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RESUMEN

ABSTRACT

Crohn (EC) constituye una complicacion que afecta a la calidad

de vida de los pacientes y muchas veces precisa una atencion
urgente. El tratamiento debe ser individualizado y combinar procedi-
mientos médicos y quirrgicos. Los aspectos clave para un adecuado
manejo de la EFPA son determinar la existencia 0 no de afectacion
rectal, las caracteristicas anatomicas y tipo de fistulas, y descartar la
existencia de abscesos perianales. Para lograrlo es necesaria una
aproximacion diagndstica que incluya inspeccion y tacto rectal, endos-
copia y exploracion bajo anestesia combinado con resonancia magné-
tica pélvica o ecoendoscopia recto-anal.

L a enfermedad fistulosa perianal (EFPA) en la enfermedad de

Enfermedad de Crohn. Enfermedad perianal.
Tratamiento. Diagndstico.

Perianal Crohn’s disease

ned according to the each patient. A combined medical and sur-

gical approach is the optimal treatment. The management of pe-
rianal fistula disease is based on the presence or absence of active
proctitis, the anatomic location and type fistula, and identify perianal
abscess. This evaluation includes digital rectal examination, endoscopy,
and examination under anesthesia combined with pelvic magnetic re-
sonance imaging or anorectal endoscopy ultrasonography findings.

T he treatment of perineal fistulas in Crohn disease should be defi-

Crohn's disease. Perianal disease. Diagnostic.
Treatment.

INTRODUCCION

La enfermedad de Crohn (EC) es una entidad que perte-
nece a grupo de la enfermedad inflamatoria intestinal créni-
ca, congtituido también por la colitis ulcerosa y la calitis inde-
terminada. Las tres comparten una etiologia desconocida, un
curso cronico y unas manifestaciones clinicas similares.

El aumento progresivo de la incidencia y la prevalencia
de la EC junto con el cambio en su distribucion geogréfica,
con un considerable aumento de la enfermedad en los paises
mediterraneos la ha convertido en un motivo frecuente de
consulta médica y por lo tanto en una patologia que vemos
con asiduidad en los servicios de urgencias. Entre los motivos
por los que los enfermos de Crohn acuden a urgencias destaca
la aparicion de fistulas y especialmente la enfermedad fistulo-
sa perianal activa (EFPA). La incidencia acumulada de EFPA

en pacientes con enfermedad de Crohn (EC) varia entre €l
14% y el 38% en funcién de los diferentes centros'? por lo
que supone un importante problema de morbilidad en la EC.
Un diagndstico precoz y un adecuado tratamiento de la EFPA
mejoran enormemente la calidad de vida 'y el prondstico de
estos enfermos, muchos de ellos jévenes que padecen una en-
fermedad crénica que afecta a todos |os dmbitos de su vida.
La terapia antibidtica durante largos periodos de tiempo
ha constituido €l tratamiento médico tradicional de la EFPA
aungue con poco éxito, lo que obligaba en la mayoria de las
ocasiones a recurrir a la cirugia. Entre el 25% y el 40% de
los pacientes con EFPA precisaban realizar proctectomia alo
largo de la evolucién de su enfermedad®. Durante los Ultimos
afos se ha producido un importante cambio en €l tratamien-
to de la EFPA con la incorporacién de nuevos farmacos co-
mo |os inmunosupresores (azatioprina (AZA), 6-mercaptopu-
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rina (6-MP), metotrexate (MTX) y ciclosporina) y mas re-
cientemente el infliximab, que se combinan con tratamientos
quirurgicos locales (drenaje de abscesos y colocacion de se-
ton) con laintencion de preservar la funcion del recto®. Ade-
mas hemos asistido a avances en el diagndstico de la EFPA,
técnicas diagndsticas con baja sensibilidad y especificidad
como la fistulografia con bario y la tomografia axial compu-
tarizada' han sido sustituidas por la resonancia magnética
(RM) pélvicay la ecoendoscopia ano-rectal (ECOA)*. Por
todos estos aspectos es importante conocer |0s nuevos avan-
ces que han mejorado de forma significativa el manejo de la
EFPA.

CLASIFICACION DE LA ENFERMEDAD
PERIANAL

Es dificil hacer una clasificacion sistemética de las lesio-
nes perianales que pueden aparecer en estos pacientes. Las
dos clasificaciones més utilizadas son la de Hughes-Cardiff®
que se basa en la presencia de tres alteraciones: Ulceras, fis-
tulas/abscesos y estenosis y ademas valora la existencia de
patologia local y de la actividad inflamatoria asociada y la
de Parks’. Esta Ultima es la clasificacion anatémica més pre-
cisa, utiliza el esfinter anal interno y externo como referen-
cia para clasificar las fistulas (tabla 1), en simples (superfi-
ciales, interesfinterianas y transesfinterianas bajas) y
complejas (transesfinterianas altas, supraesfinterianas, extra-
esfinterianas, orificio interno por encima de la linea dentada,
multiples orificios externos). La clasificacion anatomica de
la enfermedad perianal es fundamental para determinar el
tratamiento posterior.

