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1.- RESUMEN.

TITULO.
PREVALENCIA DE LAS VARIEDADES HISTOLOGICAS DE LA COLITIS
CRONICA EN BIOPSIAS DE COLON EN EL HOSPITAL CIVIL DE CULIACAN.

INTRODUCCION: La colitis es un proceso inflamatorio de la mucosa del colon, que puede

extenderse a submucosa y muscular, con cuadro clinico y colonoscopico similar. Se clasifica
en aguda (menor a 4 semanas) y cronica (mayor a 4semanas), con lo anterior se determina
que en cuadros agudos se debe contemplar una causa infecciosay en los cronicos procesos
como isquemia, radioterapia, colitis cronica inespecifica, colitis ulcerativa y enfermedad de
Crohn.

OBJETIVO: Determinar la prevalencia de las variedades histoldgicos de colitis de acuerdo
a género, edad y localizacion anatémica.

MATERIALES Y METODOS .- Es un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo, en
biopsias de colon del hospital Civil de Culiacan, de febrero del 2010 a diciembre del 2013,
mediante técnica con hematoxilina y eosina e histoquimica.

RESULTADOS.- Se revisaron 34 biopsias de colon sometidos a colonoscopia con toma de
biopsias con una prevalencia mayor en hombres 18 (52.9%) con un pico de afeccion de 45 a
54 afios. Entre las causas principales fueron: colitis cronica inespécifica 91%, colitis
infecciosa 1%, colitis ulcerativa 1%, colitis focal activa 1%.

DISCUSION.- La prevalencia de colitis cronica inespecifica fue mayor en hombres con
valor de 52.9% con afecciéon en colon izquierdo 85.2%, es necesario una anamnesis
minuciosa y colonoscopia completa con mapeo en la toma de biopsias en pacientes con
sintomatologia de colitis. PALABRAS CLAVE: colitis, colitis cronica inespecifica,

colonoscopia, colitis ulcerativa y enfermedad de Crohn.
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2.- MARCO TEORICO

La inflamacién de colon puede ser causada por infecciones, hipersensibilidad a varios
alérgenos, isquemia, vasculitis, drogas y en el caso de las enfermedades inflamatorias
intestinales su causa es desconocida, pero varios estudios han identificado un gen (NOD2)
involucrado en al menos 30% de los casos. Esté gen estd involucrado en la respuesta epitelial
a multiples antigenos bacterianos, lo cual juega un rol en la patogénesis de la enfermedad;
ademas se ha descrito la predisposicion genética a desordenes inflamatorios idiopaticos, asi

como factores étnicos, familiares, sindromes hereditarios, entre otros.

EPIDEMIOLOGIA

La prevalencia de la colitis a nivel mundial varia de acuerdo a la causa y los factores
asociados; entre los primeros lugares se encuentra la colitis infecciosa principalmente la tipo
parasitaria con frecuencia de 5-81%, seguidos de la colitis cronica inespecifica de la cual no
existe un registro de su prevalencia y finalmente la colitis ulcerativa, en Estados Unidos es
0.5 a24.5 por cada 100,000 habitantes, seguidas de la enfermedad de Crohn, que representa
una incidencia aproximada de 1 a 16 personas por cada 100,000 habitantes y una prevalencia
es 396 por cada 100,000 habitantes por afio. La informacién con respecto a la epidemiologia
y aspectos clinicos de enfermedad inflamatoria intestinal en general latinoamericana es

escasa y varia de acuerdo a las condiciones socioecondmicas de cada pais.i»

Los datos reportados en nuestro pais, provienen de una ciudad desarrollada e industrializada
del noreste de México y los resultados sugieren un incremento en la frecuencia de nuevos

pacientes diagnosticados con CU (CUCI) en los cinco afios analizados. Por el contrario, la
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frecuencia de EC se ha mantenido estable y sin casos reportados en los tltimos dos afios, sin

hacer hincapié en otros tipos de colitis.

HISTOLOGIA DE LA MUCOSA DE COLON

Histoldgicamente la mucosa de coldn esta formada por criptas alineadas perpendicularmente
a la muscularis de la mucosa. La distancia entre cripta y cripta asi como el diametro de la
cripta es constante, sin embargo existe leve variacion en la arquitectura tanto el espacio
intercriptico como ramificaciones de las criptas, mismas que se pueden presentarse en

biopsias normales y no debe causar sobresalto para el patdlogo.

En la lamina propia habitualmente hay eosinofilos, linfocitos, células plasmaticas y algunos
histiocitos; estos se encuentran en diferente nimero en colon derecho e izquierdo; a saber en
colon derecho puede contener gran nimero de células inflamatorias principalmente células
plasmaticas y eosinofilos; en contraparte el colon izquierdo puede tener en la superficie del
epitelio mayor ntimero de células caliciformes y la misma proporcion de células absortivas

que colon derecho’?

Las células de Paneth normalmente se encuentran en la mucosa normal el colon transverso
principalmente en nifios, pero cuando las células son encontradas en colon derecho y recto,

su presencia indica dafio en la mucosa.3

VARIEDADES HISTOLOGICAS DE COLITIS

Las biopsias de colén con cambios inflamatorios se han vuelto cada vez mas dificiles su
interpretacion, debido a las nuevas formas de colitis, estd revision se centra en las
caracteristicas morfologicas diagnosticas de las diferentes variedades histologicas de la

colitis cronica.



CLASIFICACION DE COLITIS.

