA, de los cuales 613 cumplieron los 
criterios de selección y se incluyeron en el análisis. Entre 
las razones para ser seleccionados están las siguientes: 
pacientes con datos completos, mayores de 18 años, EVDA 
y biopsia realizados en la unidad de endoscopia.

Las características demográficas y clínicas de la pobla-
ción se muestran en la Tabla 1. La mediana de edad fue de 
52 años (rango intercuartílico [RIC]: 38-62 años), y cerca 
de dos tercios de participantes fueron mujeres. La mayoría 
de los pacientes pertenecía al régimen de seguridad social 
prepagada, póliza o particular, provenía de Cali y su indica-
ción más común para la EVDA fue la dispepsia. 

De acuerdo con el estudio histopatológico, la prevalen-
cia de H. pylori en esta población adulta con indicación de 
EVDA fue de 38,5% (IC 95%: 34,7%-42,4%). En la mayoría 
de los pacientes con H. pylori este se identificó tanto en el 
antro como en el cuerpo, y una minoría de los casos lo pre-
sentaron en el antro o en el cuerpo (15%) (Figura 1). En el 
antro fue más común la presencia de H. pylori “abundante”, 
mientras que en el cuerpo las categorías “leve”, “moderado” 
y “abundante” presentaron frecuencias similares (Figura 2).

Tabla 1. Características demográficas y clínicas de la población llevada 
a EVDA

Característica General
(n = 613)

Edad* 52 (38-62)

Sexo

 - Femenino 390 63,6%

 - Masculino 223 36,4%

Régimen de seguridad social

 - Contributivo y subsidiado 57 9,3%

 - Prepagada, póliza o particular 556 90,7%

Procedencia

 - Cali 475 77,5%

 - Otra ciudad 131 21,4%

 - Zona rural 7 1,1%

Indicación de la EVDA

 - Dispepsia 395 64,4%

 - ERGE 62 10,1%

 - Control de H. pylori 32 5,2%

 - Tamizaje de cáncer 24 3,9%

 - Seguimiento gastritis crónica y metaplasia 14 2,3%

 - Protocolo de trasplante 12 2,0%

 - Otra indicación de la EVDA 88 14,4%

Uso de IBP en el último mes

 - No 416 67,9%

 - Sí 197 32,1%

Uso de antibióticos en el último mes

 - No 544 88,7%

 - Sí 69 11,3%

*Valor expresado en mediana (RIC).
ERGE: enfermedad por reflujo gastroesofágico; EVDA: endoscopia de 
vías digestivas altas; IBP: inhibidores de la bomba de protones; RIC: 
rango intercuartílico. Fuente: elaboración propia.

25 (11%)
9 (4%)

202 (85%)

Antro
Cuerpo
Antro y cuerpo

Figura 1. Localización anatómica de H. pylori en pacientes llevados a 
EVDA. Fuente: elaboración propia.

En la Tabla 2 se presenta la prevalencia de H. pylori según 
la indicación de EVDA; la mayor se observó en pacientes 
con indicación por control de H. pylori. Para las demás 
indicaciones hubo frecuencias similares. En la Tabla 3 se 
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mayor frecuencia de esofagitis en el grupo de pacientes 
sin H. pylori. El hallazgo de mucosa de aspecto nodular-
folicular en el antro ocurrió en 4,4% del total de pacientes, 
pero fue altamente específica de infección por H. pylori 
(especificidad: 98,9%; IC 95%: 97%-99%; likelihood ratio 
[LR+] = 9). El hallazgo de úlcera en el antro también fue 
más frecuente en los pacientes con diagnóstico de H. pylori, 
aunque solo 14 (2,2%) pacientes en total lo presentaron. 
En el cuerpo, los hallazgos de posible atrofia y pólipos fue-
ron más frecuentes en pacientes sin H. pylori.

En la Tabla 4 se presentan los hallazgos histopatológicos 
relacionados a H. pylori. La inflamación aguda se evidenció 
en el antro y cuerpo, en el 94,5% y 83,9%, respectivamente, 
de los pacientes infectados por H. pylori. Fue un hallazgo 
infrecuente en pacientes sin H. pylori (5%-6%) y fue estadís-
ticamente significativo. La atrofia y metaplasia intestinal en el 
antro no se asociaron con H. pylori. La ausencia de la bacteria 
tuvo una relación significativa con atrofia y metaplasia intes-
tinal en el cuerpo. El diagnóstico global de histopatología 
más frecuente fue gastritis crónica no atrófica (GNA).

DISCUSIÓN

En este estudio en pacientes adultos sometidos a endosco-
pia de vías digestivas por cualquier indicación se reporta 
una prevalencia de infección por H. pylori de 38,5% (IC 
95%: 34,7%-42,4%). Esta se asoció negativamente con el 
consumo de IBP el último mes y se identificó en pacientes 
con menor edad probablemente debido a la mayor edad 

presenta la exploración de la asociación de ciertas caracte-
rísticas clínicas y hallazgos endoscópicos con la presencia 
de H. pylori. Los pacientes diagnosticados con H. pylori 
fueron de menor edad, y el uso de inhibidores de la bomba 
de protones (IBP) en el último mes se reportó como menor 
en el grupo con H. pylori. No hubo una diferencia significa-
tiva en la frecuencia de dispepsia como antecedente entre 
los pacientes con y sin infección por H. pylori. Del total de 
pacientes que tenían como indicación de EVDA la dispep-
sia, el 41% tuvo diagnóstico de H. pylori.

Tabla 2. Prevalencia de H. pylori según la indicación de EVDA

Indicación de EVDA Prevalencia IC 95%

Control de H. pylori 50,0% 31,4%-68,6%

Dispepsia 41,0% 36,2%-45,9%

Otra indicación de EVDA 35,2% 26,1%-45,6%

Protocolo de trasplante 33,3% 13,8%-60,9%

ERGE 30,6% 20,6%-43,0%

Tamizaje de cáncer 25,0% 13,3%-42,1%

Fuente: elaboración propia.

Se observó una diferencia significativa para algunos 
hallazgos endoscópicos: fue más frecuente encontrar el 
esófago normal en pacientes con H. pylori en relación con 

Figura 2. Cantidad de H. pylori en antro y cuerpo (n = 236 con H. pylori). Fuente: elaboración propia.

Leve Moderada Abundante

75 (31,8%)
71 (30,1%) 71 (30,1%) 70 (29,7%)

81 (34,3%)

70 (29,7%)

Antro                Cuerpo
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de pacientes con indicaciones diferentes a dispepsia que 
presentaron menores frecuencias de infección, pero no se 
asoció con otras características clínicas. No se identificó 
una asociación con la indicación de la endoscopia, lo que 
resalta la prevalencia considerable de la infección incluso 
en indicaciones diferentes a la dispepsia. La erradicación 
del H. pylori es una forma de prevención aceptada a nivel 
mundial para intentar disminuir la incidencia de cáncer 
gástrico, una patología frecuente asociada a morbimortali-
dad alta(12-14).

La prevalencia de H. pylori puede variar ampliamente 
dependiendo del lugar de estudio y la inclusión de pacien-
tes. En otros estudios, su presencia se ha asociado con un 
nivel socioeconómico bajo, y se ha reportado mayor preva-
lencia en países de ingresos bajos o intermedios con niveles 
bajos de urbanización, sanidad y acceso a agua potable(1, 2, 

15). Estas condiciones son frecuentes en Colombia, donde 
se ha medido una prevalencia alta de H. pylori en el pasado, 
como la reportada por Bravo y colaboradores en 2003 del 
63%(3). Sin embargo, estudios más recientes han reportado 
prevalencias más bajas como la obtenida en este estudio y 
en Medellín por Correa y colaboradores(4), probablemente 
en relación con la disminución de los factores de riesgo 
mencionados en zonas urbanas.

En los estudios de países de ingresos bajos e intermedios 
se han reportado frecuencias de H. pylori hasta del 50%, 
que afectan principalmente a pacientes alrededor de los 
~10 años y a adultos alrededor de los ~50 años; como se 
reporta también en este estudio(4, 15, 16). Se ha reportado que 
el sexo masculino se ha asociado con una mayor prevalen-
cia de H. pylori(17, 18); una asociación que no se identificó en 
nuestro estudio.

La asociación negativa con el consumo de IBP y ATB en 
el último mes por cualquier indicación médica se explica 
por el efecto supresor de H. pylori que se ha descrito para 
este tratamiento además del efecto potencial de disminuir 
la sensibilidad del método diagnóstico(1, 5). Por esto, se 
recomienda suspender el consumo de IBP y ATB antes de 
realizar estas pruebas(19, 20). El uso de estos medicamentos 
podría considerarse un criterio de exclusión por estos moti-
vos; sin embargo, este estudio quiso evaluar las relaciones 
mencionadas y no excluyó a pacientes por este motivo.

H. pylori coloniza más frecuentemente el antro en pacien-
tes con secreción de ácido normal, donde hay pocas células 
parietales secretoras de ácido. En sujetos con alteración de 
esta secreción, por ejemplo, con el uso de IBP o vagotomía, 
H. pylori coloniza más frecuentemente el cuerpo(21). Por 
esta razón es esperable encontrar H. pylori en el antro y 
cuerpo de manera simultánea, con mayor abundancia en el 
antro, como se reporta en este estudio.

La gastropatía eritematosa en el antro, considerada como 
la gastritis endoscópica(22), estuvo presente casi en la totali-

Tabla 3. Factores de riesgo para H. pylori y hallazgos endoscópicos 
asociados

Característica clínica H. pylori Valor p

No  
(n = 377)

Sí  
(n = 236)

Edad 54 (41-64) 47 (34,5-58) < 0,001

Sexo femenino 242 (64,2) 148 (62,7) 0,711

Indicación de la EVDA
 -  Dispepsia
 -  ERGE
 -  Tamizaje de cáncer
 -  Control de H. pylori
 -  Protocolo de trasplante
 -  Otra indicación de la EVDA

 
233 (61,8)
43 (11,4)
24 (6,4)
12 (3,2)
8 (2,1)

57 (15,1)

 
162 (68,6)

19 (8,1)
8 (3,4)

12 (5,1)
4 (1,7)

31 (13,1)

 
0,085
0,180
0,238
0,107
0,775
0,495

Uso de IBP en el último mes 138 (36,6) 59 (25,0) 0,003

Uso de antibióticos en el último mes 41 (10,9) 28 (11,9) 0,706

Hallazgo endoscópico

Esófago
 -  Normal
 -  Esofagitis 
 -  Esófago de Barrett
 -  Úlcera
 -  Otro

 
286 (75,9)
66 (17,5)
2 (0,5)
4 (1,1)

19 (5,0)

 
203 (86,0)
24 (10,2) 

0
1 (0,4)
8 (3,4)

 
0,002
0,013
0,526
0,654
0,420

Antro
 -  Normal
 - 	Posible	atrofia
 -  Focos de metaplasia
 -  Aspecto nodular-folicular
 -  Gastropatía eritematosa
 -  Gastritis erosiva
 -  Úlcera
 -  Neoplasia
 -  Pólipos
 -  Otro

 
5 (1,3)

26 (6,9)
10 (2,7)
4 (1,1)

353 (93,6)
63 (16,7)
5 (1,3)
1 (0,3)
1 (0,3)
7 (1,9)

 
2 (0,8)

13 (5,5) 
3 (1,3)

23 (9,7) 
219 (92,8)
29 (12,3)
9 (3,8)

0
0

3 (1,3)

 
0,712
0,473
0,390

< 0,001
0,631
0,128
0,048
1,000
1,000
0,748

Cuerpo
 -  Normal
 - 	Posible	atrofia
 -  Focos de metaplasia
 -  Aspecto nodular-folicular
 -  Gastropatía eritematosa
 -  Gastritis erosiva
 -  Úlcera
 -  Neoplasia
 -  Pólipos
 -  Otro

 
270 (71,6)

28 (7,4)
5 (1,3)

10 (2,7)
54 (14,3)
10 (2,7)
1 (0,3)
2 (0,5)

15 (4,0)
4 (1,1)

 
184 (78,0)

5 (2,1) 
1 (0,4)
7 (3,0)

34 (14,4)
5 (2,1)

0
0

2 (0,8) 
3 (1,3)

 
0,019
0,006
0,418
0,761
0,838
0,727
1,000
0,530
0,026
1,000

Duodeno
 -  Normal
 -  Duodenitis
 -  Úlcera duodenal
 -  Otro

 
355 (94,2)

13 (3,4)
0

9 (2,4)

 
228 (96,6)

6 (2,5)
2 (0,8) 

0

 
0,172
0,529
0,148
0,015

Fuente: elaboración propia.
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histopatológico global más frecuente según la clasificación 
de Sydney fue GNA (79,8%). La gastritis multifocal atró-
fica tiene valor diagnóstico por ser considerada una lesión 
precursora de malignidad(5). Estudios previos realizados en 
el país encontraron que la presencia del microorganismo se 
asoció con la metaplasia, folículos linfoides y atrofia(4). En 
relación con los hallazgos endoscópicos, este estudio tiene 
como limitación que, a pesar de que los 6 gastroenterólo-
gos que participaron en el estudio cuentan con más de 5 
años de experiencia, puede presentarse una variabilidad 
interobservador, no considerada en este trabajo.

CONCLUSIÓN

La prevalencia de H. pylori en pacientes sometidos a EVDA 
por todas las indicaciones es de 38,5% y tiene valores simi-
lares en todos los subgrupos de indicación de EVDA. La 
búsqueda endoscópica debe ser en el antro y en el cuerpo. 
La presencia de gastritis nodular folicular en el antro y 
úlcera duodenal se asocian con la infección por H. pylori. 
Se requieren estudios que evalúen el comportamiento epi-
demiológico en la población general.

dad de los sujetos incluidos. De acuerdo con estudios pre-
vios que reportan frecuencias de mucosa normal en el antro 
que no superan el 4% en presencia de H. pylori, en nuestro 
estudio solo el 0,8% de pacientes con H. pylori presentó una 
mucosa normal en el antro(3, 23). Se observó mayor frecuen-
cia de hallazgos de aspecto nodular-folicular de la mucosa 
antral en presencia de H. pylori, resultados similares a los 
reportados por otros autores(24, 25). Se ha identificado la pre-
sencia de H. pylori en el 95% de úlceras duodenales y 85% 
de úlceras gástricas(26). En este estudio, los dos pacientes 
con úlcera duodenal tenían H. pylori.

En cuanto a los hallazgos histopatológicos, por una parte, 
se encontró una asociación significativa entre la inflamación 
aguda y la presencia de H. pylori, tanto en el antro como en 
el cuerpo; similar a lo reportado por Garg y Mysorekar; y 
este es un hallazgo distintivo de la infección, que es infre-
cuente en ausencia de H. pylori(21, 27). Por otra parte, se 
observó una asociación negativa de H. pylori con atrofia 
gástrica y metaplasia intestinal en el cuerpo. Es posible que 
esta asociación sea consecuencia del tratamiento previo 
para H. pylori que erradica la bacteria, pero no revierte los 
cambios histopatológicos en la mucosa(7). El diagnóstico 

Tabla 4. Hallazgos histopatológicos

H. pylori Patología Total

Normal GNA GMA GMA MI Disp Ca

Negativo n
%

23
6,1%

279
74%

4
1,1%

68
18%

1
0,3%

2
0,5%

377
100%

Positivo n
%

0
0%

210
89%

0
0%

26
11%

0
0%

0
0%

236
100%

Total n
%

23
3,8%

489
79,8%

4
0,7%

94
15,3%

1
0,2%

2
0,3%

613
100%

Ca: cáncer; Disp: displasia; GMA: gastritis atrófica; GMA MI: gastritis atrófica con metaplasia intestinal; GNA: gastritis no atrófica. Fuente: 
elaboración propia.
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Resumen
Introducción: con la actualización de las guías de la American Society for Gastrointestinal Endoscopy (ASGE) 
2019, los criterios para los pacientes con sospecha de coledocolitiasis se volvieron más estrictos a la hora de 
elegir quienes deben ser llevados directamente a colangiopancreatografía retrógrada endoscópica (CPRE). El 
objetivo de este estudio fue comparar a los pacientes llevados directamente a CPRE según las guías ASGE de 
2010 frente a la guía de 2019. Métodos: estudio retrospectivo de las CPRE realizadas entre enero de 2016 y 
diciembre de 2018 que evaluó el rendimiento diagnóstico de las variables paraclínicas y ecográficas de forma 
individual y en conjunto para comparar su sensibilidad, especificidad, valores predictivos y precisión de la pro-
babilidad alta según guías de 2019 y de 2010 respecto a la presencia de cálculos en las CPRE. Resultados: 
386 pacientes se llevaron a CPRE por sospecha de coledocolitiasis, 84,5% fueron procedimientos terapéuticos. 
El grupo de probabilidad alta presentó mayor tasa de CPRE terapéutico: 89,3% según las guías de 2019 frente 
a las de 2010 con 86,3% (p < 0,001). La sensibilidad y especificidad de la probabilidad alta según las guías de 
2010 fueron del 86,8% y 25,0%, respectivamente, con un valor predictivo positivo (VPP) del 86,3% y una preci-
sión del 77,2%. La probabilidad alta según las guías de 2019 mostró una menor sensibilidad (74%), pero mayor 
especificidad (51,7%), un VPP del 89,3% y una precisión del 70,7%. Conclusiones: la implementación de las 
guías ASGE 2019 sobre las indicaciones para la realización de la CPRE debe considerarse teniendo en cuenta 
los recursos de los centros hospitalarios, sobre todo en países de bajos y medianos ingresos. Las guías ASGE 
2010 presentan una buena sensibilidad y precisión para orientar la realización de la CPRE.

Palabras clave
Coledocolitiasis, colangiopancreatografía retrógrada endoscópica, sistemas de salud.

Abstract
Introduction: With the update of the American Society for Gastrointestinal Endoscopy (ASGE) 2019 guide-
lines, the criteria for patients with suspected choledocholithiasis became stricter when choosing who should 
be taken directly to endoscopic retrograde cholangiopancreatography (ERCP). This study aimed to compare 
patients taken directly to ERCP according to the 2010 vs. 2019 ASGE guidelines versus the 2019 guide. 
Materials and methods: A retrospective study of ERCPs performed between January 2016 and December 
2018 evaluated the diagnostic performance of paraclinical and ultrasound variables individually and collecti-
vely to compare their sensitivity, specificity, predictive values, and high probability precision according to 2019 
and 2010 guidelines regarding the presence of stones in ERCPs. Results: 386 patients underwent ERCP due 
to suspicion of choledocholithiasis; 84.5% were therapeutic procedures. The high probability group had a hig-
her rate of therapeutic ERCP: 89.3% according to the 2019 guidelines compared to those of 2010 with 86.3% 
(p < 0.001). The sensitivity and specificity of high probability according to the 2010 guidelines were 86.8% 
and 25.0%, respectively, with a positive predictive value (PPV) of 86.3% and an accuracy of 77.2%. According 
to the 2019 guidelines, high probability showed lower sensitivity (74%) but higher specificity (51.7%), a PPV 
of 89.3%, and an accuracy of 70.7%. Conclusions: The implementation of the ASGE 2019 guidelines on 
the indications for ERCP should consider the resources of hospitals, especially in low- and middle-income 
countries. The ASGE 2010 guidelines show good sensitivity and precision to guide the performance of ERCP.
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INTRODUCCIÓN

En 2010 la Asociación Americana de Endoscopia 
Gastrointestinal (ASGE) propuso una serie de criterios que 
permite clasificar a pacientes con sospecha de coledocolitia-
sis según la probabilidad de tener o no cálculos en la vía biliar; 
son de alto riesgo los que tienen una probabilidad > 50%, 
riesgo intermedio entre el 10% y 50%, y bajo riesgo < 10%(1). 
Con el paso de los años y la publicación de varios estudios 
que demostraron que al seguir estos criterios la tasa de colan-
giopancreatografía retrógrada endoscópica (CPRE) no tera-
péutica estaba alrededor del 20%-30%(2-7), la ASGE decidió 
realizar una actualización de las guías y en 2019 publicó su 
nueva propuesta(8). Esta modificación tiene como objetivo 
principal reducir al máximo la tasa de CPRE diagnóstica, 
para evitar exponer a los pacientes a riesgos y complicaciones 
del manejo endoscópicos como la pancreatitis aguda, el san-
grado, la perforación, entre otros(9). Sin embargo, el cambio 
generó un aumento considerable de los pacientes con proba-
bilidad intermedia, esto implica someterlos a imágenes para 
evaluar la vía biliar antes de solicitar una CPRE. Muchas de 
las instituciones de salud en América Latina no tienen dispo-
nibilidad o acceso oportuno a este tipo de estudios, lo que 
podría generar la necesidad de remitir pacientes y, a su vez, 
incrementaría los días de estancia hospitalaria con el conse-
cuente aumento de complicaciones secundarias al retraso en 
el procedimiento y, probablemente, el impacto en los costos 
de atención en salud.

Nuestro objetivo fue analizar la estratificación del riesgo 
para coledocolitiasis en un hospital del suroccidente 
colombiano y comparar el rendimiento de las variables para 
probabilidad alta según las guías ASGE 2010 con la actuali-
zación publicada en el 2019 en nuestros pacientes.

MATERIALES Y MÉTODOS

Se realizó un estudio de cohorte retrospectivo de todos los 
pacientes mayores de 14 años con sospecha de coledoco-
litiasis llevados a CPRE en el Hospital Universitario San 
José (HUSJ) de Popayán, entre enero de 2016 y diciembre 
de 2018, institución en la que se realizan alrededor de 900 
colecistectomías laparoscópicas y 300 CPRE al año.

Se excluyeron a (a) pacientes llevados a CPRE con diag-
nóstico de coledocolitiasis por colangiorresonancia mag-
nética nucleares (cRMN), ultrasonografía endoscópica 
(EUS), tomografía abdominal contrastada (TAC) o CPRE 
previo; (b) CPRE fallido (imposibilidad de canalizar la 
vía biliar); (c) otras causas de obstrucción de la vía biliar 
(neoplasias, estenosis benignas, parásitos, entre otras); (d) 
CPRE por otras causas (manejo de fístulas biliares, recam-
bio de prótesis endoscópicas, entre otras) y (e) historias 
clínicas incompletas.

Por una parte, un paciente con probabilidad alta según la 
ASGE 2010 se considera en caso de presentar un predictor 
muy fuerte (cálculos en la vía biliar por ecografía, colangitis 
ascendente, bilirrubinas séricas > 4 mg/dL) o ambos pre-
dictores fuertes (vía biliar dilatada, bilirrubinas séricas 1,8-4 
mg/dL). Por otra parte, la probabilidad intermedia según la 
ASGE 2010 sería en caso de un predictor fuerte o al menos 
un predictor moderado (pruebas de función hepática altera-
das, edad mayor de 55 años, pancreatitis biliar).

En 2019, al modificar los criterios, se consideran que son 
pacientes con probabilidad alta los que presentan cálculos 
en la vía biliar por ecografía u otra imagen, clínica de colan-
gitis ascendente o bilirrubinas > 4 mg/dL con vía biliar 
dilatada. Para probabilidad intermedia, sería la alteración 
de pruebas de función hepática diferentes a bilirrubina, 
edad > 55 años o vía biliar dilatada en la ecografía u otra 
imagen (se elimina la pancreatitis aguda de origen biliar).

Se solicitaron los números de historias clínicas registra-
dos en el sistema Dinámica del HUSJ, de todos los pacien-
tes con código CUPS para CPRE realizadas entre 2016 y 
2018. La recolección de la información se realizó a través 
del formulario electrónico CLINAPSIS®. Este estudio 
contó con el aval ético del HUSJ, acta n.° 05 de 2019.

Se obtuvieron medidas de tendencia central y de disper-
sión para las variables cuantitativas. Se expusieron las fre-
cuencias para las variables cualitativas. Con la información 
obtenida se realizaron tablas de análisis univariado como 
resumen de las características de la población incluida. Se 
calculó la sensibilidad, la especificidad, valores predictivos 
positivos (VPP) y negativos (VPN), así como la precisión. 
El análisis se hizo con el software estadístico SPSS v. 25 
(Statistical Product and Service Solutions).

RESULTADOS

Durante el período 2016-2018 se realizaron en la institu-
ción 816 CPRE, de los cuales 386 cumplieron con los crite-
rios de inclusión (Figura 1). Del total de pacientes, 54,1% 
eran mujeres, la media de edad fue de 59,4 años y el 26,4% 
(n = 102) tenían como antecedente quirúrgico colecistec-
tomía (Tabla 1).

El 19,7% de los pacientes debutaron con pancreatitis aguda 
de origen biliar y al 27,7% se les diagnosticó colangitis aguda 
con base en los criterios de Tokio 2018(10). Se encontró que el 
62,7% tenía bilirrubinas totales (BT) > 4 mg/dL; un 21,5%, 
BT entre 2 y 4 mg/dL, y el 18,8% presentó valores menores 
de 2 mg/dL. El 96,6% de los pacientes tuvo alteraciones del 
perfil hepático diferente a bilirrubina (transaminasas: aspar-
tato-aminotransferasa [AST], alanina-aminotransferasa 
[ALT] y fosfatasa alcalina) (Tabla 1).

Los hallazgos de las ultrasonografías abdominales repor-
taron colecistitis aguda en el 40,8% de los pacientes, litiasis 
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especificidades de 78,3%, 78,3% y VPP de 91,9% y 87,9%, 
respectivamente. Los pacientes que debutaron con colan-
gitis, hiperbilirrubinemia mayor de 4 mg/dL y presencia 
de coledocolitiasis en ecografía tenían especificidades del 
96,7% y un VPP del 95%. La sensibilidad de la dilatación de 
la vía biliar con bilirrubinas totales mayores de 4 mg/dL fue 
de 51,5% con especificidad del 75%, VPP del 91,8% y VPN 
de 22,2% con una precisión del 47,2% (Tabla 2).

Se dividieron los pacientes en probabilidad alta (PA) 
y probabilidad intermedia (PI) de tener coledocolitiasis 
según las guías ASGE 2010 y 2019. Se calculó el porcen-
taje de pacientes que presentaron coledocolitiasis en la 
CPRE y cuántos presentaron criterios muy fuertes, fuertes 
e intermedios según las ASGE 2010. De acuerdo con las 
mismas, se encontró que, de los 386 pacientes llevados a 
CPRE, 328 (84,9%) presentaron criterios para probabili-
dad alta, de los cuales 283 (86,2%) tenían coledocolitiasis, 
301 criterios muy fuertes y 27 criterios fuertes. 58 (15,1%) 
pacientes presentaron probabilidad intermedia, de los 
que 43 (74,1%) fueron positivos para coledocolitiasis, 48 
cumplieron criterios fuertes y 10 criterios moderados. Al 
categorizar a los pacientes según las guías ASGE 2019 se 
encontró que 271 (70,2%) entraban en probabilidad alta, 
de los que 242 (89,2%) debutaron con coledocolitiasis y 
todos cumplían criterios muy fuertes según las ASGE 2010 
(Tabla 3).

vesicular en el 83,5% y cálculos en la vía biliar en el 41,5%. 
Los pacientes que presentaron barro biliar en la vesícula y 
vía biliar se incluyeron en el grupo de colelitiasis y coledo-
colitiasis, respectivamente. El 76,2% tenía vía biliar dila-
tada, la cual se consideró > 6 mm en pacientes con vesícula 
y > 8 mm con antecedente de colecistectomía (Tabla 1).

El tiempo medio transcurrido desde el ingreso de los 
pacientes hasta la realización de la CPRE fue de 2,6 días 
(desviación estándar [DE] ± 2,6). El 90,4% tenía la vía 
biliar dilatada, con un tamaño medio de 12,8 mm (DE ± 
5,8) según el reporte endoscópico. Al 84,7% de los pacien-
tes llevados a CPRE se les encontró coledocolitiasis, y el 
84,5% de las CPRE fueron terapéuticas, ya que uno de los 
pacientes presentó litiasis intrahepática y no fue posible el 
manejo endoscópico. El total de complicaciones fue del 
1,3% (n = 5), 2 pancreatitis graves, 2 pancreatitis leves y un 
sangrado gastrointestinal sin necesidad de hemoderivados 
ni reintervención (Tabla 1).

Se calculó el rendimiento diagnóstico de las pruebas para 
pacientes con probabilidad alta según los criterios ASGE 
2010 y 2019. La variable más sensible fue la dilatación de la 
vía biliar, la cual presentó una sensibilidad del 81%, seguido 
de la BT > 4 mg/dL con una sensibilidad del 64%, con VPP 
del 89,9% y 86,4%, respectivamente. La coledocolitiasis 
en ecografía y la clínica de colangitis fueron las variables 
más específicas para detectar cálculos en la vía biliar con 

CPRE terapéutica: 
326

CPRE no terapéutica: 
60

Excluidos: 430
 - 184 (CPRE ambulatorias o remitidos de otras instituciones)
 - 92 con sospecha de neoplasia en vía biliar
 - 56 por HC incompleta
 - 25 con manejo de fístula biliar
 - 21 CPRE fallidas
 - 16 con estenosis benigna posquirúrgica
 - 14 con diagnóstico de coledocolitiasis con otro método (TAC abdominal, 

colangiorresonancia o colangiografía intraoperatoria)
 - 22 con hallazgo en CPRE diferente (áscaris, compresión extrínseca) o menores 

de 18 años

816 CPRE realizados entre enero 
de 2016 y diciembre de 2018 

Incluidos: 386

Figura 1. Selección de pacientes. HC: historia clínica. Fuente: elaboración propia.



365Criterios ASGE 2010 frente a 2019 para coledocolitiasis en pacientes llevados a colangiopancreatografía retrógrada endoscópica

En nuestra cohorte de pacientes, la sensibilidad y espe-
cificidad de la probabilidad alta según la guía de 2010 fue 
del 86,8% y 25,0%, respectivamente, con un VPP del 86,3% 
y una precisión del 77,2%. La probabilidad alta según las 
guías del 2019 mostró menor sensibilidad (74%), pero 
mayor especificidad (51,7%), VPP del 89,3% y una preci-
sión del 70,7% (Tabla 4).

Tabla 1. Características de pacientes llevados directamente a CPRE por 
sospecha de coledocolitiasis

n %

Femenino 209 54,1

Media de edad (DE) 59,4 (20,9) -

Colecistectomía previa 102 26,4

Clínica y paraclínica

 - Pancreatitis aguda de origen biliar 76 19,7

 - Colangitis según Tokio 2018 107 27,7

 - BT < 2 61 15,8

 - BT 2-4 83 21,5

 - BT > 4 242 62,7

 - Alteración del perfil hepático diferente a BT 373 96,6

Hallazgos de ultrasonografía abdominal

 - Colecistitis aguda 116 40,8

 - Colelitiasis 237 83,5

 - Coledocolitiasis 160 41,5

 - Vía biliar dilatada 294 76,2

Hallazgos de la CPRE

 - Días desde el ingreso a la CPRE (media DE) 2,6 -

 - CPRE terapéutica 326 84,5

 - Coledocolitiasis 327 84,7

 - Vía biliar dilatada 349 90,4

 - Tamaño de la vía biliar (mm) (DE) 12,8 (5,8) -

Complicaciones pos-CPRE

 - Pancreatitis 4 1,0

 - Sangrado digestivo 1 0,3

 - Perforación duodenal 0 0

Fuente: elaboración propia.

DISCUSIÓN

El espectro de presentación clínica en los pacientes con 
sospecha de coledocolitiasis es amplio y variable, por lo 
que los cirujanos se basan en guías y criterios para la toma 
de decisiones. Debido a la alta tasa de CPRE diagnósticos 
(20%-30%) según la ASGE 2010(2), analizamos la tasa de 
CPRE terapéutica según la probabilidad alta de las guías 
de 2010 y 2019. Al categorizar a los pacientes según las 
guías de 2010 se encuentra que 328 cumplían criterios para 
probabilidad alta y la tasa de CPRE diagnóstica en este 
grupo fue del 13,8%; con los criterios de 2019 fueron 271 
pacientes y la tasa de CPRE no terapéutica fue del 10,8%. 
Para analizar ambos resultados, se aplicaron los criterios de 
2019 a los 328 que fueron directamente a CPRE por pro-
babilidad alta según las guías de 2010, y se encontró que 
en este escenario 29 pacientes (8,8%) tendrían CPRE diag-
nóstica, lo que se traduce en una reducción de la tasa de 
CPRE no terapéutica del 41,7%.

Al analizar las variables paraclínicas y ecográficas de forma 
individual se encuentra que la coledocolitiasis por ultraso-
nido y la colangitis presentaron especificidades mayores del 
78% y VPP > 88%, que son menores de lo reportado en 
otros estudios, como el publicado en China, donde analiza-
ron a 2724 pacientes con sospecha de coledocolitiasis que 
fueron llevados a CPRE, imagen diagnóstica o exploración 
quirúrgica de la vía biliar y reportaron especificidades del 
89,6% con VPP del 91%(2). Por otro lado, en un estudio 
en Estados Unidos analizaron retrospectivamente a 744 
pacientes llevados a CPRE con indicaciones de coledo-
colitiasis y mostraron especificidades del 97% y VPP del 
93,7%(11). Aunque es diverso el rendimiento diagnóstico de 
estas variables en los diferentes estudios, siguen formando 
parte de los criterios de probabilidad alta tanto en las guías 
de 2010 como de las del 2019 y son pacientes que deben ir 
directamente a CPRE.

Una de las grandes actualizaciones de la guía de 2019 fue 
retirar la BT > 4 mg/dL como única variable y se le adi-
ciona la dilatación de la vía biliar para definir la realización 
de CPRE. En nuestro estudio se encontró que la dilatación 
de la vía biliar fue más sensible que la BT > 4 mg/dL (81% 
frente a 64%) con especificidades similares (50% frente a 
45%, respectivamente). Al unir ambas variables, se observó 
menor sensibilidad y mayor especificidad con VPP del 
91,8%, y se logró el objetivo de las guías de 2019 de ser 
más selectivos para disminuir la tasa de CPRE diagnóstica. 
Nuestra especificidad fue menor y los VPP fueron similares 
a los resultados de otros grupos de trabajo que reportaron 
especificidades de 94%-96% y VPP del 69%-85%(11, 12).

Según la ASGE 2010, el 86,2% de los pacientes con 
probabilidad alta y el 74,1% de los pacientes con catego-
ría intermedia fueron positivos para coledocolitiasis. Los 
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Tabla 2. Rendimiento diagnóstico de las pruebas para probabilidad alta según los criterios de 2010 y 2019

Variable n S E VPP VPN Precisión

Individuales

 - CL en US 147 45,1 78,3 91,9 20,8 38,1

 - Colangitis 94 28,8 78,3 87,9 16,8 24,4

 - VB dilatada 264 81,0 50,0 89,8 32,6 68,4

 - BT > 4 209 64,1 45,0 86,4 18,8 54,1

 - BT 2-4 70 21,5 78,3 84,3 15,5 18,1

Agrupadas

 - Colangitis + CL en US + BT > 4 38 11,7 96,7 95,0 16,8 9,8

 - CL en US + BT > 4 95 29,1 90,0 18,9 94,1 24,6

 - VB dilatada + BT> 4 168 51,5 75,0 91,8 22,2 47,4

 - VB dilatada + BT 2-4 55 16,9 91,7 91,7 16,9 14,2

CL: coledocolitiasis; E: especificidad; S: sensibilidad; US: ultrasonografía; VB: vía biliar. Fuente: elaboración propia.

Tabla 3. Pacientes con probabilidad alta e intermedia según las guías ASGE 2010 y 2019

2010 2019

Total
n (%)

PA
n (%)

PI
n (%)

PA
n (%)

PI
n (%)

Número de pacientes 386 328 (84,9) 58 (15,1) 271 (70,2) 115 (29,8)

CL en CPRE 326 283 (86,2) 43 (74,1) 242 (89,2) 84 (73,1)

Criterios muy fuertes* 301 (77,9) 301 NA 271 30

Criterios fuertes* 76 (19,6) 27 48 NA 76

Criterios moderados* 10 (2,5) NA 10 NA 10

*Según las guías ASGE 2010. CL: coledocolitiasis; CPRE: colangiopancreatografía retrógrada endoscópica; NA: no aplica; PA: probabilidad alta. PI: 
probabilidad intermedia. Fuente: elaboración propia.

Tabla 4. Rendimiento diagnóstico de la probabilidad alta según las guías de 2010 y 2019

Variables 2010 2019 p

Pacientes con PA (n) (%) 328 (84,9) 271 (70,2) < 0,001

CL en pacientes con PA (n) (%) 283 (86,2) 242 (89,2) < 0,001

Sensibilidad (%) 86,8 74,2

Especificidad (%) 25,0 51,7

VPP (%) 86,3 89,3

VPN (%) 25,9 26,9

Precisión (%) 77,2 70,7

CL: coledocolitiasis; PA: probabilidad alta. Fuente: elaboración propia.
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(70,2% frente a 84,9%), lo que se traduce en unos criterios 
mucho más específicos (51,7% frente a 25,0%), pero menos 
sensibles (74,2% frente a 86,8%) que los de las guías de 2010, 
lo que aumenta considerablemente la cantidad de pacientes 
en categoría intermedia. En cuanto a la precisión, fue menor 
en los criterios de 2019 (70,7% frente a 77,2%), patrón simi-
lar a los estudios anteriormente mencionados. El VPP fue 
mayor en las guías de 2019 (89,3% frente a 86,3%) con VPN 
similares entre ambas guías (26,9% frente a 25,9%).

Nuestras complicaciones por CPRE estuvieron alre-
dedor del 1%, muy por debajo de lo mencionado en la 
literatura actual, que reporta complicaciones globales del 
6%-15%, complicaciones mortales del 1%-2% y mortalida-
des del 0,4%(14, 15). Este resultado debe tomarse con cautela 
pues podría deberse a un subregistro de complicaciones 
probablemente relacionado con no incluir el sangrado 
intra-CPRE, las complicaciones relacionadas con la seda-
ción, la sepsis pos-CPRE, las complicaciones de los 430 
CPRE excluidos ni complicaciones tardías que pudieron 
ser atendidas en otra institución hospitalaria; además, la 
mayoría de complicaciones, por ser leves, podrían no estar 
registradas correctamente en la historia clínica o no iden-
tificarse durante la recolección de datos. Por otro lado, es 
importante mencionar que en nuestra institución no hay 
profesionales en entrenamiento; por ende, todos los proce-
dimientos fueron realizados por expertos con muchos años 
de experiencia y la literatura menciona tasas de complica-
ciones menores en manos expertas(16).

Nuestro estudio tiene como limitaciones ser retros-
pectivo y unicéntrico, lo que lo hace susceptible a sesgo 
de registro por obtener los datos de las historias clínicas 
y limita la generalización de los resultados. Además, no 
incluye a todos los pacientes con sospecha de coledocoli-
tiasis, por lo que no es posible una medición adecuada de 
la prevalencia, sobre todo de los pacientes que pertenecen 
a la categoría de probabilidad intermedia y no fueron lleva-
dos a CPRE. Entre las fortalezas, es el primer estudio que 
analiza el comportamiento de los pacientes con coledo-
colitiasis llevados a CPRE en el departamento del Cauca, 
lo que permite crear guías que mejoren la atención de los 
pacientes en el Hospital Universitario San José y motivar 
a las demás instituciones a realizar estudios similares tanto 
del Cauca como en el resto del país, tal como lo recomienda 
la Asociación Colombiana de Gastroenterología.

CONCLUSIONES

Nuestros resultados confirman que los nuevos criterios para 
la estratificación del riesgo y tratamiento de los pacientes 
con sospecha de coledocolitiasis son menos sensibles, pero 
más específicos, y se vuelven más estrictos al momento de 
seleccionar a los pacientes que serán llevados directamente 

criterios de 2019 mostraron que el 89,2% de los pacientes 
con probabilidad alta presentaron cálculos de la vía biliar 
frente al 73% de los pacientes con probabilidad intermedia. 
Chandran y colaboradores(11) reportaron resultados simi-
lares (67,7% frente a 82,5%, respectivamente) y, aunque 
no fueron estadísticamente significativos, consideraron 
que son clínicamente relevantes para disminuir la tasa de 
complicaciones del manejo endoscópico al realizar más 
estudios imagenológicos.

Durante el período de estudio, la institución no contaba 
con la disponibilidad de EUS ni cRMN, razón por la cual 
el 15% de los pacientes llevados a CPRE no cumplían con 
criterios para probabilidad alta según ASGE 2010 y no se 
sometieron a algún estudio imagenológico previo, como lo 
recomienda la guía. Al analizar a estos pacientes se observó 
que la probabilidad de tener coledocolitiasis fue del 74,1% 
según las guías de 2010 y 73,1% según las guías de 2019, 
datos mayores a lo que mencionan las guías, que indican 
probabilidades entre el 10% y 50%(1). Puede deberse a que 
la mayoría presentó criterios fuertes y solo un pequeño por-
centaje tenía criterios moderados.

Pocos estudios han comparado el rendimiento de los 
pacientes clasificados como de alto riesgo según las guías 
de 2010 frente a las de 2019(11-13). Hasak y colaboradores(12) 
reportaron que, al usar las guías de 2010, la sensibilidad, 
especificidad, VPP, VPN y precisión fueron de 50,5%, 
78,9%, 82,5% 44,8% y 60,1% respectivamente; mientras 
que al usar los criterios de las guías de 2019 se encontró 
que la sensibilidad, especificidad, VPP y VPN y precisión 
fueron de 65,8%, 78,9%, 86,3%, 54,1% 70,4%; por lo que 
se concluyó que, aunque los criterios de 2019 mejoran el 
rendimiento pretest, todavía está en rangos subóptimos y 
debe considerarse la realización de más estudios tipo EUS 
o cRMN antes de llevar a un paciente a CPRE.

Por su parte, Chandran y su equipo(11) demostraron una 
gran diferencia en la cantidad de pacientes clasificados 
como de alto riesgo: 37% según las guías de 2019 frente a 
60% con los criterios de 2010. La sensibilidad fue de 37,8% 
frente a 61,2%, la especificidad de 77,1% frente a 52,1%, el 
VPP de 95,5% frente a 94,9% y precisión de 40,3% frente 
a 60,6% al comparar ambas guías, y consideraron que es 
necesario realizar un análisis costo-efectivo al aplicar las 
guías de 2019 por el aumento importante de pacientes 
en categoría intermedia. Otro de los grupos que reciente-
mente comparó ambas guías(13) considera que los criterios 
de 2019 disminuyen la cantidad de CPRE diagnóstico y 
son una herramienta que mejora la estratificación de ries-
gos, ya que sus datos mostraron que el VPP aumentó de un 
79% según las guías de 2010 a un 83% según las de 2019.

En nuestro estudio se encontraron resultados similares al 
estadificar a pacientes con los criterios de 2019 se encontró 
una menor cantidad de pacientes en categoría de alto riesgo 
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2019 sobre las indicaciones para la realización de la CPRE 
deben considerarse a la luz de los recursos de los centros hos-
pitalarios, sobre todo en países de bajos y medianos ingresos. 
Las guías ASGE 2010 presentan una buena sensibilidad y 
precisión para orientar la realización de la CPRE.

CPRE, de modo que se disminuye la tasa de CPRE no tera-
péutica; sin embargo, aumenta considerablemente la canti-
dad de pacientes en categoría de probabilidad intermedia, lo 
que exige la realización de estudios previos. Por lo anterior, 
consideramos que la implementación de las guías ASGE 
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Resumen
El síndrome de intestino irritable (SII) es un trastorno caracterizado por cambios en el hábito intestinal y afecta 
al 30% de la población mundial. Aunque se ha encontrado una conexión entre el eje cerebro-microbiota 
intestinal, el desarrollo del SII y su asociación con la prevalencia de trastornos mentales, las posibles impli-
caciones que tienen en el hábito alimentario de las personas no son claras. Este artículo tuvo como objetivo 
explorar la relación entre el estrés, depresión, ansiedad, trastornos mentales y hábitos alimentarios en pa-
cientes con SII. Se realizó una exploración bibliográfica en los motores de búsqueda PubMed, ScienceDirect 
y BVS. Se encontró que las personas con SII pueden presentar anormalidades en la microestructura cerebral 
y alteraciones en la red cerebro-intestino asociadas a una mayor duración de los síntomas gastrointestinales 
y el aumento de la comorbilidad afectiva. También se sugiere una relación en distintas vías entre el estrés, 
depresión y ansiedad, síntomas de SIII y cambios en los hábitos de alimentación. Todo lo anterior puede 
motivar prácticas de alimentación restrictivas, cambios en el apetito, subadecuación de nutrientes incluso en 
algunos casos por el mismo manejo nutricional y, en general, deterioro de la calidad de vida de las personas 
con SII. Se sugiere un manejo integral que no solo implique un manejo farmacológico para los síntomas de SII 
y los estados de ansiedad y depresión, sino que también incluya un manejo psicológico, manejo nutricional 
personalizado y recomendaciones de mejora de los estilos de vida como la práctica de actividad física y 
manejo del estrés.

Palabras clave
Síndrome de intestino irritable, eje cerebro-intestino, microbiota, estrés, depresión, ansiedad, hábito 
alimentario.

Abstract
Irritable bowel syndrome (IBS) is a disorder characterized by changes in bowel habits and affects 30% of 
the world’s population. Although a connection has been found between the brain-gut microbiota axis, the 
development of IBS, and its association with the prevalence of mental disorders, the possible implications for 
people’s eating habits are unclear. This article aimed to explore the relationship between stress, depression, 
anxiety, mental disorders, and eating habits in patients with IBS. A literature search was conducted in the 
PubMed, ScienceDirect, and VHL search engines. We found that people with IBS may have abnormalities in 
the brain microstructure and alterations in the brain-gut network associated with a longer duration of gastroin-
testinal symptoms and increased affective comorbidity. A relationship between stress, depression and anxiety, 
IBS symptoms, and changes in eating habits in different pathways is also suggested. All these may lead to 
restrictive eating practices, changes in appetite, nutrient inadequacy, even due to the same nutritional mana-
gement in some cases, and, generally, deterioration in the quality of life of people with IBS. We recommend 
comprehensive management that involves not only pharmacological treatment for IBS symptoms and states 
of anxiety and depression but also psychological therapy, personalized nutrition, and improving lifestyles, such 
as physical activity and stress management.
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INTRODUCCIÓN

El síndrome de intestino irritable (SII) se define como un 
trastorno funcional gastrointestinal que afecta aproxima-
damente al 30% de la población mundial, y es más común 
en mujeres y en países en vías de desarrollo. Se caracteriza 
por síntomas de dolor abdominal crónico y cambio en el 
hábito intestinal(1, 2). Según los criterios establecidos por la 
Fundación Roma (Roma IV), se clasifica en subtipos: SII 
con diarrea (SII-D), SII con estreñimiento (SII-C), SII con 
síntomas mixtos (diarrea y estreñimiento) (SII-M) y SII en 
pacientes que cumplen los criterios de diagnóstico, pero no 
encajan en ninguna de las categorías anteriores (SII-U)(2).

Es una condición funcional que se caracteriza por pre-
sentar disfunción del eje cerebro-intestino. La alteración en 
el funcionamiento y el equilibrio del eje cerebro-intestino 
(ECI) y la microbiota pueden desencadenar una serie de 
reacciones adversas que causan los síntomas gastrointesti-
nales comunes del SII(3). Un motivo que puede llevar a este 
tipo de alteración es el estrés crónico al que se ve sometido 
el paciente en su entorno. Es común identificar que los 
pacientes que tienen signos de depresión y ansiedad cursan 
con síntomas como el dolor abdominal, náuseas y disminu-
ción del apetito, lo cual altera sus patrones alimentarios(4). 
Los datos epidemiológicos han mostrado que un 40% a 
90% de los pacientes que padecen SII también tienen los 
criterios para el diagnóstico de un trastorno mental, espe-
cialmente depresión y ansiedad(1).

Aun cuando se ha reconocido la importancia del factor psi-
cológico en el SII, la información disponible acerca de cómo 
estos estados mentales alterados afectan la relación con la 
comida del paciente con SII y que permitan entender y desa-
rrollar estrategias para un óptimo tratamiento es escasa.

Por lo anterior, el presente artículo tuvo como objetivo 
explorar la relación entre el estrés, los trastornos mentales y 
el hábito alimentario en personas que padecen SII. Se espera 
que este artículo pueda ser de utilidad para comprender las 
relaciones existentes y contribuir con propuestas para defi-
nir estrategias para el manejo clínico con enfoque integral 
del síndrome, especialmente en el ámbito nutricional.

METODOLOGÍA

Teniendo en cuenta que la investigación sobre la relación 
de los trastornos mentales, el estrés y la alimentación en el 
SII es reciente y poco precisa, se decidió realizar una revi-
sión exploratoria (scoping review), la cual permite determi-
nar la literatura existente sobre el tema de interés, particu-
larmente cuando este no se ha revisado de forma extensa o 
es de naturaleza compleja o heterogénea(5).

Se empleó la metodología de 5 pasos sugerido por Arksey 
y O’Malley(6) y la extensión de PRISMA para scoping review 

de 20 ítems esenciales y 2 opcionales para incluir en este 
tipo de trabajos que fue publicada en el 2018(7). 

La búsqueda de información se realizó por medio de las 
bases de datos de PubMed, ScienceDirect, Portal Regional 
de la Biblioteca Virtual en Salud (BVS) y Google Scholar. 
Se emplearon los términos DeCS “síndrome de intestino 
irritable”, “depresión”, “ansiedad”, “estrés psicológico” y 
“hábitos alimentarios”. En cuanto a los términos MeSH, 
solo se empleó el término “irritable bowel syndrome” debido 
a la especificidad de la búsqueda.

Para esta revisión, se construyeron las siguientes ecua-
ciones de búsqueda: ((brain-gut axis) AND (microbiota) 
AND (irritable bowel syndrome [MeSH])), ((irritable 
bowel syndrome [MeSH]) AND (microbiota) AND 
(serotonin)), ((stress) AND (gastrointestinal symptoms)), 
((anxiety) AND (gastrointestinal symptoms)), ((depres-
sion) AND (gastrointestinal symptoms)) e ((irritable 
bowel syndrome [MeSH]) AND (feeding behavior)).

Como criterios de inclusión se consideraron los tipos 
de estudios (ensayos clínicos, revisiones sistemáticas, 
revisiones de literatura y metaanálisis), estudios realiza-
dos en humanos y el idioma (español o inglés). La ventana 
temporal no se tuvo en cuenta como criterio de inclusión 
dado que, al ser un tema de investigación reciente y hete-
rogéneo, las publicaciones relacionadas son pocas. Como 
criterios de selección de los artículos se tuvo en cuenta 
el título del estudio, las palabras clave y el resumen. No 
se incluyeron publicaciones o estudios en la población 
pediátrica, que trataran sobre trastornos alimentarios u 
otras enfermedades inflamatorias del sistema digestivo 
como colitis ulcerosa, enfermedad de Crohn o enferme-
dad celíaca (Figura 1).

Después de realizar la selección de los artículos, se realizó 
una matriz de extracción de la información en Excel y se usó 
el gestor bibliográfico de Mendeley. Para la extracción de 
información se emplearon los campos de título, año, país, 
autor(es), objetivo, materiales y métodos, y resultados clave.

Finalmente, con el fin de resumir los hallazgos de los 
estudios, se clasificaron en las siguientes líneas de investi-
gación: “trastornos mentales, estrés y síntomas gastrointes-
tinales en pacientes con SII”, que incluye la relación entre 
los trastornos mentales (ansiedad, depresión, estrés); los 
posibles síntomas gastrointestinales implicados en el SII: 
“hábitos alimentarios en personas que padecen SII”, donde 
se describe cómo los síntomas generados por el SII pueden 
modificar los hábitos alimentarios de las personas que lo 
padecen, y “eje cerebro-intestino-microbiota y SII”, que 
incluye las relaciones entre el sistema nervioso central, la 
microbiota intestinal, el SII, los neurotransmisores y meta-
bolitos implicados. Lo anterior describe los posibles meca-
nismos que explican las asociaciones entre el SII, trastornos 
mentales y hábitos alimentarios.
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Trastornos mentales, estrés y síntomas 
gastrointestinales en pacientes con SII

El estrés fue definido por primera vez por Hans Selye en 
1936(15) como la respuesta fisiológica ante las amenazas, 
ya sean de carácter psicológico o real. Cuando aparece un 
factor estresante agudo se activa una respuesta de “lucha 
o huida” que prepara al cuerpo para defenderse y asegurar 
su supervivencia. Sin embargo, cuando el factor estresante 
es crónico, se vuelve dañino, debido a que no permite el 
alcance de la homeostasis basal.

Se ha observado que los pacientes con SII suelen tener 
una respuesta aumentada al estrés, lo que ha implicado un 
posible mecanismo que contribuye a la patología del sín-
drome(14, 16). La razón es que el estrés podría inducir cam-
bios en la motilidad, permeabilidad y secreción intestinal, 
así como sensibilidad visceral que causa la reactivación de 
inflamaciones entéricas previas, y estímulos inflamatorios 
posteriores(16, 17); además, puede alterar la composición y la 
función de la microbiota(18).

De igual manera, se ha encontrado que los traumas 
que ocurren durante la vida de la persona generan estrés 
crónico que puede conllevar al desarrollo de SII(15). 
Especialmente, los traumas vividos durante la edad tem-
prana (abuso sexual, físico o psicológico, enfermedad 
grave o muerte de algún padre, entre otros) se han aso-
ciado con mayores riesgos de sufrir malestar gastrointesti-
nal y mayores probabilidades de sufrir enfermedades infla-
matorias del sistema digestivo como el SII. Estos eventos 
pueden producir cambios epigenéticos a largo plazo en el 
eje hipotálamo-hipófisis-adrenal (HHA), resultando en 
la alteración de la retroalimentación negativa de los glu-
cocorticoides y el aumento de susceptibilidad de sufrir 
trastornos relacionados con el estrés en la adultez(19).

Asimismo, se ha observado que además de una cantidad 
frecuente de personas con SII y estrés, las personas que 
padecen SII muestran una alta prevalencia en el padeci-
miento de trastornos mentales como la ansiedad y la depre-
sión, y como resultado de una exposición continúa a estí-
mulos estresantes. Entre un 20% y un 90% de los pacientes 
con SII padece algún síntoma psiquiátrico grave que puede 
llegar a ser diagnosticado como un trastorno(17, 20). En un 
estudio prospectivo realizado por Koloski y colaborado-
res(21), con 12 años de seguimiento a una población de más 
de 1000 individuos, se encontró que aquellos que presen-
taban niveles altos de ansiedad y depresión tenían mayores 
probabilidades de desarrollar SII.

La ansiedad relacionada con los síntomas gastrointestina-
les se conoce como ansiedad gastrointestinal específica (AGE) 
e influye en la gravedad de los síntomas y la calidad de vida 
de las personas con enfermedades gastrointestinales(22). Van 

RESULTADOS

De los 130 artículos seleccionados para el screening, se 
incluyeron 70 artículos publicados entre los 2007 y 2021, 
de los cuales la mayoría corresponde al 2021. Se observó 
que gran parte de los artículos publicados fueron de paí-
ses europeos y del este de Asia(4, 8-14), lo que resulta contra-
dictorio teniendo en cuenta que son países que tienen las 
prevalencias más bajas de SII(2). Por una parte, la mayoría 
de textos empleados correspondía a revisiones de literatura 
en los cuales se buscaba establecer la relación entre el eje 
cerebro-intestino-microbiota y el desarrollo de SII. Por otra 
parte, los estudios clínicos (ensayos clínicos aleatorizados y 
estudios prospectivos) tenían como objetivo demostrar la 
variación en la población microbiana de las personas con 
SII, así como sus niveles de concentración de ácidos grasos 
de cadena corta (AGCC) y serotonina. Adicionalmente, 
se indagó en las guías de práctica clínica (GPC) sobre el 
manejo del SII y se encontraron 4 guías.
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Figura 1. Diagrama de flujo del proceso de identificación y selección 
de estudios según el método PRISMA para artículos de revisión 
exploratoria. Fuente: elaboración propia. 
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la alimentación y un comportamiento evasivo a las situa-
ciones sociales debido a la incomodidad que producen los 
síntomas gastrointestinales de la misma patología(29).

Se ha observado que el miedo y la ansiedad alrededor de 
los síntomas gastrointestinales al comer aumenta las prácti-
cas de alimentación restrictivas o desordenadas, lo que dis-
minuye el apetito producto de los síntomas gastrointestina-
les derivados del mismo acto de comer(30). La restricción de 
comida actúa como un factor para el riesgo de desórdenes/
trastornos alimentarios que se asocia con una reducción en 
la calidad de vida, mecanismos de afrontamiento desadap-
tativos, depresión y estrés percibido.

Cuomo y colaboradores(31) encontraron que más del 60% 
de los pacientes con SII informaban la aparición o el empeo-
ramiento de los síntomas gastrointestinales 15 minutos 
después de las comidas, además de una alta intolerancia ali-
mentaria que se relacionó con una calidad de vida reducida. 
Según los autores, esta intolerancia suele llevar a los pacien-
tes a identificar y eliminar los alimentos que no toleran, y se 
encontró que al menos el 62% de las personas que padecen 
SII limitaban o excluían alimentos de la dieta(32). En un estu-
dio realizado con 1717 estudiantes coreanos se encontró 
que aquellos individuos que sufrían de SII solían saltar sus 
comidas diarias de forma frecuente, a diferencia de los suje-
tos sanos. Estos resultados fueron similares a los encontrados 
en otros estudios realizados con personas de la edad media y 
a los reportados en un estudio realizado con estudiantes de 
enfermería y medicina en Japón(33).

Petrillo y colaboradores(34) encontraron que el 57% de los 
individuos que tenían una disminución en el consumo de 
alimentos reunía los criterios para desórdenes psiquiátricos 
y se relacionaban también con distensión abdominal, dolor, 
hábito intestinal irregular, fatiga y dolor de cabeza. Varios 
estudios que han evaluado los patrones diarios de alimenta-
ción encuentran una disminución significativa en la ingesta 
de calorías, proteínas y carbohidratos, incluida la fibra, al 
igual que valores bajos comparados con la recomendación 
diaria de micronutrientes como calcio, tiamina y folatos en 
las personas con SII, en contraste con los controles sanos(30, 

34, 35). Los individuos con enfermedades gastrointestinales 
suelen tener horarios irregulares o saltos en las comidas, 
además de una mayor restricción en la ingesta.

En un estudio realizado por Melchior y colaboradores(35) 
en 2021, el 26% de los pacientes con SII reportaron que fre-
cuentemente no comían cuando tenían hambre debido al 
mismo trastorno, el 54% reportó que frecuentemente eva-
dían los alimentos y el 31% reportó que tenían aversión a 
los alimentos. En un estudio de casos y controles realizado 
por Hayes y colaboradores(36) también se encontró que los 
pacientes con SII tenían un factor de riesgo de 3,96 en el 
desarrollo de hábitos alimentarios irregulares en compara-
ción con los controles sanos.

Oudenhove y colaboradores(23) encontraron una asociación 
entre la morbilidad psicosocial (ansiedad, depresión y soma-
tización) y el aumento de los síntomas gastrointestinales. 
Específicamente, detallaron que el aumento de los niveles de 
ansiedad y de depresión se relacionaban con la aparición de 
síntomas como la distensión, dolor abdominal y las náuseas 
en el período posprandial(24). Estudios han mostrado que, a 
mayores niveles de ansiedad y depresión, mayor reducción 
del umbral del dolor, causado por un reajuste en el sistema 
nervioso autónomo (SNA) y las rutas neuroendocrinas que 
aumentan la percepción del dolor(25).

Hábitos alimentarios en personas que padecen 
síndrome de intestino irritable

Estrés y trastornos mentales en síndrome de intestino 
irritable y su relación con el consumo de alimentos
El estrés y los trastornos mentales incrementan o disminu-
yen el consumo de alimentos, puesto que la exposición al 
estrés produce en el cuerpo sustancias tanto orexigénicas 
como anorexigénicas(26). El estrés crónico genera el incre-
mento de la activación de las vías orexigénicas, lo que causa 
un aumento en la ingesta de alimentos ricos en calorías y 
carbohidratos que sean “apetecibles” para la persona, y 
también interrumpe la señalización de saciedad sensorial 
específica, lo que conlleva al consumo de una comida deter-
minada una y otra vez. En contraste, cuando hay ausencia 
de alimentos ricos en calorías o que sean apetecibles, el 
estrés activa las vías anorexigénicas, por lo que disminuye 
la ingesta de alimentos; la activación de esta vía puede ser 
aguda o sostenida durante un período de 24 horas(27).

De hecho, se ha demostrado que, en condiciones de 
estrés agudo, la noradrenalina suprime el apetito y, junto a 
la acción de otras catecolaminas, aumentan la presión arte-
rial y la frecuencia cardíaca, y disminuyen el flujo sanguíneo 
del sistema digestivo, renal y de la piel(28). La alteración de la 
regulación del eje HHA como resultado del estrés crónico 
modifica la producción de la proteína de fusión celular 1 
(CFR1) que actúa como una sustancia anorexigénica que 
influye en la ingesta de alimentos y el equilibrio energético. 
Se cree que la CFR1 disminuye la síntesis de neuropéptido 
Y (NPY) y su liberación, y aumenta la producción de lep-
tina, conocida por ser la hormona de la saciedad(19, 28).

