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Resumen

Objetivos: Determinar la frecuencia y los hallazgos endoscopicos e histopatolégicos para
Enfermedad Inflamatoria Intestinal en pacientes atendidos en el servicio de endoscopia
gastrointestinal del Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello, Leon; en el periodo
enero 2017 — diciembre 2022.

Materiales y métodos: Retrospectivo, descriptivo de corte transversal, incluyendo todos
los pacientes con diagndstico de EIll, en el periodo mencionado, en el HEODRA,
seleccionados mediante resultados diagnosticos de biopsia y endoscopia plasmados en
expediente clinico. Se realizd andlisis descriptivo de la muestra mediante frecuencia y
porcentaje para variables categoricas; con medidas de tendencia central y de dispersion
cuantitativas. Los Andlisis bivariados fueron evaluados mediante Chi cuadrado de
Pearson o exacta de Fisher siendo significativo con un valor de p < 0.05 y Razén de

prevalencia con sus IC 95%.

Resultados: Se registraron 23 casos de EIll en el periodo estudiado, 21 con colitis
ulcerosa (CU) y 2 con enfermedad de Crohn (EC), la prevalencia de Ell fue 6,6%, con
predominio del sexo femenino en edades 241 afos, la extension principal de la CU fue
pancolitis con gravedad leve y en EC fue principalmente extension colonica e ileocolonica
con comportamiento estenosante, ambas con hallazgos endoscopicos de Ulcera cubierta
de fibrina e histopatolégico de infiltrado cronico linfoplasmocitario, manejadas
mayoritariamente con tratamiento médico y con principal complicacion el céncer

colorrectal.

Conclusiones: Se comparan resultados en relacion con otros estudios, encontrandose
una prevalencia similar a nivel latinoamericano, la extension de la CU fue mayor a la
reportada en la literatura y podria estar en relacion con el retraso diagndstico y el manejo

inadecuado.

Palabras claves: Enfermedad inflamatoria intestinal, hallazgos histopatolégicos y
endoscopicos, colitis ulcerativa, enfermedad de Crohn.
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Introduccién:
La Enfermedad Inflamatoria Intestinal (EIl) agrupa una serie de trastornos de causa
desconocida, donde la colitis ulcerosa (CU) y la enfermedad de Crohn (EC) son sus
principales formas, ambos representan la inflamacion cronica del tracto gastrointestinal,
gue muestra heterogeneidad en la carga inflamatoria y sintomatica entre pacientes y
dentro de los individuos a lo largo del tiempo®. Una tercera forma es la colitis

indeterminada (CI) que presenta caracteristicas mutuas de CU y EC®),

Segun datos de la CDC, en 2015 aproximadamente el 1,3 % de los adultos
estadounidenses informaron haber sido diagnosticados con Ell, en los cuales la
prevalencia difiri6 por variaciones en las caracteristicas sociodemogréaficas®. La
incidencia de la Ell varia en dependencia de la region, ya que en EEUU es de 6 casos
por cada 1000 habitantes a diferencia de Chile que es de 2.2 casos por cada 1000

habitantes ¥,

Los hallazgos endoscopicos respaldan el diagnostico, y se pueden observar diferencias
marcadas como la afeccion del recto en la CU y las lesiones salteadas de la EC; al igual
gue lesiones localizadas en ileon terminal, otros hallazgos endoscépicos es la presencia
de pseudopdlipos y las erosiones superficiales de la mucosa®. Por otro lado, los
hallazgos histopatolégicos son la piedra angular del diagnostico, y a pesar de tener
similitudes, en el 85% de las ocasiones es posible diferenciar entre cada una de las

variedades de ElI.

A nivel de la regidon centroamericana no existen muchos estudios que hablen acerca de
los datos epidemiolégicos de la Ell, por tanto, su comportamiento en la poblacién es
relativamente incierto, en nuestro pais, solo hay registro de un estudio realizado en
Managua sobre la variedad de CU, dejando a un lado el resto de las presentaciones
clinicas de Ell; por tal motivo, es necesario la observacion de la enfermedad en nuestra

poblacién haciendo uso de las principales herramientas diagndsticas.

Los datos sobre la situacion clinico-epidemioldgica actual en Nicaragua son escasos, y
estos son necesarios para conocer las formas precoces de la enfermedad y determinar

la historia natural de esta, teniendo en cuenta nuestras propias variantes




sociodemograficas. Asi mismo, otro dato de importancia es el incremento de la incidencia
de la Ell a nivel latinoamericano, debido al pobre diagndéstico y estadificacion de la misma,
esto conlleva a un aumento de las complicaciones de la enfermedad siendo el cancer

colorrectal la mas grave.

Por otro lado, el conocimiento de los datos de la Ell en nuestra poblacion, ademas de
llenar un vacio existente, ayudara para mejorar el seguimiento y controles sucesivos de
los pacientes que la padecen, ya que, al ser un problema crénico, amerita un

acompafamiento adecuado para disminuir la tasa de recaidas.




Antecedentes

La Enfermedad Inflamatoria Intestinal (EIl) es un proceso cronico intestinal de etiologia
desconocida, esta incluye la Colitis Ulcerosa (CU), Enfermedad de Crohn (EC) y colitis
indeterminada, siendo las dos primeras sus principales variantes®. La prevalencia en
Norteamérica (EEUU y Canada) de las principales variedades se estiman entre 320 a 511
casos por cada 100,000 habitantes; a nivel latinoamericano existen pocos reportes de
prevalencia, trabajos hechos en Brasil, Puerto Rico, Panama y Argentina indican que la
prevalencia de Ell va de 20 a 100 casos por cada 100,000 habitantes (Vargas Rémulo,
2010)", en Nicaragua solo existe un estudio con antecedentes similares de estimacion
en poblacion adulta, el cual solo toma en cuenta a CU; por ello, los pocos estudios de la
region latinoamericana, sirven como guia para hipotetizar la distribucion de la misma en

el pais.

En tal sentido, en un estudio realizado en pacientes de la clinica Carilion, Estados Unidos
(2017)®, de los 177 pacientes diagnosticados con Ell, el 62% de la muestra tuvo un
diagnostico de EC, y el porcentaje restante presentaba CU. De igual manera, la
distribucion de la EC es mayor que la de CU en Europa, e igual qgue en Canad4, en Asia
y Oriente medio, la distribucién varia y se torna similar a la de Latinoamérica (Meligrana,
2019)©),

En contraste con lo anterior, segun un estudio realizado en la provincia de Camaguey,
Cuba (2021)19, se observd que de 100 pacientes diagnosticados con Ell, la incidencia
de CU (96%) era mayor en comparacion con la EC (1%), se valoro la incidencia de colitis
indeterminada, que fue la segunda forma con mayor frecuencia (3%) en un periodo de
dos afios. De forma similar, un estudio realizado en Colombia (2021)*% para obtener las
caracteristicas de la Ell, revel6 que de 386 pacientes estudiados, la prevalencia de la CU
predominaba sobre la EC con un 72% sobre el 26% respectivamente, a la vez en la
muestra se observo que la colitis indeterminada representaba Unicamente al 2%, y que

las mujeres (53%) eran levemente mas afectadas en comparacién a los hombres.

Por otro lado, la evolucion y las manifestaciones endoscoépicas e histopatologicas, son

esenciales para determinar el diagnostico definitivo de Ell, en este sentido, los estudios




encontrados en la region latinoamericana son escasos, sin embargo, pueden llegar a dar
una idea de su comportamiento en nuestro medio. Un estudio del departamento de
gastroenterologia de la Pontificia Universidad Catolica de Chile (2017)1? determiné que
para la evaluacién objetiva de pacientes con la variedad de CU es necesario contar con
variables clinicas y endoscdpicas, entre las cuales se incluye el indice de Mayo y la escala

de Montreal.

Un estudio realizado por médicos de la fundacién Valle de Lili y la universidad ICESI, Cali
(2019)33), donde se incluyeron 416 pacientes, coincide también, segin escala de
Montreal, que la mayoria de los casos de CU se clasifican como proctitis ulcerativa,
dejando a la pancolitis como la segunda distribucién mas frecuente; en el caso de EC, en
mas de la mitad de estos pacientes su presentacion fue ileal, seguida por la localizada
en el colon. Datos diferentes arrojé también un estudio sobre el comportamiento de la Ell
en la poblacion ecuatoriana (2020)®), en donde de los 206 paciente con Ell, el 41% de
las CU fueron pancolitis, seguida por una colitis izquierda en el 36% de los casos, para
EC el 36% de los casos fue ileocdlica, seguida por la localizacion ileal.

En Nicaragua, el unico estudio realizado en el afio 2014, en el Hospital Aleman
Nicaraglense, demostro que, el 3.47% del total de pacientes atendidos en el servicio de
consulta externa, correspondia con un diagnostico certero de CU; la edad promedio de
los pacientes en estudio, fue de 39 afios, y el 64% de estos eran pertenecientes al sexo
femenino. Utilizando la clasificacion de Montreal, se obtuvo que el 40% de los casos
presentaron proctitis, 40% pancolitis y el 20% colitis izquierda. (Gémez, 2015)(14). Cabe
destacar que, en dicho estudio, no se tomaron en cuenta las demas entidades que

comprenden como tal a la Ell, sino que, se centra Unicamente en la CU.




Planteamiento del problema

La Enfermedad Inflamatoria Intestinal (Ell) representa un importante, pero poco estudiado
problema de salud publica, dado que se ha visto un aumento de las tasas de mortalidad
asociada a la Ell principalmente en etapas precoces posterior a su diagnéstico,
describiéndose un riesgo de 11,7% en Enfermedad de Crohn (EC) y 7,8% en Colitis
Ulcerosa (CU) durante los primeros cinco afios del diagnostico, disminuyendo de manera
progresiva, con un adecuado manejo, hasta alcanzar 8,3% en EC y 3,7% en CU luego
de 20 afos de enfermedad®. Las causas de mortalidad son mdltiples desde
complicaciones propias de la enfermedad, hasta secundarias a farmacos o por
complicaciones quirargicas; tales como: hemorragia digestiva baja masiva, megacolon

toxico, perforaciones, y teniendo un peor pronostico, el desarrollo de cancer colorrectal.

Se conoce que la mayor incidencia de Ell tiene lugar en las etapas extremas de la vida
(menores de 30 afios y mayores de 60 afios); con una prevalencia a nivel latinoamericano
de 20 a 100 casos por cada 100,000 habitantes, segun datos del afio 2010. Respecto a
esto, en los dltimos afios se ha descrito un aumento de su prevalencia e incidencia en el
mundo, principalmente en paises industrializados y con ello, se ha observado un

incremento en paises donde su frecuencia era muy baja. 6

Por tanto, el diagndstico, manejo y seguimiento oportuno forman la piedra angular que
permite disminuir las altas tasas de morbi-mortalidad, que pueden llegar a tener un gran
impacto en la calidad de vida del paciente y su familia; al igual que imponen un alto costo

para el sistema de salud.

Aun asi, en Nicaragua solo se ha publicado un estudio dirigido a la Ell, por lo que esto
representa un vacio en el conocimiento y comportamiento endoscopico e histolégico de
dicha patologia; aumentando el riesgo de complicaciones por diagndstico tardios. Por tal

motivo, surge la siguiente pregunta de investigacion:

¢Cual es la frecuencia y hallazgos endoscépicos e histopatolégicos para
Enfermedad Inflamatoria Intestinal en pacientes atendidos en el servicio de
endoscopia gastrointestinal del Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello,
Leodn; en el periodo enero 2017 — diciembre 2022?




Justificacion
La Enfermedad Inflamatoria Intestinal (Ell), al ser comparada con los datos estadisticos
obtenidos de las poblaciones estudiadas a nivel mundial, es considerada una patologia
poco frecuente en América Latina®®, sin embargo, se ha observado un incremento
significativo en su incidencia a lo largo de los Ultimos afios(??, a pesar de esto, la
informacion que se posee sobre su incidencia, factores de riesgo, abordaje y manejo,

resulta limitada, puesto que hay pocos estudios realizados a nivel latinoamericano3,

Nicaragua, no es la excepcidn, pues se posee Unicamente un antecedente documentado,
con un enfoque dirigido a CU, en el Hospital Aleman Nicaraglense; dejando asi, un
amplio espacio por abarcar, para poder llenar los vacios existentes en lo que respecta a
Ell, partiendo desde su prevalencia y hallazgos endoscopicos e histopatoldgicos. Cabe
resaltar, que debido al caracter multifactorial de su etiologia y la variabilidad de los
factores de riesgo que pueden existir segun las caracteristicas propias de la region y su
poblacion 1, es recomendado estudiar la patologia en distintas poblaciones, para
obtener una visualizacion propia de la relacion entre su comportamiento y las

caracteristicas sociodemogréficas de la zona.

