[l =25
«,&“‘%‘ UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE mexlccyé

FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS
DELEGACION 3 SUROESTE DEL DISTRITO FEDERAL
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES
“OR. BERNARDO SEPULVEDA G."
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XX!

ALTERACIONES EN LA DENSITOMETRIA OSEA
EN PACIENTES CON ENFERMEDAD DE CROHN
EN EL CMN SIGLO XXI

TESIS DE POSTGRADO

QUE PARA OBTENER EL TITULO DE LA
ESPECIALIDAD EN
GASTROENTEROLOGIA
P R E S E N T A

DR. MAURICIO ALBERTO\CRUZ RUIZ

MEXICO, D.F. FEBRERO 1999

”Z,.OO?




e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



TITULO: ALTERACIONES EN LA DENSITOMETRIA OSEA EN
PACIENTES CON ENFERMEDAD DE CROHN.

PRESENTA: DR. MAURICIO ALBERTO CRUZ RUIZ.

DEFPARTAMENTO DE GASTROENTEROLOGIA Y RADIOILOGIA E IMAGEN,
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES " BERNARDO SEPULVEDA G. "
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI. IMSS, MEXICO D.F.




ey

Doci L
JOSE MARIA IILA.SCO Y GONZALE/ 2,
ASESOR DE ll:SIS;;i-

MEDICO GASTROENTEROLOGO ~~ "+ =
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES - ...

"DR. BERNARDO SEPULVEDA G., TR e
DICO NACIONAL SIGLO'XXI -~ .| .~ >

9. =
INSTI EXJCANO DEL SEGURO SOCIAL

Doctora
MARGARITA DEHESA VIOIANTE

MEDICO GASTROENTEROLOGO
JEFE DEL DEPARTAMENTO DE GASTROENTEROLOGIA
HOSPITAL DE ESPEC/ALII)A?‘-

"DR BERNARDO SEPULVED:

WSION DF

0F $
Isiup
JEFE DE DIVISION DE EDUCACION E INVIISIIGM M
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES rr
"DR BERNARDO SEPUIVEDA (5.7 70 <N
CENTRO MEDICO NA Cl()/\’A SIGL () \'\I
INSTITUTO MEXICANO DEL b

ABDIEL A NT()I\%

MEDICO ANESTESIOLOGO
MAESTRO EN CIENCIAS MEDICAS
COORDINADOR DE EPIDEMIOLOGIA
JEFATURA DE ENSENANZA E INVESTIGACION
HOSPITAL ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI

Doctor m
NEIHIS H. WACHER R()I)Am/ON




AGRADECIMIENTOS.

A mi Padre:
Por ser nmi ejemplo mds grande a seguir de entereza y perseverancia.
En donde estés se que esld:s' Junto a mf.

Gloria:
No tengo con que pagary agradeééne Ian(os\desvelos y s?zcrlﬁcios,
Esto es una muestra mds de Il‘l‘ eéﬁterzoﬁ
A Sandra: T

Por que eres el motivo mds grande de mi existencia,

No puedo mds que agradecerte tanto amor que me has brindado.

A José Mauricio:

Por ser el immpulso para ser mejor cada dfa,

v por la felicidad de tenerte junto a nosotros, que tenemos el suerio de verte crecer.




INDICE

Pag

INTRODUCCION

ANTECEDENTES CIENTIFICOS 7
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 14
ORIETIVO 14
MATERIAL ¥ METODOS 15
PROCEDIMIENTOS 20
ANALISIS ESTADISTICO 22
RESULTADOS 24
DISCUSION 31
CUADROS ¥ GRAFICAS 35
CONCLUSIONES ) 41

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS ' 43




INTRODUCCION

Los pacientes con enfermedad de Crohn reducen su densidad mineral por miiltiples causas:
Uso de esteroides, alteracion en la absorcion de calcio, deficiencia de vitamina Dy
hormonas sexuales, hdbite rabdquico y proceso inflamarorio transmural asi como la
mediacion de citoquinas son causas de estas alteraciones.

OBJETIVQ, Conocer las alteraciones en la densitometria ésea en pacientes con enfermedad
de Crohn.

MATERIAL Y METODOS. Se estudiaron 16 pacientes con diagnéstico clinico. radioldgico e
hisrologico de enfermedad de Crohn atendidos en la Clinica de Intestino del Departamento de
Gastroenterologia del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XX, l1IMSS. A todos los
pacientes se les realizé densitomertria 6sea vy se diseilé un estudio prospectivo, observacional y
descriptivo.

RESULTADOS. Se realizo densitometria con los siguientes parémetros:
a) Cuello femoral, b) Tridngulo de Wards (TW), c) Tréocanter, d) Columna lumbar L2-1.4.
£n cada uno de ellos se midieron v compararon cinco pardmetros:

1) Densidad mineralizacion dsea (DMO), 2) Porcentaje en pacienste joven (% joven), 3)
Porcentaje de edad (% edad), 4) Valor Z en suyjetos de la misma edad (Z Joven), 5) Valor Z
en pacientes de la misma edad (Z edad).

Se dividio en dos grupos: [} paciente tratados con esteroides, II) pacientes que no fueron
tratados con esreroides.

Se romaron en cuenta pardmetros como tipo 'y tiempo de cirugia, riempo de evolucion de la
enfermedad, actividad de la enfermedad de acuerdo a los criterios de Truelove, pacientes en
periddo postmenopdusico.