Síntomas gastrointestinales y percepciones negativas con 
la alimentación
Los síntomas gastrointestinales tienen una alta relevancia 
en la percepción del placer al comer, la selección de los 
alimentos y la participación en actividades de la vida coti-
diana. Normalmente, los pacientes que presentan alguna 
enfermedad o síndrome relacionado con el sistema gas-
trointestinal suelen desarrollar percepciones negativas con 
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Recomendaciones dietéticas en síndrome de intestino 
irritable
La alimentación es clave considerando que el 60% de los 
pacientes con intestino irritable afirman que ciertos ali-
mentos empeoran sus síntomas. En general, las indicacio-
nes dietéticas para tratar la sintomatología del SII incluyen 
la reducción de la ingesta de lactosa, grasas, alimentos 
productores de gases (como leguminosas, legumbres, bró-
coli, entre otros), dieta baja en oligosacáridos, disacáridos, 
monosacáridos y polioles fermentables (FODMAP), que 
es la más común y un adecuado aporte de fibra, especial-
mente soluble(37). Según la GPC de Colombia de 2016(38) 
con una recomendación fuerte pero baja en evidencia, los 
profesionales afirman que se recomienda la implementa-
ción y adherencia de una dieta baja FODMAP para el trata-
miento de los pacientes con SII que cursen con distensión, 
dolor abdominal y diarrea, debido a que estos carbohidra-
tos aumentan la presión osmótica intraluminal y proveen 
un sustrato para la fermentación bacteriana, lo que resulta 
en producción de gases, distensión y dolor abdominal(39).

Sin embargo, en algunos artículos se ha observado que, a 
pesar de la reducción de alguno de estos compuestos en la 
dieta, algunas personas con SII todavía presentan un grado 
de aversión y restricción de la comida y reportan una alta 
gravedad en los síntomas gastrointestinales(35). Esto puede 
relacionarse con el estrés generado al momento de comer 
debido a los síntomas gastrointestinales percibidos u otras 
situaciones de estrés externas y los mismos trastornos men-
tales que causan una desregularización en los hábitos ali-
mentarios y el apetito.

Las dietas basadas en la eliminación de los alimentos 
percibidos como “intolerantes” por los pacientes que 
padecen SII pueden incrementar el riesgo de desarrollar 
desorden restrictivo o de evasión de la ingesta de alimentos 
(ARFID), definido por la DSM-5 como un desorden que 
ocurre cuando una alteración en la ingesta de alimentos 
lleva a la inhabilidad de alcanzar las necesidades apropiadas 
de nutrientes o energía, lo que lleva a una pérdida de peso 
o una deficiencia nutricional, y en casos más graves, a la 
dependencia de alimentación enteral o suplementos nutri-
cionales. Usualmente, este desorden no es motivado por el 
miedo a ganar peso o insatisfacción con la imagen corporal, 
sino por el poco interés en comer o hiporexia, la aversión 
a las características sensoriales de algunos alimentos o la 
preocupación o miedo a las consecuencias de la ingesta de 
ciertos alimentos(29, 40).

Gran parte de los pacientes que llegan a desarrollar 
ARFID son pacientes a los cuales se les prescribió una dieta 
baja en FODMAP, debido a un comportamiento alimen-
tario desadaptativo que los lleva a evitar la fase de reintro-
ducción de alimentos, lo que reduce su dieta a solo 10 “ali-
mentos seguros” (29, 41). Cabe destacar que más del 70% de 

estos pacientes ya cumplían criterios de ARFID, bajo peso 
o algún trastorno mental al prescribir la dieta(29). Según los 
datos obtenidos por Mari y colaboradores(42), una mayor 
adherencia a una dieta baja en FODMAP se asocia con 
los síntomas relacionados a los comportamientos de des-
órdenes alimentarios, y se encontró que todos los pacien-
tes que dieron positivo a un desorden alimentario tenían 
un porcentaje de adherencia del 57,4% comparado con el 
35,8% en aquellos que dieron negativo a los desórdenes de 
alimentación.

En general, Kayar y colaboradores(43) encontraron que, 
de 200 pacientes, 118 (59%) eran mujeres y 92 (41%) 
eran varones. La puntuación en las pruebas de actitudes 
alimentarias (eating attitudes test [EAT]) fue significativa-
mente superior en el grupo de SII (cociente de probabili-
dades: 5,3; intervalo de confianza [IC] del 95%: 4,3-9,3; p 
< 0,001). La cantidad de sujetos con puntuación de EAT 
> 30 fue significativamente superior en el grupo de SII (p 
< 0,001). Además, se encontraron mayores puntajes en 
pacientes mujeres con SII y en edades más jóvenes consi-
derando un rango de edad general entre los 18 y 65 años (p 
= 0,013 y p = 0,043, respectivamente). A la vez, no hallaron 
una asociación significativa entre el subtipo de SII y la pun-
tuación de EAT (p > 0,05). Sin embargo, la intensidad y la 
duración del SII presentaron una correlación positiva con 
las puntuaciones de EAT, lo que justifica algunos comen-
tarios de otros autores en los que se vincula la presencia de 
SII con alimentación desordenada e incluso con trastornos 
alimenticios como anorexia nerviosa, bulimia y trastornos 
no especificados(44).

La restricción de alimentos también se ha relacionado con 
la posibilidad de generar una subadecuación en las necesida-
des de nutrientes; por ejemplo, el bajo consumo de lácteos 
conduce a menores aportes de calcio, vitamina B12, ribofla-
vina y vitamina D, o la baja ingesta de grasas en la dieta puede 
implicar una ingesta inadecuada de vitaminas liposolubles. 
De hecho, se ha encontrado que los pacientes que padecen 
SII tienen bajas concentraciones o deficiencia de vitaminas A 
y riboflavina, y minerales como calcio y potasio(37).

Síndrome de intestino irritable y obesidad abdominal
Recientes investigaciones como la de Akhondi y colabora-
dores(45) han determinado que el SII es más frecuente entre 
los individuos con obesidad abdominal en comparación 
con los sujetos en normopeso (23,8% frente al 19%), con-
dición que se podría relacionar con los hábitos alimenta-
rios. Pero la asociación entre SII, obesidad y sobrepeso dejó 
de ser significativa después del ajuste por posibles factores 
de confusión (odds ratio [OR]: 1,09; IC 95%: 0,82-1,44). 
En las categorías de índice de masa corporal (IMC) no 
encontraron ninguna asociación significativa entre sobre-
peso (OR: 0,89; IC 95%: 0,62-1,27), obesidad (OR: 1,05; 
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vez incrementan la producción de la hormona liberadora 
de hormona adrenocorticotropa (CRF) y la secreción de 
cortisol (Figura 2)(17).

Por otro lado, se ha encontrado que la composición de la 
microbiota intestinal en pacientes con SII suele diferir de la 
de las personas sanas. En varios estudios se ha observado 
que aquellas personas que padecen el síndrome tienen 
mayor riqueza bacteriana de Ruminococcus sp, Clostridium 
spp y proteobacterias, las cuales están ligadas a los síntomas 
del SII, incluidos la hipersensibilidad visceral y cambios 
en los valores de AGCC que se asocian con niveles alte-
rados de citocinas fecales. También se presentan deficien-
cias de Bifidobacterium sp, Roseburia, Faecalibacterium y 
Lactobacillus, que ayudan a promover la salud intestinal(3, 11, 

49, 51). Las bifidobacterium proporcionan una barrera mucosa 
que ayuda a mantener la homeostasis del intestino y los 
Lactobacillus son esenciales para aumentar la producción 
de mucina en el revestimiento intestinal, que evita la adhe-
rencia de microbios patógenos. Mientras, Faecalibacterium 
prausnitzii es un importante productor de butirato que pro-
mueve la reducción de la inflamación intestinal y también 
libera otros metabolitos importantes para mejorar la fun-
ción de barrera de la mucosa(4).

La microbiota intestinal juega un papel importante en 
el neurodesarrollo durante el período pre- y posnatal y el 
comportamiento afectivo en la edad adulta. La disbiosis de 
la madre gestante puede alterar las señales del desarrollo 
normal o inducir estímulos inapropiados del desarrollo(52). 
La inflamación causada debido a la interrupción de la 
microbiota intestinal resulta en un estado proinflamato-
rio que puede afectar el desarrollo neural y afectar el sis-
tema inmunitario del feto. Entre las causas de la disbiosis 
materna está el uso de antibióticos, el alto consumo de gra-
sas y el estrés físico o psicológico que pueden suprimir la 
producción de metabolitos inmunorreguladores como los 
AGCC o promover la producción de metabolitos proinfla-
matorios(53). La microbiota intestinal de la madre también 
puede afectar los niveles circulantes de serotonina (5-HT), 
que a su vez altera el neurodesarrollo fetal debido a que este 
metabolito regula la división, diferenciación y sinaptogéne-
sis de las células neurofetales(54).

La interrupción del microbioma en los primeros años de 
vida influye en los resultados negativos de la salud mental 
a largo plazo a través de su interacción con el eje cerebro-
intestino(55). En los neonatos nacidos mediante parto natu-
ral, el tracto gastrointestinal es colonizado principalmente 
por bifidobacterias, así como lactobacilos, Bacteroidetes, 
proteobacterias y Actinobacterias, mientras que en aquellos 
que nacen por cesárea tienen mayor cantidad de Escherichia 
coli, Clostridia y menor cantidad de Bacteroidetes y bifido-
bacterias. De manera similar, los bebés alimentados con 
leche materna muestran mayor abundancia de bifidobac-

IC 95%: 0,58-1,87) y la gravedad del dolor abdominal. El 
sobrepeso abdominal (OR: 0,96; IC 95%: 0,65-1,40) y la 
obesidad (OR: 1,61; IC 95%: 0,67-1,63) no se asociaron 
con la intensidad del dolor abdominal. Por lo anterior se 
proponen mayores investigaciones a futuro.

Eje cerebro-intestino-microbiota y SII, posible 
mecanismo para explicar la relación de los síntomas 
en el SII con los trastornos mentales y los hábitos 
alimentarios 

En el núcleo del eje cerebro-intestino (ECI) se encuentra 
la conexión entre el sistema nervioso entérico (SNE) y el 
sistema nervioso central (SNC), que crea una comunica-
ción directa de “abajo hacia arriba” y de “arriba hacia abajo”. 
De forma descendente, el ECI permite la regulación central 
de la función intestinal y facilita las respuestas intestinales 
a las emociones y la cognición; y de forma ascendente, las 
respuestas a los estímulos derivados del intestino influyen 
en los centros cognitivos y emocionales del cerebro(46). Esta 
modulación ocurre a través de entradas simpáticas y para-
simpáticas de las neuronas del SNA y podrían ser parte de 
los mecanismos que explican las relaciones entre síntomas 
gastrointestinales de SII, trastornos mentales y cambios en 
los hábitos de alimentación.

Microbiota intestinal
La microbiota intestinal es el último componente de esta 
red en ser reconocido. Se ha observado que los organismos 
comensales del intestino tienen la capacidad de influir direc-
tamente en el SNE y modular indirectamente la función del 
ECI(20) por medio de numerosas vías, incluido el sistema 
inmune, el reclutamiento de señales neuroendocrinas, rutas 
directas del SNE y el nervio vago, y la producción de meta-
bolitos bacterianos como los ácidos grasos de cadena corta 
(AGCC), los ácidos biliares, la serotonina, los aminoácidos 
de cadena ramificada y peptidoglicanos(9, 47, 48).

Mayer y colaboradores(18) han propuesto que la señaliza-
ción entre el cerebro, el intestino y la microbiota pueden 
contribuir a la dispepsia y que la microbiota puede mediar 
en la modulación de los reflejos entéricos que causan los 
síntomas relacionados con el SII. Un cambio local en los 
microbios de la microbiota intestinal lleva a la inflamación 
que puede permitir la translocación bacteriana junto con 
el aumento de citocinas proinflamatorias como el factor 
de necrosis tumoral alfa (TNF-α) y mediadores como la 
serotonina, que inducen una mayor sensibilidad al dolor 
y cambios en la motilidad, posiblemente por medio de los 
efectos en las células intersticiales de Cajal(17, 49, 50). Esta 
situación puede verse reforzada por trastornos mentales 
como la depresión y la ansiedad que alteran el flujo del SNA 
con el aumento de los niveles de catecolaminas, que a su 
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parece estar aumentado en el SII(51). El ácido acético juega 
un papel relevante al suprimir el apetito activando la acetil-
coenzima A carboxilasa y su efecto sobre la expresión de 
neuropéptidos reguladores en el hipotálamo(57). Esto podría 
indicar que cuando se alteran las concentraciones de los 
AGCC por un cambio en la composición de la microbiota 
intestinal, también resultan alterados los niveles de estas 
hormonas. Se ha encontrado que las personas con SII tienen 

teria, mientras que en los niños alimentados con leche de 
fórmula las bifidobacterias, bacteroides, clostridios y estafi-
lococos se encontraron en cantidades equitativas(56).

La especie Clostridium spp. que, como se mencionó, suele 
encontrarse en mayores cantidades en niños nacidos por 
cesárea y alimentados con leche de fórmula, así como en 
pacientes diagnosticados con trastorno depresivo mayor y 
SII, es la encargada de producir ácido acético, que también 

Figura 2. Alteración del eje cerebro-intestino-microbiota en el SII. El eje cerebro-intestino-microbiota se conecta por medio del sistema nervioso 
entérico creando una comunicación bidireccional. De forma ascendente, la alteración de la microbiota por factores como la dieta, los antibióticos o la 
disbiosis causa un cambio en los niveles de concentración de los metabolitos derivados (AGCC*, 5-HT**), que lleva a un rompimiento de la barrera 
intestinal, esto genera inflamación crónica y producción de citocinas proinflamatorias que pueden aumentar el estrés y causar un desbalance a nivel 
cerebral y el posible desarrollo de trastornos mentales como la depresión y la ansiedad. De forma descendente, un desbalance en el eje HHA, genera 
un aumento en los niveles de cortisol inducido por la CFR, lo que causa el incremento de catecolaminas que impactan en las bacterias intestinales, 
inflamación intestinal y cambios en la motilidad intestinal. *Ácidos grasos de cadena corta. **Serotonina. CFR: factor de liberación de corticotropina; 
HHA: eje hipotalámico-hipofisiario-adrenal. Fuente: elaboración propia.
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la activación de las EC y células enteroendocrinas(16, 51). Se 
ha demostrado que las anormalidades en el metabolismo 
de este neurotransmisor pueden estar asociadas con enfer-
medades funcionales del intestino y desórdenes de ansie-
dad. En diversos estudios clínicos se ha observado que los 
pacientes con SII-C tienen bajos niveles séricos de 5-HT 
posprandiales, lo que se asocia a tránsito intestinal lento, 
mientras que las concentraciones altas son más comunes 
en pacientes con SII-D, lo que se relaciona con una mayor 
prevalencia de depresión y ansiedad en pacientes con SII-
C, probablemente debido al desbalance de la serotonina 
intestinal y la reducción de la respuesta a la serotonina en 
las regiones centrales y periféricas(16, 61).

En estudios recientes se ha encontrado que la varia-
ción polimórfica 5-HTTLPR del gen que codifica la pro-
teína transportadora de serotonina (SERT) aumenta la 
expresión del transportador y mejora su actividad, lo que 
conlleva a una mayor absorción de serotonina y, a su vez, 
disminuye sus efectos en la secreción y motilidad, por lo 
que es posible que este polimorfismo se encuentre en los 
pacientes con SII-C(62-65).

Los cambios en las concentraciones de serotonina no 
solo se reflejan a nivel del metabolismo intestinal, sino 
que también puede generar alteraciones en la señalización 
intestinal y los procesos nociceptivos viscerales causando 
mayor sensibilidad al dolor abdominal(66, 67).

Sistema de señalización del factor de liberación de 
corticotropina 
El sistema de señalización del CFR es una vía clave en el 
mecanismo bioquímico por el cual el cerebro traduce un 
estímulo en una respuesta física integrada. Este sistema 
afecta directamente al tracto gastrointestinal produciendo 
efectos proinflamatorios, especialmente mediados por la 
CFR1, la cual se expresa en las neuronas entéricas y en la 
capa de la mucosa intestinal, lo que retarda el vaciamiento 
gástrico y acelera el tránsito colónico(15, 68, 69). El CFR tam-
bién juega un papel primario en la estimulación del eje HHA 
como respuesta al estrés físico o psicosocial: incrementa los 
niveles de catecolaminas, que impactan en las bacterias del 
intestino, y los niveles de cortisol, que estimulan la produc-
ción de ácido biliar en el hígado y afectan la microbiota(15, 69). 
Hay evidencia que indica que los pacientes con SII tienen 
una desregularización en el eje HHA en condiciones basales 
con una mejora en la respuesta sistémica, lo que produce un 
aumento en los niveles basales de cortisol y un aumento en 
los síntomas de ansiedad(16).

DISCUSIÓN

Aunque en los últimos años se ha ampliado la informa-
ción sobre la relación entre el factor psicológico y el factor 

niveles anormales de péptido YY (PYY) y respuestas anor-
males de la colecistocinina (CCK) a la ingesta de alimentos, 
lo que aumenta la mecanosensibilidad rectal. De igual forma, 
se ha identificado que los desórdenes del ánimo, como la 
depresión, están asociados a polimorfismos genéticos que 
pueden alterar los niveles de la CCK y de la PYY(24, 56).

Ácidos grasos de cadena corta
Los AGCC derivados de la microbiota mantienen la 
homeostasis intestinal y tienen un papel dual en la inmu-
nidad: antiinflamatorio, al fortalecer la integridad de la 
barrera epitelial a través de la regulación positiva de los 
receptores acoplados a proteína G en el intestino, y la induc-
ción y mantenimiento de las células T reguladoras que for-
talecen la integridad de la barrera epitelial. En contraste, 
en casos de disbiosis, los AGCC inducen la inflamación 
de la mucosa por medio de la transcripción del triptófano 
hidroxilasa 1 (TPH1) y la producción de 5-HT por medio 
de la vía serotoninérgica, lo cual justifica la inflamación de 
bajo grado en la patogénesis del SII(58).

El 95% de estos AGCC los compone el acetato, el propio-
nato y el butirato que se producen a partir de carbohidratos 
en el colon. El acetato y el propionato se asocian a la regula-
ción de los ácidos grasos y la energía en el hígado(51); el buti-
rato participa en la modulación de la proliferación epitelial 
del intestino, la apoptosis y la diferenciación celular en el 
intestino, y en la inhibición de la factor nuclear potenciador 
de las cadenas ligeras kappa de las células B activadas (NF-
κB) manteniendo la integridad de la barrera intestinal(49).

En un estudio realizado por Tana y colaboradores(59) se 
encontraron niveles significativamente más altos de ácido 
acético y ácido propiónico en pacientes con SII que en 
los controles. Sin embargo, otros estudios muestran que 
los AGCC fecales de los pacientes con SII se caracteriza-
ban por niveles más bajos de AGCC totales, ácido acético 
y ácido propiónico, y por niveles más altos de ácido butí-
rico(8, 60). A pesar de que aún no existe un consenso en las 
diferencias observadas en los niveles de los AGCC, sí se ha 
demostrado que las alteraciones de la composición y con-
centración de los AGCC son evidentes en pacientes con 
SII, especialmente en pacientes con SII-D, en quienes las 
diferencias en la producción de AGCC por la microbiota 
del colon se asocian con una tasa de tránsito intestinal ace-
lerada y disfunción neuromuscular(8, 10).

Serotonina
Cerca del 90% de la 5-HT del cuerpo humano se encuentra 
en el tracto gastrointestinal, principalmente en las células 
enterocromafines (EC) y las interneuronas mientéricas(13). 
Para la peristalsis y secreción intestinal son fundamentales 
la inflamación y el desarrollo de neuronas. Está relacio-
nada con el dolor, la sensibilidad y los reflejos a través de 
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dala y la ínsula anterior se han observado en los trastornos 
de ansiedad(20, 68).

De acuerdo con la evidencia, la relación entre síntomas 
gastrointestinales, los trastornos mentales y la alimentación 
parece ser en diferentes vías, muchas de ellas asociadas al eje 
microbiota-intestino-cerebro(11). Los síntomas gastrointes-
tinales en SII pueden relacionarse con percepciones negati-
vas de la alimentación, así como con cambios en el apetito, 
y los trastornos mentales pueden generar cambios en el 
hábito alimentario, función gastrointestinal y estado nutri-
cional de la persona, entre otras relaciones(70). Igualmente, 
los cambios en la dieta para el manejo de SII logran indu-
cir efectos sobre el consumo de alimento, estado mental y 
subadecuación de algunos nutrientes (Figura 3).

Todo lo anterior respalda las recomendaciones en las que 
se sugiere que en personas con SII es importante instau-
rar una terapia integral, que incluya la terapia psicológica 

metabólico que confluyen en el SII, aún hay una condición 
poco estudiada en estos pacientes en relación con el modo 
en que estos factores influyen en los síntomas del SII y el 
cambio en el hábito alimentario.

Entre los mecanismos que parecen estar asociados al 
desarrollo del SII se encuentran las anormalidades en la 
estructura cerebral y en el funcionamiento del eje cerebro-
intestino que causa una mayor respuesta emocional, mayor 
sensibilidad visceral, alteración del comportamiento afec-
tivo, cambios en la función gastrointestinal y en la composi-
ción de la microbiota intestinal. Los cambios estructurales 
y conectivos dentro de las regiones sensoriales del cerebro 
pueden conducir a una mayor sensación del dolor abdo-
minal y explicar el aumento de la comorbilidad afectiva 
observada en los pacientes con SII, especialmente porque 
la deficiente modulación de la vía intestino-cerebro de 
“arriba hacia abajo” junto a una hiperactividad de la amíg-

Figura 3. Modelo del rol de los trastornos mentales en la afectación del hábito alimentario de las personas con SII. 1. El estrés psicológico, la ansiedad 
o la depresión aumentan la liberación de citocinas proinflamatorias. 2. Estas citocinas impactan en la conformación de la microbiota intestinal, lo 
que puede alterar los niveles de metabolitos y, a su vez, los niveles de las hormonas que regulan el apetito. 3. La pérdida del equilibrio bacteriano de 
la microbiota y el aumento de citocinas proinflamatorias causan daño en la barrera intestinal. 4. Hay un aumento de los síntomas gastrointestinales 
como el dolor visceral, motilidad intestinal, distensión abdominal y generación de gases. 5. El aumento de los síntomas gastrointestinales incrementa 
el miedo y la ansiedad al ingerir un alimento, lo que causa prácticas de alimentación restrictivas en el paciente con SII. Fuente: elaboración propia. 
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Actualmente, el mundo atraviesa una emergencia de 
salud pública debido a la aparición del coronavirus del 
síndrome respiratorio agudo grave de tipo 2 (SARS-
CoV-2), responsable de la enfermedad del coronavirus de 
2019 (COVID-19). El rápido aumento de brotes en todo 
el mundo generó que el 11 de marzo de 2020 se decla-
rara pandemia mundial y la mayoría de los gobiernos ins-
tauraron cuarentenas y bloqueos con el fin de reducir la 
cantidad de infecciones nuevas. Aunque aún no hay datos 
concluyentes sobre la prevalencia de SII a nivel global y 
regional durante la pandemia, sí está claro que la COVID-
19 como enfermedad infecciosa ha incrementado la can-
tidad de casos de personas con SII y SII-posinfeccioso 
(SII-PI). De igual forma, ha tenido un impacto signifi-
cativo en la salud mental a nivel mundial, no solo por la 
angustia psicológica que se experimenta en la fase aguda 
de la enfermedad, sino por el entorno de aislamiento y 
las secuelas inciertas de la resolución del aislamiento que 
generan ansiedad y pánico(74). Esto probablemente ha 
traído consecuencias para el hábito alimentario de los ciu-
dadanos, quienes han recurrido al aumento de alimentos 
ricos en carbohidratos y grasas como una forma de gene-
rar la sensación de reconforte (75). En un estudio realizado 
por Remes-Troche y colaboradores(76) con 678 pacientes 
en los que se evaluó la incidencia de síntomas de estre-
ñimiento durante el confinamiento implementado para 
contener la propagación de COVID-19 en México, se 
encontró que este cambio en los hábitos alimentarios 
aumentó las cifras de estreñimiento de “nueva aparición”, 
una disminución significativa de la cantidad de deposicio-
nes y heces más duras durante el confinamiento.

Todo lo anterior resalta la importancia que tiene el manejo 
integral del SII que no solo abarque el tratamiento dietético 
y farmacológico de los síntomas, sino que también incluya el 
apoyo psicoterapéutico para garantizar una mejor calidad de 
vida a las personas que padecen SII. El manejo de la alimen-
tación usando la dieta baja en FODMAP, como sugieren las 
GPC, o la identificación de grupos de alimentos intolerados 
son una buena opción para tratar este síndrome; sin embargo, 
no suele ser efectiva en todos los pacientes; por esta razón, 
deben considerarse alternativas complementarias como 
promover la actividad física o el yoga, que además de ayudar 
con la mejora de los síntomas gastrointestinales, puede ser 
una herramienta para el manejo de los trastornos mentales. 
Dentro de la alimentación, podría ser útil incrementar el 
consumo de fibra soluble y el consumo de agua debido a que 
ayudan a mejorar al tránsito intestinal, particularmente en 
pacientes con SII-C.

También podría evaluarse la posibilidad del uso de pro-
bióticos que protejan y fortalezcan la microbiota intestinal. 
Entre estos se ha observado que el Bifidobacterium infantis 

y, de ser necesario, la psiquiátrica, siempre acompañada de 
la guía nutricional que proporcione alternativas en la ali-
mentación basadas en recomendaciones que modifiquen 
algunas prácticas alimentarias o la intervención de la dieta 
baja en FODMAP, incluidas una fase de personalización y 
recomendaciones que permitan una adecuada nutrición, y 
la prevención de enfermedades futuras.

De igual forma, resulta relevante incluir recomendacio-
nes que promuevan cambios en el estilo de vida, como rea-
lizar actividad física o pausas activas durante las jornadas 
del trabajo que contribuyen a manejar el estrés de la vida 
diaria y mejorar la función gastrointestinal(71). La terapia 
psicológica en el tratamiento del SII no solo ayuda a la 
mejora de los estados de ánimo, sino que también tiene 
efectos sobre la percepción del dolor, la hipersensibilidad 
visceral y la motilidad gastrointestinal, así como posibles 
efectos favorables sobre el apetito y el consumo de alimen-
tos. Entre las terapias psicológicas se destacan la terapia de 
relajación, la terapia multicomponente y la terapia cogni-
tiva conductual, que se han destacado por ser más efectivas 
en los pacientes con SII(2).

En cuanto a las recomendaciones de alimentación, es 
muy importante que antes de prescribir cualquier tipo de 
dieta restrictiva, se evalúe el subtipo de SII, la presencia 
de algún trastorno mental, si el paciente ya viene o no con 
un bajo peso y el riesgo que tiene de padecer un trastorno 
alimentario(42). La Asociación Británica de Dietistas en 
sus guías del 2016(72) consideran la incorporación de una 
dieta baja en FODMAP enfatizando en la eliminación de 
alimentos altos en dichos carbohidratos solo por 4 sema-
nas. Adicionalmente, recomiendan el uso de probióticos 
por 4 semanas. Con menor evidencia, aconsejan controlar 
el consumo de alcohol, picante y preparaciones altas en 
grasas. En cuanto a la fibra, la Asociación Canadiense de 
Gastroenterología Clínica(73) recomienda la fibra soluble, 
con una evidencia moderada.

La disbiosis intestinal y la inflamación de bajo grado 
reflejan la complejidad de la relación entre la microbiota 
intestinal, el desarrollo de SII y los trastornos mentales. 
Se sugiere la importancia de la regulación de la microbiota 
desde el período prenatal para asegurar que la madre man-
tenga hábitos sanos de alimentación y que su embarazo se 
dé en un entorno tranquilo, con el apoyo de la familia y el 
personal de salud, y para prevenir la aparición de infeccio-
nes durante la gestación. Igualmente, se resalta la importan-
cia de la alimentación con leche materna en los lactantes, 
ya que no solo ayuda a desarrollar y proteger el sistema 
inmune del bebé, sino que potencia el desarrollo de una 
microbiota sana y podría ser o actuar como factor protector 
de enfermedades como la diabetes, la obesidad, el SII y la 
aparición de trastornos mentales en la vida adulta(55).
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CONCLUSIÓN

Se encontró una relación en distintas vías entre estrés, 
depresión y ansiedad, síntomas de SII y cambios en los 
hábitos de alimentación. Algunas de estas relaciones se 
explican en gran medida por la regulación que se ejerce 
en el eje cerebro-intestino, y probablemente no es el único 
mecanismo. Lo anterior sugiere que los síntomas gastroin-
testinales de SII y las alteraciones en el estado de ánimo y 
de alimentación se pueden asociar de igual manera a las 
variaciones en la función regulatoria que ejerce el eje cere-
bro-intestino-microbiota. Se recomienda un manejo inte-
gral que no solo implique manejo farmacológico para los 
síntomas de SII o de los estados de ansiedad y depresión, 
sino que además abarque el manejo psicológico(79) junto 
con un plan de manejo nutricional personalizado, así como 
recomendaciones de estilos de vida saludable que impli-
quen actividad física y manejo del estrés(79, 80).

y el Lactobacillus salivarus reducen significativamente el 
dolor abdominal, la distensión y la dificultad de movimiento 
intestinal; adicionalmente, se ha encontrado que la cepa 
Lactobacillus rhamnosus podría tener efecto sobre la mejoría 
de los síntomas gastrointestinales presentes en el SII y en la 
reducción de los síntomas asociados a la depresión y la ansie-
dad(77). Además de probióticos se mencionan intervenciones 
específicas dirigidas a modular la microbiota intestinal en 
el SII, incluidos prebióticos, simbióticos, dietas específicas, 
trasplante fecal y otros posibles enfoques futuros útiles para 
el diagnóstico, la prevención y el tratamiento del SII(78).

Sería pertinente que se realice una evaluación más pro-
funda sobre el funcionamiento del SNC y SNE en pacien-
tes que padecen SII y algún trastorno mental. Estos aspec-
tos pueden llevar al desarrollo de medicamentos y terapias 
no farmacológicas más específicas a la etiología del SII de 
forma individualizada en cada paciente con el fin de garan-
tizar una mejor calidad de vida.
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Resumen
Introducción: la fistula biliar poscolecistectomía es poco frecuente. El manejo principalmente es endoscópi-
co, pero en la literatura no hay consenso en la técnica de primera línea entre papilotomía, prótesis biliar o su 
combinación. Metodología: se realizó un estudio observacional tipo serie de casos en el que se incluyeron 
todas las CPRE realizadas en el Hospital Universitario San Ignacio en Bogotá, Colombia, entre enero de 2010 
y marzo del 2021 por fistula biliar posterior a colecistectomía. Se registraron las características demográficas, 
manifestaciones clínicas, resolución, eventos adversos y estancia hospitalaria según la técnica endoscópica. 
Resultados: se incluyeron 24 pacientes con fistula biliar poscolecistectomía que se manejaron con CPRE. 
La mediana de edad fue de 59 años (rango intercuartílico [RIC]: 53,5-67). En el 75% el tipo de cirugía fue la-
paroscópica. La manifestación clínica más frecuente fue aumento del drenaje biliar > 150 mL/24 horas (50%), 
seguido de dolor abdominal (39%). La principal localización fue el conducto cístico en el 40%. El manejo con 
papilotomía fue del 25%; con prótesis biliar, 8,4%, y combinado, 66%; la resolución de la fístula ocurrió en el 
100%, 50% y 87%, respectivamente, con menor estancia hospitalaria en el manejo combinado de 3,5 días 
frente a 4 días en papilotomía. Solo se presentó 1 evento adverso de hemorragia en el grupo de papilotomía. 
Conclusión: la papilotomía y la terapia combinada son opciones terapéuticas con buenas tasas de reso-
lución y baja estancia hospitalaria para el manejo de las fistulas biliares poscolecistectomía. Se requerirán 
estudios prospectivos, aleatorizados y multicéntricos para definir la técnica con mejores desenlaces clínicos.
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Abstract
Introduction: Postcholecystectomy biliary leak is rare. Management is mainly endoscopic, but in the litera-
ture, there is no consensus on the first-line technique between sphincterotomy, biliary stent, or combination. 
Materials and methods: A case series study was conducted that included all ERCP performed at the San 
Ignacio University Hospital in Bogotá, Colombia, between January 2010 and March 2021 due to biliary leak after 
cholecystectomy. Demographic characteristics, clinical manifestations, resolution, adverse events, and hospital 
length stay were recorded according to the endoscopic technique. Results: 24 patients with postcholecystec-
tomy biliary leak managed with ERCP were included. The median age was 59 years (interquartile range [IQR]: 
53.5-67). In 75% the surgery was laparoscopic. The most frequent clinical manifestation was increased biliary 
drainage > 150 mL/24 hours (50%), followed by abdominal pain (39%). The main fistula’s location was the cystic 
duct in 40%. Management with sphincterotomy was 25%, with a biliary stent, 8.4%, and combined, 66%; leak 
resolution occurred in 100%, 50%, and 87%, respectively, with a shorter hospital length stay in the combined 
management of 3.5 days compared to four days in sphincterotomy. Only one adverse bleeding event occurred 
in the sphincterotomy group. Conclusion: Sphincterotomy and combined therapy are options with reasonable 
resolution rates and low hospital length stay for managing postcholecystectomy biliary leak. Prospective, rando-
mized, and multicenter trials will be required to define the best technique.
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INTRODUCCIÓN

La patología litiásica de la vesícula biliar es un motivo de 
consulta frecuente en urgencias y consulta externa(1-3), 
cuyo manejo es la colecistectomía(4, 5), que en las últimas 
décadas es principalmente laparoscópica(6). Dentro de sus 
complicaciones está la fistula biliar, que ocurre en el 1% de 
las cirugías y cuyos factores de riesgo incluyen la dificultad 
de la disección y la visualización de la vía biliar por infla-
mación(7-9), obesidad y variantes anatómicas(10-12). Las fugas 
biliares pueden ocurrir por lesión directa durante la cirugía, 
que frecuentemente pasan inadvertidas(11, 13), pero pueden 
ocurrir también por cálculos en la vía biliar que generan un 
aumento de la presión en el conducto o desprendimiento 
de los clips(14). El paciente presenta complicaciones en el 
posoperatorio, como dolor abdominal, colecciones o peri-
tonitis biliar(14, 15).

Cuando no hay sección completa del árbol biliar principal, 
el manejo de elección debe ser por colangiopancreatografía 
retrógrada endoscópica (CPRE), pero el método endoscó-
pico de elección no está claro. Algunos estudios muestran 
que es mejor la papilotomía sola, otros la inserción de una 
prótesis biliar plástica o terapia combinada(16-19); es por 
esto que las sociedades científicas internacionales diver-
gen en sus recomendaciones. Por una parte, la Sociedad 
Estadounidense de Endoscopia Gastrointestinal (ASGE) 
recomienda esfinterotomía sola, colocación de prótesis  
biliar o dren nasobiliar con o sin esfinterotomía, con el fin 
de disminuir el gradiente de presión entre el ducto biliar 
y el duodeno(20). Por otra parte, la Sociedad Europea de 
Endoscopia Gastrointestinal (ESGE) recomienda solo la 
colocación de prótesis  biliar sin esfinterotomía, excepto en 
adultos mayores, en quienes recomienda solo la esfintero-
tomía para evitar otra CPRE(21).

Dadas las recomendaciones contradictorias en la terapia 
endoscópica de primera línea, decidimos realizar un estu-
dio retrospectivo para describir la experiencia en el manejo 
de las fístulas biliares poscolecistectomía en un centro de 
alta complejidad y plantear una hipótesis sobre la técnica 
con mayor resolución clínica y menores complicaciones, 
de modo que se pueda evaluar en estudios prospectivos 
posteriores.

METODOLOGÍA

Se realizó un estudio observacional descriptivo tipo 
serie de casos. A partir del sistema de historia clínica del 
Hospital Universitario San Ignacio en Bogotá, Colombia, 
un hospital de referencia de tercer nivel, se identificaron los 
procedimientos realizados con los códigos CUPS de CPRE 
(511000, 518902, 512301 y 518801) entre enero de 2010 

y marzo de 2021, tanto ambulatorios como hospitalizados. 
Se revisaron las historias clínicas y se seleccionaron a los 
pacientes cuya indicación del procedimiento fue la sospe-
cha de fístula biliar poscolecistectomía. Se excluyeron a los 
pacientes menores de 18 años y a aquellos que recibieron 
manejo percutáneo o quirúrgico de la vía biliar antes de 
la realización de CPRE. La identidad de los pacientes no 
fue referenciada para el análisis de la información, ni en los 
reportes de los resultados. El comité de ética institucional 
aprobó la realización del estudio.

Las características de los pacientes y los procedimientos 
realizados se recolectaron a partir de la información siste-
máticamente consignada en la historia clínica. La presencia 
de fístula biliar y su clasificación por Strasberg-Bismuth se 
determinó por los hallazgos durante la cirugía de colecis-
tectomía, reintervención quirúrgica o en la CPRE. Se con-
sideró fístula biliar de alto grado aquella que se visualizó 
antes de la llegada del contraste a la vía biliar intrahepática 
y de bajo grado cuando el contraste ocupó completamente 
o casi toda la vía biliar intrahepática antes de visualizar la 
fuga(22, 23). De acuerdo con el criterio del especialista, los 
pacientes fueron llevados a esfinterotomía sola, prótesis 
biliar plástica sola (7 Fr o 10 Fr) o terapia combinada. Se 
registró el tiempo desde la colecistectomía hasta el manejo 
de la complicación por CPRE. Se consideró resolución de 
la fístula biliar si se cumplía cualquiera de las siguientes 5 
condiciones: mejoría del dolor abdominal a las 24 horas; 
resolución de la extravasación del medio de contraste 
durante la CPRE; disminución de la producción del dren 
abdominal < 150 mL hasta por 72 horas; resolución de la 
colección abdominal en el control imagenológico reali-
zado por ecografía, resonancia o tomografía a los 7 días; o 
ausencia de fiebre, dolor abdominal, ictericia, peritonitis o 
colección abdominal 7 días después del retiro del dren. Se 
midió el tiempo de resolución de la fístula biliar y la nece-
sidad de una nueva intervención endoscópica, quirúrgica 
o percutánea.

Como medidas de seguridad del paciente, se estableció 
por la historia clínica si después de la CPRE hubo sangrado 
(melenas, hematemesis o descenso de hemoglobina > 2 g/
dL hasta el día 7 de la terapia endoscópica), pancreatitis 
aguda (dolor abdominal nuevo o aumento del que ya pre-
sentaba más elevación de amilasa > 3 veces el límite supe-
rior de la normalidad a las 24 horas y que hubiera requerido 
hospitalización > 2 días), colangitis (fiebre > 38 °C de novo 
y colestasis con aumento de bilirrubina > 2 mg/dL hasta 
7 días), perforación (gas o medio de contraste fuera del 
tracto digestivo hasta 7 días después) y mortalidad (falle-
cimiento por cualquier causa luego de la CPRE durante la 
hospitalización). Se midió la estancia hospitalaria posterior 
a la terapia endoscópica.
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Análisis estadístico

Los datos continuos cuantitativos se expresan como pro-
medios y desviación estándar (DE) en caso de distribución 
normal (prueba de Shapiro-Wilk) o en mediana y rango 
intercuartílico (RIC) si no se cumplía este supuesto. Los 
datos cualitativos se presentan como frecuencias absolutas 
y porcentajes. Teniendo en cuenta el diseño del estudio, 
no se realizaron pruebas estadísticas para comparar dichas 
proporciones. El análisis se realizó utilizando el programa 
estadístico Stata 16.

RESULTADOS

En los 11 años de observación se realizaron 2436 procedi-
mientos de CPRE, de los cuales la indicación fue por fístula 
biliar en 39 pacientes. Se excluyeron 15 procedimientos: en 
10 se descartó fistula biliar, 3 tuvieron canulación fallida, 
uno recibió manejo percutáneo y en otro la fistula biliar fue 
secundaria a una herida por arma de fuego, por lo que que-
daron 24 pacientes para el análisis.

La mediana de edad fue de 59 años, el paciente más joven 
tenía 32 años y el mayor, 76 años; el 54,2% fueron hombres. 
El tipo de colecistectomía fue en la mayoría laparoscópica 
(87,5%), pero en 3 pacientes fue necesario convertirla a 
cirugía abierta por inflamación secundaria a piocolecisto, 
que impidió la adecuada visualización anatómica de la vía 
biliar (Tabla 1).

La manifestación clínica más frecuente fue el aumento 
de la producción biliar (mayor de 150 mL en 24 horas) a 
través del drenaje abdominal alojado en el lecho hepático, 
que ocurrió en 12 pacientes, seguido de 11 pacientes con 
aumento del dolor abdominal posterior a la colecistectomía. 
La presencia de colección abdominal > 3 cm documentada 
por ecografía, tomografía o resonancia fue del 29,1%, y de 
peritonitis biliar, 12,5%, las cuales se asociaron al manejo 
tardío con CPRE de la fuga biliar (16 y 5 días en promedio, 
respectivamente) frente a 3 días en los pacientes sin alguna 
de estas dos manifestaciones (Tabla 2). El hallazgo intrao-
peratorio de fuga biliar durante la colecistectomía ocurrió 
en un tercio de los pacientes. Ningún paciente presentó fie-
bre como manifestación de la fístula.

En el hemograma solo 4 pacientes tenían leucocitos mayo-
res de 12 000 cel/mm3, la bilirrubina fue mayor de 3 mg/
dL en el 20,8% y la fosfatasa alcalina tuvo una mediana de 
1,46 veces el límite superior de la normalidad, pero no hubo 
aumento significativo de transaminasas (Tabla 1). Los 
pacientes con fístula biliar en su mayoría presentaban comor-
bilidades, con un índice de Charlson mayor de 3 en el 37%.

El diagnóstico de fístula biliar se realizó durante la CPRE 
en el 96% de los pacientes, solo a un paciente se diagnosticó 

Tabla 1. Características sociodemográficas y clínicas de los pacientes 
incluidos 

Características Valor

Edad en años, mediana (RIC) 59,5 (53,5-67)

Sexo masculino, n (%) 13 (54,2%)

Tipo de colecistectomía, n (%)
 - Abierta
 - Laparoscópica
 - Laparoscópica convertida 

3 (12,5%)
18 (75%)
3 (12,5%)

Presión arterial media en mm Hg, media (± DE) 84 (± 14)

Frecuencia cardíaca por minuto, mediana (RIC) 79 (71-90)

Temperatura > 38,3 ºC, n (%) 0 (0%)

Hemograma, mediana (RIC)
 -  Leucocitos
 -  Hemoglobina, g/dL
 -  Plaquetas por miles

 
8400 (6300-12230)
12,2 (10,45-15,15)
306 (217-386)

Bilirrubina total en mg/dL, mediana (RIC) 2 (0,6-4,9)

Fosfatasa alcalina en UI/L, mediana (RIC) 176 (96-267)

Transaminasa glutámico-oxalacética en UI/L, 
mediana (RIC)

52 (47-67)

Transaminasa glutámico-pirúvica en UI/L, 
mediana (RIC)

88 (44-111)

Índice de comorbilidad de Charlson > 2 puntos, 
n (%)

15 (62,5%)

DE: desviación estándar; dL: decilitro; g/dL: gramos por decilitro; RIC: 
rango intercuartílico; UI: unidades internacionales. Fuente: elaborada 
por los autores.

Tabla 2. Presentación clínica al diagnóstico 

Manifestación clínica Valor

Aumento del dolor abdominal, n (%) 11 (39,2%)

Colección abdominal > 3 cm, n (%) 7 (29,1%)

Peritonitis biliar, n (%) 3 (12,5%)

Drenaje biliar por catéter abdominal en mL/24 horas,  
n (%)
 - < 150 mL/24 horas
 - 151-300 mL/24 horas
 - > 300 mL/24 horas

8 (40%)
6 (30%)
6 (30%)

Fístula biliar visualizada durante la colecistectomía, n (%) 8 (33,3%)

Coledocolitiasis residual 0 (0%)

mL: mililitros. Fuente: elaborada por los autores.
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y la combinada tuvieron un tiempo de resolución igual, con 
una mediana de 1,5 días (Tabla 3). En el manejo con prótesis 
biliar sola, el único paciente que mejoró lo hizo a los 5 días.

Como eventos adversos después de la CPRE, no hubo 
episodios de pancreatitis aguda, perforaciones, colangitis o 
muertes. Solo hubo un caso de hemorragia en un paciente 
del grupo de papilotomía sola, que resolvió con manejo 
endoscópico mediante la aplicación de adrenalina.

La estancia hospitalaria independiente de la terapia por 
CPRE tuvo una mediana de 4 días (RIC: 2,25-9,75); en 
otras palabras, el 25% tuvo una hospitalización posterior a 
la CPRE menor de 3 días, el 50% entre 3-7 días y el 25% 
mayor de 7 días; al evaluar por tipo de manejo endoscó-
pico, la menor duración de hospitalización fue con la tera-
pia combinada, con una mediana de 3,5 días (RIC: 2-9,75), 
seguido de papilotomía con un promedio de 4 días (2,75-
8,5). Los dos casos de prótesis biliar plástica tuvieron una 
estancia hospitalaria de 6 y 89 días. Igualmente, los pacien-
tes que se manejaron antes de las 72 horas tuvieron una 
mediana de estancia en 3 días, en comparación con 4 días 
en los pacientes que se manejaron después de las 72 horas.

DISCUSIÓN

En el presente estudio describimos la experiencia del 
manejo endoscópico de las fístulas biliares poscolecistecto-
mía de una institución colombiana de referencia. Nuestros 
resultados muestran que el principal método de terapia 
endoscópica fue la papilotomía más prótesis biliar plástica, 
seguido de la papilotomía sola y la prótesis biliar sola, que 
fue poco utilizada, y se logró una resolución en el 100% de 
los pacientes con papilotomía frente al 87% en terapia com-
binada y al 50% en solo prótesis biliar plástica.

El compromiso entre hombres y mujeres fue similar, pre-
dominaron entre la sexta y séptima décadas de la vida, lo 
que es congruente con la edad de presentación de la coleli-
tiasis(24, 25). La colecistectomía laparoscópica fue el método 
de elección para el manejo de la patología de la vesícula 
biliar en el 87%, la cual hace varias décadas ha mostrado 
una menor estancia hospitalaria y morbilidad(6).

Las principales manifestaciones clínicas fueron el 
aumento de la producción biliar a través del dren abdo-
minal y aumento del dolor abdominal, que a su vez se 
asociaron a manejo temprano (mediana de 3 días). Por el 
contrario, la sepsis abdominal con colecciones y peritonitis 
biliar fueron menos frecuentes (29% y 12%) y tardías, estos 
hallazgos son similares a otros estudios como el de Pandit 
y colaboradores, que encontraron sepsis de origen abdo-
minal en el 35% de los pacientes(26), lo cual podría sugerir 
que un diagnóstico y manejo oportunos reducen las com-
plicaciones. En nuestra serie de casos, el hallazgo de fístula 
biliar durante la cirugía fue del 33%, que es mayor a la de 

por colangioresonancia antes de la intervención endoscó-
pica. La localización más frecuente de la fístula fue en el 
conducto cístico (40%), seguidos del conducto de Luschka 
(27%) y hepático común (13%), lo cual en la clasificación 
de Strasberg-Bismuth representa el 68% del tipo A y 22% 
del tipo D; y en dos pacientes no se pudo identificar el sitio 
anatómico de la fuga. Predominaron las fístulas biliares de 
bajo grado en el 73%.

El manejo endoscópico con papilotomía se realizó en el 
25%, la prótesis biliar plástica en 8,4% y la terapia endos-
cópica combinada en el 66%. El tiempo desde la colecis-
tectomía hasta la CPRE en la mayoría de los pacientes fue 
superior a 3 días. Hubo resolución de la fístula en todos 
los pacientes con papilotomía, en 1 de los 2 pacientes con 
prótesis biliar plástica y en el 87,5% de los pacientes con 
terapia combinada (Tabla 3). Los pacientes que no resol-
vieron tenían fistulas de alto grado, uno con una lesión de 
Strasberg-Bismuth E2 manejado con hepatoyeyunostomía 
y los otros dos tipos D, en uno de ellos se hizo una nueva 
CPRE a la semana 6 con la colocación de una prótesis biliar 
metálica completamente recubierta y resolvió la fistula a 
las 3 semanas. Los pacientes que se manejaron temprana-
mente antes de las 72 horas tuvieron una resolución de la 
fistula del 100% en comparación con los tardíos, que fue 
del 82%, y el promedio de estancia hospitalaria fue menor 
con una mediana de 3 días frente a 4 días.

Tabla 3. Desenlaces del manejo endoscópico en fistulas biliares post 
colecistectomía

Desenlaces Valor

Técnica endoscópica, n (%) 
 - Papilotomía
 - Inserción de prótesis plástica
 - Combinada

6 (25%)
2 (8,4%)
16 (66,6%)

Tiempo para la realización de la CPRE, n (%)
 - < 1 día 
 - 1-2 días
 - > 3 días

5 (20,8%)
2 (8,3%)
17 (70,8%)

Resolución de la fístula, n (%)
 - Papilotomía
 - Inserción de prótesis plástica
 - Combinada

6/6 (100%)
1/2 (50%)
14/16 (87,5%)

Tiempo de resolución de la fístula en días, n (%)
 - < 3 días
 - 4-7 días

17 (80,9%)
4 (19%)

CPRE: colangiopancreatografía retrógrada endoscópica. Fuente: elaborada 
por los autores.

El tiempo de resolución en el 80% fue menor de 3 días; al 
diferenciar por tipo de terapia endoscópica, la papilotomía sola 
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otras publicaciones con reportes entre el 8% y el 22%(26, 27), 
lo cual en nuestro estudio permitió un manejo endoscó-
pico más temprano. El uso de imágenes como ecografía y 
tomografía fueron útiles para el diagnóstico de colecciones 
abdominales, mientras que la colangiorresonancia se rea-
lizó solo en 3 pacientes y fue diagnóstica en 1 caso, lo cual 
contrasta con otros estudios en los que su uso fue mayor(28).

En nuestro estudio, la localización más frecuente de la 
fístula biliar fue en el conducto cístico (40%), cuya pro-
porción fue menor con respecto a otros estudios: Rainio(27) 
reportó esta localización en el 64% y Haidar(29) en el 79%. 
Solo en el 8% de nuestros pacientes no se logró identificar 
el origen de la fístula. La presencia de fistulas de alto o bajo 
grado no están descritas en todos los estudios(14), lo cual es 
una fortaleza en el nuestro, y encontramos que todos los 
pacientes que fallaron a la terapia endoscópica tenían fís-
tulas de alto grado. El estudio de Sandha y colaboradores 
encontró que este tipo de fistulas tiene mejor resolución 
con la terapia combinada(16).

Como se describió, tuvimos una resolución global de las 
fistulas biliares del 87,5%, con un tiempo mayor de 3 días 
desde la cirugía hasta la CPRE en la mayoría de los pacien-
tes, esto se denominó manejo expectante en el estudio de 
Abbas y colaboradores(19), que ha sido el estudio retrospec-
tivo más grande hasta la fecha, con 1028 pacientes, en el 
que no se encontraron diferencias en eventos adversos; sin 
embargo, debemos analizarlo con cuidado ya que fueron 
variables de requerimiento de soporte invasivo hemodi-
námico, respiratorio o renal que no evaluamos en nuestro 
estudio, pero resaltamos que los 3 pacientes que fallaron 
tuvieron un promedio prolongado de 24 días desde la cole-
cistectomía hasta la CPRE, lo cual deja la puerta abierta 
para realizar investigaciones con respecto al tiempo para la 
realización de la CPRE.

Cabe destacar que, en nuestro estudio, la papilotomía 
más inserción de prótesis plástica tuvo menores tasas de 
curación de fistula frente a la inserción de prótesis plástica 
sola, lo cual es diferente al estudio de Mavrogiannis(30), en 
el que no se encontraron diferencias en las tasas de cura-
ción, y se resalta que había una cantidad mayor de pacientes 
asignados a estos grupos. La estancia hospitalaria de todas 
nuestras CPRE fue menor a la reportada por Abbas(19), 

con una mediana de 11 días frente a 4 días, y similar a la 
de Rainio(27) y Chandra(31). De igual forma, la estancia hos-
pitalaria fue discretamente menor en los pacientes que se 
llevaron a CPRE antes de las 72 horas y en aquellos que 
recibieron terapia combinada o papilotomía (3,5 frente a 4 
días). Los eventos adversos del estudio fueron bajos: solo 
el 4% presentó hemorragia posterior a la papilotomía y se 
manejó endoscópicamente, y no hubo mortalidad en nues-
tra serie de casos.

Nuestro estudio tiene limitaciones, si se considera que una 
serie de casos solo permite generar hipótesis con respecto a 
cuál puede ser la técnica de elección para el manejo de las fís-
tulas biliares. Adicionalmente, nuestro tamaño de muestra es 
relativamente pequeño, y en especial la cantidad de pacientes 
manejados exclusivamente con inserción de prótesis plástica 
es mínima, lo que no permite evaluar de forma adecuada 
esta técnica de manejo. La baja prevalencia de las fistulas 
biliares impide la recolección de grandes series de casos; 
sin embargo, la presente es la serie más grande reportada 
en Colombia. Se requerirán estudios prospectivos, aleatori-
zados y multicéntricos para definir las técnicas con mejores 
tasas de resolución clínica y eventos adversos.

CONCLUSIONES

Este estudio retrospectivo encontró que el diagnóstico tem-
prano de fistulas biliares se relaciona con un menor desarro-
llo de colecciones, peritonitis biliar y estancia hospitalaria. 
La CPRE desempeña un papel importante en el diagnóstico 
y manejo de las fistulas biliares poscolecistectomía, con 
buenos resultados en cuanto a la resolución con técnicas de 
esfinterotomía sola o combinada con prótesis biliar plástica 
y con bajo riesgo de eventos adversos. Aunque el diseño de 
nuestro estudio no permite la comparación directa entre téc-
nicas, nuestros datos sugieren que el manejo exclusivamente 
con prótesis puede ser insuficiente. Se requerirán estudios 
clínicos aleatorizados y metaanálisis que comparen directa-
mente las diferentes técnicas de manejo.
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Resumen
Introducción: la valoración hemodinámica mediante ecocardiografía Doppler tiene importancia en la iden-
tificación de alteraciones sistólicas/diastólicas como predictor de desenlaces en el postrasplante hepático 
desde alteraciones cardiovasculares hasta disfunción del injerto y mortalidad. Métodos: estudio de cohorte 
retrospectivo. Paciente con trasplante hepático en el hospital LaCardio, en Bogotá, Colombia entre enero de 
2005 y julio de 2021. Análisis de variables sociodemográficas, comorbilidades, ecocardiografía y variables 
intraoperatorias con desenlaces primarios como disfunción temprana del injerto, lesión renal aguda (LRA) y 
mortalidad durante el seguimiento. Se realizó un árbol de clasificación y regresión (CART). Resultados: se 
analizaron a 397 pacientes, el 54,4% eran hombres, y el 71% tenía algún grado de disfunción diastólica, hi-
pertrofia ventricular izquierda (30,9%) con presencia de disfunción del injerto en el 8% y LRA en el 21%, y una 
mortalidad del 15% durante el seguimiento del estudio. En el modelo CART para desenlaces de mortalidad y 
disfunción del injerto se relacionó con la presencia de índice de masa corporal (IMC) < 19 o la combinación de 
IMC entre 19 y < 24 con diálisis. Conclusión: las variables ecocardiográficas, la sarcopenia y la LRA o reque-
rimiento de terapia de reemplazo renal se relacionan con desenlaces de mortalidad y disfunción del injerto.

Palabras clave
Trasplante de hígado, cirrosis hepática, disfunción ventricular.

Abstract
Introduction: Hemodynamic assessment by Doppler echocardiography is essential in identifying systolic/
diastolic changes as a predictor of outcomes in post-liver transplantation, from cardiovascular changes to graft 
dysfunction and mortality. Materials and methods: Retrospective cohort study. Patient with a liver transplant 
at the LaCardio hospital in Bogotá, Colombia, between January 2005 and July 2021. Analysis of sociode-
mographic variables, comorbidities, echocardiography, and intraoperative variables with primary outcomes 
such as early graft dysfunction, acute kidney injury (AKI), and mortality during follow-up. A classification and 
regression tree (CART) was performed. Results: 397 patients were analyzed; 54.4% were men, 71% had 
some degree of diastolic dysfunction and left ventricular hypertrophy (30.9%) with graft dysfunction in 8% 
and AKI in 21%, and a mortality of 15% during the study follow-up. In the CART model, mortality and graft 
dysfunction outcomes were related to a body mass index (BMI) < 19 or a combination of BMI between 19 and 
< 24 with dialysis. Conclusion: Echocardiographic variables, sarcopenia, AKI, or the requirement for renal 
replacement therapy are related to mortality and graft dysfunction outcomes.
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Liver transplantation, liver cirrhosis, ventricular dysfunction.
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INTRODUCCIÓN

El trasplante hepático es una terapia que salva vidas en 
pacientes con enfermedad hepática en estadio final. Se han 
identificado múltiples factores de riesgo, y a pesar de los 
avances en terapia inmunosupresora y en técnicas quirúr-
gicas para mejorar los desenlaces en el postrasplante hepá-
tico, el rechazo al injerto ocurre entre el 23% y 64%(1, 2).  
Es de suma importancia entender los factores predictivos 
relacionados con desenlaces adversos del injerto, es por eso 
que la identificación de condiciones cardiovasculares sin 
intervención previa al trasplante marca desenlaces de mor-
bilidad y mortalidad a corto y largo plazo con el injerto(3, 4). 
El estrés hemodinámico postrasplante después de la reper-
fusión del injerto caracterizado por aumento de la precarga 
puede llevar a múltiples complicaciones cardiovasculares, 
por lo que dentro del protocolo de estudio pretrasplante 
se incluye el tamizaje de factores de riesgo cardiovascu-
lares tradicionales, enfermedad coronaria y el análisis de 
ecocardiografía Doppler en la búsqueda de disfunción ven-
tricular derecha o izquierda, hipertensión portopulmonar, 
síndrome hepatopulmonar y cardiomiopatía cirrótica(5, 6).

La cardiomiopatía cirrótica es una entidad sin criterios 
diagnósticos aún establecidos, pero la definición con mejor 
aceptación es la del Cirrhotic Cardiomyopathy Consortium 
(2019), la cual se conforma de variables como las altera-
ciones sistólicas/diastólicas, apoyado en la valoración de la 
deformación longitudinal global (GLS) y alteraciones elec-
trocardiográficas como es la  prolongación del QT(7, 8). Este 
síndrome, que usualmente no es reconocido en la fase inicial, 
sino en su descompensación, en los últimos años ha tomado 
importancia como predictor en su alteración de desenlaces 
como insuficiencia cardíaca, lesión renal e incluso pérdidas 
del injerto a corto y largo plazo(3, 9-11). Se encuentran datos de 
complicaciones cardiovasculares y muertes por insuficiencia 
cardíaca hasta en el 70% en el postrasplante(12).

La discordancia en algunos datos y las limitaciones en la 
evaluación de parámetros de función sistólica/diastólica, 
datos incompletos en el grado de disfunción diastólica, sin 
una clara determinación de disfunción cardíaca en el estadio 
final de la cirrosis con base fisiológica de un estado hiperdi-
námico con alto gasto cardíaco, y adicionalmente la no adhe-
rencia a protocolos de evaluación ecocardiográficos muestran 
limitantes en la exposición de datos en la literatura(9, 11, 13).

Debido a la importancia de la valoración hemodinámica 
mediante ecocardiografía en su correlación con los desen-
laces postrasplante como insuficiencia cardíaca, disfunción 
del injerto y mortalidad, de los cuales no se encuentran 
datos específicos en la literatura en nuestro medio, se 
expone la experiencia de un hospital colombiano referente 
en trasplante hepático.

MATERIALES Y MÉTODOS

Población de estudio y recolección de datos

Estudio de cohorte retrospectiva. Los datos se obtuvieron 
de las historias clínicas del grupo de trasplante hepático en 
el hospital La Cardio en Bogotá, Colombia, desde el 1 de 
enero de 2005 hasta el 31 julio de 2021.

Los datos demográficos, paraclínicos, antecedentes y 
condiciones relacionadas con el procedimiento quirúrgico 
se tomaron de la historia clínica de cada paciente. 

Criterios de inclusión

Pacientes mayores de 18 años con diagnóstico de cirrosis y 
enfermedad estable llevados a trasplante hepático.

Criterios de exclusión

•	 Pacientes con insuficiencia hepática aguda sin cirrosis 
con requerimiento de trasplante.

•	 Pacientes con retrasplante, trasplante de más de un órgano, 
enfermedad cardíaca previa (isquémica o valvular).

•	 Tasa de filtración glomerular (TFG) < 30 mL/
min/1,73 (cálculo mediante Chronic Kidney Disease 
Epidemiology Collaboration [CKD-EPI]).

Dentro del protocolo institucional de valoración pretras-
plante se tomaron datos de los ecocardiogramas Doppler 
tomados de los cuales se basan en el protocolo de eva-
luación ventricular diastólica de las guías de la American 
Society of Echocardiography/European Association of 
Cardiovascular Imaging (ASE/EACVI)(14) y se analizaron 
a los pacientes a quienes se les realizó cateterismo cardíaco 
derecho.

