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Resumen

La enfermedad de Crohn es un tipo de enfermedad
inflamatoria intestinal crénica de etiologia desconocida; que
se caracteriza por un proceso inflamatorio de localizacion
transmural, granulomatoso y cicatrizante, que puede
afectar cualquier area del tracto gastrointestinal de forma
discontinua y asimétrica. La EC es una enfermedad de
causa multifactorial, en que la genética del paciente y su
interaccion con el medio son importantes factores. Los
sintomas son variables desde diarrea, dolor abdominal,
pérdida de peso; y complicaciones como las fistulas que
afectan gravemente la calidad de vida. De localizacion
ileocolica en 50% al momento de diagndstico, con
3 patrones de presentacién: inflamatorio, estenosante,
fistulizante. Los indices de severidad clinicos permiten
la medicién de actividad de la enfermedad seglin su
presentacion clinica, permitiendo categorizar la severidad
del paciente al momento del diagndéstico y durante el
seguimiento, y asi individualizar el manejo farmacolégico,
cuyo objetivo principal es el control de la inflamacion
para mantener remisiéon clinica-endoscopica y evitar
complicaciones.

Palabras clave: Enfermedad de Crohn, indices de
Severidad, Fenotipo, Actividad de la enfermedad.

Abstract

Crohn's disease is a type of chronic inflammatory bowel
disease of unknown etiology; characterized by a transmural
inflammatory process, granulomatous and scaring, which
can affect any area of the gastrointestinal tract in a
discontinuous and asymmetric way. CD is a multifactorial
disease in which the genetics of the patient and their
interaction with the environment are important factors.
The symptoms are variable from diarrhea, abdominal pain,
weight loss; and complications such as fistulas can seriously
affect the quality of life. lleocolic location in 50% of time at
diagnosis, with three presentation patterns: inflammatory,
stenosing, fistulizing. The clinical severity indexes allow the
measurement of disease activity according to its clinical
presentation, categorizing the severity of the patient at
the time of diagnosis and during follow-up, and thus
individualizing the pharmacological management, whose
main objective is the control of inflammation to maintain
clinical-endoscopic remission and avoid complications.

Keywords: Crohn's disease, Severity Indexes, Phenotype,
Disease activity.
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INTRODUCCION

La enfermedad de Crohn (EC) fue descrita por primera
vez por Burril B. Crohn en 19321; es una enfermedad que
entra dentro del espectro de la Enfermedad Inflamatoria
Intestinal (Ell). Estudios epidemiolégicos indican que la
prevalencia de la Ell es de 1.3% (3 millones) de la poblacién
en los Estados Unidos, e incidencia anual de 3 a 20 casos por
100.000 habitantes. 2, 3, 4 La EC es muy comun en paises
industrializados (USA, Europa), aunque su incidencia esta
aumentado en América del Sur.5,6

La caracteristica de la lesién inflamatoria intestinal es
transmural , que en la histopatologia se describe como
una inflamacion crénica, parcheada y transmural, con
aumento del niumero de linfocitos y células plasmaticas,
con presencia de los granulomas no caseificantes en la
ldmina propia de las biopsias. La caracteristica endoscépica
es |a afectacion de colon proximal (ciego) e ileon distal con
presencia macroscopicas de ulceras o areas inflamatorias
separadas de mucosa sana; estas lesiones se pueden
presentar desde la boca hasta el ano.

Clinicamente la EC cursa con periodos de actividad
moderada-severa o complicada, que pueden condicionar
gravemente la calidad de vida de los pacientes, tanto en
lo fisico-mental como en lo social y laboral. Para ello son
necesarios los indices de severidad clinicos para valoracién
y estratificacion de la actividad de presentacion clinica de
cada paciente, para asi iniciar una estrategia terapéutica
que tiene como objetivo mejorar los sintomas, inducir
y mantener remisién clinica; y asi evitar la aparicién de
complicaciones como fistulas y perforaciones.

