Fisiologia del colon 2

CONSTANTINE T. FRANTZIDES

El colon y el recto fueron considerados du-
rante mucho tiempo como simples reservorios
dindmicos. Bockus® afirmé que la funcién del
colon puede ser considerada fisiolégicamente

- como integrada por dos unidades separadas, re-

» laciondndose el colon derecho con la absorcidn
y la reduccién del volumen de la excreta y el
colon izquierdo con la acomulacidén de heces y
su expulsion. Sin embargo, el colon es mucho
mds sofisticado funcionalmente que lo que an-
tes se crefa. A pesar del hecho de que previa-
mente se le prestaba poca atencién en compara-
cién con otras porciones del tracto digestivo, el
colon y el recto actualmente estdn siendo des-
critos fisiolégicamente.® Ellos acumulan, ab-
sorben, impelen y proveen un patrén social-
mente aceptable para la defecacién. Esas fun-
ciones dependen de la estrecha coordinacién de
interacciones nerviosa, hormonal y muscular
en los niveles local v central.

MOTILIDAD
Actividad motora colénica

Nuestra comprensién de la actividad con-
tractil del colon se basa en observaciones ra-
diolégicas del bario ingerido en su interior y
en estudios manométricos usando globos o ca-
téteres con extremo abierto. La descripcién
clasica de patrones motores normales del co-
lon es la de tres tipos presentada por Tempile-
ton y Lawson,™ basada en trabajos experimen-
tales en perros y aplicada luego al colon hu-
mano por Adler.! Las contracciones tipo I se

- describen como ondas monofisicas simples,
de baja amplitud y corta duracién. Son con-
tracciones formadoras de huecos en la superfi-
cie que crean presiones de 5 a 10 em de H,O.

Su duracion varia entre 5 y 10 segundos y su
frecuencia es de 8 a 12/min. Las contraccio-
nes tipo II son de mayor amplitud (15 a 30 cm
H,0) y duran mas (25 a 30 segundos). Cuando
se desatan, la frecuencia es de 2/min. Estas
dos formas de contraccién se combinan para
batir 0 mezclar las heces. Las contracciones ti-
po III representan un cambio en la presién ba-
sal, usualmente menor de 10 cm H,O, con sn-
perposicién de ondas de los tipos I y II. En pa-
cientes con colitis ulcerosa y diarrea pero tam-
bién en individuos con colon normal se han
descrito ondas de 2 a 5 minutos de duracidn,
denominadas contracciones de tipo IV,

Muchos autores cuestionaron la utilidad de
esta descripcidn de la actividad motora del co-
lon. Varios estudios demostraren que los dispo-
sitivos para el registro de la presién intralumi-
nal no brindan una medicién precisa de la acti-
vidad motora en la pared del colon.!! Reciente-
mente se emplearon medidores de deformacion
en miniatura implantados crénicamente en la
superficie del colon para estudiar contracciones
coldnicas en animales de experimentacion. Es-
te método ofrece informacién confiable y repe-
tida acerca de las contracciones, pero no se
puede usar en humanos.

Las contracciones del colon pueden dividirse
en: segmentarias no propulsivas y propulsi-
vas.>® Las segmentarias no propulsivas son
contracciones aisladas de misculos circulares
que sirven para mezclar y asegurar buen con-
tacto del contenido con la mucosa colénica.
Ocurren en forma aleatoria y no necesariamen-
te debe haber propulsidn. Tienden a demorar
mds que a acelerar el trdnsito. Las contraccio-
nes propulsivas se pueden dividir en aquellas
que progresan por cortos tramos de intestino y
aquellas que migran rdpidamente sobre gran
longitud intestinal (movimientos en masa).** La



actividad propulsiva que progresa por (ramos
cortos y da por resultado movimiento caudal o
cefilico del intestino se observa principalmente
en el colon derecho.”” Los movimientos en ma-
sa comienzan mas frecuentemente en el colon
transverso y son precedidos por relajacién del
colon por distal del anillo contractil.® Este tipo
de actividad se caracteriza por fuertes contrac-
ciones que migran relativamente riapido (lcm-
/seg), y causan la migracién del contenido co-
Iénico sobre gran longitud intestinal. Los movi-
mientos en masa ocurren tres a cuatro veces
por dia, estimulados por la ingestién de alimen-
tos o por la actividad fisica,¥

