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sHa disminuido la colectomia por crisis
de colitis ulcerosa?

NICOLAS BESSER!, ERIKA CHACON', ANDRES IGLESIAS',
MANUEL ALVAREZ-LOBOS?, CAROLINA PAVEZ?,
CONSTANZA VILLALON?, GONZALO URREJOLA!, ALVARO ZUNIGA',
MARIA ELENA MOLINA!, RODRIGO MIGUIELES', FELIPE BELLOLIO'

Has colectomy for moderate-severe active
ulcerative colitis decreased?

Background: Treatment for moderate-severe active ulcerative colitis (UC)
includes steroids, biologic therapy and total colectomy. Aim: To describe the
features of patients with moderate to severe active UC, their hospital evolution
and need for colectomy. Material and Methods: Non-concurrent cohort study of
all patients admitted to our institution with a diagnosis of moderate or severe UC
crisis between January 2008 and May 2019. Truelove Witts (TW) criteria were
used to categorize disease severity. Twelve-month colectomy-free survival was
estimated with Kaplan-Meier survival analysis. Results: One hundred-twenty
patients aged 16 to 89 (median 35) years had 160 admissions for acute moderate
to severe UC. Median admission per patient was 1 (1-3), and median hospital
stay was six days (1-49). Cytomegalovirus and Clostridioides difficile were found
in 17.5 and 14.2% of crises, respectively. Corticosteroids were used in all crises
and biologic therapy in 6.9% of them. Emergency or elective colectomies were
performed in 18.3 and 6.7% of patients, respectively. The need for emergency
total colectomy decreased from 24.6 to 7.8% (Risk ratio 3.16, p < 0.01) between
de first and second half of the study period. Kaplan-Meier analysis for long
term colectomy-free survival in both periods confirmed this decrease (p < 0.01).
Conclusions: Medical treatment for moderate to severe UC crises had a 86.3%
success and a small percentage required emergency total colectomy. Emergency
surgery decreased in the last decade.
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inflamatoria intestinal (EII) que cursa con

crisis y periodos de remision. Las crisis se
manifiestan como el aumento de la frecuencia de
deposiciones o sangrado digestivo bajo, pudiendo
ser el debut de la enfermedad o exacerbacion de
esta'. Se desconoce qué puede gatillar una activa-
cion de la enfermedad, pero entre los factores aso-
ciados estan la suspension del tratamiento, medi-

La colitis ulcerosa (CU) es una enfermedad

cacion insuficiente o infecciones concomitantes,
dentro de las cuales destacan la sobreinfeccién
por Clostridioides difficile y por citomegalovirus'=.

En nuestro pais y en el mundo, el diagnéstico
de EII ha aumentado en los ultimos afios*®. El
20%-30% de los pacientes con crisis grave no res-
ponde a tratamiento con corticoides, a los cuales,
previo a la aparicién de la terapia bioldgica, se
les ofrecia el uso de inmunomoduladores como
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ciclosporina o la alternativa quirdrgica en hasta
80% de los casos™'. Esta tltima consiste en colec-
tomia total con preservacion de recto e ileostomia
terminal, y en una segunda etapa la proctectomia
con o sin reservorio ileal. Los avances en cuanto
al tratamiento de la enfermedad sumado a la
introduccién de la terapia biologica como alter-
nativa en estos pacientes, podrian ser la causa de
la disminucién de la necesidad de procedimientos
quirdrgicos de urgencia en este grupo de pacien-
tes.

El objetivo de este estudio es caracterizar a
los pacientes que cursan con crisis moderadas o
graves de CU, su evolucion clinica y la necesidad
de colectomia total de urgencia. Como objetivo
secundario se plantea la comparacién en la tasa
de colectomias entre dos periodos de tiempo.

Material y Método

Se realizé un estudio de cohorte no concu-
rrente, mediante la revision del registro clinico
electronico del Hospital Clinico de la Pontificia
Universidad Catdlica de Chile. Se incluyeron
todos los pacientes hospitalizados entre enero
de 2008 y mayo de 2019, con diagnoéstico de
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crisis moderada o grave de CU, segtn criterios
Truelove-Witts (T-W)" modificado (Tabla 1) que
incluye puntaje entre 9 y 27 puntos, considerando
una crisis moderada entre 16 y 21 puntos, y crisis
grave si es mayor a 21 puntos.