CONCLUSIONES. Los resultados demuestran que los pacientes con enfermedad inflamatoria
intestinal del tipo de la enfermedad de Crohn presentan alteracién imporiante en la densidad
asea, principalmente a nivel del trocdnter ¥y columna lumbar (L2-L4); dichas alteraciones son
diversos grados de osteopenia v osteoporosis con riesgo leve a moderado de fractura.

Estas alteraciones no se relacionan realmente con el empleo de esteroides a largo plazo, si no
mds bien a otras causas todavia no bien definidas de la enteropatfa inflamaroria, dentro de
las cuales, la alieracion en el metabolismo mineral, deficiente absorcion de calcio, alteracion
harmonal, v la reseccién imtestinal pueden ser algunos de los factores causales.




ANTECEDENTES '

PANORAMA GENERAL DE LA ENFERMEDAD DE CROHN

La enfermedad de Crohn es_ una elgfer edad ‘tr n.\'mural crémca que de afectar cualquier

parte del tubo digestivo, de.\‘de Ia boca ha_vm e ano, e a.soc:a a numero.ms mamfe:mcwne:

extraintestinales. (1)

Se manifiesta con dolor abdanimal diarrea, .y -a menudo se: complica con Jistulas y

obstruccion inrestinal. (2)

Tipicamente afecta 1leon termmal colanV y reglon perlanal. 'Su distribucion. :intestinal

caracreristica es :egmemarm . nenevf endencia a la recurrencm. ‘incluso después de la

reseccion intestinal. (3-5)

La incidencia es igual en ambos sexos, pero algunas series refieren un aumento aproximado

del 30% en las mugeres.

La edad de presentacion muestra un pico entre los 15 y 25 ados y eviste otro pico menor

enrre los 55 y 65 arfios. (6.9)

La distribucion geogrdfica, racial y étnica estd tradicionalmente situada en los paises del

norte de Europa v Escandinavia (10,11).




En’ Alemania,. Francia y

En Inglaterra 'y Escocia la incidencia es mayor que_en cualquicr otra region.

Holanda la incidencia s menor a la unidéd (127, 15).

En Naneamerlca Ias c:fras eslan dadas por Ios arz:lnva: stprmlar:os a\clu.wvamcm:: y la

estadistica estd :obreesnnmda, pero se :uglere una prevalencm smular ala de Escandinavia.

(16)

La incidencia en pafses subdesarrollados es mucho menor que en los pafses desarrollados y

en nuestro pais no existen estadisticas confiables.. (17)

Cldsicamente el cuadro clinico se caracteriza por dlarrea. ‘con’ o sm rectorragia, dolor

abdominal, meteorismo, lesiones anales, fisuras, fis slulas, y ab:ce:o: permnnles. (Ib)

Endoscopicamente hay pérdida del patrén . vascular, = mucosa --granular y ' friable 'y

ulceracion. (19)

Puede presentarse en brotes con. actividad leve, moderada e intensa de “acuerdo a

clasificaciones va establecidas de Truelove. (20)

las complicaciones pueden ser locales como los. abscesos perianales, fistulas, hemorragia

masiva, fistulas internas, y megacolon téxico con o sin perforacion.. (21)




Las manifestaciones extraintestinales estdn dadas principal, por afeccion articular como
las poliartritis, manifestaciones cutdneas como el eritema nodoso y el pioderma gangrenoso.

afectacion de mucosas como la estomaltitis y conjuntivitis.

Manifestaciones oculares como la iritis v  epiescleritis. ¥ manifestaciones hepatobiliares
comunes conio son la estearosis hepdtica, pericolangitis, cirrosis biliar, colangitis

esclerosante primaria, colangiocarcinoma y hepatitis granilomarosa. (22-24)

La histologia demuestra, en la mayoria de los casos, cambios por enfermedad crénica,
pequenios focos linfoides, granulomas, abscesos de criptas y destruccion epitelial por

ulceracion y exudados purulentos. (25)

El diagndstico diferencial debe de hacerse con colitis ulcerativa cronica inespecifica.
tuberculosis intestinal. ileitis infecciosa por Yersinia o Campylobacter, amibiasis intestinal, o
bien otras entidades como el linfoma intestinal, Actynomicosis. diverticulitis créonica, enteritis

por radiacion, remor carcinoide, linfosarcoma v carcinoma cecal. (26)

En el Departamento de Gastroenterologia , del Hospital de Especialidades del Centro Médico
Nacional Siglo XXI, del Instituto Mexicano del Seguro Social, se llevé a cabo un estudio

epidemiolégico en 1997.

In ese afio se revisaron 105 expedientes de pacientes con enfermedad inflarnatoria intestinal,

que era la poblacidn vista en la Clinica de Intestino.




Se confirmaron 18 casos con Elgfernxedqd'de Cra)ir;. .de los cuales 38.9 % eran mujeres y
61.1 % eran hombres, con edad prameditvzude<44 6 'aiio:: estos pacientes presentaron nn
cuadro clinico similar al descrito en la llteramra internacional: diarrea en 94%. dolor
abdominal en 94 %, rectorragia en 61% f‘ suras “en 22%, fistulas en 16% y abscesos

perianales en 22% de los casos. -

Los segmentos involucrados del intestino fueron: 53% en recto, 43% rectosigmoides, colon

descendente en 46%, transverso 26%. ascendente 33% e fleon terminal en 53 % de los casos.

