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Resumen

Introduccion: No son frecuentes los estudios descritos sobre fallo del tratamiento médico en
colitis ulcerosa (CU) que conduce a la realizacion de colectomia.

Material y métodos: Estudio retrospectivo desde 1984 hasta 2009 de pacientes diagnosticados
de CU, menores de 14 anos, sometidos a colectomia por falta de respuesta al tratamiento. Se
clasifica en funcion de la cirugia en colectomia urgente y en electiva.

Resultados: Colectomia efectuada en 14 pacientes pediatricos, el 26,9% del total de pacien-
tes diagnosticados de CU. Edad al diagnostico 7,8 +4,0 afos, inferior a 10 afos en 8 casos
y por debajo de 5 anos en 5 pacientes. Todos los casos diagnosticados con menos de 5 afos
fueron colectomizados antes del sexto mes tras el diagndstico. Se realiza una colectomia
electiva en 5/14 y urgente en 9/14. Las complicaciones surgidas se dividen en precoces,
por debajo de los 30 dias tras colectomia, y tardias, pasado el primer mes. El tratamiento
farmacologico en los casos de colectomia urgente abarca metilprednisolona por via intrave-
nosa (100%), tacrolimus por via oral (55,5%), ciclosporina por via oral/intravenoso (33,3%) e
infliximab (33,3%). Los casos correspondientes a colectomia electiva corresponden al periodo
1985-1998.

Conclusiones: La influencia de la edad es determinante en el pronostico. Todos los menores de
5 afos diagnosticados de CU terminaron colectomizados. La indicacion de colectomia urgente
fue realizada tras falta de respuesta al tratamiento con corticoide por via intravenosa en com-
binacién con potente agente inmunomodulador (tacrolimus, ciclosporina, infliximab). Los casos
correspondientes a colectomia electiva sucedieron en el periodo anterior a 1999, cuando la
terapéutica con farmacos de segunda linea era muy infrecuente, con lo que la remision era
excepcional.
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Abstract
Introduction: There are not many studies published in the literature on failure of medical

Patients and methods: Retrospective study of patients under 14 years diagnosed with UC from
1984 to 2009, who underwent colectomy due to lack of response to medical treatment. They

Results: Colectomy performed in 14 paediatric patients (26.9% of total UC patients). Age at
diagnosis 7.8 4.0 years, 8 of them younger than 10 years and 5 younger than 5 years. All cases
diagnosed on patients less than 5 years of age required colectomy in the first 6 months after
diagnosis. Elective colectomy was performed on 5/14 and urgent surgery in 9/14. The reported
complications were divided into early (first 30 days after colectomy) and late. Pharmacological
treatment in cases with urgent colectomy included methylprednisolone (100%), oral tacroli-
mus (55.5%), oral/intravenous cyclosporine (33.3%) and infliximab (33.3%). Cases of elective

Conclusions: The influence of age is a key factor for prognosis. All patients less than 5 year-
old ended up with colectomy. The main indication for urgent surgery was lack of response to
treatment with intravenous steroids combined with a potent immunomodulator (tacrolimus,
cyclosporine, infliximab). All cases of elective colectomy were performed before 1999, when
second line medical treatment was very uncommon, making remission unlikely.

© 2010 Asociacion Espafola de Pediatria. Published by Elsevier Espaia, S.L. All rights reserved.
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are divided into urgent or elective surgery.
colectomy were all in the 1985—1998 period.
Introduccion

La colitis ulcerosa (CU) en edad pediatrica suele ser mas
extensa y mas agresiva que la que debuta en edad adulta’-2.
Aunque la mayoria de los casos pueden tratarse dos con éxito
por medio de farmacos, una proporcion de casos pediatricos
precisa intervencion quirurgica aunque en términos dispares
segUn distintas publicaciones (6—24%)3*. Con la realizacion
de la colectomia desaparece un grave problema, evitando
los efectos perjudiciales de los diversos farmacos empleados
en casos de CU grave, pero aparecen con frecuencia diversas
situaciones que deben considerarse.

