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RESUMEN

Antecedentes: La colitis microscépica (CM) es una enfermedad inflamatoria
intestinal (Ell) crénica, la cual, engloba dos tipos: colitis linfocitica (CL) y colitis
colagenosa (CC), caracterizadas por la presencia de diarrea acuosa cronica no

sanguinolenta.

Objetivo: Analizar el diagndstico y tratamiento de la colitis microscopica

mediante la revision de literatura cientifica actualizada.

Metodologia: El estudio es de tipo documental y descriptivo. Para adquirir la
literatura sobre CM se utilizdé las principales bases de datos electronicas:
Embase, Medline, Science Direct, entre otras. Empleando vocabulario libre con
términos claves. Se incluyeron estudios a partir del 2019. Publicados como
articulos originales, revisiones de literatura, sistémicas, meta-analisis, estudios
de casos y ensayos clinicos controlados. Para la busqueda de informacion se
empled el método PICO y para evaluar el riesgo de sesgo la herramienta

Cochrane.

Resultados: Se incluyeron 20 articulos cientificos. EI 100% de los pacientes
fueron diagnosticados mediante la histologia por biopsias de colon. El
tratamiento de primera linea para el manejo de CM es la budesonida y el
dipropionato de beclometasona y las alternativas son agentes anti-TNF, terapias
inmunomoduladoras, mesalazina, loperamida, resincolestiramina, entre otros; el
tratamiento con mayor eficacia es la budesonida, respondiendo a la remision

clinica de manera efectiva y segura.

Conclusiones: La prueba “Gold Standar” para el diagnostico de la CM es la
histologia de biopsia de colon (8 muestras de biopsia), el tratamiento eficaz y
seguro para el manejo de la CM es la budesonida oral con dosis de 9 mg/dia por

8 semanas.

Palabras claves: Colitis, microscépica, Diagnéstico, Tratamiento.



ABSTRACT

Background: Microscopic colitis (MC) is a chronic inflammatory bowel disease
(IBD), which, encompasses two types: lymphocytic colitis (LC) and collagenous
colitis (CC), characterized by the presence of chronic non-bloody watery

diarrhea.

Objective: To analyze the diagnosis and treatment of microscopic colitis by

reviewing the updated scientific literature.

Methodology: The study is documentary and descriptive. The main electronic
databases were used to acquire the literature on MC: Embase, Medline, Science
Direct, among others. Using free vocabulary with key terms. Studies from 2019
onwards were included. Published as original articles, literature reviews,
systemic, meta-analysis, case studies, and controlled clinical trials. The PICO
method was used to search for information and the Cochrane tool was used to

assess the risk of bias.

Results: 20 scientific articles were included. 100% of the patients were
diagnosed by histology by colon biopsies. The first-line treatment for the
management of CM is budesonide and beclomethasone dipropionate and the
alternatives are anti-TNF agents, immunomodulatory therapies, mesalazine,
loperamide, resin cholestyramine, among others; the treatment with the highest

efficacy is budesonide, responding to clinical remission effectively and safely.

Conclusions: The "Gold Standard" test for the diagnosis of MC is colon biopsy
histology (8 biopsy specimens), the effective and safe treatment for the

management of MC is oral budesonide with doses of 9 mg/day for 8 weeks.

Keywords: colitis, microscopic, diagnosis, treatment
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1. CAPITULO |
1.1. INTRODUCCION

La colitis microscopica (CM) es una enfermedad inflamatoria intestinal (EIl) de
caracter cronico, la cual, engloba dos tipos distintos de CM, la de colitis linfocitica
(CL) y colitis colagenosa (CC), ambas entidades se encuentran caracterizadas
por la presencia de diarrea acuosa crénica como sintoma cardinal (1-3).
Tulassay et al. (4), Tome et al. (2) y Riviére et al. (3) en sus respectivos estudios
han mencionado que existe otra variante denominada colitis microscoépica
incompleta (CMi), en la cual, las alteraciones histoldgicas no son tan evidentes,
sin embargo, se acompafia de un cuadro clinico similar. No obstante, en el
estudio realizado por Tachibana, et al. (5) proponen otra variante de CM
denominada Colitis nucleomigrans (NC), la cual, de la misma forma se encuentra
asociada a cambios histolégicos, su sintomatologia cursa con diarrea acuosa
cronica no sanguinolenta y en los estudios endoscépicos no se evidencian

alteraciones o Unicamente se observa eritema a nivel de la mucosa intestinal (6).

Esta es una patologia relativamente nueva, debido a que la primera variante de
ellas la CC fue descrita por primera vez en el afio 1976 por Lindstrom y desde
entonces se la catalog6 como una Ell, en tanto que Lazemby describié a otra
variante, la CL aproximadamente una década después (7-9). Estas dos
entidades se han catalogado como “microscopica” debido a que los estudios
macroscopicos no reportan informacion relevante en la mayor parte de casos y
se requiere de estudios histologicos para identificar los cambios patol6gicos y

establecer de esta manera un diagnéstico (8,10,11).

Su fisiopatologia, es importante mencionar que esta no ha sido descifrada con
exactitud, debido a esto existen varias hipotesis propuestas para justificar el
desarrollo de esta entidad patoldgica (3). Entre estas se han relacionado las
respuestas inflamatorias, predisposicion genética, entre otras. No obstante, la
hipétesis principal esta asociada a una respuesta inmunolégica descontrolada a
nivel intestinal (2). Por lo que se ha catalogado a estos trastornos como
inmunomediados, con lo que se podria justificar su asociacién con otras

enfermedades de caracter autoinmune (7).
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En relacién al diagndstico se pueden realizar maltiples estudios complementarios
como: endoscopicos, de laboratorio e histoldgicos, entre otros (1). Siempre
teniendo en cuenta la clinica del paciente, ya que los signos y sintomas nos
orientaran a realizar el diagndstico, donde el sintoma cardinal es la diarrea
cronica acuosa sin presencia de sangre (9). Sin embargo, los estudios
endoscopicos suelen evidenciar un intestino macroscopicamente normal (7). De
ahi, radica la importancia de estudios histolégicos para el diagnostico debido a
gue mediante una biopsia se podra determinar si meramente se trata de una CM

u otra patologia inflamatoria intestinal (2,11)
1.2. ANTECEDENTES

A nivel mundial la prevalencia de CM de acuerdo con el estudio de Miehlke, et
al. (12) es de 11,4 casos por 100 000 habitantes-anualmente, esto incluyendo a
sus dos variantes y se estima que existen de 0,6-16,4 casos de CC y de 0,6-16
casos de CL por cada 100 000 habitantes-afio (13). Sin embargo, de acuerdo
con lo reportado por Burke, et al. (14) la incidencia de la CM ha incrementado
sustancialmente y sus cifras oscilan entre 6,8 a 24,7 casos por 100 000
habitantes-afio en Europa y Norteamérica, esto podria atribuirse a un mayor
namero de biopsias y mayor entendimiento de la enfermedad, ademas
mencionan que en un estudio realizado en Suecia se determiné que el riesgo de
padecer CM es de 1 caso en 115 mujeres en tanto que en el sexo masculino es

de 1 caso por cada 286 individuos.

En Estados Unidos, segun lo reportado por Prieto y Prieto (9) existe una
incidencia de CL de 64 casos por 100 000 habitantes y CC fue de 36 casos por
100 000 habitantes, con la prevalencia que oscila entre el 2 al 6% de pacientes
con CM.

En el estudio danés realizado por Weimers et al. (15) determinaron que entre los
afios 2001 y 2016 se identificaron un total de 14 302 casos de CM, de los cuales,
el 59% correspondieron a CC y el 41% a CL, teniendo una incidencia en el afio
2001 de 2,3y en el 2016 fue 24,3 casos por 100 000 personas-afio.