Estos diferentes patrones de la motilidad son
indicativos de las diferencias funcionales entre
el colon derecho y el colon izquierdo, El movi-
miento hacia adelante y atrds del contenido lu-
minal ocurre en el colon derecho; permite la
mezela y promueve la absorcién de agua y
electrélitos por aumento del tiempo de exposi-
cién entre el contenido liquido vy la mucosa del
colon derecho. Con intervalos, el contenido del
colon derecho es evacuado, por movimientos
peristdlticos, hacia el colon transverso y el co-
lon descendente proximal. En el colon izquier-
do los movimientos en masa dan por resultado
la propulsién de las heces hacia el recto.

La motilidad del colon estd afectada por una
multitud de factores. Comer es uno de los prin-
cipales estimulos fisioldgicos, ya que su activi-
dad aumenta tras las comidas. El “reflejo gas-
trocolico”, segin lo descrito por Hertz y New-
ton,* involucra gran actividad propulsiva en el
colon y causa urgencia por defecar tras una co-
mida, usualmente el desayuno. La respuesta
gastrocdlica se caracteriza por un aumento de
las contracciones del colon que comienzan 15 a
30 minutos después de la ingestién de alimen-
tos. No obstante, esta respuesta puede no de-
pender inicamente de la entrada de alimentos
en el estdmago, sino también de una “fase cefa-
lica” y de una “fase intestinal”. En experimen-
tacién con animales, la mera visién del alimen-
to ha dado por resultado aumento de actividad
coldnica.”® Ademads, la respuesta del colon no
es abolida por la gastrectomia® y puede ser ini-
ciada por alimentos introducidos directamente
en el duodeno. '

No hay acuerdo en cuanto a que esta res-
puesta del colon a los alimentos sea mediada
por mecanismos nerviosos, hormonales o por
una combinacién de ambos. Como mediadores
de la respuesta gastrocoélica han sido menciona-
dos: gastrina, colecistoquinina y polipéptidos
gdstricos inhibidores.5® Los niveles en sangre
de estas hormonas aumentan paralelamente con
los aumentos- de la motilidad colénica después
de las comidas. Empero, en algunos estudios
la respuesta motora del colon fue de menor du-
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racion gue el periodo de elevacion del nivel
hormonal en sangre.

También fueron postuiadas como mediado-
res de la respuesta gastroc6lica vias nerviosas
que implican el nervio vago. Tansy®"° comuni-
¢ que la estimulacion eléctrica del nervio vago
provoca aumento de las contracciones coldni-
cas por medio de una via refleja que involucra
a éste, al sistema nervioso central y a los ner-
vios coldnicos lumbares, mientras que Coll-
man'? observé las mismas respuestas del colon
mediadas por una via vagovagal. Se ha infor-
mado que ocurren respuestas excitatorias del
colon similares a las observadas después de la
estimulacién vagal cuando se distiende el estd-
mago con un globo o balén; se cree que tam-
bién esta respuesta es mediada por una via re-
fleja coldnica vagolumbar. También fue pro-
puesta una combinacién de mecanismos ner-
viosos y hormonales; la respuesta gastrocélica
temprana (40 minutos iniciales) es blogueada
por antagonistas colinérgicos, pero la respuesta
tardia (después de los 40 minutos) no resulta
afectada por estas drogas.