Las complicaciones anorectales y per 7 inaron en el 25%. las fistulas en 1S% v

estenosis intestinal en 43% de los pactem&v.

Las manifestaciones extraintestinales fueron: poliartralgias’en: 77 %, eriterna nodoso en 5.6

%. estomatitis en 27%. manifestaciones oculares en 33%:y hepdticas en 5.6%.

Con los datos encontrados se puede demostrar que la prevalencia de enteropatia inflamatoria
Jue de 18 casos por cada 1000 consultas, lo cual habla de una baja prevalencia y un
cociente de 4.83 en la enfermedad de Crohn, el cual estd muy por debajo de la estadistica
internacional; por otro lado el cuadro clinico y complicaciones no difirieron a lo informado

en la literatura (38).
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DENSIDAD MINERAL OSEA.

Los mérados de medicion ésea son aquellos que pcrmllen identificar alteraciones’ en la masa

dsea y deben de tener una serie de caracreristicas como son:: alla prec:srén. certeza y

sensibilidad, requieren ademds de una plia base de datos :obre Ia poblacrén normal

disponible para comparacion y en lo posible permitir ulm medlcnin :eparada del hueso

compacto y del hueso trabecular. (28-29)

Se han wrilizado a lo largo de la Iu:tona multlple melodo par ‘medlr la d. u'ldad osea.

mds alta resolucion, as{ como mayor prec::lén ¢} %) ademds de se "’, me{odo l}o mva_v;vo y

seguro para el paciente.(33)

La osteoporosis es un fenémeno relacionado con la edad y otras patologias 'y se caracteriza

por pérdida de masa osea, siendo el } residual cualitati e normal; la osteoporosis

puede ser local o generalizada. (34)




ALTERACIONES EN LA DENSIDAD OSEA EN LA ENFERMEDAD DE CROIN

En la enteropatia mﬂamatona, algunos e:tudlo: han demostrado que e.\l:te una reducaan de

la densidad Jsea . ranto. en ' la capa - cortical = como lrabecular » cuya cau:a‘ es

multifactorial. (35)

Dentro de los factores predisponentes estdin la terapia a largo plazo con rarncoesteroldes.

alteraciones en la homeostasis del calcio, alteracién en la absorcion mleslmal rlej‘ crencla

de vitamina D, deficiencia hormonal, hdbito tabdquico y procesos mﬂamamrw.\' relac:onados’

con interaccion de citoquinas con el metabolismo oseo. (36)

En la enfermedad de Crohn, la densidad dsea se encuentra di. i7 Ies factore:. .

entre los mds importantes, alteraciones en el metabolismo. del vuamma D
principalmente por deficiencia en su absorcion, aIterac:one: Ixormanales y el proce.vo

intestinal inflamatorio cronico per se. (37,38)

Estos hallazgos son mds notables en la columna lumbar y.en Ia reg:én .'racamcrea. ya que en

estas onas existe mayor cantidad de hueso Irabecular el cual es ma.s xens:ble a los cambios

metabolicos (39). CUADRO No. 1.

Algunas otras publicaciones refieren que estos cambios. son iguales ranto en la colitis

ulcerativa como en la enfermedad de Crohn.
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CUADRO No.1. -

SITIOANATOMICO HUESOTRABECUIAR HUESOCORTICAL

VERTEBRA 65% ) 35% -
CUELLO FEMORAL 50% 50%
TROCANTER 75% 25%

No obsrante estudios recientes y comparativos entre ambas entidades y sujeto sanos, han
demostrado mayor alteracién en la densidad ésea en la columna lumbar, cabeza del fémur y
el resto del esqueleto en la enfermedad de Crohn que en la colitis ulcerativa y en los sujetos

sanos. (40).

13




PLANTEAAMIENTO DEL PROBLEMA

¢ Cuales son las alteraciones en la densitometria ésea en los pacientes con enfermedad de
Crohn atendidos en la Clinica de Intestino del Departamenio. de  Gastroenrerologia del

Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI. ?

HIPOTESIS

La densidad 6sea en los pacientes con enfermedad de, Crohn se encuentra disminuida como

consecuencia del proceso inflamatorio intestinal.

OBJIETIVOS

Describir las alteraciones en la densidad ésea en (os pacientes con enfermedad de Crohn.

14




MATERIAL , PACIENTES Y METODOS

1.- DISENO DEL ESTUDIO

Prospectivo . descriptivo y observacional.

.- UNIVERSO DE TRABAJO

Quedds constituido por todos los bd&iehl& éon ydiagné.\'n'co de chfermcdad de Crohn vistos en
la Clinica de Imtestino del Depanamemo de Ga.\'lraenterologfa del Hospital de Especialidades
* Dr. Bernardo Sepulveda G- del Centro Med:co Nac:anal Siglo XXI, del Instituto Mexicano

del Seguro Social.

1I1.- DESCRIPCION OPERATIVA-DE:LAS-VARIABLES -

A) VARIABLE INDEPENDI,

CLASIFICACION DE ACUERDO AL GRADO DEACTIVIDAD DE LA ENFERMEDAD

ACTIVIDAD LEVE: Menos. de 4 elacuaaones por dia que pueden presenlar moco o sangre,

rara vez se acomparian de’ mamf fones ‘extraii inal, independi del seg y

extension afectados. Presenta perdlda del patron vascular, hiperemia y segmentos de mucosa

xana.