La incidencia en América Latina no se ha determinado con exactitud, debido a
no existen investigaciones actuales acerca de la CM; no obstante, en estudios

realizados en la década previa hacen referencia a que un 9% de casos de la
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diarrea cronica son desencadenadas por la CM (9). La edad mas frecuente de
presentacion es en personas mayores de 60 afios, con predominio en el sexo

femenino aproximadamente con una relacién de 4:1 (1,16,17)

En Perq, se ha reportado un estudio realizado por Tachibana et al. (6) con una
poblacién de 110 pacientes que acudieron al area de gastroenterologia, por el
cual se determiné una prevalencia del 40% de casos con CM. Cabe destacar,
gue esta prevalencia es alta si se la compara con los demas paises

desarrollados.
1.3. JUSTIFICACION

La colitis microscopica si bien no es una enfermedad muy comun, y era
considerada una enfermedad rara durante el siglo XX, en la actualidad su
prevalencia ha incrementado de manera importante. Debido a que se han
realizado mas estudios en los ultimos afios sobre este tema, para asi determinar
de manera mas precisa su incidencia, pautas para su diagnostico y tratamiento,

ya que se la considera como una enfermedad relativamente nueva.

Es ademas importante realizar una minuciosa investigacion sobre la CM, ya que
esta patologia tiende a desencadenar repercusiones en la calidad de vida de
guien los padece. Si bien en la actualidad existen varias hipotesis sobre su
posible etiologia, no se ha podido determinar a ciencia cierta cual es la causa
principal que influye en el desarrollo de esta enfermedad. Debido a esto es
importante realizar investigaciones que nos permitan comprenderla de una mejor

forma.

En nuestro pais no existen investigaciones realizadas sobre el tema, ni
publicaciones que nos permitan conocer el estado de esta enfermedad en
nuestro medio. Lo que no solo sucede en nuestro pais si no a nivel de
Sudamérica, por lo que, es importante dar a conocer los principales aspectos
relacionados a esta enfermedad, para asi mejorar nuestra comprensién sobre la

misma.
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1.4. MARCO TEORICO
1.4.1 Colitis microscopica

La CM es considerada una Ell, siendo una fuente de morbilidad que se
caracteriza por la presencia de diarrea acuosa en la poblacion adulta mayor (18).
Esta patologia esta dividida en dos subtipos histolégicos: la CC y la CL, ambas
colitis se presentan con diarrea acuosa, cronica o intermitente y se basan en
hallazgos histopatologicos (7). La CC fue descrita en 1976 por Lindstrom y sus
colaboradores; mientras que, la CL la describieron Lazenby y sus colaboradores

en 1982 introduciendo al mundo de la ciencia la terminologia de CL y CM (1).
1.4.2 Etiologia de Colitis microscoépica

La etiologia de CM segun la version de varias teorias, hacen referencia a la
activacion del sistema inmunolégico de la mucosa coldnica ante la respuesta a
la manifestacion de diversos factores antigénicos luminales (acidos biliares,
infeccion, farmacos y toxinas) (19). Hace muy poco tiempo, a través de
investigaciones se ha descubierto que existe un antigeno leucocitario humano,
gue se asocia significativamente con los mecanismos inflamatorios de la mucosa
coldnica; por lo tanto, una de las posibles causas de la CM se fundamenta en
diversas observaciones clinicas, en donde se determina que esta patologia se
desarrolla posterior a una infeccion intestinal por Clostridium difficile o por la
existencia de una variacion elevada de anticuerpos en el organismo en contra de
la enterocolitis por Yersinia y esencialmente por otros agentes infecciosos en el
suero (20). No obstante, segun Prieto y Prieto (9) sostienen que desde la década
de los 90, de acuerdo a algunos informes se ha considerado que el uso
prologando de diversos farmacos ha sido unas de las etiologias para desarrollar
la CM.

1.4.3 Epidemiologia de Colitis microscépica

La incidencia a nivel mundial de la CM, segun con el estudio de Miehlke, et al.
(12) es de 11,4 casos por 100 000 habitantes-anualmente. En el caso de la CC
se estima una incidencia que varia entre 0,6 y 16,4 casos y de 0,6 y 16 casos de
CL por cada 100 000 habitantes-afio (13). En Europa y Norteamérica segun lo
reportado por Burke, et al. (14) la incidencia de la CM se ha incrementado

sustancialmente y sus cifras oscilan entre 6,8 y 24,7 casos por 100 000
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habitantes-afio, esto podria atribuirse a un mayor nimero de biopsias y mayor
entendimiento de la enfermedad, ademas, mencionan que en un estudio
realizado en Suecia se determino que el riesgo de padecer CM es de 1 caso en
115 mujeres en tanto que en el sexo masculino es de 1 caso por cada 286

individuos.

En Estados Unidos, de acuerdo con Prieto y Prieto (9) la incidencia de CL es de
64 casos por 100 000 habitantes y CC fue de 36 casos por 100 000 habitantes,
con la prevalencia que entre el 2 al 6% de pacientes con CM. La incidencia en la
mayoria de paises de América Latina, alin no se ha determinado con exactitud,
debido a que no existen investigaciones actuales acerca de la CM (9). En Perd,
se ha reportado un estudio realizado por Tachibana et al. (6) con una poblacion
de 110 pacientes que acudieron al area de gastroenterologia, por el cual se
determind una prevalencia del 40% de casos con CM. Cabe destacar, que esta

prevalencia es alta si se la compara con los demas paises desarrollados.
1.4.4 Factores deriesgo de la CM

Entre los factores de riesgo de la CM se encuentra la edad y el sexo de los
pacientes, considerando que esta patologia se presenta en personas mayores
de 60 afos, con predominio en el sexo femenino aproximadamente con una
relacion de 4:1 (1,16,17,21). Por otro lado, Tome et al. (2) revelan que a mas de
sexo y la edad, la presencia de enfermedades autoinmunes, el tabaquismo y el
uso prologando de ciertos farmacos (antiinflamatorios no esteroideos, los
inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina, los inhibidores de la
bomba de protones y los y antagonistas del receptor de histamina-2) forman

parte esencial para el desencadenamiento de la CM.
1.4.5 Clinica de Colitis microscépica

La sintomatologia clinica de la CM se presenta con diarrea acuosa cronica
persistente o intermitente no sanguinolenta, que puede estar relacionada con
dolor abdominal tipo colico, ademas, esta patologia particularmente la padecen
mujeres en edad avanzada posterior a la menopausia y con inicio de reciente de
medicamentos (1). También puede incluir otros sintomas como urgencia fecal,
diarrea nocturna, pérdida de indice de Masa Corporal (IMC), diarrea nocturna,

incontinencia, dolor abdominal y otros menos frecuentes como ansiedad,
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depresion y fatiga severa (7). Es preciso sefialar que, si esta enfermedad no es
tratada con medicamento, los sintomas pueden desaparecer a la largo de los
afios, considerando que la CM se caracteriza por la alternancia de fases
asintométicas y diarreicas, es decir, que la diarrea puede reaparecer afios

posteriores a la remisién temporal de la sintomatologia (4).

1.4.6 Criterios diagnoésticos de Colitis microscopica

El diagndstico de la CM se lo realiza solamente cuando hay sospecha en
pacientes con diarrea crénica (9). Se basa principalmente en un analisis
histolégico de biopsias de colon, que es realizada de manera habitual durante
una endoscopia digestiva baja (3). Ademas, el estudio de laboratorio también
forma parte de los criterios de diagnéstico, ya que se puede constatar de la
presencia de alteraciones inespecificas como los parametros inflamatorios
discretamente elevados, hipoalbuminemia leves y anemia; en cuanto a los
marcadores fecales, se ha observado que los niveles de calprotectina fecal son

mucho mas elevados que los pacientes que presentan diarrea funcional (22).

Ademas, cabe destacar que se deben tomar ocho muestras biopsias para
diagnosticar la CM, puesto que las alteraciones histolégicas no son continuas ni
uniformes, por lo tanto, la toma de biopsias debe ser en multiples localizaciones,
entre las cuales, ileon, colon derecho, izquierdo y recto (2 por cada uno) (1,3,10—
12).

