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RESUMEN
Se presentaron alrededor de 1.000 comunicaciones sobre

enfermedad inflamatoria intestinal en la DDW 2008. Nues-

tra intención en este trabajo es resumir lo más importante

presentado con respecto a métodos diagnósticos, tabaco,

cáncer, en relación con las EII. La resonancia megnética

parece que está adquiriendo cada vez más importancia en

el diagnóstico de la enfermedad de Crohn. Siguen acumu-

lándose datos que demuestran que el tabaco influye negati-

vamente en la evolución de la enfermedad de Crohn tam-

bién cuando es tratada en unidades muy especializadas,

incluso con dosis moderadas. Al incluir los estudios de base

poblacional, el cáncer colorrectal no es tan frecuente como

señalan los estudios procedentes de centros de referencia.

Sin embargo, su incidencia sigue justificando las medidas

de vigilancia, aunque cada vez más datos sugieren que un

buen control de la inflamación es clave para disminuir la

incidencia del cáncer. 

Palabras clave: Enfermedad de Crohn. Colitis ulcerosa. Colo-

rrectal cancer. Magnetic resonance. Tabaco. Clostridium dif-

ficile.

ABSTRACT

At DDW 2008 around 1000 abstracts on inflammatory bo-

wel disease were presented. Our goal in this report is to su-

maries the most important new data on diagnosis, smoking

and cancer related to IBD. MRI is emerging as a basic diag-

nostic tool in Crohn’s disease. New data are accumulating

demonstrating that smoking has a negative impacto on na-

tural history of CD even when treated in very specialized

units, and with moderate tobacco use. When population-ba-

sed studies are considered, colorrectal cancer is not so a fre-

quent complication as has been reported in referente cen-

tres. However, its incidente does fully justify surveillance,

although more and more data show that the key point to dis-

minsh the incidence of cancer is a good control of inflamma-

tion. 
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INTRODUCCIÓN

Al novato lo que más llama la atención de la DDW es su
tamaño. Se reúnen más de 17.000 personas, procedentes
de todo el mundo, y se presentan literalmente varios miles
de comunicaciones, con cientos de sesiones, muchas de
ellas simultáneas. Es una reunión inabarcable para una
sola persona, y en la que es fácil sentirse agobiado. Para
enfrentar este problema, la iniciativa de la que esta mono-
grafía forma parte se divide en varias secciones, y cada
una de estas secciones es atendida por tres personas con la
esperanza de que así podamos recoger todo aquello que
por nuevo, importante o polémico pueda interesar al di-
gestólogo práctico español. En el caso de las enfermeda-
des inflamatorias intestinales (EII), la DDW 2008 era
prácticamente inabarcable. Si uno teclea «Crohn» en la
búsqueda en texto completo del CD que contiene los resú-
menes, la palabra aparece 1.041 veces en 514 textos dife-
rentes. El hecho es que los Comités de Revisión de Resú-
menes para las EII fueron 18, para nada menos que 924
comunicaciones. Y eso sólo es una parte de la realidad,
puesto que muchas de las sesiones de conferencias, cursos
y seminarios no se reflejan ni en el CD ni en el libro de re-
súmenes. Por ello, hemos de reconocer una primera limi-
tación a la hora de escribir estos capítulos: sólo hemos po-
dido revisar una parte de la información. Y la hemos
dividido en tres partes: el tratamiento de la enfermedad de
Crohn (EC) (del que se ocupa el Dr. Miquel Sans), el tra-
tamiento de la colitis ulcerosa (CU) (del que se ocupa la
Dra. Pilar Nos) y el resto, que resumimos en este capítulo.
Hemos escogido algunos tópicos para servirnos de guión:
tabaco, Clostridium difficile, métodos diagnósticos y cán-
cer colorrectal con unas palabras finales sobre genética
son nuestros temas. 
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TABACO Y CROHN

