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EUMMARY

Pouchitis is the main
complication of Ileal Pouch
Anal Anastomosis. About 30%
of patients with ulcerative colitis
will require this or another
operative procedure specifically
when the disease is refractory
to medical approaches. It
manifests with a wide variety of
symptoms as well as endoscopic
and histologic findings. The
response to antibiotics is quite
important and only a minority of
patients will need other medical
treatments or surgery.

[NTRODUCCION

La colitis wulcerativa cronica

inespecifica (CUCI) es un tipo
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de enfermedad inflamatoria del
intestino que afecta la mucosa del
colon y el recto. La mayoria de los
pacientes responden al tratamiento
médico, pero a pesar de los avances
en el mismo, alrededor de un
30%" 72834 va a requerir cirugia
como una opcion terapéutica,
especificamente en casos de
fracaso terapéutico, displasia y
sospecha o malignidad®. Existen
varias opciones quirirgicas para
con CUCI, sin
embargo en las ultimas décadas,

los pacientes

la mas frecuentemente utilizada
es la total
restaurativa con reservorio lIleo-

proctocolectomia

anal (IPAA por sus siglas en
inglés), procedimiento que permite

la reseccion total de colon y recto
preservando funcion esfinteriana®.
Fue descrito inicialmente por
Parks y Nichols en 1978 # y
consiste en 4 etapas: 1. Reseccion
de colon intra abdominal, 2.
Diseccion y reseccion del recto
con preservacion de nervios

pélvicos y esfinter anal, 3.
Construccion de un reservorio
ileal (Pouch) y 4. Anastomosis del
reservorio ileal con el canal anal.
Esta intervencion asocia varias
ventajas como lo son: restablecer
continuidad intestinal, mejorar
la sintomatologia y calidad de
vida de los pacientes, presentar
la posibilidad de descontinuar

tratamientos médicos y reducir
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el riesgo de
embargo,

displasia.  Sin
y como todos los
procedimientos quirtrgicos,
asocia complicaciones, algunas
comunes a largo plazo incluyen:
pouchitis (Bolsitis), Enfermedad
de Crohn del pouch, cuffitis y
sindrome irritable del pouch®™.
La presente revision consiste en
una exploraciéon enfocada a la
principal complicacion asociada
total

restaurativa con reservorio lleo-

a la proctocolectomia

anal (IPAA) en pacientes con
CUCI, esto es: Pouchitis.

Y
OGIA

Reconocida primeramente por
Kock et al en 1977"® como una
inflamacion del reservorio ileo-
anal, la pouchitis se describe
actualmente no solo como la
principal complicaciéon a largo
plazo, si no también, como la
mas frecuente. En este aspecto,
la incidencia de la misma es
marcadamente variable, el
ultimo estudio realizado en este
tema, elaborado por Hahnloser
et al'® menciona que pese a la
incidencia cldsicamente reportada
de 12-50%, en la observacion
que realizaron de mas de 1800
pacientes operados de IPAA por
20 afios, 70% tuvo un cuadro
con caracteristicas clinicas de
pouchitis, con adecuada respuesta
a antibioticos y con cronificacion
de apenas un 5%. Vale la pena
mencionar, que la IPAAno es Uinica
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para pacientes con CUCI, ya que
también corresponde a una opcion
terapéutica para pacientes con
Poliposis Adenomatosa Familiar
(FAP), sin embargo, es interesante
el hecho de que estos pacientes no
desarrollan con tanta frecuencia
Pouchitis. De hecho, la incidencia
reportada para la misma varia entre
un 0% y un 11% 2. Por otra parte,
la gran mayoria de pacientes que
desarrollan pouchitis lo hacen de
forma aguda y con buena respuesta
al tratamiento. Aproximadamente
40% de esos pacientes, va a
desarrollar un unico episodio de
pouchitis y 60% '"2* al menos una
recurrencia. La frecuencia con que
se presenta parece ser mas alta en
los primeros 6 meses después del
cierre de la ileostomia (En los
casos en que se realiza) * y el
riesgo acumulado de padecerlo al
afo, a los 2, a los 5 y los 10 afios
es de 15.5%, 22.5%, 36% y 45.5%
respectivamente’®’. Solo un 15%
de los pacientes llega a cronificar,
necesitando tratamiento médico a
largo plazo. De estos ultimos, un
porcentaje todavia menor, hacen