1.4.7 Tratamiento de Colitis microscopica

Cabe destacar, que antes gue los pacientes sean sometidos a tratamiento, es
necesario que inicie con el descarte de los factores de riesgo asociados a la CM
como el tabaquismo, el uso de medicamentos y los componentes dietéticos como
lactosa y edulcorantes artificiales que pueden exacerbar la diarrea (23). Sin
embargo, si la sintomatologia persiste es recomendable seguir con un
tratamiento farmacoldgico basado en la evidencia de acuerdo con American
Gastroenterological Association (AGA) (24), los cuales siguieren la budesonida
(byoo-DESS-o0-nide) a través de un dosis de 9mg por via oral una vez al dia
durante 8 semanas (7,22,23,25), ya que es el farmaco mas eficaz para tratar la
CM; no obstante, si los pacientes son refractarios se debe tomar en cuenta el

algoritmo del tratamiento de la CM, que se expone en el Anexo 1.
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2. CAPITULO Il
2.1. OBJETIVOS
2.1.1 Objetivo general

Analizar el diagnéstico y tratamiento de la colitis microscopica mediante la

revision de literatura cientifica actualizada.

2.1.2 Objetivos especificos

e Especificar los criterios diagnésticos para colitis microscopica.
e Describir los tratamientos para colitis microscopica.

e Determinar el tratamiento con mayor eficacia para la colitis microscépica.
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3.  CAPIiTULOI

3.1. DISENO GENERAL DEL ESTUDIO
3.1.1 Tipo de estudio

Documental y descriptivo.

3.1.2 Criterios de inclusién y exclusion
Criterios de inclusion

e Estudios de pacientes con colitis microscopica confirmada.

e Estudios con tratamiento para el manejo de la colitis microscopica.

e Estudios de pacientes mayores a 18 afios.

e Estudios en idioma espafiol o inglés.

e Estudios publicados a partir del 2019 en adelante.

e Estudios publicados como articulos originales (retrospectivos,
observacionales, descriptivos, de cohorte), revisiones de literatura,
sistémicas, meta analisis, estudios de casos, ensayos clinicos controlados
(ECA).

Criterios de exclusion
e Estudios de pacientes con diagndstico histolégico indeterminado.
e Estudios de acceso restringido.
e Estudios con informacion incompleta.

e Estudios publicados como tesis de pregrado o posgrado (literatura gris).
3.1.3 Adquisicién de la evidencia
3.1.3.1. Busqueda bibliogréfica

Para adquirir la literatura relevante sobre la colitis microscopica se utilizé las
principales bases de datos electronicas: Embase, Medline, Science Direct,
Cochrane Collaboration y Biblioteca Virtual en Salud (BVS), a través del empleo
de un vocabulario libre en espafiol con términos claves: “colitis microscépica”,
“diagnostico”, “tratamiento”, “pacientes adultos”, “endoscopia”, “colonoscopia”,
“biopsia” y en inglés para busqueda en Medline: “microscopic colitis”, “diagnosis”,
“treatment”, “adult patients”, “endoscopy”, “colonoscopy”, y “biopsy”; cabe

aclarar, que estas palabras fueron combinadas mediante tres operadores
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booleanos basicos como “OR”, “NOT” y “AND”, con el fin de ampliar los

resultados de busqueda.
3.1.3.2. Seleccion de estudios

Para la seleccion de estudios se utiliz6 el método PRISMA, basado en el
cumplimiento de los criterios de inclusidén y exclusion. Al identificar los estudios
en las diferentes bases de datos electronicas, se eliminaron los articulos

duplicados y los que tenian acceso restringido.

Para realizar la lectura critica de los estudios, se selecciond solamente los
articulos con informacién completa, con la finalidad de excluir los que no tengan
los datos requeridos para la revision bibliogréafica. Este proceso se lo representd
en el diagrama de flujo, el cual, contd de cuatro etapas: identificacion, seleccion,

elegibilidad e inclusién (Anexo 2).
3.1.3.3. Busquedade informacion

Para la busqueda de informacién en los articulos cientificos incluidos, se utilizd
el método PICO (Tabla 1), con la finalidad de identificar evidencia cientifica
eficiente a través esta pregunta clinica: ¢ El diagndéstico temprano de la colitis
microscopica (intervencion) permite seleccionar un tratamiento eficiente

(desenlace) para los pacientes mayores de 18 afios (poblacion)?

Tabla 1. Método PICO

P Pacientes mayores de 18 afios con colitis microscopica
| Diagnostico de la colitis microscépica
C Tratamiento para la colitis microscépica

0 Eficacia en el tratamiento

P: paciente. I: intervencion. C: comparacién. O: desenlace.
Fuente: Metodologia de la Revision sistémica

3.1.3.4. Evaluacién del riesgo de sesgo

Para evaluar el riesgo de sesgo de los estudios incluidos, se utilizé la herramienta
Cochrane "Riesgo de sesgo" (26) que estuvo estructurada bajo el cumplimiento
de seis dominios como: “generacion de secuencia aleatoria, ocultamiento de la
secuencia, cegamiento de los participantes y del personal, cegamiento de los

evaluadores, manejo de los datos de resultados incompletos y notificacién
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selectiva”. Para determinar el posible sesgo, intervinieron dos juicios de
expertos, los cuales, se encargaron de revisar cada uno de los estudios de
manera independiente, para posteriormente llegar a un consenso. La
terminologia que se empleé para valorar el cumplimiento de cada dominio

consistié en colocar el signo “-” si es un alto riesgo de sesgo, el “+” si es bajo

riesgo de sesgo y el “?” si el riesgo es dudoso.
3.1.3.5. Caracteristicas de los estudios

Para extraer las caracteristicas principales de los estudios incluidos en la revision
bibliografica se elaboré una tabla, en la cual, se resumié cada uno extrayendo la
siguiente informacién: titulo, autor/es, afio de publicacion, tipo de estudio,
poblacién/muestra, diagnostico, tratamiento, efectos adversos y respuesta al

tratamiento (Anexo 2).
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4. CAPITULO IV
4.1. RESULTADOS

Figura 1. Método PRISMA
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4.1.1 Seleccién de estudios

En la seleccion de estudios, se identifico a 98 articulos cientificos en los
diferentes buscadores electronicos: Embase, Medline, Science Direct, Cochrane
Collaboration y BVS. Se eliminaron 3 articulos que estaban duplicados, 15 que
tenian acceso restringido y 60 que no cumplieron con los criterios de inclusion;

por lo tanto, se incluyeron 20 estudios para la revision bibliografica (Figura 1).
4.1.2 Evaluacion de la calidad del estudio

Para evaluar el riesgo de sesgo de los estudios incluidos, se utilizé la herramienta
Cochrane "Riesgo de sesgo” (26) que estuvo estructurada bajo el cumplimiento
de seis dominios. Para determinar el posible sesgo, intervinieron dos juicios de
expertos, los cuales, se encargaron de revisar cada uno de los estudios de
manera independiente, para posteriormente llegar a un consenso. En resumen,
se incluyeron todos los estudios porque tenian un bajo riesgo de sesgo. (Tabla
2).

Tabla 2. Evaluacion de riesgo de sesgo

N° Autor y afio D1 D2 D3 D4 D5 D6 Evaluacién
1 De Corte et al. 2019 (27) + + + + + + Bajo riesgo
2 Minch et al. 2021 (28) + + + + + + Bajo riesgo
3 Levyetal. 2019 (18) + + + + + + Bajo riesgo
4 Red etal. 2020 (29) + + + + + + Bajo riesgo
5 Yuan et al. 2019 (30) + + + + ? + Bajo riesgo
6 Kanstrup et al. 2020 (31) + + + + - + Bajo riesgo
7 Hamdeh et al. 2020 (21) + + + + - + Bajo riesgo
8 Miehlke et al. 2021 (12) + + + + ? + Bajo riesgo
9 Favaraetal. 2020 (32) + + + + + + Bajo riesgo
10 Riviere y Zerbib 2020 (3) + - - + + + Bajo riesgo
11 Reilev et al. 2020 (25) + + + + + + Bajo riesgo
12 Prietoy Prieto 2019 (9) + + - + - + Bajo riesgo
13 Tulassay et al. 2019 (4) + + - + + + Bajo riesgo
14 Miehlke et al. 2019 (7) + + + + ? + Bajo riesgo
15 Mortier y Laheij 2020 (33) + - + + + + Bajo riesgo
16 Tome etal. 2021 (2) + - - + + + Bajo riesgo
17 Goudkade et al. 2020 (10) + + + + - + Bajo riesgo
18 Burke et al. 2021 (14) + + - + + + Bajo riesgo
18 Redetal. 2019 (22) + + - + + + Bajo riesgo
20 Minch et al. 2019 (23) + + - + + + Bajo riesgo

