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Resumen

La Enfermedad Inflamatoria Intestinal (Ell) se caracteriza por inflamacién crénica de
la mucosa intestinal, con periodos de remisidn y recaidas. Dentro del espectro de la
enfermedad encontramos como sus variantes la colitis ulcerosa (CU), enfermedad
de Crohn (EC), la colitis indeterminada (Cl) y la Ell no clasificada (Ell nC). Este con-
junto de entidades es de etiologia multifactorial, puede deberse a factores genéti-
cos y a factores ambientales como la dieta y disbiosis intestinal. La incidencia en
paises desarrollados es aproximadamente 10 por cada 100,000 nifios, con un 20%
en menores de 10 afos. Hay pocos datos de su incidencia en América Latina. Apro-
ximadamente un 25% de los casos se diagnostican en la infancia y la adolescencia.
Las manifestaciones clinicas de la Ell dependeran de la localizacién y el tiempo de
evolucién de la enfermedad, se puede manifestar con sintomas extraintestinales, lo
cual puede retrasar el diagnoéstico. La endoscopia con toma de biopsia es la princi-
pal herramienta diagnéstica, sin embargo, se debe disponer de otros estudios de
imagenes en especial la entero-resonancia para valorar la extension de la enferme-
dad. En los ultimos afos se ha tenido el acceso a la capsula endoscédpica que ayu-
dara a determinar lesiones en 4reas donde no se puede llegar con endoscopia. Se
presenta un caso de interés que debuta como un sangrado oculto con endoscopias
digestivas alta y baja hasta ileon terminal no concluyentes y a través de la capsula
endoscopica se pudo establecer el diagnéstico de Enfermedad de Crohn de yeyuno.

Abstract

Inflammatory bowel disease (IBD) is characterized by chronic inflammation of the
intestinal mucosa, with periods of remission and relapses. Within the spectrum of
the disease we find as its variants ulcerative colitis (UC), Crohn's disease (CD), in-
determinate colitis (IC) and unclassified IBD (nC IBD). This group of entities is mul-
tifactorial in etiology, and may be due to genetic factors and environmental fac-
tors such as diet and intestinal dysbiosis. The incidence in developed countries is
approximately 10 per 100,000 children, with 20% in children under 10 years of age.
There is little data on its incidence in Latin America. Approximately 25% of cases
are diagnosed in childhood and adolescence. The clinical manifestations of IBD will
depend on the location and time of evolution of the disease; it may manifest with
extraintestinal symptoms, which may delay diagnosis. Endoscopy with biopsy is the
main diagnostic tool; however, other imaging studies, especially entero-resonance
imaging, should be available to assess the extent of the disease. In recent years,
access to capsule endoscopy has become available, which will help to determine
lesions in areas that cannot be reached with endoscopy. We present a case of inte-
rest that debuts as an occult bleeding with inconclusive upper and lower digestive
endoscopies up to terminal ileum and through capsule endoscopy it was possible
to establish the diagnosis of Crohn's disease of jejunum.
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Tabla 1. Estudios de gabinete realizados en Hospital Regional
de Veraguas.

Prueba Resultado

Helicobacter pylori en heces Negativo

Examen General de Heces Negativo por parasitos
Sangre oculta en heces Positivo
Azul de metileno en heces No se observan leucocitos
Urinalisis Sin datos patoldgicos

Electroforesis de
Hemoglobina

Hemoglobina AA

Hierro sérico 6mg/dl Disminuido

Capacidad Total de Fijacién 316 ug/dl Normal

del Hierro

Porcentaje de Saturacion de  1.9% Disminuido

Hierro

Ferritina 2.1 ng/dl Disminuida

Nivel sérico de Vitamina B12 140 pg/ml Normal

Nivel sérico de acido félico 4.2 ng/ml Normal

Tiempo de coagulacion Normal

Frotis de sangre periférica Serie roja con marcada

microcitosis e hipocromia

Ultrasonido abdominal Normal

Fuente: referencia de traslado del Hospital Regional de Veraguas.