DEFINICIONES

Existen varios términos que usamos durante la evaluacién
clinica del paciente con Enfermedad de Crohn, que reflejan
una gran importancia para la toma de decisiones en el
manejo médico.

Enfermedad Activa: En la mayoria de los ensayos clinicos
se la define con un CDAI >220.25 Pero recientemente en
un estudio, se toma en cuenta una PCR >10 con un CDAI
>220, ya que el CDAI ha demostrado tener una alta tasa
de respuesta con el uso de placebos hasta un 50%.25 La
European Crohn’s and Colitis Organization (ECCO) categoriza
la enfermedad activa en leve, moderada y severa. 26

e Leve: con un valor de CDAI entre 150-220;
clinicamente no hay datos de obstruccién, fiebre,
masa abdominal.26

e Moderada:  valor de CDAIl entre 220-450;
clinicamente paciente presenta vomitos, pérdida
de peso >10%, dolor abdominal, y presencia de
masa abdominal con o sin obstruccién. 26

e  Severa: valor de CDAI >450; clinicamente paciente
tiene persistencia de sintomas a pesar del
tratamiento, paciente con un IMC <18, o evidencia
de obstruccién intestinal, abscesos, fistulas. 26

Respuesta clinica: En los ensayos clinicos, se evalla la
respuesta al tratamiento cuando hay reduccion de 70 0 100
puntos del CDAI por debajo del valor al ingreso. 27, 28, 29

Remisién clinica: definida cuando el valor de CDAI es
<150 puntos; la ECCO recomienda basado en la evidencia
cientifica, que este valor debe mantenerse por lo menos 12
meses. 30

Recaida: definida cuando existe un brote de sintomas en
un paciente con diagnéstico de EC, que se encontraba en
remision clinica. Durante la practica clinica, la recaida puede
ser confirmada por examenes de laboratorio tomando
en cuenta con reactantes de fase aguda, pruebas de
imagenes, o endoscopica. Tener un CDAI >150 puntos, o el
incremento de 70 puntos del valor base se ha propuesto
como valoracién en pacientes durante el seguimiento. 30

Fistula: respuesta clinica completa se la define con el
cierre de todas las fistulas y cese del drenaje.31 Respuesta
parcial definida con la reduccién del numero, tamafio,
drenaje y complicaciones de las fistulas.

Recurrencia: la aparicion de sintomas de EC luego de una
completa reseccion quirdrgica con presencia de lesiéon de la
mucosa al seguimiento endoscépico. El indice endoscopico
de Rutgeerts es el principal indice para valoracién de la
mucosa luego de reseccién quirdrgica. 32 Estudios han
demostrado que el 50% de los pacientes con EC que son
intervenidos quirdrgicamente debido a una complicacién,
presentaran recurrencia clinica dentro de los primeros 5
afios luego de la cirugia, y que el 40% de ellos requeriran
una segunda cirugia en los proximos 10 afios. 33

Factores de mal prondstico: Se han logrado identificar
varios factores como: la edad de inicio precoz, la
localizacién ileo-célica y perianal, la afectacion extensa del
intestino delgado, los patrones estenosantes/fistulizantes
precoces y el tabaquismo activo.35

CLASIFICACION CLINICA DE LAENFERMEDAD DE CROHN.
Clasificacién de Montreal

La Clasificacién de Montreal (CM) fue propuesta en el
2005 por el Working Party at the Montreal World Congress
of Gastroenterology; la cual es esencialmente la revision
de la clasificacién de Vienna (1998). La Clasificacion de
Montreal es de gran importancia al momento de establecer
el diagnoéstico de EC, ya que permite estandarizar e
individualizar a los pacientes segun su edad (A), fenotipo de
presentacion (B), y localizacion de la enfermedad (L) (Tabla
1)9.