fracaso  terapéutico pudiendo
requerir re intervenciones
quirtrgicas. Es importante

enfatizar que la pouchitis no
es un evento ineludible de la
IPAA, ya que como se comentod
anteriormente, alrededor de la
mitad de pacientes a los que se les
realiza este procedimiento nunca
lo van a padecer. Adicionalmente
y con respecto al éxito del
procedimiento como tal, estudios

realizados demuestran que la
intervencion quirargica con Pouch
fleo-anal es satisfactoria' '¢ y
mantiene funcion de reservorio
adecuada después de varios afios
de seguimiento aun cuando se

hace con ileostomia temporal®2.,

| “TIOPATOGENIA

A pesar de la gran cantidad de
estudios que se han realizado en
este tema, el hecho es que poco se
sabe al respecto actualmente. La
evidenciamasreciente giraentorno
a una respuesta inmune anormal
en la mucosa (Innata y adaptativa)
que altera la micro flora en el
Pouch" y que ocasiona cuadros
de inflamacion aguda o crénica.
Es interesante observar que los
pacientes a los que se les realiza
una ileostomia derivativa, no van
a desarrollar pouchitis hasta que
se produzca el cierre de la misma.
Se piensa que la presencia de
estasis en el Pouch, la exposicion
de contenido fecal y el aumento
de la carga microbiana, causa
inflamacion que con el tiempo,
produce cambios morfologicos
en la mucosa del pouch ileal
similares a los del epitelio
colonico en pacientes con CUCI.
Este hecho, sumado a la respuesta
satisfactoria al tratamiento con
antibioticos y a la mejoria de los
pacientes sometidos a tratamiento
con probidticos, proporciona
evidencia adicional del papel de
la microflora bacteriana en la
patogénesis de esta complicacion



1028 Recientemente sin embargo,
el énfasis de los estudios de

patogenia estd enfocado en
relacion con otras enfermedades
inflamatorias del intestino asi
como con la teoria de Disbiosis.
De hecho, en un estudio reciente
de McLauglin et col* pudieron
observar que con semejanza al
CUCl y ala enfermedad de Crohn,
la inflamacion de mucosa que se
produce en la pouchitis ocurre en
areas localizadas con la mayor
concentracion de bacterias. Esto,
unido a la frecuencia elevada de
pouchitis en CUCI en comparacion
a pacientes con FAP ha sugerido
la posibilidad de que la pouchitis
represente una reactivacion del
CUCI en el reservorio Ileal.
Por otra parte, también se han
encontrado similitudes de esta
con la enfermedad de Crohn,
como el hecho de que ambas sean
condiciones inflamatorias que
afectan el intestino delgado, que
ambas respondan a tratamiento con
antibidticos y que ambas mejoren
al derivarse el contenido fecal (Lo
cual, noesefectivoenpacientes con
CUCI). De acuerdo a lo anterior,
se ha estudiado la posibilidad de
introducir a la Pouchitis como
una tercera causa de enfermedad
inflamatoria intestinal®**; Esto pues
hay caracteristicas importantes
que lo hacen distinto tanto al
CUCI como a la enfermedad de
Crohn; como ejemplo, la muy
eficaz respuesta al tratamiento
con antibioticos en Pouchitis

(Discreto en Crohn) y la evidencia

que demuestra ineficiencia de
los inmunomoduladores como
opcion terapéutica (Buena
opcion de tratamiento en CUCI
y Crohn). Otro factor que se cree
importante en la etiopatogenia
de la Pouchitis corresponde a
la teoria de la disbiosis, la cual
implica a las bacterias y su
interaccion anormal con este
proceso. Ya se mencionaron
detalles de este aspecto, pero
a manera de recopilacion, se
refiere a la localizacion de zonas
de inflamacion en areas de
alto contenido bacteriano, a la
muy favorable respuesta a los
antibidticos y la eficacia de los
probidticos como prevencion y
tratamiento'® '*-2%33_ Sin embargo,
a pesar de lo atractivo de esta
teoria, estudios recientes en los
que se identificaron, compararon
y contrastaron la bacteriologia
del reservorio ileal en pacientes
con CUCI y con FAP sometidos
a IPAA?', encontraron que los
pacientes con reservorio ileal
secundario a CUCI aunque tenian
un reduccion en la diversidad
bacteriana, no llegaban a tener
disbiosis significativa en los casos
de Pouchitis (Se documentaron
niveles similares de Lactobacillos,
Bifidobacterias,