Introduccion

La enfermedad inflamatoria intestinal comprende un espec-
tro de condiciones caracterizadas por inflamacién crénica
del tracto gastrointestinal con episodios de remision y de re-
caida. Se diagnostica mas frecuentemente en adolescentes
y adultos jovenes. La incidencia en paises desarrollados es
aproximadamente 10 por cada 100,000 nifios, con un 20% en
menores de 10 afnos [1-4]. Hay pocos datos de su incidencia
en América Latina.

Es de etiologia multifactorial, incluyendo una respuesta in-
mune anormal contra la flora intestinal en individuos gené-
ticamente predispuestos. La enfermedad de Crohn puede
involucrar cualquier area del tracto gastrointestinal, pero su
localizacion mas frecuente es ileo-coldnica [1-4].

El caso clinico presentado debuté con sangrado gastrointes-
tinal oculto asociado a anemia severa y afeccién del estado
nutricional, debido al compromiso como localizacién Unica
en yeyuno distal, forma no habitual de presentacion de la
Enfermedad de Crohn.

Caso clinico

Paciente masculino de 7 aios sin antecedentes personales
patoldgicos, con historia de 10 meses de evolucién de cua-
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Tabla 2. Estudios Complementarios realizados en HDNDRJRE.

Prueba Resultado

Serologia por Citomegalovirus Negativo

Serologia por Ebstein Barr Negativo

Parvovirus B19 Negativo

Virus de inmunodeficiencia Negativo
humana

Panel gastrointestinal por virus y Negativo

bacterias

Inmunoglobulina A 138,8 mg/dl Normal

Inmunoglobulina G 530.2 mg/dl Normal

Inmunoglobulina E 28.6 Ul/ ml Normal

Inmunoglobulina M 76.3 mg/dl Normal

Fuente: expediente clinico, HDNDRIRE.

dro clinico caracterizado por: palidez, debilidad generaliza-
da, disnea de pequenos esfuerzos y dolor abdominal en me-
sogastrio tipo cdlico, difuso, intermitente de intensidad leve
con predominio postprandial, que cedia de forma esponta-
nea. Ademas, pérdida de peso no cuantificado. Negaba fie-
bre y evacuaciones con sangre.

Al ser evaluado en unidad de atencién primaria se identificé
anemia microcitica con valor de hemoglobina de 6 mg/d|, se
le indicé tratamiento con hierro oral y medicamentos antipa-
rasitarios los cuales recibié en 4 ocasiones por sospecha de
parasitosis intestinal.

Fue ingresado en el Hospital Regional de la provincia de
Veraguas por anemia severa a los 4 y 9 meses del inicio del
cuadro, con valores de hemoglobina menores de 6 g/d|, re-
quiriendo transfusion de glébulos rojos empacados. En di-
cho hospital, para el estudio de la anemia se realizaron los
estudios que se resumen en la Tabla 1.

Ante el cuadro clinico de anemia severa y presencia de san-
gre oculta en heces, se sospeché sangrado digestivo oculto
por lo cual se traslad6 del Hospital Regional de Veraguas al
Hospital del Nifio Dr. José Renan Esquivel (HDNDJRE) en ciu-
dad de Panama.

Al examen fisico de ingreso present6 un peso en 17.6 kg,
talla 115 cm. indice de masa corporal 13.3 kg/m2. Antropo-
metria: Peso para edad en score Z -2 (bajo peso), talla para
edad en Z -1 (normal), indice de masa corporal para edad en
Z-1.5 (normal). Signos vitales en rangos normales. Palidez de
tegumentos, abdomen sin dolor, ni masas a la palpacion, sin
visceromegalias.

Se realizaron estudios para descartar causas infecciosas del
cuadro clinico. Ver tabla 2.
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Figura 1A Imégenes de endoscopia digestiva alta, segunda por-
cién de duodeno normal sin evidencia de sangrado ni proceso in-
flamatorio.

Figura 1B Iméagenes de colonoscopia, se observa hiperplasia nodal
del colon y restos de sangre sin evidencia de proceso infamatorio.

En abordaje por el servicio de gastroenterologia, ante sos-
pecha de sangrado digestivo oculto se inici6 con una en-
doscopia digestiva alta hasta sequnda porcién de duodeno
y colonoscopia completa con canalizacion de ileon terminal
(Figuras 1ay 1 b). Se reportd endoscopia alta normal y colo-
noscopia con hiperplasia nodular del colon (HNL).