Desenlaces

Nuestro desenlace primario fue la disfunción temprana 
del injerto definido como alteración del perfil hepático en 
los primeros 7 días postrasplante, de la siguiente manera: 
bilirrubina >10 mg/dL, índice internacional normalizado 
(INR) > 1,5, alanina-aminotransferasa (ALT) o aspartato-
aminotransferasa (AST) > 2000 UI.

Otro desenlace primario fue la presencia de lesión 
renal aguda durante la hospitalización en el postrasplante 
y se basó en la definición de las guías de Kidney Disease: 
Improving Global Outcome (KDIGO).

La mortalidad se evaluó desde el trasplante hepático 
hasta la fecha de terminación del estudio, que fue el 31 de 
julio de 2021.
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Según la etiología de la cirrosis, la principal fue la alcohólica 
(17,8%), seguido de criptogénica (16%), virus de la hepatitis 
C (VHC) (15,3%) y hepatitis autoinmune (12,5%).

Al momento del trasplante hepático, las complicaciones por 
la patología generaron al menos un episodio ascítico o más 
(63%), encefalopatía (47%), sangrado varicoso (34,2%), hepa-
tocarcinoma (22,1%) síndrome hepatopulmonar (15,6%) y 
peritonitis bacteriana espontánea (8,3%). En la estadificación 
de la patología, el 52,3% estaba en un Child-Pugh B y 26% en 
un Child-Pugh C, con un Model for End-Estage Liver Disease 
(MELD-Na) promedio de 16 (DE ± 6) (Tabla 1).

Variables hemodinámicas: ecocardiográficas y 
cateterismo cardíaco derecho

De los 397 pacientes analizados, todos tenían valoración 
mediante ecocardiografía Doppler 2D y se encontró una 
FEVI promedio de 62% (DE ± 6,4), el 71% con disfun-
ción diastólica, pero solo 45 pacientes tenían disfunción 
diastólica tipo 1 y 7 pacientes disfunción diastólica tipo 2, 
hipertrofia ventricular izquierda (30,9%) y presencia de 
cortocircuito compatible con síndrome hepatopulmonar 
en el 19%. Solo se realizó cateterismo cardíaco derecho en 
7 pacientes (Tabla 1).

Variables intraoperatorias y postrasplante

La fase anhepática fue de una mediana de 57 minutos (RIC: 
47-69) y la fase isquémica, de 6,3 minutos (RIC: 5,7-8,2). 
Dentro de las complicaciones intraoperatorias, 10 pacien-
tes presentaron paro cardiorrespiratorio y 61,6% requirie-
ron soporte transfusional, y la estancia en la UCI fue de un 
promedio de 2 días. Solo 32 pacientes presentaron disfun-
ción temprana del injerto (8%), 21% pacientes presentaron 
lesión renal aguda y 29 pacientes tuvieron requerimiento de 
terapia de reemplazo renal. El 29,2% presentaron complica-
ciones infecciosas y las principales fueron con foco abdo-
minal (39,6%) y pulmonar (21,5%). Durante el período de 
estudio hubo una mortalidad del 15,1%.

Desenlaces primarios

Los desenlaces primarios se resumen en la Tabla 2.

Disfunción temprana del injerto
Dentro del análisis univariado con análisis Cox se encontró 
relación con el sexo femenino (p = 0,010), requerimiento 
de soporte transfusional (p = 0,037), lesión renal aguda (p 
= 0,0097) y requerimiento de terapia de reemplazo renal 
(p = 0,0002).

Se tomaron otros desenlaces como el requerimiento de 
terapia de reemplazo renal durante el postrasplante, com-
plicaciones infecciosas, soporte transfusional y paro intrao-
peratorio.

Análisis estadístico

Las características sociodemográficas y clínicas se presen-
tan en frecuencias y porcentajes para las variables categó-
ricas; para el caso de las variables continuas, en promedio 
con desviación estándar (DE) cuando la distribución fue 
normal, o en mediana con rango intercuartílico (RIC) 
cuando no se cumplía este criterio. Para evaluar estas com-
paraciones se utilizó la prueba de chi cuadrado o prueba de 
Fisher según la frecuencia de observaciones en el caso de 
variables categóricas. Para comparar las variables continuas 
se utilizó la prueba de T student de muestras independien-
tes. Un valor p < 0,05 fue considerado como estadística-
mente significativo.

Instalamos un árbol de clasificación y regresión (CART) 
con todas las variables recopiladas con fines de compa-
ración(15). La selección de covariables incluidas para el 
modelo se basó en su relevancia biológica y clínica, de 
acuerdo con lo previamente reportado en la literatura y 
su estadística significancia en el análisis bivariado. El algo-
ritmo CART cuantificó el peso de cada variable y cons-
truyó perfiles de riesgo. Esta metodología contrasta con 
los modelos de regresión clásicos en los que el algoritmo 
CART puede descubrir efectos modificadores e interac-
ciones complejas entre variables. El análisis estadístico se 
realizó con el software R versión 3.6.3 y el modelo CART 
se realizó con el paquete RPART (Recursive Partition and 
Regression Trees).

RESULTADOS

Dentro de la fecha establecida, en el estudio se encontraron 
550 pacientes con trasplante hepático, de los cuales 397 
pacientes tenían datos completos y cumplían criterios de 
inclusión y exclusión.

Características generales

Del total de pacientes, la mediana de edad fue de 56 años 
al momento del trasplante hepático, el 54,4% fueron hom-
bres. El 75% al momento del trasplante tenían una clase 
funcional I y dentro de los antecedentes más frecuentes 
fueron hipertensión arterial (15,8%), diabetes mellitus 
(24,1%) y tabaquismo (25,44%). Se calculó un índice de 
Charlson con promedio de 4,4 (DE ± 1,5).
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Tabla 1. Características de la población de estudio

Pacientes, n. 397

Edad, años (mediana, RIC) 56 (45-62)

Sexo (hombre: mujer), n 216:181

IMC, kg/m2 (promedio, DE) 25,7 ± 4,2

Clase funcional, n (%)
 - Clase 1
 - Clase 2
 - Clase 3
 - Clase 4

 
298 (75)
90 (22,6)
8 (2)
1 (0,2)

Etiología de la cirrosis, n (%)
 - Alcohólica
 - Criptogénica
 - VHC
 - Hepatitis autoinmune
 - NASH
 - Cirrosis biliar primaria
 - Cirrosis biliar secundaria
 - VHB
 - Otros

71 (17,8)
64 (16)
61 (15,3)
50 (12,5)
42 (10,5)
39 (9,8)
13 (3,2)
13 (3,2)
44 (11)

Antecedentes, n (%)
 - Hipertensión
 - Diabetes mellitus
 - EPOC
 - Hipertensión pulmonar
 - LES
 - ERC
 - Tabaquismo

 
63 (15,8)
96 (24,1)
2 (0,5)
3 (0,7)
4 (1)
30 (7,5)
101 (25,44)

Complicaciones de la cirrosis, n (%)
 - Ascitis
 - Sangrado varicoso
 - PBE
 - Síndrome hepatopulmonar
 - Encefalopatía
 - Prurito
 - Hepatocarcinoma

 
250 (63)
136 (34,2)
33 (8,3)
62 (15,6)
187 (47)
19 (4,7)
88 (22,1)

Puntaje Child-Pugh, n (%)
 - Clase A
 - Clase B
 - Clase C
 - MELD-NA (promedio, DE)

 
86 (21,6)
208 (52,3)
103 (26)
16 ± 6

Índice de Charlson (promedio, DE) 4,4 ± 1,5

Variables ecocardiográficas 
 - FEVI (promedio, DE)
 - TAPSE, n (promedio, DE)
 - DD, n (%)
 - DD grado 1, n (%)
 - DD grado 2, n (%)
 - PSAP anormal, n (%)
 - PAD aumentada, n (%)
 - HVI, n (%)
 - HVD, n (%)
 - Dilatación de ventrículo derecho, n (%)
 - Presencia de cortocircuito, n (%)

62 ± 6,4
22 (25 ± 4,3)
71 (17,8)
45 (11,33)
7 (1,7)
88 (22,2)
4 (1)
130 (30,9)
4 (1)
12 (3)
79 (19)

Variables de cateterismo derecho (promedio, DE)
 - PMAP
 - RVP
 - Presión cuña
 - Índice cardíaco
 - Presión de la aurícula derecha

n: 7
27,2 ± 9,5
3,2 ± 3
15,83 ± 5,3
4,3 ± 2,4
15,83 ± 5

Variables intraoperatorias
 - Fase anhepática (mediana, RIC)
 - Fase isquémica (mediana, RIC)
 - Paro cardíaco intraoperatorio, n (%)
 - Días en UCI, mediana (RIC)
 - Requerimiento de trasfusión, n (%)

 
57 (47-69)
6,3 (5,7-8,2)
10(2,5)
2 (2-4)
244 (61,6)

Desenlaces, n (%)
Disfunción del injerto, n (%)
LRA, n (%)
 -  LRA KDIGO 1 (%)
 -  LRA KDIGO 2 (%)
 -  LRA KDIGO 3 (%)

Requerimiento de diálisis, n (%)
Infección, n (%)
 - Abdominal 
 - Pulmonar
 - Urinaria

Bacteriemia
Sitio operatorio
Otros
Muerte, n (%)

 
32 (8)
84 (21)
37,9
32,1
29,88
29 (7,3)
116 (29,2)
49 (39,6)
25 (21,5)
21 (18,1)
6 (5,1)
5 (4,3)
10 (8,6)
60 (15,1)

DD: disfunción diastólica; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crónica; ERC: enfermedad renal crónica; FEVI: fracción de eyección del 
ventrículo izquierdo; HVD: hipertrofia ventricular derecha; HVI: hipertrofia ventricular izquierda; IMC: índice de masa corporal; LES: lupus 
eritematoso sistémico; LRA: lesión renal aguda; NASH: esteatohepatitis no alcohólica; PAD: presión arterial diastólica; PBE: peritonitis bacteriana 
espontánea; PMAP: presión media de la arteria pulmonar; PSAP: presión sistólica de la arteria pulmonar; RVP: resistencia vascular pulmonar; 
TAPSE: desplazamiento sistólico del plano del anillo tricuspídeo; UCI: unidad de cuidados intensivos. Fuente: elaborada por los autores.
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Tabla 2. Análisis univariado Cox de desenlaces primarios 

Variables Disfunción del injerto Lesión renal Muerte

No DH DH p No Sí p No Sí p

Edad (mediana, RIC) 56 (45-62) 52,5 (38,7-58,2) 0,03405083 55 (44-61) 58 (48,7-63) 0,0626625 56 (45-62) 58 (49-63) 0,19050336

Mujer, n (%) 158 (87,8) 22 (21,1) 0,01052545 151 (83,4) 30(16,5) 0,05438623 149 (82,3) 32 (17,6) 0,24357336

Hombre, n (%) 206 (95,3) 10 (4,6) 162 (75) 54 (25) 188 (87) 28 (12,9)

IMC (promedio, DE) 25,8 ± 4,1 24,6 ± 4,9 0,11739833 25,5 ± 4 26.7 ± 4,6 0,04914905 26 ± 4,25 24,4 ± 3,9 0,01242746

CF I 276 (92,6) 22 (7,3) 0,55109023 234 (78,5) 64 (21,4) 0,24305443 251 (84,2) 47 (15,7) 0,09592338

CF II 80 (88,8) 10 (11,1) 72 (80) 18 (20) 79 (87,7) 11 (12,2)

CF III 8 (100) 0 7 (87,5) 1 (12,5) 7 (87,5) 1 (12,5)

CF IV 1 (100) 0 0 1 0 1

Índice de Charlson 
(promedio, DE)

4,47 ± 1,55 4,06 ± 1,1 0,16534394 4,32 ± 1,5 4,7 ± 1,5 0,0372914 4,3 ± 1,5 4,7 ± 1,6 0,15445272

Etiología de la cirrosis, n (%)

Alcohol 69 (97,1) 2 (2,8) 0,13026919 55 (77,4) 16 (22,5) 0,9251709 63 (88,7) 8 (11,2) 0,67038578

Criptogénica 60 (93,7) 4 (6,2) 53 (82,8) 11 (17,1) 56 (87,5) 8 (12,5)

VHC 57 (93,4) 4 (6,5) 44 (72,1) 17 (27,8) 47 (77) 14 (22,9)

Hepatitis autoinmune 47 (94) 3 (6) 40 (80) 10 (20) 43 (86) 7 (14)

NASH 39 (92,8) 3 (7,1) 31 (73,8) 11 (26,1) 37 (88) 5 (12)

CBP 33 (84,6) 6 (15,3) 33 (84,6) 6 (15,3) 31 (79,4) 8 (20,5)

CBS 11 (84,6) 2 (15,3) 11 (84,6) 2 (15,3) 9 (69,2) 4 (30,7)

VHB 12 (92,3) 1 (7,6) 10 (76,9) 3 (23) 12 (92,3) 1 (7,6)

Antecedentes, n (%)

Hipertensión 60 (95,2) 3 (4,7) 0,42588466 48 (76,1) 15 (23,8) 0,69396299 56 (88,8) 7 (11,1) 0,43822945

Diabetes mellitus 91 (94,7) 5 (5,2) 0,33522914 72 (75) 24 (25) 0,360296 82 (85,4) 14 (14,5) 0,99769806

EPOC 2 (100) 0 1 1 1 0,89392224 2 0 1

HTP 3 (100) 0 1 3 0 0,8483549 3 0 1

LES 4 (100) 0 1 2 2 0,4212489 3 1 1

ERC 14 (100) 0 1 10 (71,4) 4 (28,5) 0,72013665 12 (85,7) 2 (14,2) 1

Tabaquismo 97 (96) 4 (3,9) 0,12324534 78 (77,2) 23 (22,7) 0,74992213 88 (87,1) 13 (12,8) 0,57024989

Complicaciones de la cirrosis, n (%)

Ascitis 233 (93,2) 17 (6,8) 0,3114414 194 (77,6) 56 (22,4) 0,507671 215 (86) 35 (14) 0,50759422

Sangrado varicoso 124 (91,1) 12 (8,8) 0,83450994 110 (80,8) 26 (19,2) 0,55567329 120 (88,2) 16 (11,7) 0,23129388

PBE 31 (93,9) 2 (6) 0,91493425 25 (75,7) 8 (24,2) 0,81777885 30 (90,9) 3 (9) 0,45028031

Síndrome 
hepatopulmonar

58 (93,5) 4 (6,4) 0,80053717 54 (87) 8 (12,9) 0,11797885 56 (90,3) 6 (9,6) 0,26790479
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Variables Disfunción del injerto Lesión renal Muerte

No DH DH p No Sí p No Sí p

Complicaciones de la cirrosis, n (%)

Encefalopatía 169 (90,3) 18 (9,6) 0,3700466 139 (74,3) 48 (25,3) 0,05082367 160 (85,5) 27 (14,4) 0,83062933

Prurito 16 (84,2) 3 (15) 0,40289368 19 0 1 16 (84,2) 3 (15,7) 1

Hepatocarcinoma 84 (95,4) 4 (4,5) 0,24972757 67 (76,1) 21 (23,8) 0,57802013 68 (77,2) 20 (22,7) 0,03647202

Puntaje Child-Pugh, n (%)

Child A 79 (91,8) 7 (8,1) 0,48422153 65 (75,5) 21 (24,4) 0,66648793 71 (82,5) 15 (17,4) 0,64598336

Child B 194 (93,2) 14 (6,7) 167 (80,2) 41 (19,7) 176 (84,6) 32 (15,3)

Child C 92 (89,3) 11 (10,6) 81 (78,6) 22 (21,3) 90 (87,3) 13 (12,6)

MELD-NA (promedio, DE) 15,9 ± 6,8 17,4± 7,7 0,28508139 15,8 ± 6,4 16,6 ± 8,5 0,89719791 16 ± 7 15.9 ± 8,2 0,50753706

Variables ecocardiográficas

FEVI (promedio, DE) 62,39 ± 6,5 61,2 ± 5,4 0,92794776 61,7 ± 6,5 64,4 ± 5,8 0,00059796 62 ± 6,3 64,1 ± 6,9 0,03786134

TAPSE, n (promedio, DE) 25,5 (4,4) 25,3 0,93718292    25,3 30,1 0,18031438

Disfunción diastólica, 
n (%)

65 (91,4) 6 (8,4) 1 49 (69) 22 (30,9) 0,03780355 57 (80,2) 14 (19,7) 0,3112245

PSAP 80 (90,9) 8 (9) 0,86944739 68 (77,2) 20 (22,7) 0,81631308 68 (77,2) 20 (22,7) 0,03881794

PAD aumentada, n (%) 3 (75) 1 (25) 0,74304706 4 0 0,67000042 3 1 1

HVI, n (%) 110 (89,4) 13 (10,5) 0,30260062 83 (67,4) 40 (32,5) 0,00034267 98 (79,6) 25 (20,3) 0,07329209

HVD, n (%) 4 (100) 0 1 3 1 1 3 1 1

Dilatación VD, n (%) 12 (100) 0 0,60608871 10 (83,3) 2 (16,6) 0,97293598 12 0 0,2751521

Presencia de 
cortocircuito, n (%)

71 (89,8) 8 (10,1) 0,60107922 60 (75,9) 19 (24,05) 0,58281122 66 (83,5) 13 (16,4) 0,84406117

Variables intraoperatorias

Fase anhepática 
(mediana, RIC)

57 (47-68) 60 (50-77) 0,16471272 56 (46-66) 60 (51 -75) 0,01654853 57 (47-68) 56 (50-73) 0,60601576

Fase isquémica 
(mediana, RIC)

6,3 (5,1-8,1) 6,4 (5,3-9) 0,54891242 6,3 (5,2-
8,3)

6,1 (5-7,5) 0,3038509 6,2 (5-8) 6,9 (5,4-9) 0,05746276

Requerimiento de 
trasfusión, n (%)

219 (89,7) 25 (10,2) 0,03781268 189 (77) 55 (26) 0,48819885 205 (84) 39 (15,9) 0,53335917

LRA, n (%) 71 (84,5) 13 (15,4) 0,00970643  12 (41,3)
17 (58,6)

56 (66,6) 28 (33,3) 3,79E-07

Requerimiento de 
diálisis, n (%)

21 (72,4) 8 (27,5) 0,00027098 7,9935E-
11

Infección, n (%) 104 (89,6) 12 (10,3) 0,38345075 78 (67,2) 38 (32,7) 0,00046397 87 (75) 29 (25) 0,00072601

CBP: colangitis biliar primaria; CBS: colangitis biliar secundaria; CF: clase funcional; DH: disfuncion del injerto; HTP: hipertensión pulmonar; 
VHB: virus de la hepatitis B. Fuente: elaborada por los autores.

Tabla 2. Análisis univariado Cox de desenlaces primarios (continuación)
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del 15%, en el que los pacientes con IMC < 19 tenían 56% 
de probabilidad de fallecer; mientras que con un IMC > 19 
(98% de pacientes con desenlace fatal) los pacientes que 
no requieren diálisis tienen 95% de posibilidades de sobre-
vivir; sin embargo, los pacientes con un IMC >19 y < 24 y 
requerimiento de diálisis tienen 55% de probabilidades de 
fallecer (Figura 1).

En disfunción del injerto, fueron 8% del total de pacien-
tes; los pacientes con IMC < 19 tenían 56% de probabilida-
des de disfunción del injerto y los que tenían IMC > 19 y < 
24 con requerimiento de diálisis tenían 55% de probabili-
dades de muerte (Figura 2).

DISCUSIÓN

A nivel mundial, en 2017 aproximadamente 1,5 millones 
de personas tenían cirrosis hepática, y las principales etiolo-
gías eran NASH (60%), VHB (29%), VHC (9%) y cirrosis 

Lesión renal aguda
Se relacionó con el sexo masculino (p = 0,054), IMC (p = 
0,049), índice de Charlson (p = 0,0372), episodios de encefa-
lopatía antes del trasplante (p = 0,0508), FEVI (p = 0,00059), 
disfunción diastólica (p = 0,037), HVI (p = 0,00034), fase 
anhepática (p = 0,016) e infección (p = 0,0004).

Mortalidad
Se relacionó con hepatocarcinoma (p = 0,036), lesión renal 
aguda (p < 0,005), terapia de reemplazo renal (p < 0,005) e 
infección (p < 0,005).

Modelo predictivo CART

Este método construyó un modelo predictivo con las 
variables de mortalidad durante el estudio, disfunción del 
injerto y lesión renal aguda. En el modelo de mortalidad 
durante el período de estudio se encontró una mortalidad 

Figura 1. Distribución de pacientes trasplantados con mortalidad durante el estudio, con clasificación por grupos de riesgo en el árbol de regresión 
(CART). Este método construye un modelo predictivo de 3 perfiles de riesgo con IMC < 19 y < 24, con o sin requerimiento de diálisis. Fuente: 
elaborada por los autores.
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Figura 2. Distribución de pacientes trasplantados con disfunción del injerto, con clasificación por grupos de riesgo en el árbol de regresión (CART). 
Este método construye un modelo predictivo de 3 perfiles de riesgo con IMC < 19 y < 24, con o sin requerimiento de diálisis. Fuente: elaborada por 
los autores.
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alcohólica (2%), produjo 1,2 millones de muertes a nivel 
mundial y fue el 3,5% de todas las causas de muerte(16). En 
datos de estudios locales cobra importancia como etiolo-
gía alcohólica de la cirrosis alcohólica, como se logra ver 
en nuestro estudio(17). Son múltiples los factores de riesgo 
en el estudio pretrasplante, que incluso su mala selección 
se relaciona con un carga en costos para el sistema de 
salud(18). La detección pretrasplante de disfunción cardíaca 
es un predictor de eventos adversos después del trasplante 
hepático, con base en análisis de anormalidades sistólicas 
o diastólicas(9, 11, 19). La presencia de disfunción cardíaca 
conlleva a mortalidad temprana por causa cardiovascular 
(40%), seguida por otras causas de mortalidad como infec-
ciones (27,2%) y rechazo del injerto (12%)(20). Incluso hay 
datos de estudios que han mostrado al trasplante hepático 
como tratamiento para alteraciones cardiovasculares, como 
lo muestra un estudio en el cual se observa la disminución 

de la dilatación biventricular y la mejoría de la deformación 
global en el postrasplante(21).

Con respecto a los hallazgos en nuestro estudio, no se 
encontró una relación de la FEVI con la mortalidad durante 
el seguimiento, los datos son similares a los de la literatura, 
en la que no se encontró una relación con los desenlaces 
de mortalidad ni de insuficiencia cardíaca postrasplante(9). 
Sin embargo, en otro estudio la presencia de una FEVI baja 
tiene relación con mortalidad(22); incluso en el contexto 
del estado hiperdinámico se correlaciona con FEVI altas, 
cuyas variaciones mínimas se relacionan con desenlaces 
cardiovasculares(10, 22). Por lo anterior, en la evaluación 
de un paciente con un estado hiperdinámico asociado a 
disminución de resistencias vasculares periféricas cobra 
importancia no solo la evaluación del componente sistó-
lico para el diagnóstico de cardiomiopatía cirrótica, sino 
también una integración de variables como las estipuladas 
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indicativo de posible disfunción diastólica en el contexto 
de remodelación ventricular izquierda en un estado hiper-
dinámico del paciente; en nuestro estudio se encontró en 
el 30,9% de los pacientes, sin relación con desenlaces de 
mortalidad ni disfunción del injerto. Estos datos son dife-
rentes a los de la literatura, en la que la HVI se relacionó 
con mortalidad a los 9 meses postrasplante, fue más fre-
cuente en ancianos y pacientes con antecedentes de hiper-
tensión arterial(25). Incluso su presencia pretrasplante se ha 
observado como predictor de deterioro ecocardiográfico 
postrasplante(26). Sin embargo, la relación de HVI y disfun-
ción diastólica se relacionó con la presencia de lesión renal 
aguda, tal como lo muestran estudios relacionados con 
un bajo índice cardíaco en los cambios de vasodilatación 
arterial grave(22, 27, 28); algunos datos incluso muestran una 
correlación entre una FEVI alta con el deterioro de la fun-
ción renal posiblemente secundario a este estado hiperdi-
námico(29). Adicionalmente, progresar al requerimiento de 
terapia de reemplazo renal se relacionó en nuestro estudio 
con la disfunción del injerto y la mortalidad, datos similares 
a los encontrados en la literatura, en la que se observó su 
relación con la mortalidad, con un odds ratio (OR) de 14,18 
(intervalo de confianza [IC] 1,65-121,89; p < 0,05)(11).

Dentro de nuestro estudio, la PSAP aumentada se 
observa en el 22% de los pacientes, la cual se relacionó con 
la mortalidad con una p = 0,038; este hallazgo se puede 
relacionar con el aumento de la presión diastólica de ven-
trículo izquierdo y, por consiguiente, ser marcador de dis-
función diastólica. En un estudio se relacionó con riesgo de 
eventos cardíacos (Hazard ratio [HR]: 1,79 [1,48-2,17]; p 
< 0,001)(29) e incluso se ha relacionado de manera directa 
en algunos estudios con la presión de la arteria pulmonar 
con cateterismo, lo que permite un tamizaje adecuado con 
un ecocardiograma hecho de manera detallada(30).

El requerimiento transfusional en el postrasplante tuvo 
una relación con disfunción del injerto, y en el árbol de 
regresión se relacionó con lesión renal aguda en estadios ini-
ciales y progresión a diálisis. En estudios previos ya se han 
relacionado estos hallazgos con desenlaces adversos postras-
plante(31). Otra variable relacionadas con mortalidad y lesión 
renal aguda fue la presencia de infección en el postrasplante, 
dato que se relaciona con los de la literatura debido al estado 
de inmunosupresión por la patología y el nivel de activación 
inmunológica al estímulo infeccioso en un paciente con un 
estado inflamatorio crónico y con desregulación hemodiná-
mica, lo cual lleva a tasas de mortalidad cercanas al 50%(32).

Dentro del análisis de regresión en árbol (CART), los 
datos importantes relacionados con mortalidad y dis-
función del injerto son IMC bajos, con corte en nuestro 
estudio < 19, incluso relacionado o no con terapia de reem-
plazo renal, datos indicativos indirectos de sarcopenia, ya 
que se muestra que el 30%-70% de los cirróticos padecen 

en la última clasificación del CCC, con hallazgos de FEVI 
< 50% y disminución de la GLS > 18%, con la valoración 
cuidadosa del componente diastólico teniendo en cuenta 
las múltiples variables que pueden afectar la precarga, con 
base en anormalidades electromecánicas como la prolon-
gación del QT(8).

Es debido a la complejidad de la valoración de disfun-
ción cardíaca, que no hay una evaluación protocolizada 
en esta condición específica mediante ecocardiografía, sin 
el uso de las últimas recomendaciones para el diagnóstico 
de cardiomiopatía cirrótica, tal como lo vemos en nuestro 
estudio, en el que no hay detalle de la evaluación diastólica 
sin presencia de la medición de la GLS y las consideracio-
nes de la medición del componente electromecánico. En la 
literatura la afectación sistólica es baja, como se muestra en 
nuestro estudio, donde en el 100% de los pacientes no se 
encuentran criterios para alteraciones sistólicas(22).  Incluso 
algunos estudios muestran una incidencia de tan solo 2% 
de afectación sistólica(13).

Aunque en la última clasificación de cardiomiopatía 
cirrótica de la CCC tiene de corte una FEVI < 55%, hay que 
tener en cuenta que los datos de FEVI < 60% en pacientes 
sometidos a inmunosupresión deben tener un seguimiento 
más estrecho por ser un predictor de mortalidad y de des-
enlaces cardiovasculares(23).

Dentro de los hallazgos de nuestro estudio se encontró 
que el 17,8% presentaron disfunción diastólica, datos no 
concordantes con la literatura, ya que muestra una preva-
lencia variada, posiblemente secundaria a la no estandari-
zación de variables ecocardiográficas. En los reportes en la 
literatura se ha encontrado que hasta el 66% de los pacien-
tes con enfermedad hepática terminal tienen disfunción 
diastólica, según la clasificación de la ASE, de tipo 1 (53%) 
y tipo 2 (47%), y no se encontró a ningún paciente de tipo 
3(22), tal como se encontró en nuestro estudio (sin hallazgos 
de pacientes de tipo 3). Otro estudio muestra una prevalen-
cia similar al nuestro con datos de disfunción diastólica del 
19%, con disfunción leve (48%), moderada (30%) y grave 
(22%), y se relacionaron los hallazgos de disfunción diastó-
lica pretrasplante con riesgo de rechazo al injerto, falla del 
injerto y mortalidad(3). Sin embargo, en nuestro estudio el 
hallazgo de disfunción diastólica se relacionó con el desa-
rrollo de lesión renal aguda (p = 0,0378).

Las variables ecocardiográficas adicionales, como el volu-
men indexado de aurícula izquierda (LAVI) > 40 mL/m2, 
se relacionaron con riesgo de mortalidad en 1 año postras-
plante(9). La tasa de regurgitación tricúspidea moderada a 
grave se relaciona con mortalidad, ya que los hallazgos leves 
son normales en el estado hiperdinámico del paciente(24); 
estos datos no se midieron en nuestro estudio debido a 
que se encontraron normales. Otros hallazgos son la HVI, 
que ocurre en 12% a 30% de los pacientes con cirrosis, un 
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No se incluyó la causa de muerte postrasplante, ni la 
medicación postrasplante ni el tipo de inmunosupresión 
como variables que posiblemente se relacionen con lesión 
renal aguda. Sin embargo, en nuestra institución la inmuno-
supresión es seguida en su mayoría con niveles séricos y es 
guiada por un grupo experto.
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esta condición debido al grado de inflamación del paciente, 
traslocación bacteriana crónica, resistencia a la insulina, 
hiperamonemia y disminución de testosterona; datos ante-
riores condicionan una mayor mortalidad (19 ± 6 meses 
con sarcopenia frente a 34 ± 11 meses sin sarcopenia; p 
= 0,005)(33, 34). Incluso, datos ya relacionados con desen-
laces postrasplante de los índices de músculo esquelético 
medido por tomografía se relacionaron con una menor 
supervivencia postrasplante(35).

CONCLUSIONES

Las consideraciones de variables pretrasplante, desde ayu-
das a nivel del ecocardiograma, condiciones previas asocia-
das como sarcopenia e incluso consideraciones durante el 
trasplante hepático y el requerimiento o no de terapia de 
reemplazo renal, relacionados con la presentación de lesión 
renal aguda, son puntos de intervención y seguimiento para 
disminuir complicaciones a largo plazo e incluso impactar 
en la mortalidad de estos pacientes.

LIMITACIONES

Los datos son de un estudio retrospectivo de un solo hos-
pital. La valoración ecocardiográfica muestra muchos datos 
incompletos con respecto al detalle del componente dias-
tólico, sin presencia de medición de GLS, regurgitación tri-
cúspidea, entre otros; además de la protocolización según 
la ASE, sin tomarse en cuenta el detalle de la última evi-
dencia según la clasificación de la CCC. Al ser una cohorte 
retrospectiva hasta la fecha, hay ausencia de seguimiento a 
largo plazo de los pacientes.
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Resumen
Introducción: Helicobacter pylori es una bacteria asociada con enfermedades gastroduodenales inflamato-
rias y neoplásicas. La histopatología es uno de los métodos diagnósticos empleados para su detección, la 
cual tiene sensibilidad del 90% al 95% cuando hay alta densidad de H. pylori; sin embargo, la bacteria puede 
pasar desapercibida en infecciones de baja densidad porque la coloración de rutina de hematoxilina y eosina 
(H&E) no es una tinción específica para su detección y presenta variabilidad interobservador. El objetivo de 
este estudio fue determinar la utilidad de la tinción complementaria de Giemsa para el diagnóstico de H. pylori 
en lesiones preneoplásicas en las que la bacteria se encuentra en baja densidad. Materiales y métodos: 
se realizó un estudio descriptivo retrospectivo y prospectivo que incluyó a 65 pacientes con diagnóstico de 
lesiones preneoplásicas. Las biopsias gástricas se tiñeron con H&E y Giemsa, y fueron evaluadas por dos 
patólogos. Resultados: la coloración de Giemsa diagnosticó 20,3% de casos más de infección por H. pylori 
que la H&E, la mayoría de ellos con baja densidad de la bacteria. No hubo diferencias estadísticamente 
significativas en el diagnóstico de H. pylori de acuerdo con el tipo de muestra. Conclusión: este estudio en-
contró que la tinción de Giemsa mejora el diagnóstico histopatológico de H. pylori en pacientes con lesiones 
preneoplásicas.

Palabras clave
Técnicas histológicas, Helicobacter pylori, diagnóstico, lesiones preneoplásicas, enfermedades gastrointes-
tinales.

Abstract
Introduction: Helicobacter pylori is a bacterium associated with inflammatory and neoplastic gastroduodenal 
diseases. Histopathology is one of the diagnostic methods used for its detection, which has a sensitivity of 
90% to 95% when there is a high density of H. pylori; however, the bacterium may be missed in low-density 
infections because routine hematoxylin and eosin (H&E) staining is not specific for its detection and has 
interobserver variability. This study aimed to determine the usefulness of complementary Giemsa staining for 
diagnosing H. pylori in preneoplastic lesions where the bacterium was found in low density. Materials and 
methods: A retrospective/prospective descriptive study was carried out that included 65 patients diagnosed 
with preneoplastic lesions. Gastric biopsies were stained with H&E and Giemsa and evaluated by two patho-
logists. Results: Giemsa staining analyzed 20.3% more cases of H. pylori than H&E, most with a low density 
of the bacteria. There were no statistically significant differences in the diagnosis of H. pylori according to the 
sample type. Conclusion: This study found that Giemsa staining improves the histopathological diagnosis of 
H. pylori in patients with preneoplastic lesions.
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Trabajos originalesDOI: https://doi.org/10.22516/25007440.938

https://orcid.org/0000-0002-4147-5761
https://orcid.org/0000-0003-0017-402X
https://orcid.org/0000-0002-2080-1601
https://orcid.org/0000-0002-8818-753X
https://orcid.org/0000-0001-5095-3289
https://orcid.org/0000-0003-3619-6087
https://orcid.org/0000-0002-1241-4177
https://orcid.org/0000-0003-1108-015X


403Utilidad de la coloración de Giemsa para diagnosticar Helicobacter pylori en pacientes con lesiones preneoplásicas

INTRODUCCIÓN

Helicobacter pylori es un bacilo gramnegativo helicoidal que 
tiene una prevalencia mundial mayor del 50% en países 
de medianos a bajos ingresos y menor del 50% en países 
de altos ingresos(1). En Colombia, la frecuencia es variable 
según diferentes estudios (41,7%-99,1%)(2-4). H. pylori 
se asocia con enfermedades gastroduodenales inflama-
torias y neoplásicas y fue reconocido como carcinógeno 
gástrico definitivo desde 1994, de acuerdo con la IARC 
(International Agency for Research on Cancer)(5). En 2020 
en Colombia el cáncer gástrico (CG) ocupó el segundo 
lugar de incidencia en hombres (4989) y el quinto en muje-
res (3225)(6). La infección crónica por H. pylori conduce a 
gastritis atrófica y metaplasia intestinal (MI), ambas consi-
deradas lesiones preneoplásicas (LPN) del CG, las cuales 
son potencialmente reversibles cuando se instaura un trata-
miento precoz y efectivo para erradicar la bacteria(7, 8); por 
tanto, el diagnóstico y manejo terapéutico temprano de la 
infección permiten reducir el riesgo de CG.

Para el diagnóstico de H. pylori existen métodos no inva-
sivos e invasivos. Los primeros detectan indirectamente 
la bacteria o sus productos e incluyen la serología (sensi-
bilidad [S] = 76%-84% y especificidad [E] = 79%-90%), 
antígenos fecales (S = 69%-95% y E = 97,6%)(9) y la prueba 
de ureasa en el aliento (S = 96%-100% y E = 93%-100%)
(10). Los segundos están basados en la realización de endos-
copia digestiva superior (EDS) con toma de biopsias e 
incluyen la prueba de la ureasa rápida (S = 80%-95% y E 
= 95%-100%), el cultivo microbiológico (S = 70% y E = 
100%), las pruebas moleculares (S = 91% y E = 100%) e 
histopatología (S = 90%-95% y E = 95%-98%)(11). Esta 
última tiene varias ventajas porque permite el diagnóstico 
de la infección, determina el grado de inflamación de la 
mucosa gástrica y permite evaluar la presencia de LPN(12).

Por una parte, para el estudio histopatológico de H. pylori 
se recomienda realizar muestreos estandarizados (proto-
colo de Sydney) en los que se toman varias biopsias de sitios 
específicos del estómago. Lo anterior se recomienda dada 
la distribución heterogénea de la bacteria que puede con-
ducir a falsos negativos cuando se selecciona un solo sitio 
de muestreo(11). Por otra parte, la coloración empleada de 
rutina para el diagnóstico histopatológico es la hematoxi-
lina y eosina (H&E), esta coloración suele ser suficiente en 
infecciones con alta densidad, aunque tiene sensibilidad 
variable entre el 69% y 93%; sin embargo, la densidad de H. 
pylori disminuye con el aumento de las LPN(13), por lo que 
en pacientes con LPN, la sensibilidad de la H&E es menor 
del 70%(14) y se ha reportado que el uso exclusivo de H&E pasa 
por alto infecciones por H. pylori con escasa densidad(15). 

La implementación del protocolo de Sydney mejora 
la sensibilidad y especificidad en el diagnóstico de H. 

pylori(16). Este consiste en evaluar 5 muestras, dos del antro, 
dos del cuerpo gástrico y una de la incisura angularis, lo 
cual aumenta la probabilidad de encontrar la presencia de 
la bacteria. Un estudio previo publicado por nuestro grupo 
determinó la presencia de H. pylori no solo en el antro gás-
trico, sino también en otras de las muestras empleadas en el 
protocolo de Sydney(17).

La evaluación de atrofia y metaplasia intestinal se deter-
minan mejor en la región de la incisura angularis, que es 
también el sitio con mayor probabilidad de revelar los cam-
bios displásicos, de ahí la importancia de esta biopsia. Este 
protocolo sumado al uso de coloraciones especiales como 
Giemsa, Alcian Blue, ácido peryódico de Schiff (PAS) o 
Warthin-Starry mejoran el diagnóstico especialmente en 
pacientes con LPN(1, 14, 18).

Chahuan y colaboradores demostraron que, adicional-
mente al uso de H&E, se prefiere la coloración de Giemsa 
por ser sensible (42,6%-94%), fácil de realizar, económica, 
ampliamente disponible y no produce precipitados que se 
puedan confundir con la bacteria(15). Varios estudios mues-
tran la superioridad de la coloración de Giemsa frente a la 
H&E, cuya sensibilidad oscila entre 28,7% y 83,9% para la 
detección de la bacteria(15, 18, 19). Además, la coloración de 
Giemsa reduce la variabilidad interobservador en el diag-
nóstico de la infección porque facilita su visualización(17, 20).

Hasta el 75% de los casos de gastritis atrófica se encuen-
tran asociados con la presencia de H. pylori, pero la detec-
ción de la bacteria puede pasar inadvertida(21). Lo anterior 
ocasiona resultados falsos negativos en el diagnóstico y no 
permite que el paciente tenga la oportunidad de recibir 
tratamiento oportuno para la erradicación(22), lo cual se ha 
demostrado en estudios previos(22-26).

En Colombia no se encontraron estudios que deter-
minen la utilidad de las coloraciones especiales como el 
Giemsa para el diagnóstico de H. pylori en pacientes con 
LPN gástricas. Por lo anterior, el propósito de este estudio 
fue determinar la utilidad de la coloración de Giemsa para 
el diagnóstico de H. pylori en biopsias gástricas de pacien-
tes con LPN que consultaron a 7 instituciones de salud de 
tres regiones de Antioquia, Colombia, durante los años 
2016-2018.

MATERIALES Y MÉTODOS

Tipo de estudio 

Descriptivo, retrospectivo, prospectivo.

Población de estudio y criterios de elegibilidad

Este estudio deriva del proyecto CODI 2014-1062 apro-
bado por el Comité de Ética de Investigación de la Facultad 
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plasia intestinal de la mucosa. Las características tintoriales 
de la bacteria para especificar en la coloración de H&E fue-
ron el monocromatismo similar al epitelio foveolar y en la 
coloración especial de Giemsa, la tinción azul oscura que se 
resalta. En los casos en que se presentó discordancia para 
la presencia o cuantificación de la bacteria, se realizó una 
tercera lectura por el segundo patólogo y el residente de 
patología y los resultados fueron consensuados.

Análisis de datos

Se utilizó el paquete estadístico SPSS (IBM) v. 27. Para las 
variables cualitativas se usó la distribución de frecuencias 
absolutas y relativas de las categorías de las variables. Para 
la variable cuantitativa de edad se utilizó la media ± des-
viación estándar (DE), ya que se observó una distribución 
normal según la prueba de Kolmogorov-Smirnov. La pro-
porción entre las dos coloraciones se definió con base en 
una tabla de 2 x 2 dividiendo la cantidad de coincidencias 
tanto positivas como negativas por el total.

RESULTADOS

En el estudio se evaluaron 325 biopsias gástricas de 65 
pacientes con LPN. La edad promedio fue de 54,4 años 
(DE: 16,4) y el 63% (41) eran del sexo femenino. El 69,2% 
(45) de los participantes vivían en el área metropolitana de 
Medellín, el 23,1% (15) en el Oriente y el 7,7% (5) en el 
Urabá Antioqueño.

En cuanto al diagnóstico histopatológico de la infección 
por H. pylori, la coloración de Giemsa tuvo una proporción de 
positividad del 98,5%, que fue menor con H&E (Figura 1).

Al analizar la presencia de la bacteria por el sitio de toma 
de la biopsia se encontró que H. pylori fue más frecuente en 
A1, A2 e I. La positividad para el diagnóstico de H. pylori 
fue mayor con la coloración de Giemsa en todos los sitios 
anatómicos (61,5%-72%), mientras que con H&E varió 
entre 41,5% y 49% (Figura 2).

La proporción para los resultados positivos y negativos 
entre la coloración de H&E y la coloración de Giemsa fue 
mayor en las muestras de C1, con 86,1%, y menor en A1, 
con 73,8% (Figura 3).

La proporción de muestras positivas para H. pylori eva-
luadas con la coloración de Giemsa fue mayor en compara-
ción con H&E. La diferencia fue mayor en las muestras con 
escasa cantidad de bacterias, con una diferencia estadística-
mente significativa (p = 0,035) (Tabla 1).

DISCUSIÓN

Varios métodos invasivos y no invasivos están disponibles 
para la detección de H. pylori, pero si se tiene en cuenta la 

de Medicina de la Universidad de Antioquia. Se incluyeron 
individuos ≥ 18 años que asistieron a 7 instituciones de 
salud de tres subregiones de Antioquia (área metropolitana 
del Valle de Aburrá, Oriente y Urabá Antioqueño). Los 
participantes acudieron para la realización de EDS y la par-
ticipación en el proyecto fue voluntaria mediante la firma 
del consentimiento. 

Se excluyeron a individuos que recibieron inhibidores de 
la bomba de protones (IBP) o antagonistas de los recepto-
res de histamina H2 durante los 15 días previos a la EDS o 
antibióticos en el último mes; individuos con diagnóstico 
de hemorragia digestiva superior; pacientes anticoagulados 
o con trastornos de coagulación; embarazadas; personas 
con antecedentes quirúrgicos previos en el tracto digestivo 
superior; diagnóstico previo de enfermedades crónicas gra-
ves (renal, hepática, insuficiencia cardíaca descompensada 
y diabetes mellitus descompensada) y personas con antece-
dentes de radioquimioterapia. De 272 individuos incluidos 
en el estudio anterior, se seleccionó una muestra de 65 
pacientes con diagnóstico histopatológico de LPN (gastri-
tis atrófica o metaplasia intestinal) para este estudio. No se 
incluyeron pacientes con displasia dado que este hallazgo 
histopatológico no fue reportado en los pacientes incluidos 
en este estudio(17).

Recolección de las biopsias y procesamiento

Se tomaron 5 muestras a cada participante siguiendo las 
recomendaciones del protocolo de Sydney actualizado 
que incluyen una muestra de la curvatura mayor del antro 
(A1), curvatura menor del antro (A2), incisura angularis 
(I), curvatura mayor del cuerpo (C1) y curvatura menor 
del cuerpo (C2); una sexta muestra fue tomada en los casos 
en que se evidenció tumor. Las muestras se almacenaron 
y transportaron a la Unidad de Citología y Patología de la 
Clínica las Vegas para su procesamiento. Las muestras de 
cada paciente fueron teñidas con H&E y Giemsa modifi-
cado-Diff Quick.

Lectura de las biopsias y diagnóstico histopatológico 
de H. pylori

Se evaluaron las cinco biopsias teñidas con Giemsa y se 
realizó una lectura ciega y aleatoria por parte de uno de 
dos patólogos y un residente de patología de tercer año. 
La presencia o ausencia de la bacteria se determinó como 
positiva o negativa mediante la observación directa de 
bacilos gramnegativos helicoidales con un microscopio de 
luz (Leica® DM500), y para su cuantificación se utilizó la 
escala visual análoga del protocolo de Sydney actualizado 
(ausente, escaso, moderado y abundante)(16). La búsqueda 
de la bacteria se realizó en las áreas no atróficas y sin meta-
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Figura 1. Distribución de los pacientes según los resultados de las coloraciones histopatológicas para H. pylori. Fuente: elaboración 
propia.

Figura 2. Distribución de los resultados positivos de H&E y Giemsa para H. pylori por el sitio anatómico. A1: curvatura mayor del 
antro; A2: curvatura menor del antro; I: incisura angularis; C1: curvatura mayor del cuerpo; C2: curvatura menor del cuerpo. Fuente: 
elaboración propia.
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sensibilidad, la especificidad, el costo, la reproducibilidad y la 
rapidez, no existe una prueba que se considere el estándar de 
oro para el diagnóstico(11). En este estudio, se utilizaron dos 
técnicas histológicas (H&E y Giemsa) para el diagnóstico de 
H. pylori en pacientes con LPN (gastritis atrófica y metapla-
sia intestinal), cuya densidad bacteriana es baja. Según los 
resultados obtenidos, la coloración de Giemsa tuvo mayor 

proporción de positividad en cada uno de los 5 sitios anató-
micos evaluados según el protocolo de Sydney actualizado 
y esta proporción fue consistentemente más elevada en el 
grupo de muestras con escasa cantidad de bacterias.

El uso de coloraciones complementarias se ha evaluado 
en estudios previos, Khan H y colaboradores reporta-
ron la necesidad de tinciones adicionales como Giemsa, 
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PAS-AB, Warthin-Starry e inmunohistoquímica (IHQ) en 
pacientes que presenten baja carga bacteriana (inflamación 
leve) asociada a mucosa atrófica o posterior a la terapia de 
erradicación(27). En nuestra experiencia se seleccionó la 
coloración de Giemsa como complementaria, por ser una 
coloración reportada en la literatura para la detección de H. 
pylori dadas sus características: económica, sensible, fácil 
de realizar y reproducible(9). En un estudio de 2014, Boldt 
y colaboradores encontraron que la tinción de Giemsa pre-

sentó mayor sensibilidad y especificidad al compararse con 
H&E(28). Alkhamiss AS y colaboradores encontraron que 
la especificidad de la H&E para H. pylori es alta (91,18%), 
pero su sensibilidad es baja (66,67%), en contraste con la 
tinción de Giemsa, cuya sensibilidad y especificidad fueron 
altas (93,33% y 100%, respectivamente), lo que sugiere que 
Giemsa es una mejor opción al compararla con H&E(29).

En este estudio se observó que la tinción de H&E tuvo 
una proporción de positividad menor (66,2%) en com-
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Figura 3. Proporción de acuerdo entre H&E y Giemsa. Fuente: elaboración propia.
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Tabla 1. Proporción de positividad para H. pylori de acuerdo con la densidad de la infección y coloración utilizada en cada sitio anatómico

Sitio de 
muestreo

Cantidad de H. pylori

Escasa Moderada Abundante

H&E Giemsa H&E Giemsa H&E Giemsa

n % n % n % n % n % n %

A1 13 8,5 23 10,5 11 7,2 12 5,5 8 5,2 12 5,5

A2 8 5,2 21 9,6 13 8,5 10 4,6 9 5,9 12 5,5

I 10 6,5 25 11,4 10 6,5 12 5,5 10 6,5 9 4,1

C1 15 9,8 18 8,2 9 5,9 13 5,9 9 5,9 11 5,0

C2 14 9,1 19 8,7 8 5,2 13 5,9 6 3,9 9 4,1

Total 60 39,1 106 48,4 51 33,3 60 27,4 42 27,4 53 24,2

A1: curvatura mayor del antro; A2: curvatura menor del antro; I: Incisura angularis; C1: curvatura mayor del cuerpo; C2: curvatura menor del cuerpo. 
Cantidad de casos positivos para H&E: 153 y para Giemsa: 219. Fuente:elaboración propia.
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del Giemsa para el diagnóstico de H. pylori, se deben reali-
zar solo para los casos en los que existe alta sospecha de la 
presencia de una infección por la bacteria que no se puede 
visualizar con H&E, como los casos con gastritis activa o con 
formación de centros germinales(29, 33, 34).

Lee JY y colaboradores también refieren que la especifi-
cidad de la histología puede mejorarse mediante tinciones 
especiales como Giemsa y tinciones inmunohistoquími-
cas(32), esta última se utiliza en otros países en casos de baja 
densidad bacteriana, gastritis atrófica con metaplasia intes-
tinal extensa y gastritis activa crónica sin identificación de 
H. pylori por la tinción estándar. La IHQ es más específica; 
sin embargo, es más costosa, de mayor dificultad técnica y 
no está disponible en todos los laboratorios(9).

Según la guía de práctica clínica de la Asociación 
Colombiana de Gastroenterología para el diagnóstico y 
tratamiento de la infección por H. pylori en adultos se reco-
mienda la coloración básica de rutina con H&E y la colo-
ración especial con Giemsa para determinar la presencia o 
no de H. pylori; la IHQ se reserva para casos que presentan 
negatividad con las coloraciones, inflamación activa, biop-
sias postratamiento de linfomas MALT y cuando las formas 
cocoides u otros organismos no se pueden identificar con 
certeza(35). Según Kocsmár É y colaboradores, el uso de 
IHQ es razonable en casos negativos con la coloración de 
Giemsa y no presentan actividad inflamatoria, en los que el 
papel etiológico de H. pylori se sugiere por datos clínicos, 
anamnésicos u otros(36).

CONCLUSIÓN

En los países de medianos a bajos ingresos, como 
Colombia, cada vez es más crítico que los sistemas de 
salud encuentren alternativas de diagnóstico rentables y 
eficientes para diagnosticar la infección por H. pylori. La 
coloración de Giemsa demostró tener utilidad en el estu-
dio histopatológico de H. pylori en muestras con baja den-
sidad bacteriana, como en las provenientes de los pacien-
tes con LPN; sin embargo, no se descarta su utilidad en la 
evaluación de la mucosa gástrica no atrófica, en úlceras y 
en neoplasias. El uso de la coloración de Giemsa podría 
aumentar la sensibilidad del diagnóstico de la infección 
y, con ello, optimizar el tratamiento de erradicación para 
la bacteria con miras a reducir o revertir la progresión a 
enfermedad.
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paración con la coloración complementaria de Giemsa 
(98,5%), similar a lo registrado por Alkhamiss AS y colabo-
radores(29). Por su parte, Mawlood y colaboradores repor-
taron hallazgos similares para Giemsa con una proporción 
de positividad de 93,5% y para H&E de 83,9%(17). Laine y 
colaboradores encontraron una sensibilidad similar entre 
las dos coloraciones (H&E: 92% y Giemsa: 88%) y resal-
tan que la especificidad de Giemsa fue significativamente 
mayor que la coloración de H&E (98% y 89%, respectiva-
mente), por lo cual la recomiendan para el diagnóstico de 
H. pylori(18).

La proporción de muestras positivas para H. pylori con 
Giemsa fue consistentemente más elevada que la de H&E 
en muestras con cantidad escasa de bacterias (p = 0,035); 
diagnostica en promedio 20,3% más casos positivos. Lo 
anterior sugiere que la coloración de H&E debe ser com-
plementada con una coloración adicional como Giemsa 
cuando la cantidad de bacterias es escasa. Esto se demostró 
también por Moayyedi y colaboradores(30) y por Vaira D y 
colaboradores, quienes determinaron que el examen his-
tológico, en particular, si se realiza solo con H&E, puede 
pasar por alto infecciones de baja densidad(31), debido a que 
en estas circunstancias la bacteria puede ser fácilmente con-
fundida con detritos celulares ya que la tinción con H&E 
no es específica para H. pylori. Sabbagh P y colaboradores 
demostraron que la precisión del diagnóstico histopatoló-
gico de H. pylori depende de la cantidad y la ubicación de 
las biopsias recogidas(11). 

En este estudio fue posible realizar el diagnóstico de la 
infección por H. pylori en muestras provenientes de los 5 
sitios anatómicos, lo cual es congruente con lo reportado 
por Lee JY y colaboradores, quienes mencionan que en los 
casos de gastritis atrófica y metaplasia intestinal existe un 
cambio en la colonización habitual del antro hacia el estó-
mago proximal (cuerpo y fondo gástrico) como resultado 
de condiciones antrales hostiles, incluido el aumento del 
pH, en el que la atrofia y la metaplasia ocurren con mayor 
frecuencia, y reportaron que el sitio de biopsia apropiado 
para detectar la infección por H. pylori en pacientes con 
estas lesiones es el cuerpo gástrico(32).

En Colombia no existe un consenso sobre el diagnóstico 
histológico de la infección por H. pylori. Sabbagh P y cola-
boradores refieren que por este método se podría hacer el 
diagnóstico con una sola muestra de biopsia gástrica, pero se 
recomiendan biopsias múltiples para aumentar la precisión 
diagnóstica y la sensibilidad(11), y por lo general, se utilizan 
dos métodos de tinción diferentes: H&E para la evaluación 
de células inflamatorias y Giemsa para la visualización de la 
bacteria(11). Alkhamiss AS y colaboradores, Makristathis y 
colaboradores, y Batts KP y colaboradores sugirieron que 
los estudios complementarios a la H&E, como la coloración 
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Resumen
Introducción: la sarcopenia es una complicación frecuente de cirrosis y se ha relacionado con progresión 
de insuficiencia hepática y aumento de las complicaciones, incluida la mortalidad. El objetivo del presente es-
tudió fue determinar los factores asociados a la masa y la fuerza muscular en pacientes cirróticos. Métodos: 
estudio de corte transversal, descriptivo y analítico. Se incluyó a todos los adultos que acudieron a valoración 
ambulatoria por hepatología con diagnóstico de cirrosis hepática. A todos se les realizó una valoración nutri-
cional que incluyó mediciones antropométricas, bioimpedanciometría, fuerza de agarre y la escala de tamiza-
ción Royal Free Hospital-Nutritional Prioritizing Tool (RFH-NPT). Se realizó un análisis de regresión lineal o 
logística, según correspondiera. Resultados: se incluyó a 40 pacientes. La frecuencia de malnutrición fue 
de 17,5% de acuerdo con la fuerza de agarre. Los principales determinantes de la masa muscular en el 
análisis lineal multivariable fueron la edad, el valor de proteína corporal total y el agua corporal total. La fuerza 
de agarre también fue un predictor significativo en la regresión lineal univariable. Las variables relacionadas 
con fuerza muscular disminuida fueron el puntaje Child-Pugh, la historia de ascitis y de encefalopatía hepáti-
ca, el consumo de terapias de disminución de amonio, la puntuación en la escala RFH-NPT y la masa libre de 
grasa. Conclusiones: la masa muscular esquelética del paciente cirrótico se asoció con la edad, cambios 
en la composición corporal y la fuerza de agarre. Los determinantes de la fuerza muscular fueron el estadio 
de la enfermedad, el consumo de terapias de disminución de amonio y la puntuación en la escala RFH-NPT.

Palabras clave
Sarcopenia, cirrosis hepática, evaluación nutricional, fuerza muscular.

Abstract
Introduction: Sarcopenia is a frequent complication of cirrhosis and has been related to the progression 
of liver failure and increased complications, including mortality. This study aimed to determine the factors 
associated with muscle mass and strength in cirrhotic patients. Materials and methods: Cross-sectional, 
descriptive, analytical study. All adults who attended outpatient hepatology assessment with a diagnosis of 
liver cirrhosis were included. They underwent a nutritional examination that included anthropometric measure-
ments, bioimpedanciometry, grip strength, and the Royal Free Hospital-Nutritional Prioritizing Tool (RFH-NPT) 
screening scale. A linear or logistic regression analysis was performed as appropriate. Results: 40 patients 
were included. The frequency of malnutrition was 17.5%, according to grip strength. The main determinants 
of muscle mass in the multivariate linear analysis were age, total body protein value, and total body water. 
Grip strength was also a significant predictor in univariate linear regression. Variables related to decreased 
muscle strength were the Child-Pugh score, history of ascites and hepatic encephalopathy, consumption of 
ammonium-lowering therapies, RFH-NPT score, and fat-free mass. Conclusions: The skeletal muscle mass 
of the cirrhotic patient was associated with age, changes in body composition, and grip strength. The muscle 
strength determinants were the disease’s stage, the consumption of ammonium-lowering therapies, and the 
score on the RFH-NPT scale.
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INTRODUCCIÓN

La sarcopenia es una complicación frecuente de cirrosis y 
se ha relacionado con progresión de insuficiencia hepática 
y aumento de la tasa de complicaciones, incluida la mor-
talidad(1). A pesar de la importancia clínica manifiesta, los 
factores de riesgo relacionados con disminución de la masa 
y la fuerza muscular en el paciente cirrótico han sido poco 
evaluados.

Esto, sumado a que no existe ningún método absoluta-
mente superior a los otros, hace que la evaluación de este 
grupo de pacientes aún sea tema de controversia(1). Entre 
las herramientas disponibles, la fuerza de agarre se ha con-
figurado como un método simple, de bajo costo y efectivo 
para detectar malnutrición en pacientes cirróticos, que 
predice adecuadamente la incidencia de complicaciones 
mayores, la necesidad de trasplante y mortalidad, al compa-
rarlo contra algunos índices clínicos(2).

El presente estudio utilizó una combinación de diferen-
tes métodos de valoración nutricional, incluida la fuerza de 
agarre, para tratar de responder cuáles son los factores aso-
ciados a la masa y la fuerza muscular del paciente cirrótico 
en nuestro medio.

METODOLOGÍA

Se llevó a cabo un estudio de corte transversal, descrip-
tivo y analítico. Se definió un muestreo por conveniencia. 
La población estuvo constituida por pacientes mayores 
de 18 años que acudieron a seguimiento con hepatología 
ambulatoria en un centro médico en Cartagena de Indias, 
Colombia, en el período comprendido entre enero de 2022 
y marzo de 2022, con un diagnóstico inequívoco de cirrosis 
hepática por criterios clínicos (signos de descompensación 
y hallazgos de laboratorio o endoscopia de vías digestivas 
superiores [EVDS] que demostraran la presencia de vári-
ces esofágicas), ecográficos (aumento de la nodularidad de 
superficie hepática, aumento de la ecogenicidad hepática 
en la ecografía, atrofia del lóbulo derecho, hipertrofia de 
los lóbulos izquierdo o caudado, disminución del tamaño 
hepático, colaterales portosistémicas), elastográficos (se 
usó la definición de Baveno VI > 15 KPa independiente de 
la etiología)(3) o anatomopatológicos (biopsia hepática con 
evidencia de fibrosis grave o cirrosis establecida).

Se excluyeron aquellos pacientes en quienes se presu-
mieron factores asociados a malnutrición (pacientes con 
diagnóstico de infección por virus de la inmunodeficiencia 
humana [VIH], pacientes con diagnóstico de hepatocarci-
noma, pacientes con enfermedad renal crónica estadio V, en 
terapia de reemplazo renal, pacientes con deterioro cognitivo 
que impidiera una adecuada ingesta calórica, pacientes que 
hubieran consumido esteroides orales de forma crónica en 

el mes previo a la realización de las pruebas) o aquellos a los 
que, por alguna limitación física, no se les pudiera realizar 
alguna de las pruebas requeridas en el estudio.

Todos los sujetos de estudio se encontraban en un proto-
colo de seguimiento que incluía el cribado de hepatocarci-
noma(4) y de várices esofágicas con EVDS, de acuerdo con 
lo propuesto en Baveno VI(3). Se utilizó la clasificación de 
Calès(5) para describir las várices esofágicas. El diagnóstico 
etiológico de cirrosis se realizó siguiendo los lineamientos de 
las guías internacionales de práctica clínica actuales(6-12). Se 
determinó cirrosis de causa criptogénica en aquellos casos 
en los que no fue posible determinar ninguna etiología atri-
buible. Posteriormente, se citaron a todos los sujetos a una 
jornada de valoración nutricional que incluyó medición del 
peso, talla, índice de masa corporal (IMC), índice de masa 
corporal corregido (IMCC), bioimpedanciometría, circun-
ferencia de mitad de brazo (MAC), pliegue del tríceps (TSF), 
circunferencia muscular de mitad de brazo (MAMC), fuerza 
de agarre, determinación de ascitis y edema periférico, y 
realización de la escala de tamización Royal Free Hospital-
Nutritional Prioritizing Tool (RFH-NPT).