La Ell afecta la calidad de vida, generando sintomatologia variable que compromete la
rutina diaria de los pacientes y potencia la aparicion de Ca Colorrectal; mediante la
comprension de su comportamiento, se podra mejorar la atencion en su abordaje y
tratamiento (del cual no se posee todavia, un esquema normatizado para seguir en las
unidades de salud), contribuyendo asi al cumplimiento del ODS 3: “Garantizar una vida
sana y promover el bienestar para todos en todas las edades”, especificamente en su
meta 3.4, enfocada en la prevencion y tratamiento de las enfermedades no transmisibles,

para reducir las tasas de mortalidad y promover el bienestar poblacional.

Por eso, con la realizacion de este estudio, se pretende generar una referencia en la
prevalencia y caracterizacién endoscopica e histo-patoldgica de la Ell, para llenar asi, el
vacio de este conocimiento en la linea de investigaciéon “Enfermedades cronicas no
transmisibles”, y dar paso a futuras investigaciones en el pais en pro de mejorar la calidad
de vida de los pacientes, gracias a una mejor comprension del comportamiento de la Ell,

para establecer un diagndéstico certero e iniciar un monitoreo adecuado del mismo.




Objetivos
Objetivo General

Determinar la frecuencia y los hallazgos endoscoépicos e histopatoldgicos para
Enfermedad Inflamatoria Intestinal en pacientes atendidos en el servicio de endoscopia
gastrointestinal del Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello, Leodn; en el periodo
enero 2017 — diciembre 2022.

Objetivos especificos

1. Describir las caracteristicas sociodemogréficas de la poblacién en estudio.

2. Determinar la prevalencia de Enfermedad Inflamatoria Intestinal en pacientes
atendidos en el servicio de cirugia general y endoscopia gastrointestinal.

3. ldentificar las manifestaciones clinicas relacionadas a las entidades que
comprende la EII.

4. Identificar los hallazgos endoscopicos e histopatologicas presentes en estos
casos.

5. Describir el tratamiento y complicaciones de Enfermedad Inflamatoria Intestinal en

los pacientes estudiados.




Marco tedrico

1. Conceptos
Las enfermedades inflamatorias del intestino comprenden la enfermedad de Crohn (EC),
colitis ulcerosa (CU) y colitis indeterminada o inclasificable (Cl), estas son enfermedades
cronicas mediadas inmunolégicamente que surgen como resultado de una respuesta
inmunitaria desregulada a un microbioma intestinal normal o alterado en un individuo
genéticamente susceptible, no tienen tendencia a la curacion y se caracterizan por
presentar una evolucién dificil de predecir, en la que alternan periodos de mayor y menor

intensidad sintomatica”.

La EC es una inflamacién cronica que puede afectar a cualquier lugar del tubo digestivo
desde la boca hasta el ano, pero con una tendencia por la porcion distal del intestino

delgado y la porcién proximal del intestino grueso®®).

La CU es un trastorno inflamatorio cronico del tubo digestivo que afecta al intestino
grueso, empieza en el recto y generalmente se extiende proximalmente de manera

continua a través de parte o la totalidad del colon®?,

La Cl son los casos de Ell en los que no se puede establecer un diagndéstico definitivo de

CU o EC con base en la informacion, ya sea clinica o patolégica®@?.

2. Factores deriesgo

e Factores no modificables

Edad: La edad méaxima de aparicion de la EC generalmente se considera entre los 20 y
los 30 afios y la de la CU entre los 30 y los 40 afos.

Sexo: No se ha observado una diferencia significativa consistente en la incidencia y
prevalencia de EC y CU entre hombres y mujeres norteamericanos. Sin embargo, algunas

cohortes han indicado un predominio femenino en EC y masculino en CU.

Raza: La EIll tiene mayor prevalencia en raza blanca que en afroamericano, sin embargo
en afroamericanos, la enfermedad era mas agresiva con una edad de inicio mas

temprana y provocaba mas complicaciones con el tiempob.




Genética: Se ha visto la implicacion de mas de 100 polimorfismos genéticos en pacientes

con Ell.

e Factores modificables

Dieta: Se sugiere una mayor incidencia de Ell en quienes consumian mayores cantidades
de carbohidratos refinados en sus dietas. Ademas, se observo que los pacientes recién
diagnosticados con EIll consumian menos fibra dietética, frutas y verduras crudas en
comparacion con los controles sanos. Por el contrario, en consumo de té verde disminuyé

el riesgo de CU®@2),

Obesidad: Se encontré una asociacion entre la obesidad y la progresion rapida de la
enfermedad (medida clinicamente) en pacientes con EC. Igualmente, los pacientes con
sobrepeso u obesos con EC experimentaron una progresion mas rapida hacia la primera

intervencién quirdrgica en comparacion con los pacientes con bajo peso.

Tabaquismo: El tabaquismo se ha asociado con un aumento de 2 veces en el riesgo de
EC y esta asociacion incluye la exposicion en la vida temprana, asi como el tabaquismo
pasivo. El tabaquismo se ha relacionado con una edad de inicio mas temprana, una
mayor necesidad de inmunosupresion, una enfermedad mas agresiva en general, una
mayor necesidad de cirugia y un mayor riesgo de recurrencia de la enfermedad después
de la reseccion. Con respecto a la CU, se ha observado que es el abandono del habito

de fumar lo que puede causar una exacerbacion 1.

Higiene y estilo de vida: Se observo que situaciones cotidianas como vivir cerca de
animales de granja, compartir el hogar, tener mascotas y tener 2 o mas hermanos, tuvo
un papel protector en la EC y CU. Otros investigadores advierten que la vida urbana
predispone mas a EC que a CU 2,

Microbiota: Se ha demostrado que los pacientes con Ell tienen una diversidad reducida
de microbiota intestinal. Un estudio revelé que se encontré6 Escherichia Coli adherente

invasiva en el ileon del 22 % de los casos con EC frente al 6 % de los controles?1.22),

Otros factores de riesgo: Otros factores de riesgo son el sedentarismo, ya que personas

muy activas fisicamente estaban protegidos contra EC pero no contra CU; el




amamantamiento también se ha visto que protege contra la Ell, otros factores como parto

por cesarea o IMC disminuidos se han asociado con EC pero no con CU®2),

3. Manifestaciones clinicas

e Colitis Ulcerosa

El inicio de la enfermedad puede ser lento e insidioso, los sintomas pueden aparecer
semanas o0 meses antes de que el paciente acuda a revision médica, la complejidad del
cuadro depende de la extension de la enfermedad, es asi que, los pacientes con proctitis
suelen presentar sintomas locales, mientras que los pacientes con colitis mas
generalizada pueden presentar: diarrea (32%), pérdida de peso (28%), fiebre (12%),
hematoquecia (12%) y dolor abdominal (16%)®@{4),

El sangrado en la proctitis puede presentarse separado de las heces o formar hilos, puede
acompafarse solo de mucosidad sin heces, presentar sensacion de urgencia, sin
embargo, si la lesién se extiende al recto, la sangre puede mezclarse con las heces o
causar diarrea sanguinolenta. La diarrea suele ser comuln pero no siempre esta presente,

y hasta el 30% de los pacientes pueden referir estrefiimiento y heces duras.

La motilidad del colon se ve afectada por la inflamacion, lo que aumenta la peristalsis. En
la enfermedad del lado izquierdo, el transito distal es rapido, pero el transito proximal se
enlentece, lo que produce el estrefiimiento tipico de la colitis distal. En cuanto al dolor,
los pacientes presentan molestias vagas en abdomen bajo, dolor continuo en FID o tipo
coOlico intermitente antes de la defecacion. Dependiendo de la gravedad de la
enfermedad, pueden presentarse manifestaciones sistémicas como: nauseas, anorexia

vomitos e hipoalbuminemia, secundaria al proceso inflamatorio.

La palpacién abdominal puede ser dolorosa sobre la region afectada en algunos casos,
los ruidos intestinales son normales y el tacto rectal puede ser sin alteraciones, o la
mucosa puede estar edematosa, causando dolor al examen y observando sangre cuando
se retira el dedo del examinador. En la colitis fulminante, el abdomen suele estar

distendido y rigido, con ausencia de peristaltismo y signos de peritonitis.
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e Enfermedad de Crohn

El dolor abdominal es frecuente (63,5%) y persistente, puede ser intermitente y célico o
persistente e intenso, y se atribuye a inflamacion, abscesos y estrefliimiento. Los
pacientes con sintomas leves pero atipicos pueden experimentar un retraso en el
diagndstico de mas de un afio. Sintomas como fiebre, pérdida de peso (10,4%) o retraso

del crecimiento en nifios pueden ser los Unicos sintomas presentes en esta patologia.
Presentaciones tipicas

La afectacién ileal a menudo se asocia con afectacion del ciego, puede comenzar de
forma insidiosa y se presenta en algunos pacientes como obstruccién del intestino
delgado. Estos pueden progresar a estenosis fibrética, con un inicio posterior de dolor
colico intermitente, a veces acompafado de naduseas y vomitos. El examen fisico puede
revelar matidez o una masa dolorosa en la parte inferior derecha del abdomen durante
los episodios obstructivos. En personas con un componente inflamatorio activo, suelen
presentar anorexia (1,7%), diarrea (28,7%) o aumento de la frecuencia y pérdida de peso
(10,4%).

La afectacion del colon puede ser solo en la parte derecha o extenderse distalmente, su
sintoma tipico es la diarrea, a veces con sangrado visible (7%); la gravedad de los
sintomas varia desde un minimo cambio en las deposiciones hasta una colitis fulminante.
El dolor abdominal estd mas presente que en la colitis ulcerosa y puede haber pérdida

de peso 13),

La afectacion perianal ocurre concomitantemente con o después del inicio de los
sintomas de afectacion luminal. En la inspeccidn, pueden encontrarse lesiones cutaneas
(maceracion, ulceras superficiales y abscesos), lesiones del conducto anal (fisuras,

Ulceras y estenosis) y fistulas perianales.
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4. Valoracion de la gravedad clinicay de la actividad inflamatoria

4.1. Criterios para Colitis Ulcerosa

e Montreal

Fue publicado por la Organizacion Mundial de Gastroenterologia en 2006, para dar
cuenta de la heterogeneidad de los pacientes y proporcionar un lenguaje comun para

describir la experiencia clinica de los pacientes con Ell. 3

Clasificacion de Montreal de la Colitis ulcerosa

E1l: Proctitis ulcerosa. Afectacion limitada al recto.

.| E2: Colitis izquierda o distal. Afectacion distal al angulo esplénico.
Extension

E3: Colitis ulcerosa extensa / Pancolitis. Afectaciébn proximal al angulo

esplénico.

S0: Remision clinica, asintomatico.

S1: Leve. Cuatro o menos deposiciones diarias con o sin sangre, ausencia

de sintomas sistémicos y marcadores de inflamacion normales.

Gravedad | S2: Moderada. Cinco o mas deposiciones diarias, pero son minimos

(Severity) | signos de afectacion sistémica.

S3: Grave. Al menos seis deposiciones diarias, taquicardias mayores de
90lpm. Temperatura mayor de 37. 5° hemoglobina menor de
10,59/100mL y VSG mayor de 30mm/h.

e Truelove Witts

Es un indice cualitativo disefiado para evaluar la respuesta al tratamiento con esteroides,
también permite distinguir entre una enfermedad inactiva y un brote leve, moderado y
grave. Dado que no valora la extension de las lesiones, no es aplicable en determinados

casos, especialmente en la proctitis, siendo su principal inconveniente®@?),

indice de Truelove-Witts original

Variable Actividad leve Actividad grave

Numero de deposiciones Menor de 4 Mayor de 6
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Sangre en las deposiciones

Intermitente

Frecuente

Temperatura (°C)

Normal (afebril)

Mayor de 37, 5°

Pulso (latidos/minuto) * Normal Mayor de 90Ipm
Hemoglobina Normal Menor del 75% del valor normal
VSG (mm/12 hora) Menor de 30 Mayor de 30

Brote leve: cuando todas las variables se encuentran en la categoria leve

Brote grave: cuando todas las variables se encuentran en la categoria grave

Cuando hay variables en ambas categorias, el brote es moderado.