La histologia se reporté normal, incluyendo eséfago, antro
de estébmago, bulbo y segunda porciéon de duodeno e ileon
terminal. Colon con HNL.

Durante su hospitalizacién cursé con dolor abdominal tipo
colico, difuso, intermitente, sangre oculta en heces positiva
y descenso de 3 g de hemoglobina. Ante estudios previos
no concluyentes sin encontrar sitio de sangrado, se decide
administrar una capsula endoscépica.

El estudio con capsula endoscépica reportd presencia de
Ulceras dispersas en mucosa yeyunal (mas de 20) con fon-
do fibrinoso, algunas con morfologia semicircunferencial,
ademas de focos de mucosa yeyunal con cambios inflamato-
rios-cicatrizales con alta sospecha de enfermedad de Crohn
(Figura 2).
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Figura 2. Imagenes de Capsula endoscopica. Se observa ulceras
con fondo fibrinoso.

Figura 3. Entero-tomografia. Se observa asas de intestino delgado
en el cuadrante superior izquierdo, centro abdominal, en relacion
con el colon transverso e hipogastrio supra vesical con paredes en-
grosadas de superficies irregulares.

Tabla 3. Marcadores para enfermedad inflamatoria intestinal.

Marcador Resultado

Calprotectina fecal cuantitativa 172 ug/g positivo

Lactoferrina fecal cualitativa Positivo
Anticuerpos P ANCA Negativos
Anticuerpos ASCA Positivo

Debido a los hallazgos de capsula endoscépica se realizé en-
tero-tomografia la cual reporté asas de intestino delgado en
el cuadrante superior izquierdo, centro abdominal, en rela-
cién con el colon transverso e hipogastrio supra vesical con
paredes engrosadas de superficies irregulares espiculadas y
con refuerzo con el contraste intravenoso. Patrén inflama-
torio segmentario de asas de intestino delgado moderado
centro abdominal y severo distal (Figura 3).

Se concluye diagnéstico de enfermedad de Crohn de yeyuno
apoyado en hallazgos de cédpsula endoscépica y entero-to-
mografia. Se realizaron marcadores para enfermedad infla-
matoria intestinal (Tabla 3).
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Tabla 4. Pruebas de seguimiento.

Prueba Resultado Valor
recomendado
Niveles séricos de <0.8 ug/ml 5.0 ug/ml

infliximab

Niveles séricos de < 10 unidades/ml| < 10 unidades/ml

anticuerpos anti-
infliximab
209.4 ug/g

Calprotectina fecal <250 ug/g

Fuente: expediente clinico, HDNDRJRE.

El paciente presentd un indice ponderado de actividad de En-
fermedad de Crohn de 15 puntos y Clasificacion de Paris: edad
al diagnoéstico menor de 10 afos: Ala, localizacién en yeyuno:
L4B, comportamiento B3, Retraso del crecimiento G1.

Se inicié tratamiento para enfermedad de Crohn con nutri-
cién enteral polimérica exclusiva a 126 calorias/kg/dia por 8
semanas presentando adecuada tolerancia a la misma con
disminucion de los episodios de dolor abdominal, mante-
niendo cifras de hemoglobina adecuadas sin variacién y con
ganancia ponderal.

Se inici6 terapia biolégica con infliximab a una dosis de
5 mg/kg/dosis a las 0, 2, 6 semanas para induccion a la remision,
luego se iniciaria dosis de mantenimiento a 5 mg/kg/dosis cada
8 semanas. Se realizaron niveles séricos de infliximab y de anti-
cuerpos anti-infliximab antes de la primera dosis de manteni-
miento. Los resultados se muestran en la tabla 4.

Ante valores disminuidos de niveles de infliximab, se aumen-
t6 la dosis de mantenimiento a 7.5 mg/kg/dosis cada 6 se-
manas.

Presenta evolucidn clinica satisfactoria, mejorando el peso,
normalizando ferrocinética, asintomatico, con un indice de
actividad de Enfermedad de Crohn de < 12.5 puntos en re-
mision.

