
  GH CONTINUADA. NOvIembre-DICIembre 2010. vOl. 9 N.º 6  311

Puntos clave

El tratamiento de 

elección del brote 

grave de colitis ulcerosa 

son los corticoides 

intravenosos, pero una 

tercera parte de los 

pacientes presentan 

resistencia a ellos. En 

esta situación clínica, 

ciclosporina, inliximab  

o cirugía son alternativas 

terapéuticas válidas.

Tanto ciclosporina 

como inliximab son 

fármacos eicaces para 

el tratamiento del brote 

grave de colitis ulcerosa 

resistente a corticoides y 

la decisión de usar uno u 

otro debe individualizarse 

en cada caso particular.

Las indicaciones 

quirúrgicas en el 

tratamiento de la colitis 

ulcerosa grave incluyen 

megacolon tóxico, 

perforación, hemorragia 

grave, deterioro clínico 

durante el tratamiento 

médico o resistencia. 

Retrasar la cirugía 

aumenta el riesgo de 

morbimortalidad, por lo 

que la decisión no debe 

demorarse.

El megacolon tóxico 

es una complicación 

poco frecuente de la 

colitis ulcerosa y de otros 

procesos inlamatorios o 

infecciosos. Constituye 

una urgencia clínica 

y se asocia a una alta 

morbimortalidad.
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la colitis ulcerosa (CU) es una enfermedad 
inlamatoria intestinal crónica que cursa con 
periodos de actividad y de remisión y que, en 
general, se controla apropiadamente con trata-
miento médico. Sin embargo, aproximadamen-
te un 15% de los pacientes con CU presentan 
un brote grave de su enfermedad que precisa 
ingreso hospitalario. la mayoría de estos pa-
cientes responden de forma adecuada a los 
corticoides intravenosos, pero una tercera parte 
presentan resistencia a ellos. en estos pacien-
tes, el tratamiento con ciclosporina, inliximab 
o cirugía es una alternativa válida. el manejo 
clínico requiere una estrecha colaboración en-
tre gastroenterólogos y cirujanos para propor-
cionar la mejor alternativa terapéutica en cada 
momento.

Colitis ulcerosa 
grave. Medidas 
generales y 
tratamiento médico

la CU grave afecta a un 15% de los pacientes 
durante el curso de su enfermedad y hasta un 
20% se inicia con un brote grave1. este cuadro 
clínico requiere atención hospitalaria médico-
quirúrgica intensiva. la CU grave se deine por 
los criterios de Truelove-Witts2 que incluyen: 
más de 6 deposiciones/día, iebre, taquicardia, 
anemia (hemoglobina < 10,5 g/dl) y velocidad 
de sedimentación globular > 30 mm/h. en el 
estudio endoscópico, la mucosa del colon pre-
senta eritema, friablidad, pérdida del patrón 
vascular y úlceras supericiales y profundas 
(ig. 1). los objetivos del tratamiento incluyen 
evitar la colectomía, los efectos secundarios de 

las medicaciones y la mortalidad y prevenir las 
complicaciones de la enfermedad.
los corticoides (prednisona 1 mg/kg intrave-
noso [i.v.] o 60 mg/día i.v. o equivalente) son 
el tratamiento de elección en el brote grave de 
CU, pero deben ir acompañados de otras medi-
das generales que incluyen:

– reposición hidroelectrolítica.
– monitorización de las constantes vitales y 
valoración diaria de parámetros clínicos y bio-
lógicos.
– Descartar infección entérica mediante copro-
cultivos y determinación de la toxina de Clos-
tridium difficile. los pacientes con CU grave e 
infección por C. difficile tienen mayor riesgo de 
colectomía y peor pronóstico a largo plazo3 y 
hay que tratarlos con metronidazol o vancomi-
cina.
– rectosigmoidoscopia sin preparación previa 
y con insulación mínima de aire para tomar 