*En el momento de la exploracién o en 2 de los ultimos 4 dias.

e Indice de Mayo

Es un indice mixto de actividad inflamatoria que relne parametros clinicos y
endoscoépicos obtenidos mediante una recto-sigmoidoscopia. Se construyé inicialmente
para su uso en pacientes con actividad leve-moderada y ha sido utilizada en mdultiples
ensayos clinicos controlados; su puntaje oscila entre 0-12, la respuesta completa se
considera cuando se obtiene una puntuacion 0 en todos los items, aunque esta
adaptacion puede variar entre un estudio y otro. Ni el indice ni las definiciones de
respuesta o remision han sido validadas. ?®

indice de Mayo

Variable Puntaje

Normal 0
Frecuencia 1-2 deposiciones mas de lo habitual 1
defecatoria 3-4 deposiciones mas de lo habitual 2

Més de 4 deposiciones mas de lo habitual 3

Ninguno 0

Hilos heméticos en heces en menos de la mitad de las L

Sangrado rectal deposiciones

Sangrado visible mezclado con las heces en la mayoria

de las deposiciones 2

Rectorragia sin heces 3

Normal o inactiva 0

——
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Enfermedad leve (eritema, disminucion del patrén
Apariencia vascular, friabilidad leve). !
endoscopica de | Enfermedad moderada (eritema marcado, desaparicion
la mucosa de patron vascular, friabilidad, erosiones) :
Enfermedad grave (sangrado espontaneo, ulceracion) 3
Normal 0
Valoracion Leve 1
medica Moderado 2
Grave 3

4.2. Criterios para Enfermedad de Crohn

e Montreal

Clasificacién ALB de Montreal para enfermedad de Crohn

A. Edad de comienzo
(Age)

Al: Inicio hasta los 16, inclusive.

A2: Inicio entre los 17 y 40 afos.

A3: Comienzo por encima de los 40 afios.

L. Localizacién (Location)
Para definir la afectacion de
un segmento, no basta el
eritema, son necesarias aftas

por lo menos

L1: Afecta a ileon distal, incluyendo si se afecta el

ciego por continuidad.

L2: Afecta a colon.

L3: Afecta a ileon distal y colon.

L4: Se afade a cualquiera de las anteriores si se

afecta tubo digestivo alto (de boca a ileon proximal).

B. Comportamiento
(Behaviour)
Debe de permitirse un periodo
de observacion, ya que hay
cambios de B1 a B2 0 B3

B1: Comportamiento ni estenosante ni perforante.

B2: Comportamiento estenosante.

B3: Comportamiento perforante (incluye la masa
abdominal).

p: Se aflade a cualquiera de las anteriores si hay

enfermedad perianal.
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4.3 Otros métodos diagndsticos

e Medidas de parametros bioquimicos

Existen dos parametros utilizados para evaluar la actividad inflamatoria en ambas formas
de Ell: la proteina C reactiva y la Calprotectina fecal, mostrando los valores de esta Ultima,
una correlacion razonable con las lesiones mucosas ileocdlicas, por lo que, se supone
gue, a futuro, su monitorizacion puede sustituir al control endoscdpico en determinadas
situaciones e incluso servir como valor diana terapéutico; determina un factor predictivo
de recurrencia muy importante. La PCR se correlaciona positivamente con la intensidad
y extension de la inflamacion, un valor > 45 mg/L es predictivo de necesidad de

colectomia en brotes graves de colitis ulcerosa. )

e Indices histologicos

La ausencia de lesiones endoscoépicas no es representativa de la ausencia histolégica de
inflamacion, por lo cual existe una ligera correlacion entre los indices histoldgicos, clinicos
y endoscopicos. La inflamacion histoldgica persistente se ha asociado con mayores tasas
de exacerbacion, hospitalizacion, colectomia y riesgo de neoplasias. Esta actividad a
nivel histolégico esta representada por la presencia de neutréfilos en las criptas y luego

por erosiones y Ulceras.

Los indices de Nancy y Robarts resultan ser los méas validados en términos de
confiabilidad, validez de contenido, concepto y criterio; sin embargo, ninguno de estos
indices actualmente disponibles pudo validarse por completo, ya que aln se requiere un

largo proceso de investigacion para su plena vigencia.
indice histologico de Nancy

Se evallan secuencialmente tres caracteristicas histolégicas (ulceracion, infiltrado
inflamatorio agudo e infiltrado inflamatorio crénico), definiendo cinco niveles de actividad.
El indice se caracteriza por su sencillez y facilidad de uso, asi como por la alta

concordancia intra e interobservador.
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indice histologico de Nancy

Grado de afeccién Hallazgo histolégico
Grado 4 Presencia de Ulceras en la mucosa.
Grado 3 Infiltrado inflamatorio agudo de moderado a severo.
Grado 2 Infiltrado inflamatorio agudo leve.
Grado 1 Infiltrado inflamatorio crénico de moderado a severo.
Grado O Infiltrado inflamatorio crénico leve o ausencia de este.

La remision histolégica esta indicada por la ausencia de actividad aguda (infiltracion de

neutréfilos o presencia de erosiones/ulceras), correspondiente a un indice <1.
indice histopatolégico de Robarts

Tiene similitudes con el indice de Nancy, pero tiene cuatro componentes ya que subdivide
el infiltrado inflamatorio agudo segun su presencia en el epitelio o lAmina propia; cada
uno de estos componentes tiene una graduacién de 0 a 3. Este indice se puede calcular

con la siguiente férmula:

RHI: 1x (infiltrado inflamatorio cronico) + 2x (neutréfilos en la lamina propia) + 3x

(neutrdfilos en el epitelio) + 5x (erosiones/ulceraciones).

La escala va de 0 (sin actividad histologica) a 33 (actividad intensa). Sus ventajas son su
correlacion intraobservador casi perfecta y su gran sensibilidad, que permite detectar

diferencias entre pequefios grupos de pacientes.

indice histopatologico de Robarts
Componente Puntuacion y definicién
0: No
. o 1: <5% de las criptas afectadas
Neutrdfilos epiteliales .
2: <50% de las criptas afectadas
3: >50% de las criptas afectadas
) ) 0: No
Neutroéfilos en lamina _ i
. 1: Aumento leve pero inequivoco
propia
2: Aumento moderado
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: Aumento marcado
No

Infiltrado inflamatorio : Aumento leve pero inequivoco

crénico : Aumento moderado

: Aumento marcado

: No erosion, ulceracion o tejido de granulaciéon
. Epitelio en recuperacion + infiltrado adyacente

Erosién o ulceracion : Probable erosion. Dafo focal

N B P O W N P O W

: Erosion inequivoca

w

: Ulcera o tejido de granulacion

Generalmente se acepta como definicion de remisiéon un indice de Robarts <3,

correspondiente a ausencia de Ulceras y de inflamacion aguda. 4

5. Tratamiento médico
El tratamiento médico de la Ell tiene como objetivo disminuir la inflamacion y aliviar los

sintomas, y muchos de los farmacos utilizados son los mismos para la CU y EC.?%

Grupo _ . .
. Mecanismo de accion Farmacos
Farmacologico

Inhibicion de la produccion de IL-1, inhibicion _
) o o _ o Sulfasalacina
Aminosalicilatos | de TNF-a de la via lipooxigenasa e inhibicion

de NF-KB. @ Mesalazina
e -kB.

_ _ Bloguean la fosfolipasa A2, reduciendo la Prednisona
Corticoesteroides

sintesis de prostaglandinas y leucotrienos. © Budesodnida

Ciertas cepas bacterianas pueden ser
proinflamatorias (p. e€j., Bacteroides) o | Metronidazol
Antibioticos antiinflamatorias (p. ej., Lactobacillus), lo que | Ciprofloxacina
ha dado lugar a intentos de modificar la | Claritromicina

microflora colénica en individuos con Ell.(26)

Bloquean: 1) la sintesis de moléculas
Probid6ticos antibacterianas tales como bacteriocinas, VSL#3

producidas por Lactobacillus; y 2) exclusion
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competitiva, mediante la inhibicion de la
adhesion a las células epiteliales del

intestinal.(@®

Interfieren con la sintesis de acido nucleico y o
_ » i Azatioprina
por lo tanto reducen la proliferacion de células )
_ _ Mercaptopurina
inflamatorias. ?®

Inhiben la dihidrofolato reductasa, bloqueando

Inmunodepresores ) _
la sintesis de ADN y causando la muerte Metotrexato
celular. )
Inhiben la calcineurina que interfiere con la _ )
. . . Ciclosporina
funcion de los linfocitos T.(2%)
Anticuerpo monoclonal dirigido contra el factor
de necrosis tumoral a (TNF-a). La TNF-a es o
Compuestos o ) ) . Infliximab
o una de las principales citoquinas que media la _
biologicos Adalimumab

respuesta inmune de los linfocitos TH1 que es

caracteristica de la enfermedad de Crohn.?>

6. Indicaciones del tratamiento quirurgico de la Enfermedad Inflamatoria
Intestinal

e Enfermedad de Crohn

El nimero de pacientes que necesitan cirugia esta disminuyendo debido a los avances
en las terapias médicas. La indicacion mas frecuente de cirugia es el fracaso del
tratamiento médico y la aparicion de complicaciones. Mas del 50% de los pacientes con
EC presentan afectacion del ileon terminal, con o sin extension a colon proximal, y cerca

del 70% de ellos requeriran cirugia a lo largo del tiempo.(3)

Indicaciones quirdrgicas generales en la EC®
Fracaso del tratamiento médico o intratabilidad:
— Respuesta inadecuada
— Complicaciones farmacoldgicas
— Corticodependencia o Corticorresistencia
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Complicaciones especificas:

— Obstruccién

— Sepsis

— Fistula (interna o externa)

— Hemorragia masiva

— Perforacion

— Uropatia obstructiva

Prevencion o tratamiento del cancer
Retraso de crecimiento en nifios

La frecuencia de intervencién quirtrgica en los 3 afios que siguen al diagndstico varia
entre 25 - 45%. Las intervenciones pueden clasificarse como resecciones con o sin

anastomosis e intervenciones de derivacion externa o interna @
e Colitis Ulcerosa

Aproximadamente un 25% de pacientes con CU precisaran cirugia durante su evolucion
y, de estos, el 50% seran intervenidos en los primeros 10 afios desde el comienzo de su
enfermedad. Gracias al mejor manejo médico y tratamiento farmacoldgico de estos
pacientes, > 90% se intervendran de modo electivo. La intervencion de eleccion es
coloproctectomia con reservorio ileoanal. Una alternativa es coloproctectomia total con

ileostomia definitiva. Entre las indicaciones quirtrgicas mencionadas®3):

Indicaciones quirurgicas en la CU ?3
Cirugia electiva o semielectiva (> 90%)
* Fracaso tratamiento médico = “enfermedad intratable”
— Nunca remision completa
— Efectos secundarios farmacolégicos
— Corticodependencia-Corticorresistencia
— Brotes agudos frecuentes
* Displasia, cancer o cancerofobia
* Retraso crecimiento en nifios
Cirugia urgente (< 10%) (urgencia vital)
* Brote grave de colitis sin respuesta médica
» Megacolon toxico
* Hemorragia masiva
* Perforacién

Existen mdltiples opciones quirdrgicas para la CU, como la colectomia subtotal con

ileostomia, la colectomia con anastomosis ileorrectal, la proctocolectomia con ileostomia
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de Brooke, la proctocolectomia con ileostomia continente, y la proctocolectomia
restauradora con anastomosis entre el reservorio ileal y el ano (ARIA). La eleccion de la
operacion se basa en la edad y salud general del paciente, el estado de la funcién anal y

la preferencia del paciente por el resultado funcional.®®

7. Complicaciones
Solo 15% de los pacientes con Colitis Ulcerosa tienen una enfermedad catastrofica al
principio. La hemorragia masiva ocurre con crisis graves de la enfermedad en 1% de los
casos. El megacolon toxico se define como un colon transverso con didmetro >6 cm, con
pérdida de las haustras en los pacientes con crisis graves de CU; se produce en 5% de

las crisis. La perforacién es la complicacién local mas peligrosa.®”)

Los pacientes con enfermedad de Crohn pueden presentar fisuras anales, abscesos
perianales, hemorragias masivas u obstruccion intestinal en 40% de los pacientes. La
perforacién aparece en 1 a 2% de los casos, por lo regular en el ileon. En el 10 a 30% de
los sujetos con EC, los abscesos intraabdominales y pélvicos surgen en algin momento

de la evolucién de la enfermedad.@”

El riesgo para desarrollar cancer colorrectal es del 2% en los primeros 10 afios de Ell, un
8% a los 20 afios, 25-35% a los 30 afios, y de 65% a los 40 afos.(8)
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Disefio metodolégico

Tipo de estudio: Descriptivo y de corte transversal.