sp,  Clostridium

Bacteroides
perfringens,
enterococos y coliformes) , lo
que sugiere que este fenomeno,
contrario a ser un agente causal
directo, constituye un factor
contribuyente para desarrollar
la misma. La tUnica excepcion

reportada fue la presencia de
bacterias reductoras de sulfato,
que en el estudio realizado por
Duffy et col’ fueron identificadas
en la mayoria de pacientes con
Pouchitis operados por CUCI y no
en pacientes con FAP.

ra

ION

Los
pueden presentarse con una amplia
gama de manifestaciones clinicas,

pacientes con pouchitis

incluyendo, aumento en frecuencia
de deposiciones,
tenesmo, incontinencia,

urgencia,
dolor
abdominal, sangrado y disconfort
pélvico’®. En casos severos
puede presentarse con fiebre,
deshidratacion, malnutricion,
todas causas de hospitalizacion.
Actualmente se tiene claro, que
la presentacion de Pouchitis no se
da solamente a nivel sintomatico,
si no también endoscOpico e
histologico’. Caracteristicamente
se hadescrito alaanemia como una
forma particular de presentacion.
Un estudio reciente realizado
por Pastrana et col*® identifico
posibles factores que promueven
su desarrollo, entre ellos:
aporte insuficiente, alteraciones
en absorcion, aumento de
requerimientos y pérdida cronica
de sangre. Encontraron ademas,
que el mismo se presenta en
mas del 50% de pacientes en el
seguimiento a largo plazo, que en
las mujeres la causa no se podia

atribuir a sangrado menstrual



y que todos los pacientes que
presentaron
Pouchitis, sugiriendo que la causa
de la misma corresponde a una
perdidacronicade sangre. Ademas,
presentan  la

de evaluar los
Hemoglobina y de hematocrito
como screening en pacientes que
se someten a [PAA. Sin embargo,
se requieren estudios adicionales
al respecto. Otros estudios apoyan
estos hallazgos especialmente

anemia tenian

recomendacion
niveles de

en casos de pouchitis cronica o
severa®.

Gran cantidad de estudios se
han realizado sobre potenciales
predictores de esta complicacion,
la mayoria para permitir tomar

decisiones  terapéuticas = mas
adecuadas y evaluaciones del
pronostico. Estos pueden ser

de caracter modificable o no.
Dentro de los no modificables
mas importantes se encuentra el
aporte genético. Se ha observado
mayor riesgo en pacientes con
polimorfismos genéticos como
la presencia de antagonistas del
receptor IL-1, la condicion de
ser no portador del alelo 2 para
FNT!, mutaciones en el gen
NOD2/CARD" en cromosoma 16
(codifican una proteina que actia
como receptor intracelular de la
proteina  dipeptidomuramil, un
componente de la pared celular
bacteriana) especificamente
para casos de Pouchitis severa®
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y contar con altos niveles de
expresion de PANCA (Factor
predictor de Pouchitis Cronica y
no Aguda)'?. Por otro lado, se han
estudiado factores peri operatorios
como predictores de pouchitis,
entre ellos: enfermedad proximal
al éangulo esplénico del colon
(CUCI extensa), manifestaciones
reumatoldgicas y comorbilidades
pulmonares, asi como pacientes
con curso operatorio complicado
en particular aquellos que se les
realiza un Reservorio Ileal en
S de rescate” (En lugar del de J
habitual). Ademas, enfermedades
inflamatorias como la Colangitis
Esclerosante
(amplia evidencia de una fuerte
correlacion), ileitis por lavado
retrégrado, sexo femenino, entre
otros®. Adicionalmente existen 2
factores modificables importantes.
El  primero corresponde al
Tabaquismo. Se ha demostrado
que el fumado puede reducir
significativamente los episodios
de pouchitis en comparacion
con pacientes no tabaquistas o
ex tabaquistas®® y que ademas,
influencia el escenario clinico en
pacientes con CUCI pudiendo
prevenir el
misma’. El segundo corresponde
a los AINES; varios estudios
han identificado a estos como
factor de riesgo independiente
para desarrollar pouchitis®, y
especificamente el beneficio al
suspender el uso de los mismos
regularmente en los pacientes
portadores de esta condicion®!.