El diagndstico se realiz6 en base a la combina-
cion de cuadro clinico, hallazgos imagenoldgicos,
colonoscopia, biopsias endoscopicas y estudio
histopatologico de la pieza operatoria. El trata-
miento de estos pacientes fue realizado por un
equipo multidisciplinario con al menos una eva-
luacién por coloproctologia y gastroenterologia
durante la hospitalizacion, sumado a reuniones
semanales de discusion de casos. El abordaje
terapéutico de los pacientes se bas6 desde el 2017
en el algoritmo descrito en una publicacién previa
de nuestro equipo (Figura 2)2 El tratamiento de
primera linea correspondié al uso de corticoides
y como segunda linea terapia bioldgica con in-
fliximab (Remicade® y Remsima®) con esquema a
criterio del tratante de cada paciente. Se considero
el tratamiento quirurgico cuando no hubo res-
puesta satisfactoria al tratamiento médico, reali-
zandose por laparotomia o laparoscopia segin la
preferencia del cirujano y el estado del paciente.
En todos los casos se realizé colectomia total con
preservacion de recto e ileostomia terminal en

Tabla 1. Criterios de Truelove-Witts modificados

Variable 1 punto

NUmero de deposiciones/dia < 4

Sangre en deposiciones Infrecuente
Temperatura < 37°C
Frecuencia cardiaca < 80
Hemoglobina (g/L)

Hombre > 14
Mujer > 12
Leucocitos (x1.000/mm?) <10

VHS (mm/h) <15
Albdmina (g/dL) >3,3
Potasio (mEg/L) > 3,8

2 puntos 3 puntos
4-6 > 6
Frecuente Constante
37-38°C > 38°C
80-100 > 100
10-14 <10
10-12 <10
10-13 > 13
15-30 > 30
3,0-3,3 < 3,0
3,0-3,8 <30

Severidad de crisis
Inactivo: < 11
Leve: 11-15

Moderado: 16-21

Grave: > 21
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Figura 1. Manejo terapéutico de las crisis.

Figura 2. Curva de Kaplan-Meier - Meses libres de colectomia posterior de colitis ulcerosa mode-

rada-grave.

fosa iliaca derecha, previamente marcada por
enfermera estomaterapeuta.

Para el anilisis se incluyeron variables demo-
gréficas, tiempo de evolucion de CU, asi como el
tratamiento previo recibido, gatillantes y gravedad
de la crisis al ingreso, curso intrahospitalario, ne-
cesidad de colectomia y evolucion hasta un afo
del egreso.

Se dividi6 la cohorte en 2 grupos de pacientes
operados en los primeros 5 afios (2008-2013) y en
los 5 afos siguientes (2014-2019).

Para la comparacién de estos grupos se utili-
zaron test de 7 test exacto de Fischer y prueba
de Mann-Whitney. Se confeccionaron curvas
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de Kaplan-Meier y calculo de log-rank para el
analisis de sobrevida libre de colectomia. La sig-
nificancia estadistica se establecié para un valor-p
menor a 0,05.

El protocolo de estudio tuvo la aprobacién del
comité de ética cientifico de la Pontificia Univer-
sidad Catdlica de Chile.

Resultados

En el periodo entre enero de 2008 y mayo de
2019, 120 pacientes requirieron 160 hospitaliza-
ciones por crisis de colitis ulcerosa moderada o
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Tabla 2. Caracteristicas clinicas iniciales de los pacientes con crisis colitis ulcerosa moderada-grave

Variable
Total de pacientes
Edad mediana en afos

Evolucion mediana desde el diagndstico en afos

Sexo
Femenino
Masculino
Tratamiento médico previo a crisis
5-ASA
Corticoides
Azatioprina
Infliximab
Estudio endoscédpico
Clasificacion de Mayo
0
1
2
3

n (Rango)
120
35 (16-89)
2 (0-31)
n %
55 54,2
65 45,8
84 70
48 40
57 47,5
29 24,2
7 5,8
77 64,2 (100)*
1,7 (2,6)*
6 5,0 (7,8)*
38 31,7 (49,4)*
31 25,8 (40,3)*

* Calculado del total de casos en que se midio la variable.

grave. En la Tabla 2 se muestran las caracteristicas
de los pacientes; 55 de sexo masculino (45,8%),
la mediana de edad fue de 35 afos (16 a 89) y
mediana de evolucién de la enfermedad desde su
diagndstico de 2 aios (0 a 31). E1 70% (n = 48) de
los pacientes recibia tratamiento médico al mo-
mento de la crisis, con uso de 5-ASA, corticoides
(n =57), azatioprina (n = 29) e infliximab (n = 7).
Se busco enteropatdgenos gatillantes de la crisis
en 24,4% de los pacientes (n = 39), encontrando
citomegalovirus en 21 de ellos (53,8%), Clostri-
dioides difficile en 17 (43,6%) y otros enteropa-
togenos en 11 (28,2%). Se realizé colonoscopia
en 77 pacientes que fueron puntuados segun la
clasificacion de Mayo (Tabla 2).

Cuarenta y cuatro crisis se consideraron gra-
ves segun el score de T-W (27,5%), sin diferencias
estadisticamente significativas entre ambos perio-
dos''.

