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RESUMEN

El sindrome de colitis microscopica define enfermedades caracterizadas por diarrea cronica,
acuosa, de mas de cuatro semanas de evolucion, acompanadas de otros sintomas digestivos.
Generalmente se presenta en pacientes femeninas después de la quinta década de vida, asociada
con factores de riesgo como el habito de fumar, la ingestion de bebidas alcohdlicas y el abuso en
la ingestiéon de algunos medicamentos, esta enfermedad también se relaciona en pacientes con
enfermedades autoinmunes. En los examenes se encuentran hallazgos radioldgicos vy
endoscépicos normales en el 80% de los casos. El diagndstico se obtiene por medio del estudio
histoldgico de la mucosa del colon. Las enfermedades incluyen colitis coldgena y colitis linfocitica.
En el presente estudio se realizd una revision actualizada sobre esta tematica que incluyd

aspectos epidemiolodgicos, cuadro clinico, diagndstico y tratamiento.
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ABSTRACT

The microscopic colitis syndrome defines diseases characterized by chronic watery diarrhea of
more than four weeks of evolution accompanied by other digestive syndromes. It is frequent in
female patients of 50 years or more. It is associated with risk factors such as smoking, alcohol
and drug intake. This disease is also related to patients suffering from autoimmune disease. In
medical examination radiological and endoscopic findings were normal in 80% of the cases.
Diagnose is obtained by means of histological studies of de colon mucosa which include
collagenous and lymphocytic colitis. In the present study, an updated review was carried out on

this topic, which included epidemiological aspects, clinical features, diagnosis and treatment.

Keywords: microscopic colitis, collagen colitis, lymphocytic colitis.

INTRODUCCION

La primera descripcién de la colitis microscépica se realizd en el afo 1976 por Lindstrom, quien
publica el caso de una paciente con cuadro de diarrea acuosa crénica que en la biopsia rectal se
encuentra un importante depdsito de coldgeno subepiteliall. Pero no es hasta 1980 cuando Read y
colaboradores, introducen el término colitis microscépica para describir una enfermedad
caracterizada por la presencia de diarrea acuosa crénica, que al realizar radiografia contrastada de
colon por enema y la colonoscopia resultan normales para la mayoria de los pacientes y que el
diagndstico es logrado a través de la realizacion de biopsias de la mucosa coldnica?. Se incluyen
en este término la colitis coldgena y la colitis linfocitaria. En el presente estudio se realizé6 una
revision actualizada sobre esta tematica que incluyé aspectos epidemioldgicos, cuadro clinico,

diagndstico y tratamiento.
Aspectos epidemioldgicos

La incidencia de estas enfermedades se incrementan en los Ultimos afios, lo cual es causado por el
conocimiento de estas, y por presentacion de estudios que muestran importantes resultados y por
tanto ya el médico valora en el diagndstico y al estudiar los pacientes, se logran mas reporte de
casos. Para algunos autores estas enfermedades se presentan entre el 4% vy el 13% de los

pacientes con enfermedad diarreica cronica, en otros estudios estas cifras se elevan entre 12,6 y

527



Correo Cientifico Médico de Holguin
Colitis microscopica

el 15%, mientras para otros autores, en estudios mas actualizados se refiere que hasta en el 20%

de pacientes con diarreas crénicas pueden ser diagnosticadas dichas enfermedades!~’.

Un estudio realizado en Perd, con una muestra de 110 pacientes reporta una incidencia de 40%/1!.
En paises desarrollados de Europa se muestran incidencias de 3,1/100 000 habitantes, en
Norteamérica de 5,5/100 0008. Otros autores dan una incidencia general entre 1,2- 3,1/100 000°
10, Los estudios mas recientes muestran tasas entre 3-6/100 000 y hasta 11/100 000
habitantes''-13, estas cifras muestran la medida en que una enfermedad poco conocida hasta hace

poco, en estos momentos muestra cifras como para procupar a los profesionales en este tema.