% COLITIS MICROSCOPICA.
o COLITIS LINFOCITICA.
o COLITIS COLAGENOSA
% COLITIS INFECCIOSA.
o COLITIS TUBERCULOSA.
o COLITIS POR HISTOPLASMA .
o COLITIS POR ENTAMOEBA HISTOLITICA.
o COLITIS POR CITOMEGALOVIRUS.
% COLITIS EOSINOFILICA.
% COLITIS ACTINICA.
% COLITIS ISQUEMICA.
% COLITIS ASOCIADA A AINES.
% COLITIS QUIMICA.
% COLITIS CRONICA INESPECIFICA.

% COLITIS ULCERATIVA CRONICA IDIOPATICA.

COLITIS MICROSCOPICA.

La colitis microscopica fue descrita por primera vez en 1976 y convencionalmente se
reconocen dos tipos: la colitis colagénosa y la colitis linfocitica, recientemente se ha
propuesto un tercer tipo que se denomina colitis colagenosa focal. Predominan en el sexo

femenino, son mas frecuentes después de los 50 afios y se caracterizan, por manifestarse con



diarrea crénica acuosa (DCA) y por presentar estudios de imagen normales y estudios

endoscopicos con alteraciones leves e inespecificas de la mucosa coldnica (eritema 'y edema”!

El diagndstico se basa en la presencia de un cuadro clinico compatible y criterios histologicos

objetivos bien establecidos.

La frecuencia es desconocida, pero se sabe que en los ultimos 20 afios, se ha incrementado,
un estudio poblacional reportado en 1980, menciona la incidencia de 1.1 por cada 100, 000
habitantes, actualmente en otro estudio refieren un incremento de 19.6 por cada 100, 000

habitantes, dicha tasa ha aumentado con la edad y esperanza de vida*

La mortalidad est4 limitada como consecuencia a diarrea y malabsorcion, incluidos trastornos
del metabolismo, tales como hipocalemia, deshidratacion, pérdida de peso, fatiga y

deficiencia de vitaminas.

Histologicamente los criterios morfologicos para el diagnostico de colitis colagenosa y colitis

microscopica son:
1.- Infiltrado inflamatorio en ldmina propia, compuesta fundamentalmente de linfocitos,

células plasmaticas y eosinofilos .La presencia de algunos neutréfilos no excluye el

diagnostico pero no debe haber abscesos cripticos ni distorsion de la arquitectura.



2.- lalesion del epitelio superficie: aplanamiento de las células, pérdida de la polaridad de
los nucleos y vacualizacion citoplasmatica, pudiendo llegar a desprenderse totalmente el

epitelio en algunas zonas, son los cambios principales en esta entidad.

3.- Aumento del niimero de linfocitos intraepiteliales (normal 7 por 100 células epiteliales).

COLITIS LINFOCITICA

La frecuencia de colitis linfocitica varia en EEUU y Europa, entre 3.1 a5.5 por 100 000 y
5.4 a 5.5 por 100 00 personas por afio respectivamente, con una prevalencia a de 10 a 15.7
por / 100 000; en América no hay cifras exactas principalmente por la escasos estudios de
esta entidad, lo que resulta investigar en nuestro medio para conocer prevalencia de dicha
enfermedad El promedio de edad, al momento del diagnostico es de 60.7 afios y es hasta

2.7 veces mas comun en mujeres que en hombres 3> ¢

Los pacientes con Colitis linfocitica, cursan principalmente con diarrea acuosa con un
numero de deposiciones de 4 a 6 por dia, en un periodo en que va de 3 y 30 meses de
evolucion antes del diagndstico acompaiiada de otros sintomas tales como dolor abdominal

de tipo cdlico, flatulencias y distension abdominal.

Entre los hallazgos endoscopicos se muestran mucosa de apariencia normal y en menor
proporcidn presentan eritema, edema y patron de distribucion anormal de los vasos y estos
pueden ser irregulares en diferentes porciones del colon, pero pueden acentuarse en colon

derecho.



Entre los criterios patologicos para el diagnostico de colitis linfocitica se debe tomar en
cuenta el numero normal de linfocitos intraepiteliales en el epitelio de revestimiento, el cual
debe ser menor a 5 por cada 100 enterocitos, por lo tanto un niamero mayor de 15 a 20
linfocitos es considerado una colitis linfocitica. El dafo del epitelio de superficie, infiltrado
inflamatorio mononuclear mixto ( plasmocitosis y linfocitos) , eosindfilos en la lamina propia
y leve distorsion de criptas son cambios que se pueden acompafiar; se debe considerar que
la medicion de linfocitos, no se realice en areas con foliculos linfoides, y asi mismo encontrar

estos hallazgos histopatologicos en todas las muestras enviadas.>>3Y

COLITIS COLAGENOSA.

La incidencia anual de colitis colagenosa en Europa varia entre 0.6 a 5.2 por 100 000
personas. El promedio de edad de los pacientes al momento del diagnostico es de 63 afios,
con un rango de edad entre los 29 a 93 afios, es muy raro en nifios y 3 veces mas comun en
mujeres que en hombres. 5+

Clinicamente los pacientes con colitis colagenosa presentan diarrea acuosa cronica con una
duracion promedio antes del diagndstico de 24 meses y un nimero de deposiciones diarias
de seis; ocasionalmente hay dolor abdominal y pérdida de peso.

Se conoce que hasta 40% de los pacientes con colitis colagenosa presentan enfermedad
celiaca, tiroiditis artritis reumatoide, sindrome de Srogren.

Endoscépicamente la mucosa tiene apariencia normal o con leve inflamacion, sin embargo
se han informado hallazgos como alteracion del patron vascular mucoso, modularidad 'y
ocasional lineas delgadas en la mucosa, las cuales puede ocurrir durante la realizacion de la

colonoscopia.