D1: generacién de secuencia aleatoria; D2: ocultamiento de la secuencia; D3: cegamiento de los
participantes y del personal; D4: cegamiento de los evaluadores; D5: manejo de los datos de
resultados incompletos; D6: notificacion selectiva. (+): bajo riesgo de sesgo; (-): alto riesgo de
sesgo; (¢,): riesgo de sesgo poco claro

Fuente: articulos
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4.1.3 Caracteristicas del estudio

El presente estudio se tratd acerca del diagndéstico y tratamiento de la CM, por
tanto, para cumplir con los objetivos planteados se incluyeron investigaciones de
diversos autores. De los 20 estudios incluidos en la revisién bibliografica, 9
fueron articulos originales (retrospectivos, descriptivos, transversales, etc.), 8
fueron revisiones de literatura, 2 ECA y una revision bibliogréafica. El 90% de los
articulos fueron publicados en idioma inglés, mientras que, el 10% fue en

espafiol. Ademas, se incluyeron articulos publicados desde el 2019 (Anexo 2).

Corte et al. (1) publicaron un estudio retrospectivo con una poblacion de 30
pacientes con CM, de los cuales, 20 padecen de CL, y 10 CC, predominé el sexo
femenino con una edad mediana de 68.5 afos; fue diagnosticado a través de
histopatologia y el tratamiento usado fue budesonida, beclometasona,
combinacién de agentes: budesonida y levofloxacina, budesonida vy
beclometasona; entre los efectos adversos de la budesonida estad el

estrefiimiento y mialgia, el cual parece ser un tratamiento prometedor.

Por otro lado, Minch et al. (15) realizaron un ECA con 44 pacientes (21 con
budesonida y 23 con placebo), con una edad media de 52.2 afios prevaleciendo
el sexo femenino con 76.2%, el estudio realizado fue de tipo histologico, se usé
budesodnida vs placebo como tratamiento y se encontro reflujo gastroesofagico
como efecto adverso de budesonida, mientras que el placebo causaba
dispepsia, nauseas y erupcion cutdnea, ante estos acontecimientos, la

budesdnida tiene mayor eficacia que el placebo.

Levy et al. (18) en su estudio de cohorte retrospectivo mencionan que, en 221
pacientes con CM, 116 tenian un diagnostico de CL (53%), mientras que los 105
pacientes restantes tenian CC (48%), con una edad mediana de 64 afios
sobresaliendo el sexo femenino. El diagnostico se obtuvo de criterios clinicos,
endoscoépicos e histolbgicos; el tratamiento fue a base de budesoénida en un 50%,
terapia biolégica 7% e inmunomoduladores Anti-TNF 5%. Los pacientes con CC
tuvieron mayor tendencia a un mayor nimero de episodios medios de recaida
(1,8 vs 1,4, p = 0,06). La budesobnida tuvo mejor respuesta al tratamiento en

comparacion a los inmunomoduladores o biolégicos.
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Rojo et al. (29) en su estudio observacional y retrospectivo indican que mediante
criterios clinicos y colonoscopia diagnosticaron a 104 pacientes con CM, con una
edad media de 65 * 16 afios resaltando el sexo femenino, el cual, utilizo
budesonida 75%, loperamida 37%, mesalazina 27%, esteroides 7%. Con
budesdnida se encontré efectos adversos como miopatia esteroidea, glaucoma
y estreflimiento; con la mesalazina: empeora la diarrea y altera las
transaminasas; la loperamida: estrefiimiento y reaccion urticariforme; ubicando

a la budesénida en la primera linea de tratamiento de la CM.

Segun Yuan et al. (30) en su estudio multicéntrico, diagnosticaron de manera
histolégica a 25 pacientes con edad mediana de 46 y 62 afios, el tratamiento
utilizado fue budesonida encontrando intolerancia o resistencia al farmaco. El

22% fue sometido a cirugia debido a refractario a esteroides.

Kanstrup et al. (31) realizaron un estudio multicéntrico con 255 pacientes, de los
cuales, 199 padecen de CC y 56 de CL, la edad media es 58.7 aflos y se ubica
primero al sexo femenino con un 83.4%, fue diagnosticado a través de la
histologia, el tratamiento fue con budesénida sin presentar efectos adversos,

refiriéndose, asi como tratamiento estandar para CM.

En una revision bibliografica, Hamdeh et al. (21) reclutan 16 estudios que
incluyen a 198.404 pacientes, fueron diagnosticados mediante histologia de las
biopsias de colon, en los cuales, se utiliz6 budesonida e infliximab como
tratamiento y sin evidenciar efectos adversos. Se obtuvo que el 37% de
pacientes que fueron tratados con budesonida tuvieron una respuesta completa

y alcanzaron la remision clinica.

Miehlke et al. (28) en un ECA, publicaron una poblacién de 161 pacientes, con
una edad mediana de 60 afos prevaleciendo el sexo femenino, el diagndstico
fue mediante histologia de las biopsias de colon, como tratamiento se utilizé
budesonida vs placebo, mesalazina, subsalicilato de bismuto, loperamida y
agentes aglutinantes de acidos biliares, de los cuales el 49% de los pacientes
gue recibieron budesonida y el 42% que recibieron placebo experimentaron al
menos un evento adverso. Segun la aceptacion del tratamiento en los pacientes,
tenemos que la budesénida tiene una aceptacion moderada, mesalazina: bajo,

subsalicilato de bismuto: muy bajo, loperamida: muy bajo y agentes aglutinantes
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de &cidos biliares: muy bajo. Lo que demuestra que la budesonida tiene muy

buena aceptacion.

Favara et al. (32) en su estudio retrospectivo incluyen a 492 pacientes con una
edad media de 58 afos, sobresaliendo el sexo masculino, fueron diagndésticos a
través de endoscopia por biopsia, el tratamiento elegido fue budesénida y
agentes anti-TNF, se encontr6 que en un 15% la budesoénida desarroll6 una
infeccion; los agentes anti-TNF en un 35% desarrollaron infeccién; requiriendo

antibioticos en todos estos casos.

Riviere y Zerbib (3) mediante una revision de literatura evidencian que el
diagndstico estandar para la CM es el histoldgico, revelando que pacientes de
sexo femenino de edades entre 50 y 70 afios, recibieron como tratamiento la
budesonida vs placebo; en el cual, se encontrd una tasa de respuesta positiva
del 80% frente al 26% con placebo. Se puede afirmar que la budesénida se

encuentra en la primera linea de tratamiento de la CM.

Reilev et al. (25) publicaron un estudio de casos y controles anidado de 417
pacientes con diagnéstico de CM, de los cuales, 267 padecian de CC y 150 de
CL, con una edad mediana de 78 afios, ubicAndose en primer lugar el sexo
femenino con 86%, fue diagnosticado histologicamente y el tratamiento elegido
fue budesoénida que obtuvo fracturas osteoporoticas como efecto adverso, sin
embargo, no se pudo demostrar una asociacion entre el uso de budesoénida oral

y fracturas osteopordticas.

Segun Prieto y Prieto (9) en una revision de literatura, reportaron que el
diagnéstico utilizado para detectar la CM fue el histolégico, el tratamiento
empleado fue la budesoénida, prednisona, subsalicilato de bismuto, 5-ASA
colestiramina (un agente aglutinante de &cidos biliares), los cuales no mostraron
efectos adversos de los farmacos, sin embargo, se puede mencionar que solo la
budesdnida tiene ensayos controlados que demuestran la eficacia de la remision

clinica.

