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Prefacio

Dr. Jesus Kazuo Yamamoto Furusho
Presidente de la Asociacion Mexicana de Gastroenterologia

Es un placer compartir con todos los miembros de la Asociacion Mexicana de
Gastroenterologia (AMG) una serie de libros titulados Clinicas Mexicanas de
Gastroenterol ogia que se publicarén de maneramensual duranteel afio 2023 con
el fin de actualizar los Ultimos desarrollos en €l conocimiento para cada uno de
los topicos en la gastroenterologia, la cual estd conformada por un total de 11
obras, que son:

e Enfermedad inflamatoria intestinal.

¢ Avances en endoscopia terapéutica del aparato digestivo.
* Gastroenterologia enfocada en pediatria.

* Principales procedi mientos quirdrgicos.

e Cancer detubo digestivo, vias biliaresy pancreas.

» Neurogastroenterologiay motilidad gastrointestinal .

e Trasplante hepatico: una guia préactica.

* Hepatologiaclinica.

¢ Nutricién y enfermedades gastrointestinales.

e Micrabiotay microbiomaterapia en gastroenterologia.
¢ Pancreatitis y neoplasias pancredticas.

Esta serie delas Clinicas Mexicanas de Gastroenterol ogia esta desarrollada por
expertosen cadaunadelasareasdelagastroenterologiay vadirigido aestudian-
tes de medicina, residentes de laespecialidad de gastroenterologiay susaltas es-
pecialidades, médicos internistas, pediatras, gastroenterdlogos, cirujanos, nu-
tridlogos y otras areas afines ala especialidad.

XVII



XVIII Neurogastroenterologia y motilidad gastrointestinal (Prefacio)

Ademas, quiero mencionarles que el slogan de la Asociacién Mexicana de
Gastroenterol ogiaen el afio 2023 de mi presidenciaes“Academiay Ciencia’, en
donde la academia es unainstitucién como la AMG que realiza colectivamente
diversas actividades de educacion médica continuay, por otro lado, la ciencia,
que es unaramadel saber humano constituida por el conjunto de conocimientos
objetivosy verificables sobre una materia determinada, en este caso la gastroen-
terologia, cuyos resultados son obtenidos mediante la observacién y la experi-
mentacion, asi como laverificacion de hipotesisatravés del uso de unametodo-
logia cientifica para la generacion de nuevos conocimientos. Ambas van de la
mano en & progreso del avance cientificoy poder trasmitir €l conocimiento afu-
turas generaciones debido alos importantes avances en la medicina.

Finalmente, agradezco atodosloseditoresinvitadosy autoresanivel nacional
e internacional de las diferentes Clinicas por toda su dedicacion, entusiasmo y
esfuerzo en el desarrollo de esta serie de libros que seguramente tendran un im-
pacto enlaactualizaci én del conocimiento médico, con el fincomin de que nues-
tros pacientes sean beneficiados en laatencién diagndsticay terapéuticaoportu-
na, asi como mejorarles su calidad de vida en cada uno de | os padeci mientos de
la gastroenterologia.



Prologo

Enriqgue Coss Adame, Genaro Vazquez Elizondo,
José Maria Remes Troche

La neurogastroenterologia es una subespecialidad de la gastroenterologia que es-
tudia los trastornos funcionales del tracto digestivo. Recientemente existe una
investigacion pujante en torno a los trastornos funcionales digestivos, resultado
de investigaciones constantes que se actualizan dia a dia con nuevos conceptos,
procedimientos de diagnostico y tratamientos en el ambito de esta especialidad.
Existen ademas grupos de trabajo internacionales que tienen como objetivo ho-
mogeneizar conceptos y nomenclatura para sentar las bases de estudios de inves-
tigacion.

Este nimero de las Clinicas Mexicanas de Gastroenterologia, Neurogastroen-
terologia y motilidad gastrointestinal, tiene como objetivo fundamental presen-
tar un compendio de informacion relevante en torno a las diferentes enfermeda-
des funcionales digestivas en todos los segmentos del aparato digestivo.
Pretende ser un medio que se pueda consultar de forma agil y oportuna y que sea
una referencia para poder obtener prontamente un panorama de utilidad en la
préctica clinica del gastroenter6logo en su quehacer diario.

Los editores y autores de esta obra esperamos que pueda ser un recurso enri-
quecedor para el lector y que ayude a formar un mejor conocimiento y criterio
para su dia a dia.