La EC puede afectar cualquier parte del tracto
gastrointestinal, desde la boca hasta el ano. EL 50%
de los pacientes tienen afectacién del ileon terminal y
del colon, 30% solo afectacion del intestino delgado y
20% solo afectado el colon. Al momento del diagnostico
hasta el 25% de los pacientes presentan lesiones
perianales como fisuras y fistulas. En menos del 10%,
los pacientes pueden presentar complicaciones perianales
aisladas, enfermedad del tracto digestivo superior o
manifestaciones extraintestinales.6

El patron de comportamiento o fenotipo de la EC
puede ser: inflamatorio, estenosante y fistulizante. El
fenotipo INFLAMATORIO se caracteriza por inflamacién
del tracto gastrointestinal sin evidencia de enfermedad
estenosante o fistulizante; esta inflamacién crénica lleva
a la fibrosis y disminucién de la luz, llevando a los
pacientes al fenotipo FIBROESTENOSANTE . Cuando ocurre
la enfermedad estenosante, no hay proceso fisiolégico que
lo revierta excepto la cirugia8. La afectacion inflamatoria
transmural crénica resulta en el desarrollo de tracto
fistuloso, es la principal caracteristica en el fenotipo
FISTULIZANTE ; las fistulas se pueden dar entre intestino
y cualquier érgano adyacente como la vejiga, vagina,
otras asas intestinales y perianales. El fenotipo fistulizante
también se caracteriza con la formacién de abscesos



intraabdominales, peri-rectales o cualquier area del tracto
gastrointestinal. Basados en el estudio poblacional el riesgo
acumulado para desarrollar fistula es de 33% a los 10 afios
y 50% después de 20 afios.8

La clasificacién de Montreal es usada en estudios
clinicos y de investigacién cientifica; hay datos muy
limitados disponibles sobre su fiabilidad con un excelente
acuerdo inter-observador.10 El principal inconveniente de
esta clasificacién es el no poder prever la extension o
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comportamiento de la enfermedad durante el tiempo, lo
que denota la naturaleza dindmica de esta enfermedad;
se conoce que le fenotipo de la enfermedad tiende
a permanecer estable, pero esta puede cambiar con
el transcurso del tiempo, como lo demuestran los
estudios prospectivos, en que los fenotipos inflamatorios
al momento del diagnéstico tienen una probabilidad de
transformarse a fenotipo estenosante o fistulizante dentro
de los préximos 20 afios. 11,12, 13

TABLA 1. CLASIFICACION DE MONTREAL EN LA ENFERMEDAD DE CROHN9

Edad al momento del diagnostico
Al = 16 Afios
A2 1740 Afios
A3 =40 Afios
Localizacion
L1 Ileal
L2 Coldnica
L3 Ileocolonica
L4 Tracto gastrointestinal superior
Fenonpo
Bl Inflamatorio (no obstructivo - no
fistulizante
B2 Fibroestenosante
B3 Fistulizante

Anadir “p” cuando existe participacién perianal.

indices de Actividad.

Los indices clinicos mas empleados son el indice de la
Actividad de la Enfermedad De Crohn (CDAI) y el indice De
Harvey-Bradshaw (HBI) . Estos indices permiten determinar
el grado de severidad de presentacién clinica; permitiendo
establecer un prondstico si es paciente nuevo, o evaluar
la respuesta al tratamiento en pacientes con enfermedad
conocida.

indice de la actividad de la Enfermedad de Crohn (CDAI)

El CDAI se lo desarrollo en 1976 por Best et al, en que se
cuantifican los sintomas de los pacientes con EC (TABLA
4).14 Se usan 8 variables, cada variable con un valor de
factor a multiplicar; la suma de las variables da un valor que
indica la actividad de la enfermedad.14 La forma apropiada

es el uso periédico de este score durante el seguimiento y
tratamiento del paciente, verificando el resultado.