Estas enfermedades afectan con mayor frecuencia en las mujeres, en un estudio se informa
proporciones de 4:1 y en otros estudios plantean 1:9 415, En relacidén con la edad se plantea por
la mayoria de los autores que es después de la quinta década de la vida donde se reportan la
mayor cantidad de casos, aunque puede presentarse a cualquier edad, existiendo estudios con
diagndsticos de pacientes de 40 afios y otros autores muestran en sus estudios casos de hasta 70
afios de edad y en los casos de colitis linfocitaria el promedio de edad es alrededor de 65 afos, en
cambio en la variedad colagena los pacientes son mas jovenes® 11.13.16-18  Ademas se describe la
presencia de enfermedades autoinmunes, encontrandose estas entre el 30% y 50% de los casos
estudiados y la que con mayor frecuencia aparece es, la artritis reumatoide!?. Lépez Vives,
presenta el caso de un paciente masculino en el cual la colitis colagena tiene asociado una
espondilitis anquilosante, asociandose otras como las enfermedades tiroideas, que se encuentran

entre el 10% vy el 20%, la diabetes mellitus tipo 1, asma, alergias y enfermedad celiaca®> 1°.

Etiologia

La mayoria de los autores plantean que el origen de estas enfermedades son los factores
ambientales dado fundamentalmente por el consumo de medicamentos, el habito de fumar vy el
consumo de bebidas alcoholicas? > 11, 14, 1520 Seg(n Mufoz Jackson es Santoalalla quien hace un
analisis bien profundo del origen de estas enfermedades, asi como, su fisiopatologia y argumenta
gue existen dos factores generales (genéticos y ambientales) que son los responsables del cuadro
inflamatorio del colon, con el consiguiente dafio del epitelio y que trae como resultado el

incremento de las secreciones, responsables de las manifestaciones clinicas que se presentan?.

Factores genéticos: estan determinados por predisposicién familiar al existir miembros de una

familia en los cuales se encuentran algunos tipos de antigeno leucocitario humano (HLA) 2/ 7+ 12,
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Factores ambientales

- Antigeno luminal: la presencia de infiltrado inflamatorio y dano epitelial en la mucosa del
colon sugiere que una de las causas pudiera ser una reaccién inmunoldgica frente a un

antigeno luminal.

- Agentes infecciosos: producidos por Escherichia coli, Clostridium, Campylobacter, Yersinia

enterocolitica.

- Consumo de farmaco: antiinflamatorios no esteroideos (AINEs), sertralina, ranitidina,
ticlodipina, carbamazepina y otros de uso menos frecuente, como el lanzoprazole, que en
estudio realizado en Japoén se plantea que entre el 53% y el 83% de los pacientes que lo

consumen, desarrollan una colitis colagena?®.

- Malabsorcidn de acidos biliares: el efecto irritante de los acidos biliares sobre la mucosa

coldnica.

- Enfermedades autoinmunes: estas se asocian con enfermedades autoinmunes como la

tiroiditis, la diabetes mellitus, artritis reumatoidea.

- Oxido nitrico: este es un radical libre, que al incrementarse se asocia con los estados
inflamatorios, el 6xido nitrico es un potente vasodilatador, que aumenta la permeabilidad
vascular y la produccion de prostaglandinas produciendo un efecto citotoxico a nivel local que,

en exceso, tiene efectos nocivos.

- Disfuncidén fibroblastica: los fibroblastos situados alrededor de las criptas de la mucosa son
células encargadas de la sintesis del colageno, que por las condiciones locales en los pacientes

con colitis, se produce una excesiva cantidad de colageno.

- Metabolismo del colageno: esta podria estar alterada ya sea por una sintesis anormal de

colageno o por una respuesta reparativa del dafio tisular.

- Activacion de los mastocitos: esta conlleva a un aumento de la secrecidon de histamina

desde la mucosa del colon, que afecta a nivel local y sistémico.
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Manifestaciones clinicas

La colitis microscépica es un sindrome de naturaleza inflamatoria cronica y aunque es poco
conocida se sugiere que pudiera ser la enfermedad inflamatoria intestinal mas frecuente,
distinguiéndose la colitis linfocitaria y la colagena, las manifestaciones clinicas de estas dos
enfermedades son muy similares por lo que no es posible diferenciarlas clinicamente, ambas
producen un sindrome diarreico crénico de mas de un mes de evolucidon, de manera continua o
intermitente, acuosa (osmética y secretora) y que constituye el sintoma mas importante, con la
caracteristica que no presenta pus, ni sangre, a menudo asociada con dolor y distencién
abdominal, pérdida de peso, incontinencia, flatulencia y en muchas ocasiones solo la existencia de

un dolor abdominal inespecifico haria sospechar el diagnostico?!-24,

Diagndstico

En relacion con los estudios complementarios para el diagndstico, se realizan estudios completos
de hematologia, velocidad de sedimentacién globular, quimica sanguinea, coprocultivos y
examenes parasitoldogicos, ademas de estudios de la funcidn tiroidea, inmunoldgicos (anticuerpos
antinucleares, IgG), mientras otros autores indican la calprotectina fecal, esta es una proteina que

deriva de los neutroéfilos y se excreta en la heces en los procesos inflamatorios del colon® 11,23,

