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La insuficiencia intestinal, entendiada como la reduc-
cién o pérdida de capacidad absortiva del intestino, es
una situacion cada dia mas frecuente. Clasicamente se
ha denominado sindrome del intestino corto, pero esta
situacion incluye situaciones, prondsticos y posibilida-
des muy diferentes, fundamentalmente en relacion tan-
to con la longitud del intestino que permanece cémo
con los segmentos intestinales involucrados. Mas alla
del sindrome del intestino corto, existen algunas situ-
aciones, comunes en la practica clinica, en las cua-
les la absorcion intestinal puede estar comprometida.
En cualquiera de estos escenarios, la prescripcion de
farmacos puede constituir un reto. En este articulo se
revisan las etiologias mas frecuentes de insuficiencia
intestinal, los factores que hay que tener en cuenta en
el momento de la prescripcion farmacolégica por via
oral o enteral y las escasas medidas de que dispone-
mos para optimizarla.

Palabras clave: insuficiencia intestinal, intestino
corto, absorcion, farmacos.

Introduccion

Los avances en las técnicas diagndésticas de imagen,
las mejoras en la prevencion de morbilidad hospita-
laria y el incremento en las condiciones de salud de
la poblacion general facilitan que cada dia sea mayor
el nimero de personas que sufren procesos en los
cuales la absorcion intestinal esta comprometida. Sin
duda, este escenario limita la efectividad de los farma-
cos cuando se administran por via oral. En pacientes
con sindrome de intestino corto, tanto el tratamiento
de problemas médicos concomitantes como la nece-
sidad de preservar los accesos venosos, a menudo
requieren evaluar la posibilidad de administracion de
farmacos por via oral o enteral. En otras ocasiones,

el compromiso de la absorcion de farmacos puede
pasar desapercibido y puede conducir a una percep-
cion erronea de fracaso del tratamiento prescrito. La
intencion de este articulo es revisar los conceptos de
fracaso e insuficiencia intestinales, los factores que
participan, asi como otras situaciones mucho mas
frecuentes que también pueden comprometer la ab-
sorcion de farmacos, para que se tengan presentes
en el momento de prescribir farmacos por via oral y
evaluar su eficacia.

Sindrome del intestino corto, fracaso

intestinal e insuficiencia intestinal

Clasicamente, solo se ha considerado la incapacidad
para absorber farmacos en caso de sindrome de intes-
tino corto. Este sindrome se define por un estado de
malabsorcion causado por la pérdida fisica (anatémi-
ca) o funcional de un segmento extenso de intestino
delgado. Desde un punto de vista practico, podemos
diferenciar dos situaciones clinicas: el fracaso intes-
tinal, que comporta la incapacidad para compensar
esta malabsorcion desde el punto de vista hidroelec-
trolitico y/o nutricional, de forma que estos pacientes
dependen de la aportacion de fluidos/electrdlitos por
via endovenosa y/o de nutricion parenteral de forma
continuada. Por otro lado, los pacientes con insufici-
encia intestinal pueden compensar esta malabsorcion
ya sea mediante farmacos (por ejemplo, con inhibido-
res de la motilidad intestinal) o con un incremento de
la ingestion de alimentos convencionales (hiperfagia).”
Otros autores prefieren clasificar el fracaso intestinal en
leve si solo es necesaria la suplementacion oral de flui-
dos o nutrientes, moderada si la administracion tiene
que ser enteral, y grave si es intravenosa.?

A menudo se ha intentado definirlo en base a la exten-
sion del segmento intestinal resecado quirdrgicamente;
pero esto es muy inexacto puesto que existe una im-
portante variabilidad interindividual en la longitud intes-
tinal fisioldgica que se ha estimado entre 3 y 8 metros,
aproximadamente. La mayoria de autores consideran
en la actualidad que la longitud y localizacion del seg-
mento remanente son las que realmente establecen el
prondstico de la funcidn intestinal;®# asi, un intestino
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delgado remanente inferior a 200 cm suele asociarse
a sintomas de sindrome de intestino corto, mientras
que < 100 cm de intestino delgado si no hay colon o
< 60 cm si hay colon, se asociaran irreversiblemente a
dependencia de nutricion parenteral.

Tanto el fracaso como la insuficiencia intestinales se-
cundarios a una alteracion meramente funcional del
intestino son infrecuentes en la actualidad, y la mayo-
ria de casos son secundarios a la pérdida anatomi-
ca del intestino por resecciones quirdrgicas masivas
(75%) o repetidas (25%).° Es dificil establecer la preva-
lencia real de estas situaciones en nuestro medio. Si
sdlo se tienen en cuenta los casos de fracaso intesti-
nal, un estudio llevado a cabo en el Estado espanol en
2008 estimaba una prevalencia de 5,6 pacientes con
nutricion parenteral domiciliaria por millén de habitan-
tes en Catalufia.® Esta cifra probablemente sobrestima
la prevalencia de sindrome de intestino corto, pues-
to que un porcentaje no despreciable de nutriciones
parenterales domiciliarias se efectian en enfermos
neoplésicos. Tal como se ha comentado en la intro-
duccidn, estas situaciones clinicas se han incremen-
tado en los Ultimos afos; de hecho, un estudio danés
estimaba que en los Ultimos 40 afnos hemos asistido a
la duplicacion de casos por década.” Si bien pueden
existir pequenas variaciones geogréficas, las causas
principales de fracaso intestinal son la isquemia me-
sentérica y la enteritis actinica, seguidas a distancia
de la enfermedad de Crohn, vdlvulos, traumatismos,
complicaciones de cirugias previas (adherencias) o tu-
mores de partes blandas.