Tulassay et al. (4) realizaron una revisiobn de literatura a pacientes con
diagnostico histolégico de CM; que en primera linea de tratamiento se usoé
budesonida, en segunda linea terapia inmunomoduladora (tiopurina, azatioprina,

metorexato); antiinflamatorios y antisecretores (prednisolona, mesalazina,
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colestiramina, subsalicilato de bismuto, loperamida), de los cuales el 43% de los
pacientes que recibieron el tratamiento de segunda linea no tuvieron resultados
alentadores y se demuestra la eficacia de budesonida ante los demas
medidamentos, ya que el tratamiento biologico se considera principalmente para

pacientes resistentes a la budesénida, como terapia de segunda linea.

Miehlke et al. (28) publican un estudio de cohorte a 1950 pacientes, entre ellos,
41% de los casos tenian CL y 28% CC diagnosticados histolégicamente; los
farmacos usados fueron budesonida, farmacos (prednisolona, mesalazina,
colestiramina y subsalicilato de bismuto), inmunomoduladores, terapia bioldgica:
agentes antiTNF (infliximab y adalimumab); ademas, cabe resaltar que en los
estudios publicados no existen muchos ECA que demuestren la eficacia de los
inmunomoduladores o farmacos biolégicos, a pesar que, los reportes de casos
sugieren resultados favorables; por lo tanto, se puede mencionar que la
budesoénida oral se ha convertido en el tratamiento de eleccion para la remision

clinica en la mayoria de los pacientes.

Mortier y Laheij (33) mediante una revision de literatura, indican 12 pacientes
con diagnéstico histoldgico, 8 con CL y 4 con CC de sexo femenino con edad
media de 58 afios; el tratamiento recibido fue a base de lavado con miel; un grupo
de 9 pacientes fueron tratados con medicacion regular y 3 pacientes optaron por
recibir el lavado con miel sin probar ninguna terapia regular, lo que resulté que
los 9 pacientes no tuvieron éxito, mientras que, los que fueron tratados con la
miel obtuvieron muy buenos resultados; por lo tanto, el lavado de miel con una
solucion de miel parece ser eficaz para el tratamiento de la CL, a diferencia de
la CC.

Tome et al. (2) publicaron una revision de literatura de pacientes con CM
mayores de 50 afios, en su mayoria de sexo femenino, el diagnostico fue
mediante evaluacion histolégica, fueron tratados con budesénida vs placebo, al
comprar esta medicacion, dio como respuesta que la budesonida tiene mas de
3 veces mayor eficacia que el placebo (p < 0.05), por lo tanto, es Optimo para

lograr una respuesta clinica tanto a corto como a largo plazo.

Goudkade et al. (10) publicaron un estudio observacional con 6 centros
patolégicos PRO-MC (dos de Espafia, dos de Suecia, uno de Lituania y uno de

Dinamarca), la prueba diagnostica utilizada fue la histologia, el tratamiento que
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utilizaron segun el estado de los pacientes fue la loperamida, otros se
mantuvieron con budesonida durante 1 afio, loperamida durante 8 meses
seguida de tratamiento con budesonida por 3 meses, beclometasona durante 3
meses, tratamiento con budesénida durante 3 meses. El estudio no mostré
efectos adversos de los farmacos, concluyendo asi que la budesonida es

considerado el farmaco de primera linea.

Burke et al. (14) en una revision de literatura publicaron que la prueba de
diagnéstico para los pacientes mayores de 50 afios con CM es la histolégica, el
tratamiento probado fue budesonida vs placebo, el resultado demuestra que el
81% de los pacientes tuvieron una respuesta clinica significativamente mayor
con budesonida frente al placebo; por lo que se llegd a la conclusion que la

budesonida es el tratamiento de induccion eficaz para adultos con CM.

Segun Red et al. (22) en su revision de literatura, presentan a pacientes mayores
a 50 afos con diagndstico histoldgico, los cuales fueron tratados con budesonida
y farmacos como: mesalacina, loperamida y resincolestiramina; sin embargo, la
budesdnida sigue siendo mas seguray eficaz que otros medicamentos. Ademas,
cabe resaltar que, si se suspende la budesonida, la tasa de recidivas puede

llegar hasta el 80%.

Una revision de literatura realizada por Minch et al. (23) revelan que la prueba
de diagndstico para detectar la CM en pacientes con sintomas con sospecha es
el examen histoldgico de biopsias de colon, para su tratamiento se recomendd
la budesonida oral con una dosis de 9mg por 8 semanas. Los resultados fueron
alentadores, mas del 90% de pacientes tuvieron una remision clinica, sin

demostrar efectos adversos al farmaco.
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5. CAPITULO V
5.1. DISCUSION

El objetivo de esta revision bibliografica fue describir el diagndéstico y el
tratamiento de la CM, conociendo que hasta la actualidad existe una incidencia
a nivel mundial de 11,4 casos por 100 000 habitantes-anualmente (12). La CM
es una Ell, siendo una fuente de morbilidad que se caracteriza por la presencia
de diarrea acuosa no sanguinolenta, especialmente en la poblacion adulta mayor
(18). El término CM esta dividido en dos subtipos histoldgicos: CC y CL, ambas
colitis se presentan con diarrea acuosa, crénica o intermitente y se basan en

hallazgos patolégicos (7).

En nuestro estudio, se ha observado que todos los pacientes de los articulos
cientificos incluidos, han utilizado el analisis histologico de biopsias de colon para
el diagnéstico de la CM y un estudio (22) reporté que utilizé6 en conjunto los
criterios clinicos; sin embargo, la histologia es el “Gold Estandar’ para el
diagnéstico de la CM. Estos acontecimientos se suscitan porque los criterios de
diagnostico de la CM son realizados cuando existe sospecha en pacientes con
diarrea acuosa cronica sin sangrado (9); por lo tanto, el diagnéstico principal se
basa en un analisis histolégico de biopsias de colon, a través de una endoscopia
digestiva baja (3). Ademas, los examenes de laboratorio en sangre también
forman parte de los criterios de diagndéstico, puesto que se puede constatar la
presencia de alteraciones inespecificas como los parametros inflamatorios
discretamente elevados, hipoalbuminemia leve y anemia; en cuanto a los
marcadores fecales, también se ha observado diferencias en los niveles de
calprotectina fecal, siendo mucho mas elevado que los pacientes que presentan

diarrea funcional (22).

En cuanto, al nUmero de biopsias que se deben tomar para el diagnéstico de la
CM, sigue siendo un tema controversial, sin embargo, Rojas et al. (1) sostienen
gue se deberian tomar por lo menos ocho biopsias, en multiples localizaciones
como: ileon, colon derecho, izquierdo y recto. Asimismo, Riviére (3) asevera que
deben ser ocho biopsias para obtener resultados confiables. De igual manera,

Goudkade et al. (10) mencionan que por lo menos se deben tomar dos biopsias
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de cada segmento. Asi también lo confirma Virine et al. (11) que se deben tomar

dos muestras de los colones derecho, transversal, izquierdo y sigmoide.

De acuerdo con los tratamientos para la CM, nuestro estudio revela que Minch
et al. (28), Yuan et al. (30), Kanstrup et al. (31), Riviere y Zerbib (3), Reilev et al.
(25), Tome et al. (2), Burke et al. (14) y Minch et al. (23) a través de sus
publicaciones coinciden que la budesoénida oral es el medicamento de primera
linea mas utilizado en pacientes diagnosticados con CM. Esta informacion es
aseverada por varios estudios (7,22,25), en donde se comprueba que el uso de
corticoides (CS) como la budesonida es el tratamiento que tiene mayor eficacia
y seguridad para la remision clinica, puesto que los principales beneficios son la
restauracion parcial de la absorcion deficiente de sales biliares (28) y la

reduccion de la actividad glucocorticoide sistémica (14).

Segun Tome et al. (2) y De Corte et al. (27) y Chande et al. (34) coinciden que la
budesonida es administrada con una dosis de 9 mg/dia por via oral durante 6 -
8 semanas. Sin embargo, Prieto y Prieto (9) revelan que la administracion
adecuada debe ser de 9 mg por via oral durante el primer mes, en el siguiente
mes se reduce la dosis en 6 mg / dia y en el tercer mes de 3 mg / dia. Riviere y
Zerbib (3) explican que la dosis inicia con 9mg hasta las 8 primeras semanas,
posterior a ello, lo ideal seria interrumpir el medicamento, sin embargo, si el
paciente presenta recidiva se recomienda seguir con la misma dosis del
tratamiento por 8 semanas mas y si el paciente presenta mas de 2 recidivas se
debe mantener el tratamiento reduciendo gradualmente la dosis a 6 mg/dia
combinado con calcio/vitamina D para evitar los efectos adversos, por ultimo, si
el paciente no presenta una respuesta favorable debe optar por combinar con

los farmacos de segunda linea.