Primaria’'

desarrollo de la

[ “LASIFICACION

Los pacientes con pouchitis
pueden ser clasificados de acuerdo
a la actividad de la enfermedad, el
patron de la misma y la duracion
de los sintomas. Con respecto
a la actividad de la enfermedad
se puede clasificar en: remision
(Pouchitis inactiva), leve o
moderadamente activa (Aumento
en la frecuencia de deposiciones,

urgencia, incontinencia
infrecuente) o  severamente
activa  (Complicaciones  tipo
deshidratacion  que  requiera
hospitalizacion, incontinencia
frecuente). De acuerdo a la

duracion de los sintomas se
puede clasificar en: Aguda (<4
semanas) o cronica (>4 semanas).
Por ultimo, se puede clasificar
de acuerdo al patron de la
enfermedad en: Infrecuente (1-2
episodios agudos), Recidivante
(=3 episodios agudos) o continua
3. Teniendo en cuenta que la
mayoria de los pacientes con
pouchitis responden al tratamiento
con antibioticos, se ha propuesto
una clasificacion adicional
segun la respuesta a los mismos:
Sensible a antibioticos (1 episodio
de pouchitis que responde a un
ciclo de 2 semanas de antibiotico),
Dependiente de  antibidticos
(La enfermedad requiere de
tratamiento continuo a largo
plazo) o Refractaria a antibidticos
(Para casos de pouchitis con falla
terapéutico a estos)?’.



' IAGNOSTICO

Es fundamental tener presente
que el paciente con pouchitis
puede presentarse con una gran
gama de manifestaciones clinicas
como ya se menciono antes, y mas
importante alin, que muchas otras

entidades pueden manifestarse
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de forma muy similar. Por
esta razon en la actualidad, es
ampliamente aceptado que el
abordaje diagndstico debe incluir
estudios complementarios,
especificamente: Endoscopia
(Hallazgo de edema, granularidad,
pérdida del

friabilidad, exudados mucosos y

patrén  vascular,

TABLA 1.
INDICE DE ACTIVIDAD DE LA POUCHITIS (IAP)

Criterio

Puntuacion

Clinico
Frecuencia de las deposiciones

Frecuencia usual post operatoria
1-2 deposiciones/dia > a lo usual en PO

[

3 o mas deposiciones/dia > a lo usual en PO 2

Sangrado Rectal
Ausente o raro
Presente, diario

Urgencia defecatoria/Calambres abdominales

Ninguna
Ocasional
Usual

Fiebre (Temp > 37.8°C)
Ausente
Presente

Inflamacion Endoscopica
Edema
Granularidad
Friabilidad
Perdida de patrén vascular
Exudado mucoso
Ulceracion

Inflamacion Aguda Histolégica

Infiltrado de leucocitos PMN
Leve

Moderada + abscesos cripticos

Severa + abscesos cripticos

S S S —Y

Ulceracioén en campo microscopico de bajo poder

<25%
25-50%
>50%

2
3

Pouchitis es definida con un IAP >7 pts. Remision con IAP <3 pts. Y mejoria
como una disminucion en IPA de al menos 3 pts. (IPA total >3 pts.)

Fuente: Sandborn et col®

ulceracion) y biopsia (Infiltrado
inflamatorio, ulceracion, abscesos
cripticos) %, aunque  otros
estudios de apoyo también han
demostrado ser eficaces, como lo
son el uso de capsula endoscdpica
inalambrica’, RMN?* y otros. En
1994 fue introducido el Indice de
Actividad de la Pouchitis (IAP)
(PDAI por sus siglas en inglés)
por Sandborn y colaboradores®,
en la que se toman en cuenta
parametros clinicos, endoscopicos
e histoldgicos para realizar el
diagnostico (Tabla 1). Para este
caso, Pouchitis es definida como
un PDAI >7 puntos, sin embargo,
se hace la aclaracién de que otras
entidades pueden elevar el mismo.
Es necesario hacer la aclaracion
que los 3 pardmetros en los que se
basa el PDAI que a fin de cuentas
son los que hay que monitorizar
en pacientes con sospecha de
Pouchitis, sonindependientes entre
si. Se han intentado correlacionar
pero se determind que constituyen
factores auténomos y que la
severidad de uno no va a predecir
la severidad de los otros®®. A pesar
de su utilidad, el PDAI ha sido
utilizado predominantemente
como una herramienta de
investigacion, yaque en lapractica,
las limitaciones para realizarlo,
como costo, complejidad y otros,
han impulsado la modificacion
del mismo®. A este respecto, hace
unos afios en un estudio realizado
por Bo Shen y colaboradores®’” se

