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RESUMEN/ABSTRACT

Contexto: La Enfermedad Inflamatoria Intestinal que incluye tanto la Enfermedad de Crohn
como la Colitis Ulcerosa es un trastorno de tipo crénico y autoinmune que se caracteriza por
una serie de episodios de inflamacidn intestinal. Su prevalencia es cada vez mayor debido a los
habitos adquiridos por la sociedad en los ultimos afios. La patogenia es multifactorial, con
diversos factores que la causan como la occidentalizacién de la sociedad, la genética, la
inmunologia y la disbiosis intestinal. En este trabajo se va a revisar la literatura existente hasta
la fecha acerca de la utilizacion de las diferentes estrategias dietéticas como tratamiento de la
enfermedad. Para realizar esta revisidn se hace una exhaustiva busqueda en la base de datos
de Pubmed, donde tras la aplicacién de diversos filtros y la utilizacion de términos Mesh y
operadores booleanos finalmente se eligen 45 articulos que comprenden los ensayos clinicos,
las revisiones, los metaandlisis y los estudios observacionales. Entre los resultados se destacan
diversas estrategias como la nutricion artificial y otras dietas que son administradas de manera
natural, ademas de ciertos nutrientes mas especificos que se estdn estudiando ya que pueden
tener un papel interesante a la hora de tratar al paciente como la vitamina D, los acidos grasos
omega 3y la curcumina. Se concluye que la nutricién enteral se usa para sustituir los
corticoides en nifos, las dietas orales de exclusidn pueden ser interesantes para la disminucion
de la clinica de la enfermedad, aunque esto va a depender mucho del contexto de cada
paciente por lo que también hay que recalcar que es muy importante dar un tratamiento
individualizado y personalizado a los enfermos. La suplementacidn también se ha visto que
puede ser interesante en algunos casos. Sin embargo, es muy importante seguir investigando y
conociendo cada vez mas el papel de la nutricién a la hora de tratar y prevenir esta
enfermedad ya que es muy interesante que esto ocurra para poder sustituir el tratamiento
farmacoldgico.

Palabras clave: Enfermedad Inflamatoria Intestinal, nutricion, dieta, Crohn, Colitis Ulcerosa

Context: Inflammatory Bowel Disease, which includes both Crohn's Disease and Ulcerative
Colitis, is a chronic, autoimmune disorder characterised by a series of episodes of intestinal
inflammation. Its prevalence is increasing due to the habits acquired by society in recent years.
The pathogenesis is multifactorial and ranges from the westernisation of society, genetics,
immunology and intestinal dysbiosis. This paper will review the literature to date on the use of
different dietary strategies as a treatment for the disease. In order to carry out this review, an
exhaustive search was carried out in the Pubmed database, where, after applying various
filters and using Mesh terms and Boolean operators, 45 articles were finally chosen, including
clinical trials, reviews, meta-analyses and observational studies. The results highlight various
strategies such as artificial nutrition and other diets that are administered naturally, as well as
more specific nutrients that are being studied as they may have an interesting role to play in
patient management such as vitamin D, omega-3 and curcumin. It is concluded that enteral
nutrition is used to replace corticosteroids in children, oral exclusion diets may be interesting
for reducing the clinical manifestations of the disease, although this will depend on the context
of each patient, so it must also be stressed that it is very important to give individualised and
personalised treatment to patients. Supplementation has also been shown to be of interest in
some cases. However, it is very important to continue researching and learning more and
more about the role of nutrition in the treatment and prevention of this disease, as it is very
interesting for this to happen in order to be able to replace pharmacological treatment.

Keywords: Inflammatory Bowel Disease, nutrition, diet, Crohn's disease, Ulcerative Colitis



GLOSARIO DE ABREVIATURAS

Ell= Enfermedad Inflamatoria Intestinal

EC= Enfermedad de Crohn

CU-= Colitis ulcerosa

SCD= Dieta de los carbohidratos especificos

CDED-= Dieta de exclusidn de la enfermedad de Crohn
CD-TREAT= Dieta para el tratamiento de la enfermedad de crohn
UCED-= Dieta de exclusion de la colitis ulcerosa

FODMAPS= Oligosacaridos, disacaridos, monosacdridos y polioles fermentables
DM-= Dieta mediterranea

NE= Nutricion Enteral

NEE=Nutricién Enteral Exclusiva

PEN= Nutricién Enteral Parcial

NP= Nutricién Parenteral

SCFA= Acidos Grasos de Cadena Corta

NOD2 = Nucleotide Binding Oligomerization Domain Containing 2
CS= Corticosteroides

Linfocitos Th= Linfocitos T colaboradores

Treg= Linfocitos T regulador

IL= interleucinas

CF= Calprotectina fecal

PCR= Proteina C reactiva

AGCC= Acidos grasos de cadena corta

TNF-alfa= Factor de necrosis tumoral alfa

VSG= velocidad de sedimentacién



1. INTRODUCCION

1.1 ENFERMEDAD INFLAMATORIA INTESTINAL

La enfermedad inflamatoria intestinal (Ell) es una enfermedad inflamatoria crénica de tipo
autoinmune que afecta al tracto gastrointestinal y que produce episodios inflamacién que
afectan al intestino (Guan, 2019; Veauthier & Hornecker, 2018). Existen varios tipos de Ell, los
dos que mas se conocen y de los que se hablan mas en profundidad en este trabajo son la
Enfermedad de Crohn y la Colitis Ulcerosa. Es una enfermedad que puede darse tanto en nifios
como en adultos y su prevalencia ha aumentado exponencialmente en los Ultimos afos,
debido en parte al aumento de la urbanizacién y de la occidentalizacion de la sociedad.(Green
et al., 2019) Esta patologia se caracteriza principalmente por sus continuas recaidas y
remisiones a lo largo de su curso (Cucinotta et al., 2021), que suelen ser tratadas con
corticoides en su mayoria, aunque también existen otros tipos de tratamientos
farmacoldgicos, sin embargo, lo que realmente nos concierne en este trabajo es el uso de la
terapia nutricional, por un lado la nutricién artificial, en especial la enteral, que se esta
empezando a utilizar de manera bastante habitual y por otro lado, las estrategias nutricionales
administradas de manera oral y natural que se centran mas en el control de la sintomatologia,
aunque también se estd estudiando su papel en la posible remision de la enfermedad.

1.2 TIPOS DE ENFERMEDAD INFLAMATORIA INTESTINAL

Esta revisidn se centra en los tipos de Ell mas comunes y prevalentes en la poblacion. Se
destacan dos, por un lado, la enfermedad de Crohn (CD) y por otro lado la Colitis Ulcerosa
(Cu).

La colitis ulcerosa (CU) es un tipo de Ell cronica que se basa principalmente en episodios de
inflamacidn que afectan a la capa mucosa del colon de manera remitente y que actian de
forma continua en toda la superficie del colon, afectando adicionalmente a la zona del recto.

Mientras que la enfermedad de Crohn (EC) es un tipo de Ell crénica que produce inflamacion
transmural, que es un tipo de inflamacién que afecta a toda la pared del intestino, pero que a
diferencia de la CU afecta de manera discontinua a diferentes segmentos del intestino. Este
tipo de inflamacién en muchas ocasiones puede dar lugar a fibrosis, estenosis, obstruccién,
micro perforaciones vy fistulas.

Las zonas afectadas por la CU son la mucosa y la submucosa intestinal, y ademds produce
inflamacidn y abscesos en las criptas.

Mientras que la EC manifiesta por otro lado, un engrosamiento de la submucosa, inflamacién
que puede afectar de manera integra al grosor de la pared intestinal, ulceracién y
granulomas.(Guan, 2019; Peppercorn & Cheifetz, s. f.)

1.3 EPIDEMIOLOGIA

La Ell es actualmente una de las enfermedades de tipo gastrointestinal mads prevalentes en el
mundo, especialmente en los paises industrializados, aunque la prevalencia de esta empez6 a
aumentar notablemente en la segunda mitad del siglo XX. Al principio los paises donde mas
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personas la padecian se situaban en Europa y América del Norte, pero debido a la
occidentalizacién de otros paises, ahora también estd aumentando en Asia, América del Sury
Africa.(Guan, 2019)

El nimero de personas que se vieron afectadas por esta enfermedad en 1990 fue de 3,7
millones, mientras que en 2017 se duplicé hasta alcanzar los 6,8 millones.

En cuanto a cuestiones de edad, tanto la EC como la UC predominan en aquellas personas que
tienen entre 15 y 30 anos principalmente, a pesar de que es una enfermedad que puede
manifestarse en todas las etapas de la vida, incluyendo la infancia y la vejez.

El sexo ,en cambio, no parece influir de manera considerable en la aparicién de la enfermedad
pero si que se ha visto una ligera prevalencia de EC en mujeres, mientras que por otro lado la
CU es predominante en hombres.(Peppercorn & Cheifetz, s. f.)

1.4 MANIFESTACIONES CLINICAS

Tanto la EC como la CU, se dividen en 3 estadios que van de leve a grave y en funcidén de la
etapa en la que se encuentre el paciente tendran unos sintomas u otros.

En el caso de la EC, los pacientes que se encuentran en el estado leve-moderado podran
retener liquido en el intestino, pero no tendrdn sintomas como dolor abdominal u obstruccion.
Si en esta etapa el paciente no se trata, es posible que avance hasta la siguiente que es la
moderada-grave, en la cual ya se observan sintomas mas graves como fiebre, dolor abdominal
intenso, nduseas, vomitos y diarreas acompafiadas de dolor. Y ya en la fase grave o crénica
existen sintomas como vomitos continuos, obstruccidn intestinal o abscesos entre otros.

En cuanto a la UC, en estado leve se puede ver hemorragia rectal, diarrea leve y dolor debido a
la proctalgia fugax. En la fase moderada se destacan especialmente sintomas como la diarrea
acuosa, el dolor abdominal, la fiebre, la anemia y las heces dolorosas. Por ultimo, en la fase
grave, los sintomas ya son mas preocupantes con diarreas mas de 10 veces al dia, dolor
abdominal intenso, fiebre y dolor derivado de la proctalgia fugax. (Seyedian et al., 2019)

1.5 DIAGNOSTICO DE LA Ell

Para el diagndstico de la Ell se necesitan varios tipos de pruebas, ya que con una sola no se
puede determinar si se padece realmente esta enfermedad. Es por eso por lo que se precisa de
pruebas de laboratorio, de imagen y endoscopia. Ademas, estas pruebas no solo son Utiles
para diagnosticar la enfermedad, también son necesarias para determinar en qué estado de la
enfermedad se encuentra el paciente, para el seguimiento de la enfermedad y para medir la
eficacia de los tratamientos a los que se somete. Todo esto teniendo en cuenta que el primer
paso antes de iniciar cualquier tipo de prueba diagndstica mas especifica se debe realizar una
exploracién fisica, una anamnesis y analizar los resultados basicos de laboratorio

Entre las pruebas de laboratorio, se destaca la prueba de la calprotectina fecal, que la
realizamos para descartar la presencia de la enfermedad tanto en adultos como en nifios y
cuya presencia indica si existe o no inflamacién. Otras pruebas de heces para hacer un buen
diagnéstico de la Ell y medir bien la actividad de esta, son la proteina C reactiva y la
lactoferrina. Este tipo de pruebas puede evitar el uso de la endoscopia en muchos casos sobre



todo a la hora de hacer un seguimiento de la enfermedad. Las pruebas de laboratorio mas
frecuentes son la deteccién de anemia ya que una gran mayoria de estos enfermos la padecen,
el déficit de folato, de vitamina D, B12 y hierro. Por lo que entre las opciones mas deseables se
habla de la realizacidn de un hemograma completo y de esta manera hacer un cribado de
todos estos pardmetros que se necesitan identificar.

En cuanto al diagndstico mediante imagen y endoscopia se hace hincapié en que son
procedimientos muy Utiles e importantes a la hora de hacer un buen diagndstico. Esto se debe
basicamente a que la endoscopia es una prueba que permite observar directamente la luz
intestinal. De esta manera se pueden observar las lesiones del intestino, la presencia de cancer
colorrectal o simplemente conocer si el tratamiento estd siendo efectivo. Como apoyo a la
endoscopia, existen diversas pruebas de imagen que se pueden utilizar para ver las zonas
extraintestinales e incluso las zonas del tracto gastrointestinal que la endoscopia no es capaz
de reconocer de manera adecuada. Estas pruebas de imagen son la tomografia computarizada,
la resonancia magnética y la ecografia. Aunque si bien es cierto que la primera necesita que el
paciente se exponga a radiacion y la segunda es un procedimiento bastante caro por lo que el
uso de estas pruebas de imagen tiene ciertas inconveniencias. (Veauthier & Hornecker, 2018)

1.6 TRATAMIENTO DE LA ElI

El tratamiento de la Ell es muy amplio y diverso, dependiendo de diferentes factores a su vez.
La seleccién de la terapia o tratamiento va en funcién del tipo de Ell que padezca el paciente,
el estado de la enfermedad en la que se encuentra, la sintomatologia, los niveles de
inflamacidn que presenta, la edad o la localizacién del intestino o tracto gastrointestinal en la
gue esté.

Actualmente, el tratamiento farmacolégico consiste principalmente en el uso de
corticosteroides, inmunomoduladores y farmacos biolégicos. Los corticoides son usados para
el control de la sintomatologia en situaciones agudas de la enfermedad y para alcanzar la
remision, pero no para mantenerla ya que tienen numerosos efectos secundarios. Los
inmunomoduladores se usan también para la remision, pero su efecto se produce mucho mas
lento que en los corticosteroides, aunque si bien es cierto que tienen muchos menos efectos
adversos. Por tanto, los inmunomoduladores se utilizan en combinacidn con otros farmacos,
pero su uso como monoterapia es limitado. Los farmacos bioldgicos seglin varios metaanlisis
son los mas eficaces para inducir la remisién y los que mejor tolerancia presentan, sin
embargo, también se ha observado una mayor probabilidad de que su consumo pueda
provocar ciertos tipos de cancer y de infecciones. Los principales farmacos bioldgicos que
existen en el mercado son los anticuerpos monoclonales como los agentes anti-TNF, los
agentes anti-integrina y la terapia con anticuerpos anti-interleucina-12/23p40, especialmente
para la EC.

Otro punto que hay que destacar es el tratamiento nutricional, que es la terapia a la que mas
relevancia se le va a dar en esta revisidn, aunque sera mas desarrollada en profundidad en el
apartado de discusién. La nutricion enteral es una terapia que se usa especialmente en nifios
para lograr la remisidn, aunque en algunos casos se utiliza también en adultos. Ademas, se
estan empezando a utilizar otras estrategias nutricionales a parte de la nutricion artificial, no
tanto para inducir la remisidn, pero si para el control sintomatolégico de la enfermedad.



1.7 PATOGENIA DE LA ElI

Si bien es cierto que la Ell es una enfermedad ampliamente estudiada y comun entre la
poblacién, aun no se sabe con certeza cual puede ser la patogenia de esta enfermedad, lo que
si se sabe es que es claramente multifactorial, ya que pueden ser varias las causas que influyen
en la aparicidn de ésta. Los principales factores son los siguientes:

e Factores ambientales
e Factores genéticos

e Sistemainmune

e Disbiosis intestinal

1.7.1 FACTORES AMBIENTALES

En este apartado se va a hacer referencia principalmente a la occidentalizacidn de todos los
paises del mundo de unos afos atrds hasta la actualidad, dejando atras sus propias culturas y
adoptando nuevas formas de vida que han influido en la posterior aparicion de multitud de
enfermedades. Todo esto sumado a un aumento del uso de farmacos, estrés, tabaco y otros
multiples factores han hecho que enfermedades como la Ell hayan aumentado con creces
entre la poblacion.