TABLA 1. Clasificacion de las fistulas

Tipo de fistula Descripcion

Superficial Trayecto fistuloso por debajo de ambos esfin-

teres anales.

Trayecto entre ambos esfinteres en el espacio
interesfinteriano y llega a la piel.

Interesfinteriana

Transesfinteriana  Trayecto fistuloso atraviesa el esfinter anal ex-
terno desde el espacio interesfinteriano por
donde llega a la piel.

Supraesfinteriana  Trayecto fistuloso atraviesa el espacio interes-
finteriano y penetra en el elevador del ano an-
tes de ir hacia la piel.

Extraesfinteriana  Trayecto se origina en el recto, atraviesa el
elevador del ano y por fuera del esfinter anal
externo alcanza la piel.
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DIAGNOSTICO

Laevaluacion clinica es e primer paso en € diagnéstico de
la EFPA mediante una adecuada exploracion de la region and,
periana y del periné para determinar |a existencia de abscesos
perianales y cuantificar € drenaje a través de los orificios fistu-
losos. Posteriormente se debe redizar una rectoscopia para de-
terminar la existencia de actividad inflamatoria macroscépica
en e recto (Figura 1). El estudio se puede completar con la ex-
ploracion bajo anestesia (EBA), que redlizada por cirujanos ex-
pertos se considera como la exploracion diagndstica mas fiable,
llegando a detectar y clasificar correctamente & 90% de las fis-
tulas y abscesos perianaest, ademas permite redlizar tratamien-
to quirdrgico local en & mismo acto. Algunos estudios han de-
mostrado que los hallazgos de la RM pélvicay la ECOA
pueden cambiar € manejo quirdrgico en e 10-15% de las oca
siones!, e incluso se ha descrito que la RM pélvica es superior a
la EBA en predecir la aparicion de sintomas y la necesidad de
cirugia’. La ECOA presenta una sensibilidad y especificidad
muy parecida a la RM pélvica. Un estudio que comparé la
EBA, la ECOA y la RM pélvica en pacientes con EC y EFPA
demostrd que los tres procedimientos presentaban una figbili-
dad por encima del 85% y que combinando dos de ellos se
consigue un diagndstico correcto en e 100% de las ocasiones’.

TRATAMIENTO

El tratamiento de la EFPA en la EC se basa en los sinto-
mas, la presencia 0 no de afectacion rectal y la complejidad

‘ Exploracién anal, perianal y perineal. Anuscopia

Dolor, fluctuacién,

estenosis

NO
Dolor, fluctuacién, estenosis

EBA + RM o ECOA

B

e NO Drenal
= renaje
Proctitis abceso/Seton
~ Y ., 7. . *
e Clasificacién anatémica antibidticos
(EBA +RM o ECOA) =
:
Fistula Compleja
Simple L
Tratamiento
Fistulectomia quirdrgico
. local
antibiéticos .t
fdrmacos

Figura 1. Algoritmo del tratamiento enfermedad
perianal activa. EBA (Exploracién bajo anestesia), RM
(Resonancia magnética pélvica), ECOA (Ecoendoscopia
recto-anal).
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anatomica de las fistulas. La EFPA en pacientes asintomaticos
no va a requerir tratamiento, aunque la cicatrizacion esponté-
nea es rara. El tratamiento puede ser farmacol6gico o quirdr-
gico siendo necesario combinar los dos en muchas ocasiones.

Tratamiento médico

En los pacientes sintométicos cuando existe afectacion
rectal debe asociarse tratamiento sistémico o tépico
especifico’. Los corticoides sistémicos se pueden utilizar co-
mo tratamiento de la EC activa pero no estan indicados como
Unica opcion en ¢ tratamiento de la EFPA. Aungue no existe
evidencia de que produzcan ninguna complicacion fistulizante
de la EC, por sus efectos sobre la cicatrizacion de los tejidos
podrian aumentar el riesgo de complicaciones y/o formacién
de més fistulas. Por el contrario, los corticoides topicos
(triamcinolona, metil-prednisolona) pueden usarse en la enfer-
medad activa del recto distal o del cana anal. Otros glucocor-
ticoides de accion tdpica como la budesonida no se han eva-
luado en esta indicacion®.