El estado emocicnal del individuo afecta la
motilidad colénica. La hostilidad, ia ira y el re-
sentimiento se asocian con hipermotilidad,
mientras que la ansiedad y el temor se vinculan
con hipomotilidad. Se demostré que la activi-
dad fisica aumenta la actividad colénica seg-
mentaria y peristltica y el suefio fue vinculado
usualmente con depresién de la actividad mo-
tora det colon. La distensién del colon por me-
dios puramente mecédnicos también estimula 1a
motilidad y ese efecto conforma la base para el
uso de muchos laxantes. Diversos polisacéridos
y derivados de la celulosa absorben agua y con
ello distienden el colon con una masa blanda y
voluminosa de material fecal, que estimula la
accion propulsiva. Toda sustancia que produz-
ca suficiente efecto osmdtico, con el resultante
aumento del volumen fecal, mejorard la motili-
dad colbnica.

Actividad mioeléctrica
del colon

" La actividad eléctrica del musculo liso del
estomago y del intestino delgado estd bien do-
cumentada. Las propiedades electromecanicas
del colon de cobayo, conejo, cerdo, gato y pe-
rro han sido ampliamente estudiadas; las del
miisculo liso del colon humano siguen mucho
menos definidas. Son limitadas las investiga-
ciones sobre electromiogramas colénicos en
humanos; la mayor parte de los registros fueron
obtenidos de las partes mds facilmente accesi-
bles del intestino: canal anal, recto y colon sig-
moideo. Los dispositivos usados para registrar
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la actividad mioeléctrica del colon humano
fueron principalmente electrodos de succién o
con clip. Se han publicado escasos trabajos en
los que se usaron electrodos implantados créni-
camente en serosa in vivo,

El misculo del colon, al igual que el del esté-
mago vy el del intestino delgado, genera dos ti-
pos de seitales eléctricas: de trdnsito lento, lla-
madas ondas lentas o actividad eléctrica de con-
trol, y de transito rapido, llamadas espigas o ac-
tividad de respuesta eléctrica. Existe controver-
sia con respecto al origen, la frecuencia y la in-
cidencia de las ondas lentas en ¢l colon. En al-
gunos estudios in vivo®7”? las ondas lentas fue-
ron descritas como presentes intermitentemente
en dos 0 mds frecuencias, mientras que otras in-
vestigaciones comunicaron que siempre hay on-
das lentas. Muchos investigadores registraron la
actividad en espigas en el colon huma-
no. 1523506372 Tn vivo, los potenciales colénicos
en espiga ocurren como descargas cortas, al
igual que en estdmago e intestino delgado, pero
también como descargas largas. La principal ac-
tividad en espiga del colon consiste en descar-

- gas independientes que ocurren aleatoriamente.

Sin embargo, descargas largas y cortas en espi-

- ga se pueden producir también en racimos (se-

guidas). Las descargas largas en espiga ocurren
en series de 2 a 3 descargas/min, mientras que
las descargas cortas en espiga aparecen en raci-
mos de hasta 12 descargas/min. Descargas en
espiga individuales o racimos migran ocasional-
mente en direccion oral o aboral. Descargas lar-
gas en espiga que migran rdpidamente y exclusi-

vamente en direccién aboral son acompafadas -

por el pasaje de flatos o defecacién.” La rela-
cién de las ondas lentas con las espigas no ha si-
do aclarada; se cree ‘que las espigas cortas son
controladas por ondas lentas y se superponen a
éstas. Se afirma que las descargas largas en es-
pigas no se relacionan con las ondas cortas.

Trastornos clinicos
de [Ia motilidad

Nuimerosos trastornos clinicos se consideran
originados en perturbaciones de Ia motilidad in-
testinal. Las anormalidades de la motilidad co-
lonica parecen ser importantes en la patogenia
del sindrome del intestino irritable, 1a enferme-
dad diverticular, el megacolon idiopitico, la
constipacion y la diarrea, Se sefiala que existen
ciertas diferencias en la frecuencia de las ondas
lentas del colon de personas normales y de pa-
cientes con sindrome del intestino irritabie.
Snape® comunicé la predominancia de activi-
dad mas lenta (3 ciclos/min) en los pacientes
con el sindrome del intestino irritable, 1o cual
fue confirmado por Taylor.”™ Estudios manomé-

tricos del colon sigmoideo mostraron que los
pacientes con la variante “diarrea indolora™ del
sindrome del intestino irritable tienen motilidad
sigmoidea reducida, Por el contrario, aquellos
con la variante “colon espéstico-constipacién”
muestran un patrén de hipermotilidad. EI mis-
mo patrén fue observado en pacientes con cons-
tipacién y diverticulosis. Hay ciertas evidencias