XIX






Seccion |

Eséfago







© Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacion es un delito.

1

Bases de la motilidad del es6fago

Gustavo Adolfo de Jesus Torres Barrera

FISIOLOGIA DEL ESOFAGO

Lafuncion del eséfago esconducir € alimento delabocaal estémago; parareali-
zar estafuncion serequiere unadelicada serie de eventosgueinician con losmo-
vimientosvoluntariosdeladeglucién enlafaringey contindian con unafaseinvo-
luntariahastael esfinter esofégicoinferior (EEI). Este 6rgano estalimitado en sus
extremos por dos complejos musculares o esfinteres, en laporcién proximal por
e esfinter esofagico superior (EES) o cricofaringeo, y en el extremo distal por
el EEI.

ESFINTER ESOFAGICO SUPERIOR

El EES superior se define como lazonade alta presion intraluminal que seloca
lizaentrelafaringey el esofago cervical. El EESmedido por manometriaintralu-
minal se extiende aproximadamente entre 2'y 4 cm por debajo de laaperturade
lalaringe. Lapresion del EEStiene unaasimetriaaxial mas acentuadaen su por-
cionproximal. Las presionesregistradasen laorientacion anterior y posterior son
tres veces mayores que las obtenidas en €l sentido lateral. La presién en reposo
del EESenlaspersonassanasvariade acuerdo con €l sistemademedicién utiliza-
do; con los equipos de perfusion de agua se hareportado en un rango de 35 a200
mmHg y con los transductores circunferenciales de estado solido haido de 30 a

3



4 Neurogastroenterol ogia y motilidad gastrointestinal (Capitulo 1)

Musculos del esfinter esofagico superior

Rama interna del nervio ____——
superior de la faringe —__ Masculo constrictor inferior
de la faringe

Musculo cricoaritenoideo __———
posterior

— Mdsculo cricofaringeo

Musculo circular
del es6fago Musculo longitudinal
del es6fago

Figura 1-1. Orofaringe, hipofaringe y esé6fago cervical. Se muestran los dos musculos
mas importantes del esfinter superior: el cricofaringeo y el constrictor inferior de la
faringe. El cricofaringeo es inervado por ramas del nervio vago y del laringeo recurrente.
Tomada de Gastrointest Endosc 2015;8(2).

118 mmHg.t Su papel fisiol6gico es evitar la entrada de aire durante lainspira-
ciony prevenir laaspiracion hacialavia aérea.2 Laevaluacién manométrica del
EESesdificil dellevar acabo porgque esunaestructuraanatdmicamente compleja
influidapor el movimiento, lapostura, €l estrés’y € estado deal erta.45 El mascu-
lo cricofaringeo es el principal componente del EES'y es responsable de la pre-
siéngjercidaen d tercio distal delazonade altapresi6n; mide aproximadamente
1 cm,® y estd compuesto por muscul o estriado, que es bioquimicay estructural-
mentediferentedel resto delos muscul osadyacentes. El cricofaringeo esunmis-
culo en forma de cinturén que esta anclado en la porcién posterior del cartilago
cricoides.

El masculo constrictor inferior de lafaringe ocupalos dos tercios proximales
restantes (figural-1). De acuerdo con Asohy Goyal, laactividad el éctricaconti-
nua combinada con las fuerzas pasivas de |os tgjidos son las responsables de la
presion en reposo del EES.”

Lapresién del EESYy lacoordinacién de las degluciones con larelgjacion re-
quieren el nervio vago, que seoriginaen el niicleo ambiguo (figural-2). Lainer-
vacion del muasculo cricofaringeo estad dada por |as ramas faringea y laringea
superior del nerviovago (figural-1), por el glosofaringeoy por lasfibrassimpa-
ticas de los ganglios cervicaes. El nervio laringeo recurrente, también rama del
nervio vago, inerva este misculo desde la porcion inferior.