Normalmente la membrana basal estd formada por coldgeno tipo IV, (aparece un
componente caracteristico llamado tenascina) estd tiene un grosor normal de 3 a 5 micras en
promedio, entonces los criterios morfoldgicos para el diagnoéstico de colitis colagenosa en
las biopsias colon a bajo aumento es la presencia de una banda eosinofilica subepitelial con
un grosor mayor de 10 micras, extendiéndose dentro de la ldmina propia misma que

envuelve y atrapa capilares y fibroblastos.**’

COLITIS INFECCIOSA

La colitis infecciosa son causadas por una variedad de agentes; tales como bacterias
(Campylobacter, Shigella, Salmonella), virus, parasitos y hongos en la mayoria de los casos
el agente causal no es identificado. Al igual que la mayor parte de las colitis, se caracteriza
por diarrea acuosa con moco y sangre en periodo no mayor a 10 dias, seguido de resolucion
completa y regeneracion del epitelio de superficie, lo que hace que no necesaria la toma de

biopsia.

Histoldgicamente posterior al inicio de diarrea, en la mucosa colonica hay leve distorsion
glandular, deplecion criptica, edema de la mucosa, criptitis aguda, tlceras cripticas y
ocasionalmente abscesos, seguidos de cambios regenerativos en el epitelio caracterizados por
deplecion de moco, incremento de las figuras mitoticas en las criptas.>

Las entidades infecciosas estan entre las primeras causas de diagnostico, involucrando una
variedad de diagnésticos. Se pueden agrupar en tres categorias.®

1.- sin cambios histologicos.

2.- con cuadros de colitis activa focal.



3.- cambios citopaticos, granulomas o seudomembranas

Colitis activa focal: consiste en la presencia de criptitis y microabscesos cripticos, de
distribucion focal en la mucosa coldnica. En diferentes estudios, se ha demostrado que este
patrdon de colitis activa focal se asocia a una etiologia infecciosa en un 45 a 48% de los casos,

asociada a shigella, salmonella sp, campylobacter sp y E.coli sp.

COLITIS TUBERCULOSA

La tuberculosis en el tracto gastrointestinal es una enfermedad asociada a la pobreza y a
inadecuados sistemas de salud, en personas adultas con antecedentes de tuberculosis
pulmonar activa asociada a otras condiciones como infeccion por virus de inmunodeficiencia

humana, desnutricion, etilismo y/o drogadiccion.

Los microorganismos de las lesiones abiertas del pulmon llegan a las vias respiratorias altas
al toser y después se tragan llegando al estdbmago donde resisten a la accion del acido
clorhidrico y pasan al intestino delgado donde son fagocitados por el tejido linfoide,
mayormente en el area ileocecal, en donde se localizan el mayor porcentaje de las lesiones
intestinales, a este nivel es absorbido por la mucosa intestinal y pasa hacia a las placas de
Peyer, donde abunda el tejido linfoide la colonizacion estimula una respuesta inflamatoria
con engrosamiento por edema, hiperplasia linfoide, infiltracion celular y formacion de
tubérculos (foliculos de Koester)formado por células epiteliales, mononucleares y células
gigantes o Langhans, con necrosis de los tuberculos primarios, los bacilos son llevados hasta

los ganglios mesentéricos, los que posteriormente presentan necrosis caseosa y calcificacion.



El mycobaccterium tuberculosis puede infectar el aparato digestivo a través de la sangre, la
linfa o por contacto, sin embrago, la infeccion resulta principalmente de la deglucion del

esputo infectado. Se aprecian dos formas de presentacion de la tuberculosis intestinal. >

a) la forma ulcerosa, donde hay gran produccion de tubérculos miliares que se fusionan
y caseifican, dando necrosis caseosa en la mucosa intestinal, sin embargo, es raro la
perforacion de la tlceras, aunque hay que hacer hincapi¢ que el diagndstico
histopatoldgico definitivo de tuberculosis colonica, se realiza observando bacilos
acido alcohol resistente, desafortunadamente la utilidad del Ziehl-Nielsen es limitada

y es positiva en un 20% de los casos.>?

b) laforma hiperplasica cronica, que tiene preferencia por el ciego, ocasionalmente toma
el ileon y existe formacion de tubérculos con caseificacion, inflamacion

granulomatosa difusa con engrosamiento de la pared intestinal.

COLITIS HISTOPLASMA

La histoplasmosis es una infeccion sistémica causada por un hongo dimorfico denominado
Histoplasma capsulatum, descrita por primera vez por Darling en 1906, especialmente
endémica en los valle de Ohio, Missisipi y Missouri en los Estados Unido y en el Caribe,
Centro y Sudamérica.

La infeccién se adquiere por inhalacion de microorganismos que llegan a los alveolos
pulmonares, alli son fagocitados por los macréfagos formando granulomas que se pueden
calcificar. Generalmente causa infecciones autolimitadas en pacientes inmunocompetentes,

pero pueden diseminarse en pacientes con alteraciones de la inmunidad.



Se desarrolla frecuente — no exclusivamente- en pacientes procedentes de areas endémicas,
generalmente como reactivacion de una infeccion latente mas que una infeccion exdgena. La
histoplasmosis intestinal es secundaria a la diseminacion hematogena. Existen pocos
informes de casos de histoplasmosis intestinal en la literatura mundial y puede ocurrir como
manifestacion Uinica aislada. Afecta principalmente al ileon terminal y al colon, aunque puede
comprometer cualquier segmento del tubo digestivo presentandose como lesiones tnicas o
multiples, ulceradas, granulomatosas o pseudopolipoides que pueden producir dolor

abdominal, sangrado digestivo, perforacion u obstruccion intestinal.