El estudio radioldgico contrastado de colon debe realizarse, aunque no brinda elementos de
importancia y la colonoscopia y rectosigmoidoscopia es negativa en el 80% de los casos segun
varios autores y en el resto de los pacientes, solo se observa un ligero eritema y edema de la
mucosa®8°16  Este estudio permite la obtencidon de muestras para biopsia, que deben tomarse en
todos los segmentos del colon para finalmente obtener el diagndstico de colitis microscépica; es
vital el adecuado estudio y analisis por parte del patdlogo, quien finalmente tiene la
responsabilidad de emitir el diagndstico. A continuacién se exponen los criterios que presentan
ambas enfermedades desde el punto de vista histoldgico y que es compartido por otros autores de

la literatura revisada?>-32,

Criterios histolégicos para el diagndstico de la colitis linfocitaria y microscdpica. Se escogieron las

laminas publicadas en el estudio de Fernando Arévalo, por ser muy didacticas??.

Colitis linfocitaria (fig.1)

1. Infiltrado inflamatorio créonico en la ldmina propia, compuesto fundamentalmente por

linfocitos, células plasmaticas y eosindfilos. La presencia de algunos neutroéfilos no excluye el
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diagndstico, pero no se observan abscesos cripticos, ni existe distorsion de la arquitectura
glandular.

2. Lesidn del epitelio de superficie, con aplanamiento de las células, pérdida de la polaridad de

los nlcleos y vacuolizacion citoplasmatica, puede desprenderse totalmente el epitelio en
algunas zonas.

3. Aumento del nimero de linfocitos intraepiteliales (mas de 20 x 100 células epiteliales).

Fig.1. Colitis linfocitaria, las flechas rojas sefialan los linfocitos intraepiteliales.

Colitis colagena (fig.2)
A los aspectos ya mencionados anteriormente para la colitis linfocitaria se agrega:
1. Presencia de un depdsito irregular de colageno, formando una banda inmediatamente por

debajo del epitelio de superficie de la mucosa, subyacente a la membrana basal, con un grosor
igual o superior a 10 micras.
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Obsérvese que no sdlo esta engrosada, sino que es irregular (segun publicacién de Fernando

Arevalo??)

Fig.2. Colitis colagena donde se muestra una membrana basal engrosada (> 10 micras).

En estudios revisados en pacientes con diarreas crdnicas y hallazgos endoscopicos normales, se
encuentra que del total de los pacientes estudiados, el 68,5% tienen biopsias patoldgicas y de
estos el 11,7% resultan ser colitis colagena y el 7,4% colitis linfocitaria 3°. En otros estudios se
resalta que el 10% de los pacientes tienen colitis microscopicas3!, por lo que resulta de gran
importancia la realizacidon de biopsias a todo paciente con sindrome diarreico crénico aunque la

endoscopia sea de caracteristicas normales.

Colina y colaboradores encuentran en casos de colitis microscopicas con los criterios antes
expuestos, la existencia, ademas, de células gigantes en ocasiones y Arévalo en su serie de casos
de colitis linfocitaria descubre que el 76,5% tienen eosindfilos elevados y plantea que tres de cada
cuatro pacientes con colitis linfocitaria presenta eosinofilos elevados y uno de cada dos cumple

con los criterios de colitis eosinofilas20:22,
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Tratamiento

En relacion con el tratamiento de estas enfermedades se debe tener en cuanta lo planteado por
las investigaciones realizadas: que estas pueden presentar remisiones espontaneas, pero existen

tres aspectos en los cuales se debe orientar el tratamiento?! 2> 33,

- En primer lugar las acciones preventivas de salud orientadas a eliminar factores relacionados
con la aparicion de estos cuadros o que pudieran contribuir con el proceso inflamatorio

colonico.