15




LTERACIONES EN DENS

ACTIVIDAD MODERADA: De 5 a 8 evacuaciones por dfa,. cq)x mioco y sangre.. elevacion

de la temperatura, manifestaciones sistémicas o extraintestinales independienta del segmento

v extensién de la enfermedad. Endoscopic e granul. \afeccion segmentaria. est is

v ulceraciones que coalescen entre st, y abscesos de las criptas.

ACTIVIDAD GRAVE: Presencia de mds de 8 evacuaciones por dia, con moco y sangre,

v se acompaiia de manifestaciones sistémicas, - asi como

puede presentar rectorragia.

frecue e ifestaciones extraintestinales, que son independiente del segmento .y
extension de las lesiones. Endoscopicamente presenta iilceras extensas, con hemorragia

activa, patrén vascular pérdido y permeabilidad aumentada de la mucosa.

B) VARIABLE DEPENDIENTE

DENSIDAD DE MINERALIZACION OSEA (DMO GR/CMZ2): Es' la cantidad de hueso
trahecular v hueso cortical que se considera normal en una region determinada, y se reporta

en gramos por centimetro cuadrado de superficie corporal.

ADULTO JOVEN DE ACUERDO A RAZA (Z%JOVEN BLANC_O): Es la densidad de
minecralizacion osea de un sujeto, comparada con un ;s'lq'eio' de &u nli;\‘llla raza y de acuerdo a

pardmetros estandarizados de peso y talla y se reporta como porcentaje relacionado.
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EDAD COMPARADA. ( % EDAD): Es la densidad de mineralizacion 6sea: de un sujeto
determinado, la cual se compara con un promedio de sujetos de su misma edad y se reporta

en porcenraje.

COMPARACION VALOR Z CON ADULTO JOVEN ( Z JOVEN): Es la densidad de
mineralizacién ésea comparada con un estandar de poblacion de sujetos de la misma raza en

un sujeto determinado y se reporia como - valor Z, el cual tiene un valor estadistico.

COMPARACION VALOR Z CON CDAD (Z EDAD): Es la den:idad de mineralizaciéﬁ ésea
comparada con un e:tdudar de poblac:dn de la mlsma edad, en un su_/elo determinado y :e'

reporia como valor Z, el cual nene un valor e.\'tadfsuco.

TROCANTER: Regién ‘anatémica Iocailizadra ‘entre [a cabeza del fémur y el cuerpo, y que

tiene un porcentaje mayor de hueso de tipo cortical (75%). que de hueso trabecular, (25%).

TRIANGUI.O DE WARDS: Es una regmn (malénuca lacallzada enlre la cabeza del Sémur,
el trocdnrer mayor y el isquién.y ‘en esta ‘reglon existe ma)or cmmdad de. Imeso de tipo

rrabecular.

CUELLO DEN FEMUR: Es una regién anatdmica en el félimr elv cual tiene un porcentaje

similar de hueso cortical (50%) y hueso trabecular (50%).

17




COLUMNA LUMBAR 1.2-14: Es la region émica de la col vertebral. localizada
entre ¢l sacro y la columna dorsal la cual tiene un patron mixto de hueso trabecular (65%) ¥

hueso cortical (35%).

V.- CRITERIOS DE SELECCION
A) CRITERIOS DE INCLUSION: .

Adiol

Todos los pacientes con dl'agho‘sn’to clinico, radiolégico. d

‘-;uico e Iu;:taldgica de
enfermedad de Crohn, alendldas en la Clinica - de Ime.\'tmo del Deparlamemo de

Gastroenterologia del Hosp fral de Especialidades del CMN Siglo XXI.

1. Sintomarologia de diarrea, dolor abdominal, fiebre y lesion del lleon termmal demostrada

en radiologia con contraste baruado. tipica de enfermedad de Crohn. R

2. Sinmtomatologla de diarrea, dolor abdominal, fiebre y lesiones colonicas d stradas o¢n
24

colon por enema o por colonoscopia compatibles con enfcrmedad de Crolm. .

3. Lesion mucosa si itica de cualquier porcion del aparala gastromlestmal demostrado

por endoscopia o biopsia. en la cual se evidencie, rmis de un él (l ne c .

. Lesion localizada de tipo inflamatorio en fleon terminal demostrada en laparoromia por

abdomen agudo quirtirgico que tenga la apariencia tipica.

18




B) CRITERIOS DE NO INCLUSIO

1. Pacientes que no acepren participar en el estudio, pacientes que no cumplan los criterios

de diagndstico y pacientes no derechohabientes.
2. Colitis ulcerativa crénica inespecifica y tuberculosis intestinal.
3. Padecimiento menor a 3 meses.

<. lleitis o colitis de tipo infeccioso (Yersinia, Campylobacter o amibiasis)

5. Linfoma primario_intestinal, actinomicosis,- abscesos apendiculares. diverticulitis, - enteritis

por radiacion. tumor carcinoide, linfosarcoma y carcinoma cecal.

