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SUMMARY

Irritable Bowel Syndrome (IBS) is a common gastrointestinal disorder mainly manifested as

abdominal pain with correlated changed bowel habits. IBS pathophysiology is still not completely
understood; recently, a lot of investigations suggest the role of inflammation and immune
activation, most presenting as alteration of mast cells, lymphocytes and cytokines. Several
biological markers of intestinal inflammation has been developed, there is not one ideal, but
fecal calprotectin has great potential. In this review we will analyze the role of inflammation in
IBS and the potential utility of fecal calprotectin.

INTRODUCCION

| sindrome de intestino irritable (SII) constituye

un cuadro clinico frecuente con una prevalen-
cia variable entre el 5 -25%®?. En Chile un estudio
realizado en poblacién del Area Metropolitana re-
vel6 una prevalencia del 28.6%. Para el diagndsti-
co de este sindrome se han usado los criterios esta-
blecidos por el consenso de Roma III, basados en
sintomas recurrentes al menos 3 dias al mes, en los
ultimos 3 meses, con inicio de sintomas al menos
6 meses previos al diagndstico. Se consideran pa-
cientes con SII quienes cumplan con la presencia de
dolor o malestar abdominal recurrente asociado con
2 0 mds de los siguientes sintomas: mejorfa con la
evacuacion, inicio asociado a cambio en la frecuen-
cia y/o consistencia de las deposiciones®?.

Rev Hosp Clin Univ Chile 2012; 23: 335-9

El SII se asocia a un elevado ndmero de consul-
tas a gastroenterdlogos y médicos generales, se
acompafa de un deterioro en la calidad de vida
de los pacientes y conlleva habitualmente a cos-
tos elevados en estudios y exdmenes para el diag-
néstico diferencial con otros cuadros, entre ellos
la enfermedad inflamatoria intestinal (EII){-,

No estdn claramente establecidos los mecanis-
mos fisiopatoldgicos relacionados al SII. Se le
ha atribuido un origen multifactorial donde
participarian factores ambientales, psicoldgi-
cos, genéticos, infecciosos, inflamatorios y al-

teraciones en la sensibilidad y motilidad visce-
ral®9,
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ROL DE LA INFLAMACION EN SlI

En la etiopatogenia del SII se ha postulado la
existencia de inflamacién crénica. Los niveles de
citoquinas observados tanto a nivel de la mucosa
intestinal como en plasma demuestran que la pre-
sencia de un bajo grado de inflamacién seria un
factor cardinal en este sindrome. El aumento del
niimero y activacién de diversos tipos celulares in-
munes, principalmente mastocitos, asociado a un
incremento de la permeabilidad intestinal y a una
elevada expresion de receptores tipo Toll apoyan la
teorfa de un componente inmune alterado®®®.

Datos histopatolégicos demuestran la presencia de
un bajo grado de inflamacién de la mucosa en un
subgrupo de pacientes con SII, representado prin-
cipalmente por aumento en el nimero de linfoci-
tos T y mastocitos en la [imina propia. La estrecha
relacién de estas células inmunes con la inervacién
intestinal explicarfa la disfuncién sensorio-motora
del intestino y los sintomas relacionados en pacien-
tes con SIIY.

Existe una serie de investigaciones que sugieren el
rol de la inflamacién y activacién inmune en este
sindrome, principalmente relacionadas a alteracién
de linfocitos y citoquinas. Se ha evidenciado en es-
tos pacientes una menor proporcién de linfocitos
CD4/CDS8, un aumento en los niveles de citoqui-
nas proinflamatorias (IL- 1B, IL-2, IL-6, IL-8, IL-
12, IL-18, IFN-y, TNF-a) y una disminucién de

citoquinas antiinflamatorias (IL-4, [L-10)©'*10,

En el dltimo tiempo se ha demostrado que existe
un grupo de pacientes con SII que tiene el claro
antecedente de un cuadro infeccioso intestinal an-
tes del inicio de los sintomas, a lo que se ha deno-
minado SII postinfeccioso, donde el proceso infla-
matorio crénico jugaria un rol principal®®. Varios
estudios epidemioldgicos han descrito que la in-

feccién por Shigella, Salmonella y Campylobacter

aumenta la incidencia de esta enfermedad">'¥. Un
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estudio realizado en Pakistdn demostré que la pre-
sencia de Blastocystis hominis es mds frecuente en
pacientes con SII que en controles™.