El diagndstico se realiza observando directamente el hongo en la biopsia de coldén, ademas
de la respuesta linfohistocitaria y puede y no haber granulomas. Asi mismo se debe tener en
cuenta el tamafo del agente causal ya que su tamafio tan pequeio puede ser confundido con

leishmania, entonces se usa PAS donde se coloreara el hongo y el parasito de leishmania. >

COLITIS POR ENTAMOEBA HISTOLITICA.

La amibiasis se define como la infeccion producida por Entamoeba histolytica, parasito
protozoo cosmopolita en la mucosa colonica, la epidemiologia de la amibiasis deben
reevaluarse, ya que las cifras mencionadas probablemente no corresponden a la realidad si
se consideran las infecciones por Entamoeba dispar'y Entamoeba moshkovskii,
morfologicamente son idénticas. En México, la amibiasis se encuentra entre las primeras 20

causas de morbilidad..



Se contemplan dentro del género Entamoeba las amibas intestinales Entamoeba histolytica,

E.dispar, E.moshkovskii, E.polecki, E.coli y E.hartmanni.*”

Una vez concretado el desenquistamiento, E. histolytica puede reproducirse en el moco que
recubre el intestino grueso mediante division binaria de los trofozoitos, algunos parasitos
seran eliminados con este moco en la forma de trofozoitos y/o quistes y otros alcanzaran las
células del epitelio, las cuales seran destruidas, fagocitadas. La lesion macroscopica son
ulceras extendidas, en "cuello de botella" definidas por la extension lateral de E. histolytica
sobre la lamina basal. Si dicha lamina es penetrada, la invasién a torrente sanguineo
determinara la diseminacioén del parasito a otros d6rganos, principalmente a higado, en la
forma de abscesos, y con muchisima menor frecuencia a pulmones, cerebro y otros tejidos.
Ante una perforacion, los trofozoitos también pueden propagarse a tejidos contigiios. El
diagnostico histologico de amebiasis es sencillo, ya que las amebas son grandes y
generalmente se encuentran agrupadas, sin embargo hay que hacer el diagnostico diferencial
con entamoeba dyspar, cuya diferencia con entamoeba histolitica es la caracteristica de esta

tltima de eritrofagocitosis.'

COLITIS POR CITOMEGALOVIRUS

La infeccion por citomegalovirus (CMV) se presenta con mas frecuencia en recién nacidos y
en pacientes inmunodeprimidos, con una tasa de incidencia en Estados Unidos y Europa,
que va 0.3 a 0.6 % sin embargo en nuestro pais no hay estadisticas claras de su incidencia.
La gran mayoria de estas infecciones, se producen tras la primoinfeccién materna durante el

embarazo, Clinicamente puede producir cuadros de diarrea mas o menos profusa con



afectacion general. Por el contrario, en individuos inmunocompetentes la infeccién suele
cursar de forma asintomatica o con sintomas leves.

Histologicamente el diagnostico es al observar las inclusiones intranucleares (Crowdy A),
caracteristicos del ADN viral, conocidos como “ojos de buho” que invaden la mucosa del

colon. 237

COLITIS EOSINOFILICA

La colitis eosinofilica es excepcionalmente rara, solo pocos casos han sido reportados desde
1979, la presentacion clinica es diarrea con sangre o no, dolor abdominal y pérdida de peso,
consecuentemente por causas parasitarias como Strongyloides Stercolaris, Enterobius
Vermicularis y Trichuris Trichiura, medicamentos, alérgica y gastroenteritis eosinofilica;

endoscopicamente presenta un aspecto normal o con leve inflamacién, forma segmentaria. ’

Los criterios histopatologicos se basan en el nimero de eosinofilos en la lamina propia,
debido a que la presencia de eosinofilos se considera normal, aiin no existe un consenso
absoluto sobre el numero de estos, sin embargo es diagnostico encontrar mas de 60

eosinofilos en un campo de alto poder.>10-11



COLITIS ISQUEMICA

La etiologia de la colitis isquémica es multifactorial, la presentacion clinica es diversa y
depende basicamente de la duracion y severidad de la patologia. Sin embargo 90% de los
casos ocurren en pacientes mayores de 60 afios, con morbilidad tales como enfermedades
cardiovasculares, previa ingestion de medicamento, cirugias  abdominales
previas.ateroesclerosis, hipovolemia, vasculitis, correr largas distancias y algunas

catecolaminas. 23!2

Los pacientes con colitis isquémica clinicamente presenta diarrea con moco y sangre sin
causa infecciosa y endoscopicamente presentan lesiones con edema de mucosa, hemorragia
petequial y ulceraciones superficiales, localizadas en angulo esplénico o recto, sugieren esta
entidad y en raras ocasiones pueden presentar pseudomembranas lo que puede dar aspecto

de colitis por Clostridium difficile.

Histoldgicamente la presencia de necrosis isquémica es gold estandar, ademas de
insuficiencia vascular, fibrosis y hialinizacion vascular, criptas atroficas y hemorragia
antigua, ademas la colitis isquémica puede dar la apariencia de pseudomembranas

confundiéndose con colitis por clostridium difficile

COLITIS ASOCIADA A AINES
Se conoce algunos antiinflamatorios no esteroideos como medicamentos ubicuos en nuestra
sociedad, pero estos tienen un alto potencial de dafio en el tracto gastrointestinal y dentro de

este grupo se encuentra; a el diclofenaco principalmente causando lesiones de la mucosa del