El grupo francés de Cosnes1, cuyos trabajos previos son
de referencia en este tema, analizó retrospectivamente si
un consumo moderado de tabaco influye en la evolución
de la EC. Dejando aparte si podemos aceptar o no el con-
cepto de consumo moderado, lo cierto es que no carece
de interés evaluar si se puede demostrar una relación
cuantitativa entre tabaquismo y curso grave de la EC,
puesto que, de comprobarse, tendría más fuerza la argu-
mentación a favor de una relación causal. Analizan una
gran población de más de 3.100 pacientes con EC, exclui-
dos 339 pacientes que habían modificado su hábito du-
rante el período de estudio (aproximadamente el 10%, lo
que coincide con otros datos publicados en la literatura
sobre tabaco), y evalúan la actividad, la necesidad de tra-
tamiento inmunomodulador y la necesidad de cirugía di-
vidiendo a los fumadores en tres grupos (1-10, 11-20 y >
20 cigarrillos/día). Confirman que la odds ratio (OR) para
un curso clínico complicado es significativa en los tres
grupos cuando se los compara con los no fumadores
(1,43; 1,54, y 1,67 respectivamente). Se observa una ten-
dencia a depender de la dosis. Evidentemente, analizar
tantos grupos lleva a que, siendo cada vez más pequeños,
la potencia estadística sea menor. Pero ello no nos puede
hacer olvidar la conclusión fundamental del estudio: in-
cluso un tabaquismo leve (< 10 cigarrillos) o moderado
(11-20) representa un riesgo permanente para los pacien-
tes con EC. Aunque este punto sigue siendo polémico
para algunos, cuando los números son grandes y se consi-
deran adecuadamente los posibles factores de confusión,
la conclusión parece clara: el tabaquismo empeora la evo-
lución de la EC. Aun así, hay personas que, posiblemente
teniendo en cuenta otras virtudes del tabaco como su cos-
te o su tendencia a causar cáncer de pulmón o favorecer
varias decenas de otros tumores, ni tan siquiera aconsejan
a sus pacientes abandonar el tabaquismo. Es curioso que
cuando un fumador sabe lo que le espera es más probable
que deje el tabaco2. A este respecto, cabe señalar también
que la relación entre el tabaco y las EII puede ser muy su-
til: el tabaquismo pasivo durante la infancia podría afec-
tar a la evolución de la EC a largo plazo3: antes de descar-
tar el tabaco hay que hacer encuestas epidemiológicas
muy detalladas. Es más, su efecto negativo se ha confir-
mado en otras series prospectivas, a pesar de la conside-
rable confusión que pueden crear los diversos tratamien-
tos recibidos por los pacientes de varios grupos4. 

Clostridium difficile

No sólo en las EII este germen está de actualidad. En los
países desarrollados, las condiciones medioambientales
de los hospitales y otras instituciones cerradas (particular-
mente las residencias de ancianos y los hospitales de cró-
nicos), junto con el uso frecuente, a menudo injustificado,
de antibióticos muy potentes y el olvido de las más ele-
mentales medidas higiénicas (el lavado de manos sigue
brillando por su ausencia en los hospitales), han hecho

que la infección por C. difficile alcance en ocasiones pro-
porciones epidémicas5. En el caso específico de las EII,
se ha relacionado a C. difficile con recaídas de la enfer-
medad, tanto en la EC como en la CU, y se ha señalado
que su presencia debe investigarse en todos los brotes. En
la DDW se presentó un interesante estudio microbiológi-
co, realizado por el grupo irlandés de Shanahan, con una
caracterización exacta de las cepas, comparando una po-
blación con EII y una población control6. Aunque tal vez
por lo limitado de la muestra y/o del seguimiento no se
pudo demostrar una clara asociación entre la infección y
las recaídas de la enfermedad, sí que se encontró que la
presencia de C. difficile era claramente más frecuente en
pacientes con EII que en los controles (el 8,2 frente al
1%), tratándose en todos los casos de cepas toxigénicas.
Aunque está por comprobar la verdadera importancia clí-
nica, este mero hecho sugiere, junto con la gravedad de
las últimas epidemias de esta infección, que ante un pa-
ciente con EII en una situación de brote aparente de la en-
fermedad no podemos olvidar esta infección específica.
Otro estudio similar, aunque considerablemente más con-
fuso y metodológicamente muy discutible, parecía confir-
mar que en la edad pediátrica la tasa de infección en pa-
cientes con EII también puede ser importante e incluso se
puede considerarla un factor de riesgo de gravedad7. Un
punto importante es que el metronidazol, uno de los trata-
mientos de elección, puede tener una tasa elevada de fa-
llos de hasta un 35%8, por lo que, si no se obtiene una rá-
pida respuesta clínica, hay que valorar un cambio de
tratamiento a la vancomicina. 