El CDAI es usado en la mayoria de los estudios clinicos,
ya que permite definir respuesta o remision clinica; el
calculo del CDAI se basa en la evaluacion diaria completado
durante 7 dias. La respuesta clinica se define como una
disminucion de su score de al menos 70 puntos; y la
remision clinica con un CDAI <150 puntos.15, 16 El respaldo
de su uso en estudios clinicos ha permitido validar su
uso en la practica clinica diaria, y tener un valor confiable
durante el seguimiento de los pacientes con EC. Una de
las criticas al indice de CDAI es el que no incorpora dentro
de sus variables los factores endoscopicos, caracteristicas
sistémicas o calidad de vida, y que no es preciso en
pacientes con fenotipo estenosante o fistulizante.
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TABLA 4. Calculo del indice de actividad de la enfermedad de Crohn (CDAI) 14

Variable Score Suma Subtota
X 1
Factor
1. Numero de heces liquidas o x2=

blandas (en los iiltimos 7 dias)
2. Dolor abdominal (no =o, leve =1,, moderado=2, X5=

grave = 3)
(en los iltimos 7 dias)

3. Estado general (bueno =0, regular =1, malo= | X 7=

2, muy malo = 3, terrible = 4)
(en los iltimos 7 dias)

4. Numero de las siguientes 6 Artritis/artralgia X20=
manifestaciones clinicas

Iritis/uveitis

Eritema nodoso/pioderma/aftas

Fisura anal/fistula/absceso

Fiebre =38 5C la ultima semana

TABLA 4. Calculo del indice de actividad de la enfermedad de Crohn (CDAI) 14

5. Toma de antidiarreicos No =0, si=1 X30=
6. Masa abdominal No =0, dudosa=2,si =5 X10=
7. Hematocrito 47%.: varones X6=

43%: mujeres

8. Peso corporal = ;7 Peso Porcentaje por debajo delpese X 1=
estindar = ;7 estandar
RESULTADO
CDAISCORE DESCRIPCION
=150 Remision
151-219 LEVE actividad
220-450 MODERADA actividad
= 450 SEVERA actividad

Se considera Respuesta Clinica una disminucion en el CDAI de 70 puntos.

indice de Harvey-Bradshaw.

4



El HBI, fue presentado en 1980 como una version
simplificada del CDAI; consiste en 5 variables
exclusivamente de pardmetros clinicos.17 Cada variable
tiene un puntaje asignado; un resultado menor de 5 se
considera como remisién clinica, y una reducciéon de 3
puntos es considerado como respuesta clinica.18
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Las primeras 3 variables deben ser valoradas el dia
previo al calculo; el puntaje de cada variable es basada en
la percepciéon del paciente, por lo que tiene baja correlacién
ante una enfermedad activa valorada por endoscopia o
elevada proteina C reactiva.

Tabla 5. indice de Harvey-Bradshaw 17

Variables

1. Estado general

2. Dolor abdominal

3. Numero de deposiciones liquidas

diarias

4. Masa abdominal

Puntos

0 Muv bueno
1 Regular

2 Malo

3 Muy malo
4 Malisimo

0 No

1 Ligero

2 Moderado
3 Intenso

N puntos

0 No
1 Dudosa
2 Definida

3 Definida v
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Tabla 5. indice de Harvey-Bradshaw 17

5. Complicaciones

dolorosa

1 Artralgias

1 Uveitis

1 Eritema nudoso
1 Aftas

1 Pioderma
gangrenoso

1 Fistula anal

1 Otras fistulas

1 Abscesos
RESULTADO
SCORE DESCRIPCION
=3 REMISION
5-7 LEVE actividad
g-16 MODERADA actividad
=16 SEVERA actividad

El HBI ha demostrado una buena correlacién con el CDAI
en cortos estudios clinicos comparativos, se justifica ya que
es facil de completar y facil de interpretar.19 Este indice
no se lo usa con frecuencia en los estudios clinicos de
gran importancia, por lo que el CDAI tiene mayor respaldo
cientifico.