colon, en una frecuencia del 3% en usuarios cronicos, endoscopicamente se presentan como
lesiones erosivas distribuidas difusamente en coldn, especialmente en colon derecho;
histologicamente se observan focos de colitis activa focal, colitis isquémica, eosinofilica y
se ha propuesto como criterio diagnostico un incremento del numero de apoptosis en las
criptas del colon ( mas de 5 células apoptoticas por cada 100 células epiteliales en la criptas);
pero dada la inespecificidad de los cambios histologicos es imprescindible conocer el

antecedente de abuso de aines 313

COLITIS QUIMICA

Actualmente se ha descrito un tipo de colitis inducida por el uso de ciertas sustancias
quimicas, tales como enemas tales como preparaciones de fosfonato de sodio oral, asi
contaminacion del endoscopio con peroxico de hidrogeno o glutaraldehido o traumas del

mismo o incluso sustancias ingeridas por intento de suicidio, 2>

Los hallazgos endoscopicos en la mucosa pueden variar desde necrosis leve hasta ulceras,
de igual forma las caracteristicas morfologicas son inespecificos tales como lesiones erosivas
hasta un patron isquémico con necrosis, atrofia y hialinizacion del estroma, pero al igual que
la entidad anteriormente descrita, es necesario conocer el antecedente de ingesta de estas

sustancias. 132!



COLITIS CRONICA INESPECIFICA.

La colitis cronica inespecifica, es un desorden comun, pero con escasos estudios de
investigacion en la literatura mundial, respecto a su prevalencia, incidencia, comportamiento
clinico, endoscopico e histologico. Cuando se establece este diagndstico colitis cronica no
especifica generalmente hay poca informacién clinica, como sintoma predominante hay
diarrea acuosa con moco y sin sangre acompaiada en ocasiones de distension y dolor
abdominal, entre otros sintomas. El curso es cronico e impredecible de remision y recaidas,
pero usualmente responde a los antidiarreicos y terapias antiinflamatorias.

Endoscépicamente la mucosa es normal o con cambios minimos no diagnosticos. !

Histoldgicamente se caracteriza por un aumento moderado del infiltrado inflamatorio
mononuclear compuesto por células plasmaticas y linfocitos, donde no hay datos

morfolégicos de otro tipo de colitis. %3

Es necesario mencionar en esta entidad, la importancia de la anamnesis dirigida, los

hallazgos endoscopicos asi como el sitio de toma de la biopsia y estos conocidos por el

patélogo para su adecuada clasificacion descartando otros tipos de colitis.



COLITIS ACTINICA

Es conocida también como colitis por radiacion y se observa en paciente que recibieron
tratamiento con radiacioén por tumores ginecoldgicos, gastrointestinales, sarcomas o de otro
tipo.

A nivel histologico, la colitis por radiacion presenta telangiectasia marcada, alteracion de los
vasos submucosos, consistente en proliferacion de la intima, ademas de considerar
hialinizacion del estroma, infiltrado inflamatorio mixto, criptitis, y distorsion arquitectural,
sin embargo es necesario valorar el contexto de estos cambios y sobre todo saber el

antecedente por radiacion, de esta forma le permitira ser mas objetivo en el diagnéstico 213

ENFERMEDAD  INFLAMATORIA  INTESTINAL  (COLITIS ULCERATIVA Y

ENFERMEDAD DE CROHN).

La enfermedad inflamatoria intestinal es una enfermedad idiopatica causada por una
desregulacion de la respuesta inmune en la microflora intestinal. Los dos tipos de enfermedad
inflamatoria intestinal son colitis ulcerativa y enfermedad de Crohn, esta tltima puede afectar
cualquier sitio del tracto gastrointestinal desde boca hasta ano, sin embargo la colitis

ulcerativa solo afecta ileon terminal y colon (recto sigmoides).

Anualmente se estima que hay 700 000 visitas hospitalarias y 100 000 hospitalizaciones
debido a enfermedad inflamatoria intestinal, aproximadamente 1-2 millones de personas en
Estados Unidos tienen colitis ulcerativa o enfermedad de Crohn; con una incidencia de 70 a
150 casos por cada 100 000 personas y en Europa la incidencia de colitis ulcerativa es 7.3

por 100 000 personas por afo, con una prevalencia de 116 casos por 100 000 personas, la



incidencia de la enfermedad de Crohn fue de 5.8 por cada 100 000 personas con una

prevalencia de 133 casos por 100 000, siendo la colitis ulcerativa .!*

La colitis ulcerativa cronica inespecifica (CU) es una entidad de etiologia desconocida,
descrita inicialmente por Wilks y Moxon en el afio de 1875, describiéndola “como una
afeccion del colon”. Afecta principalmente a adultos jovenes entre la segunda y cuarta década
de la vida, mas frecuente en el sexo femenino, cosmopolita, de predominio en la raza blanca
y judia. Asi mismo se asocia a predisposicion familiar en un 25 a 40% de los casos.

La etiologia exacta de colitis ulcerativa es desconocida, se considera una enfermedad
multifactorial y poligenética, Las causas propuestas son factores ambientales, disfuncion
inmune, predisposicion genética como es en los nifios con bajo peso al nacer.

El antigeno de leucocitario humano HLA-B2, ha sido identificado en pacientes con colitis
ulcerativa, aunque este hallazgo no esta asociado a esta condicion ni tampoco incrementa el
riesgo de colitis ulcerativa, esta también puede estar influenciada por la dieta, pero esto
juega un papel secundario

Macroscopicamente la mucosa coldnica aparece hiperemica, con pérdida del patron vascular
normal, la mucosa es granular y friable. La pared del intestino puede estar adelgazada por la
acumulacion de grasa, también puede haber hipertrofia de la capa muscular. Esta condicion
estd confinada a la mucosa pero puede extenderse y en raras ocasiones pueden involucrar la
capa muscular y serosa, tales complicaciones se observan en pacientes con dilatacion
toxica.Los criterios histopatologicos encontrados son distorsion arquitectural, infiltrado

linfoplasmocitario denso y la criptitis. 1% 720



3.- PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

(Cual es la prevalencia de las variedades histologicas de colitis en biopsias de colon en
pacientes con diagnostico de colitis cronica inespecifica en el hospital civil de Culiacan en

periodo febrero 2010 a diciembre 2013?