Area de estudio: Servicio de endoscopia gastrointestinal del Hospital Escuela Oscar
Danilo Rosales Arguello (HEODRA), en Leon, Nicaragua. Se escogié debido a que es

hospital secundario, regional para occidente.
Periodo de estudio: Enero 2017 a diciembre 2022.

Universo: Pacientes que se realizaron endoscopias bajas con toma de biopsia en el
servicio de endoscopias gastrointestinal del Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales

Arguello en el periodo enero 2017 - diciembre 2022.

Poblacion en estudio: Pacientes con diagndstico y confirmacion histopatolégica de
cualquiera de las presentaciones de Enfermedad Inflamatoria Intestinal que fueron
atendidos en el servicio de endoscopias gastrointestinal del Hospital Escuela Oscar

Danilo Rosales Argiello en el periodo enero 2017 - diciembre 2022.
Criterios de inclusion:

e Contar con biopsias y reportes histopatolégicos que confirmen cualquiera de las
formas de EIll por el departamento de patologia, por especimenes tomados
durante la colonoscopia o procedimiento quirdrgico.

e Pacientes diagnosticados con Ell dentro del periodo enero 2017 - diciembre 2022.

Criterios de exclusion:

e Ausencia de criterios diagnésticos establecidos por las guias internacionales.

Fuente de informacidén: Secundaria, dado que se obtuvieron los datos de filiacion,
antecedentes y hallazgos endoscopicos e histopatolégicos de Ell, que corresponden a
los objetivos del estudio, directamente del expediente clinico.

Instrumento de recoleccion de datos: Dividido en 7 secciones (Ver Anexos). En la
primera y segunda seccién se recogid informacion sociodemografica del paciente y

antecedentes familiares registrados de Ell.
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La tercera y cuarta seccién, se orient6 a las manifestaciones clinicas y recoleccién de los
hallazgos endoscopicos e histologicos en base a la clasificacion de Montreal e indice de
Truelove-Witt para Colitis Ulcerosa; clasificacion ALB-Montreal para Enfermedad de
Crohn, e indice de Mayo. Todas estas escalas avaladas por las Ultimas guias

internacionales sobre el diagnéstico y Manejo de Ell.

En la quinta y sexta seccion, estuvieron dirigidas al tratamiento médico utilizado para la

Ell, al igual que la necesidad de tratamiento quirdrgico.

La séptima seccién, estuvo orientada a describir de forma especifica las complicaciones
clinicas causadas por la Enfermedad Inflamatoria Intestinal, asi como el requerimiento de

hospitalizaciones para ser tratadas.
Proceso de recoleccion de datos:

1. Se redact6 una carta para solicitar permiso al subdirector docente y directora general
del HEODRA para la realizacion de dicho estudio.

2. Una vez que se obtuvo el permiso, se procedio a visitar el departamento de
endoscopia gastrointestinal y patologia para solicitar una lista que contenia el nombre
completo y N° de expediente de los pacientes que cumplieron con los criterios de
inclusion.

3. Se hizo una revision de los expedientes clinicos en estadistica del HEODRA, para
comprobar el diagndstico y la existencia de la informacion necesaria para el estudio,
llenandose posteriormente la ficha recolectora de datos con el fin de dar cumplimiento
a los objetivos planteados en la investigacion, todo esto bajo supervision del tutor.

4. Para evitar el sesgo de informacion, se solicito el apoyo del colectivo de endoscopia
y patologia, si al momento de revisar los expedientes se considerdé necesario
preguntar por los datos que faltaban para completar la ficha de recoleccion de datos.

5. Para evitar el sesgo por falta de sensibilidad del instrumento, la ficha se disefié con
preguntas en su mayoria cerradas, lo cual disminuye posibles confusiones. Para
aumentar la sensibilidad de este, también se hizo comparacion de las preguntas de

medicidn con la de otros estudios que utilizaron variables similares a este.
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Plan de analisis: Una vez recolectada la informacion, se procedi6 al analisis de los datos
utilizando el programa IBM- Statistical Packege for the Social Sciences, SPSS version
22. Se realiz6 un andlisis descriptivo de la poblacion en estudio mediante frecuencia y
porcentaje para variables categodricas; con medidas de tendencia central y de dispersion

cuantitativas.

Los Andlisis bivariados fueron evaluados mediante Chi cuadrado de Pearson o exacta de
Fisher siendo significativo con un valor de p < 0.05 y Razén de prevalencia (RP) con sus
IC 95%; con la finalidad de buscar relaciones entre los grupos de edad y sexo con la

gravedad de la enfermedad segun escalas internacionales.

Aspectos éticos: El proyecto de investigacion se ajusté a las indicaciones de la
declaracién de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial (AMM), tomando en cuenta los
principios de bioética de no maleficiencia, beneficencia, autonomia y justicia. lgualmente,
se solicitd permiso, mediante una carta, a las autoridades del HEODRA para el acceso a

los registros médicos de los pacientes donde se reunieron las siguientes condiciones:

e Beneficencia: a ninguno de los participantes se le afectdé su integridad fisica,
psicoldgica, social y espiritual.

e Confidencialidad: todas las respuestas fueron archivadas como anonimas para
garantizar que los datos recolectados fuesen utilizados Unicamente con fines

cientificos para esta investigacion.
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Operacionalizacién de las variables

Definicién

Variable ) Tipo Indicador Escala
operacional
Condicion Organos
organica ue enitales del )
.g. q . 9 . 1: Femenino
Sexo distingue a los | Nominal | paciente. Sexo .
. 2: Masculino
hombres de Ilas referido en el
mujeres. expediente.
Tiempo
transcurrido 1. Menor o igual
desde el Afos cumplidos a 20 afios
Edad nacimiento hasta | Nominal | referidos en el | 2.21 a 40 anios
el momento de la expediente. 3. Mayor o igual a
recoleccion de 41 afos
informacion.
Situaciéon juridica Situacién
de la persona en juridica ue 1L SOED
Estado civil .,p Nominal : : a 2: Casado
relacibn a una refiere el et
. ] 3: Unidn libre
pareja. paciente.
Lugar de Lugar de
. g . ) g ) 1: Urbano
Procedencia residencia de una | Nominal | residencia 2 Rural
persona. actual. '
) ) . ., 1: Ama de casa
Tipo de trabajo Situacion de
., ) ) ) 2: Docente
Ocupacion desarrollado por el | Nominal | trabajo referida o ImeaTiatas
paciente. por el paciente. 4 Otros
1: Escolaridad
. baja
Es una distincion )
(Analfabeta/Prim
dada por alguna .
institucion . aria
. Ultimo afo | incompleta/Prima
educativa, )
eneralmente cursado y | ria completa)
Escolaridad g , Ordinal | aprobado que | 2: Escolaridad
después de la ) .
i ., refiere el | media
terminacion . .
: . paciente. (Secundaria
exitosa de algun .
incompleta/Secun
programa de .
estudios daria completa)
' 3: Escolaridad
alta (Técnico
( )|
L )




superior/Universit
ario)

Registro de
afectacion a la Familiares con
salud de algun diagnostico de
Antecedentes | pariente por . Ell evidenciado 1: Si
Nominal .
de Ell alguna forma de en expediente o 2: No
Ell, hasta el tercer referido por el
grado de paciente.
consanguinidad.
1: Malestar
general
Sintomas 2: Diarrea
frecuentemente | 3: Pérdida de
Manifestaciones reflejados en el | peso
: .| clinicas mas expediente o | 4: Dolor
Sintomatologia . :
. frecuentes . referidos por el | abdominal
mas frecuente Nominal : . .
de Ell presentadas por paciente. 5: Incontinencia
los pacientes que Cada uno de los | fecal
padecen Ell. sintomas toma | 6: Hematoquecia
un valor de Si o | 7: Estrefiimiento
No. 8: Fiebre
9: Nauseas
10: Vomitos
. Otros sintomas
Presencia de .
. reflejados en el .
Otra otros sintomas . . 1: Si
. . : Nominal | expediente 0
sintomatologia | relacionados con . 2: No
Ell referido por el
' paciente.
Realizacion de
Método una
diagnostico de colonoscopia 1 Si
Colonoscopia | exploracion visual | Nominal | referida en el 2'.No
del intestino expediente o por '
grueso. el propio
paciente.
Patrones Resultados en el | 1: Ulceras
Resultados de | observados en la Nominal reporte de | cubiertas de
colonoscopia | mucosa intestinal colonoscopia fibrina
mediante la por el médico | 2: Edema
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realizacion de una expuesto en el | 3: Pérdida del
colonoscopia. expediente. patron vascular
4: Friabilidad
5: Pérdida del
patrén mucoso
6: Eritema
7: Inflamacién de
la mucosa
8: Pseudopolipos
9: Sangrado
espontaneo
10: Infiltrado
inflamatorio
11: Otros
. . Diagnostico
Diagnadstico g L
- endoscopico e
endoscopico e . . . .
- . . . histopatoldgico 1: Si
Colitis Ulcerosa | histopatolégico Nominal . .
. evidenciado en 2: No
registrado, de .
" . expediente
colitis ulcerativa. e
clinico.
Clasificacion Extension:
emitida con la o 1 E1
L i Caracteristicas '
finalidad de el - 2. E2
conseguir un clinicas 3: E3
lenquaie evidenciadas en :
Clasificacion de g J expediente
Montreal para entendible mediante el .
. P universalmente Gravedad:
Colitis Ulcerosa . reporte 1: SO
para describir la ) endoscépico del _
experiencia clinica Ordinal . p ool
. procedimiento 3:S2
con los pacientes .
realizado. 4: S3
que presenten
Colitis Ulcerativa.
indice cualitativo -
Caracteristicas
creado para .
clinicas
valorar la . .
o evidenciadas en 1. Leve
Indice de respuesta al . .
. : Ordinal | expediente 2: Moderado
Truelove-Witt | tratamiento .
: mediante el 3: Grave
esteroideo,
. : reporte
ademas, permite L.
. : endoscopico del
diferenciar entre
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enfermedad
inactiva y brote
leve, moderado y

procedimiento
realizado.

grave.
Es un indice de
actividad que i
. Caracteristicas
incluye - .
ArAMetros clinicas 1: Remision
p, . evidenciadas en | 2: Enfermedad
- clinicos y :
Indice de Mayo - expediente moderada
- endoscopicos . .
de colitis . Ordinal | mediante el | 3: Enfermedad
obtenidos
ulcerosa . reporte grave
mediante una -~ "
racto endoscopico del 4: No colitis
. : . procedimiento ulcerosa
sigmoidoscopia .
. realizado.
para estadificar
colitis ulcerosa.
Diagnostico Diagnostico
endoscopico e endoscopico e
Enfermedad de | histopatologico . histopatoldgico 1: Si
. Nominal . .
Crohn registrado, de evidenciado en 2: No
enfermedad de expediente
Crohn. clinico.
Edad de
Clasificacion comienzo:
emitida con la| Ordinal 1: Al
finalidad de Caracteristicas 2: A2
conseguir un clinicas 3: A3
lenguaje evidenciadas en Localizacién
e s entendible expediente 1. L1
Clasificacion . . .
universalmente Ordinal | mediante el 2. L2
ALB-Montreal .
para describir la reporte 3: L3
experiencia clinica endoscopico del 4: L4
con los pacientes procedimiento Comportamiento:
que presenten realizado. 1: B1
Enfermedad de | Ordinal 2: B2
Crohn. 3: B3
4. P
Presencia de .
: . Examen . 1. Si
Biopsia : L Nominal | reporte de
microscoépico . 2: No
patologia en
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realizado para
diagnostico de ElI.

expediente
clinico.

Resultados de
biopsia

Hallazgos
microscopicos
relacionados a la
Ell, referidos en
las guias
internacionales.