En términos nutricionales, se ha producido un considerable aumento de ciertos nutrientes
como los azlcares simples y refinados, las grasas saturadas y las grasas trans y las proteinas
provenientes de carnes especialmente rojas, dejando de lado completamente los alimentos
ricos en fibras, minerales, vitaminas y por lo general ricos en nutrientes de calidad. Esto, unido
a la disminucién total o parcial del ejercicio fisico, adoptando un modelo de vida sedentario,
son factores de riesgo de aparicién de las Ell.

El tabaco, también es uno de los principales factores ambientales culpable de incrementar el
riesgo de aparicion de la EC segun los datos de varios estudios, aunque no se ha visto que
eleve el riesgo de padecer UC. (Peppercorn & Cheifetz, s. f.; Zhang & Li, 2014)

En cuanto al estrés, se vio una relacion inversa entre la aparicién de Ell y el nivel de estrés, de
manera que los individuos con un nivel de estrés mayor tenian un mayor riesgo de aparicidn
de la enfermedad, asi como el estado de animo, la ansiedad o la depresion.

Un factor que influye al inicio de la vida de las personas en la posible futura aparicion de la Ell
es la lactancia materna. Esto se debe a diversos mecanismos que ésta produce en el recién
nacido como conseguir mantener una buena integridad de la barrera epitelial, un buen
desarrollo de su sistema inmunoldgico y la prevencidon de ciertas infecciones. Ademas, tiene
una enorme influencia en la microbiota intestinal del nifio manteniendo su equilibrio y
evitando la disbiosis intestinal. En el metaanalisis de Xu et al afirman la existencia de una
relacidn inversa entre la lactancia materna en la infancia y la posterior aparicion de la Ell.
Segun este estudio los recién nacidos que no fueron sometidos a lactancia materna como
principal via de alimentacion tuvieron una proliferacién de bacterias de tipo Clostridium
difficile en el intestino que estan a su vez relacionadas con el desarrollo de alergias y
enfermedades autoinmunes. Ademas, la lactancia materna también tiene ciertos componentes
como la lisozima y la lactoferrina que tienen una grata influencia en el nifio ya que lo protegen
contra determinadas infecciones. Otros componentes parece que tienen un efecto tanto en la
inmunidad innata como en la memoria inmunolégica, mientras que elementos como la



adiponectina y la leptina de la leche humana entre otros, disminuyen la creacién de
interleucinas-8 que estan relacionadas con las enfermedades de tipo autoinmune. (Xu et al.,
2017)

1.7.2 FACTORES GENETICOS

En los ultimos afios, los estudios acerca de la posible influencia de los genes en las Ell han
aumentado exponencialmente, por lo que cada vez se conoce mads el mecanismo por el cual los
genes pueden contribuir a que aparezca o no esta enfermedad. El componente genético
parece ser mas fuerte en las personas que padecen EC que en personas que tienen UC. El
riesgo relativo de contraer la enfermedad entre familiares de primer grado es muy alto, en
concreto, hasta 5 veces mas si se compara con individuos que no padezcan Ell. Es por esto que
la Ell puede aparecer también en una edad temprana, motivado por ciertas mutaciones en
genes como por ejemplo el que hace que aparezca el NOD2 o también en el gen receptor de la
interleucina 10 (IL10R), sin embargo, la mayoria de las veces la enfermedad aparece de
manera mas tardia por lo que como ya se ha mencionado se pone en evidencia que la Ell es sin
duda multifactorial.(Ramos & Papadakis, 2019)

Actualmente, se asocian a esta enfermedad un total de 201 loci, 137 estan asociados con
ambas enfermedades mientras que 41 guardan relacidon unicamente con la ECy 30 con la UC.
Ademas, muchos de estos loci también los comparten a su vez con otras enfermedades
autoinmunes. Y entre los genes mas importantes que guardan relacion con la Ell y otras,
existen las células T circulantes que se encuentran disminuidas, y entre ellas se encuentran por
ejemplo con las T helper (Th) o las T reguladoras (Tregs).

El primer hallazgo importante relacionado con la genética de esta enfermedad fue cuando se
descubrid el gen NOD2 que se asociaba con la EC. EI NOD2 es un gen que se encarga de
codificar una proteina que ejerce una importante funcién en el sistema inmunitario,
especialmente lo que hace esta proteina es actuar como receptor intracelular que reconoce el
muramil dipéptido (MDP) que es basicamente es un péptido que constituye la pared de las
bacterias Gram positivas y Gram negativas, y que se va a encargar de regular tanto la
inmunidad innata como la adaptativa, mediante la induccién de la autofagia que es un proceso
muy importante en la Ell.(Zhang & Li, 2014)

Al identificar estos genes y loci, se consigue entender mejor cuales son las vias con mas
importancia en la Ell. Entre estas vias manejadas por estos loci, esta la defensa microbiana, la
regulaciéon de la inmunidad innata y adaptativa, la autofagia, la funcién que desempeiia la
barrera o las vias implicadas en la hemostasia celular. (Ramos & Papadakis, 2019)

Ademas, hay otros genes que regulan la funcién inmunitaria de estas enfermedades como:
CARD9, REL, IL1R2, SMAD3 y PRDM1. Dejando claro que sin duda la influencia genética es un
componente critico de la patogenia de la enfermedad. Aunque aln queda por estudiar en
profundidad este tema para conseguir mas informacién y conocer mds a fondo ciertos
mecanismos.(Zhang & Li, 2014)



1.7.3 SISTEMA INMUNE Y ENFERMEDAD INFLAMATORIA INTESTINAL

A diferencia de otras partes de nuestro organismo, el intestino es un érgano que esta
continuamente expuesto a particulas que penetran en él, tanto inocuas como patégenas. Esto
se debe a que continuamente entran en él, tanto particulas de alimentos y organismos
pertenecientes a la microbiota, como bacterias u organismos patdgenos que pueden
introducirse de forma ocasional y provocarnos cierto dafio. Es por eso, que el sistema inmune
del intestino esta altamente especializado y tiene que lidiar continuamente con el reto de
conseguir diferenciar las sustancias que no nos producen ningin dafo de las que si que lo
hacen. El problema, es que, en algunas ocasiones, este sistema se puede ver alterado,
teniendo consecuencias devastadoras y produciendo por tanto una inflamacién crénica que
produce el desarrollo de la Ell.

Para entender mejor cdmo funciona el sistema inmune en esta enfermedad, se separa por un
lado la inmunidad innata o inespecifica que es la primera respuesta que tiene el organismo
frente a ciertos patégenos frente a la inmunidad adquirida, adaptativa o especifica que tarda
mds en aparecer en la defensa contra el patégeno pero que esta mucho mas especializada y
tiene memoria inmunoldgica, es decir, que si vuelve a aparecer el organismo extrafio la
reconoce y la respuesta es mucho mas rapida. Se sabe actualmente que la Ell es una mezcla
derivada de una alteracién de ambas.

En el sistema inmune innato prevalecen células como las dendriticas que activan las células T,
los macrofagos, las células epiteliales intestinales y miofibroblastos, todas ellas son capaces de
iniciar el proceso inflamatorio y la respuesta contra patégenos, y ademas son los encargados
de “avisar” a las células encargadas de la inmunidad adquirida y que estas comiencen a actuar.
Todo empieza con la barrera epitelial intestinal que es como la primera barrera que deben
atravesar los patégenos para penetrar en el intestino, y se ha visto que las personas con Ell
tienen defectos en esta, siendo mucho mds permeable que en individuos sin enfermedad.
Ademas, otros problemas de la inmunidad innata que se estan estudiando son la autofagiay la
respuesta frente a proteinas que no estan plegadas

Una molécula que esta un poco entre ambos sistemas es la IL-23 que es una interleucina que
interviene en la inmunidad innata y también interacciona con la adaptativa activando las
respuestas Th17. En los pacientes con Ell se han observado polimorfismos en la IL-23 y se ha
asociado esta molécula con la inflamacién crénica intestinal tanto en la EC como en la CU.

En el caso de lainmunidad adaptativa, las células que estan implicadas sobre todo son los
linfocitos T, los Th1, los Th2 y los Th17, cada una de estas células tienen una funcion especifica,
y una desregulacién en ellas conlleva a un estado de inflamacién crénica con una liberacidn
desmedida de interleucinas y quimiocinas que producen este estado no deseado. Las células
Th1 se relacionan con la liberacidn de IFN-gamma que libera a su vez TNF-alfa, IL-12 y IL-18 y
son las que actuan en el caso de la EC, mientras que las Th2 liberan IL-5, IL-4 e IL-13 y son las
que se relacionan con la CU, con una liberacién excesiva sobre todo de IL-5y 13, ésta Ultima
interleucina tiene un importante efecto en las células epiteliales intestinales y aumentan la
permeabilidad y la apoptosis de enterocitos. Sin embargo, los ultimos estudios han puesto esta
relacién de la que se ha hablado en duda y ya no se tiene tan claro si la relaciéon Th1/Th2 con
EC/CU es tan cierta como se pensaba. También, se ha descubierto que las células Th17, y mas
concretamente las IL-17A que son las interleucinas liberadas por ésta, estan relacionadas con
la inflamacion intestinal. Estas interleucinas acttdan en el reclutamiento de neutrdfilos y otras
moléculas inflamatorias y hacen que aumente la producciéon de interleucinas por parte de los
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macrofagos, ya que se han encontrado en la mucosa de personas con ECy con CU. Otras
células que parecen estar implicadas en la patogenia de la Ell son las células Treg que son
potenciales antiinflamatorios, pero se ha visto que estas pueden convertirse en células Th17 e
inducir la inflamacién como ya se ha mencionado. Son por lo tanto las interleucinas liberadas y
los linfocitos T los principales encargados de la patogenia de la Ell, aunque no hay que dejar de
lado los posibles mecanismos por los cuales la inmunidad innata también puede estar
implicado en ella.(Geremia et al., 2014; Guan, 2019)

1.7.4 MICROBIOTA, DISBIOSIS Y Ell

Como ya se sabe el intestino estd completamente plagado de microorganismos, que forman la
Ilamada microbiota intestinal, en la microbiota humana se encuentran alrededor de unos 10 a
100 billones de microorganismos de distintos tipos, siendo las bacterias las que mas abundan
en él. (Qiu et al., 2022) Se estima que haya aproximadamente entre 1000 y 5000 especies
diferentes (Guan, 2019)(Mentella et al., 2020). Entre los principales filos de bacterias que
abundan en el intestino humano prevalecen principalmente las Firmicutes, las Bacteroidetes,
las Proteobacterias y las Actinobacterias.

Desde el principio de nuestra vida el sistema inmune va a aprender a convivir con estos
microorganismos generando dependencia entre ambos y una homeostasis que solo se rompe
si hay enfermedad o un cambio en la dieta desfavorable. La microbiota intestinal puede
cambiar continuamente dependiendo de los habitos que tenga el huésped y también por el
consumo de antibidticos. Es necesario mantener la microbiota intestinal en correcto estado y
evitar que proliferen los microorganismos patdgenos para evitar ciertas
enfermedades.(Mentella et al., 2020)

La microbiota es la encargada de numerosas e importantes funciones en nuestro organismo,
entre esas funciones destacan la transformacidn de nutrientes, la produccidn de vitaminas, la
limitacion del crecimiento de ciertos patdgenos, la comunicacién que se produce entre el
intestino y el cerebro e incluso puede tener algo que ver con la progresion tumoral.(Weiss &
Hennet, 2017).

En los casos de enfermedad inflamatoria intestinal es especialmente importante el concepto
de disbiosis intestinal. La disbiosis es basicamente un desequilibrio de esta microbiota en la
que se produce una disminucion de la cantidad de Firmicutes, como la Bifidobacteria y la
Clostridia que cabe la posibilidad de que tengan un papel protector debido a la activacion de
citocinas antiinflamatorias como la IL10, también se va a ver una disminucién de
Bacterioidetes. Por el contrario, otras bacterias como las Proteobacterias, la Escherichia coli y
la Mycobacterium avium entre otras, van a aumentar en la EC y la Clostridium difficile en
aquellos con UC. (Cucinotta et al., 2021)(Sugihara & Kamada, 2021) (Guan, 2019). Esto puede
ocurrir como se ha mencionado por cambios en la dieta, por malos habitos en general, por
estrés o por el consumo de antibidticos entre otros. Cuando estos cambios se producen de
manera brusca y rapida es cuando aparece este estado de disbiosis que da lugar a multitud de
enfermedades entre las cuales esta la ECy la UC. (Weiss & Hennet, 2017). En pacientes con
inflamacidn intestinal también se ha observado que se produce un aumento del oxigeno en la
luz intestinal impidiendo que ciertos anaerobios obligados puedan crecer y por tanto
desencadenar un estado de disbiosis.(Sugihara & Kamada, 2021) Hay estudios que han visto
que la disbiosis suele ser mayor en personas con EC que en personas que padecen UC. (Qiu
et al,, 2022)
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El estilo de vida occidentalizado rico en grasas, azUcares refinados, carnes rojas y pobre en
fibra afecta claramente a la diversidad de la microbiota intestinal. Esto se debe a que las
bacterias se alimentan principalmente de la fibra, que son esos HCO no digeribles que van a
utilizar para producir acidos grasos de cadena corta que son el acido butirico, propidnico y
acético. (Godala et al., 2022). Una dieta que contenga poca fibra va a contribuir por tanto a la
disminucién de la diversidad bacteriana y de los AGCC. (Sugihara & Kamada, 2021)

La produccidn de AGCC desempefia un papel muy importante para competir con las bacterias
patdgenas por su nutricidon y de esta manera mantener la homeostasis y evitar que proliferen
las patégenas. Por lo que es necesario consumir ciertos alimentos para producir estos
metabolitos. El acido butirico, va a actuar sobre las células del sistema inmune y la mucosa del
intestino, por un lado, aumentando la actividad de las células TREG y disminuyendo la
actividad de macrdéfagos, neutroéfilos y células dendriticas. Es por esto que las personas con
disbiosis y con una baja produccién de AGCC tienden a tener un aumento de células
inflamatorias en el intestino y por tanto un aumento de Ell.(Qiu et al., 2022)

1.8 DESNUTRICION EN PACIENTES CON Ell

Como ya se sabe, en la gran mayoria de pacientes que padecen enfermedades, la desnutricién
es algo habitual, sin embargo, en los pacientes con Ell suele ser la norma general o bien por
falta de apetitito, por disminucidn de la ingesta o por problemas a la hora de absorber
nutrientes en el intestino especialmente en fases mas avanzadas y graves de la enfermedad. La
desnutricién de la que se habla en estos pacientes suele tratarse de una desnutricién calérico-
proteica, es decir, tanto por falta de calorias como de proteinas. Es por eso por lo que se debe
hacer hincapié también en la sarcopenia que basicamente se define como la falta de masa
muscular, asi como la disminucién tanto de la fuerza como del rendimiento fisico. Esta esta
estrechamente unida a la malnutricion, aunque no sean lo mismo y es también muy prevalente
en los pacientes con Ell. Un aumento de la sarcopenia en estos pacientes se relaciona con una
peor calidad de vida, una mayor estancia en el hospital y un aumento de las complicaciones
por lo que es fundamental intentar paliar tanto la sarcopenia como la desnutricion en la
medida de lo posible. Para la deteccion de la malnutricidén existen varias herramientas como el
MUST,NRS, NRI, SaskIBD-NRT y MIRT, aunque el problema de estas herramientas es que hacen
especial hincapié en el IMC y no tanto en los porcentajes de cada tipo de masa que realmente
es lo que interesa, de manera que hay pacientes que por estos cuestionarios pueden reflejar
gue estan normo nutridos pero que presentan un déficit de masa muscular, siendo esto
también un importante factor de riesgo, y es lo que se conoce como obesidad sarcopénica.
(Caio et al., 2021; Dhaliwal et al., 2021; Li et al., 2019). En cuanto a los porcentajes de
pacientes con desnutricién se observa que en los pacientes con EC hay entre un 65y un 75%y
en los pacientes que padecen de CU hay entre un 18% y un 62%, algo mas bajo que en el
primero. Mientras que la sarcopenia prevalece en un 40-60% de los pacientes con Ell. (Caio

et al., 2021). En cuanto a los que tienen la enfermedad activa se presenta en un 70% de los
pacientes, mientras que los que se encuentran en remisién de la enfermedad secon un 38%,
gue sigue siendo elevado. (Li et al., 2019) Son varios los factores que influyen en la
desnutricién y en la sarcopenia como ya se ha mencionado, entre ellos esta:
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e La falta de absorcidn de nutrientes

e Falta de nutrientes por una disminucién de las ganas de comer, mayor cantidad de
vomitos y de nauseas.

e Inflamacién crénica

e Disbiosis de la microbiota intestinal

e Dolor abdominal y diarreas

e Aumento de las necesidades debido a la inflamacién, a la reparacion de tejidos y al
aumento de terapia farmacoldgica

Ademas, presentan una mayor deficiencia de vitaminas y minerales, concretamente la
Vitamina A, la D o el folato, y en algunos casos en los que se produce la reseccion de una gran
parte del intestino también de vitamina B12. (Caio et al., 2021)

El consumo de glucocorticoides también puede impedir que varios minerales como el Ca, el Zn
o el P se absorban de manera correcta, y que esto conlleve al desarrollo de otras
enfermedades como puede ser la osteoporosis. (Balestrieri et al., 2020) Junto con el
sobrecrecimiento bacteriano que puede ayudar a aumentar la permeabilidad intestinal y de
esta manera comprometer la absorcién de nutrientes.