- Eliminar los farmacos que podrian ser el origen de la diarrea, algunos de uso muy frecuente
con alta probabilidad de inducir este cuadro (AINEs, ranitidina, aspirina, ticlodipina,
lanzoprazole) y otro grupo que la probabilidad es intermedia, dentro de estos estan:

cabamazepina, lisinopril, flutamida, levodopa, tardifen y sinvastatina.

- Valorar factores de origen dietético que pueden contribuir con la diarrea, ejemplo, la
ingestion exagerada de productos como: la lactosa, fructosa, sorbitol y otros de mayor

importancia como son el abuso de cafeina, alcohol y el habito de fumar.

- En la mayoria de los casos, sin embargo, se hace necesario el uso de medicamentos para su
control. No existe un medicamento especifico para tratar estas enfermedades, en los estudios
revisados no hay unanimidad en el uso de una droga especifica para el cuadro inflamatorio,
todos se basan en el uso de mas de una y que solo mejoran los cuadros y otras logran el
control en no la totalidad de los enfermos, a continuacién se mencionan un grupo de

medicamentos que se utilizan.

1. Budesonida: es el medicamento probado con mejores resultados y se utiliza en dosis de 9
mg por dia por 6-8 semanas, con su uso se plantea en una investigacién realizada por

Ginaltay, que existen remisiones de entre el 75% y 80%?2°.

2. Prednisolona: se utiliza en dosis de 50 mg por dia, por 2 semanas. En una investigacién
realizada por Nicole, se tratan 315 casos con esteroides, se da tratamiento a un grupo con
budesonida y a otro grupo con prednisona, lograndose mejores resultados en los pacientes a

los que se les administré budesonida33.
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3. Subsalicilato de bismuto: se utilizan tres tabletas de 262 mg, tres veces al dia por ocho

seémanas.

4. Extracto de Boswellia Serrata: 400 mg tres veces al dia durante seis semanas.

5. Probioticos: son utilizados la Escherichia coli.

Otros farmacos que se utilizan son los salicilatos (salazopiridina y la mesalazina) esta ultima se
plantea que utilizada en dosis de tres gramos por dia en tres dosis durante 4 a 8 semanas

produce regreso de la enfermedad entre el 40% - 60%.

Son utilizados también la colestiramina, los inmunosupresores como la azatioprina en dosis de 2
mg /kg/dia. Munch y colaboradores, en su serie de casos estudiados utilizan la azatioprina y la
mercaptopurine, con buenos resultados en pacientes con intolerancia a la budesonida, se utilizan,
ademas, los antibidticos y dentro de estos es comun el uso de metronidazol combinado con la

eritromicina, durante una semana?s.

En pocas ocasiones estd indicado el tratamiento quirdrgico, se hace necesario descartar la
existencia de otras enfermedades del colon y se hace algun proceder quirtrgico cuando no existe
mejora con el tratamiento médico y en relacion con las técnicas a emplear se utilizan las
derivaciones, la ileostomia o proctocolectomia total, no existen estudios que muestren serie de
casos operados o presentacion de algin caso aislado operado, ni se enumeran complicaciones por

las que se haya tenido que hacer algun tipo de cirugia.

Evolucion y prondstico

El prondstico global de la enfermedad es bueno, ya que las formas de diarrea que ponen en
peligro la vida son muy raras, y esta cede en la inmensa mayoria de los pacientes, ya sea
espontaneamente (cerca del 20%) o con una terapia adecuada. El curso clinico tras inducir la
remisién clinica es benigno y la mayoria de los pacientes se mantienen asintomaticos a largo
plazo. Se observa recidiva clinica en sélo el 25-30% de los pacientes durante el seguimiento, con
buena respuesta al tratamiento inicial. Algunos requieren tratamiento de mantenimiento. Por otro
lado, la colitis microscépica no se ha asociado a un aumento de la mortalidad y no parece existir

un potencial maligno.
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CONCLUSIONES

Dentro de las multiples causas de enfermedad diarreica cronica se debe tener presente las colitis
microscopicas, caracterizadas por manifestaciones diarreicas de mas de cuatro semanas de
evolucién asociada a otros sintomas digestivos; de aparicion mas frecuente en mujeres y muy
relacionado con habitos téxicos, como el habito de fumar y la ingestién de bebidas alcohdlicas;
asociado a enfermedades autoinmunes y la ingesta exagerada de algunos medicamentos. Las
biopsias endoscépicas de la mucosa del colon y recto son las que confirman el diagnéstico,

generalmente de curso benigno y evolucidn favorable con los tratamientos habituales.
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