Figura 1. Imagen endoscópica de un brote grave 
de colitis.
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biopsias y descartar infección por citomegalo-
virus (Cmv).
– valorar el estado nutricional del paciente e 
iniciar dieta enteral o parenteral si presenta in-
tolerancia a la alimentación oral.
– radiología simple de abdomen/24-48 h para 
evaluar la presencia de complicaciones o mega-
colon tóxico.
– Heparina proiláctica para evitar fenómenos 
tromboembólicos.
– Cobertura antibiótica. Aunque no hay evi-
dencia cientíica sobre la eicacia de los antibió-
ticos en el brote grave de CU, se recomiendan 
en caso de iebre, leucocitosis y/o signos de irri-
tación peritoneal.
– Suspender cualquier fármaco que pueda pre-
cipitar un megacolon tóxico, como opiáceos, 
AINe o fármacos anticolinérgicos.

la respuesta clínica a los corticoides i.v. debe 
evaluarse precozmente, a los 3 días de haber 
iniciado el tratamiento. en un estudio que in-
cluyó a 80 pacientes con CU grave que preci-
saron colectomía, se observó que aquellos que 
no respondían después de haber recibido cor-
ticoides durante más de 8 días presentaban 
una mayor incidencia de complicaciones tras la 
cirugía4. Hay tres estudios en la literatura que 
han evaluado los factores predictivos de falta 
de respuesta a corticoides y que pueden ayudar 
a tomar decisiones terapéuticas más precoz-
mente. Travis et al5 demostraron que más de 
8 deposiciones al tercer día de tratamiento o 
3-8 deposiciones diarias asociadas a una PCr 
> 45 mg/l se asociaban a un riesgo de colecto-
mía del 80%. lindgren et al6 desarrollaron un 
modelo matemático a partir de 97 episodios de 
CU grave para predecir colectomía. Un resulta-
do ≥ 8 de la ecuación: número de deposiciones 
/ día + 0,14 × PCr (mg/l) se asocia a un riesgo 
de colectomía del 72%. Por último, en un es-
tudio retrospectivo que incluyó 167 episodios 
de CU grave, Ho et al7 demostraron que una 
puntuación ≥ 4 de un índice (índice de Ho) cal-

culado en función del número de deposiciones 
(puntuación, 1-4), hipoalbuminemia < 30 g/l 
(puntuación 1) y dilatación de colon > 5,5 cm 
(puntuación 4) predecía colectomía o necesidad 
de tratamiento médico de rescate en el 85% de 
los pacientes (tabla 1).

Colitis ulcerosa  
grave resistente  
a corticoides
Aproximadamente una tercera parte de los 
pacientes con CU grave presentan resistencia 
a los corticoides. Ante esta situación hay tres 
alternativas terapéuticas: ciclosporina (CyA), 
inliximab o cirugía. la decisión de cuál em-
plear viene determinada por el estado general 
del paciente, sus antecedentes patológicos, los 
tratamientos previos recibidos y las contrain-
dicaciones.

Ciclosporina

la CyA es muy eicaz para controlar los brotes 
graves de colitis, con tasas de remisión a cor-
to plazo del 64-84%. Su eicacia está avalada 
por tres estudios clínicos y numerosos estudios 
abiertos no controlados8-17. el primer estudio 
clínico, de lichtiger et al18, evaluó la eicacia de 
CyA (4 mg/kg) frente a placebo en 20 pacien-
tes con CU grave; 9 de los 11 pacientes (82%) 
que recibieron CyA y ninguno de los 9 que re-
cibieron placebo respondieron. Un estudio pos-
terior comparó la eicacia de CyA (4 mg/kg) en 
monoterapia contra corticoides i.v.; 9 de los 14 
pacientes (64%) tratados con CyA y 8/15 (53%) 
tratados con corticoides respondieron19. la CyA 
en monoterapia puede ser, por lo tanto, una al-
ternativa en los pacientes con contraindicación 
para el tratamiento con corticoides. Dada la ele-
vada incidencia de efectos adversos asociados a 
la CyA (nefrotoxicidad, convulsiones, hiperten-
sión arterial [HTA], temblor, infecciones, etc.), 
van Assche et al20 llevaron a cabo un estudio en 
el que se comparaba la eicacia de este fármaco a 
dosis de 4 mg/kg frente a 2 mg/kg. la respuesta 
al octavo día fue similar en ambos grupos (el 84 
frente al 86%) y no se observaron diferencias en 
la tasa de efectos secundarios.
el tratamiento con CyA debe llevarse a cabo en 
centros con experiencia en los que sea posible la 
medición de las concentraciones de fármaco en 
sangre y su eicacia debe evaluarse a los 3-7 días 
de haber iniciado el tratamiento. la determina-
ción de concentraciones de CyA debe hacerse 
cada 48-72 h y las dosis deben ajustarse para 
alcanzar unos valores de 150-300 ng/ml9,14. 