Es necesario hablar también de la problematica de la hospitalizacidn, el uso de dietas
restrictivas y de otros factores como la cirugia y la inflamacién intestinal, que igual no afectan
tanto a la hora de absorber los nutrientes pero si contribuyen a la falta de apetito y a una
disminucién de la ingesta (Balestrieri et al., 2020)
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2. JUSTIFICACION Y OBJETIVOS

2.1 JUSTIFICACION

Como ya se ha mencionado anteriormente, la enfermedad inflamatoria intestinal es una
enfermedad de tipo autoinmune que ha aumentado mucho en la poblacidn en los ultimos
afios y que afecta de manera muy negativa a la calidad de vida de aquellas personas que la
padecen aunque no produzca un acortamiento significativo de la esperanza de vida, por lo que
cada vez es mas necesario estudiar si hay otras alternativas al tratamiento farmacoldgico, ya
gue en nifios éstos pueden afectar a su correcto desarrollo y en adultos también producen
numerosos efectos secundarios.

La alternativa que voy a tratar en esta revisién es el manejo dietético de la enfermedad, no
solo para sustituir o disminuir el tratamiento con corticoesteroides, sino también para el
control de la sintomatologia gastrointestinal que afecta a las personas que la padecen y que
impide que aquellos que la sufren lleven una vida con normalidad. Se estd estudiando también
que la nutricidn pueda disminuir los marcadores de inflamacién intestinal y mejorar la
cicatrizacion de la mucosa intestinal, por lo que puede mejorar la enfermedad por varias vias.

Ademas, entre estas estrategias dietéticas que voy a tratar me gustaria hacer una separacién
clara entre la nutricién artificial que puede ser interesante en momentos concretos de la
enfermedad para provocar la remisidn, para cirugias o para momentos en los que no se pueda
llevar a cabo una nutricidn por boca por diversos motivos como vomitos, obstrucciones o
fistulas, y las demas estrategias orales que tienen mucha mejor tolerancia en comparacién con
las otras, se pueden mantener mas en el tiempo y causan menores complicaciones.

2.2 OBJETIVOS PRINCIPALES Y SECUNDARIOS

En este articulo se revisaran las diferentes estrategias nutricionales utilizadas en el tratamiento
de la Enfermedad Inflamatoria Intestinal, especificamente en la Enfermedad de Crohn y en la
Colitis Ulcerosa. Comparando asi las estrategias nutricionales administradas de manera oral y
natural con la nutricidn artificial. Los objetivos secundarios son los siguientes:

- Definir cada tipo de nutricidn y determinar en qué casos se deben utilizar cada una de
ellas.

- Establecer si realmente hay suficiente evidencia cientifica para poder afirmar que estas
estrategias nutricionales son realmente efectivas en los pacientes con Ell.

- Determinar si hay ciertas estrategias que sean mas efectivas en la EC o en la CU.

- Ademas de las estrategias nutricionales, sefialar si hay algln alimento o nutriente
concreto que interese vigilar en esta patologia.
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3. METODOLOGIA

3.1 BUSQUEDA DE ARTiCULOS

El presente trabajo consiste en la elaboracién de una Revisidn Sistematica acerca de las
diferentes estrategias utilizadas en el manejo de la Enfermedad Inflamatoria Intestinal, tanto
de aquellos que padecen Crohn como los que padecen Colitis Ulcerosa. Para la obtencién de la
siguiente bibliografia utilizada en este trabajo, se ha realizado una exhaustiva busqueda en la
base de datos “PubMed” donde se han encontrado un gran nimero de articulos tras el uso de
los términos “Mesh” y “no Mesh”, junto con los operadores booleanos “AND” y “OR”. En este
caso los términos usados han sido los siguientes: (Inflammatory bowel disease OR IBD OR
Crohn disease OR CD OR ulcerative colitis OR UC) AND (nutrition diet enteral, nutrition
parenteral, nutrition, CDED, vitamin D, Specific Carbohydrate Diet, malnutrition, treatment,
IBD AND FODMAPS, proteins). Para la busqueda de dichos articulos se ha utilizado la
metodologia que aparece en la grafica de seleccion de articulos. (Figura 1)

3.2 CRITERIOS DE SELECCION

Los articulos que finalmente se han seleccionado deben adaptarse por un lado a los criterios
de inclusiéon y exclusién y también al método PICO:

3.2.1 CRITERIOS DE INCLUSION

- Articulos de los ultimos 10 afios 2012-2022.

- Revisiones sistematicas, metaanalisis, estudios, ensayos clinicos en humanos y
estudios observacionales. Sobre todo, revisiones sistematicas, metaanalisis y ensayos
clinicos ya que son las que mds nivel de evidencia presentan

- Articulos en espaiol y en inglés

- Articulos que cumplan escalas de evidencia, una metodologia adecuada, un buen
diseio del estudio y un adecuado tamafio muestral.

- Articulos que o bien no tengan conflictos de interés o que si los tienen sean legitimos

3.2.2 CRITERIOS DE EXCLUSION

- Articulos sobre estudios elaborados en animales en lugar de humanos

- Estudios en los cuales se vea que la muestra no es representativa de la poblacién a
estudio y que por tanto carezcan de validez.

- Articulos con bajo nivel de evidencia

- Articulos que no estén bien estructurados y en los que falten partes vitales de la
estructura de un articulo cientifico.

- Articulos en los que la metodologia utilizada no sea adecuada

Ademas de los criterios de inclusion y exclusién, se ha elaborado el método PICO para la
busqueda de articulos:
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3.3 METODO PICO

PACIENTES: Personas con enfermedad inflamatoria intestinal tanto Enfermedad de
Crohn como Colitis Ulcerosa.

INTERVENCION: El uso de diferentes estrategias dietéticas para el tratamiento de la
Enfermedad Inflamatoria Intestinal.

COMPARACION:

- Comparacion entre una estrategia dietética oral vs una estrategia dietética
artificial

- Entre una estrategia dietética oral especial para esa enfermedad vs una dieta
oral normal

- Entre dos estrategias de exclusion de algun alimento, pero diferentes entre si

- Algun suplemento vs placebo

- Dieta artificial vs tratamiento con corticoides

RESULTADOS: Dependiendo de cada articulo, pero por lo general los resultados suelen
ser, si hay o no remision de la enfermedad, si disminuyen o no los sintomas, si
disminuyen los marcadores de inflamacion, la tolerancia que tiene la dieta en los
pacientes y la adherencia a esta y algunos también hablan sobre si hay o no afectacion
a la microbiota.

3.4 NIVEL DE EVIDENCIA Y DE CALIDAD

Para evaluar el nivel de evidencia y comprobar que los articulos seleccionados para la
discusidn tienen la calidad y evidencia suficiente para poder ser incluidos en el texto, se ha
elaborado una tabla en la que se indica con una letra A, B o C que tipo de estudio tiene mas
evidencia y cual tiene menor. (Figura 2). Ademds de esta tabla, también se han evaluado los
ensayos clinicos aleatorizados con la escala de Jadad, que consiste puntuar los ECA en funcién
de si la aleatorizacidn esta bien elaborada y descrita, si es un estudio a doble ciego o no y si se
describen adecuadamente las pérdidas. (Figura 3)

Adicionalmente, para mejorar el nivel de organizacién de los estudios seleccionados, se han
disefado una serie de tablas en las que de manera detallada se explica la informacién de cada
articulo. Cada tabla corresponde a un tipo de estudio, de manera que se ha elaborado la de
ensayos clinicos aleatorizados (Figura 5), la de revisiones y metaanalisis (Figura 6) y la de
estudios observacionales (Figura 7).

La tabla de los ECA tiene los apartados de nivel evidencia segln Jadad, objetivo del estudio,
tamafio muestral, duracidn, intervencion y resultados principales. La de revisiones y
metaanalisis tiene disefo del estudio, muestra, objetivos, estrategias que trata y conclusiones.
Por ultimo, la de estudios observacionales tiene tipo de estudio, objetivo, tamafio muestral,
duracidn y resultados principales
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4. RESULTADOS

De los primeros 8800 articulos encontrados tras la busqueda de los diferentes términos MESH
y operadores booleanos, de estos se descartan varios consiguiendo de esta manera 235
articulos Unicamente ya que se aplican los filtros pertinentes y se ajustan a los criterios de
seleccion que se han elaborado Finalmente, solo son utilizados en esta revisidn tras pasar un
cribado mas exhaustivo con 45 articulos, entre los cuales aparecen varios ensayos clinicos,
revisiones, metaanalisis y diversos estudios observacionales, (Figura 5):

c
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; mediante blsguedas en bases de datos
= (n = B80O)
$
e
Numero de registros tras aplicacion de filtros
(n=1509) Numero de registros excluidos
g
por no ajustarse a los criterios
o > inclusié
= > de inclusion
2 + (n=1274)
E
Namero de articulos seleccionados
(n =235)
Mumero de registros excluidos,
por no ajustarse a titulo y
R > resumen
(n= 150}
- h J
[ ]
:§ Mamero de articulos seleccionados
o {n=85)
=
Mumero de articulos excluidos,
por no ajustarse a la evaluacion
— completa del texto ni al nivel de
evidencia adecuad
- - {n =40}
=] ., A .
w Mumero de estudios incluidos en
E la sintesis cualitativa
(n =45)

Figura 4: esquema de los articulos seleccionados (Elaboracién propia)
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5. DISCUSION

5.1 NUTRICION ARTIFICIAL: NUTRICION ENTERAL Y PARENTERAL

Son varias las razones por las cuales se utiliza la nutricidn artificial cada vez de manera mas
habitual en pacientes con Ell, especialmente la NE. Por un lado, debido a que una gran parte
de los pacientes con esta enfermedad debe someterse a cirugia en algiin momento de su vida,
es necesario usar tanto la dieta enteral como la parenteral en el post operatorio para evitar la
desnutricién y la disminucién acelerada del peso. Por otro lado, la NE también se est3
empezando a utilizar como sustitucidn a la terapia farmacolégica. Por tanto, es probable que
los pacientes con Ell en algiin momento de su enfermedad deban hacer uso de estas
estrategias.

5.1.1 NUTRICION ENTERAL

La nutricién enteral, es un tipo de nutricidn en la que la persona se alimenta a base de
férmulas preparadas a través de diferentes vias entre las cuales se destacan la sonda
nasogastrica, en la cual se debe introducir una sonda a través de la nariz que llegue hasta el
estdmago o la PEG, gastrostomia endoscdpica percutanea, que es una sonda que conecta
directamente el exterior con el estdmago sin la necesidad de que atraviese el tracto
gastrointestinal completo desde la boca. Estas férmulas pueden aparecer de dos formas en el
mercado en funcion del estado en el que esté la fuente de nitrégeno, o bien elemental donde
se presenta en forma de aminoacidos, semi elemental donde la fuente de nitrégeno se
presenta en forma de oligopéptidos y férmulas poliméricas donde la fuente de nitrégeno
directamente aparece como proteinas enteras. Ademas, existen también otros tipos de
preparados mas especificos que se centran en otros nutrientes como por ejemplo los que
tienen o no fibra, los que son aptos para diabéticos, los que llevan mds o menos cantidad de
proteina para pacientes con insuficiencia renal y un largo etcétera.(Narula et al., 2018)

Para pacientes con Ell, se puede pautar por un lado nutricién enteral exclusiva (NEE) durante
un periodo de tiempo limitado, que comprende unas 6-8 semanas, o bien se puede llevar a
cabo una combinacidon de nutricién oral junto con algo de nutricidon enteral como apoyo ya que
en muchos pacientes que padecen Ell, padecen a su vez de desnutricién, es la denominada
nutricion enteral parcial (PEN). (Caio et al., 2021). La nutricidn enteral no suele estar indicada
para aquellos pacientes que tienen CU pero si para aquellos que padecen EC.(Lee et al., 2015)

Donde mas se ha puesto de manifiesto su efectividad ha sido en nifios, en los que la remisién
de la enfermedad ronda entre el 60-86% de los casos, con una bajada de ciertos marcadores
que indican inflamacién como son la calprotectina fecal, la prueba de la proteina C reactiva y la
tasa de sedimentacion eritrocitica. Una de las principales ventajas del uso de NEE en pacientes
pediatricos es que gracias a ello se puede evitar el uso de esteroides que si que pueden tener
ciertos efectos secundarios tanto en el crecimiento y como en el desarrollo de éstos. (Damas
et al., 2019).

Un estudio de analisis de casos retrospectivo de Connors et al, pone de manifiesto la
efectividad de la NEE a largo plazo frente a la terapia con esteroides en 111 pacientes
pediatricos con EC. Los resultados de este estudio fueron que, al cabo de 12 semanas, el 86,6%
de los pacientes con NEE alcanzaron la remisién, comparado con un 58% en el grupo que
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seguia una terapia con corticosteroides. Ademas, el grupo de pacientes que estaba tratado con
corticosteroides tuvo mas tendencia a un retraso del desarrollo y del crecimiento, mientras
que los pacientes que siguieron NEE presentaban una clara mejoria en cuanto al crecimiento.
Una gran mayoria de los pacientes que seguian NEE en nuestro estudio, consiguieron alargar
incluso hasta 4 afos el retraso de la toma de CS, sin ser necesario tampoco el uso de anti-TNF,
aunque esto Ultimo no esta del todo claro. Lo que sin duda esta claro es que, a pesar de las
limitaciones del estudio, la NEE induce remision y retrasa el uso de CS. (Connors et al., 2017)

Otro estudio, en este caso un ensayo clinico aleatorizado de Pigneur et al, estudié la remisién y
la curacién de la mucosa en 19 pacientes pediatricos con EC tratados o bien con NEE o bien
con CS. La remision se alcanzé en ambos tanto en el 100% de los pacientes tratados con NEE
como en el 83,3% de los pacientes tratados con CS. Sin embargo, lo que si que se observo fue
una mayor curacién de la mucosa intestinal debido a una mejoria en las bacterias de la
microbiota en los pacientes con NEE. A pesar de los resultados prometedores de este estudio,
es necesario seguir elaborando estudios ya que en este hay un nimero muy bajo de
participantes por lo que no se pueden sacar resultados concluyentes.(Pigneur et al., 2019)

Otro tema que hay que tener en cuenta en los pacientes pedidtricos tratados con NEE, es el
tipo de férmula que hay que emplear en cada caso, segun varias revisiones entre ellas la de
Cucinotta et al, lo mejor serd utilizar una férmula polimérica nutricionalmente balanceada, es
decir, que sus proteinas se mantengan intactas, siendo mas o menos y dependiendo del
paciente 45-60 HCO, 15-20 de proteinas y 30-40 de grasas. La via oral sera la preferida a no ser
gue no se pueda que se pondra una sonda nasogastrica. (Cucinotta et al., 2021). Sin embargo,
segun la revision de Durchstein et al, no se han visto grandes diferencias entre las diversas
férmulas de nutricion enteral, no parece que el tipo de proteina o grasa afecte demasiado a la
EC.