Cabe sefalar, que la eficacia a corto plazo se ha visto reflejada en un 60 a 80%
(27), no obstante, la tasa de recidivas tras su suspension es elevada y puede
alcanzar hasta un 70 - 80% (22). Por lo tanto, es necesario que el uso de la
budesonida se lo realice a largo plazo para minimizar la tasa de recidivas,
tomando las debidas precauciones en cuanto a la dosis para evitar los efectos

adversos ante el consumo excesivo del CS.

Ademas, en nuestro estudio Levy et al. (18), Miehlke et al. (12), Red et al. (29),
Hamdeh et al. (21), Miehlke et al. (12), Prieto y Prieto (9), Tulassay et al. (4),
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Miehlke et al. (7) y Red et al. (22) reportaron que para el tratamiento de la CM,
se puede administrar la budesénida combinados con los farmacos de segunda
linea como las terapias inmunomoduladoras: el metotrexato, la azatioprina y la
tiopurina, asimismo, los agentes anti-TNF: infliximab y adalimumab y los
farmacos antisecretores como la prednisolona, loperamida, mesalazina,

subsalicilato de bismuto y colestiramina

Esta informacion es corroborada con lo reportado por Burke et al. (14), en donde
menciona que los inmunomoduladores como el metotrexato, azatioprina,
tiopurina y vedolizumab forman parte de la segunda linea en el tratamiento de la
CM, algunas de las veces se la puede administrar sola o en combinacién de la
budesonida, es decir, que estos farmacos son suministrados en los pacientes
resistentes o dependientes a la budesonida; sin embargo, no existen muchos
ensayos aleatorizados que hagan referencia sobre su eficacia; y los pocos casos
sostienen que no tuvieron resultados alentadores frente a la eficacia de la

budesoénida.

Sin embargo, Yuan et al. (30), Favara et al. (32), Tulassay et al. (4) y Red et al.
(22) han reportado que algunos pacientes tuvieron intolerancia o han sido
resistentes a la budesonida, por lo que fueron sometidos a tratamiento de
segunda linea como los agentes anti-TNF, terapias inmunomoduladoras y otros
farmacos como mesalazina, loperamida, resincolestiramina, entre otros; no
obstante, con ese tratamiento la mayoria de pacientes no tuvieron resultados
alentadores en cuanto a la remision clinica y en la mayoria de casos requirieron

antibidticos.

Por otro lado, De Corte et al. (27) publicaron un estudio retrospectivo en donde
revelan que el dipropionato de beclometasona (Clipper®) parece ser un potencial
tratamiento para la CM frente a la budesénida, puesto que, es un CS sintético de
accion tépica con liberacion tépica en el colon; mientras que, la budesoénida es
un CS de liberacion tépica en el ileon terminal. Sin embargo, a pesar que este
estudio muestra que este medicamento puede superar la eficacia de la
budesdnida, no existen evidencias en otras revisiones de literatura que aseveren

este hallazgo.
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Asimismo, Mortier y Laheij (33) a través de su estudio publicaron que el lavado
con miel es un tratamiento con accién bacteriana eficaz para la CM, en especial
para la CL, este consiste en el uso de una solucién de 300 ml de miel de Manuka
gue es suministrada durante la colonoscopia a través de un catéter en aerosol
por el colon y el ileon terminal, el efecto que provoca es la generacién de
peroxido de hidrogeno y a la osmolaridad, cumpliendo una funcién
antiinflamatoria. De igual manera, este tratamiento no puede ser corroborado
porque no existen informes sistémicos acerca de su efecto y de su mecanismo

terapéutico.

En cuanto a la eficacia del tratamiento para la CM, se observa en nuestro estudio
gue Muinch et al. (28), Levy et al. (18), Kanstrup et al. (31), Hamdeh et al. (21),
Miehlke et al. (12), Riviere y Zerbib (3), Reilev et al. (25), Prieto y Prieto (9),
Miehlke et al. (7), Tome et al. (2), Goudkade et al. (10), Burke et al. (14) y Minch
et al. (23) reportan a través de sus publicaciones, que la budesoénida es el
tratamiento que se ha utilizado de primera linea y ha obtenido una respuesta
eficaz en la remision clinica; sin embargo, existen algunos efectos adversos
leves y transitorios como enfermedad por reflujo gastroesofagico, miopatia
esteroidea, glaucoma y estrefliimiento; ademas, cabe recalcar que la suspension
de este medicamento produce una recaida del 60 al 80%. Betancourt et al. (19)
corroboran que la budesonida es el tratamiento de primera linea de eleccion para
la CM, ya que los efectos adversos son minimos frente a los resultados
favorables en la remision clinica. Asimismo, Chande et al. (34) publican que la
budesdnida es un CS es un tratamiento efectivo en comparacién al placebo y

tratamientos de segunda linea.

Ante los diversos tratamientos que existen para la CM, cabe destacar, que antes
que los pacientes sean sometidos a tratamiento, es necesario que inicie con el
descarte de los factores de riesgo asociados a la CM como el tabaquismo, el uso
de medicamentos y los componentes dietéticos como lactosa y edulcorantes
artificiales que pueden exacerbar la diarrea (23). Sin embargo, si la
sintomatologia persiste es recomendable iniciar con un tratamiento
farmacolégico basado en la evidencia de acuerdo con American

Gastroenterological Association (AGA) (24), los cuales siguieren a la budesoénida
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oral (byoo-DESS-0-nide), puesto que es el farmaco mas eficaz y seguro para
tratar la CM.

5.2. LIMITACIONES

Una de las principales limitaciones para la realizacion del presente estudio, se
centro el tamafio de la poblacién, puesto que el periodo seleccionado (2019 -
2021) para la busqueda de articulos cientificos fue muy pequefio, lo que generé
gue no se encontraran suficientes estudios para comparar los tratamientos de la
CM. Ademas, que otra limitacibn muy importante es la carencia de estudios en
Sudameérica, lo cual, no nos permite evidenciar cual es la realidad de esta

enfermedad en nuestro medio y regiones similares.

Por otro lado, una de las fortalezas de este estudio se basoé en la calidad de los
resultados, puesto que cada articulo cientifico incluido en la revision fue validado
mediante la plataforma SCimago Journal and Country Rank (SJR); por lo tanto,

las conclusiones obtenidas tienen evidencia cientifica.
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6.

6.1.

6.2.

CAPITULO VI
CONCLUSIONES

La CM es una patologia infradiagnosticada, sin embargo, es muy importante
porque afecta a la calidad de vida de los pacientes, por tanto, a través de la
revision de literatura se ha identificado que la prueba “Gold Standar” para el
diagnéstico de la CM es la histologia de biopsias de colon, mediante la toma

de 8 muestras en ileon, colon derecho, izquierdo y recto.

Los tratamientos fueron comparados entre budesoénida (primera linea) y los
farmacos de segunda linea como los agentes anti-TNF, terapias
inmunomoduladoras (metotrexato, azatioprina, tiopurina y vedolizumab) y
otros farmacos como mesalazina, loperamida, resincolestiramina, entre
otros; en donde demuestran que, la budesonida tiene mayor eficacia; por lo
tanto, lo que se recomienda actualmente que la MC sea manejada con CS.

La administracion de la budesonida es por via oral con dosis de 9 mg/dia
durante 8 semanas, posterior a ello, si se presenta recidiva es recomendable
gue seguir con la misma dosis por 8 semanas mas y si el paciente presenta
méas de 2 recidivas se debe reducir gradualmente la dosis a 6 mg/dia

combinado con calcio/vitamina D para evitar los efectos adversos.