19




V.- PROCEDIMIENTOS
METODOI.OGIA

Se atenderd en la consulia externa de Gastroenrerologia. en el dia v horario designados para
la Clinica de Intestino, a todos los pacientes que cumplan con los criterios diagnésticos de
enfermedad de Crohn, a los cuales se les realizard un estudio de densitometria osca en el
Departamento de Radiologia e Imagen-del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI.

con un apararo d inado d. it6 ro, el cual es marca Hewlett - Packard, modelo

LUNAR DPX-L ( Dual energy X - Ray Bone densitometer ) con una impresora Paint - jet

marca Hewletr - Packard.

Para la determinacion de densidad osea se romardn los valores estandar de la propia
mdquina v se romardn en cuenta los siguientes pardmetros como. sitios anatomicos de

referencias

1) cuello femoral, el cual nos dard informacién sobre el patrén mixto de hueso (trabecular y

cortical).

2) Triadngulo de Wards, el cual es una region anatémica localizada en la cabeza y cuello del

Sfémur, en donde existe mayor rjan}idad aé hueso )rabécular 25 % Yy 75%).
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3) Region trocanterea del fémur el cual nos dard informacion sobre la capa de hueso cortical

(75%).

4) columna lumbar en la region de L2 a L4 c_l cual nos dard pardmetros de parrén mixto,

pero principalmente trabecular (65%).
A todos estos pardmetros se les determinardn los siguientes valores:

a) Densidad de mineralizacién ésea en gramos por cm2 de superficie corporal.

b) El porcentaje comparativo de un sujeto de su misma edad.

¢l El porcemtaje de un adulto javye'nb comparado.
d) La desviacion estdndar de sujetos jovenes.

¢) La desviacion estdndar de un sujeto de la misma edad de su misma raza.

Todos los pardmetros estardn de acuerdo al peso y la talla de cada paciente en forma
individual, el resultado se anexard al expediente v hoja de recolecién de datos , se analizardn

los resultados de forma estadistica.




El estudio terminard realizada la densitometria y los resultados se. interpretardn de acuerdo a

lo establecido por la Orgdl:izaciéil Mundial de la Sah(d (OMS).

NORMAL +1 A -1 SD

OSTEOPENIA -1 A -2.48D
OSTEOPOROSIS - 2.5 0 MAS SD

El estudio de densitometria 6sea no tendrd ningiin costo para el paciente 'y no representard

ningtin tipo de riesgo.

VI.- MEDIDAS DE BIOSEGURIDAD L )
La densitometria 6sea es un estudio "no-invasivo, -’ electivo y-ambularorio que no amerita

vigilancia especial por lo cual no requiere de medidas alternas.

ViIil.- ANALISIS ESTADISTICO
Los valores obtenidos de la densitometria Ssea se r‘eparté‘l"d‘n‘de hcuerdo al grado de

actividad de la enfermedad de Cronh en frecuencias absolutas'y relativas ..

IX.- CONSIDERACIONES ETICAS .
El presente proyecto de investigacion se apego a las no_rmb:?liciu. al reglamento de la Ley
General De Salud en materia de Investigacion para la Salud Yy de acuerdo a la Declaracion

de Helsinki elaborada en 1975 y enmendada en 1983,

22




Asi mismo se apegd al reglamemo wgeme que Iza esmblec:do el Depar‘ to de ensert ay

el Cormité de lnvesngac:én y el Comlle de Enca deli ,; L de: Especialidad, -

Dr.Bernardo Sepiilveda G * dcl Cemro Mcdlco Nncumal Slglo )G(l del IMSS.

X.- RECURSOS PARA EL ESTUDIO. "

A) RECURSOS HUMANOS ) |
El presente proyecto se realizard conla colaboracion de dos’ ga.rtroenlerélogok adscritos al

Hospital de Especialidades del CMN Sigf_o XXI, un re:ideme de 40 ano de Gastroenterologia,

un médico radidlogo y un maestro en Ciencias Médicas del Departan de Enseiianza e

Investigacion Médica del Hospiral de Especialidades del CMN Siglo XX1.

B) RECURSOS AIATERIALES .
lojas. ldapices, diskettes, computadora companblz con IBM, impresora, expedientes clinicos,

equipo de densitometrfa 6sea 'y haja de recoleccion de datos.

C) RECURSOQS FINACIEROS
Se utilizardn los recursos propios del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del

IMSS ( Departamentos de Gastr logia y Radiologia e Imagen). No se necesitard

erogacion extraordinaria de recursos.

TESIS COY |
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RESULTADOS

Se estudié un total de 16 pacientes a los cnales se les confirmé el diagnéstico dg enfermedad

de Crohn; a todos los pacientes se.les reahzé un die de densi ria dsea con un

densitémetro modelo LUNAR DPX-L marca Ilewlen PacAard en el Serwr:lo de Radm[og{a e

Imagén del Hospital de Especialidad. . del CMN S(glo )O(I. )

La distribucion por sexo fue 10 casos del .\'aro ma_\'culmo ( 66% )y 6 casos del sero fcmenmo

’ v edad promedlo de 48 arios. GRAFICA N 1.

(34%). con una relacién hombre:mujer de ,l

MANIFESTACIONES CLINICAS L e e
Las manifestaciones cllmca.s' mds frecuenles Jueron las :lgulenle:. diarrea en 1 95% de los
casos. dolor abdominal en 96% y: pérdidade peso en:el-90% de" los  casos,  siendo el

promedio de pérdida ponderal de 8.8 kgs.