Se utilizó el analizador de composición corporal DSM-BIA 
Multifrecuencia Segmental InBody 270® para determinar el 
peso. El peso seco se calculó siguiendo las indicaciones de 
las guías de práctica clínica de la Asociación Europea para el 
Estudio del Hígado (EASL) para la nutrición en el paciente 
con enfermedad hepática crónica(1). Se utilizó el tallímetro 
portátil PHR, marca DETECTO®, con una precisión de 
± 0,005 m para cada medida. Se calculó el IMC seco con 
base en la siguiente fórmula: peso seco/(talla)2. Para el IMC 
corregido se utilizaron los puntajes de corte propuestos por 
Campillo y colaboradores con respecto a malnutrición(13).

Un médico experto midió el TSF (mm) y la MAC (cm) 
en el brazo no dominante de cada paciente con una cinta 
métrica y un plicómetro. Las medidas se realizaron en el 
punto medio entre la punta del acromion y el proceso ole-
craniano, con el paciente sentado en posición relajada. Se 
registró el promedio de dos mediciones consecutivas para 
cada una de las variables.

Se calculó la MAMC (cm) de acuerdo con la siguiente 
fórmula: MAMC = MAC - (TSF * 0,314) (14). Los valores 
se clasificaron de acuerdo con las tablas de TSF y MAMC 
estandarizadas para edad y sexo propuestas por Bishop y 
colaboradores en 1981(15) (Anexo 1) y se realizó el diag-
nóstico de malnutrición moderada y grave según los crite-
rios de Campillo y colaboradores en 2004(16). Un médico 
entrenado realizó la bioimpedanciometría con el analiza-
dor de composición corporal DSM-BIA Multifrecuencia 
Segmental InBody 270® de acuerdo con las recomendacio-
nes del fabricante.

Se midió la fuerza de agarre en el brazo no dominante. Se 
hizo el reporte del promedio (en kilogramos) de dos medi-
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ritariamente por método elastográfico (72,5%) y ecográ-
fico (17,5%), y únicamente 4 pacientes (10%) tuvieron el 
estudio anatomopatológico definitivo. Las causas más fre-
cuentes de enfermedad hepática crónica avanzada fueron 
cirrosis por esteatohepatitis no alcohólica (NASH) en el 
42,5% (17 pacientes) y criptogénica en el 25% (10 pacien-
tes) (Tabla 1).

Tabla 1. Características de base de los pacientes

Total de la muestra
n = 40

Edad (años) 66 (4,58)

Promedio (DE)

Identificación
 - Mujeres, n (%)
 - Urbano, n (%)

 
26 (65)

39 (97,5)

Antecedentes personales
 - Hipertensión arterial, n (%)
 - Diabetes mellitus tipo 2, n (%)
 - Enfermedad renal crónica, n (%)
 - Tabaquismo, n (%)
 - Osteoporosis, n (%)
 - Menopausia*, n (%)
 - Historia de ascitis, n (%)
 - Historia de encefalopatía hepática, n (%)
 - Historia de sangrado varicoso, n (%)

18 (45)
15 (37,5)

6 (15)
5 (12,5)

2 (5)
22 (84)
14 (35)
10 (25)
4 (10)

Información del diagnóstico  

Etiología
 - NASH, n (%)
 - Criptogénica, n (%)
 - Sobreposición HAI/CBP, n (%)
 - Infección por VHC, n (%)
 - HAI, n (%)
 - Alcohólica, n (%)
 - CBS, n (%)

 
17 (42,5)
10 (25)
4 (10)
3 (7,5)
3 (7,5)
2 (5)

1 (2,5)

Várices
 - Sí, n (%)

 
20 (50)

Tamaño de las várices
 - Pequeñas, n (%)
 - Medianas, n (%)
 - Grandes, n (%)

 
5 (25)
6 (30)
9 (45)

Puntaje Child-Pugh
 - A, n (%)
 - B, n (%)
 - C, n (%)
 - MELD modificado, n (%)

  
31 (77,5)
9 (22,5)

0
13,37 (1,16)

CBP: colangitis biliar primaria; CBS: colangitis biliar secundaria; HAI: 
hepatitis autoinmune; MELD: Model for End-stage Liver Disease; NASH: 
esteatohepatitis no alcohólica; VHC: infección crónica por el virus de la 
hepatitis C. Fuente: elaborada por los autores.

ciones consecutivas. Los resultados se compararon con los 
valores de referencia propuestos por Budziareck y colabo-
radores en 2008(17) y se definió la malnutrición como un 
valor por debajo del percentil 5 de acuerdo con su grupo 
por edad y sexo. Se utilizó el dinamómetro hidráulico de 
Jamar, para garantizar la comparabilidad de las mediciones.

Un médico experto diligenció la escala RFH-NPT de 
tamización nutricional que consiste en un cuestionario 
de preguntas básicas que incluye: la vía de alimentación 
del paciente, la presencia de hepatitis aguda, el estado de 
sobrecarga hídrica, el IMC seco, el grado de pérdida de 
peso no intencionada y la presencia de alguna comorbili-
dad aguda que modifique la ingesta dietética. Se calculó el 
riesgo nutricional con base en los puntajes establecidos por 
Borhofen y colaboradores(18).

Se registraron los resultados de los exámenes de labora-
torio de cada paciente con máximo tres meses de anteriori-
dad con respecto a la fecha de la valoración nutricional para 
calcular los índices pronósticos de la enfermedad.

Análisis estadístico

Las variables cuantitativas y categóricas se describieron uti-
lizando la media (desviación estándar [DE]) y los porcen-
tajes, respectivamente. Para la identificación de los factores 
asociados a la masa muscular y la fuerza de agarre se utilizó 
un análisis de regresión logística o regresión lineal, según 
correspondiera. Los resultados se expresaron en forma de 
odds ratio (OR) o como coeficientes de regresión (B). Se 
consideró como estadísticamente significativo una p menor 
o igual a 0,05.

Aspectos éticos

Se cumplieron todas las normas éticas de investigación en 
humanos dada por la resolución colombiana 8430 de octu-
bre 4 de 1993, que califica a la presente investigación con 
riesgo mínimo pues ninguna intervención realizada fue inva-
siva. Se diseñó un formato de consentimiento informado por 
escrito que fue socializado y aprobado por el comité de ética 
de la institución. Todos los pacientes aceptaron participar del 
estudio de manera libre e independiente.

RESULTADOS

Descripción de la muestra

Se incluyeron a 40 pacientes con diagnóstico previo de 
cirrosis hepática. Ningún diagnóstico se hizo de novo, 
debido a que todos los pacientes venían remitidos de otras 
instituciones. La mayoría eran mujeres (65%) y la edad 
media fue de 66 años. Se confirmó el diagnóstico mayo-



413Factores asociados a la masa y la fuerza muscular en pacientes con cirrosis hepática: un estudio transversal

El 77,5% se clasificó como categoría A (31 pacientes) en 
la escala pronóstica Child-Pugh y el 22,5%, categoría B (9 
pacientes). Ninguno fue categoría C. El 42,5% (17 pacien-
tes) tuvo historia de descompensación, y las principales 
causas fueron la ascitis en el 35% (14 episodios) y la ence-
falopatía hepática en el 25% (10 episodios). El 50% (20 
pacientes) tuvo várices esofágicas, de las cuales el 45% (9 
pacientes) fueron grandes. El puntaje MELD modificado 
promedio fue de 13,37 puntos (Tabla 1).

En cuanto a las variables antropométricas, el IMC prome-
dio de la población fue de 27,36 kg/m2, la masa muscular 
esquelética fue de 25,18 kg y la fuerza de agarre promedio 
fue de 15,62 kg (Tabla 2).

Factores asociados a la masa muscular esquelética

En la regresión lineal univariable, se encontró una asocia-
ción entre la masa muscular esquelética, el sexo masculino 
y el valor de proteína corporal total. La fuerza de agarre 
también tuvo una relación estadísticamente significativa (b 
= 0,55; intervalo de confianza [IC] del 95%: 0,36-3,04; p = 
0,0001) (Tabla 3).

Se realizó una regresión lineal multivariable con las varia-
bles que tuvieron asociación significativa con la masa mus-
cular en la regresión lineal univariable. Se encontró asocia-
ción con la edad, el valor de proteína corporal total, el IMC, 
el agua corporal total, el porcentaje de masa grasa y la masa 
libre de grasa. En este análisis, no se encontró asociación 
significativa con la fuerza muscular ni el sexo masculino 
(Tabla 4).

Factores asociados a la fuerza muscular

Se realizó una regresión lineal univariable y se observó que 
los principales factores asociados con la fuerza muscular 
fueron el sexo masculino (b = 11,94; IC 95%: 8,5 a 15,3; 
p = 0,0001), la edad (b = -0,28; IC 95%: -0,46 a -0,096; p 
= 0,004), la enfermedad renal crónica (b = -6,11; IC 95%: 
-10,92 a -1,31; p = 0,016) y la masa libre de grasa (b = 4,01; 
IC 95%: 0,095 a 7,93; p = 0,045). Se realizó una regresión 
lineal multivariable con las variables que tuvieron una aso-
ciación significativa con la fuerza muscular en la regresión 
lineal univariable. En este análisis, el sexo masculino fue 
el único predictor independiente de fuerza muscular (b = 
10,79; IC 95%: 7,17 a 14,42; p = 0,0001).

Teniendo en cuenta este resultado, se analizaron los datos 
sobre el sexo y la edad de acuerdo con las tablas propuestas 
por Budziareck y colaboradores(17), y se encontró que las 
variables relacionadas con la disminución de la fuerza mus-

Tabla 2. Resultados de la valoración nutricional

Antropometría

Pliegue del tríceps (mm) 
Promedio (DE)

20,18 (3,88)

Circunferencia de mitad de brazo (cm)
Promedio (DE)

27,37 (1,46)

Circunferencia muscular de mitad de brazo (cm)
Promedio (DE)

21,03 (0,78)

Fuerza de agarre (kg)
Promedio (DE)

15,62 (2,23)

Bioimpedanciometría

Peso (kg) 
Promedio (DE)

74,21 (5,23)

Talla (m) 
Promedio (DE)

1,65 (0,02)

IMC (m/kg2) 
Promedio (DE)

27,36 (2,16)

Agua corporal total (kg)
Promedio (DE)

39,06 (3,24)

Contenido mineral óseo (kg)
Promedio (DE)

3,78 (0,36)

Masa grasa corporal (kg)
Promedio (DE)

19,37 (4,97)

Porcentaje de masa grasa (%)
Promedio (DE)

25,18 (5,78)

Masa del músculo esquelético (kg) 
Promedio (DE)

27,36 (2,80)

Masa libre de grasa (kg) 
Promedio (DE)

54,83 (4,80)

Proteína corporal total (kg) 
Promedio (DE)

9,73 (0,91)

Fuerza muscular

Normal, n (%) 33 (82,5)

Disminuida, n (%) 7 (17,5)

Fuente: elaborada por los autores.

cular fueron el puntaje Child-Pugh, la historia de ascitis y 
de encefalopatía hepática, el consumo de terapias de dismi-
nución de amonio, la puntuación en la escala RFH-NPT y 
la masa libre de grasa (Tabla 5).
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Tabla 3. Regresión lineal univariable: masa muscular esquelética

Relación de las variables con la masa muscular esquelética

Regresión lineal univariable

Variable B IC p

Sexo masculino 10,56 7,98 a 13,14 0,0001

Edad -0,205 -0,36 a -0,04 0,01

Hipertensión arterial 2,49 -2,44 a 7,43 0,3

Diabetes mellitus tipo 2 -1,23 -5,67 a 3,21 0,56

Enfermedad renal crónica 1,49 -4,70 a 7,68 0,61

Tabaquismo -1,07 -9,45 a 7,29 0,78

Osteoporosis -4,4 -11,68 a 2,87 0,21

Menopausia -0,75 -6,69 a 5,18 0,79

Historia de ascitis 0,57 -6,78 a 7,94 0,87

Historia de encefalopatía 
hepática

-2,4 -10,79 a 5,98 0,55

Historia de sangrado varicoso 1,57 -6,43 a 9,58 0,68

Clasificación KDIGO de 
enfermedad renal crónica

-0,04 -0,11 a 0,02 0,22

Puntaje Child-Pugh -0,02 -0,15 a 0,10 0,71

IMC -0,03 -0,06 a -0,006 0,01

Bioimpedanciometría

 - Agua corporal total 0,39 0,17 a 0,60 0,001

 - Mineral 0,17 -0,04 a 0,39 0,11

 - Masa grasa corporal -0,02 -0,06 a 0,009 0,13

 - Porcentaje de grasa corporal 0,061 0,01 a 0,11 0,017

 - Masa libre de grasa -0,16 -0,24 a -0,07 0,0001

 - Proteína corporal total 2,43 2,07 a 2,8 0,0001

Antropometría

 - TSF -0,002 -0,009 a 0,005 0,57

 - MAMC 0,024 -0,003 a 0,05 0,08

 - Fuerza de agarre 0,55 0,36 a 0,74 0,0001

 - RFH-NPT -1,38 -5,82 a 3,047 0,52

MAMC: circunferencia muscular de mitad de brazo; RFH-NPT: Royal 
Free Hospital-Nutritional Prioritizing Tool; TSF: pliegue del tríceps. 
Fuente: elaborada por los autores.

Tabla 4. Regresión lineal multivariable: masa muscular esquelética

Relación de las variables con la masa muscular esquelética

Variable B IC p

Sexo masculino 0,13 -0,01 a 0,27 0,07

Edad -0,005 -0,009 a -0,001 0,01

IMC -0,048 -0,07 a -0,02 0,001

Agua corporal total 0,52 0,33 a 0,70 0,0001

Proteína corporal total 2,22 1,89 a 2,54 0,0001

Porcentaje de masa grasa 
corporal

0,28 0,01 a 0,04 0,0001

Masa libre de grasa -0,21 -0,29 a -0,14 0,0001

Fuente: elaborada por los autores.

Prevalencia de malnutrición

Teniendo en cuenta los puntajes obtenidos en la RFH-
NPT, el 40% (16 pacientes) tuvo riesgo moderado y alto 
de malnutrición. En cuanto a las tablas estandarizadas de 
la MAMC propuestas por Bishop y colaboradores(15), el 
37,5% (15 pacientes) tuvo algún grado de desnutrición. El 
17,5% (7 pacientes) se presentó con fuerza muscular dis-
minuida, de acuerdo con las tablas por edad y sexo elabora-
das por Budziareck y colaboradores(17). De acuerdo con el 
IMCC, el 15% (6 pacientes) tuvo malnutrición.

DISCUSIÓN

El presente estudio identificó que los principales determi-
nantes de la masa muscular esquelética en el paciente cirró-
tico fueron el sexo masculino, la edad, el IMC, el agua corpo-
ral total, el porcentaje de masa grasa, la masa libre de grasa, el 
valor de proteína corporal total y la fuerza de agarre.

Pocos trabajos han tratado de responder este interro-
gante. En 2019, un estudio realizado por Sung y colabora-
dores(19), demostró que la fuerza de agarre (< 18 kg para 
mujeres; < 26 kg para hombres), la edad (> 60 años), el 
antecedente de encefalopatía hepática y niveles elevados 
de proteína ligadora de Mac-2 positiva para aglutinina de 
Wisteria floribunda (WFA+ -M2BP > 1,86 COI; un marca-
dor reciente de fibrosis hepática)(20) fueron los principales 
predictores de pérdida de masa muscular esquelética en 
una población de pacientes cirróticos.

Otro estudio, realizado por Hiraoka y colaboradores, con-
cluyó que el aumento del puntaje Child-Pugh y la disminu-
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ción de los niveles de albúmina sérica fueron los factores de 
riesgo más importantes relacionados con disminución de 
la masa y la fuerza muscular en el paciente con enfermedad 
hepática crónica(21). Nuestro estudio no encontró relación 
significativa entre los niveles de albúmina sérica y la masa 
ni la fuerza muscular.

Con respecto a los demás resultados, la relación que se 
encontró entre la masa muscular y el agua corporal total 
podría explicarse por el hecho de que el contenido de agua 
de la masa muscular esquelética es de aproximadamente 
entre el 70% y el 75%, lo que hará que el volumen de agua 
corporal total aumente a expensas del agua intracelular pre-
sente en las fibras del músculo esquelético(22).

Llama la atención el hecho de que, en nuestros resul-
tados, se encontró una asociación negativa entre la masa 
muscular esquelética y la masa libre de grasa. Podría espe-
cularse que el mayor componente de la masa libre en estos 
pacientes está dado por el aumento del agua extracelular 
como resultado de los procesos fisiopatológicos propios de 
la enfermedad hepática crónica avanzada(23).

También logró demostrarse una relación significativa entre 
la masa y la fuerza muscular, cuya medición indirecta a través 
de la fuerza de agarre se ha venido perfilando en los últimos 
años como una herramienta no invasiva y costo-efectiva en 
la identificación temprana de la malnutrición en el paciente 
cirrótico(24) e incluso como predictor de mortalidad(25).

En cuanto a la fuerza muscular, nuestro análisis reveló 
resultados similares a los reportados en los estudios anterio-
res pues se encontraron relaciones significativas con el sexo 
masculino, la edad, la presencia y la gravedad de la enferme-
dad renal crónica y la masa libre de grasa; y el sexo fue el único 
predictor independiente en la regresión lineal multivariable.

En un estudio realizado por Nishikawa y colaboradores 
en 2021 se observó que en hombres los principales deter-
minantes de pérdida de fuerza muscular fueron la edad, el 
diagnóstico de cirrosis, la tasa de filtración glomerular y 
la proporción entre el agua extracelular y el agua corporal 
total; mientras que en mujeres lo fueron el diagnóstico de 
cirrosis, las concentraciones de albúmina sérica, la propor-
ción albúmina:bilirrubina, el tiempo de protrombina, el 
recuento plaquetario y la proporción entre el agua extrace-
lular y el agua corporal total(26).

Por todo lo anterior, y teniendo en cuenta que existen claras 
diferencias entre ambos sexos con respecto a la fuerza mus-
cular, de acuerdo con las tablas propuestas por Budziareck 
y colaboradores(17), se discriminó la población por sexo y 
edad y se demostró que las variables más relacionadas con la 
fuerza muscular fueron el puntaje Child-Pugh, la historia de 
ascitis, el antecedente de encefalopatía hepática, el consumo 
de terapias de disminución de amonio, la puntuación en la 
escala RFH-NPT y la masa libre de grasa. Algunos de estos 
factores, como el puntaje Child-Pugh y la historia de encefa-

Tabla 5. Regresión lineal univariable: fuerza muscular de acuerdo con 
las tablas de sexo y edad propuestas por Budziareck y colaboradores(17)

Regresión lineal univariable

Variable OR IC p

Sexo masculino 3,06 0,57 a 16,30 0,189

Edad 1,01 0,94 a 1,08 0,686

Hipertensión arterial 1,81 0,34 a 9,40 0,48

Diabetes mellitus tipo 2 1,31 0,25 a 6,87 0,74

Enfermedad renal crónica 2,9 0,41 a 20,27 0,283

Tabaquismo 1,2 0,11 a 12,81 0,87

Historia de ascitis 6,66 1,09 a 40,7 0,04

Historia de encefalopatía hepática 6 1,05 a 34,14 0,04

Presencia de várices 8,1 0,87 a 75,47 0,06

Clasificación KDIGO de 
enfermedad renal crónica

2,49 0,83 a 7,39 0,1

Terapia de disminución de amonio 6 1,05 a 34,14 0,04

Albúmina sérica 0,85 0,2 a 3,6 0,82

Puntaje Child-Pugh 7,46 1,26 a 44 0,02

IMC 1,2 0,98 a 1,5 0,07

IMC corregido 0,93 0,09:9,50 0,95

Bioimpedanciometría

 - Masa muscular esquelética 1,06 0,93 a 1,20 0,35

 - Masa grasa corporal 1 0,92 a 1,08 0,97

 - Porcentaje de grasa corporal 0,97 0,90 a 1,04 0,42

 - Masa libre de grasa 1,08 1 a 1,18 0,05

 - Proteína corporal total 1,21 0,82 a 1,79 0,32

Antropometría

 - TSF 1 0,91 a 1,09 0,98

 - MAC 1,03 0,84 a 1,27 0,752

 - MAMC 1,07 0,79 a 1,45 0,65

Escalas

 - Estado nutricional de acuerdo al 
MAMC

0,49 0,49 a 2,43 0,813

 - RFH-NPT 5,69 1,09 a 29,71 0,039

Fuente: elaborada por los autores.
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podría determinar que la prevalencia de malnutrición más 
exacta fue del 17,5%. La alta prevalencia evidenciada por la 
puntuación RFH-NPT (40%) no le resta validez, sino que, 
por el contrario, la posiciona como una buena herramienta 
de tamización con una muy buena sensibilidad.

Las demás mediciones que se han utilizado en la valo-
ración nutricional del paciente cirrótico no tuvieron una 
asociación significativa entre sí ni con la RFH-NPT. Por tal 
motivo, nuestros resultados no apoyan el uso de ninguno 
de ellos (IMCC, MAMC, TSF, MAC) en la práctica diaria.

La principal limitación de nuestro estudio fue el tamaño 
muestral, teniendo en cuenta que la recolección de pacien-
tes se vio restringida por la pandemia de la enfermedad por 
coronavirus de 2019 (COVID-19). Además, no se cuenta 
con tablas nacionales estandarizadas para las medidas 
antropométricas (MAC, TSF, MAMC) ni de los valores 
de fuerza de agarre utilizados en el presente estudio. Para 
realizar una adecuada interpretación de los resultados, se 
deberían diseñar unas tablas locales que den cuenta de las 
características propias de nuestra población.

Como principal fortaleza está el hecho de que es el pri-
mer estudio que evalúa el estado nutricional del paciente 
cirrótico de forma integral en Latinoamérica.

CONCLUSIONES

La masa muscular esquelética del paciente cirrótico se aso-
ció principalmente con la edad, cambios en la composición 
corporal y la fuerza de agarre.

Los principales determinantes de la fuerza muscular fue-
ron el estadio de la enfermedad, el consumo de terapias de 
disminución de amonio y la puntuación en la escala RFH-
NPT. Esta última parece ser una herramienta útil para la 
tamización del estado nutricional del paciente cirrótico en 
la práctica diaria.

lopatía también fueron reportados en los trabajos de Sung y 
colaboradores(19) e Hiraoka y colaboradores(21).

El uso de terapias de amonio se relacionó con disminu-
ción de la fuerza muscular. Este hallazgo no es sorpresivo 
y puede explicarse por el hecho de que en la actualidad, la 
indicación de estas terapias se limita al manejo de la encefa-
lopatía manifiesta y a la profilaxis secundaria para evitar las 
recurrencias(27), lo que supone estadios más avanzados de 
enfermedad hepática crónica.

Con respecto a la escala RFH-NPT, su uso se ha correla-
cionado con deterioro clínico, gravedad de la enfermedad (de 
acuerdo a los puntajes Child-Pugh y MELD) y aparición de 
diferentes complicaciones clínicas como ascitis, síndrome 
hepatorrenal y encefalopatía hepática. Además, se ha demos-
trado que su aplicación es un predictor independiente de dete-
rioro clínico y sobrevida libre de trasplantes, y que las mejorías 
en esta escala se asocian con mejoría de la sobrevida(18). Las 
guías de la EASL más recientes respaldan su uso(1). Nuestro 
estudio demostró que es la única escala de tamización que se 
asocia con la fuerza muscular de forma significativa, por lo 
que pareciera ser una herramienta válida para la identificación 
del paciente cirrótico con riesgo de malnutrición.

En el presente estudio, la prevalencia de malnutrición 
osciló entre el 15% y el 40% dependiendo del método uti-
lizado, lo que refleja la falta de uniformidad entre los ins-
trumentos disponibles y manifiesta la necesidad de herra-
mientas precisas que puedan ser utilizadas en la práctica 
diaria. Todo esto, sumado a la heterogeneidad de los grupos 
incluidos en los estudios, la gravedad de la enfermedad, la 
etiología de la cirrosis y las comorbilidades presentadas, 
hace que la prevalencia de malnutrición en la literatura 
muestre una gran variación: entre el 10% y el 100%(28).

Teniendo en cuenta que en nuestro estudio la fuerza de 
agarre fue la única herramienta de valoración nutricional 
que se asoció de forma significativa con la masa muscular, se 
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ANEXO 1

Tablas de TSF y MAMC estandarizadas para edad y sexo propuestas por Bishop y colaboradores en 1981(15) 

Valores de referencia de TSF distribuidos por edad en hombres estadounidenses

Grupo etario Tamaño de la 
muestra

Población 
estimada

Media Percentil

Edad Millones mm 5 10 25 50 75 90 95

18-74 5261 61,18 12,0 4,5† 6,0 8,0 11,0 15,0 20,0 23,0

18-24 773 11,78 11,2 4,0 5,0 7,0 9,5 14,0 20,0 23,0

25-34 804 13,00 12,6 4,5 5,5 8,0 12,0 16,0 21,5 24,0

35-44 664 10,68 12,4 5,0 6,0 8,5 12,0 15,5 20,0 23,0

45-54 765 11,15 12,4 5,0 6,0 8,0 11,0 15,0 20,0 25,5

55-64 598 9,07 11,6 5,0 6,0 8,0 11,0 14,0 18,0 21,5

65-74 1657 5,50 11,8 4,5 5,5 8,0 11,0 15,0 19,0 22,0

†Los valores están dados en unidades de mm. Tabla desarrollada a partir de los datos recolectados durante el NHANES I de 1971 a 1974.

Valores de referencia de TSF distribuidos por edad en mujeres estadounidenses

Grupo etario Tamaño de la 
muestra

Población 
estimada

Media Percentil

Edad Millones mm 5 10 25 50 75 90 95

18-74 8410 67,84 23,0 11,0† 13,0 17,0 22,0 28,0 34,0 37,5

18-24 1523 12,89 19,4 9,4 11,0 14,0 18,0 24,0 30,0 34,0

25-34 1896 13,93 21,9 10,5 12,0 16,0 21,0 26,5 33,5 37,0

35-44 1664 11,59 24,0 12,0 14,0 18,0 23,0 29,5 35,5 39,0

45-54 836 12,16 25,4 13,0 15,0 20,0 25,0 30,0 36,0 40,0

55-64 669 9,98 24,9 11,0 14,0 19,0 25,0 30,5 35,0 39,0

65-74 1822 7,28 23,3 11,5 14,0 18,0 23,0 28,0 33,0 36,0

†Los valores están dados en unidades de mm. Tabla desarrollada a partir de los datos recolectados durante el NHANES I de 1971 a 1974.

Valores de referencia de MAMC distribuidos por edad en hombres estadounidenses

Grupo etario Tamaño de la 
muestra

Población 
estimada

Media Percentil

Edad Millones cm 5 10 25 50 75 90 95

18-74 5261 61,18 28,0 23,8† 24,8 26,3 27,9 29,6 31,4 32,5

18-24 773 11,78 27,4 23,5 24,4 25,8 27,2 28,9 30,8 32,3

25-34 804 13,00 28,3 24,2 25,3 26,5 28,0 30,0 31,7 32,9

35-44 664 10,68 28,8 25,0 25,6 27,1 28,7 30,3 32,1 33,0

45-54 765 11,15 28,2 24,0 24,9 26,5 28,1 29,8 31,5 32,6

55-64 598 9,07 27,8 22,8 24,4 26,2 27,9 29,6 31,0 31,8

65-74 1657 5,50 26,8 22,5 23,7 25,3 26,9 28,5 29,9 30,7

†Los valores están dados en unidades de cm. Tabla desarrollada a partir de los datos recolectados durante el NHANES I de 1971 a 1974.
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Valores de referencia de MAMC distribuidos por edad en mujeres estadounidenses 

Grupo etario Tamaño de la 
muestra

Población 
estimada

Media Percentil

Edad Millones cm 5 10 25 50 75 90 95

18-74 8410 67,84 22,2 18,4† 19,0 20,2 21,8 23,6 25,8 27,4

18-24 1523 12,89 20,9 17,7 18,5 19,4 20,6 22,1 23,6 24,9

25-34 1896 13,93 21,7 18,3 18,9 20,0 21,4 22,9 24,9 26,6

35-44 1664 11,59 22,5 18,5 19,2 20,6 22,0 24,0 26,1 27,4

45-54 836 12,16 22,7 18,8 19,5 20,7 22,2 24,3 26,6 27,8

55-64 669 9,98 22,8 18,6 19,5 20,8 22,6 24,4 26,3 28,1
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Resumen
El hígado graso no alcohólico (NAFLD) se define por la presencia de grasa o esteatosis en los hepatocitos y 
abarca un espectro que va desde la esteatosis simple, pasa por la esteatohepatitis no alcohólica (NASH) con 
inflamación y fibrosis, y finaliza en la cirrosis. Se considera una prevalencia mundial global cercana al 25% en 
la población general y se diagnóstica entre los 40 y 50 años, con variaciones respecto al sexo predominante y 
con diferencias étnicas (la población hispana es la más afectada). El hígado graso está asociado al síndrome 
metabólico (SM), y la obesidad se considera el principal factor de riesgo con su presencia y con su progresión.

El hígado graso es un trastorno complejo y muy heterogéneo en su fisiopatología, que resulta de la interac-
ción de múltiples elementos: factores genéticos, epigenéticos, ambientales, culturales, entre otros. Todo ello 
en conjunto lleva a incremento paulatino de grasa hepática, resistencia a la insulina y alteraciones hormona-
les y de la microbiota intestinal, lo que genera un daño hepatocelular a través de la formación de radicales 
libres de oxígeno y activación de la fibrogénesis hepática.

La historia natural del hígado graso es dinámica: los pacientes con esteatosis simple tienen bajo riesgo 
de progresión a cirrosis, mientras que en los pacientes con NASH este riesgo se aumenta; sin embargo, 
el proceso puede ser reversible y algunas personas tendrán una mejoría espontánea. La fibrosis parece 
ser el determinante de la mortalidad global y de los desenlaces asociados a la enfermedad hepática; se 
considera que en todos los pacientes la fibrosis empeora una etapa cada 14 años y en NASH empeora en 
una etapa cada 7 años. Estudios previos concluyen que aproximadamente 20% de los casos de esteatosis 
simple progresan a NASH y que, de ellos, aproximadamente el 20% progresan a cirrosis, con presencia de 
hepatocarcinoma (HCC) en el 5% a 10% de ellos.

Palabras clave
Hígado graso, fisiopatología, historia natural.

Abstract
Fatty liver or NAFLD is defined by the presence of fat or steatosis in hepatocytes and covers a spectrum that 
goes from simple steatosis, through steatohepatitis (NASH), with inflammation and fibrosis and ending in 
cirrhosis. It is considered a global world prevalence close to 25% in the general population and is diagnosed 
between 40 and 50 years, with variations regarding the predominant sex and with ethnic differences, affecting 
more the Hispanic population. Fatty liver is associated with metabolic syndrome (MS), and obesity is conside-
red the main risk factor for its presence and progression.

Fatty liver is a complex and very heterogeneous disorder in its pathophysiology, resulting from the interac-
tion of multiple elements, genetic, epigenetic, environmental, cultural factors, etc. All this together leads to 
an accumulation of hepatic fat, insulin resistance, hormonal and intestinal microbiota alterations, generating 
hepatocellular damage through the formation of free oxygen radicals and activation of hepatic fibrogenesis.

The natural history of fatty liver is dynamic, patients with simple steatosis have a low risk of progression 
to cirrhosis, in patients with NASH this risk is increased, however, the process may be reversible, and some 
people will have spontaneous improvement. Fibrosis seems to be the determinant of overall mortality and 
outcomes associated with liver disease, it is considered that in all patients fibrosis worsens one stage every 14 
years, in NASH it worsens one stage every seven years. Previous studies conclude that approximately 20% 
of cases of simple steatosis progress to NASH and that approximately 20% of them progress to cirrhosis, with 
the presence of hepatocellular carcinoma (HCC) in 5 to 10% of them.
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Non-alcoholic Fatty liver disease, pathophysiology, natural history.
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INTRODUCCIÓN

Las primeras observaciones de pacientes con hígado graso 
datan del siglo XIX(1), la enfermedad hepática grasa no alco-
hólica (NAFLD), o hígado graso, como se le denomina fre-
cuentemente, fue descrita por primera vez por Zelman en 
1952, al observar la presencia de enfermedad hepática en 
pacientes muy obesos(2). Ludwig en 1980 describió el tér-
mino de esteatohepatitis no alcohólica (NASH), al evidenciar 
una enfermedad con cambios histológicos similares a los 
observados en pacientes con hepatitis alcohólica, pero con 
consumo de alcohol insignificante o ausente(3), concepto 
que continua vigente. El hígado graso es la primera causa 
de consulta en los servicios de hepatología y es frecuente en 
otras consultas de especialistas clínicos y médicos de aten-
ción primaria, debido por un lado, a cambios de hábitos en 
la vida moderna, dietas hipercalóricas y sedentarismo, y por 
otro lado, a un mayor acceso a los sistemas de salud, con el 
uso creciente de ayudas diagnósticas que llevan a frecuentes 
hallazgos ocasionales de “un hígado graso “en una imagen 
(usualmente ecografía) o unas transaminasas elevadas en 
pacientes asintomáticos(4), razón por la cual todos los médi-
cos debemos estar preparados para su atención. Por lo ante-
rior se desarrollan estas 2 revisiones de tema.

DEFINICIÓN Y DIAGNÓSTICO

El hígado graso, o NAFLD, se define por la presencia de 
grasa o esteatosis en los hepatocitos y abarca un espectro 
que va desde la etapa inicial, la esteatosis simple sin infla-
mación y fibrosis, pasando por la esteatohepatitis (NASH), 
con inflamación y fibrosis, hasta la cirrosis, la etapa más 
avanzada(5). Recientemente se ha propuesto el término 
MAFLD (Metabolic-Associated Fatty Liver Disease) para 
englobar las alteraciones metabólicas asociadas a hígado 
graso(6). Se debe esperar hasta un consenso con respecto 
a esta nueva definición que surge, en parte, debido a que 
el hígado graso es una enfermedad muy heterogénea con 
múltiples subgrupos.

El hígado graso se diagnostica ante la presencia de estea-
tosis hepática en cualquier imagen, (usualmente una eco-
grafía), o en una biopsia hepática en el 5% o más del tejido 
examinado, con o sin inflamación o fibrosis. Se deben des-
cartar causas secundarias de esteatosis hepática como:
•	 Consumo de alcohol mayor de 20 g/día para hombres y 

mayor de 10 g/día para mujeres.
•	 Ingesta de medicamentos hepatotóxicos en los últimos 

6 meses previo al estudio.
•	 Virus de la hepatitis B y C, hemocromatosis, autoinmu-

nidad y otras causas de hepatopatía crónica(5).

EPIDEMIOLOGÍA

Younossi evidenció una prevalencia mundial global cercana 
al 25% en la población general, con variaciones importan-
tes según la región del mundo evaluada; el Medio Oriente 
y Suramérica mostraron las mayores prevalencias, 32% y 
31%, respectivamente, Norteamérica 24%, Europa 23% y 
África 13%(7). En Estados Unidos, otros estudios han men-
cionado prevalencias de NAFLD del 10% al 46%(8, 9). En 
Latinoamérica, en un estudio mexicano con 2503 individuos 
se detectó NAFLD en 14,3%, asociado a sobrepeso, obesi-
dad y dislipidemia(10). En Chile, otro estudio con 832 pacien-
tes evidenció hígado graso en el 23,4%(11). En Colombia 
no tenemos datos exactos de prevalencia, pero la encuesta 
nacional de la situación nutricional del 2015 (ENSIN) 
informó sobrepeso en el 19,1% de los encuestados entre 13 y 
17 años y en el 38,4% de los adultos(12).

Es importante anotar que la prevalencia de NAFLD ha ido 
aumentando con el tiempo, hecho demostrado al comparar 
tres períodos de la Encuesta Nacional de Examen de Salud 
y Nutrición (NHANES): entre 1988 y 1994, la prevalencia 
de NAFLD (definida como niveles elevados de aminotrans-
ferasas séricas en ausencia de una explicación, lo que podría 
llevar a subdiagnóstico) fue del 5,5% , entre 1999 y 2004 fue 
del 9,8% y entre 2005 y 2008 fue del 11%, lo que representa 
el 47%, 63% y 75% de las enfermedades hepáticas crónicas 
durante esos períodos. respectivamente(13).

El hígado graso se diagnostica usualmente entre los 40 
y los 50 años(14), con variación respecto al sexo predomi-
nante: en unos estudios son las mujeres(3, 15-17) y en otros, 
los hombres(18-20).

Existen diferencias étnicas en la prevalencia de 
NAFLD(18, 21). Un estudio del contenido de triglicéridos 
hepáticos en 2287 sujetos de una muestra poblacional 
multiétnica de Estados Unidos encontró una mayor 
prevalencia de esteatosis hepática en hispanoamerica-
nos (45%) en comparación con blancos (33%) o negros 
(24%)(18). La mayor prevalencia en los hispanos se explicó 
por una mayor prevalencia de obesidad.

El hígado graso y más la NASH están asociados al 
síndrome metabólico (SM)(5, 20-23). La obesidad se consi-
dera el principal factor de riesgo, ya que el índice de masa 
corporal (IMC) y la circunferencia de la cintura se corre-
lacionan positivamente tanto con la presencia de hígado 
graso como con la progresión de la enfermedad(22). El 80% 
de los pacientes son obesos(24, 25), 72% presentan dislipide-
mia(25-27), la diabetes tipo 2 (DM2) se encuentra en 45% a 
65% de pacientes con NAFLD y se asocia directa y fuerte-
mente con gravedad y progresión del hígado graso(5, 25-28). 
La combinación de obesidad, hipertensión sistémica, disli-
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se une competitivamente al coactivador de lipasa adipo-
cítica de triglicéridos (ATGL), lo que provoca una mayor 
acumulación de lípidos (hasta un 75% más)(36, 40, 41). Los 
individuos con variante en el nucleótido G tienen un riesgo 
3,2 veces mayor de desarrollar fibrosis hepática, y la NASH 
es más prevalente en los individuos GG que en los CC 
(odds ratio [OR]: 3,49)(41). La variante se ha asociado con 
esteatohepatitis, fibrosis y cáncer, y se ha encontrado que 
igualmente promueve el daño hepático en hígado graso 
alcohólico, hepatitis C crónica e infecciones que promue-
ven la esteatosis hepática(39).

La frecuencia de la variante PNPLA3-I148M se correla-
cionó con el origen étnico y la prevalencia de hígado graso 
en la población, siendo común en la población mezclada 
(frecuencia del 26%), más prevalente en población hispana 
(49%) y menos prevalente en la africana (12–17%)(36).  
Además, la penetrancia de esta variante en la población 
europea es comparable a los efectos de la mutación de la 
enfermedad hepática monogénica, con la homocigota GG, 
que tiene una probabilidad alta hasta 12 veces mayor, de 
desarrollar HCC en pacientes con NAFLD(42, 43).

Gen TM6SF2 o miembro 2 de la superfamilia 
transmembrana 6
El gen regula el contenido de lípidos de los hepatocitos 
codificando una proteína transmembrana del retículo 
endoplásmico (RE), asociada con la eliminación de 
lipoproteínas de muy baja densidad (VLDL)(44). Su poli-
morfismo (SNP), rs58542926 (G > A) que resulta en la 
variante E167K, se relacionó con niveles altos de trigli-
céridos hepáticos y riesgo de fibrosis avanzada incremen-
tado(45). Por el contrario, esta variante disminuye la secre-
ción de VLDL por los hepatocitos y reduce el riesgo de 
enfermedad cardiovascular(46).

Gen MBOAT7, dominio 7 de O-aciltransferasa unido a la 
membrana (MBOAT7)
La expresión del gen MBOAT7 produce la enzima liso-
fosfatidilinositol (LPI) aciltransferasa, una proteína de la 
endomembrana que cataliza la producción de fosfatidili-
nositol (PI), componente de las membranas celulares y su 
SNP rs641738 se ha asociado también con incremento de 
la fibrosis en hígado graso(47, 48).

Gen GCKR, gen regulador de la glucocinasa (GCKR)
Se expresa en el hígado y codifica una proteína que actúa 
como inhibidor alostérico de la GCK, enzima responsa-
ble de la homeostasis de la glucosa en sangre. Su variante 
genética SNP rs780094 se asocia a un mayor nivel sérico de 
triacilglicerol en ayunas en hígado graso(49).

pidemia y resistencia a la insulina o diabetes incrementa el 
riesgo de fibrosis grave y de enfermedad cardiovascular de 
forma independiente(25, 28-30).

El hígado graso es la enfermedad hepática más frecuente 
en niños y adolescentes obesos y se asocia con trastornos 
sistémicos crónicos como hipertensión, dislipidemia y 
mayor riesgo de DM2 y enfermedades cardiovasculares, 
en la población pediátrica se calcula una prevalencia del 
hígado graso entre 7,6% y 34%(31-33).

Las epidemias de hígado graso y obesidad son un pro-
blema de salud pública a nivel mundial(5, 23, 27) y, de hecho, 
el hígado graso es la indicación de más rápido crecimiento 
para el trasplante hepático por cirrosis descompensada o 
HCC(34, 35).

FISIOPATOLOGÍA

El hígado graso es un trastorno complejo y muy heterogéneo 
en su fisiopatología, que resulta de la interacción de múltiples 
elementos, factores genéticos, epigenéticos, ambientales, cul-
turales, entre otros. Todo ello en conjunto produce acumu-
lación de grasa hepática, resistencia a la insulina, alteraciones 
hormonales y de la microbiota intestinal, lo que genera un 
daño hepatocelular a través de la formación de radicales 
libres de oxígeno y activación de la fibrogénesis hepática.

Genética

El primer estudio de asociación del genoma completo en 
hígado graso (GWAS) mostró la importancia de la heren-
cia en la acumulación de grasa hepática y resaltó la suscep-
tibilidad a la enfermedad según el estado genético de los 
individuos(36); posteriormente, estudios en gemelos confir-
maron el componente hereditario de la esteatosis y la fibro-
sis(37), y otros estudios de asociación informaron variantes 
genéticas asociadas con el riesgo de hígado graso, responsa-
bles de codificar proteínas reguladoras del metabolismo de 
los lípidos hepáticos que llevan a la acumulación de grasa 
hepática y asociadas al desarrollo y progresión de fibrosis(38, 

39), y cuya expresión fenotípica se desencadena por facto-
res dietéticos y la adiposidad(39). Los genes y sus variantes 
o polimorfismos (SNP) más importantes se presentan a 
continuación.

Gen PNPLA3
Codifica una fosfolipasa, la adiponutrina, reguladora del 
metabolismo de los triglicéridos y retinoides(33, 39). Un 
polimorfismo de un solo nucleótido (SNP) del gen, el 
rs738409 (C > G), resulta en una variación de sentido 
(I148M) que inhibe la enzima mediante un represor que 
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El aumento del tejido adiposo visceral y la grasa intra-
hepática se correlacionan con un aumento de la gluconeo-
génesis, un aumento de los niveles de AGL y resistencia a 
la insulina; la grasa visceral también se ha asociado con 
inflamación y fibrosis hepática en pacientes con NASH 
independientemente de la resistencia a la insulina, un 
efecto posiblemente mediado por la IL-6 (citocina proin-
flamatoria)(63, 64).

Resistencia a la insulina

Es uno de los mecanismos básicos en la fisiopatología del 
hígado graso, se presenta en la mayoría de los pacientes 
obesos y diabéticos, aunque se puede encontrar también 
en pacientes delgados no diabéticos(65-67). La resistencia a la 
insulina desencadena múltiples eventos en el metabolismo 
de los lípidos: aumento en la lipólisis periférica y en la sínte-
sis de triglicéridos, mayor captación hepática de AGL y, por 
todo lo anterior, acumulación de triglicéridos en los hepa-
tocitos, lo que a su vez resulta en un cambio preferencial de 
los carbohidratos a la β-oxidación de AGL(65, 68, 69). Las vías 
moleculares que conducen a la resistencia a la insulina son 
complejas y no se han dilucidado por completo, pero varias 
moléculas parecen interferir con las acciones de la insulina a 
nivel celular; por ejemplo, se ha demostrado que los ácidos 
biliares lipofílicos promueven la sensibilidad a la insulina y 
disminuyen la gluconeogénesis y la trigliceridemia hepática 
mediante la unión al receptor nuclear farnesoide X(70).

Microbiota intestinal

El microbioma intestinal humano se compone de 10 a 100 
billones de microorganismos, principalmente bacterias; 
tiene diez veces más microorganismos intestinales que célu-
las eucariotas humanas(71) y es susceptible a alteraciones 
ambientales y fisiopatológicas, por lo cual desempeña un 
papel fundamental en la fisiopatología del hígado graso. La 
microbiota se ha asociado a lesión directa e indirecta de la 
célula hepática a través de varios mecanismos que producen 
lipotoxicidad, daño oxidativo y fibrosis secundaria(72-79):
•	 Cambios de la microbiota normal: sobrecrecimiento 

bacteriano en el intestino delgado o cambios en la com-
posición de la microbiota intestinal (por ejemplo, com-
posición de macronutrientes en dietas ricas en fructosa 
y grasas saturadas).

•	 Aumento de la permeabilidad intestinal asociada posi-
blemente a sobrecrecimiento bacteriano del intestino 
delgado, cambios en la composición de la microbiota y 
traslocación bacteriana.

•	 Mayor producción de endotoxinas.

Gen HSD17B13, hidroxiesteroide 17-deshidrogenasa 
(HSD17B13)
Su SNP rs72613567 es protector y reduce el riesgo en 
hígado graso, se asoció a niveles reducidos de alanina-ami-
notransferasa (ALT)(50, 51).

Base genética de la resistencia a la insulina
Se ha asociado con polimorfismos en el gen de la apolipo-
proteína C3, interleucina 6 (IL-6) y adiponutrina(52-55), con 
alteraciones en la actividad transcripcional del promotor 
del coactivador 1-alfa del receptor gamma activado por el 
proliferador de peroxisomas (PPARGC1A)(52); adicional-
mente, otras citocinas y adipocinas involucradas en la seña-
lización del receptor de insulina parecen estar alteradas en 
el tejido adiposo omental de los pacientes con NASH(55).

Otros elementos genéticos: ARN no codificantes (ARNnc)
Son ARN que no codifican proteínas funcionales y se agru-
pan según su tamaño, pequeños (micro-ARN) y grandes, 
incluidos los ARN largos y los circulares. Regulan múltiples 
vías biológicas, captación de lípidos, lipogénesis de novo, 
oxidación de lípidos, exportación de lípidos hepáticos, 
apoptosis, proliferación celular o fibrosis(56). Por lo menos 
una docena de micro-ARN se han asociado fuertemente con 
el desarrollo de hígado graso(56, 57). A medida que aumenta 
la muerte celular con la progresión de la esteatohepatitis, 
se liberan directamente o empaquetados en exosomas a la 
circulación, lo que también los convierte en biomarcadores 
potenciales para el estado del hígado graso(58).

Acúmulo excesivo de lípidos en el hígado

El desequilibrio hepático en la entrada y salida de grasas, 
debido a cambios en el estilo de vida por el alto consumo de 
calorías, sedentarismo, síndrome metabólico, alteraciones 
hormonales y genéticas resulta en la esteatosis hepática con 
exceso de triglicéridos, ácidos grasos libres (AGL), cerami-
das y colesterol libre. Esto puede ocurrir por la importación 
excesiva de AGL del tejido adiposo, por una disminución 
de la exportación hepática de AGL (secundaria a una redu-
cida síntesis o secreción de VLDL), o por una alteración de 
la β-oxidación de AGL. Las principales fuentes de triglicéri-
dos son los ácidos grasos almacenados en el tejido adiposo 
y los ácidos grasos recién elaborados en el hígado mediante 
lipogénesis de novo(59, 60). Adicionalmente, se ha informado 
que la lipogénesis de novo (LDN) está regulada al alza en 
los pacientes con hígado graso, es tres veces mayor en com-
paración con los pacientes de control y esta vía puede ser 
patogénicamente más relevante en pacientes mayores y 
hombres(61, 62).
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•	 Generación de productos tóxicos como el alcohol y 
acetaldehído endógenos a nivel colónico por bacterias 
y levaduras, y otros metabolitos de la microbiota intes-
tinal como el ácido N, N, N-trimetil-5-aminovalérico 
(TMAVA), que reduce la síntesis de carnitina y la oxi-
dación de ácidos grasos hepáticos, y lleva a esteatosis 
hepática.

•	 Deconjugación de sales biliares e inactivación de los 
lipótropos hepáticos, como la colina.

En la disbiosis intestinal, definida como el desequilibrio 
entre las comunidades microbianas residentes y el huésped, 
un aumento de la permeabilidad intestinal puede conducir 
a una translocación patológica de productos microbianos 
al hígado a través de la vena porta(73-75); en este proceso 
se producen patrones moleculares asociados a patógenos 
(PAMP), que son reconocidos por receptores selectivos 
en el hígado, principalmente receptores tipo Toll, y gene-
ran una respuesta inmunitaria innata crónica que libera 
patrones moleculares asociados al daño (DAMP)(80). 
Además, los metabolitos derivados de la microbiota, como 
los ácidos biliares modificados, la colina y el etanol, alteran 
el metabolismo hepático y desencadenan una respuesta 
inflamatoria(72, 75, 77-80).

Péptidos y hormonas

Leptina
Es un péptido producido en el tejido adiposo, su ausencia 
se asocia con obesidad masiva en ratones (ob/ob) y en 
humanos. La leptina induce la desfosforilación del sustrato 
1 del receptor de insulina, lo que hace que los hepatocitos 
sean más resistentes a la insulina(81). Parece que la resisten-
cia a la leptina en el sistema nervioso central, más que en el 
hígado, puede ser importante en la patogenia de la NASH, 
lo que se dedujo al observar que la infusión de leptina en el 
sistema nervioso central de ratones con hígado graso corri-
gió la resistencia a la insulina y el hígado graso, mientras 
que la administración periférica no lo hizo(82).

Adiponectina
Es otra hormona secretada únicamente en el tejido adiposo 
con efectos beneficiosos en el metabolismo de los lípidos, 
mejora la β-oxidación de los ácidos grasos en el músculo y 
la depuración de lípidos plasmáticos, además mediante la 
inhibición de la producción del factor de necrosis tumoral 
alfa (TNF-α) en el hígado, produce efectos antiinflamatorios 
directos(83). La adiponectina parece tener alguna relación 
con la modulación de la sensibilidad a la insulina y niveles 
circulantes bajos de la hormona se han correlacionado con 
la gravedad de los hallazgos histopatológicos en NASH(84).

Resistina
Es una proteína derivada del tejido adiposo asociada al 
desarrollo de resistencia a la insulina. En una investiga-
ción con ratones, la sobreexpresión de resistina llevó a 
niveles de AGL alterados, intolerancia a la glucosa e hiper-
insulinemia(85).

Incretinas
Son hormonas derivadas del intestino, como el polipéptido 
insulinotrópico dependiente de glucosa (GIP) y el péptido 
similar al glucagón 1 (GLP-1), que potencian la secreción 
de insulina después de la ingestión de alimentos y desempe-
ñan un papel importante en la homeostasis de la glucosa(86).

Otros factores asociados propuestos

Factores ambientales
Los factores de riesgo modificables, como el trabajo por 
turnos y los viajes que perturban la alimentación normal 
y los ciclos de sueño y vigilia, promueven la adiposidad, el 
síndrome metabólico y la enfermedad del hígado graso no 
alcohólico(87). La interrupción prolongada de los ritmos 
circadianos normales en ratones con hígado graso induce el 
desarrollo de esteatohepatitis no alcohólica al desregular la 
comunicación cruzada entre dos receptores de hormonas 
nucleares: el receptor X farnesoide (FXR) y el receptor de 
androstano constitutivo (CAR), lo que lleva a la supresión 
de FXR, acumulación hepática de ácidos biliares, sobreac-
tivación de CAR inducida por ácidos biliares y eventual 
lesión hepática, fibrosis y neoplasia dependientes del 
CAR(88-90). También se han implicado como factores pato-
génicos las toxinas ambientales(91) y la apnea obstructiva 
del sueño, que generan inflamación(92, 93).

Daño hepatocelular

Se produce finalmente por la formación de radicales libres 
generados por:
•	 Inducción de lipoxigenasas microsomales del cito-

cromo p-450, a partir de los AGL.
•	 El cambio a β-oxidación de los AGL más defectos 

preexistentes en la fosforilación oxidativa mitocondrial 
(anomalías estructurales mitocondriales significativas), 
que se han demostrado por microscopía electrónica de 
hepatocitos de pacientes con NASH, no observados en 
pacientes con esteatosis hepática simple(22, 64-70).

Estas 2 vías conjuntamente llevan a daño hepatocelular y 
fibrosis, mediante la activación de múltiples procesos como 
el factor nuclear kappa B (NF-κB), aumento en la produc-
ción de citocinas, activación del TNF-α, el sistema del 
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generados en su proceso de reducción de Fe3+ a Fe2+(101), 
asociado al desarrollo de NASH; también se ha observado 
un aumento del hierro en los pacientes con resistencia a la 
insulina de forma independiente(102). Una mayor concen-
tración de hierro hepático parece correlacionarse con la 
gravedad de la fibrosis en la NASH(103).

El sistema inmunitario innato juega un papel en la progre-
sión del hígado graso(104, 105). Una respuesta inmunitaria fisioló-
gica y adecuada es fundamental para la resolución de un daño 
hepático y la regeneración normal del hígado, mientras que 
una respuesta exagerada y persistente del sistema inmunitario 
innato puede conducir a una inflamación crónica del hígado 
y a las consecuencias de ello. Los PAMP y los DAMP activan 
y mantienen una respuesta inmunitaria innata mediada por 
un receptor de reconocimiento de patrones, característica del 
hígado graso y una compleja comunicación cruzada interce-
lular entre las diferentes células inmunitarias innatas, células 
asesinas naturales, linfocitos T, macrófagos, neutrófilos, hepa-
tocitos y células estrelladas hepáticas (HSC); el resultado de 
esto define la progresión a esteatohepatitis y fibrosis(105).

complemento, la mieloperoxidasa plasmática y las células 
asesinas naturales(65, 94-96).

La formación de radicales libres de oxígeno y la peroxida-
ción lipídica pueden agotar las enzimas antioxidantes como 
el glutatión, la vitamina E, el betacaroteno y la vitamina C, lo 
que vuelve al hepatocito más susceptible a la lesión oxidativa, 
y en este proceso los niveles séricos de xantina oxidasa que 
producen las especies reactivas de oxígeno se encuentran 
aumentados al compararlos con pacientes controles, mien-
tras que, por el contrario, los niveles de múltiples enzimas 
antioxidantes se encuentran disminuidos(97, 98).

Se ha descrito una correlación entre la gravedad de la 
enfermedad y el aumento de la expresión de los receptores 
depuradores oxidativos(99). La serotonina se ha implicado 
como fuente de especies reactivas de oxígeno en NASH, 
el aumento del catabolismo de la serotonina, resultó en un 
aumento de los niveles de especies oxidativas reactivas y 
necroinflamación en un modelo animal(100).

El hierro contribuye al daño hepatocelular mediante 
la formación de especies de radicales libres de oxígeno 

Figura 1. Fisiopatología del hígado graso. Fuente: elaboración propia.
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cíficamente colágenos y sustratos no colágenos, conocidas 
como metaloproteinasas de la matriz (MMP, o matrixi-
nas) y sus respectivos inhibidores específicos, conocidos 
como inhibidores tisulares de metaloproteinasas (TIMP). 
La sustitución de la matriz de baja densidad por la de tipo 
intersticial, característica de la fibrosis, tiene consecuencias 
sobre la función de los hepatocitos, las células estrelladas 
hepáticas y las células endoteliales, lo que explica en parte 
la disfunción sintética y metabólica observada en pacientes 
con fibrosis avanzada(112-114).

HISTORIA NATURAL

Estudios de biopsia pareados evidenciaron que la historia 
natural del hígado graso es muy dinámica: los pacientes con 
esteatosis simple tienen bajo riesgo de progresión a cirro-
sis, mientras que en los pacientes con NASH este riesgo 
aumenta; sin embargo, el proceso puede ser reversible y 
algunas personas tendrán una mejoría espontánea(16, 115-

120). La fibrosis parece ser el determinante de la mortalidad 
global y de los desenlaces asociados a la enfermedad hepá-
tica(113, 114, 121, 122). El daño causado por NAFLD puede tardar 
muchos años en progresar y se describe con mayor frecuen-
cia en 5 etapas, de 0 a 4, según la cantidad y el patrón de 
distribución de la fibrosis encontrada, semejante a la clasifi-
cación METAVIR (F0-F4)(123).

En hígado graso, teniendo en cuenta que los datos son 
cifras promedio y que no son lineales, se considera que en 
todos los pacientes la fibrosis empeora una etapa cada 14 
años, mientras que en NASH empeora una etapa cada 7 
años(120). Estudios previos concluyen que aproximadamente 
20% de los casos de esteatosis simple progresan a NASH y 
que, de ellos, aproximadamente el 20% progresan a cirrosis, 
con presencia de hepatocarcinoma (HCC) en el 5% a 10% 
de ellos(120, 124-126). Análisis recientes mostraron que el 20% 
de los pacientes con F3 progresaron a cirrosis en 2 años y, 
de ellos, el 20% de los pacientes con cirrosis compensada se 
descompensaron(127, 128). Estas cifras se denominan “la regla” 
del 20% y corroboran los datos anteriores. En algunos casos, 
el hígado puede dañarse mucho más rápido que estas cifras 
promedio y hasta 1 de cada 5 pacientes con fibrosis son pro-
gresores rápidos(120); esto podría deberse a fluctuaciones en 
la gravedad de los factores de riesgo metabólicos, así como 
al impacto de diversos estilos de vida (poco saludables), 
además de factores genéticos. En la actualidad, se reconoce 
que la NASH es la principal causa de cirrosis criptogénica 
(Figura 2)(129). Teniendo en cuenta que en Colombia no hay 
datos exactos de nuestra historia natural y con base en los 
datos internacionales, en la Figura 3 planteamos una proyec-
ción de la enfermedad para nuestro país.

Fuera de la muerte de los hepatocitos por la lipotoxicidad 
directa y la liberación de DAMP, se ha identificado la pirop-
tosis como una nueva forma de muerte celular programada 
en hígado graso, caracterizada por la activación y ensamblaje 
de complejos multiproteicos, llamados inflamasomas(106, 107),  
el más estudiado es el dominio de unión a nucleótidos, una 
familia de repeticiones ricas en leucina (NLR), dominio 
de pirina que contiene 3 inflamasomas (NLRP3). Una vez 
activado, el inflamasoma NLRP3 escinde la procaspasa 1 a 
su forma madura (caspasa-1) que posteriormente escinde 
IL-1β, IL-18 y gasdermina D. La IL-1 y la IL-18 son citoci-
nas altamente proinflamatorias que se liberan en el espacio 
extracelular en parte a través de los poros transmembrana 
formados por gasdermina D(108, 109). Todos los factores fisio-
patológicos se resumen en la Figura 1.

La fibrosis hepática es la característica patológica que 
predice los diferentes resultados asociados a la lesión hepá-
tica en el hígado graso(110, 111) y su génesis, fibrogénesis 
hepática o formación de cicatriz; es un proceso dinámico 
de acumulación de matriz extracelular (MEC) en la que 
la célula estrellada hepática (anteriormente denominada 
lipocito, célula de Ito, o célula perisinusoidal) es su principal 
fuente en el hígado normal y fibrótico(112).

Un daño hepático crónico estimula de forma paracrina 
las células vecinas, como las células endoteliales sinusoida-
les, células de Kupffer, monocitos y plaquetas, entre otras, 
lo que produce un estímulo angiogénico con formación de 
nuevos vasos sanguíneos, remodelación sinusoidal y libera-
ción de múltiples mediadores como el factor de crecimiento 
derivado de plaquetas (PDGF), el factor de crecimiento 
del endotelio vascular (VEGF) y sus receptores afines, 
mediadores vasoactivos que incluyen el óxido nítrico y el 
monóxido de carbono(113). Todo ello en conjunto produce 
una activación de las células estrelladas que aumentan la 
producción de colágenos (tipos I, III y IV), varias glicopro-
teínas (fibronectina celular, laminina, osteonectina, tenas-
cina, factor de Von Willebrand), proteoglicanos y glucosa-
minoglicanos (perlecán, decorina, entre otras), llevando a 
una acumulación progresiva y un cambio en la composi-
ción de la MEC, que activa vías de retroalimentación posi-
tiva y amplifican aún más la fibrosis mediante procesos que 
involucran a los receptores de la membrana celular y a una 
amplia variedad de otras citocinas y proteínas de adhesión. 
Una de estas vías bien caracterizada es la de las integrinas, 
una familia de proteínas de membrana que controlan varias 
funciones celulares, incluida la expresión génica, el creci-
miento y la diferenciación celular(114).