Discusion

La enfermedad inflamatoria intestinal (Ell) es un espectro de
condiciones caracterizadas por inflamacion crénica del trac-
to gastrointestinal con episodios de remision y de recaida.
Aproximadamente un 25% de los casos se diagnostican en
la infancia o adolescencia. Tiene un predominio en el sexo
masculino con una relacion 1.8:1 [1,2]. La enfermedad infla-
matoria intestinal de inicio en la edad pediatrica presenta un
curso mas severo que la instaurada en edad adulta [3, 4].

Dentro del espectro de la enfermedad encontramos sus va-
riantes: la colitis ulcerosa (CU), enfermedad de Crohn (EC), la
colitis indeterminada (Cl) o la Ell no clasificada (Ell nC).

Pediatr Panama 2022; 51(2): 72-78

La colitis ulcerativa se caracteriza por un patrén continuo de
inflamacién que se extiende a lo largo del colon con afecta-
cion de mucosa alterando la vascularidad, con formacién de
Ulceras y sangrado. La enfermedad de Crohn puede involucrar
cualquier drea del tracto gastrointestinal (desde la boca al drea
anal), pero mas frecuentemente afecta el ileon terminal y co-
lon. Se puede presentar con un patrén inflamatorio, penetran-
te, estenosante, 0 una combinacion de esos patrones [1-4].

La etiologia se considera multifactorial involucrando la pre-
disposicién genética, alteraciones en el microbioma intesti-
nal y exposiciones ambientales, que llevan al sistema inmu-
ne a una respuesta no regulada hacia la flora intestinal[1-4].
Hay heterogeneidad en las alteraciones encontradas en el
microbioma, algunos hallazgos incluyen reduccién en la
diversidad bacteriana y un desbalance entre patobiontes y
comensales [5]. El aumento progresivo en la incidencia de
esta enfermedad sugiere una contribucién de factores am-
bientales y de la dieta [6].

La presentacion clinica de la enfermedad inflamatoria intes-
tinal dependerd de la localizacién y tiempo de evolucion.
Puede incluir dolor abdominal recurrente de variable intensi-
dady localizacion, rectorragia, diarrea (diurna y/o nocturna),
tenesmo y urgencia defecatoria, nduseas, vomitos, fisuras
anales, fistulas digestivas, anorexia, pérdida de peso, retraso
en la talla, retraso puberal [1-4].

La enfermedad de Crohn se presenta mas frecuentemente
con dolor abdominal, diarrea, pérdida de peso y falla del
crecimiento; mientras que en la colitis ulcerativa se presenta
con diarrea sanguinolenta [1-4,7]. El paciente descrito tenia
sintomatologia menos especifica, sin diarrea y sin sangre vi-
sible en heces, sin embargo, presentaba pérdida de peso y
un leve retraso en el crecimiento, manifestaciones que son
mas comunes en la Enfermedad de Crohn.

El retraso del crecimiento es mas frecuente en la enfermedad
de Crohn, ocurriendo en un 40-50% de los casos. Puede pre-
ceder el desarrollo de los sintomas [8]. Se describen manifes-
taciones extraintestinales en un 30% de los pacientes, inclu-
yendo afectacion musculo- esquelética (artritis, osteopenia),
dermatoldgica (eritema nodoso, pioderma gangrenoso),
ocular (epiescleritis, uveitis, iritis), hepatobiliar (colangitis
esclerosante primaria, hepatitis autoinmune, pancreatitis) y
hematoldgica (anemia, trombocitosis) [4].

Pueden estar presentes reactantes de fase aguda elevados
como leucocitosis, trombocitosis, elevacién de proteina C re-
activa, elevacion de velocidad de eritrosedimentacion (VES)
e hipoalbuminemia que puede indicar enteropatia perdedo-
ra de proteinas. Hasta un 33% de los pacientes cursan con
proteina C reactiva y VES normales. Se deben descartar cau-
sas infecciosas con coprocultivo, estudio por Clostridiodes
difficile y por parasitos [9, 10].
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La calprotectina y lactoferrina fecal son marcadores de infla-
macién intestinal liberados por neutréfilos, con alta sensibi-
lidad, pero baja especificidad. La calprotectina fecal es mas
sensible que los marcadores sanguineos para la enfermedad
inflamatoria intestinal y también se utiliza para monitorizar
la respuesta al tratamiento [10,11].