CALPROTECTINA:
MARCADOR DE INFLAMACION INTESTINAL

Existe una serie de marcadores fecales que per-
miten evaluar inflamacién intestinal de manera
simple, no invasiva y reproducible. No se ha des-
crito un marcador ideal, pero se ha observado un
gran potencial en la medicién de calprotectina fe-

cal(e19),

Calprotectina es una proteina de unién a calcio
y zinc que constituye alrededor del 60% de las
proteinas citosdlicas de los neutréfilos, uno de los
principales actores en la inflamacién intestinal. La
calprotectina posee propiedades bacteriostdticas y
fungistdticas, no se secreta activamente a partir de
los neutréfilos, pero se libera luego de la muerte o
disrupcién celular y una vez liberada induce apop-
tosis en otras células. A medida que la calprotecti-
na queda en el intestino, es absorbida por el paso
de materia fecal a través de éste, lo que explica la
existencia de calprotectina en heces sin relacion
con los neutréfilos. Esta proteina no es afectada
por medicamentos ni enzimas de degradacién y es
estable a temperatura ambiente durante un méxi-
mo de 7 dias"*".

De lo publicado en la literatura para evaluar la
utilidad de calprotectina fecal en el diagnéstico
diferencial de patologfas inflamatorias y no infla-
matorias del tubo digestivo, la mayoria de los estu-
dios se han enfocado en EII (20-25). Tibble ez a/.
estudiaron 220 pacientes adultos para diferenciar
EII de SII, utilizando la calprotectina fecal con un
nivel de corte de 10 mg/l, la sensibilidad fue 82%
y la especificidad 83%"%.

En otro estudio llevado a cabo por Tibble ez al. se
midié la concentracién de calprotectina fecal en
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602 adultos, de los cuales 263 (44%) fueron cla-
sificados como enfermedad orgdnica y 339 (56%)
como funcionales. La sensibilidad y especificidad
utilizando un valor de corte de 10 mg/l, fue 89 y

79% respectivamente®®?.

Manz et al. midié calprotectina fecal en 575 pa-
cientes con malestar abdominal derivados a en-
doscopia alta y baja. Los valores de calprotectina
encontrados fueron mayores en pacientes con ha-
llazgos endoscépicos de inflamacién (erosiones,
tlcera, etc.), con una mediana de 97 pg/g versus
10 pg/g (p<0.001) en el grupo sin lesiones de mu-
cosa®.

Sydora et al. en un estudio publicado reciente-
mente realizé una medicién de calprotectina en
50 pacientes: 16 con EII, 7 con SII y 16 pacientes
sin patologfa digestiva. La concentracién media de
calprotectina en el grupo de pacientes con EII fue
significativamente mds alta que en pacientes con
SIT y controles sanos (p= 0.01). Las concentracio-
nes promedio de calprotectina en pacientes con
SIT y controles fueron similares; sin embargo, se
encontré niveles de calprotectina elevados en al-
gunos pacientes con SII'. Existe solo un estudio,
realizado en nifios entre 7 a 10 afos, que compa-
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16 valores de calprotectina fecal en pacientes con
dolor abdominal funcional y SII vs controles, de-
mostrando niveles de calprotectina mayores en el

grupo SII?9.

El estudio de inflamacién intestinal en SII es un
tema en constante desarrollo en el dltimo tiempo
y la utilidad de los marcadores fecales, en parti-
cular calprotectina, debe ser analizada con mayor
profundidad. Con la informacién obtenida hasta
el momento podriamos sugerir que calprotectina
tendria utilidad en la evaluacién de estos pacientes,
principalmente en el subgrupo SII postinfeccioso.

CONCLUSION

El SII es un cuadro de alta prevalencia que se aso-
cia a deterioro de la calidad de vida y cuya etiologia
es multifactorial. En el dltimo tiempo se ha defi-
nido el rol de la inflamacién crénica en esta enfer-
medad, con participacién de linfocitos, mastocitos
y una desregulacién de citoquinas inflamatorias y
antiinflamatorias. La medicién de marcadores fe-
cales de inflamacién intestinal, en particular cal-
protectina, podria ser de utilidad en la evaluacién
de estos pacientes; sin embargo, es un tema en de-
sarrollo y requiere mayores investigaciones.
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