Por su parte, la fibrosis refleja un equilibrio entre la pro-
ducción y la degradación de la MEC, un delicado balance 
entre enzimas dependientes de calcio que degradan espe-
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Resumen
La infección crónica por el virus de la hepatitis C (VHC) afecta a 58 millones de personas y es una importante 
causa de morbimortalidad alrededor del mundo. La reinfección por VHC es un problema creciente en perso-
nas con factores de riesgo como consumo pesado de alcohol, sexo anal, sexo grupal y compartir agujas y 
jeringas; este tipo de infección se define como un nuevo contagio de VHC con un genotipo viral diferente al 
de la primera infección en un paciente luego de lograr una respuesta viral sostenida (RVS). La reinfección se 
presenta, en parte, debido a la ausencia de estrategias de promoción y prevención. Teniendo en cuenta estos 
antecedentes, se han propuesto estrategias más pragmáticas para controlar la infección por VHC y evitar la 
reinfección, tales como la microeliminación.

En el presente artículo se presenta un caso de un paciente que presenta alteración en los marcadores de 
la bioquímica hepática, por lo que se solicita una prueba diagnóstica de infección por VHC y luego genoti-
pificación viral, y se evidenció una infección por VHC genotipo 1, subgenotipo 1A. Se inició el manejo con 
antivirales de acción directa y se documentó una adecuada RVS12. Tres meses después el paciente regresó 
a consulta y en los exámenes de control se evidenció una carga viral elevada de VHC, por lo que se solicitó 
genotipificación y se demostró una nueva infección por VHC genotipo 4.

Palabras clave
Antivirales de acción directa, virus de la hepatitis C, respuesta virológica sostenida, reinfección, coinfección 
VIH/VHC.

Abstract
Chronic hepatitis C (HCV) infection affects 58 million people and is a significant cause of morbidity and mortali-
ty worldwide. HCV reinfection is a growing problem in people with risk factors such as heavy alcohol use, anal 
sex, group sex, and sharing needles and syringes. This type of infection is defined as a new HCV infection with 
a different viral genotype than the first infection in a patient after achieving a sustained viral response (SVR). 
Reinfection occurs, in part, due to the absence of promotion and prevention strategies. Taking this background 
into account, more pragmatic approaches have been proposed to control HCV infection and avoid reinfection, 
such as micro elimination.

This article reports the case of a patient with alterations in biochemical liver markers, for which a diagnostic 
test for HCV infection and then viral genotyping was requested. Infection by HCV genotype 1, subgenotype 
1A, was evidenced. Management with direct-acting antivirals was started, and an adequate SVR12 was do-
cumented. Three months later, the patient returned, and the control tests showed a high HCV viral load, for 
which genotyping was requested, showing a new HCV genotype 4 infection.
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Direct-acting antivirals, hepatitis C virus, sustained virological response, reinfection, HIV/HCV coinfection.
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INTRODUCCIÓN

La hepatitis C crónica es un importante desafío para la 
salud pública. Se estima que en 2019 aproximadamente 
290 000 personas murieron de hepatitis C, principalmente 
por el desarrollo de hepatopatías terminales (cirrosis y car-
cinoma hepatocelular). Actualmente existen 58 millones 
de personas infectadas por el virus de la hepatitis C (VHC) 
y se reportan aproximadamente 1,5 millones de nuevas 
infecciones al año(1).

La infección crónica por VHC desencadena un proceso 
inflamatorio que puede evolucionar a fibrosis hepática, 
cirrosis, carcinoma hepatocelular y la muerte(2). La cirrosis 
y descompensación hepática están asociadas a un riesgo 
anual del 2% a 5% de muerte, y del 15%-20% de las per-
sonas con enfermedad hepática mueren durante el primer 
año luego de la descompensación(3). Además, la hepatitis C 
crónica es una de las principales causas de trasplante hepá-
tico en Occidente (Figura 1)(4-6).

La Organización Mundial de la Salud (OMS) ha estable-
cido una estrategia mundial contra la hepatitis viral; entre 
sus objetivos están el diagnóstico del 90% de los casos y el 
tratamiento del 80% de los pacientes, y así lograr la reduc-
ción del 65% en la mortalidad asociada a las hepatitis virales 
para el 2030(7). Para lograr estos objetivos es necesario rea-
lizar una búsqueda activa de casos con un adecuado ingreso 
al sistema de salud. Igualmente, es imperativo conocer las 

tasas de infección y la posibilidad de recurrencia, ya que 
esta información puede orientar intervenciones enfocadas 
a reducir esta situación en grupos de riesgo(8).

Además de una búsqueda activa y una adecuada caracte-
rización de la población, es necesario contar con el esquema 
de tratamiento antiviral para cumplir la meta de la OMS de 
control y eliminación. Es un indicativo de curación de la 
infección por VHC cuando se demuestra una respuesta 
viral sostenida (RVS), la cual es definida como ausencia del 
genoma de VHC en suero o plasma mediante un ensayo 
(LLOD ≤ 15 UI/mL) a la semana 12 (SVR12) o semana 
24 (SVR24) luego de finalizar el esquema de tratamiento. 
El aclaramiento viral también se asocia con la normaliza-
ción de los niveles séricos de las enzimas hepáticas, mejoría 
o desaparición de la necroinflamación hepática y fibrosis, 
así como la disminución de las manifestaciones extrahépa-
ticas de la infección por VHC(9).

Para lograr esta RVS se requieren medicamentos alta-
mente efectivos. Durante mucho tiempo la única terapia 
disponible para los pacientes con hepatitis C era basada en 
el interferón tipo I, con muchas limitaciones por los efec-
tos secundarios y por la resistencia viral, lo que conducía 
al fracaso de la terapia en un porcentaje importante de los 
pacientes(10). Sin embargo, actualmente hay antivirales de 
acción directa (AAD) que van dirigidos contra las proteí-
nas virales como NS3 y su cofactor NS4A (inhibidores de 
proteasa), NS5B (inhibidores de la polimerasa viral tipo 

Figura 1. Historia natural de la infección por hepatitis C. AAD: antivirales de acción directa. Adaptado de 
Lingala y colaboradores(3).
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por sitio en las cuasiespecies del genoma de VHC aislado 
de un paciente antes del tratamiento y durante la recaída 
tardía. Este análisis es necesario para demostrar una recaída 
tardía o una reinfección con el mismo genotipo de VHC de 
la primera infección y por las implicaciones en el esquema 
de tratamiento, y plantea la necesidad de reconsiderar el 
tiempo de seguimiento de un paciente luego de cumplir 
con el esquema de tratamiento(16, 17). La recaída tardía es 
un fenómeno facilitado por la infección por VHC de sitios 
extrahepáticos, como se ha documentado en células mono-
nucleares de sangre periférica y células dendríticas(18, 19), así 
como células de la mucosa gastrointestinal(20).

La posibilidad de reinfección se debe considerar en un 
individuo luego de completar el esquema de tratamiento 
y con aclaramiento viral. Uno de los factores más impor-
tantes asociados a la reinfección es una respuesta inmune 
humoral y celular con poca actividad contra el VHC; ade-
más, es de anotar que la respuesta es específica del genotipo 
viral y, por tanto, existe susceptibilidad a los otros genoti-
pos de VHC diferentes al de la primera infección(21-23). Por 
esta razón, es indispensable caracterizar el genotipo viral 
pre- y postratamiento para distinguir entre una recaída y 
una reinfección. Dado que la reinfección corresponde a un 
nuevo contagio por otro genotipo del VHC, el diagnóstico 
de reinfección se establece por la detección de un genotipo 
de VHC diferente al de la primera infección(24-26).

Con los AAD, las tasas de recaída virológica después de la 
RVS12 son muy bajas. Los casos de una recaída virológica 
generalmente se presentan en las primeras 4 semanas luego 
de terminar el esquema de tratamiento, mientras que la 

nucleósidos o no nucleósidos) y NS5A (inhibidores de la 
formación del complejo de replicación viral)(11). Estos anti-
virales tienen una tasa de aclaramiento viral cercana al 95%, 
incluso en casos de coinfección por virus de la inmunode-
ficiencia humana (VIH), cirrosis hepática descompensada 
y enfermedad renal terminal(12, 13). Los esquemas de trata-
miento con AAD pueden ser dirigidos contra un genotipo 
específico o de tipo pangenómico, el cual es la preferencia 
actual. La secuenciación del genoma viral (NS3, NS5A y 
NS5B) antes del tratamiento se recomienda en algunos 
casos puntuales en los que el riesgo de resistencia es ele-
vado para ciertos esquemas con AAD(10).

Se debe sospechar una recurrencia (recaída o reinfec-
ción) en caso de una reaparición de la viremia después de 
RVS(14). Si se presenta luego de RVS12, puede ser debido 
a una recaída, en la que el VHC persiste en el individuo 
y reaparece debido a una selección de una variante viral 
minoritaria; esta variante es el resultado de la actividad de 
la ARN polimerasa viral dependiente de ARN del VHC que 
no tiene actividad de corrección y, por tanto, tiene una alta 
tasa de error, lo que conduce a la heterogeneidad genética 
y la generación de cuasiespecies (Figura 2)(15). Además, se 
ha descrito en algunos casos recaída tardía, en los cuales se 
han documentado niveles indetectables de carga viral luego 
del tratamiento (SVR) y reaparición del genoma viral en 
sangre 24 semanas después de finalizado el esquema de 
tratamiento con AAD. Los casos de recaída tardía se han 
documentado mediante la secuenciación de nueva genera-
ción o deep sequencing; esta metodología permite calcular la 
diversidad genética en términos de cantidad de mutaciones 

Figura 2. Diferencias entre reinfección y recaída por VHC. Fuente: elaboración propia.
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como una ulceración o infecciones de transmisión sexual 
concurrentes e infección por el virus de la inmunodeficiencia 
humana (VIH)(35, 36). Se ha observado un aumento de casos 
de VHC adquiridos por esta ruta desde la década del 2000, 
particularmente en hombres que tienen sexo con hombres 
(HSH) y en personas con infección por VIH(37).

La importancia del conocimiento de los factores de 
riesgo asociados se ha demostrado en el estudio realizado 
por Knick y colaboradores, en el que identificaron que los 
habitantes de regiones con alta incidencia de VHC tenían 
menos información de los factores de riesgo en compara-
ción con los habitantes de regiones de baja incidencia(38).

HISTORIA NATURAL DEL VIRUS DE HEPATITIS C

La hepatitis C se caracteriza por el desarrollo de una infec-
ción transitoria en 15% a 40% de los casos y de infección 
crónica en 60%-85% de los casos. El aclaramiento espontá-
neo de la infección se caracteriza por una respuesta inmune 
celular y humoral temprana, funcional, sostenida y dirigida 
contra múltiples epítopos de las proteínas virales y está aso-
ciado a variables del hospedero y del virus(21-23).

La gran mayoría de pacientes desarrolla anticuerpos espe-
cíficos contra el VHC en una fase temprana de la infección, 
aunque aún es controversial el papel de los anticuerpos neu-
tralizantes dirigidos contra epítopos conformacionales ubica-
dos en las glicoproteínas E1 y E2 en el aclaramiento viral(23).

Una de las estrategias de evasión de la respuesta inmune 
por parte del virus es la alta variabilidad genética del VHC 
representada en la cantidad de cuasiespecies a lo largo de 
la evolución de la infección en un individuo. Además, el 
fenotipo de agotamiento de las células T CD8+ (CD127low 
PD-1high), la actividad disminuida de las células T CD4 para 
expresar moléculas inhibitorias como la proteína de muerte 
celular programada 1 (PD-1), inmunorreceptor de células 
T con dominios IgE “immunoreceptor tyrosine-based inhibi-
tion motif” (TIGIT), el antígeno 4 del linfocito T citotóxico 
(CTLA-4) y la producción de citocinas inmunomodulado-
ras como IL-10 y TGF-β por los linfocitos Treg son meca-
nismos descritos en la infección persistente por VHC(21-23).

Luego del tratamiento con AAD, se ha descrito un 
aumento en la frecuencia de células T CD8 + específicas 
para VHC, así como una capacidad proliferativa parcial-
mente restaurada. Estos cambios se deben al manteni-
miento de una población celular T CD8+ memory-like y 
desaparición de los linfocitos T CD8+ con perfil de ago-
tamiento terminal después del aclaramiento del VHC. Sin 
embargo, las células memory-like no se restauran comple-
tamente al nivel de las células T CD8+ de memorias con-
vencionales, lo que configura un patrón de agotamiento 
funcional(21-23).

reinfección se puede definir como la detección de viremia 
por VHC en personas con una RVS12 después de comple-
tar el tratamiento con un régimen de AAD y que tienen 
factores de riesgo(8).

Según la Asociación Europea para el Estudio del Hígado 
(EASL), se recomienda que los pacientes que alcancen una 
RVS deben someterse a seguimiento de carga viral 24 sema-
nas después de completar el tratamiento, principalmente 
en poblaciones con factores de riesgo, como personas que 
se inyectan (PID) y hombres que tienen sexo con hombres 
(HSH). La curación de la infección se puede considerar 
definitiva cuando el genoma del VHC es indetectable a ese 
tiempo(27).

Por su parte, la Asociación Estadounidense para el 
Estudio de Enfermedades Hepáticas (AASLD) reco-
mienda hacer controles cada 6-12 meses en personas con 
factores de riesgo o con disfunción hepática inexplicable 
para evaluar si hay recaída o reinfección por VHC(28).

En este artículo se presenta el primer caso de reinfección 
por VHC en un paciente luego de RVS luego de trata-
miento con AAD. 

VIRUS DE LA HEPATITIS C

El VHC fue descubierto en 1989 y, desde entonces, la inves-
tigación clínica y en ciencias básicas ha permitido el progreso 
en la comprensión de la fisiopatogénesis y el desarrollo de 
herramientas para el diagnóstico y tratamiento(29, 30). Hasta el 
momento se han caracterizado 8 genotipos de VHC y más de 
90 subgenotipos(31, 32). El VHC es un miembro de la familia 
Flaviviridae, género Hepacivirus. El genoma viral es un ARN 
monocatenario de sentido positivo de 9,6 kb, aproximada-
mente, que codifica una sola poliproteína que se escinde en 
10 proteínas, a saber: 3 proteínas estructurales, proteína de la 
cápside (Core) y 2 glicoproteínas presentes en la envoltura 
(E1 y E2), así como 7 proteínas no estructurales que inclu-
yen 2 proteínas necesarias para el ensamblaje de viriones (p7 
y NS2), y 5 proteínas que forman el complejo de replicación 
viral (NS3, NS4A, NS4B, NS5A y NS5B)(10).

TRANSMISIÓN Y FACTORES DE RIESGO PARA LA 
INFECCIÓN POR HEPATITIS C

El VHC se transmite fundamentalmente por vía parenteral. 
Generalmente requiere una exposición a la sangre a través 
de transfusiones, vía iatrogénica, reutilización de agujas y 
jeringas y transmisión vertical(33, 34).

Adicionalmente, se ha documentado la transmisión sexual 
del VHC y está asociada a factores como relaciones sexuales 
sin condón, fisting y sexo en grupo. Por otro lado, existen fac-
tores de riesgo biológicos que se han descrito en la literatura 
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FACTORES DE RIESGO DE REINFECCIÓN

En un metaanálisis de 61 estudios se estimaron tasas de 
reinfección de 0,95%, 10,67% y 15,02% de reinfección a 5 
años en los grupos de bajo riesgo, de alto riesgo y con coin-
fección por VIH, respectivamente(34). Es importante desta-
car que la mayoría de los estudios incluidos en esta revisión 
evaluó la recurrencia después del tratamiento con terapias 
basadas en interferón.

No existen muchos estudios que evalúen las tasas de 
reinfección en la era de los AAD; sin embargo, algunos 
expertos especulan que el tratamiento con AAD puede 
estar asociado con tasas más altas de reinfección debido a 
la disponibilidad de los antivirales, a menos efectos adver-
sos y la alta probabilidad de curación, lo que puede favore-
cer comportamientos de riesgo en las personas luego de la 
curación de una primera infección(8). Ingilis P y colabora-
dores publicaron un estudio de cohorte retrospectivo que 
evaluaba la reinfección en HSH en pacientes tratados con 
AAD; los autores encontraron que el riesgo de reinfección 
en la población de estudio era mayor que en el del grupo 
control (1,89 por 100 personas-año; intervalo de confianza 
[IC] del 95%: 1,41-2,48); así como la tasa de reinfección 
era mayor en esta población tratada con AAD en compara-
ción con pacientes con tratamiento con interferón, aunque 
sin significancia estadística (Hazard ratio [HR]: 1,05; IC 
95%: 0,64-1,74; p = 0,831)(39). 

Por su parte, en un estudio de cohorte del Registro de 
Madrid (Estudio Madrid-CoRe) de pacientes con coin-
fección por VIH/VHC tratados con AAD se detectaron 
12/177 casos de reinfección en HSH (6,8%), que corres-
ponde a una tasa de incidencia de 5,93 por 100 personas/
año (IC 95%: 3,37-10,44). En la misma cohorte se presen-
taron 5/1459 casos de reinfección en PID (0,21 por 100 
personas/año)(40). En un estudio similar, Smit y colabora-
dores describieron los hallazgos del estudio ATHENEA 
de 2000 a 2019. ATHENEA es un registro nacional de 
observación de la infección por VIH establecido en 1998 
que recopila datos clínicos de adultos y niños en los Países 
Bajos. De un total de 23 590 casos se documentaron 1269 
diagnósticos de infección primaria por VHC (incidencia: 
5,2 por 1000 personas/año [IC 95%: 5,0-5,5]) y 274 rein-
fecciones por VHC (incidencia: 26,9 por 1000 personas/
año [IC del 95%: 23,9-30,3])(41, 42).

Se ha descrito que factores como el consumo pesado 
de alcohol, reutilización de agujas y jeringas, sexo anal y 
sexo grupal están asociados a la reinfección por VHC en 
pacientes con infección por VIH y HSH. Por otra parte, se 
ha demostrado que la consejería de salud mental permite 
la reducción del riesgo de reinfección por el VHC (HRa: 
0,24; IC 95%: 0,13-0,46)(43).

PREVENCIÓN DE REINFECCIÓN POR HEPATITIS C

Una de las condiciones que facilita la reinfección es la 
ausencia de estrategias de promoción y prevención; por 
consiguiente, esta problemática representa una carga 
importante para el sistema de salud y para los pacientes. 
Teniendo en cuenta que no está disponible una vacuna, 
la piedra angular del control y la eliminación de la infec-
ción por VHC es el tratamiento con los AAD y, por tanto, 
se han propuesto estrategias más pragmáticas para evitar 
la reinfección. Estrategias como la microeliminación, que 
consiste en adaptar los objetivos de eliminación de la OMS 
a grupos pequeños de la población para ir abordando seg-
mentos de la población en forma individual y específica. 
De este modo, las intervenciones de tratamiento y preven-
ción se podrían realizar de manera más rápida y eficiente, 
y lograr la microeliminación del VHC en subpoblaciones 
determinadas, como las personas con coinfección por VIH 
o las personas privadas de libertad(44). Un ejemplo de esta 
estrategia es el ensayo Swiss HCVree, cuyo objetivo era 
evaluar esta estrategia en pacientes con coinfección VHC/
VIH y HSH. La alta tasa de persistencia de la infección 
por VHC en combinación con el alto riesgo de transmi-
sión en estos grupos hacen que el tratamiento antiviral sea 
una intervención de prevención y una forma de lograr la 
microeliminación del VHC en HSH. Este programa de 
microeliminación condujo en un período de 2 años a una 
disminución de 57% y 84% de las infecciones por VHC 
incidentes y prevalentes, respectivamente(45).

En las estrategias de prevención de la reinfección también 
se encuentra el adecuado seguimiento a los pacientes luego 
del tratamiento con AAD, como se puede evidenciar en un 
estudio en Japón. El seguimiento a 1392 pacientes con RVS 
se realizó mediante carga viral en una muestra obtenida 
cada 6 meses. Del total de pacientes en seguimiento, 434 
pacientes (31,2%) continuaron con las visitas regulares por 
más de 10 años; ninguno de los pacientes del seguimiento 
fue positivo durante el estudio, lo que evidencia la impor-
tancia de una vigilancia clínica estricta(46).

La estrategia ideal de prevención de la infección por VHC 
es la vacunación; sin embargo, los diferentes mecanismos 
del VHC de evasión de la respuesta inmune, incluida la 
variabilidad genética, han sido un gran impedimento para 
el desarrollo de una vacuna(21-23).

Por otro lado, se ha descrito la coinfección con dos o más 
genotipos del VHC, particularmente, en poblaciones como 
PID, HSH, individuos con coinfección por VIH, entre 
otras. Es de anotar que los métodos utilizados en la práctica 
clínica limitan la posibilidad de demostrar coinfecciones 
con 2 o más genotipos de VHC adecuadamente, en parti-
cular, cuando se emplean estrategias de secuenciación tipo 
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solicitaron estudios de resistencia y los regímenes utilizados 
para tratar la reinfección incluyeron glecaprevir/pibren-
tasvir (50%), sofosbuvir/velpatasvir (36%), sofosbuvir/
ledipasvir (5%), sofosbuvir/daclatasvir (5%), grazoprevir/
elbasvir (3%) y sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir (1%).

El desenlace primario fue la SVR12 y esta fue similar al 
tratamiento de la primoinfección (95% frente a 95%; p = 
0,745) y comparables en entornos de nivel de complejidad 
primarios, terciarios y penitenciarios. Por lo anterior, el 
estudio concluye que el tratamiento de la reinfección con 
AAD pangenotípicos es altamente efectivo y puede admi-
nistrarse en entornos no especializados(50).

No obstante, en Colombia únicamente contamos con la 
combinación sofosbuvir/velpatasvir (régimen pangeno-
típico) como terapia disponible para el tratamiento de los 
pacientes con infección por el VHC a través de la cuenta 
de alto costo, esto debido a su alta efectividad, posibilidad 
de uso incluso en pacientes con disfunción renal grave 
y la compra centralizada de medicamentos; adicional-
mente, por la característica del esquema pangenotípico en 
Colombia no está recomendado desde las guías de práctica 
clínica hacer una prueba de genotipo antes de iniciar el tra-
tamiento(51).

Lo anterior implica una gran dificultad para el manejo de 
los pacientes que se presentan con reinfección por VHC, 
primero, por la imposibilidad de saber si realmente se trata 
de una reinfección o de una recaída y, por ende, no hay 
posibilidad de realizar estudios de resistencia para definir 
una terapia adecuada de VHC, especialmente en pacientes 
VIH positivo, cuyo genotipo predominante en Colombia 
es el genotipo 4. Por lo anterior, es importante realizar la 
evaluación basal del genotipo previo al inicio de AAD 
para dar una mejor orientación al tratamiento en aquellos 
pacientes con factores de riesgo claramente identificables.

PRUEBAS PARA LA IDENTIFICACIÓN DE MUTACIONES 
ASOCIADAS A RESISTENCIA

Uno de los temas de debate más importantes en el manejo 
farmacológico de la hepatitis C es el uso de secuenciación 
para la identificación de mutaciones asociadas a resisten-
cia (RAS) previo al tratamiento; sin embargo, el acceso a 
pruebas es limitado y no hay consenso sobre las técnicas, 
la interpretación y el informe de las mismas. Actualmente 
hay disponibles tratamientos altamente eficaces en casos 
de infección por VHC con mutaciones o sustituciones 
preexistentes asociadas a resistencia (RAS); por esta razón, 
en muchas sociedades científicas no recomiendan las 
pruebas sistemáticas para identificar RAS antes del trata-
miento en personas sin tratamiento previo con AAD. No 
obstante, la Asociación Estadounidense para el Estudio 
de Enfermedades del Hígado recomienda la RAS para la 

Sanger, con las que generalmente se logra la identificación 
únicamente del genotipo predominante. Por el contrario, 
las tecnologías de secuenciación de nueva generación per-
miten la lectura de todas las secuencias, además de diferen-
ciar cuál es el genotipo mayoritario y cuál el minoritario.

De todos modos, la terapia antiviral pangenotípica es la 
recomendada en la gran mayoría de casos de reinfección 
o coinfección por su alta probabilidad de RVS, lo que es 
una gran ventaja en países en vías de desarrollo, donde la 
secuenciación de una nueva generación puede ser poco 
accesible, aunque siempre se debe tener en cuenta la posi-
bilidad de insuficiencia terapéutica en caso de coinfección 
con más de un genotipo(47).

Otro de los pilares en el manejo multidisciplinario de la 
hepatitis C es el adecuado rastreo y evaluación de las pare-
jas sexuales del paciente con el fin de ofrecer el tratamiento 
antiviral y disminuir las tasas de incidencias y de complica-
ciones. Aunque es responsabilidad del paciente contactar e 
informar a sus parejas, es necesario ofrecer un vínculo con 
el sector salud para la educación y oportunidades de pre-
vención y tratamiento de la enfermedad.

Por otro lado, la tasa de incidencia de infección por 
VHC en las parejas seronegativas de individuos con infec-
ción crónica se ha descrito entre 0% y 0,6% en estudios de 
cohortes prospectivos de parejas heterosexuales monóga-
mas; por lo cual se espera una incidencia mayor en indivi-
duos con múltiples parejas; sin embargo, los resultados de 
los estudios son controversiales y esto puede deberse a que 
en ocasiones el registro de factores de riesgo es difícil, así 
como también la información de las parejas sexuales(48, 49).

TRATAMIENTO DE REINFECCIÓN POR HEPATITIS C

La efectividad de la terapia con AAD para la infección por 
el VHC está respaldada tanto por estudios aleatorizados 
controlados como por estudios de vida real; sin embargo, 
en términos de reinfección por VHC, los datos disponibles 
sobre la efectividad del tratamiento son extremadamente 
limitados, y como ya se ha descrito anteriormente, la rein-
fección puede comprometer los beneficios de la cura a nivel 
individual y poblacional si no se trata adecuadamente(50).

Actualmente, la recomendación de la EASL sobre la rein-
fección es ofrecer un nuevo curso de tratamiento con AAD, 
teniendo un período de espera de 3 meses para permitir la 
posible eliminación espontánea, excepto si se necesita un 
tratamiento urgente(14).

El estudio REACH-C es un estudio observacional que 
evaluó los resultados del tratamiento de AAD en 33 servi-
cios de salud en Australia entre marzo de 2016 y junio de 
2019. De los 10 843 individuos que iniciaron AAD por 
primera vez, se informaron 99 reinfecciones. El tratamiento 
para la reinfección ocurrió en 88 individuos, en los que no se 
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viral (ARN VHC: 8354 UI/mL), por lo que se interrogó al 
paciente sobre posibles comportamientos de riesgo.

Tabla 1. Resultados de paraclínicos del paciente

Bioquímica sérica Resultado

Fosfatasa alcalina 113 UI/L (44-147 UI/L)

Bilirrubina total 1,67 mg/dL (0,1-1,2 mg/dL)

Bilirrubina directa 0,64 mg/dL (< 0,3 mg/dL)

AST 27 U/L (0-35 UI/L)

ALT 56 U/L (0-45 UI/L)

GGT 31 (0-30 UI/L)

HbsAg Negativo

Anti-Hbc Positivo

Anti-Hbs Positivo

FIB-4 0,48 

Anti-VHC Positivo 

ARN VHC 254 287 UI/mL

Genotipo VHC Genotipo 1, subgenotipo 1a 

ALT: alanina-aminotransferasa; anti-Hbc: anticuerpo del núcleo del 
virus de la hepatitis B; anti-Hbs: anticuerpo de la superficie del virus de 
la hepatitis B; AST: aspartato-aminotransferasa; FIB-4: índice de fibrosis 
4; GGT: gamma-glutamil transferasa; HbsAg: antígeno de superficie de 
la hepatitis B. Fuente: elaboración propia.

Después de una anamnesis exhaustiva, el paciente refirió 
relaciones sexuales sin protección en 5 ocasiones, con múl-
tiples parejas. Por consiguiente, se ordenó una genotipifi-
cación que demostró una infección por VHC genotipo 4. 
Con este hallazgo se confirmó que el paciente presentaba 
una reinfección por VHC. Al paciente se le prescribió un 
nuevo esquema de tratamiento con sofosbuvir y velpatasvir 
por 84 días y la posterior confirmación de RVS12.

CONCLUSIÓN

Presentamos un caso de un paciente con infección por VIH 
que presenta alteración en el perfil hepático con diagnós-
tico de la infección por VHC genotipo 1, subgenotipo 1a. 
El paciente recibió tratamiento con AAD, luego del cual 
se confirmó el aclaramiento viral a las 12 semanas de tra-
tamiento. Tres meses después se sospecha una reinfección 
por elevación de carga viral y bioquímica hepática alterada 
y se confirma la reinfección por VHC genotipo 4.

identificación de la sustitución Y93H en NS5A en pacien-
tes previamente tratados o cirróticos infectados con VHC 
genotipo 3 en los que se pretenda usar sofosbuvir/velpa-
tasvir (esquema disponible en Colombia); así mismo, se 
recomiendan pruebas de RAS en el caso de intención de 
tratamiento con elbasvir/grazoprevir e infección por VHC 
de genotipo 1a, independientemente de que el paciente 
haya tenido tratamiento previo. Por último, la guía de la 
AASLD recomienda solicitar RAS en aquellos pacientes 
previamente tratados e infectados con el genotipo 1a en los 
que se pretende iniciar ledipasvir/sofosbuvir(52, 53).

Por otro lado, el retratamiento de pacientes que fraca-
saron después de un régimen debe guiarse por el conoci-
miento de qué fármacos se administraron en los cursos de 
tratamiento previos si no se dispone de pruebas de resisten-
cia o, si se realizan pruebas de resistencia, por las probabi-
lidades de respuesta de acuerdo con el perfil de resistencia 
observado. Por lo anterior, cuando estén disponibles, las 
pruebas de RAS deben guiar la elección individualizada de 
los regímenes de retratamiento, especialmente si se usaron 
previamente inhibidores de NS5A(14).

En el caso puntual de la reinfección, no hay estudios que 
recomienden el uso o no de las pruebas de resistencia mole-
cular; no obstante, actualmente se considera que deberán 
tener las mismas indicaciones anteriormente expuestas.

CASO CLÍNICO

Paciente masculino de 37 años con infección por VIH en 
el manejo con lopinavir/ritonavir y abacavir. En el examen 
físico se percibió una discreta hepatomegalia, sin estigmas 
adicionales de hepatopatía crónica al examen físico. En 
el perfil bioquímico hepático solicitado se encontró una 
alteración y anti-VHC positivos, por lo que se solicitaron 
pruebas adicionales para establecer el diagnóstico. Se con-
firmó una infección por VHC, genotipo 1, subgenotipo 
1a. Además, se detectaron marcadores serológicos que 
demostraron una infección previa por el virus de la hepati-
tis B (VHB). Por otro lado, la ecografía hepática no mostró 
signos de hepatopatía crónica y el FIB-4 no sugirió fibrosis 
avanzada (Tabla 1).

Se ordenó el manejo con el esquema pangenotípico para 
la hepatitis C (sofosbuvir, inhibidor de NS5B, y velpatas-
vir, inhibidor de NS5A) por 12 semanas. La carga viral al 
final del tratamiento fue indetectable (< 12 UI/mL), por 
lo que se confirmó RVS; adicionalmente, se demostraron 
niveles séricos en el rango normal de las enzimas hepáticas 
(alanina-aminotransferasa [ALT]: 12 U/L; aspartato-ami-
notransferasa [AST]:18 U/L).

Tres meses después, el paciente acudió a la cita de con-
trol. Según los exámenes de seguimiento, se detectó carga 
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tanto, no elimina la susceptibilidad a la infección por los 
otros 7 genotipos de VHC. Por lo anterior, una educación 
continua y apoyo multidisciplinario es de gran importancia 
en estos pacientes.

Financiamiento

Minciencias, Ministerio de Ciencia, Tecnología e Innovación, 
Gobierno de Colombia: Proyecto 111577757692, 
Fortalecimiento de programas y proyectos de investigación 
de ciencias médicas y de la salud con talento joven e impacto 
regional y Universidad de Antioquia.

La reinfección del VHC es frecuente, principalmente en 
poblaciones como HSH, individuos con infección por VIH 
y personas con múltiples parejas sexuales. La evidencia y 
los estudios demuestran la importancia de estar atentos a la 
posibilidad de reinfección, y por esto es pertinente realizar 
genotipificación de VHC antes de iniciar el tratamiento, 
incluso en casos con un esquema pangenotípico de AAD. 
Es muy importante recordar e insistir en los cuidados que 
se deben tener para la disminución de comportamientos 
de riesgo, ya que el tratamiento efectivo de VHC y el con-
secuente aclaramiento viral no induce respuesta inmune 
adaptativa específica contra otros genotipos del VHC y, por 
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Resumen
El síndrome del linfocito pasajero (PLS) es una complicación de injerto contra huésped que se presenta en 
el trasplante de órganos sólidos o en el trasplante de células progenitoras hematopoyéticas. Es una causa 
importante de hemólisis inmune después del trasplante causada por la producción de anticuerpos por parte 
de los clones específicos de linfocitos B viables transferidos a través del órgano del donante contra los 
antígenos de los glóbulos rojos del receptor. Generalmente ocurre en los trasplantes con discordancia menor 
ABO o Rh. Este estudio descriptivo describe el caso de un paciente de 54 años con grupo sanguíneo O/
Rh(D) positivo, con cirrosis secundaria a enfermedad metabólica asociada al hígado graso (MAFLD) que fue 
llevado a trasplante hepático de donante O/Rh(D) negativo. A los 9 días del trasplante presentó una anemia 
hemolítica inmune por anticuerpos anti-D por efecto del linfocito B pasajero del donante sensibilizado. El 
paciente recibió medidas de soporte, transfusión de glóbulos rojos e inmunosupresión con esteroides, con lo 
que se logró la estabilización de los parámetros hemolíticos. En conclusión, esta es una entidad que se debe 
sospechar en caso de anemia hemolítica aguda en el período postrasplante.

Palabras clave
Prueba de Coombs directo, anemia hemolítica, trasplante de hígado, reporte de caso.

Abstract
Passenger lymphocyte syndrome (PLS) is a graft-versus-host complication in solid organ transplantation or 
hematopoietic stem cell transplantation. It is a major cause of immune hemolysis after transplantation caused 
by the production of antibodies by the specific clones of viable B lymphocytes transferred through the donor 
organ against the antigens of the recipient’s red blood cells. It usually occurs in transplants with minor ABO 
or Rh mismatch. This descriptive study explains the case of a 54-year-old patient with O/Rh(D) positive blood 
group, with cirrhosis secondary to metabolic disease associated with fatty liver (NAFLD), who underwent liver 
transplantation from an O/Rh(D) negative donor. Nine days after the transplant, the patient presented with 
immune hemolytic anemia due to anti-D antibodies because of the transient B lymphocyte from the sensitized 
donor. The patient received support measures, transfusion of red blood cells, and immunosuppression with 
steroids, which stabilized the hemolytic parameters. In conclusion, this entity should be suspected in the case 
of acute hemolytic anemia in the post-transplant period.
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Direct Coombs test, hemolytic anemia, liver transplantation, case report.
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INTRODUCCIÓN

El trasplante hepático es actualmente la opción terapéutica 
de elección en la enfermedad hepática en estadios avanza-
dos o terminales, en insuficiencia hepática aguda con indi-
cadores de mal pronóstico o tumores hepáticos primarios 
cuando el paciente cumple los criterios según los análisis 
pretrasplante multidisciplinario. La cantidad de pacien-
tes en lista espera de trasplantes de órganos es cada vez 
mayor, pero la disponibilidad de donantes es insuficiente. 
Este panorama, sumado al desarrollo de terapia inmuno-
supresora y el pronóstico de los pacientes, ha favorecido la 
selección de órganos de donantes con incompatibilidades 
menores(1).

El trasplante hepático rutinariamente se realiza con com-
patibilidad del grupo sanguíneo del sistema ABO (ABO 
idéntico). Se define ABO compatible (p. ej. donante tipo O 
a receptor tipo B), idéntico (mismo grupo) o incompatible 
(grupos diferentes, ejemplo donante tipo A a un receptor 
tipo B), en el emparejamiento donante-receptor no se tiene 
en cuenta el Rh(2). Solo en casos emergentes se realiza el 
trasplante hepático con incompatibilidad de grupo, dado 
que la supervivencia es menor cuando se trasplanta con un 
grupo ABO incompatible y existe mayor riesgo de compli-
caciones y pérdida del injerto por el rechazo mediado por 
anticuerpos. En dichos casos, se requiere un abordaje tera-
péutico diferente y en centros de experiencia en trasplante 
hepático con incompatibilidad ABO(3).

En cualquier tejido trasplantado se produce un traspaso 
de clonas de linfocitos B viables y células plasmáticas del 
donante que pasan a la circulación del receptor. Esos linfo-
citos “pasajeros” que sobreviven y proliferan escapan de la 
vigilancia inmunológica por la inmunodepresión a la que se 
somete el receptor. Es decir, no hay rechazo a las clonas lin-
foides, por lo que al exponerse al antígeno presente en los 
glóbulos rojos del receptor se producen anticuerpos anti-
isohemaglutininas o anti-Rh, lo que produce una hemólisis 
inmunomediada(4).

El riesgo de hemólisis aumenta dependiendo de la masa 
linfocitaria, y es más frecuente en el trasplante de corazón y 
pulmón, seguido del de hígado y riñón(5). Cuando esos lin-
focitos proliferan, generan una respuesta inmunitaria, que 
puede ser primaria o secundaria, con el inicio de la hemó-
lisis que ocurre en los primeros días a semanas después del 
trasplante(6).

Generalmente, el síndrome de linfocito pasajero (PLS) se 
asocia con los trasplantes con discordancia ABO. En otros 
casos se puede presentar en pacientes que reciben un órgano 
ABO idéntico, pero hay discordancia en antígenos menores 
de los glóbulos rojos entre el donante y receptor. En el tras-
plante hepático frecuentemente se han reportado anticuer-
pos frente a los antígenos Rh (D, C, c, E, e y V) y en otros 

casos, aloanticuerpos frente a antígenos Jk, Kp, Fy y M, con 
los cuales se puede presentar la reacción hemolítica(7, 8).

A continuación, se presenta el caso de un paciente con 
cirrosis secundaria a enfermedad metabólica asociada al 
hígado graso (MAFLD) con tipo de sangre O/Rh(D) posi-
tivo que recibió un trasplante hepático de un donante O/
Rh(D) negativo, que durante el posoperatorio presentó 
anemia hemolítica inmune por anticuerpos antieritrocita-
rios anti-D por sensibilización previa del donante. Es una 
causa poco sospechada de anemia hemolítica autoinmune 
aguda en las semanas siguientes al trasplante, por lo que, 
ante el aumento de la cantidad de procedimientos a nivel 
mundial, siempre se debe considerar.

PRESENTACIÓN DEL CASO

Se trata de un hombre de 54 años, con antecedente de 
hipertensión arterial, diabetes mellitus y cirrosis secundaria 
a MAFLD, estadio Child-Pugh B, escala MELD-Na (Model 
for End-Stage Liver Disease) de 18 puntos, con múltiples 
hospitalizaciones por encefalopatía hepática con criterios 
para trasplante. En su evaluación previa al mismo, se des-
taca una hemoclasificación O/Rh(D) positivo, con rastreo 
de anticuerpos irregulares negativos y prueba antiglobulina 
(Coombs directo) negativo. Se realizó el trasplante ortotó-
pico de hígado de donante masculino O/Rh(D) negativo, 
pero con anticuerpos antieritrocitarios anti-D y anti-C 
positivos por una previa sensibilización en un contexto des-
conocido. El tiempo de isquemia fue de 5 horas, no hubo 
complicaciones durante el procedimiento ni requerimiento 
de transfusión de glóbulos rojos en el peri- o posoperato-
rio. Durante el posquirúrgico requirió soporte vasoactivo 
por unas horas, se realizó una extubación temprana y pre-
sentó elevación de aminotransferasas con un pico de citó-
lisis precoz (aspartato-aminotransferasa [AST]: 588 U/L 
y alanina-aminotransferasa [ALT]: 413 U/L). Se indicó 
terapia inmunosupresora temprana con metilpredniso-
lona y tacrolimus al día uno. Los controles ecográficos y de 
Doppler realizados no presentaron ninguna alteración, por 
lo que egresó al quinto día de la intervención, con manejo 
con tacrolimus a 0,1 mg/kg, prednisolona y profilaxis con 
valganciclovir debido a la presencia de anticuerpos positi-
vos para citomegalovirus en el donante y receptor, sumado 
a trimetoprima/sulfametoxazol como profilaxis frente a 
Pneumocystis jirovecii.

Al noveno día postrasplante, el paciente acudió a urgen-
cias porque presentaba ictericia, orina color rojizo, astenia, 
adinamia e hiporexia. Se documentó en los laboratorios 
de ingreso (Figura 1) anemia grave (7,1 g/dL, referencia: 
13-18 g/dL), hiperbilirrubinemia a expensas de la indi-
recta (bilirrubina total [BBT]: 5,01 mg/dL [0,2-1,2 mg/
dL], bilirrubina indirecta [BI]: 3,63 mg/dL), deshidroge-
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DISCUSIÓN

En los primeros 15 días del trasplante hepático, la anemia 
tiene diferentes etiologías como sangrado, sepsis, medi-
camentos, rechazo o hemólisis. Esta última es una causa 
importante de anemia en este período y puede producirse 
por fármacos, transfusiones, hiperesplenismo, enfermedad 
de injerto contra huésped o incompatibilidad de los siste-
mas antigénicos entre el donante y el receptor(9). A su vez, 
los hallazgos de ictericia y anemia obligan a descartar trom-
bosis arterial o venosa, estenosis vascular, complicaciones 
biliares o sepsis(10).

El síndrome de linfocito pasajero (PLS) es un tipo de 
anemia que se presenta después del trasplante(11). Se consi-
dera un subtipo de enfermedad de injerto contra huésped 
que afecta a los pacientes en el primer mes, generalmente 
en los 3 a 24 días después del trasplante de órgano sólido o 
de células progenitoras hematopoyéticas(6). En el caso des-
crito, el compromiso se presentó al noveno día.

La incidencia del PLS en órganos sólidos depende de su 
masa linfocitaria, por lo que es más frecuente en trasplan-
tes de pulmón y corazón (en un 70%), seguido de los de 
hígado y riñón (en un 40% y 17%, respectivamente)(5). Un 
50% de los pacientes desarrolla anticuerpos en casos de 
incompatibilidad, pero no todos presentan evidencia de 

nasa láctica elevada (531 U/L), haptoglobina consumida 
(< 5 mg/dL) y la prueba antiglobulina (Coombs) directa 
positiva con evidencia de aloanticuerpo anti-D y compro-
miso renal con creatinina (Cr) elevada (1,6 mg/dL). La 
ecografía de abdomen y Doppler portal fueron normales. 
Los niveles de tacrolimus se encontraban en el rango nor-
mal. Se consideró una presentación clínica asociada al sín-
drome de linfocito pasajero, por lo que se indicó el manejo 
con líquidos intravenosos, transfusión de dos unidades de 
glóbulos rojos O negativo asociado a pulsos de metilpred-
nisolona 500 mg cada día por tres días. Se logró la estabili-
zación de la hemoglobina (Hb), el control de parámetros 
de hemólisis y la mejoría de la función renal, y se continuó 
el manejo inmunosupresor con prednisona a 1 mg/kg/día 
asociado al uso de tacrolimus.

Se ha realizado seguimiento ambulatorio en la unidad 
de trasplantes sin presentar recurrencia del proceso hemo-
lítico hasta la fecha. Se redujo gradualmente la dosis de 
esteroides y se han mantenido los niveles de tacrolimus 
en metas con laboratorios de función y estructura hepato-
celular en el rango normal: AST: 17 U/L, ALT: 12 U/L, 
gamma-glutamil transferasa (GGT): 13 U/L, BBT: 0,50 
mg/dL, BI: 0,32 mg/dL, bilirrubina directa (BD): 0,18 
mg/dL, fosfatasa alcalina: 74 U/L, albúmina: 3,39 g/dL, 
Hb: 15,2 g/dL, tacrolimus: 6,8 ng/mL. 

Figura 1. Reporte de niveles de Hb, BBT y Cr. Fuente: elaboración propia.
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de la indirecta y extendido de sangre periférica con esfero-
citos, policromasia, aglutinación o nucleación de glóbulos 
rojos(18). La prueba de antiglobulina directa se vuelve posi-
tiva en el paciente trasplantado, lo que es un buen indicador 
en la detección de anticuerpos derivados de los linfocitos 
del donante(6). En el presente caso se presentaron las carac-
terísticas de hemólisis descritas con una prueba de antiglo-
bulina directa fuertemente positiva, previamente negativa 
en la evaluación pretrasplante.

En la actualidad no existe un manejo específico, este se 
basa en medidas de soporte y transfusión de glóbulos rojos. 
Es importante aclarar que, para esto último, la recomenda-
ción es transfundir unidades compatibles con el donante 
o con antígeno negativo debido al riesgo de perpetuar la 
hemólisis(6). Ante la presencia de incompatibilidad bidi-
reccional por grupo ABO, se deben transfundir unidades 
de glóbulos rojos de grupo O que sean compatibles con el 
donante y receptor. En caso de anticuerpos contra antíge-
nos menores, se deben transfundir unidades negativas. Por 
tal motivo, el paciente recibió unidades de glóbulos rojos O 
negativas irradiadas y leucorreducidas.

Adicionalmente, se puede requerir terapia inmunosupre-
sora o inmunomoduladora cuando la hemólisis es grave o 
persistente para inducir la remisión en la producción de 
anticuerpos. La administración de glucocorticoides, cuya 
dosis se sugiere aumentar a 1 mg/kg/día o dar pulsos de 
esteroides intravenosos (250 a 500 mg de metilpredniso-
lona), es el tratamiento más utilizado y suele ser suficiente 
para resolver el cuadro clínico. También se ha descrito el 
uso de rituximab, inmunoglobulina intravenosa o plas-
maféresis en algunos casos(19). La mayoría de los soportes 
terapéuticos están basados en estudios observacionales o 
reportes de caso. Se requieren estudios clínicos para definir 
un abordaje práctico, así como el tipo y la duración del tra-
tamiento. En el caso presentado hubo una evolución y res-
puesta clínica favorable con el aporte hídrico, transfusión 
de glóbulos rojos y pulsos de metilprednisolona. En caso 
de recurrencia, se puede optar por una medida de deple-
ción de células B y células plasmáticas con el uso de rituxi-
mab o la realización de plasmaféresis basado en el principio 
patogénico para remover de la circulación inmunocomple-
jos, componentes del complemento y anticuerpos(6).

Los anticuerpos del PLS pueden persistir en niveles 
detectables desde 12 días hasta 851 días postrasplante, 
por lo que es importante el seguimiento ambulatorio 
de variables hemolíticas(20). El paciente se encuentra en 
seguimiento en la unidad de trasplante, con hemograma, 
pruebas hepáticas, de hemólisis y niveles de tacrolimus de 
rutina, sin evidencia de alteración a un año del trasplante, 
con perfil hepático sin alteraciones, Hb estable y niveles de 
inmunosupresión según las metas.

hemólisis. En la serie de Ramsey en 1991, en 1200 tras-
plantes de hígado se presentaron 12 casos de PLS, para una 
prevalencia del 1%(12). En 2015, en una serie de 1217 tras-
plantes hepáticos, Romero y colaboradores reportaron 56 
casos de incompatibilidad de grupo ABO, de los cuales el 
17,9% desarrolló PLS, y de 147 casos con incompatibilidad 
Rh, el 1,4% lo presentó(8).

Los linfocitos B viables transferidos en el injerto del 
donante proliferan y son los causantes de la entidad debido 
a la producción de anticuerpos frente a antígenos espe-
cíficos de los glóbulos rojos del receptor, lo que produce 
una respuesta inmunitaria primaria o secundaria(7). Esta 
entidad es consecuencia de incompatibilidad menor ABO 
o sistema Rh y rara vez frente a otros sistemas antigénicos 
menores de los glóbulos rojos (D, C, E, Jk, Kell, Fy y M)(13). 
Los anticuerpos séricos son predominantemente de tipo 
inmunoglobulina G (IgG), pero en algunos casos son de 
tipo inmunoglobulina M (IgM)(13). Estos tienden a desapa-
recer a los 3 a 6 meses, con excepción del anti-D, que puede 
persistir hasta por un año(14).

Los factores de riesgo para presentar el PLS incluyen 
la sensibilización previa por transfusión o embarazo, 
donante grupo O frente a un receptor del grupo A o B, 
o tratamiento con ciclosporina(15). En el caso descrito, el 
receptor fue O/Rh(D) positivo, pero el donante fue O/
Rh(D) negativo, lo cual indica que este último estaba sen-
sibilizado en un contexto desconocido debido a la docu-
mentación de anti-D y anti-C en su suero y a la detección 
del aloanticuerpo anti-D en los glóbulos rojos del recep-
tor previamente ausentes, por lo que se le adjudica al anti-
cuerpo anti-D la causa de la hemólisis.

Generalmente la presentación es leve y autolimitada 
con remisión espontánea, aunque en ocasiones la presen-
tación puede ser grave(16). En otros casos puede ser subclí-
nica y encontrarse como hallazgo incidental en los labo-
ratorios de seguimiento o sobreponerse a complicaciones 
perioperatorias. La gravedad va a depender de 3 factores: 
cantidad de tejido linfoide trasplantado, el título de isohe-
maglutininas de glóbulos rojos del donante y la cinética 
de la producción de anticuerpos en el postrasplante(17). 
Se han reportado variantes no hemolíticas, reacciones 
serológicas e incluso eventos graves como rechazo hepá-
tico, hipotensión, coagulación intravascular diseminada e 
insuficiencia renal o multiorgánica(5). En el presente caso, 
el paciente desarrolló anemia hemolítica y lesión renal 
aguda en estadio KDIGO 1 (Kidney Disease: Improving 
Global Outcomes).

Los hallazgos de laboratorio son consistentes con una 
anemia hemolítica aguda, con disminución de la hapto-
globina, un aumento de la deshidrogenasa láctica, unos 
reticulocitos aumentados, hiperbilirrubinemia a expensas 
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CONCLUSIÓN

El diagnóstico del síndrome de linfocito pasajero es un 
reto. Se debe sospechar ante la presencia de anemia aguda 
en los primeros días y semanas de un trasplante hepático, 
principalmente si existe presencia de incompatibilidad, 
ya sea de grupo o de Rh, o si hubo rastreo de anticuer-
pos positivos en el donante. Los hallazgos clínicos y de 
laboratorio sugestivos de hemólisis, una prueba de anti-

globulina directa positiva, la evidencia serológica de 
anticuerpos frente a los antígenos de los glóbulos rojos 
y la ausencia de otra etiología de hemólisis favorecen el 
diagnóstico. Según la presentación clínica se define el 
manejo. La mayoría de los casos se resuelven con medidas 
de soporte y transfusión sanguínea, y en algunos casos 
específicos con esteroides u otras terapias. El seguimiento 
del paciente en el período postrasplante se debe realizar 
con parámetros hemolíticos.
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Resumen
La necrosis esofágica aguda, también conocida como esófago negro, es una patología poco común que se 
diagnostica mediante endoscopia en la que se muestra una mucosa esofágica de aspecto negro. Su causa es 
desconocida, pero se le atribuye un origen multifactorial. Debe considerarse una lesión esofágica de origen 
isquémico. Se presenta el caso de un paciente de 56 años con síntomas respiratorios sugestivos de proceso 
infeccioso grave, con un cuadro clínico rápidamente progresivo y requerimiento de aseguramiento de la vía 
aérea, soporte vasopresor y orgánico multimodal, estudio endoscópico por clínica de hemorragias de vías 
digestivas altas con evidencia de lesiones compatibles con necrosis esofágica aguda. A pesar de manejo 
multimodal en unidad de cuidados intensivos el paciente fallece al día 34 desde su ingreso hospitalario.

Palabras clave
Esófago negro, necrosis esofágica aguda, isquemia, endoscopia.

Abstract
Acute esophageal necrosis, also known as the black esophagus, is a rare pathology diagnosed by endoscopy 
that shows a black-looking esophageal mucosa. Its cause is unknown, but a multifactorial origin is attributed 
to it. An esophageal lesion of ischemic origin should be considered. We present the case of a 56-year-old 
patient with respiratory symptoms suggestive of a severe infectious process, with a rapidly progressive clinical 
picture and requirement of airway security, multimodal vasopressor, and organic support, and an endoscopic 
study due to clinical symptoms of upper digestive tract bleeding with evidence of lesions compatible with acute 
esophageal necrosis. Despite multimodal management in the intensive care unit, the patient died 34 days 
after hospital admission.

Keywords
Black esophagus, acute esophageal necrosis, ischemia, endoscopy.
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INTRODUCCIÓN

La necrosis esofágica aguda, más comúnmente conocida 
como esófago negro, es una entidad poco frecuente de poca 
claridad en su fisiopatología, reportada desde 1990, cuyo 
diagnóstico se realiza endoscópicamente. La prevalencia esti-
mada de esta patología por reportes de la literatura médica 
se encuentra entre 0% hasta 10,3%, y con el advenimiento 

de la endoscopia entre 0,01% y 0,28% por estudios retros-
pectivos(1-5) y prospectivos(6). Dada la rareza de esta entidad 
clínica y la ausencia de claridad en el entendimiento total de 
su fisiopatología, se procede a describir el caso clínico de un 
paciente masculino con diagnóstico endoscópico de esofagi-
tis necrotizante aguda, atendido en una institución hospita-
laria universitaria de tercer nivel en la ciudad de Popayán, en 
el que se muestra su evolución y desenlace.
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PRESENTACIÓN DEL CASO

Se trata de un paciente masculino de 56 años, con antece-
dentes patológicos de hipertensión arterial, asma, enfer-
medad pulmonar obstructiva crónica, ictiosis vulgar y 
obesidad. Se encuentra en tratamiento farmacológico con 
amlodipino, carvedilol, indacaterol/glicopirronio y mon-
telukast. Ha tenido múltiples hospitalizaciones previas por 
exacerbación de neumopatía de base.

Consulta a urgencias por un cuadro clínico de dos sema-
nas de evolución consistente en disnea progresiva asociada 
con tos y expectoración purulenta, fiebre y escalofríos. Al 
ingreso se detecta broncoespasmo severo e hipotensión 
refractaria a fluidoterapia.

Una radiografía de tórax de ingreso revela opacidades 
alveolares en los cuatro cuadrantes, múltiples bulas enfi-
sematosas, imágenes en “vidrio esmerilado” y múltiples 
imágenes lineales secundarias a tractos fibrosos en ambos 
campos pulmonares. Los exámenes de laboratorio revela-
ron leucocitosis, neutrofilia, hiperazoemia, acidemia respi-
ratoria severa, hipoxemia e hiperlactatemia, y elevación de 
reactantes de fase aguda 

Se le diagnosticó choque séptico de origen pulmonar, 
con criterios de severidad y requerimiento de ventilación 
mecánica. Ingresó a la unidad de cuidados intensivos 
(UCI) para el manejo integral con cubrimiento antibiótico 
a base de carbapenémico y glicopéptido, terapia broncodi-
latadora, esteroide endovenoso y bloqueo neuromuscular 
debido al pobre acople a la ventilación mecánica invasiva.

Su evolución clínica fue tórpida; tuvo requerimiento de 
parámetros ventilatorios elevados y de soporte vasoactivo, 
incremento de leucocitosis, elevación de azoados y oliguria, 
que requirió terapia de reemplazo renal con hemodiálisis a 
partir del quinto día de hospitalización.

En el noveno día de su estancia en la UCI, el paciente pre-
sentó hematemesis y anemia súbita. La endoscopia de las 
vías digestivas altas (EVDA) mostró, desde los 19 cm hasta 
la unión esofagogástrica, una esfacelación de la mucosa 
con áreas de necrosis, con coágulos adheridos y sangrado 
difuso en capa y algunas áreas, y compromiso profundo 
con exposición de la submucosa (Figura 1). Recibió tra-
tamiento con un inhibidor de la bomba de protones en 
infusión continua, una transfusión de hemoderivados y 
antibioticoterapia, y se descartó una perforación esofágica 
mediante tomografía axial computarizada (TAC) cérvico-
torácico-abdominal.

El paciente presenta una persistencia del choque multi-
factorial refractario prolongado. Es necesario realizar una 
traqueostomía y una gastrostomía endoscópica percutánea.

En el día 17 de hospitalización, una nueva EVDA de con-
trol (Figura 2) muestra erosiones en el tercio inferior del 
esófago con eritema moteado y erosiones antrocorporales.

El paciente fallece al día 34 de su hospitalización debido a 
un agravamiento de su condición por un evento infeccioso 
pulmonar.

DISCUSIÓN

La necrosis esofágica aguda o esofagitis necrotizante aguda 
(ENA), también conocida como síndrome de esófago negro, es 
una patología poco frecuente que cursa con una alteración de 
gravedad variable en la mucosa definida endoscópicamente.

La incidencia es cuatro veces mayor en hombres respecto 
a mujeres y las comorbilidades se presentan como un fac-
tor asociado en todos los casos reportados en la literatura, 
entre las que comúnmente se encuentran: diabetes mellitus, 
hipertensión arterial, abuso de alcohol, enfermedad renal 
crónica, enfermedad coronaria, dislipidemia, entre otras(7).

La fisiopatología de la ENA generalmente involucra una 
combinación de múltiples mecanismos; se considera la 
hipótesis de los “dos golpes”(8) como la más aceptada: el 
primero es un estado de hipoperfusión que produce daño 
a la mucosa esofágica, que conlleva isquemia esofágica, 
generalmente vista en los estados de compromiso hemo-
dinámico y de bajo flujo; posteriormente, con evidencia de 
una segunda agresión causada por reflujo masivo de ácido 
gástrico y mecanismos deteriorados de reparación de la 
mucosa presente en estados físicos debilitados(9). 

Existen múltiples casos de ENA secundaria a choque 
séptico, donde la vasodilatación generalizada mediada por 
citoquinas da como resultado un compromiso hemodiná-
mico y una disminución de la presión de perfusión. A pesar 
del tratamiento agresivo con fluidoterapia, vasoconstrictores, 
inhibidores de la bomba de protones y terapia con antibiótico 
empírico de amplio espectro, el resultado para estos pacientes 
es comúnmente sepsis con falla multiorgánica y muerte(10, 11).

El tratamiento de esta entidad no está estandarizado y 
está dirigido al tratamiento de comorbilidades y patologías 
específicas del paciente. El manejo médico se basa en la 
medicación con un inhibidor de bomba de protones o blo-
queadores del receptor de histamina hasta lograr la mejoría 
del estado clínico. Se recomienda el uso de antibióticos en 
caso de sospecha de perforación esofágica, deterioro clínico, 
receptor de trasplante, en pacientes cirróticos y pacientes con 
diálisis, reservando la intervención quirúrgica para pacientes 
con indicaciones clásicas de la misma, como perforación eso-
fágica con riesgo subsecuente de mediastinitis y formación 
de absceso. Una vez el cuadro agudo se haya controlado, se 
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Figura 1. EVDA: esofagitis severa, necrosis de la mucosa y gastritis crónica del antro. Fuente: archivo de los autores.

Esófago

Antro Duodeno Subcardial

Figura 2. EVDA: esofagitis grado B, gastritis antrocorporal erosiva. Fuente: archivo de los autores.
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característicos y con una mortalidad que puede llegar hasta 
el 50%. Aunque es probable que dicha mortalidad esté 
asociada con la presencia de choque o enfermedad paneso-
fágica, lo que condiciona la sospecha temprana de esta 
patología, su tratamiento intensivo y manejo, y permite, 
posiblemente, la mejoría en su tasa de mortalidad.

debe definir el requerimiento de dilataciones o colocación 
del stent en casos de pobre respuesta(12).

CONCLUSIONES

La ENA es una patología de rara incidencia, de diagnós-
tico endoscópico relativamente sencillo por sus hallazgos 
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Resumen
Objetivo: describir un caso de trasplante hepático en un paciente con resultado positivo en la prueba del 
coronavirus del síndrome respiratorio agudo grave de tipo 2 (SARS-CoV-2) con éxito en el postrasplante 
temprano, pero que desarrolló complicaciones asociadas a la inmunosupresión y trombosis portal sin una 
trombofilia identificada en un centro de alta complejidad de un país latinoamericano. Descripción del ca-
so: paciente de 48 años con diagnóstico de cirrosis hepática secundaria a esteatohepatitis no alcohólica 
(NASH) complicada por varios episodios de ascitis portal hipertensiva y encefalopatía hepática, ingresada 
para trasplante hepático ortóptico. En los exámenes iniciales tuvo una prueba positiva para SARS-CoV-2 
y era asintomático respiratorio. El trasplante se realizó con éxito luego de la autorización del comité de 
infección. Después del primer mes posoperatorio presentó diarrea, ascitis y daño renal agudo. Los niveles de 
tacrolimus en el reingreso fueron superiores a 10 ng/mL y hubo una mejoría clínica significativa con la suspen-
sión del fármaco. Finalmente, el paciente requirió retrasplante por trombosis de la vena porta y de las venas 
suprahepáticas, aunque no se identificó la etiología. Conclusión: se describe uno de los primeros informes 
de trasplante de hígado en un paciente con recuperación reciente de COVID-19 y pruebas persistentemente 
positivas. En el postrasplante temprano hubo una buena respuesta; sin embargo, luego del primer mes pre-
sentó complicaciones relacionadas con la inmunosupresión. Este caso también plantea la posible asociación 
entre el SARS-CoV-2 y el desarrollo de trombosis en la circulación portal hepática.

Palabras clave
SARS-CoV-2, COVID-19, trasplante de hígado, hepatología, tacrolimus, portal, trombosis.