Por otro lado, en los pacientes adultos se ha observado una mejor tasa de remisién con
esteroides que con NEE. (Green et al., 2019; Narula et al., 2018)(Caio et al., 2021). Es por eso
gue para adultos, la NEE se pauta en casos de desnutricion grave y de desnutricion moderada
en la que se espera que la ingesta sea insuficiente durante mas de 5 dias o en estado normal
con ingesta insuficiente por mas de 10 dias.(Balestrieri et al., 2020). También se ha visto que
aunque la NEE no sea mas eficaz que los corticoides en la remision de la enfermedad, ésta si
gue es mds adecuada que estos para conseguir la curacion de la mucosa.(Green et al., 2019).
Los principales sintomas secundarios son sobre todo digestivos, desde diarreas y vomitos hasta
flatulencia y acidez, mientras que en el caso de los corticoides los problemas secundarios son
mas de tipo hormonal, destacando entre ellos acné, hiper e hipoglucemia y “cara de luna
llena”.

Uno de los grandes problemas de la NEE es la palatabilidad de este tipo de nutricién. De
manera que en adultos es mas complicado su uso ya que no se ha demostrado que esta tenga
mejores tasas de remisidn que los esteroides, por lo que en todo caso lo mejor seria hacer una
mezcla entre NE y alimentos, es decir, una nutricion enteral parcial (PEN). No solo es la
palatabilidad, existen otros de los problemas relacionados con la microbiota ya que existe una
alta probabilidad de que la NE, sea una posible causa de la disbiosis intestinal, en adultos el
uso de esta nutricién implica la reduccion de las unidades taxondmicas operativas que consiste
basicamente en un marcador de diversidad bacteriana. (Cucinotta et al., 2021).

Ademas de estos casos, la NEE parece ser una buena estrategia en aquellos pacientes que
sufren de EC grave y que tienen ciertas complicaciones como estenosis inflamatorias, fistulas o
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para la preparacién para una operacién quirurgica. (Damas et al., 2019). Por tanto, es posible
que la NE sea una buena idea en ciertos casos, pero recalcando que su mantenimiento en el
tiempo es muy complicado sobre todo la NEE. (Damas et al., 2019)

Como lo normal es no mantener la NEE en el tiempo, una vez terminado el tratamiento con
NEE se precisa de volver a introducir los alimentos poco a poco para evitar complicaciones.
Este periodo de reintroduccion comprende entre 1 a 5 semanas. Aunque aun no hay
suficientes estudios que indican que problemas hay al introducirlos mas rapido. (Cucinotta
etal., 2021)

Entre los mecanismos por los que se piensa que la EN actia mejorando la EC segun el estudio
de Durchstein et al y de Green et al son los siguientes:

e Evitar la grasa de cadena larga

e Evitar otros componentes daiiinos para la microbiota como emulsiones o aditivos

e La correccidn de la desnutricion en estos pacientes que suele ser muy prevalente

e Laterapia con dieta elemental disminuye la permeabilidad intestinal que es uno de los
principales problemas de la Ell

e No estar tan expuesto al antigeno

e La monotonia antigénica

e También segun otra revision de Balestrieri et al, el mecanismo por el cual la EN actua
es que reduce la IL6 (interleucina-6) y aumenta la IGF1. (Balestrieri et al., 2020)

Es por eso que debido a la problematica de mantener la nutricidon enteral durante un largo
periodo de tiempo, se suela optar por una dieta de exclusidn y de reintroduccién junto con
PEN, tras conseguir la remisién con la dieta enteral exclusiva, en lugar de pasar directamente a
una dieta normal.(Durchschein et al., 2016; Green et al., 2019)

5.1.2 NUTRICION PARENTERAL

La nutricion parenteral, es una intervencidn que se realiza por via intravenosa en aquellos
pacientes en los que la nutricidn enteral u oral no es posible o no esta recomendada, y
conseguir asi mantener el tracto gastrointestinal en reposo. Basicamente consiste en un
preparado con todos los macronutrientes y micronutrientes necesarios y adaptados a cada
paciente. Esta puede ser administrada por via central o por via periférica, dependiendo de las
necesidades de cada paciente.(Berlana, 2022)

La NP se suele reducir a aquellos pacientes que precisen de un apropiado estado nutricional
antes de ser sometidos a cirugia o también en casos en los que sea necesario dejar el intestino
en reposo completamente. El preoperatorio puede llevarse a cabo o bien junto con NE o de
manera aislada, que suele ser lo normal, ya que si un paciente precisa de NP suele ser porque
la NE y la dieta oral estan contraindicadas. (Caio et al., 2021)

En el metaandlisis de Comeche et al acerca de la NP en pacientes con Ell se mostré que la NP
es capaz de mejorar varios parametros relacionados con la desnutricidn caldrico-proteica
como la VSG, el colesterol, los fosfolipidos y la albiumina sérica.

Ademads, también se habla sobre una posible mejoria del IMC y sobre una reduccién de la
actividad de la enfermedad los dias contiguos a la aplicacion de NP.
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En cuanto al reposo intestinal, si que hay estudios que afirman que la NP puede disminuir la
inflamacidn intestinal, pero la mayoria de estudios manifiestan que apenas hay diferencia ni
evidencia de que sea mejor que la NE. (Comeche et al., 2019)

Aqui muestro las principales razones por las cuales se debe usar NP, y no otras alternativas:

e Pacientes que estan experimentando una fase aguda de inflamacion

e Cuando hay complicaciones post operatorias que hacen imposible el uso de NE o de
dieta oral durante un periodo temporal

e Fistulas

e  Obstruccion intestinal

e Isquemia intestinal

e Hemorragia intestinal

e Fuga anosmética

Entre la dieta parenteral y la dieta enteral siempre va a ser preferible el uso de la dieta enteral
segln ESPEN (Bischoff et al., 2022)

Se suele utilizar la NPT en aquellos casos en los que el paciente necesite un reposo intestinal
pero que a su vez necesite corregir la desnutricion ademas de eliminar los estimulos
antigénicos de la mucosa. Sin embargo, la NP presenta una serie de riesgos y problemas unidos
como por ejemplo que es una estrategia mas cara, que existe la posibilidad de que se produzca
una infeccién en la via y también de que haya riesgo de trombosis sobre todo en las vias
periféricas, por lo que solo se hace uso de ella en casos en los cuales no sea posible el uso de la
enteral.(Durchschein et al., 2016)

5.2 ESTRATEGIAS DIETETICAS NO ARTIFICIALES:
5.2.1 DIETA DE LOS CARBOHIDRATOS ESPECIFICOS (SCD)

Esta dieta estd popularizdndose cada vez mds en aquellos pacientes con Ell, aunque
inicialmente estaba especialmente pensada para aquellas personas con celiaquia. Consiste en
el consumo de monosacaridos, excluyendo disacaridos y una gran parte de polisacaridos. De
esta manera, trata de evitar granos de trigo, maiz, quinoa, avena y arroz entre otros, productos
lacteos excepto queso y fermentados y sustituye el azicar por la miel. Esto se debe a que al ser
productos de digestion dificil alteran la microbiota y de esta manera se alcanza un estado de
disbiosis, también dafian la barrera intestinal y aumentan la inflamacidn intestinal. (Godala

et al., 2022) Es por esta razon que el gastroenterdlogo creador de esta dieta, Gottschall, afirmé
lo siguiente “La SCD es una dieta que se basa en el principio de que los hidratos de carbono
especificamente seleccionados, que requieren procesos digestivos minimos, se absorban y no
dejen practicamente ningln producto de la digestion de éstos que pueda utilizarse para
fomentar el crecimiento microbiano en el intestino."(Kakodkar & Mutlu, 2017)

Los estudios que se han elaborado en su mayoria estan orientados a pacientes pediatricos, en
los cuales parecen mejorar bastante los pardmetros de los cuestionarios de Actividad de la
Enfermedad de Crohn Pediatrica (PCDAI) y del indice de Actividad de la Colitis Ulcerosa
Pediatrica (PUCAI), en esta poblacion también parece que mejora ciertos marcadores de la
inflamacidn como son la PCR y la calprotectina fecal.(Jiang et al., 2021)
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Segun la revision de Damas et al, también hay algunos estudios en los que se han visto ciertas
mejoras, especialmente en la mucosa donde en algunos casos se logrd la cicatrizacién
completa y lo mas significativo que es la mejora de los sintomas de la enfermedad de aquellos
pacientes que siguen esta dieta. (Damas et al., 2019)

En otros estudios, dirigidos a poblacidén adulta, se ha observado que puede existir la posibilidad
de que disminuya marcadores de inflamacién como la PCR o la calprotectina fecal, sin
embargo, el uso concomitante de medicamentos suele ser un factor confusion importante.
(Kakodkar & Mutlu, 2017) Esta dieta tiene también varios contras y es que es una dieta muy
restrictiva y adherirse a ella completamente es bastante complicado. Aun, es necesario la
realizacion de mas estudios con un alto nivel de evidencia para observar si realmente esta
dieta induce remisién y disminuye la sintomatologia mas que otras dietas ya que si es similar
no tiene sentido llevarla a cabo por el alto nivel de restriccion de alimentos y nutrientes al que
se somete a estos pacientes.

En el estudio de Lewis et al (Lewis et al., 2021) se elaboré un ensayo clinico aleatorizado en el
gue se compara la SCD con la DM, dieta mediterranea, en pacientes con Ell de leve a
moderada para ver si alguna de estas dos dietas induce la remisién de la enfermedad. Se vio
que aquellos pacientes que siguieron una dieta SCD tuvieron un porcentaje muy similar de
remisién entre SCD y DM (un 46,5% frente a un 43,5%). En cuanto a los marcadores de
inflamacidn, existe una diferencia minima entre ambas dietas, de manera que con la
calprotectina fecal se obtuvo respuesta de la en 8/23 participantes (34,8%) con SCD y en 4/13
participantes (30,8%) con DM. Y la PCR respondié en 2/37 participantes (5,4%) con SCD y en
1/28 participantes (3,6%) con DM (p = 0,68).

En otro estudio sobre la SCD, mas falto de evidencia que el anterior ya que consistia
Unicamente en la realizacidon de una encuesta a 417 personas que siguieron esta dieta y que
padecian esta enfermedad, se observd una clara mejoria de la sintomatologia de la
enfermedad, siendo los principales sintomas dolor abdominal, diarreas, sangre en las heces y
pérdida de peso. Para el 42% se percibié ademds remisidn a los 12 meses, sin embargo, como
se ha mencionado anteriormente el problema es que hay factores de confusion que no se
controlan de manera correcta en este estudio por lo que no se puede afirmar nada, aunque se
dé una ligera idea. (Suskind et al., 2016)

En el estudio de Kadodkar et al, que consistia basicamente en la revisién de una serie de casos,
se obtuvieron datos de 50 pacientes, algunos con EC otros con UC, todos ellos se encontraban
en fase de remisidn. Sin embargo, aquellos que siguieron una dieta SCD tenian ademas una
alta calidad de vida con una mejora de la sintomatologia. (Kakodkar et al., 2015)

Por tanto, se observa que el seguimiento de esta intervencién no va tan unido a la remision de
la enfermedad o a la disminucién de la inflamacién, si no que donde realmente se puede
comprobar su efecto es en el control sintomatoldgico de la Ell, disminuyendo asi los sintomas
gue aparecen en la Ell leve-moderada.

5.2.2 DIETA DE EXCLUSION DE ENFERMEDAD DE CRONH (CDED)

La CDED es una intervencién dietética que consiste basicamente en una dieta oral de
exclusién, en la cual se eliminan ciertos componentes de la dieta que pueden provocar
inflamacidn por un efecto sobre la microbiota, la barrera intestinal y la inmunidad innata,
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debido sobre todo a la dieta occidentalizada que como ya se ha mencionado a lo largo de todo
el trabajo prevalece de manera notoria en la poblacidn y es la que suele promover estos
efectos en el organismo. Entre los grupos de alimentos excluidos, se encuentran
principalmente con lacteos, gluten, enlatados, procesados, productos horneados,
emulsionantes y grasas animales entre otros. (Cucinotta et al., 2021; Green et al., 2019)
(Schreiner et al., 2020). Lo que ocurre es que esta intervencion apenas se realiza de manera
individual, practicamente siempre se usa en combinacion con PEN, de hecho, algunas
revisiones suelen hablar directamente de CDED como dieta de exclusién junto con PEN sin
separarlas.