Le continuaron en frecuencia el meteorismo'y la anemia ambos en . 70% de los casos,
rectorragia en 60%, y menos frecuente, constipacion y vémito en el 30% y 20%

respectivamente. GRAFICA No.2.
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MANIFESTACIONES EXTRAINTESTINALES -

Las ife fones r Iogicas fueran las mﬁs fr-’r‘ y se pr on i'rz el 60%; de

J 5

ésras la sinovitis se pre_\'enld (_‘" 3 C‘GJOS. ollgoanrosu en 2 C(ISDS, SaCI'DllllllS en 2 casos,

arritis migratoria en 2 casos 'y ariritis reumatoide- en 3 casos. -

Las manifestaciones ders l6gicas se pr

SJueron las siguientes; iilceras en la cawdad oral en 5 pacteulc.v. dermalos:s dlver.\'a: en 8

casos, celulitis fibroqueratosa en 2 ca.\'o:. ploderma gangren S0 en 2'caso:. Imfang:nx y

verrugas en un caso cada uno, y fisura anale: en 2 casos. GRAFICA No.3. .

TRATAMIENTO B :
El 1 ienro iinfle io se dié' en los' 16" pacientes: (100 %) con dcido 5

Y

arninosalictlico. dosis promedio de 2.4 grs/dia.' _Un: roral de seis pacientes se encontraba

recibiendo manejo con prednisona (36%), con una dosis promedio de 40mg/dia. Ningiin

paciente recibio zjo con i duladores. GRAFICA No.d.
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CLASIFICACION POR GRADO, DE ACTIVIDAD DE LA ENFERMEDAD

El grado de Actividad de la elgfeimcdadﬁzé el siguiente:

Actl’u‘dﬁd leﬁ'c n 10 pac:entes (66%).

Acnudad moderada en 5 paaem'&v (32%).

Un solo pacrenrc con acnwdad intensa (1.6%).

HALLAZGOS EN. IA DENSITOAICTRIA OSEA

Se dividié el roml de pactema en dos grupo.\‘.

GRUPO I. Aquéllos pacig;lies los cuales r;'éibt'erbn traﬁynién}q con é;leroides ( 7 pacientes )
GRUPO II. Aquellos pacientes que no recq'bie,;ro;x n:alal(:i/en@ con éstéraide_‘v (£ pacfemes).
GRUPO I PACIENTES TRATADOS CON I‘STEROIDES

Promedio de edad 43 arfios ( Rango 24-75 afios), 3 hombres (43%) y 4 nmujeres (57%). La

dosis promedio de prednisona fué de 37.5 mg/dia (Rango 5-50 mg/dia). E! tiempo de

evolucion del tratamiento tuvo una media de 4.5 arios ( Rango 1-9 arios).
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En cuamto a la etolucwu de Ia cnfer d -' se pr 16  una AN—" de 7.2 aﬁos ( Rango 2-719

aros). Dos pac:emes (28.6 %) no ﬁzeron lratadas qmrurglcamenle v cmL'o pacmmes (71.4%)

st lo fueron; el tipo de c:rugm fue d fereme en c'ada pacteme y la evoluc:on promedlo de la

cirugia fue de 7.5 aﬁos.

En cuanto a la actividad de la 'enfemzedad, ‘4 pacientes (57%) ‘p‘re.\;eni}zron acli\;idad leve, 2
pacientes (28.6%) mvi'erén actividad .moderada ' y un pécien(c (I14%) presentd actividad
intensa. v o

De las pacientes femeninas, 2 estaban en perfodo postmenopdusico.

Los valores promedio de Ia densuametna en estos pac:enl&r fueron los siguientes: (CUADRO

No.2.)
CUADRO No.2.
DAMO % JOVEN % EDAD Z JOVEN 7. EDAD
CUFELLO 0.960 922 98 -1.72 .18
T.WARDS 0.835 87 98 ' -1.49 -7.42
TROCANTER 0.820 85 89 -1.60 -1.19
LUMBAR 24 0.192 94 ) 98 1.23 0.97
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GRUPO Il PACIENTES TRATADOS SIN ESTEROIDES.

Promedio de edad 51 aiios (Rango 35-89 aiios), 7 hombres (77.8%) y 2 mujeres (22%). En

cuanto a la evolucion de la enfermedad, se presenté una media de 6.5 aiflos (Rango 1-10

arios).

Siete pacientes (77%) no fueron tratados quirirgicamente y 2 pacientes
(22%) fueron operados, el tipo de cirugfa fue diferente en cada paciente y la evolucion

promedio de la cirugfa fue de 6 aifos.

En cuanto a la actividad de la elgfermedad; 6 pacientés (66%) presentaron actividad leve y 3
pacientes (33%) ruvieron actividad ~moderada. De  las pacientes femeninas wuna fue
posimenopdusica., con un tiempo‘promedia de 5 arnos de evolucion. Los valores promedio
obrenidos de la densitometria en estos pacientes fueron los siguientes: ( CUADRO

No.3.)