Abstract
Objective: To describe a case of liver transplantation in a patient with a positive result in the severe acute 
respiratory syndrome coronavirus type 2 (SARS-CoV-2) test with success in the early post-transplantation, 
but who developed complications associated with immunosuppression and portal vein thrombosis without 
thrombophilia identified at a tertiary referral center in a Latin American country. Case: A 48-year-old patient 
diagnosed with liver cirrhosis secondary to non-alcoholic steatohepatitis (NASH) complicated by several 
episodes of portal hypertension ascites and hepatic encephalopathy was admitted for orthoptic liver trans-
plantation. On initial examinations, he had a positive test for SARS-CoV-2 and was asymptomatic in the 
respiratory tract. The transplant was carried out successfully after the authorization of the infection committee. 
After the first postoperative month, he presented with diarrhea, ascites, and acute kidney injury. Tacrolimus 
levels at readmission were more significant than 10 ng/mL, and there was a significant clinical improvement 
with drug discontinuation. Finally, the patient required re-transplantation due to thrombosis of the portal vein 
and suprahepatic veins, although the etiology was not identified. Conclusion: One of the first reports of liver 
transplantation in a patient with recent recovery from COVID-19 and persistently positive tests is described. 
In the early post-transplant, there was a good response; however, after the first month, he had complications 
related to immunosuppression. This case also posits the possible association between SARS-CoV-2 and the 
development of thrombosis in the hepatic portal circulation.

Keywords
SARS-CoV-2, COVID-19, liver transplantation, hepatology, tacrolimus, portal vein, thrombosis.
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INTRODUCCIÓN

El 31 de diciembre de 2019, hospitales de Wuhan, Hubei, 
China, notificaron un grupo de casos de neumonía de causa 
desconocida hasta ese momento. El 7 de enero de 2020, los 
investigadores aislaron un nuevo coronavirus de pacientes 
con neumonía y a este se le dio la denominación de SARS-
CoV-2. Desde el 30 de enero, la Organización Mundial de 
la Salud (OMS) declaró que la COVID-19 (como se le 
conoce a la enfermedad por coronavirus 2019 desde el 11 de 
febrero), era una emergencia de salud pública de importan-
cia internacional y más tarde se reconocería como pande-
mia(1,2). Con el pasar del tiempo, también se ha encontrado 
una amplia asociación con manifestaciones extraintestina-
les(3). Entre ellas, existe un incremento significativo en la 
incidencia de eventos trombóticos; particularmente, se ha 
reportado trombosis de la vena porta (PVT) en pacientes 
sin otras causas potenciales de trombofilia, diferentes a 
una infección actual o reciente por SARS-CoV-2, tal como 
sucedió en el caso que exponemos(4).

Existen diversos esquemas de inmunosupresión en el 
postrasplante ortóptico hepático(5). Uno de los utilizados 
con mayor frecuencia es la inducción con corticoesteroides 
y el mantenimiento con tacrolimus. Sin embargo, es nece-
sario conocer que este inhibidor de la calcineurina exhibe, 
además de numerosas interacciones farmacológicas, un sin-
número de efectos adversos, entre los que cabe mencionar: 
diarrea, ascitis persistente y lesión renal aguda. Por ende, en 
el posoperatorio de trasplante hepático se debe valorar su 
nivel sérico, para tener en cuenta sus efectos adversos como 
un diagnóstico diferencial de estas complicaciones(6-8).

PRESENTACIÓN DEL CASO

Se trata de un paciente masculino de 48 años de edad, con 
cirrosis hepática descompensada, con puntajes Child-Pugh 
clase B, Model for End-stage Liver Disease (MELD) 15, diag-
nosticada hace un año, secundaria a esteatohepatitis no alco-
hólica (NASH). Durante ese período tuvo múltiples episo-
dios de encefalopatía, ascitis, sangrado portal hipertensivo, 
con requerimiento de manejo intrahospitalario y ligadura 
de várices esofágicas. Ingresó a la Clínica Imbanaco para 
la realización de un trasplante ortóptico hepático debido 
a que contaba con un donante cadavérico compatible. 
Previamente, se lo citó para el procedimiento 40 días antes, 
sin embargo, en ese momento no se realizó al presentar una 
prueba de reacción en cadena de la polimerasa (PCR) para 
SARS-CoV-2 positiva. Dentro de los exámenes iniciales, 
nuevamente la PCR para SARS-CoV-2 resultó positiva. El 
comité de infecciones autorizó el trasplante al considerar 
que la muestra positiva correspondía a ARN residual en 
ausencia de partículas virales infecciosas activas.

El trasplante hepático se efectúo con un tiempo de 
isquemia fría de 5 horas y 45 minutos, isquemia caliente 
de 40 minutos, con necesidad de soporte vasopresor, 
sangrado intraoperatorio de 1,7 litros, transfusión de 2 
UGR, 6 de crioprecipitado y pool de plaquetas. Ingresó 
a la unidad de cuidados intensivos (UCI) sin soporte 
ventilatorio, con soporte vasoactivo con noradrenalina y 
un gasto urinario adecuado. Según el protocolo, se ini-
ció la inmunosupresión con metilprednisolona a dosis 
de 200 mg/día en un esquema de descenso progresivo 
como inducción y al segundo día tacrolimus XL a 7 mg/
día para el mantenimiento. Luego de una estancia hospi-
talaria sin complicaciones, con una función renal (crea-
tinina 0,63 mg/dL, nitrógeno ureico en sangre 5,2 mg/
dL) y hepática preservadas, estabilidad hemodinámica, 
sin síntomas respiratorios ni elevación de reactantes de 
inflamación aguda, con ecografía Doppler de hígado 
trasplantado dentro de los límites normales, al octavo día 
postrasplante se dio egreso con fórmula de tacrolimus 
XL a 9 mg/día, prednisolona 5 mg/día y valganciclovir 
450 mg cada 12 horas.

Un mes después del trasplante, el paciente reingresó por 
un cuadro de 10 días de evolución de distensión abdomi-
nal, aumento en la frecuencia de las deposiciones de con-
sistencia líquida, sin fiebre y con diuresis normal. Al ingreso 
se encontraba normotenso, taquicárdico, taquipneico, 
eutérmico y con dolor abdominal. Se realizó un Doppler 
portal en el que se evidenció una cantidad abundante de 
líquido ascítico y el hígado trasplantado de aspecto nor-
mal. El paciente requirió una paracentesis evacuatoria 
con reposición de albúmina a 8 g por cada litro, se inició 
la administración de diuréticos y el suministro de líquidos 
endovenosos. Durante la estancia se descartaron etiologías 
infecciosas, con carga viral para Citomegalovirus, PCR para 
Clostridium difficile, hemocultivos, urocultivos, coproscó-
pico y coprocultivos negativos. La función renal mostró 
un deterioro progresivo con una creatinina inicial de 2,33 
mg/dL hasta 4,04 el cuarto día de hospitalización. Se obtu-
vieron niveles de tacrolimus en 10,7 ng/mL, por lo que se 
optó por suspender temporalmente el medicamento. Al día 
siguiente disminuyó el número de deposiciones a 3 en 24 
horas, así como de la creatinina a 2,4 mg/dL, cifra que al 
sexto día de hospitalización alcanzó rangos normales.

Sesenta días después del trasplante, el paciente presentó 
una vez más diarrea y ascitis. El Doppler portal mostró una 
trombosis portal y de las venas suprahepáticas, confirmado 
por angiotomografía de abdomen (Figura 1). Se inició la 
anticoagulación y el paciente recibió el aval para el retras-
plante hepático. Las pruebas para descartar trombofilias 
resultaron negativas. Sin una causa encontrada del evento 
trombótico, el antecedente de infección reciente por 
SARS-CoV-2 sugiere una etiología potencial.
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Acerca de la indicación de trasplante, existen reportes de 
grupos de trasplante de órgano sólido con distintos tipos de 
indicaciones para llevar a cabo la cirugía, con restricciones 
basadas en las decisiones del equipo multidisciplinario. 
Rouphael y colaboradores publicaron el caso de un trasplante 
ortóptico hepático exitoso en una paciente con insuficiencia 
hepática aguda secundaria a una intoxicación farmacológica. 
El procedimiento se efectuó a pesar de presentar una PCR 
inicial para SARS-CoV-2 positiva luego de una exposición de 
riesgo 6-10 semanas previas(11). Algunos grupos de trasplan-
tes sugieren que los pacientes se coloquen como activos en 
la lista si han pasado 6 semanas desde que presentaron una 
prueba positiva inicial para COVID-19 con al menos 4 sema-
nas sin síntomas, y que no se vuelvan a realizar la prueba con 
otra PCR antes del trasplante si están dentro de los 3 meses 
posteriores a la prueba positiva inicial(12).

DISCUSIÓN

Se ha descrito que el riesgo de contagio en pacientes asin-
tomáticos o con síntomas leves es bajo a partir del día 7. 
Wölfel y colaboradores valoraron virológicamente a 9 
pacientes con COVID-19 leve; encontraron que la tasa de 
replicación del virus disminuye a partir del día 5 y existe una 
probabilidad de continuar más allá del día 7 en un 5%(9). 
El Centro para el Control y Prevención de Enfermedades 
(CDC) recomienda suspender el aislamiento 10 días des-
pués del inicio de los síntomas y la resolución de la fiebre 
durante al menos 24 horas, sin el uso de medicamentos 
para reducir la fiebre y con la mejoría de otros síntomas, 
en pacientes con COVID-19 leve o moderado; en asinto-
máticos, 10 días después de su primera PCR positiva para 
SARS-CoV-2(10). 

Figura 1. Tomografía axial computarizada (TAC) de abdomen. A. La reconstrucción en plano axial muestra un trombo con obstrucción subtotal en 
la vena porta (flecha blanca). B. Oclusión total en las venas suprahepáticas (flecha negra), que integran el diagnóstico de un síndrome de Budd-Chiari. 
C. Las áreas hepáticas de realce heterogéneo son un patrón característico de este síndrome.
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Aparte del antecedente de recuperación reciente de la 
infección por SARS-CoV-2, nuestro paciente presentó efec-
tos adversos generados por la inmunosupresión, específica-
mente por el tacrolimus. Tuvo diarrea y lesión renal aguda 
prerrenal asociada a la hipovolemia luego de un mes pos-
trasplante. Al suspender el tacrolimus, la diarrea se detuvo y 
presentó un descenso progresivo de los azoados hasta lograr 
cifras normales. Según las directrices de la Comunidad 
de Práctica de Enfermedades Infecciosas de la American 
Society of Transplantation (AST), después de descartar las 
etiologías infecciosas de diarrea en trasplantados de órgano 
sólido es necesario considerar la reducción de las dosis de 
los inmunosupresores y evaluar la respuesta(8). Además de 
los episodios de vómito o diarrea, también se ha descrito que 
la toxicidad por inhibidores de calcineurina por sí misma 
puede generar lesión renal aguda en el postrasplante, razón 
por la que se deben medir los niveles del fármaco y ajustar 
su dosis según la concentración deseada(6). Rodríguez y cola-
boradores mostraron que al obtener una concentración valle 
de tacrolimus entre 6 y 10 ng/mL durante las primeras 4-6 
semanas después del trasplante ortóptico hepático, se reduce 
la insuficiencia renal sin aumentar simultáneamente el riesgo 
de rechazo celular agudo; luego debe lograrse una reducción 
progresiva de la dosis para lograr un nivel sérico de tacroli-
mus entre 4 ng/mL y 8 ng/mL a largo plazo(14). 

CONCLUSIÓN

Existen recomendaciones de grupos de trasplantes 
acerca del aislamiento y las indicaciones quirúrgicas del 
paciente con COVID-19, sin embargo, estas deben defi-
nirse mediante protocolos institucionales y por el comité 
de infecciones. Una vez trasplantado, se pueden presentar 
múltiples complicaciones en el paciente recuperado recien-
temente de una infección por SARS-CoV-2, entre ellas, 
se deben reconocer de forma precoz las extrapulmonares 
con componente trombótico. Por otra parte, conocer las 
interacciones y hacer un reconocimiento prematuro de los 
efectos adversos de la inmunosupresión permite prever las 
modificaciones en la dosis para lograr una concentración 
meseta segura y efectiva.

Aprobación ética y consentimiento para participar

No se obtuvo aprobación ética para la publicación de este 
caso clínico, ya que no implicaba compartir los datos perso-
nales y fotografías del paciente en el artículo.

Consentimiento para la publicación

Se obtuvo el consentimiento informado por escrito del 
paciente para la publicación de este informe de caso y las 

Presentamos el caso de un paciente con una historia 
de cirrosis hepática descompensada, quien ingresó para 
trasplante ortóptico hepático; sin embargo, en un primer 
momento no se realizó debido a que la PCR para SARS-
CoV-2 resultó positiva, a pesar de no tener síntomas respi-
ratorios. Cuarenta días después, el paciente continuó con la 
PCR positiva. En este caso, el comité de infecciones lo consi-
deró como persistencia de partículas virales no infecciosas y 
autorizó la realización del trasplante ortóptico hepático. 

Se especula que la COVID-19 tiene múltiples mecanis-
mos fisiopatológicos desencadenantes del compromiso 
en órganos sólidos, entre ellos el hígado. El daño vascular 
estaría mediado por una alteración en el proceso de coa-
gulación, el deterioro de la circulación sanguínea o del 
endotelio. Sonzogni y colaboradores, en Bérgamo, evalua-
ron post mortem las características histológicas de 48 mues-
tras de hígado en 47 pacientes positivos para COVID-19, 
fallecidos por insuficiencia respiratoria grave, sin antece-
dentes, signos o síntomas de enfermedad hepática hasta el 
momento de la estancia hospitalaria. Todos presentaron 
algún grado de trombosis vascular: 24, portal parcial; 11, 
portal completa; 7, incompleta sinusoidal; y 6, completa 
sinusoidal. Además, se reportaron grados variables de fle-
boesclerosis, herniación y fibrosis portal(13). 

Se ha reportado una alta incidencia de complicaciones 
trombóticas en pacientes críticos con COVID-19. Klok y 
colaboradores estudiaron en Holanda a 184 pacientes con 
COVID-19 ingresados a la UCI para buscar el desenlace 
compuesto de accidente cerebrovascular (ACV) isqué-
mico, infarto de miocardio o embolia arterial sistémica. Se 
presentó una mortalidad del 22%, complicaciones trom-
bóticas en 75 casos, 65 tromboembolismos pulmonares, 1 
trombosis venosa profunda, 2 trombosis de extremidades 
superiores, 5 pacientes con ACV isquémico y 2 pacientes 
con embolias arteriales sistémicas. Los pacientes con tera-
pia de anticoagulación crónica al momento de la admisión 
se asociaron con un menor riesgo del resultado compuesto 
(Hazard ratio [HR] 0,29; intervalo de confianza [IC] del 
95% 0,091-0,92), mientras que los pacientes con complica-
ciones trombóticas tenían un mayor riesgo de muerte por 
cualquier causa (HR 5,4; IC del 95% 2,4-12)(3). 

Se ha visto como la PVT puede presentarse en pacientes 
sin otras posibles causas identificables. Borazjani reportó el 
caso de un hombre, asmático, de 23 años, con neumonía 
por coronavirus, quien presentó un dolor abdominal agudo 
generalizado, ascitis leve y PVT. Los datos de laboratorio 
de rutina, con respecto a las causas secundarias de la PVT, 
fueron normales. En nuestro paciente se encontró una 
PVT parcial y trombosis de las venas suprahepáticas, con 
lo que se descartaron las causas secundarias de trombosis, y 
se produjo una hepatomegalia progresiva, razón por la cual 
nuevamente se le realizó un trasplante ortóptico hepático.
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Resumen
La colangiopancreatografía retrógrada endoscópica (CPRE) es un procedi-
miento útil en el manejo de enfermedades biliopancreáticas. Los pacientes 
con alteración anatómica del tracto gastrointestinal representan un desafío 
técnico por múltiples razones. Con técnicas como la enteroscopia de doble 
balón (EDB) es posible realizar una CPRE en estos pacientes. El caso que se 
presenta es el primero de este tipo publicado en Colombia sobre una paciente 
con gastrectomía total con reconstrucción en Y-de-Roux y coledocolitiasis.

Palabras clave
Enteroscopia de doble balón, colangiopancreatografía retrógrada endoscópica 
asistida por enteroscopia, gastrectomía total, reconstrucción en Y-de-Roux, 
anatomía gastrointestinal alterada.

Abstract
Endoscopic retrograde cholangiopancreatography (ERCP) is a valuable proce-
dure in managing biliopancreatic diseases. Patients with anatomical alteration 
of the gastrointestinal tract represent a technical challenge for multiple reasons. 
With techniques such as double-balloon enteroscopy (DBE), it is possible to 
perform ERCP in these patients. The case was first published in Colombia on 
a female patient with total gastrectomy with Roux-en-Y reconstruction and cho-
ledocholithiasis.

Keywords
Double-balloon enteroscopy, enteroscopy-assisted endoscopic retrograde cho-
langiopancreatography, total gastrectomy, Roux-en-Y reconstruction, altered 
gastrointestinal anatomy.

Reporte de casoDOI: https://doi.org/10.22516/25007440.844

INTRODUCCIÓN 

La colangiopancreatografía retrógrada endoscópica 
(CPRE) es un procedimiento útil en el manejo de las 

enfermedades biliopancreáticas y se realiza con éxito en el 
85% al 95% de los pacientes con anatomía gastrointestinal 
normal. En pacientes con gastrectomía y reconstrucción en 
Y-de-Roux, la instrumentación endoscópica de la vía biliar 
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tiene menores tasas de éxito comparada con una CPRE en 
un paciente con anatomía preservada, lo que aumenta la 
necesidad de intervenciones más invasivas y costosas(1). La 
CPRE en pacientes con alteraciones anatómicas del tracto 
gastrointestinal, como gastrectomía y reconstrucción en 
Y-de-Roux, es un desafío técnico por varias razones: la lon-
gitud del asa intestinal biliopancreática, el ángulo agudo de 
la yeyuno-yeyunostomía, la tortuosidad por adherencias, la 
dificultad para la canulación biliar y el diseño (longitud) de 
los enteroscopios(2).

La enteroscopia de doble balón (EDB) permite el diag-
nóstico y el tratamiento de varias enfermedades del intestino 
delgado, incluyendo intervenciones terapéuticas en la vía 
biliar en pacientes con anatomía gastrointestinal alterada(3, 4).

La primera CPRE por EDB fue reportada en 2005 y a 
partir de ahí se ha realizado este procedimiento con éxito 
en otros países(5). El caso que presentamos a continuación 
es el primero de este tipo publicado en Colombia en una 
paciente con coledocolitiasis y anatomía alterada por ante-
cedente de gastrectomía total con reconstrucción en Y-de-
Roux debido a un cáncer gástrico.

REPORTE DE CASO

Paciente de 84 años con antecedente de gastrectomía 
radical total y reconstrucción en Y-de-Roux por adenocar-
cinoma gástrico moderadamente diferenciado en 2012. 
Consulta por dolor tipo cólico en el hipocondrio derecho 
de 9 horas de evolución, náuseas, ictericia y coluria. En el 

Figura 1. Colangiorresonancia que demuestra colelitiasis múltiple, dilatación de la vía biliar extrahepática y coledocolitiasis. 
Fuente: archivo de los autores.

examen físico se encontró una paciente ictérica, con signos 
vitales normales, abdomen doloroso a la palpación en el 
hipocondrio derecho y signo de Murphy negativo. En los 
paraclínicos se encuentra un perfil colestásico (Tabla 1), 
una ecografía hepatobiliar con colelitiasis y vía biliar nor-
mal, una colangiorresonancia con colelitiasis múltiple, sig-
nos de colecistitis aguda en la fase inicial y dilatación de la 
vía biliar extrahepática (colédoco de 11 milímetros), con 
microcálculos en su porción distal (Figura 1). Después de 
discutir el caso entre los servicios de cirugía general y gas-
troenterología, se decide llevar a una colecistectomía lapa-
roscópica con enteroscopia intraoperatoria para el manejo 
de la coledocolitiasis. 
 
Descripción de la técnica

Paciente bajo anestesia general, en decúbito supino. Se 
introduce un EDB corto por vía oral, Fujifilm EI-580BT 
(longitud de trabajo 155 centímetros, diámetro distal de 
9,4 milímetros y diámetro en la porción flexible de 9,3 
milímetros, con un canal de trabajo de 3,2 milímetros y 
sobretubo de 95 centímetros). Se observa una anastomosis 
esófago-yeyunal normal y se avanza por el yeyuno hasta la 
anastomosis yeyuno-yeyunal (ubicada a 50 centímetros de 
la anastomosis esófago-yeyunal) (Figura 2).

Se ingresa por el asa biliopancreática (con ayuda de la 
fluoroscopia) hasta el muñón duodenal (aproximadamente 
150 centímetros de longitud) (Figura 3). Se identifica la 
papila duodenal de aspecto normal (en el cuadrante supe-
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Se realiza la colangiografía; se observa una vía biliar intra-
hepática normal, el colédoco dilatado de 12 milímetros de 
diámetro, con un cálculo de 5 milímetros en su tercio dis-
tal y colelitiasis múltiple (Figura 6). Se realiza una papi-
lotomía (Figura 7) e instrumentación de la vía biliar con 
balón extractor de 9-12 milímetros (Figura 8); se extrae 
el cálculo y el barro biliar (Figura 9) sin complicaciones 
inmediatas. 

Durante la extracción del enteroscopio, se realizó un 
tatuaje en la mucosa del asa biliopancreática adyacente a 
la yeyuno-yeyunostomía para su posterior identificación 

rior) (Figura 4). Se intenta la canulación con catéter punta 
cónica, con papilótomo de arco y con papilótomo de aguja, 
pero no es posible avanzar la guía hacia la vía biliar, por lo 
que se utiliza un papilótomo invertido; se logra avanzar la 
guía hidrofílica hacia la vía biliar (Figura 5). 

Tabla 1. Resultado de paraclínicos iniciales. 

Paraclínicos Resultado Valor de 
referencia

Leucocitos 3000

Neutrófilos 2400

Linfocitos 400

Hemoglobina 11,7 g/dL

Hematocrito 37,5%  

Plaquetas 128.000

Eritrosedimentación 42 mm/hora

Creatinina 1,15 mg/dL

BUN 28 mg/dL

Aspartato-aminotransferasa 282 U/L 0-35

Alanino-aminotransferasa 129 U/L 0-35

Fosfatasa alcalina 159 U/L 30-120

Bilirrubina total 4,62 mg/dL 0,3-1,0

Bilirrubina directa 2,03 mg/dL

Fuente: elaboración propia.

Figura 2. Anastomosis yeyuno-yeyunal. Fuente: archivo de los autores.

Figura 3. Muñón duodenal mediante visión endoscópica y fluoroscópica. Fuente: archivo de los autores.
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DISCUSIÓN

En pacientes con anatomía gastrointestinal alterada, la CPRE 
tiene tasas de éxito más bajas en comparación con pacientes 
con anatomía normal; por lo tanto, es un desafío lograr el 
acceso a la vía biliar por vía endoscópica en estos casos. Es 
por esto que, en pacientes con antecedente de gastrectomía 
con reconstrucción en Y-de-Roux y con enfermedades bilio-
pancreáticas susceptibles de manejo endoscópico, la CPRE 
por medio de EDB es una opción viable(6).

Los estudios sobre esta técnica han reportado que la 
CPRE por EDB fue exitosa hasta en un 87% de los casos. 
Se considera una intervención segura con bajas tasas de 
complicaciones mayores y se reportan eventos adversos en 
un 0%-12%(7).

En cuanto al procedimiento, este es menos invasivo y con 
menor morbilidad que la vía percutánea o el abordaje qui-
rúrgico, ya que una vez se logra alcanzar la papila duodenal 
o la anastomosis bilioentérica, es posible realizar el resto de 
intervenciones endoscópicas habitualmente realizadas por 
CPRE convencional como la esfinterotomía, la extracción 
de cálculos, la inserción de stents o la dilatación de la este-
nosis o de la ampolla duodenal(5).

Este es un procedimiento laborioso que requiere un 
equipo altamente calificado y demanda más tiempo que 
una CPRE convencional, con una duración promedio de 
40 a 111 minutos(4). En nuestro caso, el procedimiento se 
llevó a cabo con éxito, ya que se logró la canulación biliar, la 
papilotomía y la extracción del cálculo y el barro biliar del 
colédoco sin complicaciones, en un solo tiempo de inter-
vención y con una excelente evolución clínica.

en caso de requerir un nuevo procedimiento terapéutico 
en la vía biliar (Figura 10). La radiografía final mostró la 
evacuación de la mayoría del medio de contraste de la vía 
biliar (Figura 11). En este momento, el servicio de cirugía 
procede a realizar la colecistectomía laparoscópica.

La paciente evoluciona satisfactoriamente y se inicia la 
vía oral al día siguiente. Su perfil bioquímico hepático es 
normal al tercer día posquirúrgico. Es dada de alta al quinto 
día posoperatorio y se ordena el control ambulatorio en tres 
semanas, cuyo perfil bioquímico hepático resulta normal.

Figura 4. Papila duodenal. Fuente: archivo de los autores.

Figura 5. Canulación con papilótomo invertido y avance de la guía hacia la vía biliar. Fuente: archivo de los autores.
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Figura 6. Colangiografía. Fuente: archivo de los autores.

Figura 7. Papilotomía endoscópica. Fuente: archivo de los autores.

Para poder usar los accesorios de la CPRE (cánula, 
papilótomo, balones extractores, etc.) debe utilizarse un 
enteroscopio corto. Los EDB convencionales tienen una 
longitud de 220 centímetros y no son aptos para el uso de los 
accesorios de CPRE. Se encontró como dificultad, en espe-
cial, la canulación de la vía biliar, que fue posible únicamente 
con un papilótomo invertido; esto se debe a que en la EDB se 
afronta la papila en una forma opuesta a la de una CPRE con-
vencional. Otra dificultad está relacionada con la ausencia de 
uña elevadora en el enteroscopio, lo cual limita la movilidad 
y el direccionamiento de los accesorios de CPRE.

En los pacientes con colecistocoledocolitiasis existen 
varias opciones terapéuticas: la CPRE prequirúrgica(8) y 

la exploración laparoscópica de la vía biliar (ELVB, por 
vía transcística o por coledocotomía)(9). Ambas técnicas 
tienen una eficacia similar en la resolución de la coledo-
colitiasis, sin diferencias significativas en la morbimortali-
dad(10). La CPRE resuelve la coledocolitiasis en un 88% de 
los casos(11) y puede cursar con complicaciones mayores 
en el 6%-15% como la pancreatitis aguda (3%-10%), los 
sangrados (0,3%-2%), la colangitis (0,5%-3%) y la per-
foración duodenal (0,08%-0,6%)(12). La tasa de éxito de 
la ELVB es cercana al 90%, requiere un cirujano experto 
en la técnica y puede asociarse a complicaciones en un 
5%-15% de los casos: cálculos retenidos (0%-5%), fuga 
biliar (2,3%-16,7%), pancreatitis (0%-3%), entre otras, 
como impactación del cálculo en la canastilla y estreche-
ces del colédoco(9). A pesar de la eficacia y seguridad de la 
ELVB, un estudio encontró que solamente un 7% de los 
pacientes con coledocolitiasis fueron tratados quirúrgica-
mente y un 93% fueron manejados con CPRE(13). La causa 
de esta discrepancia es multifactorial y las posibles expli-
caciones son el entrenamiento insuficiente en la técnica, 
el uso de instrumentos no manejados rutinariamente por 
el cirujano (balones dilatadores, canastillas, coledocos-
copio) y ser una técnica realizada en forma relativamente 
infrecuente(9).

CONCLUSIONES

El manejo de la coledocolitiasis en pacientes con anato-
mía gastrointestinal alterada representa un reto terapéu-
tico. La CPRE asistida por EDB es un método efectivo 
y seguro para el manejo de los pacientes con patología 
biliar y antecedente de gastrectomía con reconstrucción 
en Y-de-Roux.
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Figura 9. Cálculo biliar. Fuente: archivo de los autores.

Figura 10. Tatuaje de asa intestinal biliopancreática. Fuente: archivo de los autores.

Figura 11. Radiografía final pos-CPRE. Fuente: archivo de los autores.

Figura 8. Instrumentación de la vía biliar con balón extractor. Fuente: 
archivo de los autores.
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Resumen
Introducción: las neoplasias sólidas pseudopapilares de páncreas representan alrededor del 3% de los 
tumores pancreáticos quísticos resecados. Se presentan con mayor frecuencia en mujeres jóvenes entre la 
segunda y tercera décadas de la vida. Es un tumor con poco potencial maligno que se ubica principalmente 
en la cola; sin embargo, puede encontrarse en cualquier localización anatómica pancreática. Métodos: se 
presentan 5 casos de cuatro mujeres y un hombre, entre 16 y 36 años, que consultaron principalmente por 
dolor abdominal. Resultados: cuatro pacientes fueron llevados a pancreatectomía distal sin esplenectomía 
por laparoscopia, y una paciente a pancreatoduodenectomía por laparotomía. Se logró extraer por completo y 
satisfactoriamente el tumor a los cinco pacientes. No se evidenció metástasis. Los tumores se localizaron en 
la cabeza (1), cuello (1) y predominantemente en cuerpo y cola (3). El reporte histopatológico posoperatorio 
confirmó el diagnóstico en los cinco casos, en la paciente más joven se había realizado una biopsia percutá-
nea previa a la intervención quirúrgica. Conclusiones: la resección quirúrgica completa del tumor con preser-
vación del bazo es el tratamiento de elección en pacientes con neoplasia sólida pseudopapilar de páncreas.

Palabras clave
Páncreas, sólido, pseudopapilar, neoplasia, tumor.

Abstract
Introduction: Solid pseudopapillary neoplasms of the pancreas represent around 3% of resected cystic pan-
creatic tumors. They occur more frequently in young women between the second and third decades of life. It 
is a tumor with little malignant potential located mainly in the tail; however, it can be found in any pancreatic 
anatomical location. Materials and methods: We reported five cases of four women and one man, between 
16 and 36 years of age, who consulted mainly for abdominal pain. Results: Four patients underwent distal 
pancreatectomy without laparoscopic splenectomy, and one underwent laparotomy pancreatoduodenectomy. 
The tumor was completely and satisfactorily removed from all five patients. No metastasis was found. The 
tumors were located on the head (1), neck (1), and predominantly on the body and tail (3). The postoperative 
histopathological report confirmed the diagnosis in all five cases; in the youngest patient, a percutaneous biop-
sy had been performed before surgical intervention. Conclusions: Complete surgical resection of the tumor 
with preservation of the spleen is the treatment of choice in patients with solid pseudopapillary neoplasm of 
the pancreas.
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Pancreas, solid, pseudopapillary, neoplasia, tumor.

Reporte de casoDOI: https://doi.org/10.22516/25007440.840

https://orcid.org/0000-0002-9212-8989
https://orcid.org/0000-0003-0733-2350
https://orcid.org/0000-0002-1387-1118
https://orcid.org/0000-0003-1769-6609
https://orcid.org/0000-0002-8207-1616
https://orcid.org/0000-0001-5364-9688


467Neoplasia sólida pseudopapilar de páncreas: una serie de cinco casos y revisión de la literatura

INTRODUCCIÓN

El tumor sólido pseudopapilar de páncreas también se 
denomina tumor de Frantz, tumor sólido y papilar, tumor 
sólido-quístico, tumor quístico papilar o neoplasia epitelial 
papilar y sólida(1). Lichtenstein fue el primero en reportar 
esta entidad en 1934(2), pero Virginia Kneeland Frantz en 
1959 describió su patología(3) y Hamoudi y colaboradores 
describieron sus características de microscopía electrónica 
en 1970(4). La Organización Mundial de la Salud (OMS) lo 
clasificó como neoplasia sólida pseudopapilar (NSSP) en 
1996(5). La prevalencia ha aumentado en los últimos años 
porque se ha incrementado la detección incidental de lesio-
nes quísticas de páncreas por la realización de imágenes 
como tomografía axial computarizada (TAC) y resonancia 
magnética nuclear (RMN) de abdomen, para estudiar otras 
causas(6). La cantidad de casos reportados en la literatura ha 
aumentado 7 veces en las últimas dos décadas(6).

En el presente estudio se reporta una serie de 5 casos de 
NSSP y se revisan los aspectos clínicos, radiológicos, histo-
lógicos, tratamiento y pronóstico.

MÉTODOS Y MATERIALES

Se reporta una serie de 5 casos, de 4 mujeres y 1 hombre 
entre 16 y 36 años, con diagnóstico de NSSP. Los pacien-
tes fueron diagnosticados y tratados entre mayo de 2017 
y abril de 2020 en un hospital de tercer nivel en Bogotá, 
Colombia. La mayoría debutó con sintomatología similar, 
que consiste en dolor y distensión abdominal. Dos de los 
cinco pacientes presentaron náuseas, emesis y fiebre. Un 
paciente presentó dolor lumbar y otra, pérdida de peso. El 
tamaño y localización del tumor fue variable a nivel de la 
cabeza (1), cuello (1), cuerpo y cola de páncreas (3), con 
predominio distal. Se realizaron cuatro pancreatectomías 
distales laparoscópicas con preservación de bazo y una 
pancreatoduodenectomía abierta. Para la revisión biblio-
gráfica se realizó una búsqueda de la literatura en PubMed y 
Google Scholar, se incluyeron artículos en español e inglés, 
no se excluyó ningún artículo por fecha de publicación.

PRESENTACIÓN DE CASOS

Caso 1

Mujer de 27 años acude al servicio de urgencias por dolor 
abdominal difuso e intermitente de dos meses de evolución 
asociado a distensión abdominal. Se le realizó una ecografía 
y una TAC de abdomen con contraste que reportaron una 
masa quística en el cuello del páncreas (3,6 cm x 3,6 cm x 
3,5 cm) con alta sospecha de tumor sólido pseudopapilar 
de páncreas. Los marcadores tumorales CA 19-9 y antí-

geno carcinoembrionario fueron negativos. Se le solicitó 
un ultrasonido endoscópico (USE) biliopancreático que 
reportó una lesión en el cuerpo del páncreas distal a la 
confluencia esplenoportal, con una elastografía sugestiva 
de lesión maligna con un strain ratio de 180 (normal < 25).

Se realizó una pancreatectomía distal por laparosco-
pia con preservación del bazo, en la cual se encontró un 
tumor en el cuello del páncreas de aproximadamente 5 cm 
(Figura 1) que no comprometía las estructuras vasculares 
y una adenopatía sobre la arteria hepática, la cual se logró 
resecar. El reporte histopatológico confirmó el diagnóstico 
de neoplasia sólida pseudopapilar (Figura 2) con adeno-
patía negativa para tumor. No hubo complicaciones poso-
peratorias. Tras 4 meses de la intervención, el estado de la 
paciente es adecuado, con modulación del dolor abdomi-
nal. Se le realizó una TAC de abdomen con contraste de 
control con hallazgos posquirúrgicos de pancreatectomía 
distal e infarto esplénico antiguo.

Figura 1. Tumor en el cuello del páncreas. Fuente: archivo de los autores.

Caso 2

Se trata de una paciente femenina de 23 años que consultó 
al servicio de urgencias por dolor abdominal de un mes de 
evolución asociado a episodios febriles de 38 ºC, múltiples 
episodios eméticos, pérdida de peso y dismenorrea, con 
estudios extrainstitucionales que descartaron foco infec-
cioso. El reporte de TAC de abdomen con contraste fue 
consistente con masa en el cuerpo del páncreas de aspecto 
neoplásico con compresión de la cámara gástrica. Al ingreso 
se encontró con hemoglobina de 9,4 g/dL y recuento de 
plaquetas de 608 000. Se le solicitó una RMN de abdomen 
(Figura 3) con protocolo para páncreas que reportó una 
masa en la cola de 10 cm x 8 cm con un componente quís-
tico anterior y sólido posterolateral, con un efecto compre-
sivo sobre las vísceras y con una pobre visualización de la 
vena esplénica, la cual sugería la presencia de trombosis. El 
reporte de Doppler esplenoportal no registró alteraciones 
vasculares.
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A la paciente se le dio salida y reingresó a los 8 días por 
presencia de contenido hemático mayor de 300 mL en 
el dren, se le realizó una TAC de abdomen con cambios 
posquirúrgicos esperados, con escasa cantidad de líquido 
libre sobre el lecho quirúrgico considerado normal. El 
diagnóstico de neoplasia sólida pseudopapilar se con-
firmó con el reporte histopatológico. A los 16 meses de 
la intervención la paciente está asintomática, se le realizó 
una TAC de abdomen de control que no evidenció una 
recaída tumoral.

Caso 3

Es una mujer de 36 años con antecedente de hipertensión 
arterial que ingresó programada para pancreatectomía 
distal y colecistectomía vía laparoscópica por un tumor 
sólido pseudopapilar de la cola del páncreas y colelitiasis 
sintomática. Durante la cirugía se evidenció una lesión de 
8 cm a nivel del cuerpo y cola del páncreas con contenido 
quístico dependiente del conducto principal, la cual se 
resecó con preservación del bazo, sin complicaciones. Tuvo 
un difícil manejo posoperatorio por el dolor, episodios 
eméticos e infección del sitio operatorio, por lo cual se dio 
manejo analgésico, antiemético y antibiótico. El diagnós-
tico histopatológico (Figura 4) confirmó neoplasia sólida 
pseudopapilar. A los 2 meses de la cirugía cursó con fístula 
pancreática, que requirió un drenaje percutáneo con una 
adecuada resolución. En el último control, 20 meses des-
pués de la cirugía, se encontró asintomática.

Figura 3. RMN de abdomen con contraste. Fuente: archivo de los 
autores.

Fue programada para una pancreatectomía distal con 
esplenectomía vía laparoscópica. Durante la cirugía se 
resecó una masa de 15 cm hipervascularizada, la cual se 
encontraba adherida al mesocolon transverso, con fibrosis 
de la cara posterior del estómago en contacto con la arte-
ria y la vena esplénicas que se lograron disecar y preservar; 
había presencia de adenopatías en el tronco celíaco, las 
cuales se resecaron y enviaron a biopsia por congelación y 
no reportaron malignidad; no se realizó esplenectomía y se 
transfundieron 4 unidades de glóbulos rojos empaqueta-
dos. En el posoperatorio presentó anemización en relación 
con los valores de ingreso (7,6 g/dL) e hipotensión, por lo 
cual requirió soporte transfusional adicional.

Figura 2. A. Las células tumorales muestran un citoplasma eosinófilo, algunos con vacuolas intracitoplasmáticas perinucleares y 
glóbulos hialinos. B. Lesión tumoral constituida por nidos sólidos de células que se agregan alrededor de los vasos sanguíneos y 
generan una arquitectura pseudopapilar. Fuente: archivo de los autores.

A B
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la cirugía presentó pancreatitis aguda leve que resolvió sin 
complicaciones. En el último control, 17 meses después de 
la cirugía, se encontró asintomática.

Caso 5

Se trata de un paciente masculino de 21 años que consulta 
por un cuadro clínico de tres meses de evolución consis-
tente en dorsolumbalgia, sin otra sintomatología asociada. 

Caso 4

Es una paciente femenina de 16 años que consultó al servicio 
de urgencias por un cuadro clínico de una semana de dolor 
abdominal en el epigastrio, deposiciones diarreicas y fiebre 
no cuantificada asociada a cefalea global. Tenía antecedente 
de púrpura trombocitopénica autoinmune a los 2 años. Se le 
realizó una ecografía de abdomen total en la que se evidenció 
una masa retroperitoneal. Posteriormente, se le realizó una 
TAC de abdomen con contraste (Figura 5), que reportó una 
lesión focal de aspecto neoplásico en la cabeza del páncreas, 
se planteó como diagnóstico diferencial un cistoadenoma 
mucinoso o tumor neuroendocrino (TNE). Finalmente, se 
realizó una RMN de abdomen con contraste que reportó 
una masa de aspecto complejo dependiente de la cabeza del 
páncreas sin signos de invasión hacia las estructuras adyacen-
tes, que tenía como diagnósticos diferenciales una neoplasia 
quística compleja o TNE.

Se le realizó una biopsia percutánea guiada por ecografía 
que reportó una neoplasia sólida pseudopapilar, así como 
una pancreatoduodenectomía por laparotomía con hallaz-
gos de tumor sólido dependiente de la cabeza del páncreas 
que midió 9,5 cm x 7 cm, con distorsión de la anatomía del 
duodeno, vasos nutricios de la arteria gastroduodenal hacia 
el tumor, vía biliar de calibre normal y ganglios periportales 
aumentados de tamaño. El posoperatorio fue en la unidad 
de cuidados intensivos (UCI) con una adecuada evolu-
ción clínica y egreso sin complicaciones. A los 6 meses de 

Figura 4. A. El estudio de inmunohistoquímica para β-catenina muestra una expresión nuclear anormal en las células 
neoplásicas (derecha), en contraste con la expresión de la membrana normal en el tejido pancreático adyacente (izquierda). B. 
Las células tumorales muestran núcleos con cromatina finamente granular, superficie nuclear irregular, algunos con hendiduras 
longitudinales características. Fuente: archivo de los autores.

Figura 5. TAC de abdomen con contraste. Fuente: archivo de los 
autores.
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RESULTADOS

Cuatro pacientes fueron llevados a pancreatectomía distal 
por laparoscopia sin esplenectomía, y una paciente a pan-
creatoduodenectomía por laparotomía. Se logró extraer 
por completo y satisfactoriamente el tumor a los cinco 
pacientes. No se evidenció metástasis. Los tumores se 
localizaron en la cabeza (1), cuello (1), cuerpo y cola del 
páncreas (3), con predominio distal. El reporte histopato-
lógico posoperatorio confirmó el diagnóstico en los cinco 
casos, en la paciente más joven se había realizado una biop-
sia percutánea guiada por ecografía, previa a la interven-
ción quirúrgica.

DISCUSIÓN

Las NSSP son definidas por la quinta edición de la 
Clasificación de Tumores del Aparato Digestivo de la OMS 
como tumores malignos de bajo grado compuestos por 
células epiteliales poco cohesionadas que forman estructu-
ras sólidas y pseudopapilares y carecen de una línea especí-
fica de diferenciación epitelial pancreática(7). Las NSSP son 
raras: representan alrededor del 1%-3% de todos los tumo-
res quísticos resecados(8). Se presentan frecuentemente 
en mujeres entre la segunda y tercera décadas de la vida, 
y menos del 10% se diagnostica en hombres(1). En nuestra 
serie, el 80% de las NSSP se presentó en mujeres. Se locali-
zaron principalmente a nivel del cuerpo y cola del páncreas, 
aunque también puede comprometer la cabeza y el cue-
llo(9), datos similares a los encontrados en nuestra serie. El 
1%-1,8% de las NSSP tienen localización extrapancreática, 
principalmente en el retroperitoneo, omento, mesenterio, 
estómago, duodeno, colon, hígado, glándula suprarrenal, 
ovario, testículo y pulmón(1, 10).

No se ha podido establecer con claridad cuáles son las 
células involucradas en el desarrollo de la NSSP, parecen 
derivarse de células madre pluripotentes de las crestas 
genitales que se unen al páncreas durante la embriogéne-
sis(11). Se ha relacionado con mutaciones en el cromosoma 
11q, el cual contiene material genético para la formación 
de proteínas como la ciclina D1, FLI-1, CD56 y el recep-
tor de progesterona(1, 12). A pesar de que la NSSP expresa 
receptor de progesterona que la hace sensible a hormonas, 
lo cual podría explicar su prevalencia en mujeres, su rol no 
se ha probado en la tumorogénesis(13). Adicionalmente, hay 
mutaciones en el exón 3 del gen de la β-catenina, por el cual 
se activa la vía de señalización Wnt, lo cual se ve potenciado 
por el gen BCL9, que se encuentra presente en este tipo 
tumores, y esto aumenta la actividad transcripcional y la 
oncogénesis (Figura 6)(1, 12, 14).

No hubo hallazgos relevantes en el examen físico. Con la 
impresión diagnóstica de urolitiasis se le realizó una uro-
TAC que reportó en la cola del páncreas una imagen nodu-
lar bilobulada de 28 mm x 29 mm con calcificaciones en 
su interior, sugestiva de tumor neuroendocrino (exocrino) 
tipo mucinoso. Posteriormente, se realizó una RMN de 
abdomen con protocolo para páncreas, en la cual se observó 
una lesión quística sólida sugestiva de tumor pseudopapi-
lar. El paciente fue programado para pancreatectomía dis-
tal por laparoscopia con preservación esplénica. Durante 
la resección del tumor se encontró una lesión sólida en la 
cola del páncreas de aproximadamente 5 cm de diámetro, 
homogénea, hipervascularizada y con bordes irregulares, la 
cual comprometía la vena y arteria esplénicas, sin evidencia 
de lesiones metastásicas.

Se realizó la disección con identificación de la vena 
mesentérica superior y disección de páncreas distal con 
arteria y vena esplénicas, se evidenció el tumor descrito y 
se realizó una ligadura con Hem-O-Lock® distal y proximal 
de la vena y arteria esplénicas y se resecó la infiltración del 
tumor, se preservaron los vasos gástricos cortos y la arteria 
gastroepiploica izquierda; posteriormente, se resecó el pán-
creas distal. Se revisó el bazo con una adecuada perfusión 
sin signos de isquemia o infarto, sin complicaciones. La 
patología diagnosticó una neoplasia sólida pseudopapilar.

Reingresó a los 14 días por un cuadro de seis horas de 
evolución consistente en dolor epigástrico irradiado al 
dorso, asociado a emesis, sin fiebre. No hay signos de abdo-
men agudo. Al ingreso se solicitaron paraclínicos que evi-
denciaron leucocitosis con neutrofilia, hiperbilirrubinemia 
directa, sin acidosis metabólica, equilibrio electrolítico, 
función renal preservada y amilasa sin alteración. Se sos-
pechó una colección intraabdominal, por lo que se inició 
el manejo antibiótico de amplio espectro, analgésico y se 
realizó una TAC de abdomen con contraste que reportó 
una colección de aproximadamente 62 mm x 138 mm x 50 
mm en el lecho quirúrgico, con imágenes que sugerían múl-
tiples infartos esplénicos, sin otras alteraciones. La radiolo-
gía intervencionista realizó el drenaje de 140 mL de líquido 
hemático residual con reporte de amilasa positiva y cursó 
con fístula pancreática.

El paciente tuvo una buena evolución con el manejo 
antibiótico y el drenaje de la colección, sin requerimiento 
de esplenectomía. Un mes después se realizó una TAC de 
abdomen de control con un reporte de infartos esplénicos 
sin cambios, pancreatectomía distal y colección residual de 
33 mL, por lo cual se retiró el catéter. Tras 5 meses de la 
intervención el estado del paciente era adecuado y se rea-
lizó una TAC de abdomen control con cambios de pancrea-
tectomía distal, sin evidencia de colección.
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Tabla 1. Diagnóstico diferencial de neoplasia sólida pseudopapilar de 
páncreas(1)

 - Adenoma quístico 

 - Cistoadenocarcinoma 

 - Adenoma microquístico 

 - Sarcoma 

 - Angiolinfoma 

 - Cistoadenocarcinoma de células acinares 

Modificado de: Lanke G et al. World J Gastrointest Endosc. 2018;10(9):145-
155.

Tabla 2. Presentación clínica de neoplasia sólida pseudopapilar de 
páncreas(1)

 - Dolor epigástrico y dorsal 

 - Saciedad precoz 

 - Distensión abdominal 

 - Ictericia 

 - Pérdida de peso 

 - Náuseas y vómitos 

 - Masa abdominal palpable

Modificado de: Lanke G et al. World J Gastrointest Endosc. 2018;10(9):145-
155.

Los estudios de imágenes que se pueden realizar son 
ultrasonografía, TAC y RMN de abdomen con contraste 
(Tabla 3). La TAC y RMN del abdomen tienen una pre-
cisión alrededor del 60% para determinar el correcto diag-
nóstico histológico de las lesiones quísticas del páncreas. 

La NSSP afecta el tejido exocrino pancreático, el cual 
se conforma por células acinares, que producen enzimas 
digestivas; a nivel morfológico son células piramidales que 
contienen gránulos rodeados por una membrana que con-
tiene tripsinógeno, quimiotripsinógeno, procarboxipepti-
dasa, proelastasa, calicreinógeno y las profosfolipasas A y 
B(15). Las NSSP suelen componerse de diferentes elemen-
tos, tales como zonas hemorrágicas y calcificaciones, y pre-
sentan una cápsula fibrosa(16). A nivel celular, las vacuolas 
citoplasmáticas, los núcleos granulares y los glóbulos hia-
linos pueden estar presentes, lo cual ayuda al diagnóstico, 
como se observa en la Figura 2A(17, 18). Adicionalmente, hay 
una población celular monomorfa, uniforme, de pequeño a 
mediano tamaño, sobre un fondo limpio o hemorrágico, y 
estructuras papilares, como se muestra en la Figura 2B(11). 
El diagnóstico confirmatorio se realiza a través de estudios 
inmunohistoquímicos que comprueban principalmente la 
mutación de la proteína β-catenina, como se puede eviden-
ciar en la Figura 4A(14). El panel de inmunohistoquímica 
propuesto para el diagnóstico de NSSP es de marcadores 
positivos para β-catenina y CD99 (patrón puntiforme), y 
marcadores negativos para cromogranina, tripsina, BCL10 
y E-cadherina(11). La aspiración con aguja fina (AAF) 
guiada por USE es útil para el diagnóstico, confirmado 
por la inmunocitoquímica sobre el bloque celular, la cual 
sirve para excluir otros tumores pancreáticos(19). La biop-
sia con aguja fina (BAF) guiada por USE tiene la ventaja 
de proporcionar una muestra de tejido adecuada para una 
mayor exactitud diagnóstica(1). El estudio histopatológico y 
la inmunohistoquímica permiten evaluar los diagnósticos 
diferenciales (Tabla 1).

Este tipo de tumor suele tener manifestaciones clínicas 
inespecíficas, la mayoría de ellas causadas por compresión 
del tumor al parénquima pancreático normal (Tabla 2)(1, 

20). Cerca del 15% de los pacientes son asintomáticos(20).

Mutación de la 
β-catenina en el exón 3

Regulación al alza de 
p21 y p27

Formación del complejo 
β-catenina Tcf/Lef

Formación de neoplasia 
sólida pseudopapilar

Activación de la vía de 
señalización Wnt

Influencia hormonal del 
estradiol y progesterona

Figura 6. Fisiopatología de la neoplasia sólida pseudopapilar de páncreas(1). Modificado de: Lanke G et al. World J Gastrointest Endosc. 
2018;10(9):145-155.
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algún tipo de compromiso vascular se debe realizar una 
pancreatectomía distal(27). En la actualidad, se prefiere rea-
lizar este tipo de cirugía con preservación esplénica, debido 
a que está asociada a menor morbilidad, menos complica-
ciones infecciosas, menor incidencia de fistula pancreática 
y menor estancia hospitalaria(27-29). Además, se ha docu-
mentado un significativo aumento del recuento de plaque-
tas después de la esplenectomía, lo cual se ha asociado con 
complicaciones tromboembólicas(30). Por último, la preser-
vación esplénica se ha relacionado a largo plazo con una 
mejor condición general(30).

En lo posible, siempre se debe intentar preservar el bazo, 
aun cuando el paquete vascular esplénico se encuentre 
comprometido y deba ligarse. La preservación esplénica se 
puede lograr mediante pancreatectomía distal con preser-
vación de vasos esplénicos o por la técnica quirúrgica de 
Warshaw(31). esta técnica consiste en ligar la arteria y vena 
esplénicas conservando la circulación del bazo mediante 
la preservación de los vasos gástricos cortos y los gastroe-
piploicos izquierdos(32, 33). Un metaanálisis que comparó la 
preservación de vasos esplénicos con la técnica de Warshaw 
mostró que esta técnica tiene significativamente mayor 
incidencia de infarto esplénico y várices gástricas/epigás-
tricas, además de que más pacientes con infarto esplénico 

Adicionalmente, son un medio diagnóstico que ayuda a 
diferenciar lesiones agresivas de las no agresivas en un 75% 
a 90% de los casos(21). Uno de los elementos en común que 
se puede apreciar en las imágenes diagnósticas es una lesión 
encapsulada, con componentes sólido y quístico, hemorra-
gia intramural, cápsula fibrosa y eventualmente calcificacio-
nes(22). Se debe considerar como principal diagnóstico dife-
rencial la NSSP cuando se evidencia una gran masa a nivel 
del cuerpo o cola del páncreas, de contornos definidos con 
porciones sólidas y quísticas sin tabiques internos(21, 23). En 
un estudio se encontró que, en las imágenes de tomografía 
computarizada multicorte, los hombres generalmente tie-
nen lesiones más pequeñas con mayor componente sólido 
y calcificaciones, en comparación con las mujeres(24).

Es importante diferenciar este tumor de otras neoplasias 
pancreáticas porque la piedra angular del tratamiento en 
estos casos es la resección quirúrgica, la cual es curativa en 
la mayoría de los pacientes(25). Existen cinco estudios que 
comparan el abordaje quirúrgico: cirugía mínimamente 
invasiva frente a intervención abierta con los diferentes 
tipos de resección pancreática dependiendo de la localiza-
ción: pancreatoduodenectomía, pancreatectomía central, 
pancreatectomía distal o enucleación (Figura 7)(26). En 
los tumores que comprometen el cuerpo o la cola y tienen 

Tabla 3. Hallazgos de neoplasia sólida pseudopapilar de páncreas según el estudio imagenológico(21)

USE TAC RMN

 - Masa circunscrita bien 
delimitada con cápsula fibrosa.

 - Masa encapsulada con contornos definidos con 
componente sólido o quístico.

 - Permite una mejor visualización de la cápsula y de la 
extensión tumoral.

 - Efecto de masa que comprime 
diferentes estructuras con alta 
ecogenicidad.

 - Cuando el tumor es de características quísticas 
puede variar el grado de atenuación según la 
extensión de la necrosis hemorrágica contenida en 
el quiste.

 - En T1: se observa una cápsula fibrosa hipointensa con 
hemorragia interna de alta intensidad.

 - Tumor pequeño con 
componente sólido.

 - Tumor con coeficiente de atenuación de 20 a 50 
unidades Hounsfield.

 - En T2: se observa intensidad de señal heterogénea.

 - Tumor grande con componente 
quístico que muestra un 
reforzamiento acústico 
posterior.

 - El componente quístico varía de tamaño de 
acuerdo con la extensión de la necrosis, coágulos 
sanguíneos y tejido necrótico tumoral. Sin 
embargo, no se asocia con el tamaño del tumor.

 - Las porciones sólidas son isointensas o hipointensas 
comparadas con el parénquima pancreático.

 - Masa de baja ecogenicidad con 
áreas quísticas que sugieren 
necrosis hemorrágica.

 - Algunas veces se observan focos hiperintensos en el 
tumor, lo cual puede corresponder a detritus celulares 
o áreas de necrosis hemorrágica.

 - Con medio de contraste se podría evidenciar realce 
periférico heterogéneo en la fase arterial temprana y 
un posterior llenado heterogéneo de la lesión en la 
fase portal.

Modificado de: Tafur A et al Rev Med. 2017;25(1):70-77.
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NSSP con metástasis son mutaciones con activación de 
CTNNB1 e inactivación de reguladores epigenéticos como 
KDM6A, TET1 y BAP1(44).

La recurrencia luego de la resección quirúrgica de NSSP 
no metastásica es del 2%. Los principales factores de riesgo 
de recurrencia son: hombres (odds ratio [OR]: 1,96), gan-
glios linfáticos positivos (OR: 11,9), márgenes R1 (OR: 
11,1) e invasión linfovascular (OR: 5,5), todos con p < 
0,05(45). Adicionalmente, el tamaño del tumor (> 5 cm) y las 
metástasis sincrónicas se han asociado a recurrencia(46). No 
hay un sistema de clasificación específico para predecir los 
resultados en NSSP. A pesar de que existen muchos factores, 
no se ha podido consolidar un elemento determinante rela-
cionado con la recurrencia(47). Recientemente se han encon-
trado similitudes fisiopatológicas entre los TNE pancreáti-
cos y las NSSP, con la asociación del índice Ki-67 como un 
factor que podría reflejar la recurrencia(48, 49). El índice Ki-67, 
un antígeno que se ha utilizado para estudiar la velocidad de 
crecimiento tumoral, fue introducido por la OMS en 2017 
para TNE pancreáticos(47). Se ha incorporado el grado del 
tumor (Tabla 4), según el índice Ki-67 en TNE pancreáti-
cos, a las NSSP como un estudio histopatológico clave para 
estudiar las tasas de crecimiento tumoral(48, 49). Zou y colabo-
radores realizaron un estudio en el que relacionaron el grado 
del tumor acorde al índice Ki-67 y el tamaño de la lesión 
con la recurrencia posterior a la resección tumoral. El grado 
basado en Ki-67 fue superior al propuesto por el Comité 
Estadounidense de Cáncer, quienes propusieron el sistema 
TNM para evaluar la recurrencia en NSSP(42). En un estudio 
europeo multicéntrico en el cual se incluyeron 149 pacientes 

fueron llevados a esplenectomía, pero no hubo diferencias 
entre los dos procedimientos en términos de fístula pan-
creática, morbilidad y estancia hospitalaria(31). Asimismo, 
realizar la preservación esplénica mediante la técnica de 
Warshaw está asociada a menor morbilidad posoperatoria 
que la esplenectomía(34). Actualmente, se ha demostrado 
que es preferible la cirugía mínimamente invasiva debido 
a que esta se asocia con menor tiempo quirúrgico y menor 
estancia posoperatoria. Sin embargo, no hay diferencias 
intraoperatorias asociadas a menor pérdida de sangre, 
requerimientos transfusionales, complicaciones posopera-
torias, mortalidad o márgenes de resección quirúrgica(35-39).

En la mayoría de los pacientes la enfermedad es locali-
zada, solo 9%-15% tiene una invasión local o metástasis(6). 
La malignidad no se puede predecir fácilmente con base 
en los hallazgos preoperatorios y los patrones de inmu-
nohistoquímica(40). La invasión parenquimatosa profunda 
en el tejido circundante es la característica patológica más 
frecuente que sugiere malignidad(41), además de márgenes 
lobulados y discontinuidad focal de la cápsula, patrón de 
crecimiento exofítico, proporción del componente sólido-
quístico y el índice Ki-67(40). En un metaanálisis reciente se 
confirmó que el riesgo de malignidad en la NSSP aumenta 
con el incremento gradual del índice Ki-67(42).

El pronóstico generalmente es bueno. La supervivencia a 
5 años es cercana al 97% incluso en presencia de metásta-
sis, lo cual demuestra que es una enfermedad relativamente 
indolente comparada con otras neoplasias pancreáticas(43). 
Las metástasis se presentan principalmente hacia el hígado 
o peritoneo. Las alteraciones moleculares encontradas en 

Figura 7. Algoritmo para determinar el tipo de resección pancreática(25). Modificado de Liu M et al. Pancreatology. 2019;19(5):681-685.
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pacientes con NSSP teniendo en cuenta las manifestacio-
nes clínicas y los estudios complementarios que se dispon-
gan en cada institución (Figura 8)(1).

CONCLUSIONES

La NSSP es una rara entidad maligna de bajo grado que 
afecta sobre todo a mujeres jóvenes. El síntoma de presen-
tación puede ser vago, o incluso el paciente puede estar 
asintomático, por lo que a menudo se diagnostica inciden-
talmente. Los hallazgos clínicos junto con las imágenes 
radiológicas y la citología constituyen la base de su diagnós-
tico. La resección quirúrgica del tumor sigue siendo el pilar 
de su tratamiento. Se utilizan diferentes métodos quirúrgi-
cos para resecar estos tumores dependiendo de la parte del 

a quienes se les resecó completamente una NSSP, se encon-
tró que la realización de AAF guiada por USE preoperatoria 
no afectó esta recurrencia(50).

Tabla 4. Grado del tumor asociado al índice Ki-67(47)

Grado 1 < 3%
Grado 2 3%-20%
Grado 3 > 20%

Modificado de: Inzani F et al. Endocrinol Metab Clin North Am 2018;47(3): 
463-470.

Finalmente, se presenta un algoritmo para el correcto 
abordaje diagnóstico, tratamiento y seguimiento de los 

Figura 8. Algoritmo para el diagnóstico, tratamiento y seguimiento de NSSP(1). RMN: resonancia magnética nuclear; TAC: tomografía axial 
computarizada. Modificado de: Lanke G et al. World J Gastrointest Endosc. 2018;10(9):145-155.
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Resumen
Introducción: la pancreatitis aguda es una de las entidades que afectan más normalmente el tracto gas-
trointestinal. Sus causas más frecuentes son la biliar y la alcohólica; sin embargo, no se deben descartar las 
causas infecciosas, entre ellas las parasitarias. Caso: se presenta un caso de un hombre de 35 años de edad 
procedente del área urbana de Bogotá que ingresó por un dolor torácico al servicio de urgencias del Hospital 
San Ignacio, posteriormente con migración hacia el abdomen y síntomas gastrointestinales asociados. Se 
diagnosticó pancreatitis aguda, se descartaron las causas biliar y alcohólica, y se evidenció en la escano-
grafía un cuerpo extraño endoluminal gástrico hacia las asas intestinales, cuyo diagnóstico se confirmó de 
manera endoscópica (áscaris lumbricoides). Se extrajo el helminto en su totalidad y se continuó el manejo 
intrahospitalario. Como complicación presentó un compromiso necrotizante con colecciones asociadas en 
imágenes de control, sin compromiso multiorgánico. Finalmente, se dio egreso por una adecuada evolución 
clínica. Conclusión: la ascariasis es una causa infrecuente de pancreatitis aguda en adultos de zonas urba-
nas, incluso en países en vías de desarrollo como Colombia. Su diagnóstico y manejo terapéutico se realizan 
vía endoscópica con la extracción del helminto. Como en todos los casos de pancreatitis, debe realizarse un 
seguimiento clínico en busca de complicaciones asociadas y compromiso multiorgánico. 