Se considera que hay tres tipos de resecciones que
pueden conducir al fracaso o insuficiencia intestinal: 1)
reseccion masiva ileal con anastomosis yeyunocolica;
2) yeyunostomia terminal, con reseccion del fleon y la
totalidad o mayor parte del colon; y 3) anastomosis
yeyunoileal, con predominio de reseccion yeyunal y
con remanente de > 10 cm de ileon terminal y la totali-
dad del colon.'? La preservacion del colon (o parte de
él) siempre comporta un mejor prondstico tanto por-
que permite la absorcion de fluidos y electrélitos como
porque se retarda el transito intestinal. Por otro lado,
la pérdida del lleon se considera de peor prondstico
que la pérdida de yeyuno. En primer lugar, la motili-
dad intestinal se retarda de forma progresiva a medida
que se progresa distalmente, y es menor en el ileon
que en el yeyuno; ademas, la llegada de carbohidratos
no digeridos al ileon origina el fendmeno llamado ileal
break, que consiste en el retardo del vaciado gastrico
y transito intestinal en segmentos proximales.? Y, en
segundo lugar, el yeyuno presenta una menor capaci-
dad adaptativa como se comenta a continuacion.

El tiempo transcurrido desde la reseccion quirdrgica
parece ser determinante al considerar la reversibilidad
del fracaso intestinal. Asi, se ha descrito un periodo de
dos anos durante el cual el intestino puede adaptarse
a la nueva situacion y el paciente puede, incluso, su-
perar la dependencia de la aportacion intravenosa de

nutrientes y/o fluidos. Esto es especialmente impor-
tante en los casos de reseccion yeyunal, puesto que el
fleon tiene una mayor capacidad de adaptacion tanto
anatdmica (con elongacion de las vellosidades e hi-
perplasia de criptas, aumentando la superficie de ab-
sorcién) como funcional (retardando el vaciado gastri-
coy el transito intestinal) comparado con el yeyuno.®1
En la tabla 1 se resumen los factores mas importantes
que determinan el grado de insuficiencia intestinal en
los pacientes con sindrome de intestino corto.

Factores que pueden influir en la

absorcion de farmacos

Excepto las formas galénicas de liberacion controlada,
la mayorfa de farmacos se absorben en segmentos
proximales del intestino delgado, fundamentalmente
en el yeyuno. En la tabla 2 se resumen los factores
mas importantes que pueden influir en la absorcion de
farmacos administrados por via oral, independiente-
mente de la existencia 0 no de sindrome de intestino
corto.

Preservacion de colon o recto. Los pacientes porta-
dores de enterostomia suelen tener un transito intes-
tinal aumentado, de forma que esto puede reducir el
tiempo de contacto con la superficie absortiva intesti-
nal. Esto todavia es mas evidente en pacientes porta-
dores de yeyunostomia. Los pacientes portadores de
reservorios ilecanales (fundamentalmente como con-
secuencia de proctocolectomia por colitis ulcerosa o
poliposis adenomatosa familiar), pueden comportarse
de forma similar. En estos pacientes, la administracion
de farmacos antidiarreicos como la loperamida o la
codeina pueden ser de utilidad. Por el contrario, los
pacientes con resecciones ileocecales, hemicolecto-
mia derecha o portadores de colostomia por resec-
cién del recto con o sin reseccion del colon izquierdo,
no suelen sufrir problemas absortivos. En pacientes
con anastomosis ileorectal tampoco suelen darse pro-
blemas de absorcion, a pesar de que pueden tener un
transito intestinal mas acelerado.

Alteraciones del vaciado gastrico. El tiempo que un
farmaco administrado por via oral se encuentra en la
cavidad gastrica determina la probabilidad de disolu-
cion y también de exposicion a pH acido. Por lo tanto,
situaciones de gastroparesia (como la diabetes) o de
aceleracion del vaciado gastrico (como la derivada de
administrar metoclopramida) pueden tener un cierto
impacto en la absorcion de farmacos. Por otro lado,
los farmacos procinéticos o enlentecedores del vacia-
do gastrico se pueden utilizar para modular este fené-
meno. Se ha dicho que el vaciado gastrico también
puede estar influido por la existencia de enterostomias
o de la valvula ileocecal.