Las caracteristicas iniciales y la evolucion
hospitalaria de los pacientes con crisis modera-
das y graves de CU se presentan en la Tabla 3,
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Tabla 4 y Figura 1. La estadia hospitalaria tuvo
una mediana de 6 dias (1 a 49). La totalidad de
las 160 crisis fue tratada con corticoides, con una
respuesta favorable en 129 de ellas (80,6% de los
casos). De los 31 casos con fracaso en la terapia
inicial, 11 recibieron infliximab, con una respues-
ta favorable en 9 de estos pacientes. Los restantes
22 pacientes requirieron colectomia de urgencia;
correspondientes a 13,8% de las crisis y 18,3%
de los pacientes. De estas 22 colectomias totales
de urgencia, 17 (77,3%) se realizaron durante la
primera crisis. Adicionales a los 22 casos men-
cionados, de aquellos pacientes que respondieron
a tratamiento médico durante la crisis, 8 (6,7%)
requirieron colectomia total electiva a 1 afio de
seguimiento.

No se observo diferencias significativas entre
el grupo que respondi6 a tratamiento médico
y aquel que requirié colectomia de urgencia en
cuanto a edad, duracion de la enfermedad, pun-
taje de T-W o tratamiento médico previo.

Al comparar los 2 periodos (2008-2013 y

Rev Med Chile 2023; 151: 313-320
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Tabla 3. Caracteristica iniciales de laboratorio de los pacientes con crisis colitis ulcerosa modera-

da-grave
Variable Medicion de variable Rango
Hemoglobina (g/L)
Hombre >14 10-14 <10
Mujer >12 10-12 <10
159 52 (32,7%) 62 (39,0%) 45 (28,3%)
Leucocitos (x1.000/mm?3) <10 10-13 > 13
159 86 (54,1%) 39 (24,5%) 34 (21,4%)
VHS (mm/h) <15 15-30 > 30
145 39 (26,9%) 32 (22,1%) 74 (51,0%)
Albdmina (g/dL) >3,3 3,0-3,3 <30
149 83 (55,7%) 30 (20,1%) 36 (24,2%)
Potasio (mEg/L) > 3,8 3,0-3,8 < 3,0
149 91 (61,1%) 50 (33,6%) 8 (5,4%)

Tabla 4. Evolucion hospitalaria de las crisis moderadas-graves de colitis ulcerosa

Variable Total Moderadas Graves

n crisis totales (%) 160 (100%) 113 (70,6%) 47 (29,4%)

Crisis por pacientes (mediana) 1 (1-3) 1 (1-3) 1 (1-3)

Estadia hospitalaria en dias (mediana) 6 (1-49) 6 (1-49) 7 (1-42)

n % n % n %

Uso de corticoides 160 100 113 100 47 100
Respuesta 129 80,6 94 83,2 35 74,5
Fracaso 31 19,4 19 16,8 12 25,5

Uso de bioldgicos 1 6,9 (100)* 7 6,2 (100)* 4 8,5 (100)*
Respuesta 9 5,6 (81,8)* 6 5,3 (85,7)* 6,4 (75,0)*
Fracaso 1,3(18,2)* 1 0,9 (14,3)* 1 2,1 (25,0)*

Estudio de enteropatdgeno gatillante** 39 24,4 24 21,2 15
Citomegalovirus 21 17,5 (53,8)* 10 8,9 (41,7)* 11 23,4 (73,3)*
Clostridioides difficile 17 14,2 (43,6)* 10 8,9 (41,7)* 14,9 (46,7)*
Otro 11 9,2 (28,2)* 7 6,2 (29,2)* 4 8,5 (26,7)*

Respuesta total a manejo médico 138 86,3 100 88,5 38 80,9

Colectomia total de urgencia 22 13,8 13 11,5 9 19,2

* Calculado del total de casos en que se midio la variable.

** Estudio con serologia y PCR de enteropatdgenos, toxinas y PCR de Clostridioides, y estudio de mucosa rectal con inmu-
nohistoquimica y PCR de citomegalovirus segln disponibilidad.

2014-2019) se observan colectomias de urgencia
en 14 de 57 crisis (24,6%) en el primer periodo y
en 8 de 102 crisis en el segundo periodo (7,8%) (p
=0,007) (Tabla 5). Se realiz6 una curva de Kaplan
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Meier para sobrevida libre de colectomia compa-
rando los 2 periodos (Figura 3) con un célculo de
log-rank que muestra diferencias significativas
entre ambos periodos (p = 0,006).
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Tabla 5. Colectomia total de urgencia en total de crisis

Periodo Colectomia total de Urgencia Total
S No
2008-2013 24,6% (14) 75,4% (43) 57
2014-2019 7.8% (8) 92,2% (95) 103
Total 22 138 160

Figura 3. Algoritmo de abordaje diagnostico y terapéutico de la crisis grave de colitis ulcerosa. CU: colitis ulcerosa; TVP:
trombosis venosa profunda; CMV: citomegalovirus; IV: intravenoso; PCR: proteina C reactiva.