MÉTODOS DIAGNÓSTICOS

Indudablemente, uno de los problemas esenciales en la
clínica diaria de las EII es la valoración de la actividad de
la enfermedad. La endoscopia está lejos de ser la técnica
ideal, puesto que no es posible alcanzar con facilidad
todo el trayecto intestinal, muchas de las lesiones son ex-
tramucosas y es una técnica con costes, riesgos y moles-
tias para el paciente. En los últimos años, las técnicas de
imagen están ocupando un espacio cada vez mayor en el
día a día de las unidades de EII. Así, la ecografía, la to-
mografía computarizada e incluso la tomografía por emi-
sión positrónica se utilizan cada vez más a menudo, como
se resume en una magnífica revisión que acaba de ser pu-
blicada en la revista de GETECCU9. La ecografía es de-
masiado dependiente del observador y tiene muchas limi-
taciones reales para ser la técnica de elección, aunque a
menudo resulta una exploración extraordinariamente útil.
La tomografía computarizada puede resolver muchísimas
dudas y los nuevos aparatos tienen una resolución extra-
ordinaria que puede ampliar sus indicaciones, pero tiene
el serio inconveniente de la radiación, que al ser acumula-
tiva es especialmente importante en este grupo de pacien-
tes que son diagnosticados muy jóvenes. De hecho, algu-
nas comunicaciones en la DDW reflejaban la creciente
preocupación sobre este punto10,11. Hasta ahora, la reso-
nancia magnética (RM) tenía un papel muy limitado, uti-
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lizándose prácticamente sólo en la evaluación de la enfer-
medad perianal, donde su resolución en tejidos blandos la
hace especialmente útil. Sin embargo, algunas limitacio-
nes técnicas y la falta de disponibilidad de aparatos con-
fluían en dificultar su utilización en otras indicaciones.
Sin embargo, potencialmente al menos, está cerca de la
técnica ideal: permite una buena diferenciación de los te-
jidos blandos, no radia, permite reconstrucciones espacia-
les en todos los sentidos y además pueden realizarse estu-
dios en diversas secuencias y con diversos contrastes que
permiten valoraciones funcionales dinámicas. En la revi-
sión que hemos citado, 14 de 17 imágenes escogidas por
los autores para ilustrar el capítulo son de RM. Se tiene
por tanto la sensación de que, si se dispusiera de los apa-
ratos suficientes y se pudiera entrenar a los digestólogos,
esta técnica tendría un papel mucho más importante. El
grupo del Hospital Clínic i Provincial, liderado por Julián
Panés, presentó en la DDW una interesantísima comuni-
cación en este sentido12. Evaluaron a 36 pacientes con EC
de colon, en los que se llevó a cabo una colonoscopia que
se consideró el estándar. El mismo día de la colonoscopia
se llevó a cabo una RM en la que se evaluaron diversas
secuencias para estudiar el engrosamiento de la pared, la
señal tras contraste, el realce tras contraste, el edema y las
úlceras. Se evaluaron un total de 121 segmentos, y se de-
mostraron una excelente correlación con la endoscopia y
buenas sensibilidad y especificidad para las lesiones leves
o moderadas (0,83 y 0,86 respectivamente) y excelentes
(0,96 y 0,93) para las lesiones graves. Este estudio y otros
similares que están apareciendo en la literatura dan firmes
indicios de que con los nuevos aparatos la RM puede ser
en el futuro una buena alternantiva a la endoscopia, con la
gran ventaja de permitir evaluar simultáneamente las le-
siones extramucosas, especialmente las fístulas y los abs-
cesos. Y la RM sólo está empezando13,14.
A pesar de numerosos estudios que sugerían una utilidad
de diversos anticuerpos, especialmente los anticuerpos an-
ticitoplasma del neutrófilo (ANCA) y los anticuerpos con-
tra Saccaromyces cerevisiae (ASCA), una revisión exhaus-
tiva e imparcial de la literatura cuestiona muy seriamente
su utilidad práctica real, excepto en algunas poblaciones
muy seleccionadas15. Sin embargo, aunque la capacidad
diagnóstica y predictiva individual de estos anticuerpos sea
pequeña, cada vez más estudios señalan que un panel de
anticuerpos puede mostrar cierto valor predictivo en cuanto
a la evolución clínica posterior de la EC. Si bien por sí mis-
mos es difícil que pudieran tener una utilidad práctica real,
es posible que formando parte de un panel más complejo
que incluyera determinadas características clínicas y gené-
ticas añadieran valor predictivo. Dado que cada vez es más
necesario (al tener que escoger entre métodos de tratamien-
to potencialmente agresivos y costosos y sistemas más tra-
dicionales) poder seleccionar lo indicado para cada pacien-
te individual, este tipo de estudios podrían tener interés en
el futuro. Por eso reseñamos algunos, aunque todos ellos
deben esperar a ser confirmados por grupos independientes
para tener recomendación en la clínica diaria16-18.
Me gustaría destacar dos estudios sobre calprotectina. El
primero es un estudio cooperativo del grupo de Madrid de
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EII19 en el que, aunque se obtienen unas cifras que podrí-
amos calificar de aceptables (no superiores al 0,8), la cal-
protectina confirma una capacidad predictiva que sugiere
fuertemente una posible utilidad clínica, particularmente
en grupos seleccionados de pacientes, tal vez con un alto
riesgo. Cifras similares se obtienen en un completísimo
metaanálisis de la literatura que se presentó en la misma
sesión20. 