" CUADRO No.3.:

DAMO % JOVEN' % EDAD ZJOVEN  Z EDAD
CUELLO 0.658 - .65 70 -2.73 -2.21
7. WARDS 0.526 " .. 78 . 65 . - . 300 -2.28
TROCANTER 0.495 70 71 -2.21 -1.94

LUMBAR 24 0.926 76 82 0.40 0.31

TEGIL 7 =
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1. TE CIONES E) ENSITOME: SE N 1 24 i8S €0, NI, CROHN,

Al comparar y confrantar ambos grupos por medio de la prueba estadistica para poblaciones

de U de MANN-WHITNEY, se encontraron los siguientes resultados. (CUADRONo. ;1. )

CUADRO No.4.

DMO  WIOVEN % EDAD‘ ZJOVEN 7 EDAD

CUELLO 57.5 55.0° so.s 0 L10.5 -5.50
T.WARDS s25 395 . ses . ase 250
TROCANTER 53.5 . "49.5 e 49_.; , -12.5 L-14.5
LUMBAR 2-4 400 " age’ i ispscl i 350 '9.5()7

PR

En cuanto a las otras vanables se uullzd Ia U de Alan - Vlumey para comparar la e

de la enfermedad obremendose un valor U=" "34.5. ¥y ‘un valor

n de cirugia pre_vemaba un Jactor :mporlame en Ia osteopema

Para comparar si la realizac

se wtilizo la prueba de F ; I:er la cual arra/ un o. 07l a:f nnsmo para la

evolucion.

En cuanto al nempo de cvolac:én de la ctrug:’a. se unllza la prueba de X2, Ia curll demostré

un valor X2= 1.28. con lma p"' 0.526
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El grado de actividad demo:tréj por medio de-la prueba de X2, un valor de X2= 1.37 con

Y

una p= 0.504.. Asf. tamb ién . para c parar las. [ laciones . en’ etapa postmenopdusica se

obtuvo una X2= 3.5 con un vélof de p= 0.32.
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DISCUSION

La enfermedad de Crohn es un trastorno inflamatorio intestinal de curso crénico. que tiene
una distribucion en todo el mundo, y su origen es multifactorial: Tiene una prevalencia ( No
casos/10,0000 habitantes) y una incidencia ( No. casos nuevos/ 100,000 habitantes por ario )

alta en paises anglosajones.(1,2)

En Mévico la incidencia es muy baja, vy en nuestro hospital es dificil conocer dichos
pardmetros, ya que es un centro de referencia, pero podemos conocer que la prevalencia de
enteropatia inflamatoria es de 18 por cada 1000 consultas arendidas en el Departamento de
Gastroenterologia de este hospital, la cual, si la comparamos con los informes
internacionales ( 20 casos/100 000 habitantes ), es mucho menor, y por lo cual podenios
concluir que la enfermedad de Crohn es un padecimiento poco frecuente en nuestra

poblacion. (39)

Su comportamiento demogrdfico ha sido el siguiente: Es mds frecuente en hombres que en
mujeres, se diagnostica en promedio en la 5a década de la vida; el cuadro clinico se
caracteriza primordialmente por diarrea, dolor abdaminal y pérdida de peso, lo mismo que
otras emteroparias, v aproximadamente en las dos terceras partes presenta, ademds,

rectorragia ¥ anemia secundaria. (6-8)

£l diagnostico se blece por hallazgos radiolégicos, doscopicos e histologicos. (10)
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El grado de acrividad de la eqfermcdad en nue:tro paf: es mds bemgno que Io informado en

otros paises ( norte de Curopa y Escandmavm). .wendo en ma.v del 65 % con -minima

acrividad, 33 % actividad moderada y ocasi. 2 corno cuadro grave.(16)

Las manifestaciones a\rramtc.sunales pnnctpalmenle on an:culare: y dermamloglca:.

En algunos pacientes el dlagnosnca es fortuuo pvr I/ Ilazgo q rurglro o lransaperamno

(18,20)

Todos los pacientes responden adecuad, ‘al .manejo’ con ami licil ( 5-ASA) ¥
poco mds de la tercera  parte  requiere Ira[anlicrttb a’ largo plazo con esteroides

(prednisona). (8.9)

Las alteraciones bélicas conc 7 a_ la enfermedad de Crohn se relacionan con

trastornos en el metabolismo del calcio, desde deficiencia en la sintesis dérmica de la
vitamina D, asi como alteracion en el metabolismo de-la 1,23 hidroxicolecalciferol, lo que

conlleva deficiente absorcion de calcio a nivel del lumen intestinal . (25.26,34) -
Por otro lado el proceso inflamatorio cronico a nivel intestinal produce un_aumento en la

permeabilidad intestinal, con la consiguiente fuga de proteinas, entre ellas las de mayor peso

maolecular, como la albimina. lo que acarrea deficiente transporte del Ca+. (27-29)
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causa hipoalbuminemia e h:pocole:terolenua,.

la.r cuale.s' dlf cullan a slm‘est: de dado:

P

ol a.s'{ omo . hor

grasos, como el dcido linolefco y el l

riroideas. (29,30, 40)

l hY

Se ha demostrado que la regién trocantérea 'y Ia reg:on conoc:da camo truingulo de \Vards (

zona localizada entre el cuello del fémur, isquion y cabeza del femur ) son zana.\' con mayor

canridad de masa de hueso trabecular y que la reg:én del cuello del femur as{ como la region

entre las vértebras lumbares L2y L4 que cannene un palrén mixto de Ime.\'o 1rabecular y

cortical, son mds sensibles a los ¢ bie bolicos del bolismo mmeral del calrm y

fosforo que acomparian a la enfermedad de Crohn. (27,31)