-de que la enfermedad diverticular ocurre mas

frecuentemente en pacientes con el sindrome
del intestino irritable, y en consecuencia el me-
canismo subyacente podria ser el mismo.?? Fue
postulado que la funcidn incoordinada de los
musculos lisos, seguida por aumento de la pre-
sién intraluminal, puede desempefiar cierto pa-
pel causal en la patogenia de los diverticulos
coldnicos.*™® Tras la inyeccién de morfina o
neostigmina (Prostigmin) se registraron altas
presiones segmentarias en el colon sigmoideo
de pacientes con el sindrome del intestino irrita-
ble. Chaudhary y Truelove! informaron tam-
bién que todas las clases de pacientes con sin-
drome del intestino irritable muestran una pro-
nunciada respuesta colénica a la neostigmina
intramuscular, hayan tenido sintomas o no.

El ileo posoperatorio se caracteriza por el
impedimento temporario de la motilidad intes-
tinal. Una abundante acumulacién de eviden-
cias implica al colon como sitio primario o mds
persistente de esta afeccién.”” En el pasado se
afirmé repetidamente que la duracién del ileo
posoperatorio es proporcional a la severidad
del trauma quirdrgico y al tipo de operacién.
Sin embargo, los resultados obtenidos en expe-
rimentos con monos?® y humanos'>" muestran
que la duracién y el patrén son independientes
de la extensidn, la magnitud y la duracién del
procedimiento operatorio.

No estd aclarado cndl es el mecanismo del
ileo posoperatorio. Una hipétesis difundida di-
ce que es mediado por hiperactividad simpatica
“inducida por estrés”, la cual inhibe las con-
tracciones intestinales. Otros factores que se
consideran asociados con el {leo son: irritacién
peritoneal causada por cuerpos extrafios, dese-
quilibrio electrolitico y efectos de analgésicos
¥ anestésicos. La irritacion peritoneal y 1a peri-
tonitis pueden tener efecto directo sobre el in-
testino o bien éste podria ser mediado por los
sistemas adrenosimpético o parasimpitico. El
papel del sistema nervioso simpdtice y de las
catecolaminas circulantes en la etiologia del
fleo posoperatorio es todavia materia de debate.
Catchpole® y Neely y Catchpole* comunicaron
que el bloqueo total del sistema adrenérgico
con guanetidina o con una combinacién de blo-
gueo de alfa-receptores con fentanolamina y
estimulacidén parasimpdtica con neostigmina
resolvian el fleo posoperatorio. Estos hallazgos
fueron refutados por Heimbeck y Crout,* quie-



nes hallaron que el blogqueo del simpatico com-
binado con estimulacidn por neostigmina no
resolvia mds rdpidamente el ileo que la neostig-
mina sola. Los niveles circulantes de epinefrina
y norepinefrina estdn elevados en el posopera-
torio.?*%” Los niveles de epinefrina retornan a la
normalidad después de 1 a 2 dias, mientras que
los de norepinefrina pueden mantenerse eleva-
dos hasta 5 dias después de la operacién. El au-
mento de la norepinefrina probablemente se
deba a la secrecidn medular anormal, mientras
que la epinefrina puede ser producida por acti-
vidad de los nervios simpdticos y en la médula
adrenal, Dubois® demostr6 que en el posopera-
torio hay un aumento en la sintesis de norepi-
nefrina dentro del intestino.