Lectura rápida

Un 15% de los pacientes con 

colitis ulcerosa presenta un 

brote grave durante el curso 

de su enfermedad y hasta en 

un 20% es la forma de inicio.

El brote grave de colitis 

ulcerosa requiere 

tratamiento intensivo y 

atención consensuada 

entre los equipos médicos y 

quirúrgicos.

Los corticoides intravenosos 

son el tratamiento de 

elección. Su eicacia debe 

evaluarse precozmente 

y comenzar con otras 

alternativas terapéuticas si 

no se obtiene respuesta a los 

3 días de haber iniciado el 

tratamiento.

La ciclosporina es un fármaco 

eicaz para inducir la remisión 

en los brotes graves de 

colitis ulcerosa. La dosis 

recomendada es de 2-4 mg/

kg/día y debe modiicarse 

para obtener valores 

terapéuticos apropiados. 

La monitorización de las 

constantes vitales y de la 

función renal y la detección 

de posibles complicaciones 

infecciosas son imperativos 

durante el tratamiento. La 

valoración de su eicacia 

debe realizarse a los 3-7 días.

El número de deposiciones, 

los valores elevados de 

PCR, la hipoalbuminemia y 

la dilatación del colon son 

factores predictivos de falta 

de respuesta a los corticoides 

intravenosos. El uso de 

los índices derivados de 

estos factores en la práctica 

clínica puede ayudar a tomar 

decisiones clínicas precoces. Número de deposiciones/día Puntuación

< 4 0

4-6 1

6-9 2

> 9 4

Dilatación de colon 4

Hipoalbuminemia < 30 g/l 1

Índice de Ho = [n.o deposiciones (0, 1, 2 o 4) + dilatación 
de colon 0 o 4) + hipoalbuminemia (0 o 1)]. Puntuación 
mínima = 0; puntuación máxima = 9.

Tabla 1. Índice de Ho7
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es importante controlar la función renal y la 
presión arterial de los pacientes tratados con 
CyA. el riesgo de neurotoxicidad (convulsio-
nes) asociada al tratamiento con CyA puede 
disminuirse optimizando los valores de coles-
terol y magnesio o empleando ciclosporina por 
vía oral. la ciclosporina oral es también eicaz 
para el tratamiento de la CU grave14 y existen 
evidencias de que su uso disminuye el riesgo de 
convulsiones21. Por otro lado, el riesgo de infec-
ciones aumenta cuando se asocia doble o triple 
inmunosupresión22. Por este motivo, se aconseja 
un descenso rápido de corticoides y la proilaxis 
de Pneumoystis jirovecii en los pacientes con tri-
ple inmunosupresión.
en cuanto a factores predictivos de respuesta 
a CyA, un estudio realizado por Aceituno et 
al23 demostró que un índice de Ho ≥ 5 antes 
de iniciar el tratamiento con CyA se asocia a 
fracaso en el 67% de los pacientes, mientras que 
un índice de Ho < 5 se asocia a un 80% de res-
puesta.
A largo plazo (2-3 años), la probabilidad de evi-
tar la colectomía en pacientes respondedores a 
CyA es aproximadamente del 50%16, por lo que 
en estos pacientes está indicado el tratamiento 
con azatioprina para mantener la remisión.