Discusion

Este estudio describe las caracteristicas de los
pacientes hospitalizados por crisis moderadas o
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graves de CU en nuestro centro entre los afios
2008 y 2019, su evolucion clinica y las diferencias
que han surgido en cuanto a la necesidad de co-
lectomias de urgencia.
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En esta serie, el tratamiento médico de la
crisis moderada y grave de CU tiene una tasa de
éxito de 86,3%. Solamente 22 casos (18,3% de los
pacientes o 13,8% de las crisis) requirieron co-
lectomia total de urgencia y otros 8 (6,7% de los
pacientes) de forma electiva en el seguimiento a
1 afio.

Histéricamente, se ha planteado que la tasa
de colectomia en los pacientes con CU puede
alcanzar hasta 30%, sin embargo, los avances en
el tratamiento y la incorporacién de uso de tera-
pia biolégica han mejorado considerablemente
la respuesta de los pacientes en las crisis de CU,
disminuyendo la necesidad de colectomia de ur-
gencia®.

Por ejemplo, una publicacién nacional con
una cohorte tratada previo al acceso a ciclospo-
rinas o terapias biologicas, muestra un alto por-
centaje de crisis graves y necesidad de cirugia'.

En un inicio se estimé que, a largo plazo, la
tasa de colectomia se mantendria, cambiando la
colectomia total de urgencia por un procedimien-
to electivo, con todos los beneficios asociados a
realizar la cirugia en las condiciones 6ptimas del
paciente para reducir tanto la morbilidad como
mortalidad®.

En la practica se ha visto que, la evolucion en
el tratamiento médico de la CU ha incidido en
una disminucién global de procedimientos qui-
rurgicos, tanto de urgencia como electivos*’.

Otra publicacién de nuestro grupo muestra
que, a pesar de existir una tendencia nacional al
alza de hospitalizaciones por CU, la necesidad de
procedimientos quirtrgicos en estos pacientes
también ha disminuido significativamente®. Si
bien en el trabajo mencionado no se logré acceder
al detalle del tipo de procedimiento realizado,
es probable que refleje lo mismo que el presente
articulo: la mejora en el tratamiento de la colitis
puede disminuir la necesidad de cirugia.

Si bien el infliximab se encuentra aprobado
para el tratamiento de la CU desde el 2005, en
Chile, el uso de bioldgicos en las crisis de CU se
incluyé en una ley de proteccién financiera para
diagndsticos y tratamientos en alto costo en julio
de 2019". Previo a esto su uso dependia de la
posibilidad individual de cada paciente de cos-
tear su tratamiento, por lo que es dificil atribuir
la disminucion en la tasa de colectomias unica-
mente a este factor. Probablemente, una mayor
conciencia de la enfermedad, sumado a una
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consulta mas precoz, el disefio y estandarizacién
de algoritmos de enfrentamiento diagndstico
y terapéutico?, el apoyo nutricional precoz y el
trabajo en grupos multidisciplinarios, entre otros
factores, podrian explicar de forma mas integral
los cambios presentados en este grupo de pacien-
tes.

Como se comento anteriormente, existen estu-
dios de otros grupos con resultados similares que
muestran una tendencia temporal de disminucién
de las cirugias electivas y de urgencia por CU,
sin embargo, este resultado es controversial en la
literatura, existiendo paises como Gran Bretafia
que han visto una disminucién del nimero de
colectomia total electiva por colitis ulcerosa pero
no asi en el contexto de urgencia'>?.

Independiente de lo anterior, creemos que
existen pocas dudas en la actualidad de que la
aparicion de los farmacos bioldgicos ha mejorado
el arsenal terapéutico disponible para el manejo
dela CU.

Como fortaleza de nuestro analisis se en-
cuentra el hecho de recolectar datos de un tnico
centro, por lo que las conductas reflejan el creci-
miento de un grupo de trabajo. Dentro de las li-
mitaciones se encuentra la pérdida de seguimien-
to de los pacientes y la naturaleza retrospectiva de
la recoleccién de parte de los datos.

En conclusion, diversos factores asociados
al tratamiento médico han resultado en una
disminucion de la tasa de colectomias por crisis
moderadas y graves de CU. Esperamos que a fu-
turo, tanto la cantidad de colectomias totales de
urgencia, como los procedimientos quirdrgicos
electivos relacionados a la CU, sigan disminu-
yendo en la medida que se asegure el acceso a
medicamentos bioldgicos.

Agradecimientos: Dr. Jaime Cerda.
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