La mayoria de las fibras simpaticas adrenér-
gicas posganglionares que inervan el intestino
parecen terminar en ganglios intramurales o en
vasos sanguineos. S6lo se ven unos pocos ner-
vios simpdticos que terminan en células de
miscula liso y se cree que actian primariamen-
te para modular la actividad de nervios colinér-
gicos intrinsecos, mediante inhibicién de la h-
beracién de acetilcolina. La accién de la nore-
pinefrina sobre estos nervios colinérgicos es
mediada por receptores alfa,. La activacién de
receptores alfa; provoca inhibicién de la con-
traccién del misculo liso gastrointestinal. Tam-
bién estan presentes receptores alfa, en las ter-
minales de nervios simpiticos posganglionares,
que achian como mecanismo de retroalimenta-
cién negativa para inhibir la liberacién de nore-
pinefrina. El musculo liso del tracto gastroin-
testinal contiene también receptores adrenérgi-
cos de los tipos beta, y beta,, La estimulacién
de cada receptor utilizando un agonista adecua-
do produce relajacién ‘del misculo liso gas-
trointestinal.

El desequilibrio electrolitico, particularmen-
te la hipopotasemia, es ampliamente aceptado
como causa de {leo prolongado. Aunque esta
hipétesis es tedricamente correcta, sorprenden-
temente hay muy pocos datos que la sustenten.
Un estudio reciente en monos sugiere que 1z hi-
popotasemia (o hipokalemia) reduce significa-
tivamente las contracciones del colon en ayu-
nas y que podria desempefiar un papel en la
prolongacion del ileo posoperatorio.®

En 1906 Cannon y Murphy® comunicaron
que el éter dietilico hacia mds lento el movi-
miento de los alimentos a través del tracto
gastrointestinal. Miller* demostrd que el éter
y también el cloroformo inhiben las contrac-
ciones intestinales, con rdpida recuperacién
después de suspender la administracion de es-
tos agentes. Ulteriores investigaciones demos-
traron gue el etileno, el ciclopropano y el ha-
lotano inhiben la motilidad del intestino delga-
do durante sn administracién, pero que el
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efecto era breve y las contracciones intestina-
les normales retornaban prontamente al cesar
la administracién de estas drogas. Estudios re-
cientes mostraron que la administracién de ha-
lotano y de enflurano disminuye profunda-
mente las contracciones del colon; el éxido ni-
troso se asocia con reduccién de las contrac-
ciones colénicas vinculadas con excitacién en
ciertos animales. Estos efectos fueron de corta
duracién, con pronto retorno a la actividad
contractil normal una vez que se suspendian
los agentes. Parece que estos anestésicos de-
sempefian un pequefo papel, o ninguno, en el
fleo posoperatorio.t*

TRANSPORTE DE AGUA
Y ELECTROLITOS

En personas sanas, el colon recibe aproxima-
damente 1500 m! de quimo cada 24 horas, La
mayor parle del agua y de los electrdlitos del
quimo son absorbidos en el colon, que deja me-
nos de 100 ml de liquido y aproximadamente 1
meq de sodio y de cloruro para perderse con las
heces. En condicicnes normales el colon absor-
be agua, sodio y cloruro a la vez que segrega
potasio y bicarbonato. Su maxima capacidad de
absorcidn ha sido calculada en 5 a 6 L de agua
y 800 a 1000 meq de sodio y clorure diaria-
mente, i

Desde las primeras investigaciones se reco-
nocia que la absorcién de sodio en el colon
ocurre contra el gradiente electroquimico, lo
que indica un transporte activo del sodio, mien-
tras que se creia que la absorcién de cloruro se
debia casi enteramente a la difusién pasiva.
Empero, estudios recientes demostraron que la
absorcidn del sodio y la del cloruro involucran
mecanismos de transporte activo. Se sabe ahora
que los mecanismos de transporte de electrdli-
tos no son homogéneos en todo el intestino
grueso!28 y que existen diferencias entre dis-
tintas especies. En el colon humano, el sodio y
el agua se absorben principalmente en el colon
ascendente y en el transverso. La absorcién ac-
tiva de sodio es un proceso que implica trans-
porte electrogénico, absorcion de cloruro de so-
dio neutro o una combinacién de estos meca-
nismos. La absorcidn de sodio electrogénico es
el mecanismo primario de transporte en el co-
nejo.”® Por el contrario, la absorcién de cloruro
de sodio neutro es el mecanismo primario en la
rata.>> Parecerfa que ambos mecanismos son
ios responsables del transporte de sodio en el
colon humano.*37 El flujo neto de sodio ha-
cia la luz del colon y hacia fuera de ella es re-
gulado principalmente por las concentraciones
de sodio intraluminal e intracelular y por la al-
dosterona.