La tasa de recidiva de la budesoénida oscila entre 70 a 80%, esto sucede
cuando el paciente suspende la dosis; por lo tanto, para reducir la tasa de
recidiva se recomienda el uso del CS a largo plazo, tomando las debidas
precauciones en cuanto a la dosis para evitar los efectos adversos ante el

consumo excesivo del CS.

RECOMENDACIONES

En base al desarrollo de este estudio, se recomienda que se realicen nuevas
lineas de investigacion acerca de la eficacia y seguridad del dipropionato de
beclometasona (Clipper®) para el tratamiento de la CM, ya que se comprobd
a través de un solo estudio que es un CS sintético muy prometedor para la

remision clinica.
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e Serecomienda a los pacientes con CM no suspender la dosis del tratamiento
de budesénida oral, siempre y cuando el médico no le sugiera, con el

propdésito de evitar elevar la tasa de recidiva.

e Esrecomendable que se realicen ocho tomas de muestras de biopsias (ileon,
colon derecho, izquierdo y recto) con el fin de obtener un diagndéstico preciso

y eficaz.

6.3. FINANCIAMIENTO

La presente revision bibliografica es autofinanciada por el autor del estudio.
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7.2

GLOSARIO

Antigeno leucocitario humano. Tipo de molécula que se encuentra en la

superficie de la mayoria de las células del cuerpo.
Biopsia. Extraccion de células o tejidos para ser examinados por un patologo

Diarrea acuosa. La diarrea acuosa dura menos de 4 dias aproximadamente,

sin signos de alarma suele tener su origen en una infeccion virica.
Dispepsia. Trastorno gastrico

Eritema. Enrojecimiento de la piel

Histologia. Estudio de los tejidos y las células bajo un microscopio

Mucosa intestinal. Es una capa constituida por células que se encuentra en

la cara interna del intestino, tapizandolo

Recidivas. Repeticion de una enfermedad poco después de terminada la

convalecencia.

Remision clinica. La remision es la atenuacion o desaparicién completa en
el paciente de los signos y sintomas de su enfermedad, ya sea como

consecuencia del tratamiento o de forma espontanea (remisién espontanea)
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7.4. ANEXOS

Anexo 1. Algoritmo de tratamiento de la CM

Colitis microscopica

Cese del tabaco

Excluir farmacos: IBP', AINE?, ISRS®...

—>| Remision H

Budesonida 9 mg 6-8 semanas |

I Sin respuesta |

Confirmar diagndstico
Excluir otras entidades

Y

v

I Recidiva |

A

I Sintomas leves | I Sintomas graves | |

Budesonida 9 mg 6-8 semanas |

v

v

Asociar loperamida o
resincolestiramina

Infliximab
Adalimumab

!

| 2 2 recidivas |

Y

Vedolizumab
Azatioprina
Mercaptopurina

Budesonida de mantenimiento
a la menor dosis eficaz (s 6 mg).
Calcio/vitamina D

f )

Y

Sin respuesta / necesidad de

= 6 mg diarios
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Anexo 2. Caracteristicas de los estudios (n = 20)

Titulo, autor, Nombre de Fuente de Poblacién/ . . , Efectos Respuesta al

N° . . Q . . Diagnostico Farmacos .

afo revista evidencia muestra adversos tratamiento

1 |Dipropionato United Q1 | Estudio 30 pacientes Histopatologico | Budesonida Budesonida: El dipropionato de
de European retrospectivo | 20 CL Beclometasona | Estrefiimiento | beclometasona
beclometasona | Gastroenterolo 10 CC Combinacién de | y mialgia parece ser un
en la colitis | gy Journal mediana de agente;:_ tratamiento
. - o Budesonida y
microscopica: edad 68,5 anqs levofloxacina prometedor para
resultados de Sexo femenino Budesonida vy la CM.
un estudio 1% beclometasona.
exploratorio
multicéntrico
abierto
(COLCO). De
Corte et al
2019 (27)

2 | Budesonida United Q1 | ECA 44 pacientes (21 | Histologico BudesoOnida vs | Budesonida: Budesonida tiene
como terapia | European con budesoénida placebo enfermedad mayor  eficacia
de induccién | Gastroenterolo y 23  con por reflujo | que el placebo
para la colitis | gy Journal placebo) gastroesofaglc
microscépica Edad media 5_2,2 Placebo:
incompleta: un Sexo femenino dispepsia,
ensgyo . 76.2% nauseas y
muItlcé.ntrlco erupcion
aleatorizado, cutinea.
controlado con
placebo.

Munch et al.
2021 (28)

3 | Riesgo de | BMC Q2 | Estudio de | 221 pacientes | Criterios clinicos | Budesonida Los pacientes | La budesénida o
cancer en la | Gastroenterolo cohorte con CM, de los | Endoscépicos 50% con CC | prednisona  fue
colitis ay retrospectivo | cuales 116 | Histol6gicos Terapia tuvieron  una | mas eficaz que los
microscépica: tenian un biologica 7% tendencia a un
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un estudio de

diagnostico de

Inmunomodulad

mayor namero

inmunomodulador

cohorte colitis linfocitica ores de episodios | es o biolégicos.
retrospectivo. (53%) mientras Anti-TNF 5% medios de
Levy et al que los 105 recaida (1,8 vs
2019 (18) pacientes 1,4, p =0,06).
restantes tenian
colitis
colagenosa
(48%).
Edad mediana
64 afios
Sexo femenino
7%
Caracteristicas | Gastroenterolo | Q3 | Estudio 104  pacientes | Criterios clinicos | Budesonida Budesonida: La budesoénida se
epidemioldgica | gia y observaciona | con colitis | Colonoscopia 75% miopatia encuentra en la
s, clinicas vy | Hepatologia I y | microscopica Loperamida esteroidea, primera linea de
respuesta  al retrospectivo | Edad media de 37% : gIaucP_mg Y | tratamiento de la
. ~ Mesalazina 27% | estrefiimiento
tratam|en_to en 65 + 16 afios _ Esteroides 7% Mesalazina: CM.
113 pament_e_s Sexo femenino empeoramient
con  colitis 78% o de la diarrea
mlgroscoplca, y alteracion de
Rojo etal. 2020 transaminasas
(29) Loperamida:
estrefiimiento y
reaccion
urticariforme.
Importancia Human Q1 | Estudio 27 pacientes Histolbgico Budesonida Intolerancia o | El 22% fue
clinico- Pathology multicéntrico | La mediana fue resistencia al | Sometido a cirugia
patoldgica de 46y 62 afios farmaco debido a
la colitis refract_arlo a
) ” esteroides.
linfocitica /
colitis colagena
en la
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enfermedad
inflamatoria
intestinal. Yuan
et al. 2019 (30)

Distribucion de | International Q2 | Estudio 255 pacientes Diagnéstico Budesonida No La budesoénida es

las Journal of multicéntrico | CC =199 histol6gico presentaron el tratamiento

caracteristicas | Colorectal CL=56 efectos estandar para

histopatoldgica | Disease Edad media 58.7 adversos. MC.

s a lo largo del afios

colon en la Sexo femenino

colitis 83.4%

microscépica.

Kanstrup et al.

2020 (31)

Colitis inducida | Clinical Q1 | Revision 16 estudios que | Diagnéstico Budesonida No El 37% de

por farmacos, | Gastroenterolo bibliografica | incluyen seguro de colitis | Infliximab presentaron pacientes que

Hamdeh et al. | gy and 198.404 autoinmune (EII) efectos fueron  tratados

2020 (21) Hepatology pacientes adversos. con budesénida
tuvieron una
respuesta
completa y
alcanzaron la
remision clinica.

Directrices United Q1 | ECA 161 pacientes Histolégico de | Budesonida vs | El 49% de los | Segun la

europeas European Edad mediana | las biopsias de | placebo pacientes que | aceptacion de

sobre  colitis | Gastroenterolo 60 afios colon Mesalazina recibieron tratam|,en_to:.

microscopica: gy Journal Sexo femenino Sil;kr)nslilc')c'lato de budesénida vy i%%isrgggja'

declaraciones 89% Loperamida el 42% que | viesalazina: bajo

y Agentes recibieron Subsalicilato  de

recomendacio aglutinantes de placebo bismuto: muy bajo

nes del United
European

Gastroenterolo
ay and

acidos biliares

experimentaro
n al menos un
evento
adverso.