propuso realizar un cambio en el



PDAI para omitir la realizacién
de Biopsia, con el fin de disminuir
costos, aumentar simplicidad y
disminuir retraso diagnostico.
Se observdo que el PDAI
modificado o mPDAI contaba
con sensibilidad y especificidad
muy similar a su contraparte y
por lo tanto fue denotado como
una alternativa practica en el
abordaje diagndstico de esta
enfermedad. Ahora bien, teniendo
en cuenta la marcada respuesta
al tratamiento con antibiodticos y
el alto costo de los estudios, ;Se
podria utilizar este parametro
como abordaje diagndstico? Por
desgracia la respuesta es no.
Como se menciono anteriormente,
existen otras entidades clinicas
que mimetizan a la pouchitis en su
presentacion clinica (Enfermedad
de Crohn, cuffitis, enfermedad
celiaca, del Pouch
irritable) y que no estdn asociadas

sindrome

a un componente bacteriano, por
lo que gran cantidad de pacientes
llegaria a recibir antibioticoterapia
empirica sin necesitarla. Los
problemas de lo anterior son al
aumento de costos en el manejo,
al uso irracional de los mismos y
a los efectos secundarios que estos
producen?.

[/RATAMIENTO

A pesar de los grandes avances
que se han hecho en el tema, el
tratamiento de la Pouchitis sigue
siendo bastante empirico. Sin
embargo, en la mayoria de la
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literatura existen varias opciones
terapéuticas que han demostrado
ser eficaces para el manejo de esta
entidad. Se presenta un algoritmo
de tratamiento propuesto por Pardi
et col?® en una revision sistematica
realizada en el 2006 (Fig. 1), que

completo para el abordaje de esta
patologia y puede resultar de gran
ayuda para facilitar y generalizar
el manejo de esta complicacion.

Antibiéticos: se consideran como
la primera linea de tratamiento
ya que han sido ampliamente

« ey , . .
en opinion del autor, es el mas estudiados 'y su eficacia
Sintomas de
Pouchitis
P |
Endoscopia y
Biopsia
Pouchitis No Pouchitis
| y4
—— Ciprofloxacina o Identificar causa y
Metronidaazol tratar
L
| | | |
Respuesta No Respuesta
—
| | | |
Pronta o mu!tlples Otros Antibidticos*
recurrencias
| | | | .
Antibioticoterapia m;—r?{:r?ilriiiito
cronica (considerar No Respuesta
Probisticos) |
I
. Respuesta
Pérdida de
Respuesta
y 4
Antibiéticos ) Budesonida oral o
Rotativos™* topica

No Respuesta

Drogas

-

Antiinflamatorias

No Respuesta

Drogas

ek

Inmunosupresoras

No Respuesta

Valorar Cirugia

*****

Figura 1. Algoritmo Terapéutico de la Pouchitis
*Se adiciona la Recomendacion de Muestra de Heces con PSA para eleccion'?

**A intervalos de 1 semana de 3-4 opciones
***Sulfasalazina
****Infliximab

*****[leostomia permanente con exclusion o escision del Pouch

Tomado de Pardi & Sandborn 2006



comprobada. Varios estudios
con una cantidad variable de
opciones farmacologicas se han
confeccionado, sin

se ha demostrado

embargo,
que las
opciones con mayor evidencia de
efectividad son el metronidazol
(20mg/kg/d) y la ciprofloxacina
(1000mg/d) cuando se dan por un
periodo minimo de 2 semanas®,
reportando ademds mejorias mas
evidentes en el PDAI y menos
efectos secundarios para la
ciprofloxacina'>. Adicionalmente
se reporta la posibilidad de utilizar
el metronidazol topico por via
rectal25, para casos de intolerancia
a metronidazol y fracaso con
Ciprofloxacina. En caso de fracaso
a estas opciones terapéuticas es
importante investigar la presencia
de factores contribuyentes!?, como
lo pueden ser el uso de AINES,
coinfecciones con Clostridium
difficile, o
enfermedad

citomegalovirus,
celiaca u otras
enfermedades inflamatorias como
cuffitis, isquemia del Pouch
o enfermedad de Crohn del
mismo. Ademas, se ha hecho la
recomendacion de tomar muestras
de heces y evaluar pruebas de
sensibilidad a antibidticos, pues
muchos casos de fracaso se deben
a resistencia a los mismos®.
Probioticos:
estudiados, la evidencia demuestra
que estos agentes y la alteracion