Palabras clave
Reporte de caso, pancreatitis aguda, ascariasis biliopancreática, pancreatitis infecciosa, áscaris lumbricoides.

Abstract
Introduction: Acute pancreatitis is one of the most common entities affecting the gastrointestinal tract. Its 
most frequent causes are biliary and alcoholic; however, infectious causes, including parasitic ones, should 
not be ruled out. Case: We present the case of a 35-year-old man from the urban area of Bogotá who was 
admitted to the emergency department of the San Ignacio Hospital due to chest pain, with subsequent mi-
gration to the abdomen and associated gastrointestinal symptoms. Acute pancreatitis was diagnosed, biliary 
and alcoholic causes were ruled out, and the scan revealed a gastric endoluminal foreign body towards 
the intestinal loops; the diagnosis was confirmed endoscopically (Ascaris lumbricoides). The helminth was 
entirely extracted, and the intrahospital management was continued. As a complication, he had necrosis with 
associated collections in control images without multi-organ involvement. Finally, he was discharged due to 
adequate clinical evolution. Conclusion: Ascariasis is a rare cause of acute pancreatitis in adults in urban 
areas, even in developing countries such as Colombia. Its diagnosis and therapeutic management are carried 
out endoscopically with the extraction of the helminth. As in all cases of pancreatitis, a clinical follow-up should 
be conducted in search of associated complications and multi-organ involvement. 
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INTRODUCCIÓN

La pancreatitis aguda es una de las principales patologías 
del tracto gastrointestinal atendidas en los servicios de 
urgencias alrededor del mundo(1). En Colombia, su prin-
cipal etiología es la biliar (80%), seguida de la alcohólica 
(9%). Dentro de las causas infecciosas, solo un 1,3% en 
algunas regiones se debe a ascariasis(2). Su presentación, 
aunque usualmente es leve y reversible, puede alcanzar 
una mortalidad de hasta el 15%(3). En los cuadros severos, 
alrededor del 20%-40% presentan necrosis peripancreática 
y disfunción orgánica(3). Presentamos este caso de pancrea-
titis aguda de compromiso severo, secundario a una causa 
infecciosa poco frecuente en nuestro medio. 

PRESENTACIÓN DEL CASO

Se trata de un paciente de sexo masculino de 35 años de 
edad, conductor de transporte público, procedente de 
Bogotá, con un cuadro de dos horas de evolución consis-
tente en dolor torácico retroesternal tipo punzada de alta 
intensidad, que se irradia a la región dorsal y el epigastrio, 
con náuseas y un episodio emético, sin otros síntomas aso-
ciados. No reportaba antecedentes personales ni familiares 
de importancia, no consumía tabaco o alcohol, ni reportó 
viajes recientes. 

En la valoración inicial se encuentra con taquicardia leve 
(100 latidos por minuto), presión arterial y oximetría sin 
alteraciones, sin agregados a la auscultación cardiopulmo-
nar o a la exploración abdominal. Se toma un electrocar-
diograma con ritmo sinusal, sin signos de lesión o isquemia 
miocárdica. Se toma troponina I y dímero D en un estudio 
de dolor torácico, con valores normales. La radiografía de 
tórax no evidencia consolidación o derrame pleural. Al 
revalorarse, refiere que el dolor ha migrado hacia el epigas-
trio con irradiación en banda, asociado a múltiples episo-
dios eméticos y un pico febril, por lo que se extienden más 
estudios para evaluar la etiología biliopancreática aguda y el 
compromiso infeccioso. 

Se documenta una amilasa con elevación marcada (2902 
U/L), un hemograma con leucocitosis a expensas de neu-
trofilia (15.400 leucocitos/mL, 13.800 neutrófilos/mL), 
una ligera elevación de la fosfatasa alcalina (254 U/L) con 
elevación de transaminasas diez veces sobre el límite supe-
rior (alanina-transaminasa [ALT]: 520 UI/L; aspartato 
aminotransferasa [AST]: 441 UI/L), sin hiperbilirrubine-
mia. Se da un diagnóstico de pancreatitis aguda leve por 
clasificación inicial de Atlanta, con un puntaje APACHE II 
de 7 puntos. Se inicia el manejo con suspensión de la vía 
oral, analgesia, protección gástrica y reanimación hídrica. 

En búsqueda de la etiología biliar se realiza un ultraso-
nido abdominal, el cual evidencia una vía biliar y un colé-

doco sin alteraciones, la vesícula sin signos de colecistitis ni 
colelitiasis, con evidencia de líquido periesplénico y múl-
tiples colecciones en las goteras parietocólicas. Los demás 
estudios de etiología, dentro de ellos un perfil lipídico y 
niveles de calcio sérico, se encuentran sin alteraciones. Se 
realiza entonces una escanografía de abdomen contras-
tada, la cual identifica un engrosamiento de cuerpo y cola 
del páncreas, con edema y líquido peripancreático difuso, 
compatible con pancreatitis en fase edematosa. Llama la 
atención la presencia de lesiones endoluminales a nivel 
de la cavidad gástrica con paso hacia las asas intestinales y 
un defecto de llenamiento de morfología tubular hacia la 
papila duodenal, con una longitud de 76 mm aproximada-
mente, identificada como un cuerpo extraño (Figura 1); 
por tanto, existe alta sospecha de ascariasis. 

Figura 1. Tomografía de abdomen. Fuente: archivo de los autores.

Se inicia el manejo antiparasitario con ivermectina una 
gota por kilogramo y albendazol 400 mg al día por tres días. 
Se lleva a endoscopia de vías digestivas para visualización, 
la cual evidencia a nivel de la segunda porción duodenal un 
nemátodo, de aproximadamente 26 cm (Figura 2), cuyo 
extremo proximal se encuentra a nivel de la papila duodenal 
y el distal a nivel de la luz duodenal. Se extrae con una pinza, 
mientras que el duodeno se revisa de manera exhaustiva en 
toda su extensión sin evidencia de otro cuerpo extraño. Se 
inicia el cubrimiento antibiótico profiláctico con ampicilina/
sulbactam dada la extensión de compromiso endoluminal. 
Se descartan otras posibles causas en relación con la pan-
creatitis, con un calcio sérico normal (8,3 mg/dL) y un per-
fil lipídico con triglicéridos menores de 500 mg/dL. Por lo 
anterior, se consideró que la causa obstructiva directamente 
relacionada se trataba de una ascariasis pancreatobiliar.

Al cuarto día de hospitalización, el paciente presenta mal 
control del dolor con intolerancia a la vía oral, junto con 
signos de respuesta inflamatoria sistémica dados por taqui-
cardia, fiebre persistente y un aumento en la leucocitosis, 
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pancreatitis no solo por su presentación clínica inusual 
(dolor torácico y disnea como síntomas clínicos iniciales), 
sino por su etiología.

La pancreatitis tiene generalmente unas manifestaciones 
clínicas habituales, que en sí se definen por sus criterios 
diagnósticos (dos de tres): dolor abdominal característico 
(epigástrico irradiado en banda), niveles de amilasa o lipasa 
sobre tres veces el límite superior de la normalidad o hallaz-
gos sugestivos de cambios inflamatorios en páncreas por 
imágenes(6). Al lograr su diagnóstico, es fundamental iniciar 
un manejo dirigido, así como vigilar sus posibles compli-
caciones(7). Aunque se han estudiado diferentes fármacos, 
tales como inmunomoduladores o agentes antisecretores, 
la piedra angular de su tratamiento continúa siendo la 
hidratación adecuada, el manejo del dolor y la restricción 
a la vía oral(7-9).

Posterior a la instauración de su manejo inicial, el paso 
siguiente es identificar su etiología. El abordaje inicial debe 
realizarse en búsqueda de las causas más frecuentes, no solo 
en Colombia, sino en el mundo. La patología biliar es la 
principal causa de pancreatitis, seguida de la causa alcohó-
lica; por esta razón, debe realizarse una ecografía abdominal 
superior y obtenerse de manera adecuada los antecedentes 
de consumo en todos los pacientes. Igualmente, aunque 
poco frecuente, en pacientes mayores de 40 años se debe 
considerar la causa tumoral(9). Al excluir las causas más fre-
cuentes, se deben realizar de manera seriada otros estudios 
serológicos e imagenológicos para encontrar su etiología, 
incluyendo niveles séricos de triglicéridos y calcio(1, 10). En 
el caso presentado no se dieron hallazgos sugestivos de 
etiología biliar litiásica en la ecografía de abdomen supe-
rior, por lo que se decidió continuar no solo con exámenes 
serológicos, sino con caracterización por escanografía, la 
cual evidenció la causa.

Alrededor del 10% de los casos de pancreatitis están 
relacionados con causas infecciosas, siendo las más comu-
nes las causas virales y las enfermedades tropicales. La 
causa parasitaria es menos frecuente, sin embargo, es una 
entidad importante especialmente en países en vías de 
desarrollo(11). La ascariasis es la causa parasitaria más fre-
cuentemente relacionada con los cuadros de pancreatitis, 
especialmente en niños, en quienes puede presentarse en 
aproximadamente el 23% de casos(11). 

La infección por Ascaris lumbricoides se da inicialmente 
por la ingesta del huevo infeccioso de la larva, el cual migra 
hacia las asas intestinales y penetra la mucosa colónica, y 
finalmente se aloja por medio de diseminación hematógena 
en el hígado y en tejido pulmonar, con penetración hacia 
el tejido bronquial y la orofaringe, donde se logra deglutir 
nuevamente y continúa su ciclo de maduración a nivel del 
lumen intestinal. Aproximadamente al décimo día de la pri-
moinfección, la larva madura en el intestino delgado, donde 

así como hiperlactatemia; por esta razón, se decide realizar 
un control imagenológico para evaluar las complicaciones 
que evidencia un engrosamiento del cuerpo, proceso unci-
nado y cola de páncreas con ausencia de realce asociado 
a colecciones con aumento respecto al estudio previo, la 
mayor de aproximadamente 170 cm3 de volumen, com-
patible con pancreatitis necrótica con colecciones intrapa-
renquimatosas asociadas. Se considera entonces un com-
promiso moderado-severo, sin signos de sobreinfección 
en colecciones; se toma una prueba de procalcitonina, la 
cual es negativa; se decide retirar nuevamente la vía oral 
y se ajusta el manejo analgésico por parte del grupo de la 
Clínica del Dolor, con seguimiento por parte del grupo de 
soporte nutricional. 

En los siguientes días, el paciente presenta una buena 
evolución clínica, estabilidad hemodinámica y adecuada 
depuración de hiperlactatemia. Se inicia la vía oral con una 
adecuada tolerancia, modulación de los signos de respuesta 
inflamatoria sistémica y finalización del cubrimiento anti-
biótico por 7 días. El paciente completa 48 horas de tole-
rancia con dieta blanda, se avanza en la dieta y se indica el 
egreso con control ambulatorio por gastroenterología.

Figura 2. Estudio endoscópico. Fuente: archivo de los autores.

DISCUSIÓN

La pancreatitis aguda es un motivo de consulta frecuente 
en los servicios de urgencias alrededor del mundo y su 
incidencia ha venido en aumento en los últimos años(4). La 
presentación de esta entidad puede darse de forma variable 
en cuanto al compromiso clínico y las posibles complica-
ciones(5). En este reporte presentamos un caso atípico de 
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se consideró no realizar ajustes a la terapia y continuar con 
la vigilancia. El paciente no presentó disfunción orgánica 
ni deterioro infeccioso; posteriormente, se inició el aporte 
enteral con adecuada tolerancia, y, finalmente, se indicó su 
egreso con control imagenológico por gastroenterología.

Este caso es interesante por diferentes razones. Lo pri-
mero, como se mencionó previamente, porque fue una 
presentación inusual debido al síntoma índice de dolor 
torácico, incluso habiéndose descartado por edad y sexo las 
causas potencialmente fatales como el síndrome coronario 
agudo. El hallazgo a nivel de papila duodenal de un “cuerpo 
extraño” en la escanografía inicial, buscando etiologías dife-
rentes de la pancreatitis y habiéndose descartado las más 
frecuentes, permitió su adecuado diagnóstico y, finalmente, 
su manejo terapéutico endoscópico. Llama la atención, 
además, la presencia de ascariasis en un adulto residente en 
el área urbana de Bogotá, que si bien al ubicarse en un país 
tropical ocurre con mayor frecuencia que en otros países, es 
particular encontrarlo en un contexto social y epidemioló-
gico como el de nuestro paciente(14, 15).

CONCLUSIÓN

La pancreatitis aguda es una condición frecuente a nivel 
mundial. Su presentación usualmente es clásica, sin 
embargo, pueden aparecer síntomas inusuales como el 
dolor torácico como manifestación inicial. Deben des-
cartarse las etiologías más frecuentes, pero no se deben 
olvidar las causas infecciosas como factores causales. 
No es frecuente encontrar un compromiso parasitario 
en general, especialmente en adultos de áreas urbanas; 
no obstante, este no se debe descartar como diagnóstico 
diferencial. El tratamiento de la pancreatitis por áscaris, 
además del manejo inicial en urgencias conformado por 
una adecuada hidratación, restricción de la vía oral y 
manejo analgésico, debe completarse por vía endoscópica 
con la extracción del helminto. Es fundamental realizar un 
seguimiento clínico estricto de los pacientes con pancrea-
titis y la vigilancia de posibles complicaciones, indepen-
dientemente de su causa. 

puede residir e incrementar su tamaño hasta por 12 meses. 
La clínica, por tanto, puede ser enmascarada con cuadros 
incluso asintomáticos e infecciones de autorresolución; no 
obstante, se pueden presentar casos tan severos como los 
cuadros de obstrucción intestinal graves con requerimiento 
de manejo quirúrgico y tasas altas de morbimortalidad(12). 
En los casos de ascariasis pancreatobiliar, la mayor parte se 
presenta como cólico biliar o colangitis aguda, y de manera 
menos frecuente puede presentarse por pancreatitis (6%) o 
en forma de abscesos hepáticos(13). 

Normalmente, los casos de pancreatitis hepatobiliar 
pasan desapercibidos o son poco sospechados, especial-
mente en los adultos de áreas urbanas(14), como fue el 
caso de nuestro paciente. La sospecha inicial se dio por 
los hallazgos incidentales a nivel de la primera tomografía 
cuyo propósito inicialmente era evaluar el compromiso del 
parénquima pancreático y, con ello, buscar otras etiologías 
como variantes anatómicas o tumores, según se ha descrito 
en los algoritmos diagnósticos al descartar las causas más 
comunes de esta entidad(1, 4, 8). Con esa primera aproxima-
ción, se le realizó al paciente una endoscopia de vías diges-
tivas altas no solo para su confirmación diagnóstica, sino 
también para un posible manejo terapéutico. Dado que se 
pudo extirpar el helminto en su totalidad, sin evidencia de 
restos o compromiso distal, no fue necesaria la realización 
de una colangiopancreatografía retrógrada endoscópica 
(CPRE) para su extracción total, como se ha descrito en los 
casos relacionados con esta etiología(13). 

Además de su manejo, cuya base era el retiro del parásito 
del tracto gastrointestinal, el paciente requirió vigilancia 
intrahospitalaria debido a un deterioro clínico posterior. 
Por lo anterior, como se recomienda en diferentes guías 
de manejo(3, 6, 9), se realizó un control imagenológico con 
evidencia de progresión del compromiso necroinflamato-
rio asociado a pancreatitis necrosante con colecciones; sin 
embargo, no existían signos imagenológicos (gas) o clínicos 
de compromiso infeccioso. Teniendo en cuenta que en el 
momento se encontraba con manejo antibiótico instaurado 
de manera empírica debido al alto riesgo de lesión endolu-
minal intestinal y traslocación bacteriana por el helminto, 
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Resumen
La lesión de la mucosa asociada a cristales es un cuadro clínico importante en un subconjunto de pacientes 
urémicos a los que se les administran resinas de intercambio catiónico como el sulfonato de poliestireno 
sódico (Kayexalate) y sevelamer para el tratamiento de la hiperpotasemia y la hiperfosfatemia, respectiva-
mente. La necrosis colónica en estos pacientes es rara, pero puede estar asociada a una lesión gastroin-
testinal mortal, con una tasa de mortalidad del 33%. Los secuestrantes de ácidos biliares son otro tipo de 
resina que teóricamente son biológicamente inertes. Se presentan dos casos de colitis asociada a cristales. 
El primer paciente tenía antecedentes de múltiples intervenciones quirúrgicas y patologías del tracto gas-
trointestinal, y estaba en manejo con colestiramina. Se realizó una sigmoidectomía en la que se encontraron 
varios focos de cristales. El segundo paciente tenía antecedente de enfermedad renal crónica que requirió el 
uso de Kayexalate y se presentó al servicio de urgencias con una hemorragia grave del tracto gastrointestinal 
inferior. Se realizó una colectomía parcial en la que se detectaron cambios morfológicos relacionados con el 
depósito de cristales. Las resinas pueden producir un amplio espectro de lesiones mortales de la mucosa, por 
lo que el diagnóstico precoz es fundamental para disminuir la mortalidad y mejorar el pronóstico. Sin embar-
go, es incierto si el consumo de colestiramina y Kayexalate, así como el depósito de sus cristales en el tracto 
gastrointestinal son el factor causal de la lesión de las mucosas. Por tanto, la presencia de resinas debería 
ayudar a establecer el diagnóstico correcto y el tratamiento médico oportuno para evitar resultados nocivos.

Palabras clave
Secuestradores de ácidos biliares, Kayexalate, cristal, necrosis, tracto gastrointestinal.

Abstract
Crystal-associated mucosal injury is a crucial clinical picture in a subset of uremic patients who are given ca-
tion exchange resins such as sodium polystyrene sulfonate (Kayexalate) and sevelamer to treat hyperkalemia 
and hyperphosphatemia, respectively. Colonic necrosis in these patients is rare but may be associated with 
fatal gastrointestinal injury, with a mortality rate of 33%. Bile acid sequestrants are another type of resin that 
is theoretically biologically inert. Two cases of colitis associated with crystals are presented. The first patient 
had a history of multiple surgeries and pathologies of the gastrointestinal tract and was treated with choles-
tyramine. A sigmoidectomy was performed in which several crystal foci were found. The second patient had a 
history of chronic kidney disease requiring Kayexalate and attended the emergency department with severe 
lower GI bleeding. A partial colectomy was performed in which morphological changes related to the deposit of 
crystals were detected. Resins can cause a broad spectrum of malignant mucosal lesions, so early diagnosis 
is essential to reduce mortality and improve prognosis. However, it is uncertain whether the consumption of 
cholestyramine and kayexalate, as well as the deposition of their crystals in the GI tract, are the causative 
factor of mucosal damage. Therefore, resins should help establish the correct diagnosis and prompt medical 
treatment to avoid harmful results.
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Bile acid sequestrants, Kayexalate, crystal, necrosis, gastrointestinal tract
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INTRODUCCIÓN

La lesión mucosa asociada a cristales es una entidad clí-
nica importante que ha ido aumentando gradualmente. 
Específicamente, se ha asociado al uso de medicamentos 
para la enfermedad renal crónica (ERC). En estos pacien-
tes, los medicamentos no absorbibles que facilitan el inter-
cambio iónico son parte de las opciones de tratamiento para 
los desequilibrios electrolíticos como la hiperpotasemia y 
la hiperfosfatemia. Hay tres tipos de resinas descritas en 
la literatura: secuestrantes de ácidos biliares, Kayexalate y 
sevelamer. El Kayexalate, un agente aglutinante de potasio, 
y el sevelamer, un medicamento reductor de fosfato, son 
conocidos por causar anomalías significativas en la mucosa. 
Sin embargo, la literatura se limita a presentar reportes de 
casos; por lo tanto, la información acerca del mecanismo 
fisiopatológico de la lesión de la mucosa es escasa. 

Los efectos patológicos de los agentes reductores de fos-
fato en el tracto gastrointestinal fueron descritos por primera 
vez en 2013 por Swanson y colaboradores en una serie de 
casos de 15 pacientes con lesión mucosa secundaria a seve-
lamer. Los hallazgos incluyeron ulceración, lesión isquémica, 
necrosis e inflamación(1). Desde entonces, se han reportado 
pocos casos de síntomas asociados con la administración 
de estas resinas. De manera similar al sevelamer, la lesión 
mucosa relacionada con el Kayexalate es rara, pero puede 
estar asociada con una lesión gastrointestinal fatal; una revi-
sión sistemática informó una tasa de mortalidad del 33%(2).

Los agentes secuestrantes de ácidos biliares son otro tipo 
de polímero de resina que se dirige a ciertos componentes 
de la bilis. Estos medicamentos se prescriben principalmente 
para tratar la diarrea y la hipercolesterolemia y se han utilizado 
de forma segura durante varios años(3). La colestiramina, un 
agente secuestrante de ácidos biliares, previene la reabsor-
ción del colesterol que se encuentra en la bilis; por lo tanto, 
se prescribe para el tratamiento de la hipercolesterolemia y la 
aterosclerosis en pacientes con ERC. Este agente se ha aso-
ciado con efectos adversos mínimos localizados en el tracto 
gastrointestinal sin repercusiones sistémicas. En consecuen-
cia, los principales efectos nocivos descritos en la literatura 
consisten en esofagitis, gastritis, gastropatía reactiva, erosión 
y úlceras(3). Aunque la colestiramina se considera biológica-
mente inerte y se ha utilizado de forma segura durante varios 
años, presentamos una serie de casos con descripción histo-
lógica de dos pacientes con lesión de la mucosa asociada con 
el consumo de colestiramina y Kayexalate, quienes requirie-
ron tratamiento quirúrgico. 

MATERIALES Y MÉTODOS 

Se recolectaron dos especímenes con cristales con histolo-
gía similar a partir de biopsias de dos pacientes que llegaron 

a nuestro centro académico durante un período de 6 meses. 
Ambas muestras se fijaron con formalina y se tiñeron con 
hematoxilina y eosina. Para cada uno de los dos casos, se 
evaluó la presencia y distribución de los cristales, la lesión 
mucosa y otras afecciones que podrían haber contribuido 
con la presentación clínica del paciente. 

RESULTADOS

Presentación clínica

Caso # 1 
Paciente femenina de 86 años llevada a sigmoidectomía 
electiva por una fístula colovaginal y colovesical. La paciente 
tuvo una colectomía derecha previa en 2015 secundaria a 
un tumor de colon maligno. Tiene antecedente de hiper-
tensión, gastritis, diverticulosis e hipercolesterolemia, que 
estaba siendo tratada con colestiramina.

Caso # 2
Paciente masculino de 83 años que se presentó al servicio 
de urgencias por hematoquecia, astenia, adinamia y disnea 
de esfuerzo. A su llegada a nuestra institución, se encon-
traba hemodinámicamente inestable. Tiene antecedente de 
ERC con requerimiento de diálisis peritoneal. Los análisis 
de laboratorio revelaron anemia grave (6,3 g/dL), creati-
nina de 8,4 mg/dL y potasio sérico de 6,4 mEq/L, por lo 
que se administró Kayexalate. Se realizó una endoscopia 
de vías digestivas, la cual fue negativa para hemorragia de 
vías digestivas altas. Sin embargo, la colonoscopia mostró 
abundancia de coágulos en todas las superficies colónicas y 
múltiples divertículos confinados al colon ascendente. 

El paciente ingresó para la realización de una emboliza-
ción radiológica seguida del ingreso a la unidad de cuida-
dos intensivos (UCI) y requirió la activación del protocolo 
de hemorragia masiva. Finalmente, fue llevado al quiró-
fano, donde se le realizó una laparotomía exploratoria y 
una colectomía subtotal con ayuda de una colonoscopia 
intraoperatoria. 

Características patológicas

Caso # 1
Se estudiaron dos especímenes de colon en los que se 
encontraron varios divertículos. Los divertículos tenían 
una base ancha (que medía entre 0,5 cm y 0,3 cm) rodeada 
de fibrosis y congestión vascular. Adicionalmente, del 
tejido adiposo pericólico se aislaron 5 lesiones nodulares; 
una de ellas con dimensiones de 0,6 cm x 0,5cm y la otra 
de 0,3 cm x 0,2 cm. Como se observa en la Figura 1, se 
realizó el diagnóstico de diverticulosis asociada a varios 
focos cristalinos intramurales y de la mucosa, muy proba-
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gastrointestinal inducida por medicamentos no se reco-
noce lo suficiente y es muy poco común que los patólogos 
informen sobre la presencia de resinas en las muestras de 
patología. Una encuesta realizada en 2016 por la Sociedad 
de Patología Gastrointestinal Rodger C. Haggitt informó 
que el 75% de los 99 patólogos con una subespecialidad 
gastrointestinal nunca habían visto cristales de resina docu-
mentados en la patología(4).

Fisiopatología

Luego de una revisión extensa de la literatura sobre las 
lesiones en la mucosa derivadas del uso de resinas de inter-
cambio iónico, no se encontró un reporte de una relación 
causal, pero sí descripciones del potencial del Kayexalate 
de causar inflamación colónica transmural por el inter-
cambio electrolítico tan rápido en el contexto de pacientes 
urémicos que son vulnerables por inestabilidad de la vas-
culatura gastrointestinal(5). Los factores que pueden predis-

blemente secundario al consumo de colestiramina. No fue 
posible establecer una relación causal entre la presencia de 
cristales y la inflamación aguda severa y la perforación de 
los divertículos.

Caso # 2
Las piezas quirúrgicas fueron analizadas en el servicio de 
patología. La Figura 2 muestra una imagen macroscópica 
de un segmento colónico con múltiples lesiones hemo-
rrágicas elevadas y un examen microscópico que muestra 
cristales, ulceración y necrosis isquémica. 

DISCUSIÓN

Teóricamente, el aumento del número de endoscopias 
realizadas, junto con el aumento de la polifarmacia en el 
contexto de una población que envejece, aumenta la pro-
babilidad de observar efectos secundarios no deseados de 
dichos medicamentos. Sin embargo, la lesión de la mucosa 

Figura 1. Colon sigmoide con enfermedad diverticular complicada y áreas de diverticulitis. Abscesos intramurales y múltiples cristales de color 
magenta, con bordes en ángulo y estrías de color salmón en el interior. Además, los cristales se encuentran principalmente en la superficie de la 
mucosa, en estrecha relación con los divertículos. Fuente: archivo doctora Rocío del Pilar López-Panqueva. 
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Diagnóstico

Los secuestradores del ácido biliar se ven clásicamente a lo 
largo del tracto gastrointestinal como cristales de forma rec-
tangular y color naranja brillante en la tinción de hematoxi-
lina y eosina; no obstante, como se puede ver en la Figura 1, 
dependiendo de la unión de sustrato variable y el pH puede 
existir una variabilidad en cuanto a forma, color y localiza-
ción. En la tinción de hematoxilina y eosina, los secuestra-
dores del ácido biliar son cristales poligonales eosinofílicos, 
pero pueden ser amarillo pálido en una tinción especial de 
bacilos acidorresistentes. Clásicamente han sido descri-
tos como cristales rectangulares, pero recientemente han 
aumentado los reportes sobre estructuras circulares(9). Es 
más, se han encontrado cristales en otros lugares fuera del 
tracto gastrointestinal como en las deposiciones cutáneas, 
la vesícula biliar en pacientes con stent biliares y en resec-
ciones quirúrgicas de páncreas necróticos(4). 

Más aún, la morfología del Kayexalate es altamente espe-
cífica ya que muestra cristales basofílicos no polarizados de 

poner a lesiones, aparte de la uremia, son la disminución 
de la motilidad gastrointestinal, los medicamentos inmu-
nosupresores, los cambios hemodinámicos asociados con 
hemodiálisis y los procedimientos quirúrgicos(6).

Se ha descrito que el uso de colestiramina disminuye el 
riesgo de lesiones en la mucosa asociadas a secuestrantes 
de ácidos biliares ya que reduce los efectos citotóxicos 
del desoxicólico, lo que previene el estrés en el retículo 
endoplásmico y finalmente resulta en la disrupción de 
la barrera de mucosa(7). Si bien esto es cierto, estudios 
preliminares en modelos animales han demostrado que 
el tratamiento con colestiramina tiene un efecto insigni-
ficante en la prevención de lesiones en la mucosa. Esta 
inefectividad se le atribuye al pKa de las sales biliares, lo 
que las convierte en su forma no ionizada al pH del tracto 
gastrointestinal; esto impide el secuestro de ácidos bilia-
res inducido por la colestiramina(8). Sin embargo, no se ha 
descrito una relación patológica con la colestiramina y el 
mecanismo exacto se desconoce; por esto, solo se puede 
realizar una asociación.

Figura 2. A. Segmento intestinal con presencia de numerosas lesiones de aspecto hemorrágico, levantadas. B. Hematoxilina y eosina 20x para observar 
la morfología de los cristales. C. Hematoxilina y eosina 4x, zona de ulceración con hemorragia mucosa y necrosis isquémica, presencia de cristales de 
color magenta en la superficie dentro del material hemorrágico. Fuente: archivo doctora Rocío del Pilar López-Panqueva. 
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de forma temprana para las lesiones clínicas o endoscópi-
camente engañosas. 

Prevención

Si bien un buen número de casos en relación con las lesio-
nes de la mucosa asociadas con secuestrantes de ácidos 
biliares han sido reportados, no hay mención de preven-
ción o tratamiento aparte de la resección quirúrgica(1,2,8-11). 
Inclusive, un reporte de casos describe cómo aparecieron 
úlceras y sangrado gastrointestinal luego de la primera dosis 
de Kayexalate(12). Ya que el mecanismo detrás de las lesio-
nes por cristales no se entiende bien, no hay un escenario 
específico en el cual deben ser utilizadas con cautela y tam-
poco hay recomendaciones disponibles. Ahora bien, con 
base en un estudio retrospectivo observacional realizado 
por Panagiotis y colaboradores, se sugiere que los secues-
trantes de ácidos biliares en dosis bajas pueden tolerarse de 
forma adecuada y son capaces de normalizar efectivamente 
las anormalidades electrolíticas(13).

CONCLUSIÓN

Debido a que se ha reconocido que resinas como sevelamer y 
Kayexalate pueden producir un amplio espectro de lesiones 
mucosas fatales, el diagnóstico precoz es fundamental para 
disminuir la mortalidad y mejorar el pronóstico. Esto último 
permite indicar una asociación factible entre los cristales en 
la mucosa intestinal colónica y la inflamación crítica. Si bien, 
no se puede establecer con certeza si el consumo de colesti-
ramina o Kayexalate y el depósito de sus cristales en el tracto 
gastrointestinal es el factor causal de la lesión de la mucosa; 
tampoco se puede excluir su capacidad para causar lesiones 
de la mucosa en entornos específicos y la presencia de resinas 
debe incitar al patólogo a buscar un diagnóstico relacionado 
para prevenir desenlaces perjudiciales.

Conflictos de interés y financiación

Los autores declaran no tener ningún conflicto de interés 
ni de financiación.

forma romboide con patrón de mosaico; su único diagnós-
tico diferencial consistente en cristales por colestiramina, los 
cuales también son basofílicos y angulados, pero con mayor 
opacidad y sin patrón de mosaico(5). En conjunto, el mejor 
método para identificar estos cristales es por medio de una 
tinción especial de bacilos acidorresistentes en donde los 
cristales de sevelamer se ven de color magenta y, como se 
presenta en nuestro caso, los cristales de Kayexalate de color 
negro y los de los secuestrantes de ácidos biliares como ama-
rillo pálido(3). El gran espectro de presentación de cristales 
tiende a ser focal y la morfología de las resinas se debe encon-
trar en los alrededores; por este motivo, la lámina se debe 
examinar con detenimiento en su totalidad. Aunque hay 
varias características particulares para cada resina, la mayoría 
del tiempo son histológicamente indistinguibles entre ellas, y 
la distinción precisa es importante ya que Kayexalate y seve-
lamer tienen una asociación más fuerte con las lesiones de la 
mucosa que los cristales de colestiramina(3).

Tratamiento

El reconocimiento y los reportes descriptivos de resinas de 
primera línea, particularmente de Kayexalate y sevelamer, 
en asociación con lesiones de la mucosa del tracto gastroin-
testinal, deberían ser tratados como una emergencia clínica 
para tener una adecuada monitorización y prevención de 
desenlaces perjudiciales para el paciente. No obstante, 
es importante recordar que los efectos de la medicación 
están documentados de manera similar a otros diagnósti-
cos endoscópicos y radiológicos en el esófago, estómago, 
intestino delgado y colon, como pseudotumor del colon(6). 
Aun así, se debe considerar un umbral bajo de sospecha ya 
que es importante alertar al médico tratante sobre las posi-
bles consecuencias dañinas del Kayexalate y el sevelamer 
cuando se observan lesiones en la mucosa. Abraham y cola-
boradores encontraron que cerca del 30% de los pacientes 
con lesiones en íleon o colon tenían necrosis extensa que 
necesitaba resección(10). Por lo tanto, el reconocimiento de 
los cristales de resinas en cortes histológicos como un mar-
cador de lesión de la mucosa por secuestrantes de ácidos 
biliares puede ayudar a establecer el diagnóstico correcto 

REFERENCIAS

1. Swanson BJ, Limketkai BN, Liu TC, Montgomery E, Nazari 
K, Park JY, et al. Sevelamer crystals in the gastrointestinal 
tract (GIT): A new entity associated with mucosal injury. 
Am J Surg Pathol. 2013;37(11):1686-93.  
https://doi.org/10.1097/PAS.0b013e3182999d8d

2. Harel Z, Harel S, Shah PS, Wald R, Perl J, Bell CM. 
Gastrointestinal adverse events with sodium polystyrene 
sulfonate (Kayexalate) use: A systematic review. Am J Med. 
2013;126(3):264.e9-264.e24.  
https://doi.org/10.1016/j.amjmed.2012.08.016



Revista. colomb. Gastroenterol. 2022;37(4):483-488. https://doi.org/10.22516/25007440.834488 Reporte de caso

9. Gonzalez RS, Schwartz DA, Shi C. Colestipol granules 
in the colon: Macroscopic and microscopic findings. 
Histopathology. 2015;67(1):141-42.  
https://doi.org/10.1111/his.12618

10. Abraham SC, Bhagavan BS, Lee LA, Rashid A, Wu TT. 
Upper Gastrointestinal Tract Injury in Patients Receiving 
Kayexalate (Sodium Polystyrene Sulfonate) in Sorbitol: 
Clinical, Endoscopic, and Histopathologic Findings. Am J 
Surg Pathol. 2001;25(5): 637-44.  
https://doi.org/10.1097/00000478-200105000-00011

11. Okayama K, Hirata Y, Kumai D, Yamamoto Y, Kojima 
Y, Kanno T, et al. The Successful Treatment of Sodium 
Polystyrene Sulfonate-induces Enteritis Diagnosed by Small 
Bowel Endoscopy. Intern Med. 2018;57(11):1577-81.  
https://doi.org/10.2169/internalmedicine.0088-17

12. Kumar K, Patel H, Saad M, Baiomi A, Dev A. Kayexalate-
Induced Esophageal Ulceration in a Patient with 
Decompensated Cirrhosis: A Review of the Literature. 
Case Rep Gastrointest Med. 2021;2021:8831814.  
https://doi.org/10.1155/2021/8831814

13. Georgianos PI, Liampas I, Kyriakou A, Vaios V, Raptis V, 
Savvidis N, et al. Evaluation of the tolerability and efficacy 
of sodium polystyrene sulfonate for long-term management 
of hyperkalaemia in patients with chronic kidney disease. 
Int Urol Nephrol. 2017;49(12):2217-21.  
https://doi.org/10.1007/s11255-017-1717-5

3. Arnold MA, Swanson BJ, Crowder CD, Frankel WL, Lam-
Himlin D, Singhi AD, et al. Colesevelam and colestipol: 
Novel medication resins in the gastrointestinal tract. Am J 
Surg Pathol. 2014;38(11):1530-37.  
https://doi.org/10.1097/PAS.0000000000000260

4. Gonzalez RS, Lagana SM, Szeto O, Arnold CA. Challenges 
in diagnosing medication resins in surgical pathology spe-
cimens: A crystal-clear review guide. Arch Pathol Lab Med. 
2017;141(9):1276-82.  
https://doi.org/10.5858/arpa.2016-0587-RA

5. Parfitt JR, Driman DK. Pathological effects of drugs 
on the gastrointestinal tract: a review. Hum Pathol. 
2007;38(4):527-36.  
https://doi.org/10.1016/j.humpath.2007.01.014

6. Chatila AT, Bilal M, Merwat S. Kayexalate-Induced 
Colonic Pseudotumor. Clin Gastroenterol Hepatol. 
2019;17(7):e73.  
https://doi.org/10.1016/j.cgh.2018.03.032

7. Huang D, Xiong M, Xu X, Wu X, Xu J, Cai X, et al. Bile 
acids elevated by high-fat feeding induce endoplasmic 
reticulum stress in intestinal stem cells and contribute to 
mucosal barrier damage. Biochem Biophys Res Commun. 
2020;529(2):289-95.  
https://doi.org/10.1016/j.bbrc.2020.05.226

8. Eastwood GL. Failure of cholestyramine to prevent bile 
salt injury to mouse gastric mucosa. Gastroenterology. 
1975;68(6):1466-72.  
https://doi.org/10.1016/S0016-5085(75)80133-8 



© 2022 Asociación Colombiana de Gastroenterología 489

Jorge José Díaz-Rodríguez,1*   Juan José Quiroz-Leyva.2  

Síndrome de Budd-Chiari secundario asociado a 
hepatitis alcohólica grave: reporte de caso 

Secondary Budd-Chiari syndrome associated with severe alcoholic hepatitis:  
A case report

 ACCESO ABIERTO 

Citación:
Díaz-Rodríguez JJ, Quiroz-Leyva JJ. Síndrome 
de Budd-Chiari secundario asociado a hepatitis 
alcohólica grave: reporte de caso. Revista. 
colomb. Gastroenterol. 2022;37(4):489-494. 
https://doi.org/10.22516/25007440.846

............................................................................

1 Médico cirujano. Residente, Servicio de 
Gastroenterología, Hospital Víctor Lazarte 
Echegaray. Trujillo, Perú. 

2 Médico especialista en gastroenterología. 
Gastroenterólogo, Servicio de 
Gastroenterología, Hospital Víctor Lazarte 
Echegaray. Trujillo, Perú. 

*Correspondencia: Jorge José Díaz-Rodríguez. 
gastrojorgediaz@gmail.com

............................................................................

Fecha recibido:    09/11/2021
Fecha aceptado:  08/04/2022

Resumen
La hepatitis alcohólica es la inflamación aguda del hígado secundaria al consumo de alcohol en cantidades 
hepatotóxicas, su fisiopatología está influida por diversos factores asociados. El diagnóstico tiene tres es-
cenarios: la hepatitis alcohólica probable, posible y definitiva. La hepatitis alcohólica probable se basa en el 
cumplimiento de criterios diagnósticos clínicos y laboratoriales; la hepatitis alcohólica posible corresponde a 
casos de cumplimiento de estos criterios, pero con presencia de factores potencialmente confusores del diag-
nóstico, y la definitiva se sustenta sobre una base histopatológica. El síndrome de Budd-Chiari es una entidad 
poco frecuente, heterogénea y potencialmente letal, caracterizada por la presencia de trombos a nivel de las 
venas suprahepáticas, así como de la vena cava inferior. El diagnóstico definitivo está basado en pruebas 
de imagen. Por su parte, el síndrome de Budd-Chiari secundario es una entidad aún más infrecuente, poco 
estudiada, cuyo diagnóstico es difícil debido a su gran similitud al síndrome de Budd-Chiari primario, tanto 
clínica como en imágenes diagnósticas, por lo que se tiene que acudir a métodos diagnósticos de mayor 
complejidad e incluso invasivos. A continuación, se presenta un caso inusual de un paciente con consumo 
crónico de alcohol que presenta síndrome de Budd-Chiari secundario asociado a hepatitis alcohólica grave 
confirmada mediante biopsia hepática y sometido a múltiples estudios de imagen que descartaron la presen-
cia de trombosis a nivel de las venas suprahepáticas.

Palabras clave
Hepatitis alcohólica, síndrome de Budd-Chiari, síndrome de Budd-Chiari secundario.

Abstract
Alcoholic hepatitis is an acute inflammation of the liver secondary to the consumption of alcohol in hepatotoxic 
amounts; various associated factors influence its pathophysiology. The diagnosis has three scenarios: proba-
ble, possible, and definite alcoholic hepatitis. Probable alcoholic hepatitis is based on compliance with clinical 
and laboratory diagnostic criteria; possible alcoholic hepatitis corresponds to cases that meet these criteria but 
with potentially confounding factors in the diagnosis, and the definite one is based on histopathology. Budd-
Chiari syndrome is a rare, heterogeneous, potentially lethal entity characterized by thrombi in the suprahepatic 
veins and the inferior vena cava. The final diagnosis relies on imaging tests. Moreover, secondary Budd-Chiari 
syndrome is an even rarer entity, little studied, whose diagnosis is difficult due to its remarkable similarity to 
primary Budd-Chiari syndrome, both clinically and in diagnostic images, for which more complex and even 
invasive diagnostic methods must be used. Then, we describe an unusual case of a male patient with chro-
nic alcohol consumption presenting with secondary Budd-Chiari syndrome associated with severe alcoholic 
hepatitis confirmed by liver biopsy and subjected to multiple imaging studies that ruled out thrombosis in the 
suprahepatic veins.
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INTRODUCCIÓN

La hepatitis alcohólica es la inflamación aguda del hígado 
secundaria al consumo de alcohol en cantidades hepa-
totóxicas y cuya fisiopatología se ve influida por diversos 
factores de riesgo. En promedio, afecta a personas en la 
cuarta y quinta década de vida, principalmente varones; sin 
embargo, en años recientes, se ha descrito un aumento en la 
incidencia de hepatitis alcohólica en mujeres y en pacientes 
jóvenes de ambos sexos, con edades entre 15 a 44 años(1).

Esta patología está asociada al consumo superior a 50 gra-
mos de etanol por día, en un lapso menor a cuatro semanas 
previas, en un paciente con consumo crónico de alcohol 
por un período mayor a seis meses. Puede afectar a pacien-
tes sin patologías de fondo, pero también a pacientes con 
enfermedades hepáticas crónicas, desde la esteatosis hasta 
la cirrosis hepática, y puede producir casos de falla hepática 
aguda y falla hepática aguda sobre crónica (acute-on-chronic 
liver failure, ACLF), ambas con pronósticos sombríos(1,2). 

El diagnóstico de hepatitis alcohólica está definido por la 
presencia de criterios basados en una adecuada anamnesis, 
examen físico integral y exhaustivo, exámenes serológicos 
e imagenológicos compatibles. No obstante, el diagnóstico 
definitivo es histopatológico mediante biopsia hepática(3).

El síndrome de Budd-Chiari es una entidad rara, hetero-
génea y potencialmente letal, caracterizada por la presen-
cia de trombosis a nivel de venas suprahepáticas (derecha, 
media y/o izquierda), que involucra el trayecto de estas, y 
la posibilidad de afectación de la vena cava inferior (VCI)
(4). El diagnóstico oportuno es imprescindible, para lo cual 
el Doppler venoso ecográfico es el examen diagnóstico de 
primera línea(5); sin embargo, la angiografía por resonancia 
magnética ha demostrado mayor sensibilidad (93%) y un 
área bajo la curva de 90,8%, comparada con 88,4% y 86,6% 
de la angiografía por tomografía computarizada y del 
Doppler venoso ecográfico, respectivamente(6).

Existe una identidad similar, denominada síndrome de 
Pseudo-Budd-Chiari, que fue descrita por primera vez en 
1977 y es poco conocida y estudiada. Hay una escasez de 
estudios científicos que lo aborden y su fisiopatología no 
es clara. El diagnóstico es difícil debido a su gran similitud 
con el síndrome de Budd-Chiari, tanto clínicamente como 
por estudios imagenológicos, por lo que se debe recurrir a 
métodos diagnósticos invasivos como la biopsia hepática(7).

Recientemente, el último consenso de Baveno VII consi-
dera el síndrome de Budd-Chiari como secundario cuando 
el mecanismo de acción de la obstrucción venosa suprahe-
pática está asociado con una compresión extrínseca, por 
ejemplo, por tumoraciones benignas, malignas o ya sea otro 
tipo de entidades que involucren el parénquima hepático y 
se encuentren adyacentes al territorio de las venas supra-
hepáticas. Por otro lado, el síndrome de Budd-Chiari es 

considerado como primario en casos en los cuales su fisio-
patología está asociada puramente a trombosis de venas 
suprahepáticas, como se le conoce originalmente(8).

PRESENTACIÓN DEL CASO

Paciente masculino de 51 años, conductor de transporte 
pesado, con sobrepeso y antecedente de consumo de alco-
hol por más de 20 años (> 60 g/día), quien tras un episo-
dio de consumo excesivo de alcohol (> 360 g en 10 horas) 
estuvo enfermo durante 15 días y presenta: aparición de 
ictericia en las escleras y la piel con notable progresión, 
distensión abdominal asociada a dolor en el hipocondrio 
derecho y posterior aparición de edema en los miembros 
inferiores. En el examen se evidencia hepatoesplenomega-
lia dolorosa a la palpación, ascitis a gran volumen, edema 
de miembros inferiores (+++/+++), ictericia en la piel y 
las escleras (+++/+++). Neurológicamente, el paciente se 
encuentra lúcido y orientado en tiempo, espacio y persona.

Los exámenes tomados al paciente en el ingreso se mues-
tran en la Tabla 1. El estudio de líquido ascítico resultó 
no patológico en relación con los procesos infecciosos. El 
gradiente de albúmina sérica y de líquido ascítico (GASA) 
tuvo un valor de 2,11. Los cultivos de líquido ascítico, 
orina, y hemocultivos I y II fueron negativos. 

El paciente fue sometido a una endoscopía digestiva alta, 
la cual reveló la presencia de gastropatía hipertensiva portal 
leve y ausencia de várices esofágicas o gástricas; la colonos-
copia evidenció únicamente la presencia de hemorroides 
internas congestivas de tamaño mediano, sin otras lesiones 
agregadas. La ecografía abdominal confirmó la hepatoes-
plenomegalia y determinó la presencia de líquido libre en 
abundancia en la cavidad abdominal. Se realizó una ecogra-
fía Doppler de la vena porta y las venas suprahepáticas, que 
evidenció la vena suprahepática izquierda de calibre de 8,4 
mm y flujo visible, la vena suprahepática media filiforme de 
4 mm con flujo visible y la vena suprahepática derecha de 
9,4 mm con flujo ausente; esto sugiere la presencia proba-
ble de trombosis y tiene relación con un probable síndrome 
de Budd-Chiari. 

Por lo anterior, se decidió realizar una angiografía venosa 
por resonancia magnética, la cual evidenció el adelgaza-
miento de la vena suprahepática derecha con un calibre 
irregularmente adelgazado de hasta 3 mm, compatible con 
una probable trombosis y ausencia del vacío de la señal 
proximal a la VCI, trayectos adelgazados y filiformes de 
la vena suprahepática izquierda y la porción proximal de 
la vena suprahepática media, lo que sugiere una probable 
trombosis parcial; la vena porta con calibre de 13 mm, sin 
signos de trombosis. El informe radiológico de la angiogra-
fía venosa por resonancia magnética encontró la vena porta 
con un trayecto conservado y un afinamiento de las venas 
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suprahepáticas, lo que sugiere un probable síndrome de 
Budd-Chiari (Figuras 1 y 2).

Se realizó la biopsia hepática percutánea guiada por eco-
grafía. La muestra estuvo constituida por 15 espacios porta; 

Figura 1. Afinamiento de las venas suprahepáticas (MRI). Fuente: 
Servicio de Radiología, Hospital Víctor Lazarte Echegaray.

Figura 2. Afinamiento de las venas suprahepáticas y vena porta de 
calibre conservado (MRI). Fuente: Servicio de Radiología, Hospital 
Víctor Lazarte Echegaray.

Tabla 1. Analítica laboratorial de ingreso

BT 12,59

BD 7,53

FA 595

GGTP 817

TGO 159

TGP 74

Proteínas totales y 
albúmina

PT: 5,93
Alb: 2,9; Globulinas: 2,9

Leucocitos L: 19.200; S: 88%; Ab: 2%

Hemoglobina 8,9 g/dL

Plaquetas 406.000

INR-TP/TPT 1,4-16/46

Lámina periférica  - Serie blanca: neutrofilia, linfocitos reactivos 2%
 - Serie roja: normocítica normocrómica
 - Serie plaquetaria: algunas macroplaquetas

Coombs (D e I) Negativos

Creatinina/Urea 0,68 mg/dL/15

PCR 65

PCT 0,4

AFP 8,3

Anti-HCV No reactivo

HBs-Ac No reactivo

HB-Ac core No reactivo

HBsAg No reactivo

Estudio de líquido 
ascítico

101 cel/mm3; mononucleares: 88%; Alb: 0,79 g/
dL; LDH: 55 U/L; proteínas: 1,5 g/dL

Ab: abastonados; AFP: alfafetoproteína; Alb: albúmina; Anti-HCV: 
anticuerpos contra el virus de la hepatitis C; BD: bilirrubina directa; 
BT: bilirrubina total; FA: fosfatasa alcalina; GGTP: gamma glutamil 
transpeptidasa; HBs-Ac: anticuerpo específico dirigido contra el 
antígeno de superficie del virus de la hepatitis B; HB-Ac core: anticuerpo 
core total de virus de hepatitis B; HBs-Ag: antígeno de superficie del 
virus de la hepatitis B; INR-TP: tiempo de protrombina con índice 
internacional normalizado; L: leucocitos; PCR: proteína C-reactiva; 
PCT: procalcitonina; PT: proteínas totales; S: segmentados; TGO: 
aspartato-aminotransferasa; TGP: alanina-aminotransferasa; TPT: 
tiempo parcial de tromboplastina. Fuente: Servicio de Patología Clínica, 
Hospital Víctor Lazarte Echegaray.

el informe histopatológico encontró un parénquima hepá-
tico caracterizado por edema de hepatocitos, presencia de 
cuerpos de Mallory-Denk, cuerpos acidófilos (apoptóti-
cos), de localización predominantemente de la zona 3, aso-
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Como control de respuesta al tratamiento basado en cor-
ticoides se determinó el puntaje de Lille al séptimo día, el 
cual reveló un valor de 0,08 (menor a 0,45); por esta razón, 
se decidió continuar con el esquema planteado de 28 días a 
base de corticoides. 

Figura 5. Infiltrado inflamatorio, esteatosis macrovesicular. Fuente: 
Servicio de Anatomopatología, Hospital Víctor Lazarte Echegaray.

Tras 28 días de culminado el esquema, la analítica de con-
trol evidenció una mejoría (Tabla 2) paralela a una buena 
evolución clínica. El paciente fue dado de alta a los 33 días 
de estancia hospitalaria en su estado basal de persona inde-
pendiente (que realiza por sí mismo sus actividades coti-
dianas y de cuidado personal sin ayuda de otra persona), 
con un óptimo estado funcional.

Tabla 2. Analítica de control

BT 3

BD 1,6

FA 620

GGTP 430

TGO 109

TGP 56

Proteínas totales y albúmina PT: 5,3; Alb: 3,1; Alb/Glob: 1,2

Leucocitos 12.500

Hemoglobina 9,8

Plaquetas 260.000

INR-TP/TPT 1,3-15/43

Creatinina 0,5

Urea 22

Fuente: Servicio de Patología Clínica, Hospital Víctor Lazarte Echegaray.

ciados a inflamación mixta (inflamación portal moderada y 
hepatitis de interfase moderada), presencia de necrosis en 
parche de 2 a 4 focos/10x, esteatosis macrovesicular en un 
60%, presencia de fibrosis difusa con formación de puen-
tes porta-vena centrolobulillar, sin signos de colestasis ni 
signos congestivos en la microvasculatura sinusoidal; estos 
hallazgos son compatibles con el diagnóstico de esteato-
hepatitis alcohólica, no cirrótica, con fibrosis Ishak grado 
3 (Figuras 3-5). Por esta razón, se confirmó la ausencia 
de criterios histopatológicos definitivos de síndrome de 
Budd-Chiari. Se calcularon los puntajes de Maddrey’s discri-
minant function o índice de Maddrey (32,6 puntos), Model 
for End-Stage Liver Disease (MELD) (21 puntos) y Glasgow 
Alcoholic Hepatitis Score (GAHS) (8,7 puntos) y se definió 
el diagnóstico de hepatitis alcohólica severa. 

Figura 3. Esteatosis macrovesicular y edema de hepatocitos. Cuerpo 
de Mallory-Denk (flecha). Fuente: Servicio de Anatomopatología, 
Hospital Víctor Lazarte Echegaray.

Figura 4. Tinción tricrómica de Masson: fibrosis en puentes. Fuente: 
Servicio de Anatomopatología, Hospital Víctor Lazarte Echegaray.

Se inició un tratamiento basado en corticoides: predni-
sona 40 mg/día por vía oral con un esquema planteado de 
28 días y N-acetilcisteína 100 mg/kg/día por cinco días 
por vía endovenosa; no se administraron anticoagulantes. 
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Resultados similares fueron encontrados por Robles-
Medranda y colaboradores, quienes en el estudio que 
realizaron en 2006, basado en el síndrome de Pseudo-
Budd-Chiari asociado a esteatohepatitis alcohólica y cirro-
sis hepática, concluyeron que las imágenes en las que se 
encontraba una disminución del flujo a nivel de las venas 
suprahepáticas, probablemente relacionada con el sín-
drome de Budd-Chiari, eran producidas por una compre-
sión extrínseca de su luz asociada al parénquima hepático 
aumentado de volumen como consecuencia de un patrón 
inflamatorio vasto debido a la esteatohepatitis alcohólica 
y no por la presencia de trombos intraluminales; por esta 
razón, no se consideró la anticoagulación dentro de la tera-
pia prescrita(10).

De igual manera, Sheth y colaboradores, en el estudio 
que realizaron en 2014, reportaron un caso de esteatohe-
patitis alcohólica enmascarada por un probable síndrome 
de Budd-Chiari. Tras la biopsia hepática, concluyeron que 
la compresión mecánica que ejerce el mismo parénquima 
hepático sobre las venas suprahepáticas está asociada al 
vasto infiltrado inflamatorio a base neutrófilos y demás 
células inflamatorias, por lo que se destaca una potencial 
reversibilidad de este cuadro con tratamiento médico 
basado en la administración de corticoides, sin necesidad 
de anticoagulación(11).

Por último, hay que resaltar que recientemente en el 
consenso de Baveno VII, realizado en 2021 y publicado en 
2022, se considera esta entidad como síndrome de Budd-
Chiari secundario debido a que el mecanismo de acción 
de la obstrucción venosa está asociado a una compresión 
extrínseca, como se ha mencionado anteriormente, la cual 
puede darse, por ejemplo, por un tumor benigno o maligno. 
Sin embargo, podemos extrapolar esta denominación a 
casos en los cuales la compresión extrínseca se dé por cau-
sas compresivas como un parénquima hepático inflamado 
severamente, como puede ocurrir en casos de hepatitis 
alcohólica severa(8).

CONCLUSIÓN

En el caso presentado, la hepatitis alcohólica severa está 
asociada a características de imágenes sugestivas de sín-
drome de Budd-Chiari, lo que crea una confusión en el 
diagnóstico y posterior manejo del paciente. Llegar al 
diagnóstico de un síndrome de Budd-Chiari secundario 
requiere, en casos como el presente, acceder a métodos de 
mayor complejidad o invasivos tales como la biopsia hepá-
tica. Por esta razón, es necesaria mayor evidencia científica 
en miras de diferenciar oportunamente ambas entidades y 
esclarecer con base científica la mejor conducta diagnóstica 
y terapéutica en este tipo de pacientes.

DISCUSIÓN

El diagnóstico de hepatitis alcohólica tiene tres escenarios: 
la hepatitis alcohólica probable, posible y definitiva. La pro-
bable se basa en el cumplimiento de criterios diagnósticos 
como: aparición reciente o empeoramiento de la ictericia 
con o sin ascitis, así como con o sin encefalopatía, asocia-
dos al consumo de alcohol en dosis hepatotóxicas (mayores 
a 50 g/día) en un lapso menor a cuatro semanas previas por 
parte de una persona que consume alcohol de forma cró-
nica por más de seis meses. Asimismo, hallazgos serológi-
cos como: bilirrubina total mayor a 3 mg/dL, GOT y GPT 
mayores de 50 UI/L y menores de 400 UI/L, cociente 
AST/ALT mayor a 2, GGTP mayor a 100 U/L, albúmina 
sérica menor a 3g/dL, INR mayor a 1,5, leucocitosis mayor 
a 12.000 asociada a neutrofilia, grados variables de anemia 
o trombocitopenia en casos de cirrosis. Todo lo mencio-
nado anteriormente sin la presencia de factores potencial-
mente confusores del diagnóstico presuntivo(1, 3).

La hepatitis alcohólica posible se identifica cuando se 
cumplen los criterios señalados, pero con la presencia de 
factores potencialmente confusores como en el presente 
caso: la posibilidad de síndrome de Budd-Chiari concomi-
tante con hepatitis alcohólica. 

Finalmente, la hepatitis alcohólica definitiva se identifica 
por la presencia de hallazgos histopatológicos hepáticos 
confirmatorios como: presencia de infiltración de células 
inflamatorias a nivel portal y periportal, con ciertos grados 
de fibrosis, esteatosis macro o microvesicular con baloni-
zación de hepatocitos, megamitocondrias y cuerpos de 
Mallory-Denk como hallazgos patognomónicos de hepati-
tis alcohólica.

La entidad conocida como síndrome de Pseudo-Budd-
Chiari fue descrita por primera vez en 1977(7). A diferencia 
del síndrome de Budd-Chiari, caracterizado por la presen-
cia de trombosis de venas suprahepáticas, este síndrome 
presenta hallazgos clínicos e imagenológicos muy simi-
lares, pero en biopsias o autopsias no se logra demostrar 
la presencia de trombosis de las venas suprahepáticas, ni 
hallazgos histopatológicos hepáticos compatibles con el 
síndrome(7). 

Janssen y colaboradores, en el estudio que realizaron en 
2002, describieron tres casos de pacientes con enfermedad 
hepática alcohólica descompensada que contaban con eco-
grafías de Doppler venoso con una disminución del flujo 
de las venas suprahepáticas, pero con angiografías directas 
sin trombos en su luz; finalmente, estos pacientes fueron 
sometidos a una biopsia hepática sin hallazgos histopatoló-
gicas congestivos debido a una probable asociación con un 
síndrome de Budd-Chiari relacionado con el diagnóstico 
inicialmente planteado(9). 
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Resumen
La proctocolectomía total con reservorio ileal es el procedimiento quirúrgico de elección para la colitis ul-
cerativa refractaria (CUR) al tratamiento médico y la reservoritis es la complicación más frecuente y puede 
afectar hasta al 50% de los pacientes en los primeros 5 años del procedimiento. Aunque la etiología no está 
bien establecida, su presentación podría estar relacionada con disbiosis como resultado de la estasis fecal 
en individuos genéticamente susceptibles y con una respuesta inmunitaria alterada. Los síntomas típicos de 
reservoritis como diarrea, dolor abdominal, tenesmo, urgencia, incontinencia fecal y, menos frecuentemente, 
sangrado rectal no son específicos y el diagnóstico debe confirmarse mediante una evaluación endoscópica 
e histológica. La infección por citomegalovirus es infrecuente como causa de reservoritis; sin embargo, debe 
considerarse en pacientes con reservoritis refractaria al manejo antibiótico inicial. Las pruebas diagnósticas 
incluyen pruebas serológicas como la medición de anticuerpos, antigenemia y proteína C-reactiva (PCR) en 
sangre. El tratamiento de elección es el ganciclovir, medicamento de administración endovenosa que puede 
inducir complicaciones graves como mielosupresión, neutropenia y trombocitopenia. Se recomienda el segui-
miento endoscópico posterior al tratamiento para asegurar la cicatrización mucosa, especialmente cuando 
hay sospecha de enfermedad de Crohn o compromiso del asa aferente en la endoscopia inicial.

Palabras clave
Colitis ulcerativa, reservoritis, citomegalovirus, proctocolectomía, reservorio ileal.