4.- JUSTIFICACION.

Las colitis son un grupo heterogéneo de enfermedades inflamatorias intestinales, cuya
caracteristica principal es la inflamacion crénica, frente a diversos patogenos. En la mayoria
de los casos se presenta con diarrea acuosa, presencia o no de sangre por un periodo mayor
a cuatro semanas, caracterizadas por exacerbaciones y remisiones intermitentes de forma
espontanea; en la colonoscopia se observa mucosa normal o inflamacion leve , con lo
anterior no se logra un diagndstico de certeza, ya que los hallazgos se superponen entre
diferentes variedades histologicas de colitis; siendo necesario la toma de biopsia de colon
lo que puede evidenciar la causa de esta sintomatologia y en conjunto con el cuadro clinico,

endoscopico y hallazgos histolégicos llegar al diagnostico mas certero.

En la poblacion adulta, la epidemiologia no sido bien establecida; los estudios en la
comunidad internacional reportan que la colitis infecciosa y la colitis isquémica son las
principales causas; no obstante, a la fecha no se conocen estudios en nuestro medio sobre la
prevalencia de las diferentes variedades histologicos de colitis, teniendo en cuenta que no
existe informacion sobre las variedades histologicas de colitis, resulta especialmente
importante evaluar el cuadro clinico, hallazgos endoscopicos e histopatologicos para la toma
de decisiones respecto al tratamiento.

Con lo anterior, se decidid llevar a cabo el presente estudio en el Hospital Civil de Culiacén,
evaluando los datos clinicos y endoscopicos referido en la hoja de envid en conjunto con los

hallazgos histopatoldgicos.



5.-OBJETIVOS.

OBJETIVO GENERAL.
¢ Determinar la prevalencia de las variedades histologicas de colitis, en las biopsias de
colon con diagndstico histopatologico de colitis cronica inespecifica en el hospital

Civil de Culiacan, de febrero del 2010 a diciembre del 2013, mediante técnica con

hematoxilina y eosina e histoquimica.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

¢ Establecer la variedad histologica mas frecuente en biopsias de colon.

+» Correlacionar la frecuencia de las variedades histoldgicas de acuerdo a la edad y

género.

# Determinar la localizacion mas frecuentemente afectada en el coldn.



6.- MATERIAL Y METODOS.

DISENO DEL ESTUDIO.

Con el objetivo de determinar la prevalencia de los diferentes tipos de colitis cronica en
pacientes del Hospital Civil de Culiacén, se pretende realizar un estudio observacional (no
se manipula la variable independiente), descriptivo, retrospectivo, se obtendra de las biopsias

archivadas en el departamento de patologia y transversal (una sola medicion en las biopsias).

UNIVERSO DE ESTUDIO.
El universo de estudio seran todas las biopsias de colon, con el diagndstico histopatoldgico

de colitis cronicas recibidas.

LUGAR DE REALIZACION.

Servicio de Anatomia Patologica del Hospital Civil de Culiacan, Sinaloa,

PERIODO COMPRENDIDO.

Febrero del 2010 a diciembre del 2013.

CRITERIOS DE INCLUSION.

Biopsias de colon que cuenten con bloques de parafina y laminillas tefiidas con hematoxilina

y eosina; diagnosticadas como colitis cronica comprendida en el periodo 2010 a 2013.



CRITERIOS DE EXCLUSION.

Biopsias de colon con diagndstico colonoscopico de colitis no confirmado por biopsia.
Biopsias de colon de las cuales no haya material en el archivo del servicio de Anatomia
Patologica del Hospital Civil de Culiacén.

Laminillas en mal estado o con material insuficiente para diagnostico.

CRITERIOS DE ELIMINACION.

Biopsias de colon con diagndstico no concluyente de colitis de cualquier variedad histologica

ANALISIS ESTADISTICO PROPUESTO.

Se utilizara estadisticas descriptivas a base de medias y desviacion estandar para variables
continuas y mediante frecuencias y proporciones para variables categoricas. Las
comparaciones entre grupos se realizaran con la prueba T de student para las continuas y con
la prueba X2 en el caso de variables categoricas. Se considerara una p menor de 0.05

estadisticamente significativa

CALCULO DEL TAMANO DE LA MUESTRA

e Muestreo no probabilistico



DESCRIPCION GENERAL DE PROCEDIMIENTOS.

1.- Identificar a los pacientes como biopsias colonicas durante el periodo febrero 2010 a

diciembre 2013.

2.- Recabar el material (bloques y laminillas).

3.- Solicitar tinciones en caso necesario (tricromico de Masson, Ziehl-Neelsen u otras)

4.- Revisar nuevamente el material.

DESCRIPCION OPERACIONAL DE LAS VARIABLES.

1.- Variable dependiente

Tipo de Colitis: Microscopica, infecciosa (tuberculosa, histoplasma, entamoeba histolitica,
citomegalovirus), eosinofilica,actinica, asociada a aines, quimica y colitis ulcerativa cronica
idiopatica.

2.-Variables Independientes.

e Edad

e Sexo

e Localizacion de la colitis
e Estudio histopatoldogico

e Tinciones especiales ( Tricromico de Masson, Ziehl Nelsen)



DESCRPCION DE VARIABLES DE COLITISTIS CRONICA

VARIABLE

VARIEDADES

HISTOLOGICAS DE LA

COLITIS CRONICA

HALLAZGOS

HISTOLOGICOS.