Dos ensayos clinicos aleatorizados, entre los cuales esta por un lado el de Levine et al., 2019, y
por otro lado el de Sigall Boneh et al., 2021, se muestra la eficacia de la CDED frente a la EEN
en pacientes pediatricos. En el estudio de Levine et al, 74 pacientes entre 4 y 18 afios
participaron en el estudio durante un periodo de 12 semanas, y se dividieron en dos grupos,
uno de ellos recibié CDED+PEN y el otro EEN. La conclusion fue que las dos estrategias
consiguieron la remision de la enfermedad sin corticosteroides, asi como una disminucién de
la inflamacion ya que los niveles de calprotectina también se vieron disminuidos, sin embargo,
como principal diferencia entre estas dos estrategias se observé que la CDED+PEN tuvo mejor
tolerabilidad que la EEN. (Levine et al., 2019)

En el estudio de Sigall Boneh et al, fueron 73 pacientes entre 6 y 18 afios los que participaron
el estudio, con una duracién de 6 semanas. Al igual que en el anterior, uno de los grupos
seguia la CDED+PEN, mientras que el otro grupo seguia la EEN. En este caso, las conclusiones
fueron similares al anterior estudio, de manera que si seguian de manera correcta las dos
dietas, en la semana 6 habia altas probabilidades de conseguir la remisidn de la enfermedad
sin medicamentos en caso de enfermedad leve-moderada.(Sigall Boneh et al., 2021)

En el estudio de Yanai et al, se evalua la eficacia de la CDED tanto con PEN como sin PEN, pero
esta vez en adultos ya que la mayoria de los ensayos clinicos que se han encontrado evaltan
esta estrategia Unicamente en pacientes pediatricos. Los resultados de este estudio fueron
prometedores ya que si que se observaron cambios. En la semana 6 el 68% de los pacientes del
grupo CDED+ PEN y el 57% del grupo de CDED sin PEN alcanzaron la remisién. De los 25
pacientes que estaban en remision en la semana 6, el 80% siguié en remision en la semana 24.
Ademas, se analizaron ciertos parametros como la calprotectina fecal y la proteina C reactiva
que fueron muy similares en ambos grupos. Por tanto, aunque se deben realizar mas estudios
y ensayos clinicos, si que se puede afirmar que en ciertos casos en los que la medicacién no
esté aconsejada o no puedan recibir otro tipo de tratamiento que sea mas eficaz, es posible la
utilizacién tanto la CDED con PEN como la CDED sola en pacientes con EC leve-moderada para
inducir la remision de la enfermedad.(Yanai et al., 2022)

5.2.3 DIETA DE EXCLUSION DE LA COLITIS ULCEROSA (UCED)

Consiste basicamente en una dieta especializada para aquellas personas que padecen CU al
igual que la anterior que es especial para aquellas personas que sufren de CD. La principal
funcién de esta dieta es la eliminacidn de aquellos alimentos que puedan daiiar tanto la
microbiota como la mucosa intestinal. Se considera por tanto una dieta alta en fibra, baja en
proteinas y grasas animales y en aditivos, y ademas para llevarla a cabo existen una serie de
fases que deben cumplirse, la primera restringe mas los alimentos al paciente mientras que la
segunda aporta mucha mas libertad al sujeto que la lleva a cabo. (Radziszewska et al., 2022)
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En el estudio prospectivo de Sarbagili-shabat et al se analiza la eficacia de la UCED en 23
pacientes pediatricos que padecian CU. Todos estos pacientes fueron tratados al principio con
esta dieta de manera Unica y si no conseguian resultados eran tratados con antibidticos.
Consiguieron entrar en remisién el 37,5% de los pacientes, mientras que a los restantes se les
administré antibiético y entraron en remision el 50%. Por lo que esta estrategia puede tener
cierta eficacia sobre todo si se mezcla con otro tipo de tratamiento farmacolégico y tratando
de evitar los corticosteroides sobre todo en nifios. Aun asi, es preciso seguir estudiando esta
estrategia en el futuro ya que todavia hay muy pocos estudios por lo que no se sabe realmente
si esta estrategia es o no eficaz. (Sarbagili-Shabat et al., 2021)

5.2.4 TRATAMIENTO DE LA ENFERMEDAD DE CROHN CON DIETA ALIMENTARIA (CD-TREAT)

Otra estrategia estrechamente relacionada con la EC es la que se conoce como “Tratamiento
de la enfermedad de Crohn con dieta alimentaria” y que consiste basicamente en una dieta
individualizada y personalizada para cada persona, que trata de replicar las condiciones y la
composicion de la EEN, incluso de intentar igualar el efecto que tiene la EEN sobre la
microbiota. El objetivo de este tratamiento es conseguir causar los mismos efectos que se
producen al usar la EEN, pero evitando el uso de NE e incluyendo en su defecto Unicamente
alimentos. Entre los alimentos permitidos destacan las frutas, los vegetales, los alimentos
ricos en fibra, las carnes magras y en general los alimentos que conducen a tener una
composicion similar a la EEN mediante la adecuacion de ciertos macronutrientes, minerales y
vitaminas. Los principales alimentos excluidos son la lactosa, el gluten, las carnes procesadas,
las grasas animales, el alcohol y los emulsionantes.(Cucinotta et al., 2021; Svolos et al., 2019)

Segun el ensayo clinico aleatorizado realizado por Svolos et al, no hay diferencias significativas
entre el uso de EEN y de CD-TREAT en la mayoria de los casos ya que es un estudio que se
realiza en modelos de rata, adultos sanos y nifios con EC activa. Si bien es cierto, que, en los
nifos, que son los que padecen la enfermedad en este estudio, no se realiza una comparativa
entre estas dos dietas, Unicamente tienen la CD-TREAT como tratamiento y por lo tanto no se
puede observar si realmente existe una diferencia importante entre ésta y la EEN. Ademas, la
muestra de nifios con EC en este estudio es realmente pequefia, Unicamente participan 5
pacientes con EC. Al margen de las limitaciones que tiene el estudio, si que se observa aun asi
que la CD-TREAT tiene tanto efectos en la clinica como en la remision de la enfermedad en
estos nifos, y en adultos y ratas las dos estrategias actian de manera similar. Por lo que se
podria decir que si que puede existir la posibilidad de sustituir una por otra ya que la CD-TREAT
tiene niveles mucho mas elevados de tolerancia que la EEN.(Svolos et al., 2019)

5.2.5 DIETA BAJA EN FODMAPS (LOW-FODMAPS)

Otra estrategia nutricional cada vez mas comun en pacientes con Ell para el tratamiento de la
sintomatologia de la enfermedad es la dieta baja en FODMAPS, aunque realmente ésta es la
dieta por excelencia de aquellas personas que padecen de sindrome de intestino irritable. Los
FODMAPS son los hidratos de carbono no digeribles de cadena corta, siendo una abreviatura
de oligosacaridos, disacaridos, monosacaridos y polioles fermentables. (Schreiner et al., 2020;
Wark et al., 2020) Lo que ocurre con este tipo de hidratos es que no se absorben de manera
adecuada en el intestino, y pasan al colon donde por efecto osmético atraen agua hacia el
lumen, siendo fermentados por las bacterias que estan en el intestino grueso. Esto hace que se
desarrollen una serie de sintomas entre los que destacan gases, diarreas, hinchazén, dolor en
el intestino, disbiosis en el intestino grueso y fermentacion. Estos son los tipicos sintomas de
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una persona que padece Sll pero que también se dan con frecuencia en las personas con Ell,
por eso es interesante hablar de ella.(Lewis & Abreu, 2017; Popa et al., 2020)

La dieta baja en FODMAPs es muy similar a la SCD, las dos tratan de eliminar aquellos
alimentos ricos en hidratos de carbono que no se digieren bien, siendo la Unica diferencia que
en la SCD si que se pueden consumir monosacdridos mientras que en esta se prefiere que no.
Los alimentos aconsejados son los lacteos que no contienen lactosa, vegetales que no
contengan apenas fructosa, fructanos y galactanos. Mientras que los lacteos con lactosa y los
alimentos y vegetales ricos en fructosa, fructanos, galactanos y polioles deben ser eliminados
de la dieta. Para el seguimiento de esta estrategia se debe tener mucho cuidado con los
posibles déficits de ciertos micronutrientes, pudiendo incluso llegar a un estado de
malnutricidn, ya que es una dieta muy estricta y exigente que elimina muchos alimentos
vegetales ricos en minerales, vitaminas y fibra, por lo que lo normal es que la dieta se siga de
manera exigente Unicamente durante 4 a 6 semanas, con la posterior introduccidn progresiva
de alimentos ricos en FODMAPs.(Mentella et al., 2020; Simdes et al., 2022)

En un ensayo clinico aleatorizado a doble ciego elaborado en Dinamarca por Melgaard et al, 16
pacientes con colitis ulcerosa fueron tratados algunos con una dieta baja en FODMAPs y otros
con una dieta placebo, posteriormente tras unas semanas de tratamiento a algunos se les dio
capsulas que contenian FODMAPS vy a otras cdpsulas placebo. Los resultados de este estudio
no fueron nada consluyentes ya que mientras estaban con la dieta la mayoria de los pacientes
tanto los que tenian una dieta como otra afirmaron que los sintomas se vieron disminuidos,
mientras que al suministrar las capsulas volvieron a aumentar los sintomas de casi todos los
pacientes. Por lo que la conclusidn de este estudio es que la dieta baja en FODMAPs actua
como placebo.(Melgaard et al., 2022)

En otro estudio, el de Pedersen et al, en el cual participaron un total de 78 pacientes con Ell
leve-moderada con sintomas similares al Sl se evalué la eficacia de una dieta baja en
FODMAPs frente a una dieta normal. Un grupo tuvo como tratamiento una dieta baja en
FODMAPs y el otro una dieta normal. Los resultados fueron mejores que, en el estudio
anterior, aunque la diferencia es que, a pesar de ser un estudio aleatorizado, no es ciego por lo
que los pacientes si que sabian que dieta estaban llevando a cabo. Como principal resultado se
observé una mejora significativa tanto de los sintomas como de la calidad de vida en aquellas
personas que habian seguido el tratamiento bajo en FODMAPs, mientras que los pardmetros
que indican inflamacidn o remision fueron practicamente iguales tanto en un grupo como en
otro, lo que afirma que esta dieta solo tiene efecto en el control sintomatoldégico. (Pedersen

et al., 2017)

Por ultimo, el estudio de Bodini et al evalla la eficacia y la seguridad de una dieta baja en
FODMAPS en 54 pacientes con Ell mediante la evaluacion de los marcadores de inflamacién
como son la FCy la PCR y el cuestionario de calidad de vida. Los resultados no fueron
demasiado significativos, por un lado, la PCR siguié practicamente intacta al principio y al final
del estudio, la FC si que disminuyd un poco pero tampoco fue demasiado importante y en
cuanto a la mejoria de la clinica si que aumento el porcentaje de pacientes en el que se vio que
los sintomas mejoraron, pero tampoco fue demasiado significativo por lo que habria que
seguir haciendo estudios para ver si realmente esta estrategia mejora la sintomatologia.(Bodini
et al., 2019)

Una cosa que hay que dejar clara cuando se habla de la dieta baja en FODMAPS es que se
utiliza exclusivamente para el control de los sintomas ya que es una dieta que no tiene efecto
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ni en la remisidn ni en la disminucién de la inflamacidn. Sin embargo, los ensayos clinicos que
se han encontrado apenas muestran diferencias en la mayoria entre llevar una dieta baja en
FODMAPs con una dieta normal por lo que habria que plantear si realmente merece la pena
llevar a cabo esta estrategia con los riesgos de déficits que esta supone.

5.2.6 DIETA MEDITERRANEA (DM)

La dieta mediterranea (DM) es una dieta muy estudiada y popular a nivel general, no especifica
para una enfermedad concreta, debido a que se considera uno de los estilos de vida que mas
beneficios aporta a la salud de las personas, los paises que mas siguen esta estrategia son
aquellos paises que se encuentran en torno al mar mediterrdneo, ya que son los que por su
naturaleza y clima consiguen que en ellos se den los productos necesarios que comprenden la
DM. Entre los alimentos que abundan en ella son el aceite de oliva, los vegetales, las verduras
y los cereales integrales entre otros.

En cuanto a la relacion de esta dieta con la Ell, la mayoria de estudios se centran mds en la
prevencion, es decir, en ver si el consumo de esta dieta estd asociado con una menor
probabilidad de aparicidn de Ell y no tanto en la utilizacion de la DM como estrategia para
disminuir los sintomas o para conseguir la remision de la enfermedad.(Cusimano & Damas,
2022; Popa et al., 2020)

En el apartado de SCD, ya se menciona el estudio de Lewis et al, en el cual se compararon dos
grupos de pacientes con Ell de leva a moderada, uno de los grupostenia como tratamiento
nutricional la SCD y el otro grupo de pacientes seguia la DM. Los resultados fueron muy
similares en ambos grupos, tanto la tasa de remisién sintomatica que fue del 46,5% en el
grupo de SCD y del 43,5% en el grupo de DM, como los marcadores de inflamacién. En estos
ultimos se vio sobre todo cambio en la calprotectina fecal, mientras que la PCR apenas varid
sus nivele. Ademas, la calidad de vida de ambos grupos, medida con el cuestionario de sIBDQ y
de PROMIS, mostraron resultados parecidos y una mejoria en la calidad de vida de estos
pacientes. Por tanto, se puede ver que si que es una estrategia valida a la hora de una mejoria
en la calidad de vida, siendo importante como ya se ha mencionado antes que se comience
antes de la aparicién de la enfermedad como método preventivo para asegurar un buen
estado de salud. (Lewis et al., 2021)

En otro estudio de Chicco et al, se sometid a un total de 142 pacientes, 84 con CUy 52 con EC
a seguir una DM durante un periodo de 6 meses para observar posibles mejoras tanto en la
calidad de vida como en la actividad de la enfermedad. Los resultados fueron bastante
prometedores, por un lado, tanto el IMC como el perimetro de la cintura se vieron
disminuidos, asi como la esteatosis hepatica en aquellos que la padecian y lo que mas nos
concierne en esta revision que es la disminucién de la actividad de la enfermedad. Ademas,
para evaluar la calidad de vida se utilizé el cuestionario IBD-Q que puso de manifiesto una serie
de resultados favorables y por consecuente una mejora en la calidad de vida de los pacientes.
El estudio presenta también una serie de limitaciones, aunque la mas notable es la ausencia de
un grupo de pacientes que no fuera sometido a DM o a ninguna dieta, es decir un grupo
control, para observar si realmente los resultados se producen por la intervencion de la DM o
por alguna otra razén.(Chicco et al., 2021)
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5.2 SUPLEMENTACION RELEVANTE:

5.3.1 OMEGA 3

El Omega-3 es un tipo de acido graso poliinsaturado que se puede encontrar en ciertos
alimentos de origen vegetal como semillas, aceites vegetales o frutos secos como las nueces o
en pescados grasos como el salmadn, las sardinas o el atin entre otros. En la sociedad actual
debido al estilo de vida que se lleva a cabo, es habitual que la proporcién omega-3/omega-6
no sea adecuada y por tanto tener una tendencia a la inflamacién ya que suelen ser mas altos
los omega-6, mientras que el omega-3 que es el que tiene poder antiinflamatorio queda mas
reducido. (Owczarek et al., 2016)

En relacién con los pacientes con Ell, existen varios estudios que valoran la eficacia de la
suplementacién con este nutriente. En el estudio de Brennan Laing et al, se evalua tanto la
eficacia de la suplementacién con omega-3 como la de la vitamina D en 24 pacientes con EC,
ambos son ensayos clinicos aleatorizados a doble ciego. Los participantes se dividieron en dos
grupos, el grupo A primero recibié el placebo y después de un periodo de lavado uno de los
dos nutrientes y el grupo B a la inversa. Para medir el omega-3 se midieron los niveles de EPA,
DHA y DPA que son 3 tipos de éste. Si que se observé un aumento en aquellas personas que se
suplementaban y que esto tiene una repercusién positiva en los pacientes con Ell ya que como
se ha mencionado es un potente antiinflamatorio. Sin embargo, es necesario seguir estudiando
este nutriente ya que hay otros estudios que no son tan concluyentes. (Brennan Laing et al.,
2020)

En la revisién de Marton et al, se pone de manifiesto la existencia de ciertas funciones
atribuidas a los omega-3 como la agregacidn de las plaquetas, la capacidad de incorporar
neutrdéfilos o el aumento de la permeabilidad vascular, sin embargo, tras una exhaustiva
investigacion y comparacion de varios estudios no se llega realmente a una conclusion clara
acerca de si estos acidos pueden influir de manera positiva en los pacientes con Ell ya que hay
algunos estudios que si que consiguen que los pacientes lleguen a la remisidn clinica o a
conseguir un estado de inflamacion favorable, pero otros muchos piensan que esto es cosa de
la dieta en general y no solo del omega-3 aislado.(Marton et al., 2019)

5.3.2 CURCUMINA

La curcumina es un compuesto de origen vegetal perteneciente al grupo de los polifenoles y al
cual se le estd atribuyendo en los ultimos afios un alto poder antiinflamatorio, antioxidante y
antitumoral, debido entre otros mecanismos a que disminuye la actividad de las interleucinas-
1y del factor de necrosis tumoral alfa. (TNF-alfa)