Los antibidticos son (tiles en el tratamiento de la EFPA,
aunque sdlo han sido valorados en estudios no controlados. El
primero que comenz6 a emplearse fue € metronidazol, que a
dosis entre 1000 y 1500 mg/dia, consigue a menos en la mi-
tad de los pacientes con EFPA una curacion o mejoria sinto-
matica en las primeras dos semanas de tratamiento, pero al
suspenderlo la mayoria de las fistulas recidivan, por lo que
S0N necesarios otros tratamientos de mantenimiento™. Se de-
ben vigilar los efectos secundarios del metronizadol como €l
sabor metdlico, las nauseas, la glositis, y la neuropatia perifé-
rica sensorial que obliga a suspender € tratamiento. Los mis-
mos resultados se han conseguido con &l ciprofloxacino a do-
sis de 1000 mg/dia en monoterapia; pero cuando se asocia a
metronidazol pueden llegar a cerrar transitoriamente hasta un
65% de las fistulas. Los efectos secundarios mas importantes
del ciprofloxacino son € dolor de cabeza, |as nausess, la dia
rreay el rash cutdneo. A pesar de que el uso de metronidazol
ylo ciprofloxacino se basa en estudios no controlados, la au-
sencia de aternativas terapéuticas y la percepcion clinica de
ser tratamientos seguros, hace que sea un tratamiento de uso
rutinario en la EFPA, pero la recidiva precoz de las fistulas
tras suspender el antibidtico ha motivado que se combine con
férmacos inmunosupresores. Recientemente se ha comunicado
una mayor eficacia en e mantenimiento de las fistulas cerra-
das cuando se combina los antibidticos con la AZA®,

La AZA y la 6-MP han demostrado su eficacia en el tra-
tamiento de la EFPA. El cierre de las fistulas se ha observado
en el 50% de los pacientes tratados con AZA y 6-MP*, La
eficaciade la AZA y del 6-MP es dosis dependiente y los me-

jores resultados se alcanzan con dosis de AZA de 2,0-3,0
mg/Kg/dia, y con 1,5 mg/Kg/dia de 6-MP. Ademés se debe
mantener € tratamiento con estos inmunosupresores a menos
3-6 meses®. La edad por encima de los 40 afios y la enferme-
dad perianal de corta evolucion se han relacionado con una
mejor respuesta d tratamiento®. En los pacientes tratados con
AZA y 6-MP se debe monitorizar € recuento leucocitario y
las transaminasas. Los efectos secundarios mas importantes
son la leucopenia, las reacciones alérgicas, las infecciones, la
pancretitis, y la hepatitis toxica. La AZA y la 6-MP deberian
utilizarse en los pacientes que no responden a tratamiento an-
tibidtico combinado, o que presentan una recidiva precoz o
fistulas complejas.

Se ha utilizado la ciclosporina en infusion continua a do-
sis de 4 mg/Kg/dia en pacientes que no han respondido a los
corticoides, metronidazol, AZA o 6-MP. Las tasas de respues-
ta son del 83% ala semana del tratamiento y la frecuencia de
recidiva después del cese de la ciclosporina oral de un 82%.
Los efectos secundarios incluyen insuficiencia renal, hirsutis-
mo, dolor de cabeza, hipertension, hiperplasia gingival, hepa-
totoxicidad e infecciones'. Estos datos sugieren que la ciclos-
porina intravenosa es eficaz para la EC fistulizante como un
puente répido hacia el tratamiento de mantenimiento con
AZA, 6-MP o MTXY.

El tacrolimus podria ser Util en el tratamiento de la EFPA
a dosis de 0,20 mg/Kg/dia. Es un tratamiento seguro, siendo
los efectos secundarios més importantes el dolor de cabeza, €
insomnio, el temblor y la elevacion de las cifras de creatinina,
que son facilmente controlables®.

La eficacia del infiximab en la EFPA refractaria que no
responde al tratamiento convencional durante tres meses ha si-
do demostradai®. Los mejores resultados se obtienen con la
dosis de 5 mg/Kg de peso, tres infusiones de induccion a las
0, 2'y 6 semanas, donde se alcanzaron tasas de mejoria clinica
por encima del 60%, consiguiendo €l cierre completo de las
fistulas en el 55% de los pacientes. Los efectos secundarios
mas importantes del infliximab son las infecciones oportunis-
tas como las neumonias, sepsis, histoplasmosis, listeriosis,
histoplasmosis, aspergilosis y la reactivacion de tuberculosis.
Por este motivo se recomienda realizar una adecuada anamne-
sis, radiografia de térax y mantoux antes de realizar trata-
miento con infliximal®. Existe inmunogenicidad frente a in-
fliximab®, que trae como consecuencia la aparicion de
reacciones durante las infusiones y la pérdida progresiva de
eficacia terapéutica en el tratamiento de mantenimiento, esta
inmunogenicidad esta relacionada con la aparicién de anti-
cuerpos antiinfliximab (HACA), y aumenta con la utilizacion
del infliximab de forma intermitente o a demanda®. Para mi-
nimizar estos efectos secundarios se recomienda utilizar siem-



pre el infliximab concomitantemente con inmunosupresores
(AZA, 6-MP, MTX). Por otro lado, conviene premedicar con
un bolo de hidrocortisona 200 mg o metilprednisolona 60 mg
inmediatamente antes de la administracion de la infusion de
infliximab para controlar la aparicion de reacciones durante
las infusiones y disminuir la incidencia de HACA®, La com-
binacion de EBA con colocacion de seton de drengje junto
con € infliximab se ha relacionado con una mayor €eficacia y
duracion de la respuesta®?, ademas de evitar la aparicion de
abscesos perianales tras € cierre en falso del orificio fistuloso.