Loperamida: muy
bajo

Agentes
aglutinantes  de
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European acidos biliares:
Microscopic muy bajo

Colitis  Group,

Miehlke et al.

2021 (12)

9 |Revision de | ESMO Open Q1 | Estudio 492 pacientes Endoscopia por | Budesonida Budesonida: Todos estos
cinco afios de retrospectivo | Edad media 58 | biopsia Agentes  anti- | 15% casos requirieron
la duracién de afios TNF desarrollaron | gninigticos.
los Sexo masculino una mfecmon_

. . Agentes anti-
corticosteroide 56% TNE: 3504
s y las desarrollaron
complicacione infeccion
s en el Todos  estos
tratamiento de casos
la diarrea y la requirieron
colitis antibioticos.
relacionadas
con los
inhibidores de
los puntos de
control
inmunitario en
el melanoma
avanzado.

Favara et al.
2020 (32)

10 | Colitis Revue de | Q4 | Revision de | Pacientes con | Diagnostico Budesonida vs | Tasa de | La budesénida se
microscopica. Medecine literatura CM de sexo | histolégico de | placebo respuesta encuentra en la
Riviere y | Interne femenino de | CM positiva  del | pyrimera linea de
Zerbib 2020 (3) edades entre 50 80% frente al tratamiento de la

~ 26% con
a70 afos. CM.

placebo.
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11 | Tratamiento Aliment Q1 | Estudio de | 417 personas | Diagnostico Budesonida Fracturas No se demostré
prolongado Pharmacol casos y | con un | histolégico  de osteoporéticas | una  asociacion
con Ther controles diagnéstico de | CM general entre el
budesonida anidado CM uso de
oral y riesgo de CC=267 (64%) budesénida oral y
fracturas CL=150 (36%) fracturas
osteopordticas Edad mediana osteopordticas.
en pacientes 78 afios
con colitis Sexo femenino
microscopica, 86%

Reilev et al.
2020 (25)

12 | Colitis Revista Q4 | Revision de | Pacientes con | Diagndstico Budesonida No muestra | Solo la
microscopica, Colombiana de literatura CM histolégico Prednisona. efectos budesénida tiene
un diagnostico | Gastroenterolo Subsalicilato de | 4qversos  de | ECA que
cada vez mas | gia b|smut'o, SfASA los farmacos. demuestran la

Colestiramina o
frecuente. eficacia de la
: . (un agente L
Prieto y Prieto . remision clinica.
2019 (9) aglutinante  de
acidos biliares).

13 |Colitis Digestive Q2 | Revision de | Pacientes con | Diagnostico Primera linea: El 43% de los | La budesonida es
microscépica: | Diseases literatura CM histolégico budesodnida pacientes que | mas eficaz que los
un  trastorno Segunda linea: | recibieron el | demas
desafiante, Terapia tratam|entq de tratamientos.
Tulassay et al. |nmur_10mo_dulad segunda _I|nea E'I , .tratam|ento

ora (tiopurina, no tuvieron | pioldgico se
2019 (4) azatioprina, resultados considera
metorexato alentadores. o
Antiinflamat)orios pnnupalmen_te
y par_a pacientes
antisecretores resistentes a la
(prednisolona, budesénida, como
mesalazina, terapia de
COIestiramina, Segunda linea.
subsalicilato
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de bismuto,

loperamida)

14 | Colitis Lancet Q1 | Estudios de | 1950 pacientes | Diagnostico Budesonida No existen | La budesoénida
microscépica: | Gastroenterol cohortes CL =41% casos | histolégico Farmacos muchos ECA | oral se ha
fisiopatologia y | Hepatol CC = 28% casos (prednisolona, sobre convertido en el
manejo clinico, mesal_azmgi, inmunomodula | tratamiento de

. colestiramina y L

Miehlke et al. subsalicilato de dores o | elecciébn para la

2019 (7) bismuto) farmacos induccion y el
Inmunomodulad | biolégicos, mantenimiento de
ores aunque las | la remisién en la
Terpaia series de | mayoria de los
biologica: casos sugieren | pacientes.
agentes antiTNF
(infliximab y resultados
Adalimumab) favorables.

15 | Tratamiento Inflamm Bowel | Q1 | Revisibn de | 12 pacientes Diagnéstico Lavado con miel | 9 pacientes | El lavado de miel
exitoso de la | Dis literatura CL=8 histologico han sido | con una solucion
colitis CC=14 tratados  sin | de miel parece ser
linfocitica con Sexo femenino éxito con | eficaz para el
un lavado con Edad media 58 medicacion tratamiento de la
miel. afios regular; 3 | CL, a diferencia
Mortier y pacientes de la CC.

Laheij 2020 optaron por

(33) recibir el
lavado con
miel sin probar
ninguna
terapia regular.

16 | Colitis Mayo Clinic | Q1 | Revisiobn de | Pacientes con | Evaluacion Budesonida vs | De preferencia | La budesénida fue
microscopica: | proceedings literatura CM mayores de | histologica placebo el uso de | mas de 3 veces

una  revision
concisa para
Médicos. Tome
et al. 2021 (2)

50 afios de sexo
femenino

prednisona,
porque
desarrolla
menos efectos

mas eficaz que el
placebo para
lograr una
respuesta clinica
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adversos
sistémicos.

tanto a corto como
a largo plazo.

17 |{Una Annals of | Q2 | Estudio 6 Centros | Diagnéstico Tratamiento El estudio no | La budesonida fue
investigacion Diagnostic observaciona | patolégicos histolégico inicial: mostré efectos | el farmaco de
del enfoque de | Pathology I PRO-MC (dos Loperamida bajo | agversos  de | primera linea.
los patologos de Espafia, dos demand_a._ los farmacos.

. Mantenimiento
europeos para de Suecia, uno de budesénida
diagnosticar la de Lituania y uno durante 1 afio
colitis de Dinamarca) Loperamida
microscopica. durante 8 meses
Goudkade et fe?Uid_at de

ratamiento con
al. 2020 (10) budesonida
durante 3 meses
Beclometasona
durante 3 meses
Tratamiento con
budesénida
durante 3 meses

18 |Colitis Nature Q1 | Revision de | Pacientes con | Diagnostico BudesoOnida vs | 94 pacientes | La budesoénida es
microscoépica. Reviews literatura CM mayores a | histolégico placebo demostraron un agente de
Burke et al. | Disease 50 afios una respuesta | induccidon eficaz

: clinica ara muchos
2021 (14) Primers significativame gdultos con CM,
nte mayor con | las tasas de
budesénida recaida después
(81%) que con | de la interrupcion
placebo son altas.

19 | Tratamiento de | Rev Esp | Q3 | Revision de | Pacientes con | Diagnéstico Budesonida Otros La budesoénida es
la colitis | Enferm Dig literatura CM mayores a | histologico Farmacos farmacos segura y eficaz
microscopica: 50 afios (mesalacina, (mesalacina, pero la tasa de
papel de la loperamida, loperamida, recidivas tras su

budesénida y
nuevas
alternativas en

resincolestirami
na)

resincolestira
mina, etc.)
siguen

suspension es
elevada (hasta un
70-80%).
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pacientes utilizandose en
refractarios, la practica
Red et al. 2019 clinica con
(22) eficacia
variable.
20 | Colitis Frontline Q2 | Revision de | Pacientes con | Examen Budesonida oral | La recaida | Las guias
microscoépica Gastroenterolo literatura CM mayores a | histolégico de ocurre en | actuales
no ay 50 afios biopsias de alrededor del | recomiendan el
diagnosticada: colon 60% ~ 80% de | tratamiento con el

una causa
oculta de
diarrea cronica
y una

oportunidad de
tratamiento
que se pierde
con frecuencia,
Minch et al.
2019 (23)

los pacientes
al suspender el
tratamiento
con
budesonida.

corticosteroide
budesonida para
la induccion y el
mantenimiento de
la remisién del CM
sintomatico.
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