Se han encontrado dos ensayos clinicos aleatorizados a doble ciego, uno de Masoodi et al y
otro de Sadeghi et al, ambos en pacientes con colitis ulcerosa en adultos. En el estudio de
Masoodi et al, se evaluaron a 58 pacientes con CU en los que habia dos grupos, el grupo
control que recibié curcumina junto con mesalamina y el placebo que recibié Unicamente
mesalamina. Los resultados fueron muy prometedores ya que si que hubo una diferencia
significativa entre los dos grupos, siendo el grupo control el que obtuvo mejores resultados
tanto de la sintomatologia ya que se redujeron los sintomas como de una disminucién de la
frecuencia con la que iban al bafio y una disminucidn de la actividad en general. En el estudio
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de Sadeghi et al, participaron 70 pacientes con CU, en este caso se vio también que en el grupo
que fue tratado con curcumina existié una disminucion de la sintomatologia asociada a la CU, y
una disminucién de la actividad de la enfermedad. Ademds, también hubo pardmetros que
disminuyeron como la PCR y la VSG mientras que el factor de necrosis tumoral alfa apenas
tuvo variacién.(Masoodi et al., 2018; Sadeghi et al., 2020)

Sin embargo, otro estudio, el de Bommelaer et al, que evalud el efecto de la curcumina en 62
pacientes con EC tuvo resultados diferentes. En este caso hubo dos grupos también, el de la
curcumina con azatioprina y el del placebo con azatriopina. En este caso, no se observaron
mejoras en el grupo que fue tratado con curcumina, de hecho, incluso en algunos parametros
se vieron mejores resultados en los pacientes que habian sido tratados con placebo. Por lo
gue, a pesar de que haya estudios que muestren que la curcumina si que puede tener un
efecto positivo, es necesario seguir haciendo estudios cada vez mds grandes que demuestren
que realmente la curcumina funciona.(Bommelaer et al., 2020)

5.3.3 VITAMINA D

A pesar de que no es una dieta como tal, me gustaria hacer referencia a la vitamina D en este
trabajo, ya que es uno de los micronutrientes que mas relacién guarda con la Ell y de los que
mas estudios se han elaborado, debido a que la mayoria de estos enfermos presentan
elevadas probabilidades de presentar una deficiencia de esta vitamina. Una de las principales
funciones de la vitamina D es intervenir en la absorcién del calcio y por consiguiente evitar
enfermedades como la osteoporosis y la osteopenia. Una de las razones mds importantes por
la cual los pacientes con Ell tienen un claro déficit de vitamina D es la mala absorcién debido al
estado de inflamacidn que presenta su intestino, unido al estado hipercatabdlico de su
organismo. Hay también otros motivos que prevalecen en estos enfermos y que pueden estar
implicados en este problema como por ejemplo la baja exposicidon solar, el tabaco o una
disminucién del ejercicio fisico. (Caballero Mateos et al., 2020; Ghishan & Kiela, 2017)

Segun el estudio de Hausmann et al, un estudio de cohortes retrospectivo en el que
participaron 470 pacientes con Ell y que tiene el objetivo de determinar cual es el punto de
corte del nivel en sangre de vitamina D y de determinar cuales son las causas asociadas a dicho
déficit, deja claro que un bajo nivel de vitamina D en sangre es perjudicial para los pacientes
con Ell. Lo que este estudio aporta es la cantidad de vitamina D que se debe tener para
alcanzar los mayores beneficios de esta vitamina en la Ell y para conocer realmente donde se
encuentra el punto donde se puede diferenciar entre pacientes que tengan Ell activa de los
pacientes que tengan Ell en remisidn, en este caso se establece alrededor de 27,5 ng/L y para
determinar este punto de corte se suplementé a aquellos pacientes que tenian déficit con
20000UlI al dia durante 10 dias y después con 20000Ul una vez a la semana, y a los que no
tenian déficit con 200/400 IU al dia . Tanto éste como otros estudios realizados a cerca de la
vitamina D, se llega a la conclusién de que existe una relacién inversa entre los niveles de
vitamina D y la actividad de la enfermedad, ya que se muestra una diferencia significativa en
cuanto a los niveles de vitamina D que son mas bajos en aquellas personas que presentan una
actividad de la enfermedad mayor.(J et al., 2019)

En otro estudio, el de B et al, que consiste en un ensayo clinico aleatorizado en el cual se
evalua a un total de 65 pacientes con UCy a 59 con EC divididos en 3 grupos, el grupo A recibe
150000 IU de vitamina D durante 3 meses, ademads de una suplementacion diaria de calcio, el
grupo B recibe una suplementacién diaria de calcio y el grupo C es el grupo control. El objetivo
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de este estudio es examinar si la suplementacion con vitamina D es adecuada y eficaz en
pacientes con Ell. Los niveles de vitamina D si que mejoraron y se normalizaron en un gran
porcentaje de los pacientes que previamente tenian déficit, aunque en otra minoria de
pacientes no lo consiguié debido probablemente a que la suplementacién era insuficiente ya
gue no hay todavia un consenso acerca de la dosis 6ptima. En este estudio se suplementé con
600 mg/dia de Cay con 1667 IU/dia de vitamina D, siendo ambas cantidades superiores a las
recomendaciones para evitar la osteoporosis y osteopenia, pero aun asi puede ser insuficiente
para pacientes con Ell. En este estudio, si que se consiguid paliar como ya se ha mencionado el
déficit en la mayoria de las personas que lo padecian, pero lo que no se vio claro fue una
disminucién de la actividad de la Ell con respecto a un aumento de los niveles de vitamina D.
Lo que si que se concluyd en este estudio es que es necesario suplementar vitamina D a los
pacientes con hipovitaminosis con Ell ya que el uso de terapia convencional no es suficiente, y
ademas la suplementacién debe ser probablemente mayor que en personas que no padecen la
enfermedad.(B et al., 2018)
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6. CONCLUSION

1)

2)

3)

4)

5)

De todas las estrategias que han sido descritas y discutidas en esta revision, la Unica
qgue realmente tiene evidencia suficiente para afirmar que conduce a la remisiéon de la
Ell, es la NEE en pacientes pediatricos que padecen EC. Ya que en adultos aun se
consiguen mejores resultados con terapia farmacoldgica. Hay otras dietas que también
pueden conducir a la remisién especialmente en nifios segun algunos estudios
encontrados como la CD-TREAT y la CDED en combinacion con PEN, sin embargo, antes
de afirmarlo del todo es necesario seguir haciendo investigaciones.

En cuanto a las estrategias dietéticas que consiguen disminuir la sintomatologia de la
enfermedad, pero no consiguen la remisidn, destacan la SCD, la dieta baja en
FODMAPs y la DM. Si que hay varios estudios que muestran la mejora de los sintomas
y de la calidad de vida al seguir estas dietas, pero salvo la DM, las demas dietas tienen
una gran problematica a la hora de poder mantenerlas en el tiempo por su baja
tolerabilidad y por un aumento del riesgo de déficits nutricionales ya que no dejan de
ser dietas restrictivas, por lo que es muy necesario seguir haciendo investigaciones
tanto para comprobar si realmente son eficaces como para plantearlas de manera que
su uso pueda ser prolongado.

La suplementacion con vitamina D, dcidos grasos omega-3 y curcumina también estd
siendo muy estudiada. La que mayor evidencia presenta de momento es la vitamina D
pero sobre todo para pacientes que ya presentan déficits de la misma, lo que no esta
claro es que logre disminuir la actividad de la Ell. La curcumina si que parece tener una
disminucién de la enfermedad en pacientes con CU pero no en aquellos con EC,
aunque es necesario seguir haciendo mas estudios porque los existentes presentan
limitaciones. Los omega-3 al igual que los otros 2, en algunos estudios si que logran
disminuir la actividad de la enfermedad, pero en otros no. Por lo que, lo Unico que esta
claro es que la vitamina D es necesaria para paliar deficiencias, que en estos pacientes
es muy habitual, lo demas hay que seguir investigandolo.

Hasta la fecha no se puede afirmar que haya una Unica estrategia adecuada para todos
los pacientes con Ell, por lo que lo mejor en cada caso serd individualizar y observar el
contexto de cada paciente. Ademas, tanto como prevencién como tratamiento
siempre lo mas adecuado sera seguir una dieta libre de grasas saturadas y trans,
hidratos de carbono refinados y aumentar el consumo de fibra, alejandonos de la dieta
occidentalizada que es la que ha provocado en parte el aumento de la aparicién de la
enfermedad en la sociedad.

Es muy necesario continuar con la investigacién de esta enfermedad y sobre todo con
el tratamiento dietético de la enfermedad ya que es una parte aiin muy desconocida y
la Ell es muy compleja y multifactorial, por lo que es fundamental conocer mejor cdmo
funciona la Ell para poder aportar mejores pautas dietéticas a los pacientes y que cada
vez haya mas evidencia cientifica sobre esta materia.
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7. ANEXOS

SELECCION DE ARTICULOS

BUSQUEDA DE ARTICULOS:

m Bisqueda en Pubmed, Cochrane, y las

demads revistas cientificas mediante los
términos MESH y las palabras claves

CRIBAJE Uso de nuestro método PICO

Seleccion de aquellos articules que
tengan un maximo de 10 afos

Disponibilidad del articulo al complato m

También por tipo de estudio : revisicnes,
metaandlisis, ECA, estudios
cbservacionales

PRIMERA EVALUACION

m Lectura de los titulos da los

articulos, y si estos se ajustan alo
que buscamos, lectura de los
resumenes de cada articulo

EVALUACION DE LOS ARTICULOS AL COMPLETO:

Por un lado, que nos interese el contenido

del articulo y que se ajuste al método PICO
PASO 4

Por otro lado y también muy importante
que cumpla los criterios de inclusion y un
nivel de evidencia adecuado tanto por tipo
de estudic como por uso de escalas para
evaluar la evidencia de cada uno

POR DLTIMC:

Utilizacion de los articulos
seleccionados para escribir nuestro

PASO 5 trabajo

Adician de cada articulo usado para
escribir la bibliografia de nuestro trabajo

Figura 1: Esquema que muestra metodologia de seleccién de articulos (Elaboraciéon propia)
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NIVEL DE EVIDENCIA

Nivel A

&) Metaanalisis

@ Ensayo Cinico
Aleatorizado (ECA)

que segun la escala

Jadad sea =0=3

Revisiones

sistemdticas

Ensayo clinice
Aleatorizado (ECA)
que segln escala

Jadad sea =3

Nivel C

(©) Estudio de

cohortes

(“) Estudio de Casos

y controles

@ Series de casos

clinicos

Tésis Doctorales

Figura 2. Niveles de evidencia, tabla de elaboracién propia

ESCALA JADAD

AYS Si \[e}
¢El estudio se describe como aleatorizado? +1 0
¢Se describe el método utilizado para la secuencia de aleatorizacion? +1 0
éEste método es adecuado? 0 -1
¢El estudio se describe como doble ciego? +1 0
¢Se describe el método de cegamiento? +1 0
éEste método es adecuado? 0 -1
¢Hay descripcidon de las pérdidas y abandonos del estudio? +1 0

Figura 3. Tabla Escala de Jadad para los Ensayos Clinicos Aleatorizados de elaboracién propia.



Nombre del
estudio y
afho

(Pigneur
et al., 2019)

(Melgaard
et al., 2022)

Nivel
Evidencia
segun
Jadad

Objetivo

El objetivo del presente estudio
es comparar la eficacia de la NEE
frente a la terapia con
corticosteroides en pacientes
pediatricos con CD

El objetivo del presente estudio
era comprobar la viabilidad de la
eliminacién y posterior
reintroduccion de los FODMAPs
en pacientes con Sll en Ell.
Ademds, comparar la gravedad
de los sintomas de Sl y el dolor,
la distensién abdominal en
pacientes con Ell que recibieron
una dieta FODMAPs o placebo.

ENSAYOS CLINICOS ALEATORIZADOS

Tamano de la
muestray
caracteristicas de
ésta

Duracién

Intervencion

DIETA ENTERAL EXCLUSIVA

19 pacientes de
entre 6y 17 afios

semanas
con CD

Un grupo de 13 recibid la
NEE durante 8 semanas,
mientras que el otro
grupo de 6 recibid
corticosteroides durante
8 semanas también, y
finalmente se evalué el
estado de la microbiota 'y
el nivel de inflamacion.

DIETA BAJA EN FODMAPs

Finalmente 16

pacientes de un

Hospital de

Dinamarca de entre

18 y 70 afos que

tenian colitis 8
ulcerosa en remision  semanas
y sintomas de

sindrome del

intestino irritable
completaron el

estudio
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Este estudio fue un
ensayo aleatorizado
abierto de eliminacion
de FODMAP de ocho
semanas con
provocaciones cruzadas
doble ciego de FODMAP
o placebo, en
comparacién con un
grupo de control.

Resultados principales

La remisién se alcanzé en ambos tanto en el 100% de los
pacientes tratados con NEE como en el 83,3% de los
pacientes tratados con CS. Sin embargo, lo que si que se
observé fue una mayor curacion de la mucosa intestinal
debido a una mejoria en las bacterias de la microbiota en
los pacientes con NEE. A pesar de los resultados
prometedores de este estudio, es necesario seguir
elaborando estudios ya que en este hay un nimero muy
bajo de participantes por lo que no se pueden sacar
resultados concluyentes.

Es cierto que se disminuyeron los sintomas, pero se
disminuyeron en casi todos los pacientes por lo que
puede ser que el simple hecho de estar poniendo una
dieta genere placebo en las personas y cuando se les dio
0 bien una capsula con FODMAPS y otra con placebo,
aumentaron los sintomas



(Pedersen
et al., 2017)

(Bodini
et al., 2019)

3

3

Investigar el efecto de una dieta
baja en FODMAPs, en pacientes
con sintomas caracteristicos del
sindrome del intestino irritable
que padezcan Enfermedad
Inflamatoria Intestinal

El objetivo del estudio era
evaluar el efecto y la seguridad
de un LFD mediante la evaluacion
de la actividad clinica 'y
bioquimica de la enfermedad, asi
como la QOL, en pacientes con
Ell

78 pacientes con Ell
en remision, o en un
estado leve-
moderado de la
enfermedad y con
sintomas de
sindrome del
intestino irritable.
Recluidos de un
Hospital de
Dinamarca

55 pacientes con
enfermedad
inflamatoria
intestinal, 20 con
Colitis Ulcerosa y 35
con Crohn. Se
excluyeron aquellos
con Enfermedad
Inflamatoria
Intestinal moderada-
grave

6
semanas

6
semanas
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Este estudio fue un
Ensayo Clinico
Aleatorizado abierto, en
el que a unos de estos
pacientes se les asigné
de manera aleatoria una
dieta baja en FODMAP
(37), y alos demas se les
asignd una dieta normal
(41). El criterio principal
de valoracion fue el
numero de pacientes
que lograron una
reduccion de 50 puntos
en la IBS-SSS (Irritable
Bowel Syndrome-
Symptom Severity
System) después de seis
semanasy, de forma
secundaria, si una LFD
podia mejorar la IBS-QOL
(Irritable Bowel
Syndrome Quality of Life)

De forma aleatoria se
asigno a parte de los
pacientes una dieta baja
en FODMAPs y al resto
una dieta con una
cantidad normal de
FODMAPs, se evalud la
cantidad de PCRy de FC
al principio y al final del
estudio para ver si habia
mejorado, y también el
cuestionario de calidad
de vida (QOL)

IBS-SSS: A las 6 semanas, se vio una puntuacién
significativamente menor en el grupo de LFD en
comparacion con la ND, el 84% de los pacientes que
consumieron la LFD respondieron frente a un 46% del
otro grupo

IBS-QOL: No mejord significativamente en ninguno de los
dos grupos

SIBDQ (Short Inflammatory Bowel Disease
Questionnaire): mejord significativamente en los
pacientes con LFD en comparacion con los otros.