Ampliamente

que producen en la flora del
Pouch son eficaces tanto para
mantener la remision en pacientes
cronica

con pouchitis como
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para prevenir el desarrollo de la
misma. Uno de los principales
probioticos utilizados para este
fin es el VSL #3 (300millones
de bacterias/g, compuesto por 4
cepas de lactobacilos (acidophilus,
delbrueckiisubspbulgaricus, casei,
plantarum), 3 de Bifidobacterias
(breve, longum, infantis) y una de
Streptococcus  salivarius subsp)
a dosis de 6g por dia (HS)*. Por
otro lado, un estudio realizado por
Gosselink et col'* demostro que
era posible utilizar un preparado
con menos cepas de Probidticos,
ellos evaluaron la respuesta con
Lactobacillus  rhamnosus GG
(Dosis de 1-2 x 10'° bacterias
cada dia), y encontraron que
no solamente hubo una mejoria
clinica significativa a un menor
costo, si no también que esta
bacteria en especifico, mejoraba
la respuesta inmune y simulaba a
células inmunomoduladoras.

Budesonida: un esteroide sintético
con alta actividad glucocorticoide
al ser aplicado por via topica y con
pobre biodisponibilidad sistémica
(por alto metabolismo de primer
paso hepatico), ha demostrado
ser efectivo en el tratamiento
de Pouchitis
han descrito

refractaria’®>.  Se
ademds algunas
opciones terapéuticas adicionales,
como el uso de Infliximab (un
anticuerpo  monoclonal

potente actividad antiinflamatoria)

con

que ha demostrado en resultados
preliminares ser eficaz para
casos muy selectos de Pouchitis

cronica refractaria complicada por

Ileitis®. Y Por ultimo, un estudio
piloto reciente demostré6 que la
Sulfasalazina,unacombinaciénde
acido S-aminosalicilico (5-ASA)
y sulfapiridina (El componente
sulfa actia como transportador
para el 5-ASA y como agente
contra bacterias intestinales gram
positivas y negativas), es una
opcion potencial de tratamiento
para pacientes con pouchitis
aguda*, por contar con una funcion
sinérgica combinando el efecto
anti inflamatorio del 5-ASA y la
propiedad bacteriostatica de la
sulfapiridina.

| “ONCLUSION

La pouchitis es una entidad con
amplias manifestaciones clinicas,
endoscopicas e histologicas. Es
importante tener en cuenta estas
manifestaciones a la hora de
abordar un paciente con historia
de haber sido sometido a una
proctocolectomia total restaurativa
con reservorio ileo-anal por
CUCI, debido a que la acuciosidad
diagnostica que se practique va a
determinar una terapéutica rapida
y eficiente, tratando de evadir a
toda costa, el someter al paciente
a los riesgos inherentes de
terapia antibidtica utilizada como
herramienta diagndstica. Se debe
enfatizar, que este procedimiento
quirtirgico es muy seguro y el
seguimiento que se le ha hecho
por varios anos da fe de esto. Lo
anterior, junto a los factores de
riesgo y a la marcada eficacia de



los antibidticos en la Pouchitis
(principal debe
estar siempre presente durante el

complicacion),

consejo quirurgico del paciente
con CUCI o FAP que lo necesite.

La Pouchitis o Bolsitis, constituye
la principal complicacion
de 1la total
restaurativa con reservorio Ileo-
anal. Alrededor de un 30% de
los pacientes con CUCI van
a llegar a requerir este u otro
procedimiento quirdrgico como

proctocolectomia

opcion terapéutica. Se presenta
con
endoscopicas e
y responde

cortos

clinicas,
histologicas

manifestaciones

llamativamente a

cursos de antibioticos.

Solo un pequeio porcentaje de
casos llegara a requerir terapias

adicionales o procedimientos

quirurgicos.
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