CÁNCER COLORRECTAL Y COLITIS ULCEROSA: 
¿EL FIN DE LA POLÉMICA?

Es bastante común escuchar en las diversas reuniones
científicas sobre EII opiniones muy escépticas sobre la
incidencia real del cáncer colorrectal en la CU. A pesar
de la evidencia científica, perfectamente recopilada en la
Guía de la AEG sobre prevención del cáncer colorrectal21,
y cuya referencia clave es sin duda el conocido metaaná-
lisis de Jane Eaden22 que, por ejemplo, mostraba una inci-
dencia acumulativa de un 18% a los 30 años de segui-
miento. Pocos clínicos aceptan estas cifras, por no estar
conformes con su impresión personal, su experiencia y,
en algunos casos, incluso con los datos elaborados en su
centro o área. Un grupo de Utrecht presentó un nuevo
metaanálisis que probablemente aclare mucho más la si-
tuación23. Para ello llevaron a cabo una selección muy ri-
gurosa de los artículos, de tal forma que, de una cifra ori-
ginal de 4.050 candidatos, sólo se incluyeron en el
análisis 48 estudios. Además, corrigieron los datos de
cada estudio de acuerdo con la tasa de colectomía, punto
por el que había sido criticado el estudio de Eaden. Ade-
más, también excluyeron con cuidado a los pacientes con
EC de intestino delgado, para concentrar realmente los
análisis en los pacientes con enfermedad del colon. Tam-
bién fueron muy rigurosos a la hora de calcular las tasas
estandarizadas de cáncer en comparación con la pobla-
ción control de referencia de cada estudio. Así, encontra-
ron unas tasas de 1% de CCR a los 10 años de seguimien-
to, de 4% a los 20 años y de 14% cuando el seguimiento
era de más de 20 años. Estas tasas englobaban CU y EC.
Pero el punto más interesante del estudio es un análisis
completamente diferenciado entre los estudios de base
poblacional y los realizados en centros de referencia. Las
cifras de los estudios poblacionales eran el 1, el 3 y el 9%
frente al 1, el 12 y el 44%, respectivamente, en los cen-
tros de referencia. De hecho, las cifras de los estudios po-
blacionales eran similares a las de la población base. La
validez de los datos la confirmaban otros hechos: la ex-
tensión de la CU influía (el riesgo no era superior al de la
población normal en la proctitis); la tasa de CCR en pa-
cientes con EC ileal era prácticamente idéntica a la pobla-
ción de referencia, y la edad de comienzo temprana tam-
bién se asociaba con un mayor riesgo. Por lo tanto, los
datos de este estudio confirman que: a) hay una tasa ma-
yor de CCR en los pacientes con EII que afecta al colon;
b) la tasa global es menor que la descrita por Eaden en el
metaanálisis de referencia, confirmando la impresión de
muchos clínicos, y c) los pacientes atendidos en centros
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de referencia tienen tasas de CCR claramente superiores a
la población completa de pacientes. Este tercer punto pa-
rece confirmar que a mayor gravedad de la inflamación,
más probable es el desarrollo de CCR, pero también ca-
bría la hipótesis de que los tratamientos aplicados en cen-
tros de referencia fueran potencialmente oncogénicos. 
En cualquier caso, desde el punto de vista práctico, una vez
que queda confirmado el riesgo de CCR, al clínico práctico
le queda la pregunta más importante: ¿Qué puedo hacer yo
para disminuir este riesgo? En la misma sesión, se presenta-
ron varios estudios prometedores para el futuro. En primer
lugar, se presentó evidencia preliminar de que algunos mar-
cadores genéticos pueden asociarse al aumento de riesgo24;
por otra parte, se presentó información nueva que confirma
que un programa de vigilancia adecuado puede reducir la
mortalidad por CCR en la CU25. En todo caso, también se
están acumulando las pruebas de que los nuevos métodos
de cromoendoscopia son mucho más eficaces que la endos-
copia convencional en el diagnóstico de las lesiones displá-
sicas, lo que probablemente indica que debemos tender a un
cambio en los procedimientos si queremos que los progra-
mas de detección precoz del CCR sean realmente eficaces26.
Quizá merezca la pena comentar aquí, sin profundizar en el
tema de la quimioprevención del que ya hemos tratado en
años anteriores, que los datos experimentales tienden a con-
firmar lo que muchos datos clínicos indican: un buen con-
trol de la inflamación es esencial en la disminución de la in-
cidencia de tumores, puesto que las vías metabólicas por las
que se produce la inflamación no controlada y parte de la
oncogénesis son compartidas: a este respecto vale la pena
referirse a estudios que prueban que la inhibición experi-
mental del factor de necrosis tumoral alfa (TNF�) no sólo
no aumenta la incidencia de tumores en la colitis crónica,
sino que la reduce significativamente27,28.
Un aspecto diferente es el posible aumento de riesgo de
displasia de cérvix (y por tanto tal vez de cáncer uterino)
en pacientes con EII sometidas a tratamiento con inmuno-
moduladores. Ya en 2007 se comunicaron datos contra-
dictorios, y los tres estudios clave comunicados este año
en una sesión oral tampoco aclaran la situación, porque
los resultados son muy diferentes29-31. No obstante, todos
estos resultados fueron cuestionados en varias interven-
ciones orales, entre otras de W. Sandborn, indicando que
el problema estaba mal analizado, porque el quid de la
cuestión está en la dicotomía riesgo/no riesgo (riesgo se-
ría cualquier situación inmunodepresora aunque hubiera
sido transitoria, que podría haber facilitado la infección y
no riesgo sería la situación del paciente que no había reci-
bido estos tratamientos). Ningún estudio está enfocado en
este sentido. Desde luego, en una adolescente que sea
diagnosticada de EII, antes de iniciar cualquier tratamien-
to, parece que habría que considerar seriamente entre las
vacunaciones la del Papilomavirus.