Nominal

Resultados del
estudio
histopatologico
evidenciado en
el  expediente
mediante
reporte
resultados.

de

1: Infiltrado
inflamatorio
cronico
linfoplasmocitario

2: Edema

3: Ulceracion
superficial

4: Infiltrado
inflamatorio
agudo

S:
Microhemorragia

6: Hemorragia
7: Erosion

8: Abscesos
cripticos

9: Microabsceso
criptico

10: Formacion de
agregados
linfoides

11: Criptitis
12: Distorsion

arquitectural de
las criptas
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13: Distorsion
arquitectural
glandular

14: Congestion
vascular

15:
Microabscesos

16: Placas de

Peyer
hiperactivas
17: Otros
Son un conjunto Paciente recibe
de medios que tratamiento
Tratamiento objet_lvamente se _ far.m,acploglco 0 1- Si
médico requiere con}o _un Nominal quwu_rglco 2 No
plan terapéutico referido en el
para curar o aliviar expediente o por
una lesion. el mismo.
Ingesta de
farmacos
Medicamentos pertenecientes a
gue contienen 5- esta familia,
Aminosalicilato ASA que - son . ewdengados en 1: Sulfasalazina
S utilizados a | Nominal e>fp_ed|ente 2 Mesalazina
menudo para el clinico 0
tratamiento de la referidos por el
Ell. paciente  para
tratamiento de la
Ell.
Medicamentos Ingesta de
antiinflamatorios farmacos
utilizados a pertenecientes a
Corticoesteroid | menudo para el . esta familia, 1: Prednisona
. Nominal . . :
es tratamiento de la evidenciados en | 2: Budesonida
Ell. expediente
clinico (o]
referidos por el
[ =)




paciente  para
tratamiento de la
Ell.

. Ingesta de
Farmacos .
farmacos
capaces de :
. pertenecientes a
suprimir la o
s esta familia,
Farmacos . . evidenciados en 1: Azatioprina
: inmunoldgica a un : :
inmunodepresor . Nominal | expediente 2: Metotrexato
estimulo o . .
es o clinico o| 3:Ciclosporina
antigénico ya sea :
. referidos por el
producido por un :
. paciente  para
antigeno externo :
. tratamiento de la
0 interno.
Ell.
Ingesta de
) farmacos
Sustancia :
. pertenecientes a
producida con un .
organismo vivo o esta familia,
g evidenciados en 1: Infliximab
Compuestos sus productos; se : . :
. . Nominal | expediente 2: Adalimumab
bioloégicos usa para prevenir, y
. . clinico 0
diagnosticar o] .
. referidos por el
tratar ciertas - ara
enfermedades. P : P
tratamiento de la
Ell
Procedimientos
Sometimiento quirdrgicos
previo a un plan evidenciados en
: terapéutico ue expediente o] ]
Tratamiento p d . P . 1: Si
L requirio el uso de | Nominal | referidos por el
quirurgico o . 2: No
la cirugia para paciente,
curar o aliviar una especificos para
lesion. tratamiento de la
Ell.
Operacion, total o Tipo de 1
_ parcial, de intervencién Hemicolectomia
Procedimiento . L :
o lesiones causadas . quirargica como | 2: Anastomosis
quirargico Nominal . . .
. por enfermedades tratamiento de | termino-terminal
realizado : .
0 accidentes, con Ell, reflejada en de colon
fines diagnaosticos, expediente 0 sigmoides
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de tratamiento o

referida por el

de rehabilitacion paciente.
de secuelas.

Complicaciones
Resultado b

desfavorable

médicas
asociadas a la

. relacionado a la . . . 1: Si
Complicaciones . Nominal | Ell evidenciada
Ell con afectacion . 2: No
: en expediente
del estado previo - .
clinico o referido
de salud. .
por el paciente.
Cualquier L
g . Complicacion
hemorragia que .
. médica
L amenaza la vida y .
Complicacion . asociada a Ell .
. requiere . . . 1. Si
de hemorragia L, Nominal | evidenciada en
. transfusion . 2: No
masiva . expediente o]
urgente y masiva :
: referida por el
de hemoderivados :
paciente.
por Ell.
Dilatacion aguda L
. Complicacion
no obstructiva del L
médica
. ., colon, total o .
Complicacion . asociada a Ell .
segmentaria . . . 1. Si
de megacolon - Nominal | evidenciada en
L acompafiado de . 2: No
toxico . expediente 0
signos de :
. referida por el
toxicidad :
L paciente.
sistemica por ElI.
Complicacion
. médica
. ., Ruptura a traves .
Complicacion asociada a Ell .
., de todas las capas . . . 1: Si
de perforacion . . Nominal | evidenciada en
del intestino por 2: No

intestinal

Ell.

expediente 0
referida por el
paciente.
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Complicacion

Neoformacion

Complicacion
médica
asociada a Ell

. maligna a nivel de . . . 1: Si
de cancer . ) Nominal | evidenciada en
Intestino  grueso ) 2: No
colorrectal expediente 0
causada por ElI. :
referida por el
paciente.
Complicacion
Otras médica
complicaciones a asociada a Ell .
Otras ) P ) ) ) 1: Si
i i nivel local o | Nominal | evidenciada en
complicaciones | . , . . 2: No
sistémico expediente o)
causadas por Ell. referida por el
paciente.
Ingresos
hospitalarios
previos,
Ingreso a un ,
: asociados al
TR hospital para .
Hospitalizacione . manejo de ,
tratamiento de ) .. 1: Si
S por Nominal | complicaciones
. alguna 2: No
complicaciones L, por Ell
complicacion de . .
Ell evidenciados en
' expediente 0
referidos por el
paciente.
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Resultados
Se realiz6 un estudio en el servicio de Endoscopia Gastrointestinal, del departamento de
Cirugia del Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Argiiello con una revisién de 348
colonoscopias mas biopsias tomadas en el periodo establecido, siendo seleccionados
solo aquellos pacientes con diagnostico de Enfermedad Inflamatoria Intestinal bajo los

criterios de inclusiéon establecidos en el estudio.

En la Tabla N° 1, se describen los datos sociodemograficos que corresponden a una
muestra de 23 pacientes atendidos con Ell en el servicio de endoscopia gastrointestinal
en el HEODRA, Leo0n; de los cuales el sexo que predomind fue el femenino con el 61%,
pacientes con edades mayores o iguales a 41 afios (52%) con un promedio de edad de
44 afios (DE= £21 afios). El 44% de los pacientes eran solteros y el 74% procedian del
area urbana. Se observd que el 43% de la poblacién eran ama de casa y que el nivel

académico predominante fue la escolaridad baja y alta con un 39% cada uno.
Prevalencia de Enfermedad Inflamatoria Intestinal

En total se encontraron 23 casos de Enfermedad Inflamatoria Intestinal en el periodo
enero 2017 — diciembre 2022; con una prevalencia del 6.6%, con diagnostico de Colitis
Ulcerosa (91%) y Enfermedad de Crohn (9%). No se encuentran antecedentes familiares

de Ell en los pacientes estudiados. (Ver Figura N° 1)

Figura N°1. Esquema de estudio de corte transversal sobre pacientes con Ell

atendidos en el servicio de endoscopia gastrointestinal del HEODRA.

348 pacientes con colonoscopia y
biopsia del servicio de endoscopia
gastrointestinal del HEODRA

Resultados de

biopsia
T
v v
Resultados positivos Resultados negativos
n=23 (6.6%) n=325
|
+ v
Colitis ulcerosa Enfermedad de Crohn

n=21 (91%) n=2 (9%)
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Tabla N° 1. Distribucion sociodemogréafica de pacientes atendidos con Enfermedad
Inflamatoria Intestinal en el servicio de endoscopia gastrointestinal del Hospital
Escuela Oscar Danilo Rosales Arguliello, Ledn; en el periodo enero 2017 —diciembre
2022. (N=23)

Variable Frecuencia %

Sexo Femenino 14 61
Masculino 9 39

Menor o igual a 20 afos 2 9

Grupos de edad* 21 - 40 afos 9 39
Mayor o igual a 41 afios 12 52

Soltero 10 44

Estado Civil Casado 9 39
Unioén libre 4 17

Procedencia Urbano 17 4
Rural 6 26

Ama de Casa 10 43

Ingeniero 2 9

Ocupacion Docente 2 9
Personal de Salud 2 9

Otros** 7 30

Baja 9 39

Escolaridad Media 5 22
Alta 9 39

*Media de edad (DE)= 44 (x21)
**Agricultor, comerciante, contador, estudiante, guarda de seguridad, mercadologa, veterinario

En la Tabla N° 2 se describen las manifestaciones clinicas presentadas por la muestra a
estudio, de los cuales el 70% present6 dolor abdominal; 61% refiri6 presentar otra
sintomatologia anexa a la que se presentaba en la encuesta, de los cuales el 30%

correspondia a rectorragia.
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Tabla N° 2. Manifestaciones clinicas de los pacientes atendidos con Enfermedad
Inflamatoria Intestinal en el servicio de endoscopia gastrointestinal del Hospital
Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello, Ledn; en el periodo enero 2017 —diciembre
2022. (N=23)

Manifestaciones clinicas
Variable Frecuencia %
Dolor abdominal crénico 16 70
Malestar general 12 52
Diarrea crénica 10 44
Hematoquecia 6 26
Pérdida de peso 5 22
Fiebre 3 13
Nauseas 3 13
Estrefiimiento 2 9
Vomitos 2 9
Otra Si 14 61
sintomatologia No 9 39
Rectorragia 7 30
Tenesmo 3 13
Distension abdominal 2 9
Anorexia 2 9

La variante de Enfermedad Inflamatoria Intestinal que mas se presentd fue la Colitis
ulcerosa en el 91% de la poblacion de estudio. En la Tabla N° 3, se describieron los
criterios de gravedad clinica y actividad inflamatoria en pacientes con CU que
corresponden a 21 pacientes, 67% mujeres con edad mayor o igual a 41 afios (48%), de
los cuales la pancolitis y la gravedad leve fueron las presentaciones mas frecuentes (48%
y 52%, respectivamente) segun la clasificacion de Montreal. El 48% de la poblacion tuvo
un indice de Truelove-Witts moderado; con un indice de Mayo del 67% para enfermedad

moderada.

Los hallazgos endoscopicos mas frecuente en los pacientes con Colitis Ulcerosa fueron
las ulceras cubiertas de fibrina y edema con un 50% y 45%, respectivamente. Ademas,
el infiltrado inflamatorio crénico linfoplasmocitario (91%) y el edema (48%) fueron los

resultados de biopsia mas habituales. (Ver Tabla N° 4)
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En la Tabla N° 5 se observan los datos correspondientes a la clasificacion ALB de
Montreal para los pacientes con enfermedad de Crohn (N=2), de los cuales todos eran
hombres que presentaron un inicio de la enfermedad entre los 17-40 afos, 50% de estos
presentaron afeccién a nivel de colon, y afectacion a ileon distal y colon; todos los

pacientes presentaron un comportamiento estenosante de la enfermedad.

Dentro de los hallazgos endoscépicos encontrados en los pacientes con enfermedad de
Crohn, se reportdé un 50% para los siguientes resultados: Ulceras cubiertas de fibrina,
edema, pérdida del patron vascular, friabilidad, pérdida del patrén mucoso y eritema; por
otro lado, para los hallazgos histopatolégicos, se obtuvo que todos los pacientes

presentaron infiltrado inflamatorio crénico linfoplasmocitario y edema. (Ver Tabla N° 6)

Tabla 3. Criterios de gravedad clinica y actividad inflamatoria en pacientes
atendidos con diagndéstico de Colitis Ulcerosa en el servicio de endoscopia
gastrointestinal del HEODRA, Ledn; en el periodo enero 2017 — diciembre 2022.
(N=21)

Clasificacién Montreal Frecuencia %

E1: Proctitis ulcerosa. 2 9

Extension | E2: Colitis izquierda 9 43
E3: Pancolitis 10 48

S0: Remisidn clinica 0 0

S1: Leve 11 52

Gravedad S2: Moderada 6 29
S3: Grave 4 19

indice de Truelove-Witts Frecuencia %

Leve 8 38

Moderado 10 48

Grave 3 14

indice de Mayo Frecuencia %

Remision 1 5

Enfermedad Moderada 14 67
Enfermedad Grave 6 28
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Tabla 4. Hallazgos endoscépicos e histopatolégicos en pacientes atendidos con
diagnostico de Colitis Ulcerosa en el servicio de endoscopia gastrointestinal del
HEODRA, Ledn; en el periodo enero 2017 — diciembre 2022. (N=21)

Hallazgos endoscOpicos* Frecuencia %
Ulceras cubiertas de fibrina 10 50
Edema 9 45

Pérdida del patrén vascular 8 40
Friabilidad 8 40

Pérdida del patrén mucoso 6 30
Eritema 6 30

Inflamacion de la mucosa 4 20
Pseudopdlipos 3 15
Sangrado espontaneo 3 15
Infiltrado inflamatorio 2 10
Erosion 1 5

Mucosa eritematosa 1 5
Hallazgos histopatolégicos Frecuencia %
Infiltrado inflamatorio crénico linfoplasmocitario 19 91
Edema 10 48

Ulceracion superficial 8 38
Infiltrado inflamatorio agudo 7 33
Microhemorragia 6 29
Hemorragia 5 24

Erosion 5 24

Abscesos cripticos 4 19
Microabsceso criptico 4 19
Formacion de agregados linfoides 3 14
Criptitis 3 14