Inliximab

Järnerot et al24 evaluaron la eicacia de inlixi-
mab en 45 pacientes hospitalizados por un bro-
te moderado-grave de CU sin respuesta clínica 
tras 4 días de tratamiento con corticoides i.v. los 
pacientes recibieron una dosis única de inlixi-
mab, 5 mg/kg, o placebo; se observó una mayor 
tasa de colectomías a los 90 días en los pacientes 
tratados con placebo (67%) que en aquellos que 
recibieron inliximab (29%). los pacientes con 
criterios de CU fulminante presentaron peor 
respuesta que los pacientes con CU moderada-
grave. Dos estudios posteriores25,26 demostra-
ron la eicacia a corto plazo de inliximab en 
el 66-85% de los pacientes con CU grave. Una 
revisión sistemática reciente, que incluyó 34 
estudios que incluían a 896 pacientes con CU, 
demostró que inliximab es superior a placebo 
para el tratamiento de la CU grave, no sólo a 
corto plazo, sino también para evitar la colec-
tomía a largo plazo (un 40% de los pacientes 
mantenían la remisión sin colectomía a los 9 
meses)27.
en un estudio retrospectivo realizado por Zis-
man et al28, el tiempo de evolución de la CU 
≤ 3 años y un número de deposiciones/día > 6 en 
el momento del ingreso fueron factores predic-
tivos de falta de respuesta a inliximab. en otro 
estudio, concentraciones de albúmina < 34 g/l al 
tercer día de ingreso mostraron una sensibilidad 

del 57% y una especiicidad del 90% para pre-
decir colectomía tras el tratamiento con inlixi-
mab25. en otra serie de 100 pacientes con CU 
grave, los más jóvenes y aquellos sin pANCA+/
ASCA– presentaron una tendencia a responder 
antes a inliximab29.

Ciclosporina o 
inliximab en la 
colitis ulcerosa grave
Hasta la fecha no hay estudios publicados que 
comparen la eicacia de CyA e inliximab en el 
brote grave de CU. Un estudio retrospectivo 
que incluyó a 49 pacientes tratados con CyA y 
46 pacientes tratados con inliximab demostró 
una menor tasa de colectomía a los 3 y a los 12 
meses de iniciar el tratamiento con CyA (el 12 
y el 33%, respectivamente), respecto a los pa-
cientes tratados con inliximab (el 33 y el 45%, 
respectivamente)30. Cabe destacar que la grave-
dad y la extensión de la CU no fueron compa-
rables entre ambas cohortes y que los pacientes 
tratados con inliximab recibieron una única 
dosis del fármaco. en otro estudio, se incluyó a 
19 pacientes con CU grave tratados con inlixi-
mab y se los comparó con una cohorte histórica 
de 33 pacientes tratados con CyA; se hallaron 
unas tasas de rehospitalización similares entre 
ambos grupos a los 20 meses31. Tanto CyA 
como inliximab son fármacos eicaces para el 
tratamiento del brote grave de CU resistente a 
corticoides y la decisión de usar uno u otro debe 
individualizarse. en términos generales, en los 
pacientes que no han recibido nunca azatiopri-
na y presentan un brote grave de CU, usar CyA 
y mantener la remisión con azatioprina pueden 
ser buenas alternativas terapéuticas. en cambio, 
los pacientes con fracaso previo a azatioprina se 
beneician más del tratamiento con inliximab, 
especialmente por la posibilidad de mantener la 
remisión. la presencia de hipocolesterolemia, 
hipomagnesemia, insuiciencia renal o HTA 
de difícil control favorecerían también el uso de 
inliximab.
la opción de tratar con inliximab a pacientes 
con CU grave que han fracasado a CyA y vi-
ceversa es un tema controvertido. Se han pu-
blicado varias series32,33, la mayor de las cuales34 
incluyó a 86 pacientes; 65 pacientes recibieron 
CyA y posteriormente inliximab y 21 pacien-
tes recibieron inliximab seguido de ciclospori-
na. Un total de 33 pacientes (38%) requirieron 
colectomía a los 3 meses, un tercio de los pa-
cientes presentaron efectos secundarios, princi-
palmente infecciones, y un paciente falleció por 
tromboembolia pulmonar. en general, no se 
aconseja el uso sucesivo de ambos fármacos por 

Lectura rápida

La ciclosporina no es eicaz 

para mantener la remisión, 

por lo que los pacientes en 

quienes se ha inducido la 

remisión con cicloporina 

deben iniciar tratamiento 

de mantenimiento con 

azatioprina.

El inliximab es eicaz 

para inducir y mantener la 

remisión en el brote grave de 

colitis ulcerosa y reduce la 

necesidad de colectomía.