GENÉTICA DE LA EII

Dada la escasa aplicación práctica potencial, no vamos a
revisar detalladamente la ingente cantidad de comunica-

ciones sobre la genética de las EII. Como ejemplo, dos de
las comunicaciones: una que refleja la variabilidad gené-
tica de la EC32 y la CU33. No es mi intención revisar el
tema exhaustivamente, y sólo voy a proporcionar algunas
referencias bibliográficas muy recientes que confirman:
a) que las EII son enfermedades poligénicas, y en su apa-
rición, su curso clínico y sus complicaciones influyen
muy diversos genes34; b) ambas comparten algunas altera-
ciones (y algunas con otras enfermedades inmunitarias),
pero no comparten otras, con señales diferentes35; c) la
complejidad de las EII y particularmente de la EC es ex-
traordinaria desde el punto de vista genético, y probable-
mente estén implicados de alguna forma un número muy
importante de genes36, y d) para algunas de las alteracio-
nes se puede encontrar correlatos fisiopatológicos muy
sugerentes: así se han descrito alteraciones en genes im-
plicados en la inmunidad innata, en la regulación de la in-
munidad adquirida y en mecanismos de defensa celulares
contra las bacterias como la autofagia. Aunque por el mo-
mento la utilidad práctica de estos hallazgos sea escasa,
empiezan a aparecer artículos que sugieren el uso directo
en la práctica de estas diferencias, y es indudable que en
los próximos 5 años este campo va a ir alcanzando poco a
poco a los clínicos y luego a los pacientes38,39. No estaría
de más para cualquier clínico interesado leer con atención
al menos uno de los artículos que hemos citado: la magní-
fica revisión de Judy Cho34. 
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