24 COLON

La absorcidn de cloruro en el colon es resul-
tado del transporte activo siguiendo gradientes
electroquimicos favorables asi como de inter-
cambio activo 7 de cloruro neutro-bicarbona-
to o absorcidn de cloruro de sodio neutro. El
intercambio de cloruro neutro-bicarbonato es
responsable de aproximadamente el 25% de la
absorcién total de cloruro en el colon huma-
no.!?

Desde hace muchos afios se sabe que la fuer-
za impulsora para la secrecién de potasio es la
diferencia de potencial intraluminal negativa
(20 a 30 mV). No obstante, solamente hace
muy poco tiempo se comprendié que también
ocurre en el colon secrecién activa® y absor-
cién activa de potasio.* Una variedad de sus-
tancias y de factores pueden influir y modificar
la absorcién de agua y de electrdlitos. La aldos-
terona y los glucocorticoides facilitan la absor-
cion de agua y de sodio aumentando la permea-
bilidad de la membrana apical al sodio y esti-

~ mulando la secrecion activa y pasiva de pota-

510, 2431404259 1 o3 agonistas adrenérgicos y coli-

_ nérgicos afectan el transporte de electrdlitos en

“el intestino grueso. Por ejemplo, la epinefrina

aumenta la absorcién activa de sodio y de clo-

" ruro y mejora la secrecién activa de potasio.?”*

Por el contrario, el betanechol, un agenista co-
linérgico muscarinico, inhibe la absorcién acti-
va de sodio y de cloruro.”

Una cantidad de agentes heterogéneos pue-
den estimular la secrecién de liquide y electrd-
litos en el colon, entre ellos; bacterias, entero-
toxinas, hormonas, neurotransmisores y laxan-
tes.* La shigelosis y la salmonelosis son dos
entidades clinicas caracteristicas en las que la
reduccion de la absorcidn o €l aumento de la
secrecidn de agua, sodio y cloruro dan por re-
sultado diarrea.”>* Durante la tltima década se
acumularon evidencias indicativas de regula-
cién hormonal de la secrecién de liquido y de
electrélitos en el intestino delgado y el colon.
Estudios tanto in vivo como in vitro han mos-
trado el potente efecto de un polipéptido intes-
tinal vasoactivo sobre el transporte coldnico de
liquido y electrdlitos.®®”® La infusién de poli-
péptido intestinal vasoactivo en humanos da
por resultado bloqueo completo de la absorcién
de agna en el colon.** Las prostaglandinas fue-
ron implicadas como factores importantes en el
mecanismo de la diarrea asociada con colitis
ulcerosa® y con la secrecién neta de agua indu-
cida por laxantes.? Recientes investigaciones
demostraron que el aumento de la absorcién de
liquidos y electrélitos inducido por cuatro la-
xantes (bisacodilo, dioctilsulfosuccinato sédi-
co, fenoftaleina y 4cido ricinoleico) estd aso-
ciado con el aumento de prostaglandina E en la
luz del colon. Ademids, el pretratamiento con
indometacina (un inhibidor de la sintesis de

prostaglandina) suprime los efectos de estos la-
xantes sobre el movimiento de liquidos y elec-
trélitos.> Hasta hace una década, las investiga-
ciones sobre los efectos de los laxantes en el
colon se centraban principalmente en los efec-
tos de esos agentes sobre la motilidad colénica.
Mis recientemente, el enfoque se ha reorienta-
do hacia sus efectos sobre el transporte de agua
y electrdlitos. Ahora parece claro que los la-
xantes aumentan la secrecién neta de agua y al-

teran el movimiento de los electrdlitos en el co-
]011 19,21,22,52
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