Estos marcadores de fase aguda se encontraban dentro de
[imites normales-altos en nuestro paciente, pero se reconoce
que tanto la calprotectina y la VES se elevan mas en afecta-
ciones colonicas que ileales y menos en yeyuno que fue la
localizacion encontrada [12].

En la enfermedad inflamatoria intestinal, la anemia es mas
frecuente en nifos que en adultos, con una prevalencia de
40-75%. Puede deberse a deficiencia de hierro, anemia de la
enfermedad crénica y a efecto adverso de medicamentos.
La anemia por deficiencia de hierro puede ser secundaria a
sangrado digestivo oculto y a reduccion de la absorcion in-
testinal de hierro a causa de inflamacién [13]. En este caso,
el hallazgo paraclinico de anemia severa persistente llevé a
realizar otras pruebas diagndsticas, considerando que es una
de las manifestaciones extradigestivas de la Ell.

La prueba de sangre oculta en heces no estd recomendada
en el abordaje inicial [10]; sin embargo, en nuestro paciente
con descenso persistente de la hemoglobina y endoscopia
digestiva normal, la prueba de sangre oculta en heces posi-
tiva fue de utilidad para continuar con la sospecha de enfer-
medad inflamatoria intestinal y solicitar estudios de imagen
como la entero-tomografia y la cdpsula endoscédpica.

Los marcadores serolégicos como los anticuerpos anti-Sac-
charomyces cerevisiae (ASCA) y anticuerpos anticitoplasma
del neutréfilo (pANCA) pueden aumentar la probabilidad
de enfermedad inflamatoria intestinal en casos atipicos si
el resultado es positivo. Los ASCA positivos, encontrados en
nuestro paciente, se encuentran usualmente en enfermedad
de Crohn. P- ANCA es mas comun en colitis ulcerativa. Su uso
no es rutinario; tienen un rol prondstico ya que se asocian a
un curso mas severo de la enfermedad [10].

La ileocolonoscopia y la esofagogastroduodenoscopia estan
recomendadas como abordaje inicial en todos los pacien-
tes con sospecha de enfermedad inflamatoria intestinal. Se
deben obtener 2 0 mas biopsias de todas las secciones del
tracto gastrointestinal visualizado, incluso en la ausencia de
lesiones macroscépicas [10].

La afectacion en la enfermedad de Crohn sera parcheada,
con lesiones ulcerosas y aftosas entre mucosa sana que pue-
den apareceralo largo de todo el tracto digestivo, usualmen-
te respetando el recto. Histolégicamente, la enfermedad de
Crohn se caracteriza por inflamacion focal crénica, infiltrado
inflamatorio transmural y granulomas no caseosos [7,10].
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La entero-resonancia magnética es el estudio de imagen de
eleccidn, con ventajas sobre la entero-tomografia por su alta
precisién diagnostica y ausencia de radiacion ionizante. En
el paciente mencionado, la tomografia permitié la identifi-
cacion de la afectacién de intestino delgado, con los hallaz-
gos caracteristicos de engrosamiento de la pared intestinal,
mucosa con superficie irregular y con realce con el contraste
intravenoso, consistentes con inflamacion activa.

La video-capsula endoscédpica permite la visualizacion direc-
ta de la mucosa del intestino delgado, de gran utilidad en
la sospecha de enfermedad de Crohn cuando la endoscopia
convencional y los estudios de imagen no han sido conclu-
yentes [10,14]. En nuestro caso permitié observar las ulceras
yeyunales a las que no fue posible llegar por enteroscopia
con toma de biopsia y asi confirmar el diagnéstico.

La clasificaciéon de Paris es una herramienta validada en el
manejo de la enfermedad inflamatoria intestinal y permite
agrupar casos segun el sitio y patron de afectacion. La locali-
zacion ileocoldnica (L3) es la mas frecuente en ninos [15,16].
La clasificacion de Paris del paciente presentado fue Ala por
edad menor de 10 afos, L4b por localizacion yeyunal, B1 por
comportamiento inflamatorio no estenosante, no penetran-
te. Su menor edad al diagndstico y afectacion de intestino
delgado son factores que se asocian con un curso mas seve-
ro de la enfermedad incluyendo mayor afecciéon ponderal y
progresion a patrén estenosante [16].