Distorsion arquitectural de las criptas 3 14
Distorsion arquitectural glandular 2 9
Congestion vascular 2 9
Microabscesos 2 9

Placas de Peyer hiperactivas 2 9
Otros** 1 5

*N= 20 (Paciente sin colonoscopia por hemicolectomia realizada)

**Atrofia glandular; macrofagos cargados con hemosiderina; acortamiento y ensanchamiento de
vellosidades intestinales; necrosis superficial; metaplasia de células de Panet; hiperplasia
folicular linfoide = 1 (4.8%)
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Tabla 5. Clasificacion ALB de Montreal en pacientes atendidos con diagndstico de
Enfermedad de Crohn en el servicio de endoscopia gastrointestinal del HEODRA,
Ledn; en el periodo enero 2017 — diciembre 2022. (N=2)

Clasificacion ALB - Montreal Frecuencia %
Al: Inicio hasta los 16, inclusive. 0 0
A. Edad de A2: Inicio entre los 17 y 40 afos. 2 100
comienzo A3: Comienzo por encima de los
~ 0 0
40 anos.
L1: Afecta a ileon distal 0 0
L2: Afecta a colon 1 50
o L3: Afecta a ileon distal y colon 1 50
L. Localizacion — .
L4: Se afiade a cualquiera de las
anteriores si se afecta tubo 0 0
digestivo alto
B1: Comportamiento ni 0 0
estenosante ni perforante
B2: Comportamiento estenosante 2 100
B. Comportamiento | B3: Comportamiento perforante 0 0
p: Se aflade a cualquiera de las
anteriores si hay enfermedad 0 0
perianal

Tabla 6. Hallazgos endoscépicos e histopatoldgicos en pacientes atendidos con
diagnostico de Enfermedad de Crohn en el servicio de endoscopia gastrointestinal
del HEODRA, Leon; en el periodo enero 2017 — diciembre 2022. (N=2)

Hallazgos endoscopicos Frecuencia %

Ulceras cubiertas de fibrina 1 50

Edema 1 50

Pérdida del patrén vascular 1 50
Friabilidad 1 50

Pérdida del patrén mucoso 1 50

Eritema 1 50

Hallazgos histopatolégicos Frecuencia %
Infiltrado inflamatorio crénico linfoplasmocitario 2 100
Edema 2 100
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Ulceracion superficial 1 50
Hemorragia 1 50
Erosion 1 50
Granuloma no caseificante 1 50
Fisuras 1 50

En la Tabla N° 7 se describe el tratamiento quirdrgico y farmacoldgico para Ell recibido
por los pacientes atendidos en el servicio de endoscopia gastrointestinal del HEODRA,
se observo que el 48% de los pacientes recibieron un tratamiento médico; de la poblacion
estudiada el 34% fue tratado con aminosalicilatos, de estos el 30% usaron mesalazina,
el 35% fue tratada con prednisona; 31% utilizé inmunosupresores, de los cuales 22% fue
tratado con metotrexato; y el 13% de la muestra fue tratado con infiximab. Por otro lado,
el 13% de los pacientes reportaron un tratamiento quirdrgico; del total de pacientes, al

9% se le realizaron hemicolectomia y anastomosis termino-terminal de colon sigmoides.

Tabla N° 7: Tratamiento farmacoldgico y quirurgico recibido por paciente atendidos
en el servicio de endoscopia gastrointestinal del HEODRA, Leo6n; en el periodo
enero 2017 — diciembre 2022. (N=23)

Tratamiento para Ell Frecuencia %
Uso de tratamiento médico* 11 48
. o Sulfasalazina 1 4
Aminosalicilatos :

Mesalazina 7 30
Corticoesteroides Prednisona 8 35
Azatioprina 2 9

Inmunosupresores
Metotrexato 5 22
Tra_1tam_ento Infliximab 3 13

biolégico

Tratamiento quirudrgico** 3 13
Hemicolectomia 2 9
Anastomosis termino-terminal de colon sigmoides 2 9

*Total de paciente que recibieron al menos 1 tratamiento farmacolégico para su forma de Ell
** Total de paciente que recibieron al menos 1 tratamiento quirargico para su forma de Ell
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El 48% los pacientes con Ell tuvieron alguna complicacién; de todos los pacientes con la
patologia, la complicacion mas frecuente fue cancer colorrectal con 13%. Por otro lado,
52% de la poblacién reportaron hospitalizaciones por Ell, de todos los pacientes con el
diagnéstico, la causa de hospitalizacion mas frecuente fue la crisis de colitis ulcerosa con
un 17%. (Ver tabla N° 8)

Tabla N° 8: Complicaciones y hospitalizaciones relacionadas con Ell en paciente
atendidos en el servicio de endoscopia gastrointestinal del HEODRA, Led6n; en el
periodo enero 2017 — diciembre 2022. (N=23)

Complicaciones Frecuencia %
Complicaciones por Ell 11 48
Céancer colorrectal 3 13
Hemorragia masiva 2 9
- Perforacion
Complicaciones intestinal 1 4
presentadas
Brote severo de
- 1 4
colitis ulcerosa
Otros* 5 21
Hospitalizaciones por Ell 12 52
Crisis de colitis 4 17
ulcerosa
Cgus_as c_Ie Anemia 3 13
I (ico postquirirgico 1 4
Otros** 6 26

*Anemia normocitica hipocrémica severa, fistula recto-vaginal, obstruccion intestinal, cancer
gastrico, anemia normocitica normocromica.

** Absceso paraestromal, fistula recto-vaginal, fiebre de origen desconocido, seroma de herida,
derrame pleural, higado polimetastasico.

Los pacientes que presentaron edades mayores de 40 afios presentan 5 veces mayor
riesgo de presentar una forma leve de CU segun la clasificacion de Montreal, mientras
tanto, los pacientes menores o iguales a 40 aflos presenta 2 veces mayor riesgo de

presentar una enfermedad grave segun indice de Mayo. (Ver tabla N°9)
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Tabla N°9. Grupos de edades y su relacion con la gravedad segun indice de Mayo

y escala de Montreal para colitis ulcerosa en los pacientes atendidos en el servicio

de endoscopia del Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello, Ledn; en el
periodo enero 2017 — diciembre 2022. (N=21)

Gravedad segun escala de Montreal

Variable (S1) Gravedad segun indice de Mayo (Grave)
RP RP
0 0
n (%) Total P (IC 95%) n (%) Total P (IC 95%)
Mayores 4.95 2.2
de 40 9 (42.8) 10 1.4- 0 10 (1.1-4.2)
anos 17.6)
Menores 0.02 0.01
o iguales
de 40 2 (9.56) 11 6 (28.57) 11
afios
( ]
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Discusién
Los datos publicados sobre la Enfermedad Inflamatoria Intestinal en Latinoamérica son
muy escasos Yy provienen de estudios realizados destinados a la descripcién de las
caracteristicas clinicas y demogréficas de los casos de Ell debido a la baja prevalencia
de casos en esta region; siendo los hallazgos endoscépicos e histopatolégicos los menos

estudiados.

El estudio consta con un universo de 348 pacientes atendidos en el servicio de
endoscopia gastrointestinal con toma de biopsia, de los cuales el 6,6% de estos fueron
diagnosticados con Ell, lo cual resulta un poco mas elevada que el 3,47% obtenido en el
estudio realizado en Managua, en el afio 2014149, donde se valor6 Unicamente una
variable de la enfermedad, la CU; por otro lado, un estudio reportado en Ecuador en 2020,
presentd una prevalencia de 5,2 casos por cada 100 000 habitantes®), estos datos
concuerdan dentro de los rangos obtenidos a nivel latinoamericano en paises como
Brasil, Panama, Puerto Rico y Argentina, donde los valores oscilan entre 20 a 100 casos
por cada 100 000 pobladores, sin embargo, se observa un comportamiento contrario a
los valores de prevalencia de paises como Estados Unidos y Canada, donde las cifras
alcanzan desde 320 a 511 casos por cada 100 000 habitantes(), lo que puede
relacionarse con la baja cantidad de estudios dirigidos al enfoque diagnostico y de

seguimiento de la patologia en nuestro entorno.

De los 23 casos confirmados con Ell, el 91% de estos corresponden a CU, siendo esta
la variante mas comun, los datos se relacionan con valores obtenidos en la region, donde
la CU prevalece ante EC, por ejemplo en Ecuador, con una razén 3:1
correspondientemente®, de igual forma paises como Cuba y Colombia reportaron una
prevalencia mayor en CU®01113): todo esto contrario a regiones geogréficas diferentes
como Estados Unidos y Europa, donde la EC resulta la variante que mas predomina en

el diagnostico de la EII©9).

En este estudio se observo que, en relacion con los datos sociodemograficos obtenidos,
se encontr6 un predominio del sexo femenino sobre el masculino del 61%, estos
resultados son similares a obtenidos a nivel nacional por Gomez Tapia*® en donde el

sexo con mayor prevalencia era el femenino con 64%; en la regién latinoamericana, la
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relacion hombre-mujer se hace cada vez mas estrecha, segin Mayorga Garces®), las
mujeres solo superan a los varones en un 3%, en regiones anglosajonas la distribucion
es similar a la reportada en este estudio, representando el sexo femenino 59% segun

Nguyen et al®),

Por otro lado, los grupos de edades que mayor padecen EIll son los que se encuentran
iguales o mayores de 41 afios con un 59%, a nivel nacional se encontré que la edad
promedio de apariciéon fue de 39 afios, por lo cual los datos obtenidos no fueron
reproducibles por este estudio; sin embargo, segin Gomez Tapial¥, el grupo de edad de
45-54 afios fue el grupo de edad mas afectado, el cual, si se incluye en nuestros rangos
de edades estudiados. Nuestros resultados contrastan con los obtenidos por Cervantes-
Peldez9 en Cuba, en donde la edad promedio fue de 30-39 afios representando un
36.5% de su muestra, en este sentido Nguyen et al®, refleja una edad similar que el
estudio en Cuba, lo que sugiere una tendencia a la aparicion mas tardia en nuestra
poblaciéon, posiblemente debido a la falta de acceso o limitantes diagndsticas en el
sistema de salud.

Respecto a los antecedentes familiares de Ell, ninguno de los pacientes del estudio
presenta parientes con un diagnostico previo de alguna de las variantes de esta entidad,
contrario a los resultados obtenidos segin Goémez Tapia¥, donde el 12% de los
pacientes estudiados presentaba antecedentes familiares de dicha patologia; a su vez,
un estudio realizado en Cali™® en 2020, demostraba que el 3,8% de los pacientes con
diagnéstico de CU presentaba antecedentes familiares, de igual forma que lo hicieron un
10,4% de los diagnosticados con EC; cifras similares fueron encontradas en los pacientes
con EC del estudio de Alvarado™®® , donde un 9,8% de estos referia tener parientes con
diagnéstico de Ell, sin embargo en CU los resultados aumentaron considerablemente,
encontrando antecedentes en un 32,8% de los pacientes; de igual manera, el estudio
realizado por Nguyen et al®, en 2017 reportaba un 23% y un 12% de pacientes con
antecedentes familiares de EC y CU respectivamente. En contraste con los resultados
obtenidos de forma independiente para las variantes de EIll, también se realizaron
estudios donde las cifras fueron obtenidas de forma global, es el caso del estudio

realizado por Malik®V, donde el 15% de la poblacion estudiada presentaba antecedentes
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familiares, e igualmente en Camaguey®®, un 48% de los pacientes presentaba un
pariente previamente diagnosticado con Ell. Es evidente el contraste encontrado entre
los resultados de este y los demdas estudios, lo que hace pensar que se deba
principalmente a la falta de diagndsticos de esta enfermedad por el poco nimero de casos
gue se han presentado en el pais, en conjunto con el pobre diagndstico definitivo, por el

poco conocimiento que se posee en nuestro medio sobre EII.

Conforme a manifestaciones clinicas de Ell, los pacientes del estudio presentan dolor
abdominal (70%), malestar general (52%), diarrea cronica (44%) y rectorragia como
sintomatologia principal, dichos datos se relacionan con el estudio del Hospital Aleman
Nicaragliense donde se obtuvieron diarrea y tenesmo (32% respectivamente) como
sintomas principales de la CU%%, a su vez, existe relacion con datos de paises como
Cuba y Colombia, donde los méas caracteristicos fueron dolor abdominal, diarrea y
rectorragia®®1®), en comparacion a datos de Ecuador, existe una discrepancia, pues el
sintoma mas destacado fue sangrado digestivo, seguido de dolor abdominal en menor
porcentaje para CU, y en EC destacaba la diarrea con un 37,2%®), valor un poco mas
aproximado al obtenido durante este estudio; finalmente, la presentacion clinica obtenida
en Estados Unidos, difiere en gran medida, reportando la hematoquecia como sintoma

principal en un 81% para CU y un 31% para EC.