El objetivo principal de nuestro estudio es la descrip-
cion de los casos de colectomia urgente o electiva como
consecuencia del fallo del tratamiento médico. Definimos
colectomia urgente si el fracaso del tratamiento médico
y la realizacion de colectomia ocurren durante el mismo
ingreso. Si las indicaciones para la cirugia se basan en la mala
respuesta al tratamiento médico, y la dependencia de corti-
coides con efectos secundarios significativos, nos referimos
a colectomia electiva.

Pacientes y métodos

Se realizo un estudio retrospectivo practicando una revision
documental de las historias clinicas correspondientes a los
pacientes diagnosticados de CU y tratados quirdrgicamente
y atendidos en nuestro hospital desde 1984 hasta 2009. Se
efectla el diagndstico de CU de forma preoperatoria por
caracteristicas clinicas, radiologicas, endoscopicas e histo-
logicas, y confirmado por examen anatomopatologico tras la
reseccion de colon. Se obtienen los datos de sexo, edad al
diagnostico, indicacion de colectomia (urgente o electiva),
tratamiento médico empleado antes de la intervencion, tipo

de intervencion y numero de actuaciones quirurgicas, com-
plicaciones precoces (en los primeros 30 dias poscirugia) y
complicaciones tardias, incluidos episodios de reservoritis o
pouchitis. Se aplica el indice de actividad PUCAI, reciente-
mente validado como medida no invasiva de la actividad de
Ccuws.

Resultados

Cincuenta y dos pacientes pediatricos diagnosticados de CU
en el periodo 1984-2009, de los cuales 14 fueron some-
tidos a colectomia. Predominio de sexo femenino (9/14).
Todos pertenecen a la raza caucasica. La edad al diagnos-
tico (media 7,8 +4 anos) oscila entre 2,4 afnos y 13,2 anos,
y es inferior a 10 anos en 8 pacientes (57,1%), y por debajo
de 5 anos comenzaron 5 pacientes. La edad en el momento
de la colectomia es 9,4 £ 3,9 aios. Todos los casos que se
diagnosticaron con menos de 5 anos fueron colectomizados
antes del sexto mes tras el diagnostico. El tiempo medio de
seguimiento posquirirgico controlado en nuestra unidad es
3,5+2,1 anos.

El tipo de cirugia en cuanto a indicacion se divide en elec-
tiva (5/14) y urgente (9/14). En relacién con los 9 pacientes
que precisaron colectomia urgente, en 7 se realiz6 colec-
tomia total: ileostomia y creacion de reservorio ileal en 3
de ellos y en 2 casos colectomia total con anastomosis ileo-
rectal. De los 5 pacientes intervenidos con indicacion de
cirugia electiva, en 3 casos se realizo colectomia total con
ileostomia y creacion de reservorio ileal, en 1 caso colecto-
mia total y anastomosis ileo-rectal y colectomia parcial en
otro caso.

La anastomosis ileo-anal se realizd con posterioridad
en 6 pacientes. El nimero de intervenciones quir(rrgicas
es variable en funcion de las complicaciones surgidas: un
solo procedimiento quirirgico en 4 casos, 2 procedimientos
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Tabla 1 Complicaciones tras colectomia.
Sangrado rectal Obstruccion intestinal Absceso Fistula Sepsis pélvica
Precoces (en los primeros 30 dias)
4 3 3 2 1
28,5% 21,4% 21,4% 14,2% 7,1%
Reservoritis Estenosis Absceso Fistula
Tardias (después de los primeros 30 dias)
3 2 1 1
7,1% 21,4% 7,1% 14,2%
quirdrgicos en 6 pacientes, 3 procedimientos quirirgicos en Discusion

3 casos y 5 intervenciones en un paciente.

Las complicaciones precoces, ocurridas en los primeros
30 dias tras la colectomia, fueron: sangrado rectal,
obstruccion intestinal, absceso, fistula y sepsis pélvica
(tabla 1).

Las complicaciones tardias, ocurridas a partir de los 30
dias fueron: reservoritis (pouchitis), estenosis, fistula y abs-
ceso (tabla 1).