Linfocitos intraepiteliales | TIPO DE UNIDAD
COLITIS COLITIS LINFOCITICA mayor de 20 por 1000 VARIABLE | DE
MICROSCOPICA enterocitos en la superficie MEDICIO
Dafio epitelial
COLITIS COLAGENOSA Membrana basal engrosada | NOMINAL | SI
mide mas de 10 micras , NO
linfocitos intraepiteliales,
dafio epitelial, membrana
basal que atrapa capilares,
membrana basal irregular y
con proyecciones a lamina
propia
COLITIS COLITIS ACTIVA FOCAL | Criptitis o microabscesos NOMINAL | SI
INFECCIOSA cripticos, infiltracion de NO
polimorfonucleares en la
lamina propia, ausencia de
de distorsion de las criptas.
COLITIS TUBERCULOSA | Presencia de granulomas NOMINAL | SI
con Necrosis caseosa NO




ademas de observar bacilos
acido alcohol resistente por

tincion Ziehl Nelsen.

COLITIS POR Infiltrado inflamatorio NOMINAL | SI
HISTOPLASMA linfohistiocitario, ademas NO
de la presencia del hongo
el cual es PAS positivo.
COLITIS POR Observar la presencia de NOMINAL | SI
ENTAMOEBA amebas, las cuales son NO
HISTOLYTICA grandes con
eritrofagocitosis.
COLITIS POR El diagndstico NOMINAL | SI
CITOMEGALOVIRUS histopatoldgico se basa en NO
observar los cambios
citopaticos caracteristicos
de ADN viral conocidos
como “ojos de buho”.
COLITIS Infiltrado inflamatorio NOMINAL | SI
EOSINOFILICA predominante eosinofilico NO

(mas de 60) a las criptas,
ldmina propia y muscularis

mucosac.




COLITIS ACTINICA Telangiectasias, NOMINAL | SI
proliferacion de la intima de NO
los vasos submucosos, mas
el antecedente de radiacion.

COLITIS Hialinizacion de la lamina NOMINAL | SI

ISQUEMICA propia, glandulas atroficas, NO
hemosiderofagos y
hemorragia en la lamina
propia, necrosis isquémica y
pseudomembranas.

COLITIS AINES Mas de 5 cuerpos apopticos | NOMINAL | SI
por cada 100 células NO
epiteliales, ademas de datos
de colitis activa focal,
isquémica y eosinofilica.

COLITIS QUIMICA Semejante a colitis NOMINAL | SI
isquémica mas datos de NO

colitis isquémica.




COLITIS CRONICA Infiltrado inflamatorio de NOMINAL | SI

INESPECIFICA linfocitos y células NO
plasmaticas

CUCI Distorsion de las criptas, NOMINAL | SI
disminucion de la densidad NO

de las criptas, superficie
seudovellosa, infiltrado
inflamatorio

linfoplasmocitario basal.




7.- ASPECTOS ETICOS.

El protocolo de investigacion se apegara y respetara las regulaciones y consideraciones éticas
emitidas por la Ley general de Salud, con relacion a la investigacion donde participen seres
humanos, de esta manera se sometera a evaluacion por el Comité de Bioética e Investigacion

clinica del CIDOCS para su aprobacion.

8.- RECURSOS Y FINANCIAMIENTO.

La elaboracion de este protocolo no demandaba recursos financieros



9.-RESULTADOS.

Se revisaron 34 resultados de biopsias de colon y recto durante el periodo de estudio con
diagnostico de colitis en colonoscopia y confirmada por histologia.

Las biopsias de colon han sido usadas ampliamente para diagnostico de enfermedad
inflamatoria intestinal del colon y estas deben incluir la evaluacion de las caracteristicas
morfolégicas como se muestra en la figura uno; de forma general, lo primero a observa es:
la conservacion o no de la arquitectura, presencia o no de ulceras, metaplasia y el tipo de
infiltrado inflamatorio que predomina, siendo estos similares en la mayoria de las colitis
pero existe criterios ya definidos que nos ayudan a establecer el diagnostico de cada una de

ellas.

9.1 - DE ACUERDO GENERO Y EDAD

Se encontr6d que el sexo masculino 18 (52.9%) presenta mayor predisposicion a presentar
que los del sexo femenino, con respecto a la edad va de un rango de 17 a 84 afios con una

media de 53.5 (DE 16.3) afos, como se muestra en tabla 2.

9.1.- LOCALIZACION
El sitio mas frecuentemente comprometido fue colon izquierdo con 29 pacientes (85.2%),

seguido de recto 5 (14.7%). Se debe tener en cuenta, que un paciente puede tener mas de una



localizacion comprometida, la cual se muestra en la tabla 2, pero debido a la escasa
informacion encontrada acerca de los hallazgos endoscopicos no se puede determinar otras

localizaciones en estas.

10.2 ETIOLOGIA
Los diferentes tipos de colitis, se muestran en orden descendente las causas mas frecuentes
encontradas en nuestro medio: colitis cronica inespecifica (91%), colitis infecciosa (2.9%),

colitis ulcerativa (2.9%), colitis activa focal.



10.- DISCUSION

El termino colitis se refiere a inflamacion de la mucosa del colon, esta puede estar asociada
con enteritis, proctitis o enfermedad inflamatoria intestinal. La incidencia de enfermedad
inflamatoria intestinal afecta a 1.5 millones de americanos y va en aumento en muchas
regiones del mundo, principalmente en naciones industrializadas aunque hay menor

informacion disponible también en paises subdesarrolladas su frecuencia ha ido en aumento.