Respecto a la distribucion endoscépica segun Montreal de la Colitis Ulcerosa, este
estudio refleja que la extension de mayor frecuencia son la pancolitis y colitis izquierda
con 48% y 43%, respectivamente. Asi mismo se reportd en el estudio de Mayorga
Garcés®y Garcia Duperly® donde la pancolitis se presenté en poco menos de la mitad
de los pacientes. Esto contrasta con los hallazgos de los estudios en Camagiiey®® y
Cali®® donde predominan la Proctitis Ulcerativa. Datos compartidos se presentaron en el
estudio de la ciudad de Managua del 20144, donde proctitis y pancolitis se presentaron
en un 40% de la poblacién en ambos casos. Con respecto a la gravedad de la CU en la
consulta inicial, fue leve en la mayoria de los pacientes de este estudio; con similitud a
los datos encontrados en el estudio de Cali®®; y contrarios al estudio de Garcia

Duperly® donde la gravedad severa fue la mas frecuente.
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Segun indice de Mayo, el presente estudio refleja que la enfermedad moderada se
presenta en mas de la mitad de los pacientes, de igual manera con un indice de Truelove
Witts moderado; a diferencia del estudio del Hospital Aleman Nicaraguense'¥, donde se
presentd en mayor frecuencia un indice de Mayo en remision clinica y una enfermedad

leve segun la Escala de Truelove-Witt.

Con respecto, a la clasificacion ALB segun Montreal de Enfermedad de Crohn, la
localizacion ileocolénica y coldnica se presentaron en la mitad de los pacientes del
estudio; similares datos se obtuvieron en el estudio de Ecuador®, donde la localizacién
ileocolénica predomind. Estos hallazgos difieren con los estudios realizados en
Bogota®D, Cali®®y Virginia®; donde la presentacion ileal fue la mas frecuente. En cuanto
al comportamiento de la EC, los dos pacientes en este estudio reflejan un comportamiento
estenosante, al igual que los datos encontrados en BogotaV; no asi, en Ecuador® y
Cali®®, en los cuales predomind el patrén no estenosante ni perforante. Cabe mencionar,
la ausencia de otros estudios sobre Enfermedad de Crohn en Nicaragua, por lo que no
se conoce el comportamiento de dicha patologia en nuestro entorno.

Esta diferencia entre los resultados de las escalas e indices de valoracion de CU y EC,
puede deberse a las limitaciones en el acceso al tratamiento farmacologico y poca
continuidad de la poblacion a las citas de seguimiento médico; provocando que la
prolongada exposicion al proceso inflamatorio potencialice la extension y severidad de la

enfermedad, aumentando asi, los riesgos de complicaciones.

Por otra parte, los estudios sobre los hallazgos endoscépicos e histopatolégicos son
escasos, siendo asi, que algunos de los datos encontrados son de investigaciones poco
actuales. En este estudio tanto para CU y EC los datos endoscépicos mas frecuentes
fueron las Ulceras cubiertas de fibrina y edema, los cuales se presentaron en el 50% de
la poblacién aproximadamente. En el estudio del 2008 de Sihues®, los hallazgos mas
frecuentes para EC fueron de igual forma las ulceraciones; sin embargo, los datos de CU
fueron agrupados, siendo el aumento de la congestion, ulceraciones y friabilidad de la

mucosa, los datos mas comunes.
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En relacibn con los hallazgos histopatologicos, este estudio reporta al infiltrado
inflamatorio cronico linfoplasmocitario como el dato mas frecuente en CU y EC, con 91%
y 100%, respectivamente. No obstante, en el estudio de Sihues®?, el hallazgo mas
frecuente de los pacientes con CU, reporta a las Ulceras y abscesos cripticos (82%); en
el caso de EC, los conglomerados de macréfagos fueron los datos mas reportados (83%).
Por otro lado, segln Carrazco-Avino®% los datos que mas se reportaron en el caso de
colitis ulcerosa, fueron distorsién arquitectural dada por atrofia (100%) y dada por
ramificacion (57%), lo que contrasta con nuestro estudio donde solo representan el 14%
de los hallazgos; en el caso de EC, segun un metaanalisis de la sociedad britanica de
gastroenterologia®? el hallazgo mas frecuente fue granulomas, con una frecuencia de
21-100%, seguido por incremento de la celularidad en lamina propia (72-81%), similar
con nuestro estudio donde un paciente se reportd con granulomas (50%) y 2 presentaron

infiltrado inflamatorio crénico linfoplasmocitario.

En este estudio se refleja que el 48% de los pacientes reciben tratamiento farmacolégico,
estos resultados discrepan de los obtenidos por Gémez Tapia®® en el hospital Aleman
Nicaraglense, en donde el porcentaje de pacientes con terapia médica era del 76%, a
nivel latinoamericano, segin Mayorga Garce® solo el 9.7% de los pacientes
diagnosticados con Ell no recibieron tratamiento médico. Esta disparidad se debe a la
falta de conocimiento de la patologia, falta de especialistas en el area y pobre
conocimientos de las guias terapéuticas para su manejo. De toda la muestra del estudio
el 34% usa aminosalicilatos, de los cuales, el 30% usa mesalazina y el 4% usa
sulfasazina, este porcentaje es similar a las usadas por los pacientes del hospital Aleman
Nicaragiiense® donde se usaron en un 36% de los casos, igualmente similares son los
datos en otros paises de la region como Ecuador, en donde el 40% de los pacientes con
CU usaron aminosalicilatos. El uso de corticoides se dio al 35% de los pacientes, en los
cuales el corticoide usado fue prednisona, estos datos son dispares con los encontrados
en Managua donde solo el 8% de los pacientes recibieron terapia con corticoides; en
otros paises de la region no se usaron tratamientos con corticoides, posiblemente debido
a los efectos adversos provocados por estos. El 31% de la muestra utilizaron
Inmunomoduladores, de los cuales el mas usado fue el Metotrexato en un 22% vy la

azatioprina en un 9%, en otro estudio a nivel nacional el uso de inmunosupresores solo
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se da en un 8% de los pacientes, en donde se uso6 azatioprina; a nivel internacional segun
Mayorga Garces®), el 10.3% de los pacientes usaron azatioprina como medida
farmacoldgica. Finalmente, en este estudio solo el 13% usaron Infliximab, en otro estudio
a nivel nacional segiin Gomez Tapia®¥), ningun paciente fue tratado con terapia biologica;
por otro lado, en estudios en Colombia? el 10% de los pacientes usaron tratamiento

bioldgico.

Ademas, solo el 13% de los pacientes recibieron tratamiento quirdrgico, contrastando con
el estudio de Managua en donde ningun paciente requirioé tratamiento quirdrgico; a nivel
internacional en Ecuador solo el 7% requirieron tratamiento quirdrgico; esta discrepancia
posiblemente se debe a un aumento en las complicaciones de los pacientes y a la falta
de apego al tratamiento, sumando a la falta de diagndstico temprano de dicha

enfermedad.

Dentro del estudio, un 48% de los pacientes presentan complicaciones asociadas a la
Ell, de las cuales el cancer colorrectal (13%) y hemorragia masiva (9%) fueron las que
se presentaron con mayor frecuencia, dichos datos se relacionan con datos de CU en
Colombia, en el cual el cancer colorrectal estuvo presente en 14,3% de los pacientes,
seguido de la displasia de bajo grado (2,2%) y alto grado (0,4%)®; por otro lado, el
estudio realizado en Managua, report6 como principal complicacién la anemia con un
28% de casos y 48% de los pacientes sin complicaciones, el porcentaje de pacientes que
no presentan complicaciones se relaciona con el valor obtenido durante el analisis de

datos, sin embargo se difiere en la complicacion principal4),

Con respecto a las hospitalizaciones por Ell, el 52% de los pacientes estuvieron
hospitalizados a causa de Ell, siendo el principal motivo las crisis de CU con 17% de los
casos. Esta frecuencia fue similar a otros estudios en la region ya que, segun Garcia-
Duperly@ el 55% de los pacientes en centros en Colombia tuvieron alguna

hospitalizacion.

Al realizar un estudio, surgen una serie de fortalezas y debilidades que influyen de cierta
manera en el desempeio del mismo, de las limitaciones que pudimos encontrar en

nuestro estudio, destaca la inexistencia de un protocolo o guia de manejo en Nicaragua
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para Ell, por lo cual queda un vacio de conocimiento en el gremio médico al momento de
utilizar los indices diagnosticos y demas examenes complementarios que se podrian
utilizar, dejando asi, expedientes con informacion limitada, que termina dificultando el
seguimiento de los pacientes y la recoleccion de la informacion; por lo cual, se intentd
reducir esta limitante mediante la realizacibn de calculos propios de los indices
diagnésticos, basados en la literatura consultada y bajo la supervision de un especialista
en el area, disminuyendo asi los sesgos de informacion para el estudio. Ademas, se
utilizaron todos los casos reportados de Ell en el periodo de estudio, para asi asegurar

gue la representatividad de la muestra no sufriera de sesgos.

Dentro de las fortalezas de nuestro estudio podemos mencionar que es una investigacion
innovadora en el pais, ya que anteriormente no se habian hecho estudios que abordaran
el comportamiento de la Ell en nuestra poblacion, igualmente, este dara pautas a otros
estudios de mayor profundidad con los datos que obtuvimos sobre la frecuencia y
caracteristicas de la enfermedad. Por otro lado, pone en manifiesto un problema de salud
gue anteriormente no se tomaba en cuenta, abriendo puertas a la oportunidad de un
mejor diagndéstico y manejo de los futuros pacientes. lgualmente, nuestra investigacion
da puerta abierta a otros estudios a nivel nacional para que generen correlacion entre los
hallazgos endoscopicos e histopatologicos en diferentes departamentos y asi poder

observar a futuro el comportamiento de la enfermedad de manera general en el pais.
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Conclusion
Este estudio retrospectivo describe las caracteristicas clinicas, endoscoépicas e
histopatoldgicas de los pacientes diagnosticados con Ell, que han sido identificados y

tratados en los dltimos 6 afios por el servicio de cirugia gastrointestinal del HEODRA.

Se evidencié que el sexo femenino es mas propenso al desarrollo de Ell, con una edad
al diagndstico igual a 41 afios 0 més, ademas, la prevalencia calculada revel6 que el 6,6%
de los pacientes que se realizaron colonoscopia con toma de biopsia tuvieron un
diagnéstico de Ell; siendo los principales sintomas al momento del diagnéstico el dolor

abdominal crénico y la rectorragia.

Dentro de las entidades que conforman a la Ell, la CU fue la mas frecuente, siendo la
pancolitis y la gravedad leve las presentaciones mas comunes; la mayoria de los
pacientes presentaron un cuadro de actividad moderada respecto al indice de Mayo. Con
relacion a la EC, las formas ileocdlica y colonica, fueron las presentaciones mas
comunes, con predominio de un patron estenosante. Al cruce de variable se encontrd
relacion entre pacientes mayores de 40 afios y la forma S1 de CU. Tanto en CU como
en EC, los datos endoscopicos que predominaron fueron las Ulceras cubiertas de fibrina
y el edema, con hallazgos histopatologicos de infiltrado crénico linfoplasmocitario

predominantes en ambas entidades.

Respecto al manejo, el tratamiento médico fue el mas utilizado en comparaciéon al
abordaje quirlrgico, cabe resaltar que mas de la mitad de la poblacion estudiada no
recibié ningun tipo de tratamiento farmacol6gico, con lo que conllevé a la presentacion
de ciertas complicaciones, siendo la principal el cancer colorrectal; y requiriendo

hospitalizaciones con motivo de consulta principal, las crisis de CU.