En ausencia de estudios 

clínicos controlados, el 

uso de ciclosporina o 

inliximab en los brotes de 

colitis ulcerosa resistentes 

a corticoides debe 

individualizarse. En general, 

en los pacientes que no han 

recibido nunca azatioprina, 

el uso de ciclosporina y el 

mantenimiento posterior de 

la remisión con azatioprina 

pueden ser buenas 

alternativas terapéuticas. 

En cambio, los pacientes 

con fracaso previo a 

azatioprina se beneician 

más del tratamiento con 

inliximab, especialmente 

por la posibilidad de 

mantener la remisión. 

La hipocolesterolemia, 

la hipomagnesemia, la 

insuiciencia renal o la 

hipertensión arterial de difícil 

control favorecerían también 

el uso de inliximab.

Es muy importante no 

demorar más de lo necesario 

la cirugía en pacientes con 

resistencia al tratamiento 

médico. La intervención 

quirúrgica recomendada 

en un brote grave de colitis 

ulcerosa es la colectomía 

con ileostomía manteniendo 

el recto in situ. La cirugía 

reconstructiva del tránsito 

intestinal mediante 

proctectomía y reservorio 

ileoanal se realiza tras unos 

meses de la cirugía inicial; 

es de elección el reservorio 

ileoanal en J.
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Lectura rápida

El megacolon tóxico es una 

complicación infrecuente 

pero grave de una colitis 

y se asocia a una alta 

morbimortalidad. La mayoría 

se asocia a enfermedad 

inlamatoria intestinal y 

a colitis infecciosas y se 

caracteriza por un cuadro 

tóxico sistémico asociado 

a una dilatación total o 

segmentaria del colon, no 

obstructiva, de más de 6 cm.

Es importante tener en 

cuenta que el tratamiento 

con corticoides y el uso 

de analgésicos pueden 

enmascarar los signos y 

síntomas del megacolon 

tóxico, por lo que es 

necesario realizar un 

seguimiento clínico y 

radiológico diario.

Las indicaciones de cirugía 

urgente incluyen la dilatación 

progresiva del colon, 

perforación, hemorragia 

incoercible, empeoramiento 

del estado tóxico o ausencia 

de respuesta al tratamiento 

médico.

La mortalidad asociada 

al megacolon tóxico está 

relacionada con la presencia 

o no de perforación, con 

la edad > 40 años y con el 

momento de la intervención 

quirúrgica, por lo que esta no 

debe demorarse.

el riesgo de complicaciones infecciosas. No obs-
tante, en caso de emplearse, parece más segura 
la opción de CyA seguida de inliximab por su 
media de vida más corta.
la igura 2 muestra una propuesta de algoritmo 
terapéutico para el tratamiento de la CU grave.

Cirugía en la colitis 
ulcerosa grave

las indicaciones quirúrgicas en el tratamien-
to de la CU grave incluyen megacolon tóxico, 
perforación, hemorragia grave, deterioro clíni-
co durante el tratamiento médico o resistencia. 
retrasar la cirugía en pacientes con resistencia 
al tratamiento médico aumenta el riesgo de 
complicaciones postoperatorias4. esto pone de 
maniiesto la importancia de valorar al paciente 
conjuntamente con el equipo quirúrgico y no 
retrasar la colectomía más de lo necesario. la 
intervención quirúrgica recomendada en un 
brote grave de CU es la colectomía con ileos-
tomía manteniendo el recto in situ. la cirugía 

reconstructiva del tránsito intestinal mediante 
proctectomía y reservorio ileoanal se realiza 
habitualmente tras unos meses de la cirugía 
inicial35; el reservorio ileoanal en J es el más uti-
lizado.