Bypass entérico. La mayoria de farmacos se absorben

en los segmentos intestinales mas proximales (duode-
no y yeyuno). Hay algunas situaciones en las cuales
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puede existir un cortocircuito intestinal y, por lo tan-
to, reducirse la absorcion de farmacos. Una situacion
cada dia mas frecuente es la derivada de las diferen-
tes técnicas de cirugia bariatrica, en que un segmento
intestinal proximal de mayor 0 menor longitud queda
“excluido” del transito.

Alteraciones del pH. Los farmacos antisecretores (an-
tiH2, inhibidores de la bomba de protones) son em-
pleados en cantidad suficiente tanto en la poblacion
general como en pacientes con intestino corto. Esto
puede tener consecuencias importantes ante la ad-
ministracion de farmacos la absorcion de los cuales
depende del pH luminal. Por ejemplo, en algunas pre-
sentaciones galénicas de aminosalicilatos (mesalazina)
la liberacion se da a pH alcalinos de 6-7 siempre que
esto se dé fundamentalmente en ileon terminal y co-
lon. Estos farmacos solo actian en el lugar de absor-
cién puesto que, una vez absorbidos, son acetilados
en el enterocito y los metabolitos ya no son activos.
Por lo tanto, su liberacion en segmentos proximales
no tendrian el efecto deseado en la colitis ulcerosa.

Recomendaciones generales para la

prescripcion de farmacos en pacientes
con insuficiencia intestinal

Lamentablemente, no existen recomendaciones ni
evidencia respecto a esto.'" Méas alla de evaluar bien
el paciente y tener en cuenta todos los factores que
se han mencionado, pocas son las medidas para
combatir las dificultades de absorcion de farmacos en
pacientes con mayor o menor grado de insuficiencia
intestinal.

Como ya se ha comentado, la administracion de anti-
diarreicos como la loperamida o la codeina puede ser
de utilidad cuando se quiera aumentar el tiempo de
contacto con la superficie intestinal en caso de moti-
lidad aumentada o intestino corto. En algunos casos,
un mismo farmaco puede utilizarse aprovechando va-

rios de sus efectos y ser particularmente adecuados
en un paciente determinado. Por ejemplo, en pacien-
tes que requieren antidiarreicos y tienen requerimien-
tos importantes de analgesia, se pueden beneficiar de
la administracion de derivados opiaceos.

En caso de aparicion de comprimidos por el estoma o
en las deposiciones, hay que consultar la posibilidad
de utilizar formulaciones transdérmicas, sublinguales,
flash o en forma de solucion, disolver el contenido
de las capsulas en liquido, o la fragmentacion de los
comprimidos,'2 siempre que se disponga de informa-
cion que lo avale.

Por ultimo, ante la ausencia del efecto terapéutico de-
seado en un paciente con absorcion intestinal poten-
cialmente comprometida, siempre hay que considerar
la posibilidad de medir metabolitos del farmaco en la
sangre o la orina para confirmar el déficit absortivo.
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Tabla 1. Factores que intervienen en la disfuncidn intestinal en pacientes con sindrome de intestino corto

Longitud de intestino remanente (intestino delgado y colon)
Preservacion de valvula ileocecal y fleon terminal

Existencia de ostomia o anastomosi enterocolica
Segmento intestinal resecado (yeyuno o ileon)

Integridad de la mucosa intestinal remanente

Tiempo desde la reseccion (mas 0 menos de 2 anos)

Tabla 2. Otros factores que pueden interferir en la absorcion de farmacos via oral

Vaciado gastrico

Hipomotilidad o hipermotilidad intestinal

pH intestinal

Existencia de bypass entérico

Galénica de los farmacos

Farmacos concomitantes (antisecretores, antidiarreicos, procinéticos)
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En un clic...

Armonizacion farmacoterapéutica

a) Apixaban. Prevencion del ictus y la embolia sistémica en pacientes con fibrilacion auricular no valvular y con al
menos un factor de riesgo. Descargar PDF

Recomendaciones, evaluaciones y guias

a) Vitamina D en personas mayores en la comunidad. No se recomienda la vitamina D en personas mayo-
res en la comunidad para reducir el riesgo de caidas, excepto en personas con déficit de vitamina D (Recomen-
daciones Essencial). Enlace

b) Nota informativa: Brote de fiebre hemorragica por el virus de Ebola a varios distritos de Guinea
(Conakry) (Agencia de Salud Publica de Catalufia). Descargar PDF

c) Vacunacion de las mujeres embarazadas contra la tos ferina en Cataluna (Programa de vacunacio-
nes. Agencia de Salud Publica de Catalufa). Descargar PDF

Seguridad en el uso de medicamentos

a) Uso combinado de medicamentos que actlian sobre el sistema renina-angiotensina (IECA/ARA-I): restricciones
de uso (Agencia Espanola de Medicamentos y Productos Sanitarios). Descargar PDF
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