iNDICES DE CALIDAD DE VIDA

Existen dos indices que permiten valorar la calidad de vida
de los pacientes con EC; El Cuestionario de Enfermedad
Inflamatoria Intestinal (IBDQ-32) 20 que consistia en 32
items, por ser muy largo y tomaba mucho tiempo ha
quedado en desuso; por lo que se desarrollé una version

nueva y simplificada que es el Cuestionario Corto de
Enfermedad Inflamatoria Intestinal (SIBDQ-9) 21 que consta
de 9 items (Tabla 6).

Estas clasificaciones fueron desarrolladas para detectar
el impacto de la enfermedad sobre la calidad de
vida de los pacientes, incorporando cuatro elementos:
afectaciéon social, emocional, sintomas sistémicos y
sintomas intestinales.

Ambos indices de calidad de vida han demostrado que
se correlacionan bien con el CDAI que valoran la actividad
de la enfermedad agregando una ventaja que es percibir su
calidad de vida. 22, 23, 24
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TABLA 6. Cuestionario Corto de Enfermedad Inflamatoria Intestinal (SIBDQ) 21

1. :Con qué frecuencia ha ido de vientre durante las ultimas semanas?

2. :Con qué frecuencia le ha causado problemas la sensacion de fatiga o
cansancio v agotamiento durante las ultimas dos semanas?

1. ¢Cuanta energia ha tenido las iiltimas dos semanas?

4. | ;Con qué frecuencia ha tenido que aplazar o anular una cita o compromiso

social a causa de su problema intestinal durante lasiiltimas dos semanas?

5. iCon qué frecuencia ha tenido retortijones durante las ultimas dos semanas?

6. i Con queé frecuencia ha tenido malestar general durante las tiltimas semanas?

7. :Con qué frecuencia ha tenido nauseas o ganas de vomitar las alimas dos
semanas?

8. En general, ;hasta que punto ha side un problema tener gases durante las

tiltimas dos semanas?

9. ¢Hasta qué punto ha estado satisfecho, contento o feliz con su vida personal
durante las ultimas dos semanas?

Cada pregunta tiene un valor de 0 a 7. La suma de todas las variables se divida para

10. Este indice debe ser valorado cada 2 meses, para ver el progreso de la calidad de

vida de cada paciente.

CONCLUSIONES

La Enfermedad de Crohn es una enfermedad compleja,
con variabilidad de sintomas y complicaciones al momento
del diagnostico, en la que el tratamiento de los pacientes
se inicia de acuerdo a la actividad y a la extensién de la
enfermedad; terapia que tiene como objetivo alcanzar la
remision de la clinica y cicatrizacién de la mucosa, para
mejorar la calidad de vida y evitar complicaciones.

La Clasificacién de Montreal categoriza a los pacientes
en funcién de la edad, localizacién de la enfermedad y
patréon de comportamiento; que la combinacién de las
3 variables al momento del diagnéstico ha demostrado
importante utilidad pronostica, ya que se ha identificado
factores de mal pronéstico como la edad de inicio precoz,
localizacién ileocélica o perianal, patrén estenosante y
fistulizante precoces; por ello la CM se la utiliza en la
practica diaria ; y el CDAI para medir la actividad de
la enfermedad, son los indices que recomendamos en la
evaluacion inicial y de seguimiento, ya que han demostrado
su validacién y respaldo cientifico con la correlacién clinica
de los pacientes con EC.

La CMy el CDAI permiten individualizar a cada paciente
para proponer el tratamiento farmacolégico, tomando una
decision en el uso de farmacos en relacién al step up/
top down approach, o tratamiento quirdrgico. El objetivo
de tratamiento farmacolégico va encaminado a lograr la

remision clinica y endoscépica de la mucosa, ya que esta se
relaciona con una mejor evolucién de la EC, evitando asi las
complicaciones.
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