En el presente estudio, se pretende revisar la prevalencia de los tipos de colitis en pacientes
con cuadro clinico y colonoscopia confirmado de colitis, aunque en los objetivos no estaba
previsto, determinar el rendimiento de la colonoscopia en pacientes con cuadro agudo, en
futuros protocolos se sugiere la realizacion de la colonoscopia completa para un diagndstico
de certeza , es decir clasificar adecuadamente el tipo de colitis, sin embargo, el enfoque
diagnostico puede variar de acuerdo a los recursos disponibles y al médico de primer
contacto. Idealmente, el abordaje debe iniciarse con una anamnesis minuciosa que incluya
el cuadro clinico definiendo entre agudo, cronico y recurrente, factores de riesgo para
diferentes tipos de colitis (asociadas a antibidticos, radioterapia y la exploracion fisica
identificando si hay hallazgos relevantes como dolor abdominal a la palpacion, sangre al
tacto rectal, para posteriormente realizar examenes de laboratorio encaminados al probable

diagnodstico como biometria hematica, examen de materia fecal, etc.



En el presente protocolo de estudio donde se reviso la hoja de envio y los hallazgos
histopatoldgicos, se pudieron determinar las causas mas frecuentes en aproximadamente el
91% de los pacientes fue inespecifica, seguida de colitis infecciosa (2.9%), colitis ulcerativa
(2.9%) y colitis activa focal (2.9%). Este estudio no coincide con otros citados en la literatura
internacional, ya que la colitis inespecifica es la causa mas frecuente en nuestro medio, asi
como tampoco en relacion al género ya que es mas frecuente en hombres que en mujeres, y
en estudios poblacionales que han demostrado una incidencia invertida, siendo en mujeres

mas frecuente.(9 por 100000 vs 5 por 10s0 000).

Otra caracteristica que debe ser tomada en cuenta ademads de los hallazgos colonoscopicos ,
-sabiendo que este es el examen de eleccion para el diagnostico-, son una informacion
endoscopica completa en la solicitud de biopsia u hoja de envio. En protocolos de estudios
posteriores, es recomendable hacer una colonoscopia completa con mapeo, descartando otro
tipo de colitis ademas de la inespecifica. En nuestro caso se encontré que la colitis estaba
localizada en colon izquierdo mds frecuentemente, esto representa cierta limitacion ya que
se desconoce informacion endoscépica e histoldgica de otros segmentos. El hecho de no
encontrar coincidencias en nuestro estudio con respecto a la literatura mundial para esta
patologia, no refleja que otros tipos de colitis no existan, sin embargo se debe tener en cuenta
que hay variaciones de acuerdo a las condiciones sociodemograficas, habitos higiénicos y
dietéticos, asi como genéticos, lo que resulta interesante hacer un seguimiento en lo futuro

para determinar prevalencia en nuestro medio.



11. CONCLUSION.

En conclusion, en el presente trabajo encontramos que la prevalencia de la colitis en México
es dificil determinar con certeza, ya que, no hay estudios con universo representativo que
permitan estudios estadisticos significativos para conocer la prevalencia y comportamiento
de esta entidad cada vez mas frecuente, pero debido a las limitaciones en la anamnesis
adecuada, interaccion interdisciplinaria y omision de hallazgos endoscopicos, se determinéd
la variedad principal de colitis, siendo esta de tipo inespecifica, por lo anterior es necesario
hacer protocolos prospectivos que incluyan anamnesis y colonoscopia completa que incluya
hallazgos endoscopicos y toma de biopsia de ileon terminal, ciego, colon ascendente, angulo
hepatico, colon transverso, angulo esplénico , colon descendente, colon sigmoides y recto

para un estudio histopatologico.
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13. FIGURAS

TABLA 1.- CARACTERISTICAS HISTOPATOLOGICAS A EVALUAR EN BIOPSIAS DE COLON.

NUMERO PORCENTAIE
HALLAZGOS
HISTOPATOLOGICOS
Distorsion de las criptas 4 11.7%
Atrofia glandular 9 26.4%
Erosiones 0 0
Ulceras 1 2.9%
Ulceras aftosas 0 0
Depleccion de mucina 3 8.8%
Metaplasia de células de Paneth. 0 0
Metaplasia pseudopilorica. 0 0
Neoplasia intraepitelial o displasia 0 0
Polimorfonucleares 5 14.7
Infiltrado linfoplasmocitario 34 100%
Infiltrado de células plasmaticas 34 100%
Inflamacion de tejido de 1 2.9%
granulacién
Granulomas epitelioides 0 0
Presencia de eosinofilos no mayor a 8 23.5%
60.
Espesor normal de la membrana 1 2.9%
basal



TABLA 2. Caracteristicas generales de las muestra

Datos socidemograficos
HOMBRE
SEXO MUIJER
EDAD Menor de 34
35-44
45-54
55-64
Mayor 64

Estadisticos edad

Edad 34

TABLA 3. Distribucion de acuerdo al sitio de la toma de la muestra

N(total: 34)

Estadisticos descriptivos

Minimo

17

18
16
5
3
12

11

Maximo

84

PORCENTAIJE

Media

53.50

52.9%
47.1%
14.7%
8.8%
35.2%
8.8%
32.3%

Desviacion estandar

16.314

Tal y como se muestra en la tabla 2, existié6 una afeccion del colon izquierdo (85.2%)

principalmente, sin afeccion de recto.



EXTENSION DE LA COLITIS NUMERO PORCENTAIJE
COLON IZQUIERDO 29 85.2%
RECTO 5 14.7%