Estos mismos hallazgos han sido reproducidos por otros autores en otros paises, en estudios

controlados v comparativos, lo cual demuestra que las alteraciones- en’la’ densidad osea,

principalmente los cambios de osteopenia y osteoporosis”de diverso grado’ hallados en la
region trocantérea ¥ lumbar en la enfermedad de Crohn, son secundarios al proceso mismo

de la enteropatia.(32,33)

La terapetitica a largo plazo con esteroides, como la prednisona, puede incrementar dicha

asteopenia, va que este hallazgo se encontré en la mayorfa de los pacientes. (36)
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Sin embargo en_nuestro esladio,' 'aquellos paciemés que tenian empleo cronico de esteroides (

promedio entre. 1 y 4 al‘io.\‘ ) na hubo una desmmerallzac:on mayor que en los que no tenian

tratamiento con predlu.\'ona. (3 7)

Por esto podemos mfenr que la o.\'leopema en nuesiros pacientes es de origen multifactorial,

como va se ha dcscruo prewamenle en otros es.'udlos similares. (39-40)
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MANIFESTACIONES
EXTRAINTESTINALES

MANIFESTACIONES REUMATOLOGICAS

LE
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')...;

':‘:i;p |

IR

E

NO PRESENTO
S| PRESENTO

MANIFESTACIONES DERMATOLOGICAS.

50%

[INO PRESENTO

S| PRESENTO

SINOVITIS
OLIGOARTROSIS
SACROILIITIS

ARTRITIS MIGRATORIA
ARTRITIS REUMATOIDE

ULCERAS ORALES
DERMATOSIS DIVERSAS
CELULITIS FIBROQUERATOSA
PIODERMA GANGRENOSO
LINFANGITIS

FISURA ANAL

ERITEMA NODOSO



TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

8€

i r

NeT

1

NOD HI5H

.,.\-,
RIS

\L i

I

DOSIS PROMEDIO
2 4 GRS/DIA.

TRATAMIENTO CON ACIDO 5 AMINOSALICILICO

TRATAMIENTO CON PREDNISONA

DOSIS PROMEDIO
40 MG/DIA.

SIN PREONISONA




6€

TRATAMIENTO QUIRURGICO

= ]

SIN TRATAMIENTO QX

CON TRATAMIENTO QX.

[mm ==

TIPOS DE CIRUGIA REALIZADA.

1) ENTERO-ENTERO ANASTOMOSIS.

2) hEMICOLECTOMIA IZQUIERDA + ANASTOMOSIS T-T-
3) ILEO-TRANVERSO ANASTOMOSIS

4) COLECTOMIA TOTAL.

(2 PACIENTES)

(2 PACIENTES)
(2 PACIENTES )
(1 PACIENTE)

100 SisdL
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L2-L4 % Comp par Edadd S4 = 3
asen wecrs
190.62 oexL
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CONCLUSIONES

La enfermedad inflamatoria intestinal presenta alteracion en la densidad mineral osea enire

30y 75% de todos los pacientes. (40)

En la enfermedad de Crohn se ha informado' que existen alteraciones importantes en la
densidad mineral 6sea de la columna lumbar y fémur: estas alteraciones son mds importantes

que las observadas en la Colitis Ulcerativa.

Este tipo de alteraciones tiene un origen multifactorial, sobresalen las alteraciones en la

ingesta, metabolismo y absorcion de calcio, alteraciones en el bolismo de la vii ina K

¥y D, deficiencia de hormonas sexuales. actividad fisica reducida, terapia prolongada con
esteroides, reseccion intestinal y rds recientemente el estudio de efectos deletéreos de
mediadores liberados en la mucosa del intestino como son citoquinas, interleucina 1 v 6y

Jactor de necrosis tumoral, los cuales perpetiian el proceso inflamatorio.

Los hallizgos de este estudio sugieren que los pacientes con enfermedad de Crohn cursan
como parte de la misma enfermedad. con densidad mineral osea disminuida (osteopenia).
principalmente en la columna lurmbar y en la region trocantérea y esto puede ser agravado
por el empleo de esteroides por largo tiempo, la reseccion intestinal y la actividad de la
misma enfermedad, que comao sabemos entre mayor sea la actividad mayor serd la alteracion

osea encontrada.




La densitometria 6sea proporciona - los pardmetros . para  demostrar . €l grado de
desmineralizacién ésea. osteopenia u osteoporosis con el que cursan este tipo de pacientes,
ademds que es un estudio no invasivo y seguro que esta al alcanve en centros hospitalarios de

este tipo.

Se sugiere realizar otro tipo de estudios controlados con determinacion de fosfarasa alcalina
osea v osteocalcina uqe es una proteina sintetizada por los osteoblastos, que refleja la
formacion Ssea, asi como la dererminacion del N-telepéptido urinario que es producto de

degradaciéon de la coldigena tipo | y reflefa la resorcion dsea, actualmente. estos son los

pardmetros bioquimicos mds fidedignos para evaluar las alteraciones bélicas del }
Junro con la interleucina 6 y hormona paratiroidea en pacientes con enfermedad inflamatoria

inrestinal.

TE:!
FALLA |
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