Abstract
Total proctocolectomy with ileal pouch is the surgical procedure of choice for ulcerative colitis refractory to 
medical treatment, and pouchitis is the most frequent complication. It can affect up to 50% of patients in the 
first five years of the procedure. Although the etiology is not well established, its manifestation could be related 
to dysbiosis resulting from fecal stasis in genetically susceptible individuals with altered immune responses. 
Typical symptoms of pouchitis, such as diarrhea, abdominal pain, tenesmus, urgency, fecal incontinence, 
and, less commonly, rectal bleeding, are nonspecific, and the diagnosis must be confirmed by endoscopic 
and histologic examination. Cytomegalovirus infection is an infrequent cause of pouchitis; however, it should 
be considered in patients with pouchitis refractory to initial antibiotic management. Diagnostic tests include 
serological tests such as the measurement of antibodies, antigenemia, and C-reactive protein (CRP) in blood. 
The treatment of choice is ganciclovir, an intravenous drug that can induce severe complications such as mye-
losuppression, neutropenia, and thrombocytopenia. Post-treatment endoscopic follow-up is recommended to 
ensure mucosal healing, especially when there is suspicion of Crohn’s disease or involvement of the afferent 
loop on initial endoscopy.
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Ulcerative colitis, pouchitis, cytomegalovirus, proctocolectomy, ileal pouch.
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INTRODUCCIÓN

Se presume que entre el 6% y el 15% de los pacientes con 
colitis ulcerativa van a requerir manejo quirúrgico a pesar 
de los avances en la terapia farmacológica; esto se da prin-
cipalmente en casos de enfermedad refractaria o desarro-
llo de carcinoma colorrectal durante el curso de la enfer-
medad(1). La proctocolectomía total con reservorio ileal 
se considera la primera línea de tratamiento quirúrgico, 
y la reservoritis es la complicación más frecuente ya que 
afecta aproximadamente al 20% de los pacientes durante el 
primer año y a cerca del 50% en los primeros 5 años del 
procedimiento quirúrgico(2, 3). Se han descrito diferentes 
técnicas para la realización del reservorio ileal y complica-
ciones asociadas que se pueden clasificar como tempranas 
(en los primeros treinta días del procedimiento) o tardías(4) 
(Figura 1, Tabla 1).

PRESENTACIÓN DEL CASO

Paciente femenina de 32 años, con diagnóstico de coli-
tis ulcerativa refractaria (CUR) desde los 18 años, quien 
requirió una proctocolectomía total con reservorio ileal 
en J y una ileostomía de protección en 2010 y se le realizó 
la restitución del tránsito intestinal a los 6 meses. Desde el 
primer año del procedimiento quirúrgico, la paciente pre-
senta entre 2 y 3 episodios de reservoritis, para lo cual reci-
bió tratamiento antibiótico (ciprofloxacina/metronidazol) 
que resolvió por completo los síntomas. En mayo de 2020, 

la paciente consulta nuevamente por un aumento en la fre-
cuencia de las deposiciones (> 10 en 24 horas), dolor y dis-
tensión abdominal, sangrado rectal e incontinencia fecal. 
Se considera como un nuevo episodio de reservoritis, por 
lo que se inicia el tratamiento con ciprofloxacina a dosis de 

A B C

Figura 1. Tipos de reservorio ileal. A. Reservorio ileal en “J”. B. Reservorio ileal en “W”. C. Reservorio ileal en “S”.  Modificada de(4).

Tabla 1. Complicaciones asociadas a la realización del reservorio ileal

Tempranas

Hemorragia (línea de sutura, isquemia del reservorio, sangrado 
intraabdominal, sangrado intramural)

Sepsis (fuga anastomótica, hematoma infectado)

Trombosis portal

Tardías

Obstrucción intestinal

Disfunción del reservorio 
 - Causas mecánicas (obstrucción, estenosis)
 - Reservoritis
 - Cufitis
 - Síndrome del reservorio irritable

Falla del reservorio

Displasia y/o malignidad

Infertilidad

Modificada de(4).
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glandular con extensa actividad de polimorfonucleares 
neutrófilos, abscesos crípticos y cambios citopáticos virales 
compatibles con citomegalovirus (CMV) (Figura 3). 

La paciente persiste sintomática, no responde al trata-
miento antibiótico administrado inicialmente y presenta 
una exacerbación de los síntomas, por lo que se decide ini-
ciar el tratamiento antiviral con ganciclovir más ciprofloxa-
cina endovenosa. Se completan 21 días de tratamiento con 
una respuesta clínica favorable y sin documentarse reac-

500 mg cada 12 horas y se solicita evaluación endoscópica, 
procedimiento que se realiza 2 meses después con eviden-
cia de múltiples úlceras cubiertas por fibrina y algunas ele-
vaciones pustulosas con formación de seudomembranas. 
Se toman biopsias (Figura 2). 

El reporte histopatológico informa: epitelio con cam-
bios marcados por cronicidad que incluyen distorsión 
de la arquitectura, infiltrado linfoplasmocitario, cambios 
metaplásicos intestinales y disminución de la mucina intra-

Figura 2. Hallazgos endoscópicos de reservoritis: edema, eritema, friabilidad de la mucosa, úlceras cubiertas por fibrina y 
elevaciones pustulosas. Fuente: archivo de los autores.

Figura 3. Hallazgos histológicos en reservoritis por citomegalovirus. Infiltrado inflamatorio mixto y célula citomegálica con 
aumento del tamaño del núcleo, sospechosa de una inclusión por citomegalovirus (flecha). Fuente: archivo de los autores.
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con infiltración de neutrófilos, abscesos crípticos o ulcera-
ción mucosa a menudo asociados a cambios crónicos como 
atrofia vellositaria, distorsión críptica e infiltrado inflama-
torio crónico(10) (Figura 3). 

Una vez hecho el diagnóstico, se debe establecer el grado 
de actividad de la enfermedad empleando el índice de acti-
vidad de la reservoritis (Pouchitis Disease Activity Index, 
PDAI). Este índice consiste en una escala numérica que 
cuantifica la gravedad de la reservoritis y tiene en cuenta 
para su cálculo la clínica, los hallazgos endoscópicos e his-
tológicos(11). El diagnóstico requiere una puntuación ≥ 7. 
Dado que no siempre se cuenta con el reporte histológico, 
se ha diseñado el PDAI modificado que solo incluye cri-
terios clínicos y endoscópicos; el diagnóstico en este caso 
requiere un puntaje ≥ 5(12) (Tabla 2). 

La reservoritis se puede clasificar, de acuerdo con la dura-
ción de los síntomas, en aguda o crónica (mayor o  menor 
de 4 semanas); según la respuesta a los antibióticos en res-
pondedores, dependientes o refractarios; según la frecuen-
cia de presentación en infrecuente, recurrente o continua 
(mayor o menor de 3 episodios al año); y según su etio-
logía en idiopática (la mayoría de los casos) o secundaria, 
esta última incluye causas infecciosas (Clostridium difficile, 
CMV), complicaciones mecánicas relacionadas con el 
procedimiento quirúrgico (isquemia o estenosis), uso de 
antiinflamatorios no esteroideos o enfermedad de Crohn 
del reservorio(6, 10). La probabilidad de falla del reservorio 
es de 3%-15% principalmente en pacientes refractarios al 
tratamiento antibiótico; en este caso, se puede requerir un 
manejo quirúrgico con resección del reservorio, ileostomía 
definitiva o ambos(6, 13).

ciones adversas a la administración del mismo. La paciente 
egresa debido a la resolución completa de los síntomas. El 
control endoscópico se realiza 3 meses después, en el que 
se encuentra una mejoría notoria con respecto al estudio 
inicial (Figura 4). Actualmente, la paciente permanece 
asintomática y en manejo con rifaximina por vía oral. 

DISCUSIÓN

La reservoritis es una inflamación inespecífica del reser-
vorio ileal cuya patogenia no es del todo clara, pero que 
podría estar relacionada con alteraciones en la microbiota 
del reservorio como resultado de la estasis fecal en indi-
viduos genéticamente susceptibles y con una respuesta 
inmune alterada(5). Los síntomas típicos son diarrea acuosa, 
dolor abdominal, tenesmo, urgencia, incontinencia fecal y, 
en menor frecuencia, sangrado rectal; sin embargo, este 
escenario clínico no es específico y el diagnóstico debe con-
firmarse con alteraciones endoscópicas e histológicas que 
permitan, además, descartar otras entidades como el sín-
drome de intestino irritable del reservorio o condiciones 
mecánicas asociadas al procedimiento quirúrgico(6). Las 
principales características endoscópicas incluyen eritema, 
edema, friabilidad, hemorragia, pérdida del patrón vascu-
lar, erosiones y ulceraciones(7) (Figura 2). 

Se recomienda la toma de 4 a 6 biopsias del reservorio 
incluso si hay inflamación leve o ausente (en formas leves, 
la apariencia endoscópica puede ser normal) y 4 a 6 biop-
sias del asa aferente, esto permite detectar: granulomas, 
isquemia, inclusiones por CMV, displasia o isquemia(8, 9). 
Los hallazgos histológicos típicos son: inflamación aguda 

Figura 4. A. Control endoscópico posterior al tratamiento con ganciclovir. B. Endoscopia previa al tratamiento antiviral. Fuente: 
archivo de los autores.

A B
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inducida por la terapia antibiótica(16, 17). Otras terapias de 
mantenimiento como la rifaximina y mesalazina oral o 
tópica también se han utilizado y podrían ser consideradas; 
sin embargo, la evidencia existente es de baja calidad para 
recomendar su uso generalizado(18, 19). En estos pacientes, 
al igual que en aquellos que no responden inicialmente 
al tratamiento antibiótico, se deben descartar siempre las 
causas secundarias y, en caso de documentarse, indicar el 
tratamiento específico(2). 

La infección por CMV es infrecuente como causa de 
reservoritis, sin embargo, debe considerarse en pacientes 
que no responden al tratamiento antibiótico inicial. El 
CMV es un virus ADN de doble cadena perteneciente a la 
familia Herpesviridae; los humanos son su único hospedero 
natural y es ubicuo en la población adulta. La infección 
primaria ocurre generalmente en la infancia y suele ser 
asintomática en pacientes inmunocompetentes, seguido 
de un período indefinido de permanencia en las células 
endoteliales, fibroblastos y células de linaje mieloide. La 
seroprevalencia varía dependiendo de la edad y la etnia 
con porcentajes cercanos al 90% en los adultos mayores(20). 
Las lesiones por CMV se pueden dar por infección pri-
maria o reactivación del virus latente. La reactivación se 
da principalmente en individuos con inmunidad celular 
comprometida; en pacientes con enfermedad inflamatoria 
intestinal, los factores de riesgo conocidos para la reactiva-
ción son: edad avanzada, sexo femenino, enfermedad grave 
y uso recurrente de corticoides(21, 22). La infección activa 
por CMV implica que este sea detectable en la sangre o en 
especímenes patológicos (biopsia), incluyendo histología, 
inmunohistoquímica (IHQ) o reacción en cadena de la 
polimerasa (RCP) en el tejido(23). 

Las pruebas diagnósticas incluyen pruebas serológicas 
como la medición de anticuerpos, antigenemia y proteína 
C-reactiva (PCR) en sangre. La inmunoglobulina G (IgG) 
diagnostica el contacto previo, mientras que la IgM es 
muy sensible y específica para detectar infección aguda o 
reactivación cuando se acompaña de viremia(23). La PCR 
en sangre puede ser diagnóstica, pero no existe un punto 
de corte que diferencie la infección latente de la activa. La 
sensibilidad y especificidad de la antigenemia se han por-
tado en 47% y 81%, respectivamente(20, 24). La coloración 
con hematoxilina/eosina ofrece una alta especificidad 
(92% a 100%), pero baja sensibilidad (10% a 87%); la IHQ 
aumenta la sensibilidad de 78% a 93%(25).

La PCR en el tejido tiene una alta sensibilidad (92%-96%) 
y especificidad (93%-98%) y puede considerarse cuando la 
IHQ sea negativa en casos con alta sospecha de infección 
por CMV(26). A pesar de la alta sensibilidad y especificidad 
del cultivo (45%-75% y 89%-100%, respectivamente), este 
carece de utilidad clínica, pues los resultados pueden tardar 
entre dos y cuatro semanas(20).

Los antibióticos son la primera línea de tratamiento con 
tasas de respuesta cercanas al 80%; tanto el metronidazol 
como la ciprofloxacina han demostrado ser efectivos(14). La 
recaída después de un primer episodio de reservoritis es 
común y cerca del 20% van a desarrollar recaídas frecuentes 
o enfermedad refractaria(2). Aquellos pacientes con tres o 
más episodios anuales a pesar del tratamiento antibiótico 
son considerados antibiótico-dependientes(15), y los pro-
bióticos son una opción efectiva para mantener la remisión 

Tabla 2. Índice PDAI. Reservoritis definida como PDAI ≥ 7 o PDAI 
modificado ≥ 5

I. Criterios clínicos

Número de deposiciones/día por encima de lo habitual
 - Igual
 - 1-2 más
 - 3 o más

0
1
2

Sangre en las heces
 - No/ocasional
 - Diaria

0
1

Urgencia defecatoria o dolor tipo cólico
 - Ausente 
 - Ocasional
 - Habitual 

0
1
2

Fiebre > 38 ºC
 - No 
 - Sí 

0
1

II. Criterios endoscópicos

Edema 1

Granularidad 1

Friabilidad 1

Pérdida del patrón vascular 1

Exudado mucoso 1

Ulceración 1

Edema 1

III. Criterios histológicos

Infitración de polimorfonuclerares
 - Leve
 - Moderada + abscesos crípticos
 - Severa + abscesos crípticos

1
2
3

Ulceración por campo de bajo poder (promedio)
 - < 25%
 - 25%-50%
 - > 50%

1
2
3

Tomada de(12).
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CONCLUSIONES

La proctocolectomía total con reservorio ileal es el tra-
tamiento de elección para la CUR, y la reservoritis es la 
complicación más frecuente en estos pacientes. La infec-
ción por CMV es infrecuente y se requiere un alto índice 
de sospecha para su diagnóstico; sin embargo, la presencia 
de síntomas en individuos inmunosuprimidos o que no 
responden al tratamiento convencional deben hacer sospe-
char siempre de esta condición. 

Financiamiento

No se recibió financiamiento.

El ganciclovir es el tratamiento de elección y debe adminis-
trarse en infusión endovenosa debido a su baja biodisponibi-
lidad por vía oral, la dosis recomendada es 5 mg/kg dos veces 
al día durante 2 a 3 semanas; puede inducir complicaciones 
graves como: mielosupresión, neutropenia y trombocitope-
nia, así como cefalea, náusea, vómito e hipotensión, por lo que 
se recomienda monitorizar estos efectos con regularidad(20, 

21). Este tratamiento usualmente requiere hospitalización, sin 
embargo, podría ser reemplazado por el valganciclovir oral 
aunque su eficacia es controversial(20). Existen pocos datos en 
la literatura sobre el seguimiento posterior a la terapia antivi-
ral, pero se sugiere considerar la evaluación endoscópica para 
asegurar la cicatrización mucosa, especialmente cuando hay 
sospecha de enfermedad de Crohn o compromiso del asa 
aferente en la endoscopia inicial(20, 21).
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Resumen
El síndrome de Peutz-Jeghers es una enfermedad hereditaria, autosómica dominante, carac-
terizada por la presencia de múltiples pólipos gastrointestinales de tipo hamartomatoso y se 
asocia con hiperpigmentación mucocutánea.

A continuación, se reporta un caso de un paciente de 25 años con historia de hemicolec-
tomía derecha por una intususcepción ileocolónica secundaria a un pólipo gigante en el íleon 
terminal. Se trata de un paciente que consultó por rectorragia, con evidencia en el examen 
físico de lesiones hipercromáticas color café oscuro en la mucosa yugal. Se realizó una colo-
noscopia total, en la que se observaron múltiples pólipos. Se practicó una mucosectomía en-
doscópica a algunos de ellos, histopatológicamente compatibles con pólipos hamartomatosos.

Palabras clave
Síndrome de Peutz-Jeghers, pólipos hamartomatosos, lesiones hipercromáticas.

Abstract
Peutz-Jeghers syndrome is an autosomal dominant hereditary disease characterized by mul-
tiple hamartomatous-type gastrointestinal polyps associated with mucocutaneous hyperpig-
mentation.

A case of a 25-year-old male patient with a history of right hemicolectomy due to ileocolonic 
intussusception secondary to a giant polyp in the terminal ileum is reported. This patient con-
sulted for rectal bleeding, with evidence on physical examination of dark brown hyperchromatic 
lesions on the buccal mucosa. A total colonoscopy was performed, noting multiple polyps. 
Endoscopic mucosectomy was conducted on some of them, being histopathologically compa-
tible with hamartomatous polyps.

Keywords
Peutz-Jeghers syndrome, hamartomatous polyps, hyperchromatic lesions.

Reporte de casoDOI: https://doi.org/10.22516/25007440.815

INTRODUCCIÓN

El síndrome de Peutz-Jeghers es una poliposis hereditaria, 
autosómica dominante, poco común, asociada con una alta 
frecuencia a mutaciones del gen STK11/LKB1, localizado 
en el brazo corto del cromosoma 19(1, 4). Se caracteriza por 

una pigmentación mucocutánea y la presencia de múltiples 
pólipos hamartomatosos, con un mayor riesgo de maligni-
dad gastrointestinal. También se ha asociado con aumento 
del riesgo de cáncer ginecológico, testicular y tiroideo(1).

La pigmentación mucocutánea se debe a la presencia de 
macrófagos cargados de melanina en la dermis y el aumento 
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de melanocitos en la unión dermoepidérmica, presente en 
alrededor del 95% de los pacientes. Estas suelen aparecer en 
la infancia alrededor de la boca, las fosas nasales, la región 
perianal, los dedos y los artejos(2,5).

Los pólipos de SPJ se localizan habitualmente a nivel del 
intestino delgado, principalmente en el yeyuno, seguido del 
colón, el recto y el estómago. Estos pueden aparecer tam-
bién fuera del tracto gastrointestinal, incluyendo la pelvis 
renal, la vejiga, los pulmones y la nasofaringe(5). Las carac-
terísticas histológicas incluyen: un componente epitelial 
alargado en forma de onda, una dilatación quística de la 
glándula que se extiende hacia la submucosa y el músculo 
liso que se extiende hacia las frondas de los pólipos(2).

El diagnóstico clínico se debe considerar en un individuo 
con al menos uno de los siguientes criterios(1-3):
1. Tres o más pólipos confirmados histológicamente.
2. Pólipos de Peutz-Jeghers, sin importar la cantidad, en 

un sujeto con antecedentes familiares del SPJ.
3. Pigmentación mucocutánea característica en un indivi-

duo con antecedentes familiares del SPJ. 
4. Pólipos de Peutz-Jeghers asociados con una pigmenta-

ción mucocutánea característica. 

CASO CLÍNICO

Se presenta el caso de un hombre de 25 años procedente 
del área urbana del municipio de Barbosa (Santander), 
quien ingresa al servicio de urgencias por un dolor abdomi-
nal difuso de tres años de evolución y sangrado rectal, con 
antecedente de hemicolectomía derecha por un cuadro de 
abdomen agudo secundario a intususcepción íleocolónica 
debido a un pólipo gigante en el íleon terminal de 45 cm 
x 42 cm. En la pieza quirúrgica también se encontró otro 
pólipo gigante en el yeyuno, a 80 cm del ángulo de Treitz; 
ambos con histopatología hamartomatosa. En el examen 
físico de ingreso se evidenciaron múltiples lesiones macu-
lares hipercromáticas color café oscuro en la mucosa yugal, 
sin otros hallazgos relevantes (Figura 1).

Se hospitalizó al paciente y se le practicó una colonoscopia 
en la que se observaron dos pólipos a nivel del recto de 7 mm 
y dos pólipos pediculados en el transverso proximal de 20 
mm x 15 mm (Figura 2) y 20 mm x 20 mm (Figura 3), res-
pectivamente. También se le realizó una endoscopia digestiva 
superior en la que se documentaron múltiples pólipos sésiles 
(alrededor de 10) entre la primera y la segunda porción duo-
denal, con diámetros de 4 mm a 12 mm (Figuras 4 y 5). Se 
realizó una resección endoscópica de todos los pólipos de 
colon y se resecó uno de los duodenales de mayor tamaño.

El reporte histopatológico de los pólipos de colon fue de 
tipo hamartomatoso y uno de ellos es un adenoma tubular 
sin displasia (Figuras 6 y 7). El pólipo de duodeno rese-
cado fue reportado como pólipo hamartomatoso.

DISCUSIÓN

El síndrome de Peutz-Jeghers es una enfermedad autosó-
mica dominante, rara, que tiene pocos reportes en nuestro 
país. Según Wu y colaboradores, tiene una incidencia esti-
mada de un caso por cada 25.000 a 300.000 nacimientos 
vivos; puede presentarse en cualquier grupo étnico; afecta 
a hombres y mujeres por igual; su edad media de diagnós-
tico es a los 23 años, y la edad promedio para el desarrollo 
de cáncer es de 42 años(6).

Figura 1. Manchas hipercromáticas en la mucosa yugal. Fuente: archivo 
de los autores.

Figura 2. Pólipo pediculado del colon transverso de 20 mm x 15 mm. 
Fuente: archivo de los autores. 



Revista. colomb. Gastroenterol. 2022;37(4):502-506. https://doi.org/10.22516/25007440.815504 Reporte de caso

Figura 3. Pólipo pediculado del transverso de 20 mm x 20 mm. Fuente: 
archivo de los autores.

Figura 4. Pólipo sésil de aspecto hamartomatoso del duodeno. Fuente: 
archivo de los autores.

Figura 5. Pólipo subpediculado de aspecto hamartomatoso del 
duodeno. Fuente: archivo de los autores.

Por otra parte, según Beggs y colaboradores, a menudo 
la primera manifestación es la obstrucción gastrointestinal 
debida a la invaginación intestinal por los pólipos, un 69% 
de las veces en el intestino delgado y usualmente ocurre 
entre los 6 y 18 años(2, 6).

El objetivo principal en el tratamiento efectivo de los 
pacientes con el síndrome de Peutz-Jeghers se basa en la 

vigilancia, la prevención y el tratamiento de las complica-
ciones. Las recomendaciones incluyen(6-8):
•	 Endoscopia de vías digestivas altas:

•	 La detección inicial se realiza a partir de los 12 años.
•	 Si se encuentran pólipos, se repite anualmente.
•	 En ausencia de pólipos, se repite cada 2-3 años 

hasta la edad adulta.
•	 Colonoscopia:

•	 La detección inicial se realiza a partir de los 12 años 
o antes si se informan síntomas.

•	 Si se encuentran pólipos, se repite anualmente.
•	 En ausencia de pólipos, se repite a intervalos de 1-3 

años.
•	 Páncreas: 

•	 Colangiopancreatografía por resonancia magnética 
(CPRM), ecografía endoscópica biliopancreática o 
ambas: a partir de los 25-30 años; repetir cada 1-2 
años.

•	 Mama:
•	 Examen de mamas: examen clínico cada 6 meses a 

partir de los 25 años.
•	 Mamografía: a partir de los 25 años. 

•	 Ginecológico: 
•	 Frotis de Papanicolaou: anualmente.
•	 Ecografía transvaginal: anualmente a partir de los 

18 años.
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Figura 6. Lesiones polipoideas constituidas por glándulas de diferente forma y tamaño, soportadas por bandas de fibras 
musculares lisas. Fuente: archivo de los autores.

Figura 7. Distintos tipos de células están presentes como las células 
columnares, caliciformes y endocrinas. No hay signos de displasia. 
Fuente: archivo de los autores.

•	 Testículos: 
•	 Considere un examen y una ecografía anuales a par-

tir de los 10 años.

Por último, en cuanto a la prevención se recomienda brin-
dar asesoría genética a las parejas que presentan anteceden-
tes familiares del síndrome de Peutz-Jeghers y que desean 
tener hijos(6-10).

CONCLUSIONES 

El síndrome de Peutz-Jeghers es una enfermedad poco fre-
cuente, pero con una connotación clínica relevante. Estos 
pacientes tienen un riesgo 15 veces mayor de malignidad 
gastrointestinal, aunque también se ha relacionado con 
neoplasias extraintestinales.

Es de gran importancia conocer su presentación clínica 
inicial; máculas mucocutáneas hiperpigmentadas (presen-
tes en más del 95% de los casos), antecedentes familiares 
positivos de síndrome de Peutz-Jeghers y poliposis gas-
trointestinal de tipo hamartomatoso.
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tar complicaciones como obstrucción intestinal secundaria 
a invaginación e intervenciones quirúrgicas de urgencia; y 
vigilar la aparición de lesiones premalignas y malignas.

Con lo anterior, se lograría un diagnóstico oportuno para 
implementar una vigilancia adecuada, de acuerdo con las 
recomendaciones descritas previamente, con el fin de evi-
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Luis Carlos Álvarez-Larrota. 

 
459

Neoplasia sólida pseudopapilar de páncreas: una serie de cinco casos y revisión de la literatura ..........................
Solid pseudopapillary neoplasm of the pancreas: A series of five cases and a literature review
Oscar Padrón-Pardo, William Salamanca-Chaparro, Víctor González-Salebe, Pablo Gutiérrez-Arias, Juan Ramírez-Moreno,  
Adán Lúquez-Mindiola. 

466

Pancreatitis aguda por áscaris en un adulto del área urbana de Bogotá, a propósito de una presentación 
inusual. Reporte de caso .......................................................................................................................................................
Acute pancreatitis due to ascaris in an adult from the urban area of Bogotá, regarding an unusual manifestation. 
Case report
María Juliana Soto-Chávez, Amaury Alexis Amarís-Vergara, Ana María Leguizamo-Naranjo. 

 
478

Lesión de la mucosa intestinal asociada a cristales: serie de casos y revisión de la literatura .................................
Intestinal mucosal lesion associated with crystals: Case series and literature review
Anwar Medellín-Abueta, Rocío del Pilar López-Panqueva, Paula Pinto-Rodriguez, Federico Ramos-Márquez, Luis Felipe Cabrera, 
Rafael García-Duperly, Diego Fernando Salcedo. 

483

Síndrome de Budd-Chiari secundario asociado a hepatitis alcohólica grave: reporte de caso .............................. 
Secondary Budd-Chiari syndrome associated with severe alcoholic hepatitis: A case report
Jorge José Díaz-Rodríguez, Juan José Quiroz-Leyva. 

489

Reservoritis secundaria a infección por citomegalovirus: reporte de caso y revisión de la literatura ...................
Pouchitis secondary to cytomegalovirus infection: Case report and literature review
Mario Andrés Jaramillo-Santos, Fabián Eduardo Puentes-Manosalva, Ileana Rocío Bautista-Parada, Lázaro Antonio Arango-Molano. 

495

Síndrome de Peutz-Jeghers: reporte de caso ....................................................................................................................
Peutz-Jeghers syndrome: Case report
Edgar Julián Ferreira-Bohórquez, Daniel Stiven Quintero-Rincón, Yulieth Vanessa Caro-Gamboa, María Camila Ayala-Forero. 
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Tipo de artículos. La Revista Colombiana de Gastroe-
nterología publica los siguientes tipos de manuscritos:
•	 Editoriales: siempre a cargo del Editor o por solicitud 

expresa del Comité Editorial. Opinión de un experto 
sobre alguna temática de interés, las tendencias científi-
cas, de investigación o el estado del arte de algún tema 
de gastroenterología o uno de los artículos contenidos 
en el número específico de la RCG. Los Editoriales y 
las notas editoriales no son sometidos a evaluación por 
pares externos.

•	 Trabajos originales: informes científicos de los resul-
tados de investigaciones clínicas originales. Este tipo 
de trabajos son sometidos a evaluación por dos pares 
externos. Extensión máxima del resumen: 250 palabras. 
Máximo de palabras para el manuscrito: 6.000. Máximo 
número de referencias: 60

•	 Revisiones sistemáticas de la literatura y metaaná-
lisis: revisiones sistemáticas de la literatura o metaaná-
lisis en un tema específico. No se aceptan revisiones 
narrativas. Estos trabajos son sometidos a la evaluación 
de dos pares externos. Extensión máxima del resumen 
250 palabras, máximo de palabras para el manuscrito: 
6.000 y máximo número de referencias: 80. 

•	 Revisiones de tema: Solicitadas directamente por el 
Comité Editorial a personas expertas en el tema o como 
soporte de un caso clínico interesante.

•	 Presentaciones de casos: trabajos destinados a descri-
bir uno o más casos que el autor considere de interés 
especial. Deben acompañarse de una revisión breve de 
la literatura pertinente. Este tipo de artículos es sometido 
al menos a la evaluación de un par externo. Extensión 
máxima del resumen: 250 palabras. Máximo de palabras 
para el manuscrito: 3.500. Referencias: máximo 40

•	 Sección del residente: En esta sección los residentes 
del área de la gastroenterología o cualquiera de sus 
áreas afines, pueden someter de manera abierta artícu-
los originales o de revisión realizados solos o en compa-
ñía de sus profesores. Estos artículos serán sometidos a 
proceso de revisión por pares externos.

•	 Cartas al editor: comentarios breves sobre algún trabajo 
publicado en la Revista Colombiana de Gastroenterología. 
La decisión sobre la publicación de las cartas recibidas 
queda a discreción del Comité Editorial.

La Revista Colombiana de Gastroenterología recibe artícu-
los científicos que deben ajustarse a las siguientes normas de 
edición, cuyo incumplimiento será causal de rechazo.

1. Los trabajos presentados como colaboración a la Revista 
Colombiana de Gastroenterología deben ser inéditos. No 
se aceptarán trabajos que hayan sido publicados previa-
mente. Los autores no deben enviar trabajos que reproduz-
can de forma parcial o sustancial textos que hayan publi-
cado anteriormente, aunque haya sido en otros idiomas. El 
proceso de revisión contempla el uso de herramientas de 
detección de plagio.

2. Autores: Los nombres de los autores y el orden en que 
aparecerán deben ser cuidadosamente revisados antes 
de presentar los trabajos, para que queden registrados de 
forma correcta en el sitio web. Cambios de adición, supre-
sión o reordenación de los autores deben ser hechos antes 
de que el trabajo sea aceptado y solo si este cambio es 
aprobado por el Editor de la revista. No se realizarán cam-
bios después de que el manuscrito haya sido aceptado. La 
información de los autores debe ser ingresada únicamente 

Directrices para autores



a través del sitio web, no en el archivo del artículo a evaluar. 
Todos los autores deben indicar su código ORCID, para 
ayudar a identificar al autor de forma unívoca. El nombre 
del archivo, su contenido y materiales complementarios 
(figuras) deben omitir cualquier referencia a la identidad 
de sus autores o a su afiliación. Todos los autores deben 
ingresar en el sitio web su afiliación vigente.
•	 Autoría: Tal como se establece en los Requisitos 

Uniformes, para ser considerado como autor de un 
trabajo es indispensable haber realizado contribucio-
nes sustanciales a: a) la concepción y el diseño o la 
adquisición de los datos e información, o al análisis e 
interpretación de los datos; b) la planeación del artí-
culo o la revisión de contenido intelectual importante; 
c) la aprobación final de la versión que va a ser publi-
cada. Los autores deben cumplir todas las condiciones 
mencionadas. La “autoría por cortesía” es inaceptable. 
El aporte de muestras o el reclutamiento de pacientes, 
por ejemplo, aunque esenciales para la investigación, no 
constituyen por sí mismos autoría y una mención en los 
agradecimientos es suficiente para este tipo de contri-
bución. Los autores deben especificar su participación 
en la elaboración del artículo.

3. El archivo con el contenido escrito del trabajo deberá 
enviarse en formato texto (doc o docx), en idioma español, 
a través del sitio: www.revistagastrocol.com. Los trabajos 
deberán tener una extensión mínima de 3.000 y máxima de 
6.000 palabras.

Se debe incluir título, resumen y palabras claves traduci-
das al inglés.

El formato del texto será: 
•	 Una sola columna, tamaño carta.
•	 Márgenes de 2,5 cm. con interlineado doble
•	 Numeración en la esquina inferior derecha
•	 Texto: fuente Verdana, tamaño 12, párrafo justificado.

4. El título y subtítulo en conjunto no deberán exceder las 15 
palabras; debe ser conciso pero informativo sobre el conte-
nido central de la publicación y traer su traducción al inglés. 
El resumen (que no excederá de150 palabras en el caso de 
resúmenes no estructurados ni de 250 los estructurados) 
debe estructurarse incluyendo los objetivos del estudio, los 
materiales y métodos empleados, los resultados principales 
y las conclusiones más importantes. No emplee abreviaturas 
no estandarizadas. Los Editores podrán modificar la redac-
ción del resumen entregado por los autores. A continuación 
del resumen deben proporcionarse e identificarse como 
tales, de 3 a 5 palabras claves en español e inglés. Utilice 
para este propósito términos enlistados en Medical Subjects 
Headings (MeSH) de la National Library of Medicine 
(http://www.nlm.nih.gov/mesh). O en Ciencias de la Salud 

(DeCS) en la siguiente dirección electrónica: http://decs.
bvs.br/E/homepagee.htm. Estas palabras clave serán uti-
lizadas para fines de indización del trabajo. En esta sección 
omita citar referencias bibliográficas.

5. Estructura: Los artículos de investigación deben contar con:
a. Introducción y presentación del estudio
b. Metodología (Materiales y métodos)
c. Resultados
d. Discusión y Conclusiones 
e. Agradecimientos, conflicto de intereses y financiación
f. Referencias bibliográficas.
 
Otro tipo de artículos tales como Artículos de Revisión, 
casos clínicos y editoriales pueden tener otros formatos, 
que deberán ser aprobados por los Editores. 
a. Introducción. Resuma el estudio y exprese claramente 

su propósito. Cuando sea pertinente, haga explícita la 
hipótesis cuya validez pretendió comprobar. No revise 
extensamente el tema y cite solo las referencias bibliográ-
ficas que sean estrictamente concernientes a su estudio.

b. Materiales y métodos. Describa la selección de los suje-
tos estudiados: pacientes o animales de experimenta-
ción, órganos, tejidos, células, etc., y sus respectivos con-
troles. Identifique los métodos, instrumentos o aparatos 
y procedimientos empleados, con la precisión adecuada 
para permitir a otros observadores que reproduzcan sus 
resultados. Si se emplearon métodos bien establecidos y 
de uso frecuente (incluso métodos estadísticos), limítese 
a nombrarlos y cite las referencias respectivas. Cuando 
los métodos han sido publicados, pero no son bien 
conocidos, proporcione las referencias y agregue una 
breve descripción. Si los métodos son nuevos o aplicó 
modificaciones a métodos establecidos, descríbalas con 
precisión, justifique su empleo y enuncie sus limitacio-
nes. Cuando se hayan efectuado experimentos en seres 
humanos, explicite si los procedimientos empleados res-
petaron las normas éticas propuestas por la Declaración 
de Helsinki (modificada en 2005) y si fueron revisados y 
aprobados por un comité ad hoc de la institución en que 
se efectuó el estudio. Cuando lo soliciten los Editores, 
los autores deberán adjuntar el documento de aproba-
ción respectivo. Identifique los fármacos y compuestos 
químicos empleados, con su nombre genérico, sus dosis 
y vías de administración. Identifique a los pacientes 
mediante números correlativos, pero no use sus iniciales 
ni los números de fichas clínicas de su hospital. Indique 
siempre el número de pacientes o de observaciones, 
los métodos estadísticos empleados y el nivel de signi-
ficación elegido previamente para juzgar los resultados. 
Es fundamental identificar los métodos estadísticos 
empleados.



c. Resultados. Presente sus resultados siguiendo una 
secuencia lógica y concordante en el texto, las tablas y 
figuras. Los datos se pueden mostrar en tablas o figuras, 
pero no simultáneamente en ambas. En el texto, desta-
que las observaciones importantes, sin repetir todos los 
datos que se presentan en las tablas o figuras. No mezcle 
la presentación de los resultados con su discusión.

d. Discusión y Conclusiones. Se trata de una discusión 
de los resultados obtenidos en su trabajo y no de una 
revisión del tema en general. Enfatice solo los aspec-
tos nuevos e importantes que aporta su trabajo y las 
conclusiones que Ud. propone a partir de ellos. No 
repita detalladamente datos que aparecen en la sección 
Resultados. Explicite las concordancias o discordancias 
de sus hallazgos y sus limitaciones, comparándolas con 
otros estudios relevantes, identificados mediante las 
citas bibliográficas respectivas. Conecte sus conclusio-
nes con los propósitos del estudio, que fueron destaca-
dos en la sección Introducción. Evite formular conclu-
siones que no estén respaldadas por sus hallazgos, así 
como apoyarse en trabajos aún no terminados. Plantee 
nuevas hipótesis cuando lo estime adecuado, pero cali-
fíquelas claramente como tales. Cuando sea apropiado, 
proponga sus recomendaciones.

e. Agradecimientos, Conflicto de intereses y 
Financiación. Exprese su agradecimiento solo a perso-
nas e instituciones que hicieron contribuciones impor-
tantes a su trabajo, pero que no cumplen los criterios 
de autoría, como ayuda técnica recibida, ayuda en la 
escritura del manuscrito o apoyo general prestado por 
el jefe del departamento. 

 Conflicto de intereses y financiación: los autores 
deben incluir, antes de las referencias del manuscrito, 
un párrafo en el que expresen si existen conflictos de 
intereses o si no los hay. La Revista colombiana de 
Gastroenterología acoge las recomendaciones del 
ICMJE y adopta el formato de declaración de potencia-
les conflictos de intereses.

 Además, debe presentarse otro párrafo que incluya la 
fuente de financiación de la investigación adelantada. 
No es necesario incluir descripciones detalladas sobre 
el programa o el tipo de beca o asignación. Cuando 
la financiación proceda de una beca a nivel regional o 
nacional, o de recursos de universidades u otras institu-
ciones dedicadas a la investigación; incluya el nombre 
de la institución u organización que financió el estudio. 
Si no se ha recibido financiación alguna, le rogamos que 
incluya la siguiente frase: La presente investigación no 
ha recibido ayudas específicas provenientes de agencias 
del sector público, sector comercial o entidades sin 
ánimo de lucro.

f. Referencias bibliográficas. En lo posible limite las 
referencias (citas bibliográficas) a máximo 40 con 
excepción de los trabajos originales donde el número 
de referencias bibliográficas debe ser igual o mayor 
a 50 y menor a 100. Numérelas consecutivamente en 
el orden en que aparecen por primera vez en el texto. 
Identifíquelas mediante números arábigos entre parén-
tesis colocados al final de la frase o párrafo en que se las 
alude. Las referencias que sean citadas únicamente en 
las tablas o leyendas de las figuras deben numerarse en 
la secuencia que corresponda a la primera vez que se 
citan dichas tablas o figuras en el texto. Los resultados 
de trabajos sin publicar y comunicaciones personales 
no se deberían incluir en la lista bibliográfica final, pero 
si pueden ser mencionadas en el texto. Se pueden incluir 
como referencias trabajos que han sido aceptados por 
una revista, pero aún están en proceso de publicación; 
en dicho caso, se debe anotar la referencia completa, 
agregando a continuación del nombre abreviado de la 
Revista, la expresión “en prensa”. El formato de las refe-
rencias bibliográficas se ceñirá a las siguientes normas 
de Vancouver disponibles en el siguiente link: http://
www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html. A 
continuación se presentan algunos ejemplos:  
a.  Artículos de Revistas: Apellido paterno e inicial 

del nombre del o los autores. Mencione todos los 
autores. Limite la puntuación a comas que separen 
los autores entre sí. Título completo del artículo, en 
su idioma original. Nombre abreviado de la Revista 
en que apareció, abreviado según formato del Index 
Medicus (http://www.nih.gov/tsd/serials/lji/html) 
sin paréntesis. Año de publicación; Volumen: Página 
inicial y final del artículo, separadas por guión (-).

 Ejemplo:
 Awad W, Garay A, Martínez C, Oñate V, Turu I, 

Yarmuch J. Descenso ponderal y calidad de vida 
mediante la cirugía de bypass gástrico con y sin anillo 
de calibración. Rev Chil Cir 2008; 60: 17-21.

 Opcional: si una revista tiene paginación continua 
en todo un volumen (como hacen muchas revistas 
médicas), omita el mes y el número de edición.

 Ejemplo:
 Halpern SD, Ubel PA, Caplan AL. Trasplante de 

órganos sólidos en pacientes infectados por el 
VIH. N Engl J Med. 2002; 347: 284-7.

b.  Capítulos en Libros: Autores del capítulo (.) Título 
del capítulo (.) Apellido e inicial del nombre de los 
autores/editores del libro (.) Título del libro (.) 
Edición (.) Ciudad (:) Nombre de la editorial (;) 
Año de la publicación (.) Páginas inicial y final del 
capítulo (p.), separadas por guión (-).



 Ejemplo:
 Croxatto H. Prostaglandinas. Funciones endocri-

nas del riñón. En: Pumarino H, ed. Endocrinología 
y metabolismo. Santiago: Editorial Andrés Bello; 
1984. p. 823-840.

c.  Artículos de Revista en formato electrónico: Citar 
autores, título del artículo y revista de origen tal 
como para su publicación impresa, indicando a 
continuación el sitio electrónico donde se obtuvo 
la cita y la fecha en que se hizo la consulta. 

 Ejemplo: 
 Morse S. Factors in the emergence of infectious 

diseases. Emerg Infect Dis 1995; [on line] (cited 
1996 Jun 5). Disponible en http://www.cdc.gov/
ncidod/EID/eid.htm

 Para otros tipos de publicaciones, consultar nor-
mativa en “Requisitos uniformes para manuscritos 
enviados a Revistas Biomédicas”, www.icmje.org. 
Los autores son responsables de la exactitud de sus 
referencias.

d.  Enlaces online a las referencias
 Los enlaces online a las referencias favorecen la 

diseminación de la investigación y el nivel de cali-
dad del sistema de revisión por pares. Para poder 
crear enlaces a servicios de indexación y consulta 
como Scopus, CrossRef y PubMed es necesario que 
los datos proporcionados en la lista de referencias 
bibliográficas sean correctos. Tenga en cuenta que 
errores en los nombres de autor, el título de la publi-
cación, el año de publicación y las páginas pueden 
impedir la creación del enlace al manuscrito citado. 
Cuando copie una referencia tenga en cuenta que 
puede contener errores. Recomendamos encareci-
damente la utilización del DOI.

 El DOI nunca cambia, y por ello puede utilizarse como 
enlace permanente a un artículo electrónico. Ejemplo 
de cita mediante DOI: VanDecar J.C., Russo R.M., 
James D.E., Ambeh W.B., Franke M. (2003). Aseismic 
continuation of the Lesser Antilles slab beneath nor-
theastern Venezuela. Journal of Geophysical Research, 
https://doi.org/10.1029/2001JB000884. Tenga en 
cuenta que estas citas deben tener el mismo estilo y 
formato descrito en las normas para el resto de las refe-
rencias bibliográficas.

6. Tablas. Se podrá incluir hasta un máximo de 5 tablas, 
considerando en esta categoría tablas, cuadros y gráficos. 
Las tablas deben ser incluidas en formato de texto e incor-
poradas en el cuerpo del trabajo. No deben ser enviadas de 
manera independiente ni en formato de imagen. 

7. Figuras. Se podrá incluir hasta un máximo de 10 figu-
ras, considerando en esta categoría diagramas, esquemas, 
ilustraciones, mapas, planos, dibujos y fotografías, entre 
otros. Los gráficos deben ser realizados empleando un 
programa apropiado. Las imágenes digitalizadas en com-
putador deben ser grabadas en alta resolución (300 dpi o 
superior) en formatos JPEG o TIFF de modo que puedan 
ser revisados por los programas de diseño gráfico de uso 
habitual. Envíe las figuras digitalizadas en archivo separa-
dos al escrito. Las letras, números, flechas o símbolos deben 
verse claros y nítidos en la fotografía y deben tener un 
tamaño suficiente como para seguir siendo legibles cuando 
la Figura se reduzca de tamaño en la publicación. Sus títu-
los y leyendas no deben aparecer en la fotografía, sino que 
se incluirán en hoja aparte, para ser compuestos por la 
imprenta. Los símbolos, flechas o letras empleadas en las 
fotografías de preparaciones microscópicas, deben tener 
un tamaño y contraste suficientes para distinguirlas de su 
entorno. Cite cada Figura en el texto en orden consecutivo, 
entre paréntesis. Si una Figura reproduce material ya publi-
cado, indique su fuente de origen y obtenga permiso escrito 
del autor y editor original para reproducirla en su trabajo. 
En las fotografías de pacientes se debe cubrir parte de su 
rostro para proteger su anonimato. 
•	 Leyendas para las figuras. Presente los títulos y leyen-

das de las figuras en una página separada. Identifique y 
explique todo símbolo, flecha, número o letra que haya 
empleado para señalar alguna parte de las ilustraciones.

8. Unidades de medida. Use unidades correspondientes al 
sistema métrico decimal.

9. Correcciones por el autor. Una vez que las primeras 
pruebas del trabajo salen de la editorial, estas son general-
mente enviadas al autor para la revisión final. Si se estima 
necesaria alguna corrección, debe ser efectuada sobre esta 
prueba de diseño (nunca en su original) y devuelta a los edi-
tores en los plazos por ellos estipulados.

10. Responsabilidad. La responsabilidad de los concep-
tos que se publiquen es íntegramente del autor y la Revista 
Colombiana de Gastroenterología velará por el respeto a 
los Principios éticos.

11. Derechos de autor. La Revista Colombiana de 
Gastroenterología publica sus artículos bajo una  licencia 
de Creative Commons Reconocimiento-NoComercial-
SinObraDerivada 4.0 Internacional. Con el envío de 
colaboraciones a la RCG, deberá entenderse que los auto-
res conocen y suscriben a las condiciones establecidas en 
dicha licencia.
 



12. Declaración de privacidad. Los nombres y direc-
ciones de correo electrónico introducidos en la Revista 
Colombiana de Gastroenterología se usarán exclusiva-
mente para los fines declarados y no estarán disponibles 
para ningún otro propósito.

13. Citas de la revista. Para citas de referencias, la abre-
viatura de la Revista Colombiana de Gastroenterología es: 
Rev. colomb. Gastroenterol.



Type Of Articles. The Colombian Journal of Gastro-
enterology publishes the following types of articles:
•	 Editorials: Editorials shall be always submitted by the 

Editor of the Journal or by other author at the express 
request of the Editorial Committee. Editorials must 
report the opinion of an expert about a topic of interest, 
scientific or research trends, or the state of the art of a 
gastroenterology topic, or about one of the works inclu-
ded in the issue of the Journal in which the Editorial is 
intended to be published. Editorials and editorial notes 
are not subject to external peer review.

•	 Original papers: Articles reporting results of original 
clinical research. These papers are subject to a peer review 
process performed by two external peers. Maximum abs-
tract length: 250 words. Maximum paper length: 6000 
words, Maximum number of references: 60.

•	 Systematic Reviews and Meta-analysis: Systematic 
reviews or meta-analysis on a specific topic. Narrative 
reviews (also known as literature reviews) are not 
accepted. These works are peer reviewed by two 
external peers. Maximum abstract length: 250 words. 
Maximum paper length: 6000 words. Maximum num-
ber of references: 80.

•	 Literature Reviews: These must be submitted only by 
experts in the topic to be addressed if requested directly 
by the Editorial Committee.

•	 Case Reports: These are papers intended to report one 
or more cases considered to have a special interest by 
authors. This type of paper must also include a brief 
review of the relevant literature. Case reports are peer 
reviewed by at least one external peer review. Maximum 
abstract length: 250 words. Maximum paper length: 
3500 words. Maximum number of references:40.

•	 Resident’s section: In this section, gastroenterology 
or related specialties fellows can openly submit origi-
nal or review articles performed alone or together with 
their professors. These articles are peer reviewed by 
external peers.

•	 Letters to the Editor: These are brief comments 
on a paper published in the Journal. The Editorial 
Committee is responsible for deciding on the publica-
tion of Letters to the Editor.

The Colombian Journal of Gastroenterology accepts sub-
missions of scientific articles that conform to the following 
editorial guidelines. Non-compliance with them shall be 
cause for rejection.

1. All works submitted to the Journal must be original and 
unpublished. Papers that have been already published will 
not be accepted. In this sense, articles that partially or subs-
tantially reproduce works that have been published, even in 
other languages, shall not be submitted. Plagiarism detec-
tion tools are used in the editorial review process.

2. Authors: Authors’ names and the order in which they 
appear must be carefully reviewed before making a sub-
mission so that they are recorded correctly in the website. 
Changes involving the addition, removal or rearrangement 
of authors must be done before the paper is accepted for 
publication and prior approval of the Editor of the Journal. 
Authors’ identifying information must be included only 
in the submission made through the OJS website of the 
journal; it should not be included in the file that contains 
the article to be peer reviewed. Also, the ORCID ID code 
of all authors must be included, so that each author can be 

Guidelines for Authors



identified unambiguously. Any reference to the authors’ 
identity or institutional affiliation must be omitted in the 
name of the file, its contents and supplementary materials 
(figures). Information regarding the institutional affiliation 
of all authors must be registered in the submission made in 
the website of the journal.
•	 Authorship: As established in the Recommendations 

for the Conduct, Reporting, Editing and Publication 
of Scholarly Work in Medical Journals (the Uniform 
Requirements for Manuscripts) of the ICMJE, to be 
considered an author, substantial contributions regar-
ding a) the conception and design of the work, or the 
acquisition, analysis, or interpretation of data for the 
work; b) the drafting or planning of the paper or the 
revision of important intellectual content, and c) the 
final approval of the version to be published, must have 
been made. Authors must meet all these conditions to 
be considered as such. “Courtesy Authorship” is unac-
ceptable. For example, being involved only in the provi-
sion of samples or the recruitment of patients, although 
essential for conducting the research, is not enough to 
be considered and author, since giving credit to the per-
son responsible for these processes in the acknowledg-
ments is usually enough. Also, authors must state their 
individual contributions in the making of the paper.

3. Papers must be written in Spanish and must be submit-
ted in a .doc or .docx file at the www.revistagastrocol.com 
website. Articles must have a minimum length of 3.000 
words and a maximum of 6.000 words.

The English version of the title, abstract and keywords 
must be also included.

The text format shall be as follows: 
•	 Single column, letter sized.
•	 2.5 cm. margins, double spaced.
•	 All pages must be numbered in the lower right-hand 

corner
•	 Text: Verdana 12-pt font, justified paragraphs.

4. The title and subtitle shall not exceed 15 words together. 
They must be brief, but clearly inform the main contents 
of the study; besides, an English version must be also 
included. The abstract must be structured in a way that the 
following information is clearly described: the objectives of 
the research, the materials and methods used in the study, 
and the main results and most important conclusions of 
the study. Non-standard abbreviations must not be used. 
Unstructured and structured abstracts should not exceed 
150 and 250 words, respectively. Editors may modify the 
wording of the abstract submitted by the authors if dee-
med necessary. Three to five keywords, both in English and 
Spanish, must be listed below the abstract and identified 

as such; these are used for indexing purposes and they 
must be terms appearing in the Medical Subjects Headings 
(MeSH) of the U.S. National Library of Medicine (http://
www.nlm.nih.gov/mesh) or in the Descritores em Ciências 
da Saúde website (http://decs.bvs.br/E/homepagee.htm). 
These keywords will be used for indexing purposes. Citing 
references in the abstract must be omitted.

5. Structure: Research articles must have the following 
sections: 
a. Introduction and presentation of the study
b. Methodology (Materials and methods)
c. Results
d. Discussion and Conclusions 
e. Acknowledgments
f. References.

Other types of articles such as Review articles, case reports 
and editorials may be presented using other organization for-
mats, which must be approved by the Editors of the Journal.
a. Introduction. In this section, the study must be sum-

marized and its purpose must be clearly stated. When 
appropriate, the hypothesis tested in the study must be 
explicitly presented. Please do not include an extensive 
review of the topic to be addressed by the paper and 
only use references that are absolutely necessary.

b. Materials and Methods. The selection process of sub-
jects included in the study (patients or experimental 
animals, organs, tissues, cells, etc.) and their respective 
controls must be described. Also, the methods, instru-
ments, devices, and procedures used must be informed 
in a precise way, so that external observers are able to 
reproduce the results of the study. If well-established 
methods are used, including statistical methods, they 
must only be listed with their respective references. 
On the other hand, if methods that have already been 
published, but are not widely known, are used, a brief 
description should be provided, together with relevant 
references. In case new methods are used, or modifica-
tions to established methods were made, said methods 
or modifications must be precisely described, and the 
reasons for their use, as well as their limitations, must 
be provided. In case of studies where experiments 
involving human beings were performed, it must be 
explicitly stated that the ethical principles established 
by the Declaration of Helsinki (updated in 2013) were 
followed and that the study was reviewed and approved 
by an ad hoc committee of the institution in which it 
was conducted. If requested by the editors, authors must 
attach a copy of the approval document issued by said 
committee. Pharmaceutical and chemical agents used 
must be identified using their generic names; the doses 



and methods used to administer them must be also 
described. Patients must be identified using sequential 
numbers; use of initials or hospital medical records 
identification numbers must be avoided. The number of 
patients or observations made, the statistical methods 
used, and the level of statistical significance considered 
must be always stated. Proper identification of the statis-
tical methods used in the study is fundamental.

c. Results. Results must be presented in a logical and 
consistent order in the body of the article, as well as in 
its tables and figures. Data can be presented in tables or 
figures, but the same data cannot be included simulta-
neously in both. Only include the main findings in the 
text of this section: do not repeat all the data shown in 
tables or figures. Only results must be included, they 
must not be discussed here.

d. Discussion and conclusions. In this section, rather 
than a general review of the topic, a discussion of the 
results obtained in the study should be made. Only the 
new and important findings of the study and the con-
clusions drawn from said findings must be included. In 
this sense, data already included in the results section 
must not be repeated in detail here. Also, the findings 
of the study must be compared with the findings repor-
ted by other relevant studies, duly referenced, stating 
whether they are similar or differ, as well as their limi-
tations. Conclusions must be in line with the objective 
or objectives of the study, which should have been des-
cribed in the introduction section. Conclusions that are 
not supported by the findings of the study or that are 
supported by unfinished research must not be included. 
If deemed appropriate, new hypotheses may be propo-
sed, but they must be clearly presented as what they are, 
i.e., a hypothesis. When appropriate, recommendations 
can be made. 

e. Acknowledgements. Only acknowledgements to peo-
ple and institutions that have made substantial contri-
butions to the research, but that do not imply author-
ship, such as technical support, help in writing the 
manuscript, or general support provided by the head of 
the department should be made. Any financial support 
and material resource received should also be included 
in the acknowledgements.

 Including detailed descriptions of the program funding 
the study or the type of grant or the allowance is not 
necessary. When funding comes from a regional or 
national grant, or from resources allocated by universi-
ties or other research institutions, the name of the ins-
titution or organization must be stated. If no funding 
was received, please include the following sentence: 
No specific financial aid from public or private sector 

agencies or from non-profit organizations was received 
while conducting the research.

f. References. If possible, references (bibliographic 
citations) should be limited to a maximum of 40, 
except for original research papers, where the number 
of references must be higher than 50 but less than 100. 
They must be numbered consecutively depending on 
the order they are first included in the body of the arti-
cle. References must be identified with Arabic num-
bers inside parentheses, and said identification must 
be included at the end of the sentence or paragraph 
were they are mentioned or referred to. References 
appearing only in tables or figures must be also num-
bered in order of appearance in the body of the article 
based on the first time said tables or figures are mentio-
ned. Unpublished works or personal communications 
shall not be included in the reference list, yet they can 
be mentioned in the paper. In addition, papers that 
have been accepted for publication in a journal, but 
their publication process has not yet finished, may 
be cited as long as the full reference is included in 
the reference list and the words “en prensa” (Spanish 
for “in press”) are added next to the shortened name 
of the journal. Finally, references must be formatted 
according to the Vancouver referencing style stan-
dards, which can be reviewed in detail at http://www.
nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html. Some 
examples are listed below:
a. Journal Articles:  Authors’ surnames and initials. 

All authors must be listed. Punctuation must be 
limited to the use of commas to separate authors. 
Full title of the article in the original language it 
was published. Abbreviated name of the journal 
according to the Index Medicus format (availa-
ble at http://www.nih.gov/tsd/serials/lji/html) 
without parentheses. Publication year; Volume: 
first and last page of the paper, separated by a 
hyphen (-). 

 Example:
 Awad W, Garay A, Martínez C, Oñate V, Turu I, 

Yarmuch J. Descenso ponderal y calidad de vida 
mediante la cirugía de Bypass gástrico con y sin 
anillo de calibración. Rev Chil Cir 2008; 60:17-21.

 Optional: if a journal has continuous pagination 
(as many medical journals do), the month and the 
issue number must be omitted.

 Example:
 Halpern SD, Ubel PA, Caplan AL. Trasplante de 

órganos sólidos en pacientes infectados por el 
VIH. N Engl J Med. 2002; 347: 284-7.



b. Chapter in a Book: Authors of the chapter (.) 
Title of chapter (.)Last name(s) and initials of the 
author(s) or editor(s) of the book (.) Title of the 
book (.) Edition (.) City (:) Publishing House (;) 
Publication year (.) First and last page of the chap-
ter (p.), separated by a hyphen (-).

 Example:
 Croxatto H. Prostaglandinas. Funciones endocri-

nas del riñón. En: Pumarino H, ed. Endocrinología 
y Metabolismo. Santiago:  Editorial Andrés Bello, 
1984; 823- 840.

c. E-journal Articles: Include information about the 
authors, the title of the paper and the journal in 
which it was published as stablished in the Print 
Journal Articles section. Then, add the website or 
link where the article was retrieved from and the 
date when the query was done.

 Example:
 Morse S. Factors in the emergence of infectious 

diseases. Emerg Infect Dis [online] (cited 1996 Jun 
5). Available from http://www.cdc.gov/ncidod/
EID/eid.htm.

 To list other reference types, please check the 
Recommendations for the Conduct, Reporting, 
Editing and Publication of Scholarly Work in 
Medical Journals at www.icmje.org. Authors are 
responsible for the accuracy of the references listed 
in the paper.

d. Online references links
 Online references links favor the dissemination of 

research and the quality level of the peer review 
system. In order to create links to indexing and 
query services such as Scopus, CrossRef and 
PubMed, data provided in the references list must 
be correct. Please note that errors made regarding 
the authors’ names, the title of the article, the year 
of publication and its pagination may prevent the 
creation of the link linking to the paper that is 
cited. When copying a reference, be aware that it 
may contain errors. The use of the DOI is strongly 
recommended.

 
 The DOI never changes, therefore it can be used as a per-

manent link identifying an electronic article. Example 
of a citation using the OI: VanDecar J.C., Russo R.M., 
James D.E., Ambeh W.B., Franke M. (2003). Aseismic 
continuation of the Lesser Antilles slab beneath nor-
theastern Venezuela. Journal of Geophysical Research, 
https://doi.org/10.1029/2001JB000884. These cita-
tions must be formatted with the same referencing style 
described above for the other reference types.

6. Tables: At most 5 tables can be included. Bear in mind 
that charts and graphs are considered tables. Tables must be 
editable, that is, they cannot be included as images, instead 
use the Table tool of your word processor program. Tables 
must be included within the body of the text; they must not 
be sent on separate files.

7. Figures. At most 10 figures can be included. Figures 
include diagrams, illustrations, maps, blueprints, drawings 
and photos, among others. Digital images must be sub-
mitted in high resolution (300 dpi or higher) and in JPEG 
or TIFF format, so that they can be edited in widely used 
graphic design programs. Figures must be sent in a sepa-
rate file. Letters, numbers, arrows or symbols appearing in 
photographs must be clear and large enough to be legible 
when the figure is reduced in size for publication purposes. 
Titles and captions must not appear within photographs, 
rather, they shall be included on a separate page to allow 
the graphic designer to place them correctly in the layout 
process. Symbols, arrows and letters appearing in micros-
copic images should be large enough and have enough con-
trast to be differentiated from the surrounding image. Each 
figure should be mentioned in the text of the article within 
parentheses and in order of appearance. If a figure has been 
already fully or partially published, then the source must be 
cited and permission, in written, by the authors and the edi-
tor of the journal or book where the material was published 
to reproduce it must be obtained. Photographs in which 
patients appear must be properly edited so that their faces 
are not identifiable and their anonymity is ensured.
•	 Figures captions. Titles and captions of figures must 

be presented on a separate page. All symbols, arrows, 
numbers, and letters used in the figures must be clearly 
identified and explained in the captions.

8. Units of measurement. Use decimal metric system 
measurement units.

9. Corrections made by the authors. Once a paper has 
been accepted for publication, the galley proof will be usua-
lly sent to authors for their final review. If corrections are 
needed, they must be made only in the galley proof (they 
shall never be made on the original version) and then sent 
back to the editors within the established deadline.

10. Responsibility. Authors are entirely responsible for 
the contents and concepts published in the paper. The 
Colombian Journal of Gastroenterology will ensure that 
ethical principles are followed at all times.



11. Copyright. All articles accepted for publication in the 
Colombian Journal of Gastroenterology are published under 
the Creative Commons Attribution-NonCommercial-
NoDerivatives 4.0 International (CC BY-NC-ND 4.0) 
(CC BY-NC-ND 4.0) license. By making a submission to 
the Journal, it is implicitly understood that authors know and 
adhere to the conditions set forth in said license.

12. Privacy statement. Names and email addresses ente-
red into the Colombian Journal of Gastroenterology web-

site during the submission process shall be used exclusively 
for the purposes stated here and shall not be used for any 
other purpose.

13. Citing papers published in the Journal. The abbre-
viation of the Colombian Journal of Gastroenterology 
is Rev. colomb. Gastroenterol. and must be used when 
citing papers published in it.
.
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