De este modo, concluimos que, los datos reflejados a lo largo del estudio son el resultado
de una enfermedad poco conocida que tiende a la cronicidad y cuya prevalencia va en
incremento, esto determina un avance progresivo de la patologia en los pacientes, de los
cuales muchos no poseen un diagnostico definitivo, y por tanto progresan a
complicaciones caracteristicas de fases avanzadas, todo esto secundario a un déficit en
el abordaje diagndstico y terapéutico por parte del personal médico.
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Recomendaciones
Promover la redaccion e instauracion de una normativa para estandarizar el
abordaje y manejo terapéutico a nivel nacional de la patologia estudiada.
Fomentar la formacion de un programa de tamizaje colorrectal en pacientes que
presenten factores de riesgo o antecedentes familiares de Ell, para garantizar un
diagnéstico precoz y disminuir la tasa de complicaciones en los pacientes,
mediante una formacién continua del personal de salud.
Brindar charlas a los pacientes con diagnostico establecido de esta patologia, para
incentivar al cumplimiento del tratamiento y seguimiento continuo de la atencién
médica.
Realizar estudios analiticos y descriptivos de Ell en los demas centros de atencion
de segundo nivel en el pais, para tener una vision mas amplia de la prevalencia y

comportamiento de la Ell en nuestra poblacion.
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Anexo N°1: Ficha de recoleccion de datos NC de Ficha:

N° Expediente Teléfono
Sexo M__ Edad Estado Civil Sol_t,e ro______ Casado
F__ Unién libre
Procedencia | Urbano Rural Ocupacion

Analfabeta Primaria Incompleta Primaria Completa
Secundaria Incompleta Secundaria Completa
Técnico Superior Universitario

Escolaridad

Malestar general Diarrea crénica Pérdida de peso Dolor abdominal crénico
Incontinencia fecal Hematoquecia Estrefiimiento Fiebre
Nauseas Voémitos Otras (¢ Cudl? )

Colitis Ulcerosa Si No

e Extension: oo
Clasificacion E1l E E3 Indice Leve
de Montr_e_al Gravedad: pe Moderado
para Colitis | 5 S1 Truelov Grave
Ulcerosa 82: 83: e-Witt —
Enfermedad de Crohn Si No
Edad de comienzo
Al A2 A3
Localizacion: indice | Remision
LL L2 de | Enf. Moderada
L3___ L4 Mayo | Enf. Grave
Comportamiento:
BL B2
B3 P__

Si No
Hallazgos

Biopsia




V. Tratamiento Médico

Aminosalicilatos | Sulfasalacina Sj N
Si Mesalazina Probiéticos . CLéI,) 0 )
No Otro (¢ Cual? ) e
Corticoesteroi- Prednisona inmi?lrorgic?:so- Azatioprina
des L P Metotrexato
Si Budesonida __ Tes Ciclosporina
—_— - 4 ’) —_—
No Owo___ (eCual?_____ ) E:)— Otro (¢Cual? )
< . C&gguﬁigs Infliximab
Antibiticos e ° 109 Adalimumab
(cCual? ) N— Otro ___ (cCudl?_____ )
No — T
VI. Tratamiento quirdrgico VII. Complicaciones y Hospitalizaciones por Ell
Complicaciones: Si No
Hemorragia Masiva Megacolon téxico
Si No Perforacion Intestinal Ca Colorrectal
Procedimiento Otro Cual?
Hospitalizaciones: Si No
Motivo
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Anexo N° 2: indices para valorar la gravedad clinica y actividad inflamatoria

Clasificacion de Montreal de la Colitis ulcerosa

E1: Proctitis ulcerosa. Afectacion limitada al recto.
E2: Colitis izquierda o distal. Afectacion distal al &ngulo
Extension esplénico.
E3: Colitis ulcerosa extensa / Pancolitis. Afectacion proximal al
angulo esplénico.
S0: Remisidn clinica, asintomético.
S1: Leve. Cuatro o menos deposiciones diarias con 0 sin
sangre, ausencia de sintomas sistémicos y marcadores de
S—— inflamacion norma-les. , N .
(Severity) S2: Moderada. Cinco o mas deposiciones diarias, pero son
minimos signos de afectacion sistémica.
S3: Grave. Al menos seis deposiciones diarias, taquicardias
mayores de 90Ipm. Temperatura mayor de 37.5°;, hemoglobina
menor de 10,59/100mL y VSG mayor de 30mm/h.
indice de Truelove-Witts original
Variable Actividad leve Actividad grave
Numero de deposiciones Menor de 4 Mayor de 6
Sangre en las deposiciones Intermitente Frecuente
Temperatura (°C) Normal (afebril) Mayor de 37,5°
Pulso (latidos/minuto) * Normal Mayor de 90Ipm
Hemoglobina Normal Menor del 75% del valor
normal
VSG (mm/12 hora) Menor de 30 Mayor de 30

Brote leve: cuando todas las variables se encuentran en la categoria leve

Brote grave: cuando todas las variables se encuentran en la categoria grave

Cuando hay variables en ambas categorias, el brote es moderado.

*En el momento de la exploracion o en 2 de los ultimos 4 dias.
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indice de Mayo para Colitis Ulcerosa

Variables Puntos
Frecuencia Normal 0
defecatoria 1-2 deposiciones mas de lo habitual 1

3-4 deposiciones al dia méas de lo habitual 2
> de 4 deposiciones mas de lo habitual 3
Sangrado rectal | Ninguno 0
Hilos hematicos en heces en menos de la mitad de las deposiciones 1
Sangrado visible mezclado con las heces en la mayoria de las 2
deposiciones
Rectorragia sin heces 3
Apariencia Normal o inactiva 0
endoscopica de | Enfermedad leve (eritema, disminucién del patron vascular, friabilidad 1
la mucosa leve)
Enfermedad moderada (eritema marcado, desaparicion patron vascular, 2
friabilidad, erosiones)
Enfermedad grave (sangrado espontaneo, ulceracion) 3
Valoracion Normal 0
Médica Leve 1
Moderado 2
Grave 3

Puntuacion: Menor a 2: Remision, 3-8: Enfermedad Moderada, Mayor a 9: Enfermedad Grave

Clasificacion ALB de Montreal para enfermedad de Crohn

A. Edad de comienzo
(Age)

Al: Inicio hasta los 16, inclusive.

A2: Inicio entre los 17 y 40 afos.

A3: Comienzo por encima de los 40 afios.

L. Localizacién (Location)
Para definir la afectacion de
un segmento, no basta el
eritema, son necesarias aftas
por lo menos

L1: Afecta a ileon distal, incluyendo si se afecta el ciego por continuidad.

L2: Afecta a colon.

L3: Afecta a ileon distal y colon.

L4: Se aflade a cualquiera de las anteriores si se afecta tubo digestivo
alto (de boca a ileon proximal).

B. Comportamiento
(Behaviour)
Debe de permitirse un periodo
de observacion, ya que hay
cambios de B1 a B2 o B3

B1: Comportamiento ni estenosante ni perforante.

B2: Comportamiento estenosante.

B3: Comportamiento perforante (incluye la masa abdominal).

p: Se afiade a cualquiera de las anteriores si hay enfermedad perianal.
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UNIVERSIDAD NACIONAL UTONOMA DE NICARAGUA, LEON uUunesco
FUNDADA EN 1812 Red Mundial de Ciudades
del Aprendizaje
Facultad de Ciencias Médicas

Departamento de Cirugia 2022: “En Unidad Para Afianzar Victorias”

Leén, 06 de octubre del 2022.

Br. Ernesto Aquiles Arguello Miranda
Br. Fernando José Betanco Padilla
Br. Deivin Arody Betanco Pastora
Estudiantes V afio de medicina

Sus manos

Estimados Bachilleres:

Atendiendo solicitud de su parte con respecto a la asignacion de tutor para protocolo de
investigacién titulado “Hallazgos endoscépicos e histopatolégicos para enfermedad
inflamatoria intestinal en pacientes atendidos en el servicio de Endoscopia
Gastrointestinal del Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello, Le6n; Enero 2019-
Junio 2022”.

Le informo que el Dr. Cristian Pereira, es el tutor asignado para que se coordinen con el dia y
horario de atencién para orientar todo lo relacionado a protocolo.

Sin mas que agregar, les saludo.

Atentamente,
nr Juildim Omar Dllll;l Pére:
Espeacialistaen
(\5 Cirugia y laparosc: opk
' WPCORA COOD, 170%

Dr. Jalian Corrales Pérez
Jefe de Dpto. Cirugia-HEODRA
UNAN-Leon

C.c. Archivo.-

y nsnmuw
Ph »oSTGRADO (AP
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CONSEJO DE DESARROLLO CIENTIFICO FORMACION Y DESARROLLO DE
RECURSOS HUMANOS

HOSPITAL ESCUELA DR. OSCAR DANILO ROSALES ARGUELLO

 HOSPITAL EoL A R e e —————

i Ledn, 18 de Enero del 2023

Br. Ernesto Aquiles Argiello Miranda. \
\ Br. Fernando José Betanco Padilla. \

i I
. |
|

|

Br. Deivin Arody Betanco Pastora.

Investigadores

L ;
| Estimados investigadores:

¥ Reciban Fraternos saludos.

\ A través de la presente le remito protocolo de investigacion, Titulado: “FRECUENCIA Y HALLAZGOS ‘
| ENDOSCOPICOS E HISTOPATOLOGICOS PARA ENFERMEDAD INFLAMATORIA INTESTINAL EN PACIENTES }}
{ ATENDIDOS EN EL SERVICIO DE ENDOSCOPIA GASTROINTESTINAL DEL HOSPITAL ESCUELA OSCAR DANIL ‘
ROSALES ARGUELLO, LEON ENERO 2019-DICIEMBRE 2022 ”. El cual fue avalado por el Dr. Ernesto Salamanca,
Medico de Base, del departamento de Cirugia General y si cumple con las lineas de investigacion del servicio
1 de Cirugia General. Por lo cual puede seguir su tramite correspondiente. Y se autoriza acceder a los expediente
y resultado de biopsia en patologia para recopilar la informacion.

|

|

| | '

Sin mas a que hacer referencia me despido de usted (es), deseandole exito. \

‘e Archivo ]
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Ledn, 16 de octubre de 2023
Dr. Francisco Fletes
Secretario académico Facultad de ciencias médicas
UNAN-Leon
Presente

Estimado Dr

Reciba un cordial saludo de nuestra parte, por medio de la presente nosotros los
estudiantes Ernesto Aquiles Arguello Miranda, con nimero de carnet 18-11515-0;
Fernando José Betanco Padilla, con nimero de carnet 18-00737-0 y Deivin Arody
Betanco Pastora, con numero de carnet 18-00103-0, de VI afo de la carrera de
medicina, nos dirigimos a usted para solicitar el retiro del “tutor metodolégico" de
nuestro protocolo de tesis de grado, ya que nuestra antigua tutora Dra. Indiana
Mercedes Lopez Bonilla, ya no es docente activa de la universidad.

Por otro lado también solicitamos el cambio de titulo de nuestro protocolo de tesis,
ya que este se inscribio con el titulo “Frecuencia y hallazgos endoscopicos e
histopatolégicos para Enfermedad Inflamatoria Intestinal en pacientes
atendidos en el servicio de endoscopia gastrointestinal del Hospital Escuela
Oscar Danilo Rosales Arguello, Leén; Enero 2019 - Diciembre 2022" y debido
a la extension en el tiempo de la recoleccion de datos para el estudio, solicitamos el
cambio por el nuevo titulo de: “Frecuencia y hallazgos endoscopicos e
histopatolégicos para Enfermedad Inflamatoria Intestinal en pacientes
atendidos en el servicio de endoscopia gastrointestinal del Hospital Escuela
Oscar Danilo Rosales Arguello, Leon; Enero 2017 - Diciembre 2022”

Sin mas que agregar, agradecidos por el tiempo brindado, nos despedimos
cordialmente.

Atentamente:

18-11515-0 18-0073 18-00103-0

I0N L 4 Mives

RSRSTS W

D
Dr. Cristian Geovanny Pereira S % '
Dpto. de Cirugia general

Br. Erne {gﬁ:quiles Arguello M Br. Fernando Jose Betanco P Br. Deivin Arody Betanco P

N

¥\'\k0
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Cronograma de Actividades

NO Actividades Jul | Agt | Sept | Oct | Nov | Dic En | Febr | Mzo | Abr | My | Jun | Jul | Agt | Sept | Oct
2022 | 2022 | 2022 | 2022 | 2022 | 2022 | 2023 | 2023 | 2023 | 2023 | 2023 | 2023 | 2023 | 2023 | 2023 | 2023

1 | Seleccion del temay tutor

2 | Revision bibliografica

3 | Redaccién del
planteamiento del
problema

4 | Antecedes y justificacion

5 | Elaboracién de objetivos

6 | Marco teorico

7 | Redaccion del disefo
metodoldgico

8 | Elaboracién de la ficha de
recoleccion de datos

9 | Presentacion del
protocolo de tesis

10 | Recoleccion de datos

11 | Analisis y Discusion de
resultados

12 | Redaccion de conclusion
y recomendaciones

13 | Correcciones y
elaboracién de informe
final

14 | Presentacion final