El indice ponderado de actividad de la enfermedad de Crohn
pediatrica toma en cuenta la magnitud del dolor abdominal,
limitacion en las actividades, deposiciones con sangre, ele-
vacion de VES, hipoalbuminemia, pérdida de peso, presencia
de enfermedad perianal y de manifestaciones extraintestina-
les. Nuestro paciente tuvo un indice de 15, dado por el dolor
abdominal ocasional, y la pérdida de peso involuntaria. Indi-
ca remision un valor <12.5; actividad leve 12,5 a 40; modera-
da40a57.5ygrave >57.5[1517].

Las guias de manejo médico de la enfermedad de Crohn de
la Organizacion Europea de Crohn y Colitis y la Sociedad Eu-
ropea de Gastroenterologia, Hepatologia y Nutricion Pedia-
trica (ECCO-ESPGHAN) de 2021 dan las siguientes recomen-
daciones en el caso de un paciente como el presentado [18].

Se recomienda la nutricién enteral exclusiva como terapia de
primera linea para la induccién de la remisién. Este abordaje
se refiere al uso de una férmula polimérica o elemental como
la Unica fuente de alimento, por 6 a 8 semanas. Multiples estu-
dios han concluido que no hay diferencia significativa entre los
corticoidesy la nutricion enteral exclusiva para la induccion de
la remision. Si la nutricién enteral exclusiva es poco tolerada o
es inefectiva luego de 2 a 4 semanas, los corticoides sistémicos
pueden ser considerados para inducir remision, pero no estan
indicados como terapia de mantenimiento [17- 19].
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En el caso descrito, la nutricion enteral exclusiva fue tolerada
adecuadamente, con disminucion de episodios de dolor abdo-
minal, normalizacién de hemoglobina y aumento de peso.

Los agentes anti-factor de necrosis tumoral (anti-TNF), como
el infliximab, en combinacién con un agente inmunomodu-
lador (tiopurinas o metotrexate) son recomendados como
terapia de induccién en nifios con alto riesgo de resultados
desfavorables, los que presentan retraso del crecimiento y
los que no alcanzan la remision luego de terapia con nutri-
cion enteral exclusiva o corticoides [18, 20].

La medicién de los niveles séricos de infliximab permite el
ajuste de dosis en rango terapéutico, mejorando los resulta-
dos clinicos [18, 20]. En nuestra institucion realizamos niveles
de infliximab y titulos de anticuerpos contra dicho farmaco
antes de la primera dosis de mantenimiento y se decide el
uso de inmunomoduladores segun el resultado.

Se recomienda el paso a monoterapia con agente anti-TNF
o agente inmunomodulador a partir de los 6 meses desde el
inicio de terapia de induccién, una vez verificada la curacion
de la mucosa intestinal [18, 20]. El paciente descrito recibe
terapia de mantenimiento con infliximab, logrando la remi-
sidn clinica.

Conclusion

La enfermedad inflamatoria intestinal es una entidad cuya
prevalencia va en aumento debido a factores ambientales,
en especial la dieta. En ocasiones sus manifestaciones clini-
cas pueden ser no tan claras y sus principales hallazgos cli-
nicos pueden ser los extraintestinales, tal como en el caso
presentado, donde el bajo peso, un leve retraso del creci-
miento y anemia severa que no mejoraba con los tratamien-
tos hematoldgicos llevd a ampliar estudios para determinar
la causa.

La enfermedad de Crohn dentro de las Ell es una de las que
mas puede tener repercusiones extraintestinales alterando
el crecimiento y desarrollo puberal, siendo esto el Unico sin-
toma en ocasiones. El pediatra debe tener presente dentro
del diagnéstico diferencial del nifio con retraso del creci-
miento y sintomas digestivos la probabilidad de una Ell.

Los avances en la tecnologia han permitido confirmar diag-
nosticos en casos como el descrito de nuestro paciente en
que los procedimientos tradicionales como la endoscopia y
colonoscopia no fueron suficientes para establecer el diag-
noéstico y fue necesario el uso de la cdpsula endoscopicay la
entero-tomografia.
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