Marcadores de Inflamacién:

FC (fecal calprotectina): No hubo diferencias
significativas ni entre grupos, ni de cada grupo entre la
semana 0y la semana 6

PCR (proteina C reactiva): No hubo diferencias
significativas ni entre grupos, ni de cada grupo entre la
semana 0y la semana 6

FC: al inicio del estudio no hubo diferencias significativas
entre los niveles de fecal calprotectina entre un grupo y
otro, pero al final si que se vio una disminucién
significativa en el grupo LFD en comparacion con la dieta
normal, aunque no fue demasiado diferente a los niveles
que habia al principio del estudio en el grupo LFD.

PCR: La disminucién de los niveles no fueron
significativos entre los dos grupos.

IBD QOL: Los pacientes tratados con LFD si que
aumentaron del 43 al 50% el numero de personas con
IBDQOL>170, mientras que se mantuvo sin cambios en el
grupo con SD. Pero, aunque hubo aumento no fue
significativo. En general, no se observa ninguna
modificacidn significativa en las distintas subcategorias
de la IBD-Q en ninguno de los grupos del estudio.



(Levine
et al., 2019)

(Yanai
et al., 2022)

3

CDED (Dieta de exclusién de Enfermedad de Crohn)

El objetivo de este estudio es
comparar la tolerabilidad y la
eficacia de la CDED junto con PEN
con el actual estandar de la
remision, EEN, en la induccién y
el mantenimiento de la remisién
libre de corticosteroides.

74 pacientes
pediatricos de entre
4y 18 afos con
Enfermedad de
Crohn activa de leva
a moderada

El objetivo de este estudio fue
basicamente comprobar la
eficacia de la CDED en
combinacién con PEN en adultos,
ya que suele ser un tratamiento
que se utiliza mas en nifios con
EC que en adultos.

29 pacientes

12
semanas

35

El grupo 1 recibid la
etapa 1, CDED con un
50% de PEN para las
necesidades energéticas
calculadas durante las
primeras 6 semanasy, a
continuacidn, la etapa 2
de la dieta con un 25%
de PEN durante las 6
semanas siguientes. El
grupo 2 recibio el
tratamiento estandar de
EEN (Modulen) durante 6
semanas, seguido de un
25% de PEN durante las
semanas 6a 12, con una
reintroduccién gradual
de los alimentos de mesa
entre las semanas 6y 9
segun las preferencias
locales, de tal forma que
todos los pacientes
estuvieron expuestos a
una dieta sin PEN en la
semana 12

De los 44 pacientes que
se seleccionaron al
principio 20 fueron
asignados
aleatoriamente al grupo
de CDED+PEN, mientras
que 24 entraron en el
grupo de CDED sin PEN.
Solo completaron 16 del
grupo CDED+PEN y 13 de
CDED sin PEN.

En las primeras 6 semanas se ve remision en los dos
grupos, pero de la semana 6 a la 12 la Unica que se
mantiene es la remision en el grupo PEN+CDED, el grupo
con EEN aumenta.

La tolerancia también es favorable en el grupo con
PEN+CDED frente al grupo con EEN, un 97 frente a un 73.
La calprotectina descendio significativamente en ambos
grupos entre la semana 0y la 6. No hubo diferencias
estadisticamente significativas en la mediana de
calprotectina entre CDED con PEN y EEN en la semana 6.
La calprotectina siguié disminuyendo entre la semana 6y
la semana 12 en el grupo CDED con PEN, mientras que se
produjo un aumento no significativo en el grupo EEN

La CDED con o sin nutricion enteral parcial fue eficaz para
la induccién y el mantenimiento de la remisidn en
adultos con enfermedad de Crohn nativa bioldgica de
leve a moderada y podria conducir a la remisién
endoscopica. Estos datos sugieren que la CDED podria
utilizarse para la enfermedad de Crohn activa de leve a
moderada y deberia evaluarse en un ensayo controlado
aleatorio con poder estadistico.



(Sigall
Boneh
etal., 2021)

(Svolos
et al., 2019)

3

Este estudio es un analisis de los
datos no publicados de un
ensayo clinico aleatorizado sobre
la CDED, cuyo objetivo era
evaluar la tasa de respuesta
temprana (respuesta significativa
o remision) lograda por 2
terapias dietéticas diferentes,
una dieta era la CDED+ PEN y la
otrala EEN, en lasemana 3y
evaluar si la respuesta o remision
en la semana 3 era predictiva de
la remisién en la semana 6.

Se trata de un estudio en el que
se evalua la eficacia de la CD-
TREAT en comparacion con la
EEN en ratas, adultos sanos y en
nifios con EC, se miden los
efectos sobre el microbioma
intestinal, la inflamacién y la
respuesta clinica

73 pacientes

pediatricos entre 6 y

18 afios, con un

reciente diagndstico 6

de enfermedad semanas

inflamatoria

intestinal de leve a

moderada
Para los
adultos
sanos 7

25 adultos sanos, dias, las

ratas y 5 nifios con ratas 4

EC activa semanas
y los
nifios 8
semanas
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De manera aleatoria, se
asigna a un grupo una
dieta enteral parcial+
CDED vy al otro grupo
EEN. La dieta CDED evita
componentes dietéticos
como grasas animales y
saturadas, grasa lactea,
gluten, emulsionantes
especificos, taurina,
carne roja (hemo
reducido) y procesada e
incluye fuentes
especificas de fibra de
frutas y verduras.
Después se mide alas 3y
a las 6 semanas desde el
inicio del estudio la
inflamacién mediante los
niveles de la PCR

Los adultos recibieron
aleatoriamente EEN y
CD-TREAT durante 7 dias,
con un periodo de lavado
de 14 dias y después la
otra dieta que no habian
tomado, las ratas
recibieron EEN; CD-
TREAT o una dieta
estandar durante 4
semanas y los nifios
recibieron Unicamente
CD-TREAT durante 8
semanas

En la semana 3 de la dieta, el 82% de los pacientes del
grupo CDED y el 85% de los pacientes del grupo EEN
tenian remision en la dieta.

La mediana de los niveles séricos de proteina C reactiva
habia disminuido de 24 mg/L al inicio a 5,0 mg/L en la
semana 3)

Entre los 49 pacientes en remision en la semana 6, 46
pacientes (94%) tenian una remision por la dieta y el 81%
estaban en remision clinica en la semana 3. La remisidn
en la semana 3 aumento las probabilidades de remision
en la semana 6, mientras que un cumplimiento deficiente
redujo las probabilidades de remisién en la semana 6.

Los adultos que siguieron la dieta CD-TREAT tuvieron mas
facilidad para cumplir el tratamiento ya que se tolera
mucho mejor que la EEN e indujo una respuesta similar a
la EEN en cuanto a la composicién del microbioma fecal,
el pH, los AGCC y el metaboloma. En el modelo de rata
también se produjeron efectos similares. En los nifos
que siguieron la CD-TREAT el 80% tuvo mejoras en la
clinica y el 60% entré en remision.



(Betal.,
2018)

(Lewis
etal., 2021)

(Suskind
et al., 2020)

3

4

Evaluar la necesidad y la eficacia
de suplementar con vitamina D
en pacientes con Ell que tienen
déficit

El objetivo de este ensayo
controlado aleatorizado era
comparar la eficacia de una DM
frente a una SCD para el
tratamiento de pacientes con EC
con sintomas de leves a
moderados.

Las hipdtesis que se pusieron a
prueba fueron si la SCD era
superior a la DM para lograr la
remision sintomatica, la remision
clinica y la reduccion de los
biomarcadores de inflamacién
entre los pacientes con EC que
presentan sintomas leves a
moderados.

Determinar la eficacia de las 3
versiones existentes de SCD en
pacientes pediatricos con CD

65 pacientes con CU
y 59 con EC

VITAMINA D

12
meses

El grupo A recibid
150000 Ul de vitamina
D3 y 600 mg de calcio. El
grupo B solo recibié 600
mg de calcio y
finalmente esta el grupo
control.

SCD (Dieta de los carbohidratos especificos)

191 pacientes con
EC moderada

18 pacientes
pediatricos

12
semanas

12
semanas

37

Un grupo recibid la
estrategia SCD y el otro
recibié la DM. Después
se hizo una evaluacion
por un lado de la
disminucion de los
sintomas de la
enfermedad y por otro
lado se evaluaron los
parametros de
inflamacién como la PCR
y la FC.

En este caso, el grupo 1
fue tratado con SCD, el
grupo 2 fue tratado con
SCD modificaday el
grupo 3 fue tratado con
una dieta normal.

La vitamina D es completamente necesaria para tratar el
déficit de ésta en los pacientes con Ell, lo que no esta tan
claro es que induzca una remisién de la actividad de la
enfermedad

El porcentaje de participantes que alcanzaron la remision
sintomatica en la semana 6 no fue superior con SCD (SCD
46,5%, MD 43,5%; P=.77).

Se obtuvo respuesta de la FC en 8/23 participantes
(34,8%) con SCD y en 4/13 participantes (30,8%) con MD
(p=0,83).

La PCR respondié en 2/37 participantes (5,4%) con SCD y
en 1/28 participantes (3,6%) con DM (p = 0,68).

Todas las dietas que se evaltan tienen efectos positivos
en la sintomatologia de la enfermedad, pero las dietas
mas restrictivas se relacionan con mejores parametros de
la inflamacion.



(Brennan
Laing et al.,
2020)

(Masoodi
et al., 2018)

(Sadeghi
et al., 2020)

(Bommelaer
et al., 2020)

4

Investigar el efecto de la
suplementacion tanto de la
vitamina D por un lado como del
omega-3 por otro y evaluar los
parametros de la inflamacion
como la PCR Yy la calprotectina
fecal

27 pacientes sanos y
24 con Ell

Evaluar la efectividad de los
curcuminoides en el tratamiento
frenteala CU

56 adultos con CU

Evaluar el efecto de la curcumina
en la mejora de la actividad de la
CcuU

70 pacientes con CU

Evaluar la eficacia de la
curcumina frente a un placebo en
pacientes con EC

62 pacientes con EC

OMEGA 3

4
semanas
para las
personas
sanasy 6
para los
que
padecen
Ell

CURCUMINA

4
semanas

8
semanas

6 meses

Figura 5: Tabla de los diferentes ensayos clinicos utilizados en este estudio (Elaboracién propia)
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La suplementacion
llevaba vitamina D, DHA
y EPA. Se separaron en
dos grupos, el grupo A
primero tomo el placebo
y después de un tiempo
y un periodo de lavado
tomo la suplementacion
y el grupo B al revés.

En total hay dos grupos.
Uno de los grupos recibe
curcuminoides junto con
mesalamina como
farmaco, mientras que el
otro grupo solo recibe
mesalamina

Uno de los grupos recibid
curcumina, en total,
1500 mg al dia, mientras
que el otro grupo recibid
un placebo

Uno de los grupos recibe
aziatropina y curcumina
(3g al dia) mientras que
el otro grupo recibe
Unicamente placebo
junto con aziatropina

La suplementacion aumentd los niveles tanto de omega-
3 como de vitamina D, sin embargo, no se puede afirmar
una relacién entre el aumento de estos niveles y una
disminucién de la inflamacidn de la enfermedad.

El grupo de personas que recibid adicionalmente
curcuminoides tuvo una mejora de los sintomas, una
disminucién de las defecaciones y una disminucion en
general de la actividad de la CU frente al grupo que solo
recibié mesalamina.

El grupo que recibié curcumina como tratamiento tuvo
mejoras en la clinica de la enfermedad, en la calidad de
vida, en parametros como la PCR y la VSG en pacientes
que tenian CU leve-moderada. Frente al grupo que
recibiod solo placebo.

No hubo diferencias significativas entre los dos grupos,
por lo que los resultados indican que la curcumina no es
mas efectiva que el placebo en las personas que padecen
EC.



Nombre del

R o Disefio del estudio  Muestra
estudio y afo

(Balestrieri Revisién Pacientes
et al., 2020) con Ell
(Caballero Pacientes
Mateos et al., Revision con Ell
2020)

(Caio et al., Revisién Pacientes
2021) con Ell

REVISIONES Y METAANALISIS

Objetivo del estudio Estrategias que trata

Centrar el papel de la nutricion en

pacientes con Ell pacientes con Ell

Revisar la literatura que relaciona la
vitamina D con la Ell, los factores de
riesgo, la exposicion solar y que
tratamientos afectan a la
suplementacién de la vitamina D en
estos pacientes

-Vitamina D

Esta revisidn narrativa aborda las

recomendaciones dietéticas mas -Nutricién enteral
recientes sobre el tratamiento -Nutricién parenteral
nutricional de la EC, considerando -SCD

también las Gltimas aportaciones de -Dieta Baja en FODMAPs
campos emergentes como la -Dieta semi vegetariana
nutrigendmica, con el objetivo de -Baja en grasa y en fibra
informar a los gastroenterélogos y -Probidticos y prebidticos
mejorar el estado de salud general de

los pacientes.
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Se centra en la desnutricidn en

Conclusiones

Los resultados de la bibliografia disponible
en la actualidad muestran que un estado
nutricional deficiente, asi como la
desnutricidn selectiva o la sarcopenia, se
asocian a malos resultados clinicos,
respuesta al tratamiento y, por tanto,
calidad de vida.

La vitamina D tiene un importante papel en
la homeostasis de los huesos, asi como en
el sistema inmune y en la barrera intestinal.
Hay muchos estudios que relacionan el
déficit de vitamina D con ciertas
complicaciones en la Ell. Aunque lo que se
sugiere es que la deficiencia de vitamina D
es una consecuencia y no una causa. Aun
qguedan cuestiones sin resolver como cual
es la dosis ideal en estos pacientes o si
existe de verdad una relacién tan
importante entre el déficit de vitamina Dy
la Ell.

La nutricion, desde la manipulacion
dietética hasta la NE/NP, desempefia un
papel esencial en el tratamiento de la Ell y,
en particular, de la EC. Las dietas liquidas
representan la terapia primaria en el
tratamiento de la EC, ya que reducen la
inflamacion y favorecen la cicatrizacion de
la mucosa, ademas de reducir las
complicaciones postoperatorias.



Revision
sistematica y
metaanalisis

(Comeche et al.,
2019)

(Cucinotta et al.,

2021) Revisién
(Cusimano &
Damas, 2022)
Revision
(Damas et al., .
Revisidon

2019)

Pacientes
con Ell

Pacientes
pediatricos
con Ell

Pacientes
con Ell

Pacientes
con Ell

El objetivo de esta revisidn es
comprender si la nutricion parenteral
tiene efecto en el tratamiento de los
adultos con Ell.

El objetivo del presente articulo es
ofrecer una visidn global y actualizada
de las ultimas evidencias sobre el
papel de la nutricion y la dieta en la Ell
pediatrica, centrandose en las
diferentes intervenciones
nutricionales disponibles para el
tratamiento de la enfermedad.

En esta revision el objetivo es juntar
las ultimas pruebas sobre el uso de la
dieta para el tratamiento de los
sintomas, la enfermedad activa y el
mantenimiento de la remisién en la
CUylaEC.

Aportar un breve resumen acerca de
la ultima evidencia detras de las dietas
populares entre pacientes con Ell,
destacando aquellas dietas con
eficacia conocida, aportando asi una
guia que pueda ayudar a los que las
practican
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-Nutricién parenteral

-NEE

-PEN

-CDED
-Micronutrientes

-CDED

-SCD

-Vegetariana

-Dieta mediterranea
-Baja en FODMAPS

-EEN

-CDED

-SCD

-Dieta autoinmune

-Dieta baja en FODMAPs
-Suplementacién con curcumina
-Suplementaciéon con Omega-3
-Suplementacién con Vitamina D

Se ha observado cierta eficacia de la NP en
algunos casos sobre todo en casos de post
operatorio donde se ha visto que su uso
reduce significativamente las
complicaciones y ademds es compatible
con otros farmacos. Sin embargo, falta
todavia investigacion.