El tratamiento farmacoldgico se baso en corticoides en
todos los casos; en 5 pacientes se administro tacrolimus y
en 3 ciclosporina; infliximab se empled en 3 casos (nimero
de dosis por caso: 1, 3, 1) y adalimumab en un paciente
(6 dosis). Los derivados de tioguaninas se emplearon en
4 pacientes (2 azatioprina y 2 mercaptopurina). Se admi-
nistré mesalazina en todos, aunque en 2 casos se suspendio
por intolerancia digestiva.

El tratamiento farmacoldgico empleado durante el brote
agudo que condujo a la colectomia (tabla 2) se agrupé en
metilprednisolona por via intravenosa (100%), tacrolimus
por via oral (55,5%), ciclosporina (33,3%) por via oral en 2
casos y por via intravenosa en 1 paciente, e infliximab en
3 casos (33,3%) recibiendo una sola infusion por via intra-
venosa en 2 pacientes y 3 dosis en otro paciente. De los 5
casos pertenecientes al grupo de colectomia electiva, solo
uno recibia tratamiento inmunomodulador como terapia de
mantenimiento.

Los pacientes intervenidos antes de 1998 (2 colectomias
urgentesy 5 colectomias electivas) corresponden a casos por
fallo del tratamiento médico. Todos los sometidos a colecto-
mia electiva pertenecen al periodo comprendido entre 1985
y 1998.

Entre 1999 y 2009, se realiz6 7 procedimientos de colec-
tomia, todos ellos como indicacion urgente por la gravedad
del brote sin respuesta al tratamiento médico.

La aplicaciéon retrospectiva del indice PUCAI en el
momento de la colectomia urgente identifica un indice supe-
rior a 60 en todos los casos.

El porcentaje de pacientes pediatricos diagnosticados de CU
colectomizados es muy variable en funcion del tiempo de
enfermedad transcurrido; oscila entre el 6% en el primer
ano del diagndstico y el 29% a los 20 afios del diagndstico®.
Nuestra serie de 14 casos equivale al 26,9% de los pacientes
diagnosticados de CU en etapa pediatrica desde 1984 hasta
2009. Estos casos apoyan el concepto de agresividad inhe-
rente a la CU de comienzo infantil”; no sorprende, por tanto,
la edad al diagnostico inferior a 10 anos en el 57,1% de los
pacientes e inferior a 5 anos en el 35,7%. Los diagnosticados
con menos de 5 anos de edad fueron colectomizados en los
siguientes 6 meses del diagndstico, de acuerdo con la grave-
dad descrita en los casos precoces’. Cuatro de estos 5 casos,
al no mejorar con corticoides por via intravenosa, recibie-
ron tratamiento intensivo sin resultado: tacrolimus por via
oral (3 pacientes) e infliximab (1 paciente), por tanto, no
se puede atribuir un tratamiento insuficientemente potente
para frenar el brote grave de CU.

Todos los pacientes sometidos a colectomia electiva per-
tenecen al periodo comprendido entre 1985 y 1998. En
ese periodo, la terapéutica con farmacos de segunda linea,
como son los inmunomoduladores derivados de tiopurina,
era infrecuente, por ellos esos pacientes fueran tratados
solo con mesalazina y frecuentes cursos de corticoides,
con lo que la remisién era excepcional. A partir de 1999
no se ha efectuado colectomia electiva en ningln caso,
de acuerdo con el modelo de tratamiento empleado con
azatioprina o mercaptopurina, medida eficaz como se ha
notificado en otras revisiones'®!". Sin embargo, entre 1999
y 2009 se realizaron 7 procedimientos de colectomia, todos
como indicacién urgente por la gravedad del brote, sin
respuesta al tratamiento médico. En comparacion con los
adultos, la extension a pancolitis es mucho mas frecuente
en los casos pediatricos, y se afade un factor adicional de
gravedad''. Son escasos los estudios que evalltan las exa-
cerbaciones de CU en edad pediatrica y se estima entre el

Tabla 2 Farmacos administrados en brote grave de enfermedad con realizacion de colectomia urgente por fallo médico.