Otros tratamientos médicos que se han utilizado son el
MTX, la talidomida, el mofetil micofenolato, el oxigeno hi-
perbérico, € factor estimulador de las colonias de granuloci-
tos, la dieta elementa y la nutricion parenteral, pero ninguno
se puede recomendar actualmente en la rutina clinica habi-
tual®2,

Tratamiento quirdrgico

A pesar de que ha aumentado la eficacia del tratamiento
médico en la EFPA en muchas ocasiones hay que recurrir &
tratamiento quirdrgico®.

La presencia de dolor perianal, tensién, enrojecimiento y
fluctuacion en un paciente con EFPA requiere la realizacion
de EBA y s existe un absceso periana se debe redlizar dre-
naje quirdrgico lo antes posible con una simple incisién,
siendo lo més conservador posible, y dejar un seton de drena-
je en caso de detectar una fistula®. Ademas se debe asociar
simultaneamente metronizadol y/o ciprofloxacino. El trata-
miento quirdrgico de las fistulas perianales depende de la
existencia de proctitis, de la actividad inflamatoria intestinal
asociada y de la localizacion y tipo de la fistula ES impor-
tante controlar médicamente la EC intestinal incluso con te-
rapias agresivas. En ausencia de proctitis activa puede reali-
zarse fistulectomia, en las fistulas bajas simples
(superficiaes, transesfinterianas bajas e interesfinterianas ba-
jas)®. En cambio cuando existe proctitis se prefiere la coloca-
cion de seton de drengje a la fistulectomia (figuras 1y 2).
Cuando las fistulas son complejas o dtas y afectan a esfinter
anal externo (figura 3), en presencia de proctitis se requiere
realizar una cirugia conservadora para minimizar €l riesgo de
incontinencia, siendo una buena opcidn la colocacion de se-
ton de drengje. Si las fistulas son complejas y no existe proc-
titis, la realizacion de un avance mucoso, con exéresis y dre-
naje del trayecto fistuloso es una buena aternativa. Se debe
evitar la realizacion de ileostomia o colostomia temporal en
la EFPA grave, dado que raramente se podrd restaurar el tran-
sito. Si es necesario habra que recurrir a la proctectomia defi-
nitiva 02,

R. Lana Soto, et al. ENFERMEDAD DE CROHN FISTULOSA PERIANAL

Fistula
simple

—

Proctitis

‘ Antibiéticos, Tratamiento enfermedad rectal, Seton ‘
¥
Azatioprina/6-MCP «

>
Proctitis

NO

Fistulectomia
B

antibiéticos

. :

A
Remisién Azatioprina/6-MCP +
Infliximab

Remision

Otros tratamientos
ciclosporina, tacrolimus

Figura 2. Algoritmo de actuacién en la
enfermedad fistulosa perianal simple.
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Figura 3. Algoritmo de actuacidon en la
enfermedad fistulosa perianal compleja.

CONCLUSIONES

Ante la sospecha de EFPA se debe realizar una evalua-
cion diagnostica completa que permita clasificar anatémica
mente las fistulas, identificar la existencia de abscesos peria-
nales y determinar si existe inflamacion activa en el recto,
mediante la realizacion de una adecuada exploracion fisica y
digital, rectoscopia y posteriormente EBA y ECOA o RM
pélvica. Si se identifica un absceso perianal hay que drenar-
lo quirdrgicamente inmediatamente asociando tratamiento
antibidtico. Posteriormente se determinara el tratamiento
combinado médico-quirtrgico en funcion de las caracteristi-
cas anatdmicas y respuesta clinica obtenida. En el caso de
fistulas simples, se puede realizar tratamiento con intencion
curativa usando antibiéticos y fistulectomia, aunque es posi-
ble si existe afectacion rectal que se requiera asociar trata-
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miento con AZA o 6-MP e infliximab. En las fistulas com-
plejas, recurrentes o asociadas a proctitis es necesario utili-
zar antibidticos, AZA, 6-MP, infliximab y tratamientos qui-
rdrgicos combinados (seton de drenaje, puestas a plano
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endorectales, reparacion de fistula rectovaginal, colostomia e
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tacrolimus.
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