Una dieta adecuada puede disminuir el
riesgo de brotes de Ell, y un estado
nutricional adecuado a la edad puede
disminuir el riesgo de complicaciones y
cirugia en la fase a largo plazo de la
enfermedad. La nutricién enteral tiene un
impacto significativo en la inflamacion de la
mucosa en la EC. La nutricidn enteral
exclusiva o la dieta CDED han demostrado
ser mas eficaces que los corticoides para
inducir la remision clinica en pacientes
pediatricos.

La dieta es una parte importante de la vida
de los pacientes con Ell y puede influir
significativamente en la calidad de vida.
Aunque aun faltan algunos afios para llegar
a enfoques de nutricion de precision, en la
actualidad existen varios regimenes
dietéticos que pueden ayudar a nuestros
pacientes con Ell.

Se necesitan futuros estudios
multidisciplinarios para comprender mejor
las influencias de la dietaen la Ell y en la
prevencion de complicaciones. A medida
que se disefian estudios para abordar los
beneficios de la dieta, también se deben
elaborar estrategias para garantizar el
cumplimiento a largo plazo de las dietas
potencialmente beneficiosas.



(Durchschein

et al., 2016) Revision
(Godala et al., Revision
2022)
(Greenetal., Revision
2019)
(Jiang et al., Revision

2021)

Pacientes
con Ell

Pacientes
con Ell

Pacientes
con Ell

Pacientes
con Ell

-Nutricién parenteral

Revisidn sobre la literatura que hay -Nutricién enteral
hasta la fecha sobre la intervencién -Probidticos
dietética como tratamiento y como -FODMAPs

prevencion de la enfermedad.

-Dieta sin lactosa

-Dieta sin gluten

-Dieta baja en FODMAPs
-SCD

-Dieta antiinflamatoria
-Dieta mediterranea

En esta revision se trata de juntar los
modelos dietéticos mas cominmente
discutidos en los estudios de
investigacion y la posible influencia en
la disminucién de la Ell

En esta revisidn se busca resumir cual -NEE

es la terapia dietéticaque seusaenla  -SCD

Ell, asi como cual es la vision del -CDED
futuro con respecto a este tema. -CD-TREAT

Resumir las actuales recomendaciones
sobre las dietas usadas en el

tratamiento para la Ell, la artritis -Dieta mediterranea
reumatoide y la psoriasis -Dieta vegetariana/vegana
-SCD

-Dieta baja en FODMAPs
-Dieta sin gluten
-Restriccidn de calorias
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El tratamiento farmacoldgico sigue siendo
aun la principal opcién y aun faltan muchos
estudios. En los pacientes pediatricos con
EC, la NE es una opcion terapéutica
aceptada. Aunque algunos estudios han
mostrado beneficios similares en pacientes
adultos con EC tratados con NE en
comparacion con los corticosteroides

Un buen manejo de la dieta puede
conseguir aliviar sintomatologia, mejorar la
calidad de vida y disminuir la actividad de la
enfermedad. Sin embargo, no hay una sola
dieta indicada para todos los pecientes. La
SCD parece tener buenos resultados, al
igual que la baja en FODMAPS que
disminuyen los sintomas, pero no la
inflamacién. Lo que esta claro es que se
deben evitar los alimentos procesados, los
aditivos, los acidos grasos trans y
saturados.

No se llega a conclusiones claras, tampoco
da con un patrén dietético ideal para todos
los pacientes con Ell, pero si que habla de
ciertos alimentos y nutrientes que hay que
evitar y que se sabe que son nocivos para
los pacientes con Ell.

La DM parece tener resultados bastante
prometedores, asi como las dietas bajas en
calorias y las dietas vegetarianas. Es
necesario que se sigan estudiando de
manera activa con ensayos clinicos bien
disefiados.



(Kakodkar & Revision

Mutlu, 2017)

(Lee et al., 2015)  Revisidn

(Lewis & Abreu, Revisidn

2017)

(Marton et al., Revisidn

2019)

(Mentella et al., s,
Revisién

2020)

Pacientes
con Ell en
adultos

Pacientes
con Ell

Pacientes
con Ell

Pacientes
con Ell

Pacientes
con Ell

Se hace una revision de sobre las
dietas, en especial, la EEN, [aSCD y la
dieta baja en FODMAPs, resumiendo
las observaciones, las fortalezas las
deficiencias de los datos existentes y
las recomendaciones.

Se revisa la relacidn que existe entre la
dieta y la Ell. Tanto las estrategias
actuales como las futuras para
prevenir y tratar esta.

Se presentan evidencias de la clinica y
la ciencia de las dietas que estan
relacionadas con el manejo de Ell

Revisar los efectos de los acidos grasos
poliinsaturados (omega6 y 3) en la CU
yenlaEC

Determinar que avances en la
nutricién y microbioma se han
producido en los ultimos 10 afios,
relacionadas con la Ell. Centrandose
en que nutrientes, dietas tienen
efecto en la Ell y en la microbiota
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-Micronutrientes
-Aditivos alimentarios
-EEN

-SCD

-Dieta baja en FODMAPs
-Dieta semi vegetariana

-SCD

-Omega-3, vitamina D, hierro
Dieta semi vegetariana
-Nutricién parenteral

-NEE

-EEN

-SCD

-Dieta baja en FODMAPs
-Suplementacion con fibra y el efecto de
los AGCC

-Omega3

-Vitamina D

-Curcumina

-Emulsificantes

-Acidos grasos omega 3

-Grasas

-Proteinas

-HCO

-SCD

-Dieta baja en FODMAPs
-Dieta libre de gluten
-Dieta antinflamatoria
-Dieta mediterranea

La dieta si que puede intervenir en la
enfermedad. La EEN se puede usar para
inducir la remision en adultos cuando los
corticosteroides no se pueden usar. Y existe
evidencia de que la SCD vy las dietas bajas
en FODMAPs si que pueden funcionar en
estos pacientes.

La NEE es efectiva para casi todas las
personas que padecen EC, pero no CU.

De las demas estrategias de restriccion aun
no se puede afirmar que sean realmente
efectivas que los pacientes sigan de verdad.
Sin embargo, es un reto muy complicado
todavia.

De momento, los pacientes deben tomar
una dieta variada, como la mediterranea,
evitando alimentos procesados que
empeoren los sintomas. Ya que aun no esta
claro cuél es la mejor intervencidn dietética
para los pacientes que padecen Ell.

Muchos estudios han relacionado el
omega3 con una posible remision de la Ell y
una disminucidn de la inflamacién del
organismo. Sin embargo, aln existe
demasiada controversia tanto de los
efectos que producen en la ECy CU como
de las dosis que se deben tomar.

La Ell y la disbiosis intestinal esta
claramente relacionada pero aun ninguna
dieta es efectiva para todos los enfermos
con Ell.

Aln hay que seguir estudiando y viendo
que dietas son efectivas.



(Narula et al.,

2018) Revisién

(Owczarek et al., Revision

2016)

(Popa etal., L

2020) Revision

(Radziszewska .
Revisién

et al., 2022)

Pacientes
con EC

Pacientes
con Ell

Pacientes
con EC

Pacientes
con CU

Evaluar la efectividad y la seguridad de
la NEE como principal terapia para
inducir la remision de la EC y examinar
la importancia de la composiciéon de
las diferentes formulas

Presentar los efectos de la dieta en la
Ell, asi como descubrir el efecto de la
Ell en el estado nutricional de los
pacientes y presentar los resultados
que puedan servir de ayuda en el
manejo dietético de estos pacientes.

Aclarar la eficacia y las indicaciones de
una dieta baja en FODMAPS en la ECy
analizar otro tipo de dietas.

El objetivo es revisar los articulos
publicados hasta la fecha sobre las
diferentes estrategias utilizadas en la
CU.
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-Nutricidn enteral exclusiva

-Monosacaridos y azucares, proteinas,
grasas, fibra, alcohol, vitaminas y
minerales

-Dieta durante periodo de exacerbacion
de la enfermedad

-Dieta durante el periodo de remision
-Calorias, calcio, hierro, vitamina D,
vitaminas del grupo B

-Probidticos, Omega-3y

-Dieta baja en FODMAPs
-DM
-Dieta sin lactosa

-Dieta mediterranea

-Dieta de exclusidn de la colitis ulcerosa
-Dieta de los carbohidratos especificos
(scp)

-Dieta baja en FODMAP
-Suplementacion con hierro, calcio,
vitamina D, vitamina B9, Omega 3y
probidticos

La NEE debe considerarse en algunos casos
como tratamiento en pacientes con EC, en
pacientes pediatricos o en pacientes que
directamente no pueden usar los
esteroides como terapia por alguna
circunstancia.

Llevar una dieta adecuada puede disminuir
el riesgo de aparicion de la Ell y ademas
consigue facilitar el alcance de periodos de
remision de la enfermedad. Sin embargo,
aln no hay una dieta que sea Unicay
adecuada para todos los pacientes con Ell.

La dieta baja en FODMAPs tiene un impacto
favorable en la disminucién de los sintomas
de la EC. La evidencia afirma que la LFD es
mas eficaz que otro tipo de dietas.

La DM tiene un gran poder terapedtico ya
que sus ingredientes ayudan a la
microbiota, los colonocitos y en general al
organismo sin embargo hay que
recomendar esta dieta individualizandola.
Dietas como la SCD o la baja en FODMAP
no parece que tengan evidencia. La UCED
necesita mas investigacion, aunque es
prometedora. La suplementacion en
aquellos casos que exista déficit es
necesaria, todavia no esta claro que pueda
ayudar a mejorar la actividad de la
enfermedad.



(Simdes et al.,

2022) Revision
(Schreiner et al., .

2020) Revision
(Wark et al., Revision

2020)

Pacientes
con Ell'y
microbiota

Pacientes
con Ell

Pacientes
con Ell

Una actualizacidon de cémo se usa la
dieta baja en FODMAPS en pacientes
con Ell. Narrando las novedades, las
ventajas, las limitaciones y el impacto
en la microbiota.

Resumir los ultimos descubrimientos
sobre los estudios que investigan a
cerca de la dieta y su efecto en el
curso de la Ell.

Resumir el mecanismo dieta-
microbiota-sistema inmune,
destacando cuales son las mejores
terapias dietéticas para estos
pacientes, especialmente en EC.

-Dieta baja en FODMAPs

Trata cuestiones como:
-Lactancia materna
-Proteinas, grasas y HCO
-Déficit de nutrientes

En cuanto a dietas:
-EEN

-PEN+CDED
-CD-TREAT

-SCD

-Dieta Vegetariana
-DM

-Dieta paleo

-Baja en FODMAPs
-Dieta sin gluten
-Suplementos dietéticos

Primero trata cuestiones como:

-Lactancia materna
-Fibra dietética
-FODMAPS
-Azucar

-Grasas

-Carne roja
-Vitamina D y calcio
-Emulsificantes

De dietas:

-EEN

-CD-TREAT

-SCD

-PEN+CDED

Figura 6: Tabla de los diferentes metaanilisis y revisiones utilizados en este estudio (Elaboracion propia)
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La conclusidn es que esta dieta si que
consigue resultados efectivos a la hora de
manejar la Ell sobre todo a la hora de
mejorar la calidad de vida de los pacientes,
sin embargo, se necesitan mas estudios
futuros para poder afirmar esto con la
suficiente seguridad.

El estilo de vida occidental es uno de los
factores que mas ha aumentado la
incidencia de esta enfermedad en la
sociedad. Debido a un aumento de las
grasas y las proteinas y una disminucién de
los vegetales y las frutas. Sin embargo, adn
no queda muy claro cudles son los
principales responsables de este aumento.
Hay muy poca evidencia aun acerca de que
intervenciones dietéticas estan
recomendadas para estos pacientes.

Una de las principales conclusiones de este
estudio es que es completamente necesario
que la nutricion sea individualizada y se
adapte a cada paciente. Entre los puntos
mas destacables tenemos el efecto
protector que la lactancia materna, la fibra
y la dieta mediterranea ejerce en la
prevencion de la Ell. La carne roja, el azicar
y los procesados aumentan el riesgo. El zinc
y la vitamina D se asocian con la EC. La
dieta como tratamiento terapéutico tiene
que ser especifico para cada paciente
tratando asi de controlar y minimizar los
efectos de la enfermedad.



Nombre

Suskind et al., 2016

(Kakodkar et al., 2015)

(Connors et al., 2017)

Tipo de estudio

Encuesta anénima online a
través de REDCap

Una serie de casos

Estudio de cohortes
retrospectivo

ESTUDIOS OBSERVACIONALES

Objetivo Tamaiio de la muestra

Evaluar la eficacia de la SCD

. 417 pacientes con Ell
en pacientes con Ell

Valorar la efectividad de la
dieta de los carbohidratos
especificos es la Ell

50 casos

Este estudio trata de
comparar el uso de NEE
frente a los corticosteroides
en pacientes pediatricos con
Ell

111 pacientes

45

Duracién

12 meses

Cada caso tuvo una duracion
diferente

Duracién de entre 4y 12
semanas

Resultados principales

Se observé una clara mejoria
de la sintomatologia de la
enfermedad, siendo los
principales sintomas dolor
abdominal, diarreas, sangre
en las heces y pérdida de
peso. Para el 42% se
percibié ademas remision a
los 12 meses, sin embargo,
como se ha mencionado
anteriormente el problema
es que hay factores de
confusion que no se
controlan de manera
correcta en este estudio por
lo que no se puede afirmar
nada.

Esta serie de casos pone de
manifiesto que la SCD puede
tener efectividad en algunos
casos, sobre todo aquellos
que padecen EC.

El 86,6% de los pacientes
con NEE alcanzaron la
remision, en comparacion
con el 58,1% de los
pacientes tratados con
corticosteroides. Se
concluye que evitar
corticosteroides a la larga se
asocia con una mayor
eficacia a la hora de alcanzar
la remisién, asi como para
evitar la cirugia.



Estudio de cohortes

(J etal., 2019) .
retrospectivo

Estudio de cohortes

(Chicco et al., 2021) .
prospectivo

(Sarbagili-Shabat et al., Estudio de cohortes
2021) prospectivo

Definir cual es el nivel de
Vitamina D 6ptimo y que
parametros se asocian con
un déficit de vitamina D

470 pacientes

Analizar el impacto de la DM
en el estado nutricional de

los pacientes, la esteatosis 84 pacientes con CU y 58

hepatica, la actividad de la con EC
enfermedad y la calidad de
vida de los pacientes con Ell

Evaluacion de una nueva
estrategia, que es la dieta de
exclusion de la CU (UCED)
para observar su eficacia en
la remisién de la
enfermedad.

24 pacientes con CU

Figura 7: Tabla de los diferentes estudios observacionales utilizados en este estudio (Elaboracidn propia)
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12 meses

6 meses

3 semanas

Se concluye que el déficit de
vitamina D es comun en los
pacientes con Ell y este
déficit se asocia con un
aumento de la actividad de
la enfermedad.

La malnutricion de los
pacientes con Ell y la
esteatosis hepatica mejoro
notablemente con el uso de
DM. Ademas, la actividad de
la enfermedad y los
marcadores inflamatorios
también se vieron
disminuidos.

Consiguieron entrar en
remision el 37,5% de los
pacientes, mientras que a
los restantes se les
administré antibidtico y
entraron en remision el
50%. Por lo que esta
estrategia puede tener
cierta eficacia sobre todo si
se mezcla con otro tipo de
tratamiento farmacoldgico y
tratando de evitar los
corticosteroides sobre todo
en nifos. Aun asi, es preciso
seguir estudiando esta
estrategia en el futuro ya
que todavia hay muy pocos
estudios por lo que no se
sabe realmente si esta
estrategia es o no eficaz.
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