Megacolon tóxico

el megacolon tóxico es una complicación in-
frecuente pero grave de una colitis que conlleva 
una alta morbimortalidad. Aunque la mayoría 
de las veces se asocia a la enfermedad inlama-
toria intestinal (eII), hay otras causas, incluidas 
colitis de naturaleza infecciosa o isquémica. Por 
otro lado, no es excepcional que el megacolon 
tóxico sea la manifestación inicial de la enfer-
medad36. la tabla 2 muestra un conjunto de 
factores precipitantes. el diagnóstico exige el 
cumplimiento de dos condiciones: a) la demos-
tración radiológica de una dilatación del colon 
(total o segmentaria, no obstructiva, de más de 
6 cm), y b) la presencia de signos de toxicidad 
sistémica, incluidos iebre, obnubilación, taqui-
cardia, signos de deshidratación, leucocitosis, 

Figura 1. Algoritmo diagnóstico de la disnea en pacientes con cirrosis hepática. BNP: péptido natriurético 
cerebral; ECG: electrocardiograma; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crónica;  FC: frecuencia 
cardíaca; PA: presión arterial; RM: resonancia magnética; SHP: síndrome hepatopulmonar;  
T.ª: temperatura; TC: tomografía computarizada; TEP: tromboembolia pulmonar. 
aEn el caso de presentar insuficiencia cardíaca (IC) sistólica o IC diastólica, debe hacerse un diagnóstico 
diferencial, dentro del cual se incluye la miocardiopatía del cirrótico. bConfirmar el resto de criterios de 
HTPP o síndrome hepatorrenal (SHP). 

Corticoides i.v.
Valorar respuesta al tercer día

Continuar corticoides i.v.
Revalorar a los 5-7 días

Inliximab 5 mg/kg*  
(semanas 0-2-6)

Valorar tras primera dosis

Valorar inliximab/ 
8 semanas ±
azatioprina

Ciclosporina 2-4 mg/kg i.v.
Ciclosporina 8 mg/kg v.o.

Valorar al quinto día

Cirugía

Cirugía Azatioprina

Continuar 
corticoides

Respuesta RespuestaSin respuesta

Sin respuesta

Sin respuesta Respuesta

Respuesta

Respuesta parcial

Brote grave de colitis ulcerosa



  GH CONTINUADA. NOvIembre-DICIembre 2010. vOl. 9 N.º 6  315

emergencias en gastroenterología y hepatología
Tratamiento del brote grave de colitis ulcerosa

I. Ordás y e. ricart

hipoalbuminemia y alteraciones electrolíticas. 
Cuando la complicación aparece en el curso de 
un brote grave, no es inhabitual que el paciente 
presente una disminución progresiva en el nú-
mero de deposiciones con sangre (falsa mejoría) 
que en realidad son el relejo del íleo que acom-
paña a la atonía de la pared muscular del colon. 
el abdomen muestra dolor a la palpación, dis-

tensión y con frecuencia signos de irritación pe-
ritoneal. es importante tener en cuenta que el 
tratamiento con corticoides y el uso de analgé-
sicos pueden enmascarar los signos y síntomas 
del megacolon tóxico.
el tratamiento contempla una serie de medi-
das generales y otras especíicas encaminadas a 
tratar la causa desencadenante del megacolon 
tóxico. la tabla 3 muestra un resumen de los 
cuidados médicos y el tratamiento del mega-
colon tóxico. en todo caso, debe subrayarse la 
importancia de una valoración conjunta medi-
coquirúrgica desde el principio.
el tratamiento médico de elección del megaco-
lon tóxico asociado a eII son los corticoides i.v. 
(1 mg/kg o 60 mg/día). Se han descrito algunos 
casos anecdóticos de megacolon tóxico tratados 
con CyA, inliximab37 o leucocitoaféresis38; sin 
embargo, en ausencia de estudios controlados 
que las avalen, no puede recomendarse de for-
ma generalizada el uso de estas terapias.
las indicaciones de cirugía urgente incluyen 
dilatación progresiva del colon, perforación, 
hemorragia incoercible, empeoramiento del 
estado tóxico o ausencia de respuesta al trata-
miento médico. es importante destacar que la 
mortalidad asociada al megacolon tóxico está 
relacionada con la presencia o no de perfora-
ción (el 20-40% de mortalidad en pacientes 
con perforación frente al 4% en pacientes sin 
perforación)39, la edad (el 30% en mayores de 
40 años frente al 15% en menores de 40 años) 
y el momento de la intervención quirúrgica (el 
6% si es precoz frente al 32% si es tardía)40. la 
intervención quirúrgica de elección es la colec-
tomía subtotal con ileostomía con/sin fístula 
mucosa rectal41.
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