Farmaco Metilprednisolona  Tacrolimus Ciclosporina Infliximab

Dosis 1-2 mg/kg/dia 0,12 mg/kg/dia 3 mg/kg/dia 5 mg/kg

Rango de dias, via (oral, intravenosa: iv)  8-22 dias 3-19 dias 4-7 dias oral (2 casos) 1 dosis iv (2 casos)
iv oral 7 dias iv (1 caso) 3 dosis iv (1 caso)

Pacientes 9/9 (100%)

5/9 (55,5%) 3/9 (33,3%) 3/9 (33,3%)
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28 y el 40% la incidencia de al menos un episodio grave
que requiere ingreso'>'. La edad media al diagnéstico
en nuestros pacientes es inferior a la descrita por otros
autores®''4 factor que puede justificar la gravedad del
episodio que condujo a colectomia al no responder al trata-
miento médico.

El tratamiento con corticoides por via intravenosa cons-
tituye el tratamiento de primera linea para el episodio
agudo grave de CU, tanto en nifos como en adultos. En
un amplio estudio prospectivo que engloba a 291 pacientes
pediatricos' se constata falta de respuesta al tratamiento
con corticoides por via intravenosa en el 34% de los casos,
algo mas elevado que en los adultos'. Las guias clinicas
recomiendan terapia de segunda linea si no existe respuesta
al tratamiento por via intravenoso con corticoides en 3-10
dias de iniciar el tratamiento'’. En los pacientes pediatricos
se ha incorporado recientemente el indice PUCAI para ini-
ciar tratamiento de segunda linea en el brote grave de CU"2.
La puntuacion superior a 45 al tercer dia de tratamiento por
via intravenosa con corticoides predice la falta de respuesta
y si al quinto dia la puntuacion es superior a 70 es indicacion
firme para introducir terapias de segunda linea'#. En nues-
tros pacientes sometidos a colectomia urgente no aplicamos
en su momento el indice PUCAI, salvo en los dos ultimos
casos (65 y 75), pero aplicado de forma retrospectiva en
los otros 7 pacientes intervenidos de urgencia la puntuacion
oscilo entre 60y 70. La necesidad de recurrir a otras terapias
ante el fallo del tratamiento con corticoides por via intrave-
noso para evitar la colectomia se basa en la administracion
de inhibidores de calcineurina, ciclosporina o tacrolimus o
con terapia bioldgica con infliximab. En la reciente revision
de Turner y Griffiths® se notifica una tasa de colectomia a
corto plazo en el 19% de los que fueron tratados con ciclos-
porina, el 22% con tacrolimus y el 25% con infliximab; sin
embargo, la tasa de colectomia a largo plazo aumenta al
61% con ciclosporina, el 91% con tacrolimus y solo el 36%
con infliximab. La terapia con inhibidores de calcineurina
no puede utilizarse como tratamiento de mantenimiento y
solo esta indicada para la induccion de la remision y como
medicacion puente para los inmunomoduladores derivados
de tioguanina'®. La pauta de mantenimiento con infliximab
anade un considerable factor favorable para evitar la colec-
tomia, al prolongar su efecto en el tiempo, a diferencia
de los inhibidores de calcineurina, describiéndose recien-
temente un 61% de pacientes que evitan la colectomia a los
2 afos'’.

La tasa de complicaciones tras proctocolectomia y anas-
tomosis ilecanal es elevada en la mayoria de las series
publicadas®?.

Las complicaciones precoces, ocurridas en los primeros
30 dias tras la colectomia, son similares a las descritas en
otras series?®, especialmente si ocurre una segunda o ter-
cera intervencion quirdrgica. Probablemente, la medicacion
preoperatoria, especialmente dosis elevadas de corticoides,
puede incrementar el riesgo de complicaciones, principal-
mente infecciosas?'. El tamafo de nuestra serie impide
obtener conclusiones en este aspecto.

Las complicaciones tardias, ocurridas a partir de los 30
dias, son comparables con las de otros estudios?®?2.

La principal limitacién de 3este estudio procede del
tamano muestral tan pequeno, que impide valoracion esta-
distica. Ademas, el periodo de revision de 25 afos ahade

variables derivadas de una larga evolucion. Aunque la estra-
tegia farmacologica pudo ser mas eficaz en algunos de
nuestros pacientes, creemos que no debe asumirse la idea
de mantener el colon a toda costa.
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