Laacetilcolinaes el principal neurotransmisor eferente del muasculo cricofa
ringeoy actliaen losreceptoresnicotinicosdel muscul o esgquel ético. Sehaniden-
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Inervacién extrinseca del esofago
Nucleo dorsal

Estimulo cortical del vago Nucleo del tracto solitario
Nucleo
ambiguo\
cento ._—— ——— Médula

respiratorio

T~ Ncleo frénico

Musculo estriado Farlnge
Musculo liso
Vias sensitivas
Vias motoras

— Nervio vago

— Nervio frénico

Esofago

Esfinter
Diafragma crural — esofagico

inferior

Figura 1-2. Control nervioso extrinseco parasimpatico del eséfago. La presion del es-
finter esofagico superiory la coordinacion de las degluciones con la relajacion requieren
al nervio vago, que se origina en el niicleo ambiguo. Tomada de N Engl J Med 2020;
383:20.

tificado otros neurotransmisores, como el neuropéptido Y, lasustanciaP, lagala
ninay el péptido intestinal vasoactivo, cuyo papel esta en estudio.

L os cuerpos neuronal es de | os aferentes vagal es se localizan en el ganglio no-
doso y terminan en el tracto solitario; asu vez, se proyectan alas motoneuronas
del ndcleo ambiguo.

Relajacion del esfinter esofagico superior

Laapertura del EES tiene dos componentes: larelgjacion del cricofaringeo y €
desplazamiento de lalaringe. Larelajacion resultadel cese delaactividad eléc-
tricay, en consecuencia, del tono del cricofaringeoy del constrictor delafaringe.
Laelevacion delafaringe depende de la contraccién de los muscul os suprahioi-
deos. Larelgjaciéon del EES precede al aumento de la presion de lafaringe. La
magnitud y laduracion delarelgjaci 6n se pueden incrementar con mayoresvolu-
meny viscosidad del bolo. Independientemente del volumen, laviscosidad pro-
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longa e incrementa la apertura. EI EES serelaja con la deglucion, larumiacion,
laregurgitacién, € vémitoy los eructos.8 En contraste, ladistension del eséfago
proximal con un balén elevalapresion. No se hademostrado que laperfusion de
acido en laluz del esofago ni e reflujo espontédneo modifiquen € registro del
EES.®

CUERPO DEL ESOFAGO

El es6fago es un 6rgano tubular de entre 20 y 26 cm de longitud, localizado en
el mediastino posterior, que comunica alafaringe con el estémago, e iniciaen
€l bordeinferior del cartilago cricoidesanivel delavértebraCé y terminaen e
estomago anivel de T11. En sus extremos esta limitado por dos esfinteres clara-
menteidentificados por zonas de mayor presion, pero solo el EES esanatdmica
mente definido por un engrosamiento de la pared muscular.

En los seres humanos una pequefia porcién del eséfago proximal (5%) esta
compuesta exclusivamente de misculo estriado y € tercio distal (50%) de mis-
culoliso; € tercio medio esunacombinacion de ambos.10 Estacaracteristicaana-
témicatiene relevancia clinica cuando se presentan enfermedades que afectan a
uno u otro tipo de musculo.

Lapared muscular o muscular propiadel estfago estacompuestapor unacapa
externaolongitudinal y unainternacircular, gue en realidad eshelicoidal (figura
1-3). Los estudios de manometriay ultrasonido de altafrecuenciarealizados si-
multdneamente han mostrado unacoordinaci6n enlacontraccién deambas capas
musculares. La contraccién simultanea de ambas capas muscul ares produce una
mejor propulsién del bolo. Ademés, la contraccién de las fibras longitudinal es
produce un adelgazamiento delapared distal del es6fago quefavoreceunamejor
acomodacion del bolo. Esta contraccion del muscul o longitudinal activa neuro-
nas mecanosensitivas inhibidoras y generadoras de éxido nitrico para producir
relgjacion distal 1112

La inervacién del esofago es extrinseca, predominantemente por €l nervio
vago (figural-2) y por losnerviosdel sistemasimpético atravésdefibrasaferen-
tesy eferentes, eintrinseca, por dosplexosnerviosos (figural-3): el plexo mien-
téricoy el plexo submucaoso. Lasfibras delas neuronas motoras preganglionares
del parasimpatico llegan através del nervio vagoy hacen sinapsis con las neuro-
nas del plexo mientérico o de Auerbach. El segmento del es6fago compuesto de
muscul o estriado estainervado por axonesde neuronasmotoras, Cuyo CUerpo esta
ubicado en € niicleo ambiguo; el segmento compuesto de musculo liso estainer-
vado por neuronaslocalizadas en el niicleo motor dorsal del vago. Lasfibraspre-
ganglionares eferentes surgen de lamédula espinal y hacen sinapsis en los gan-
glios paravertebrales, en los que se proyectan fibras posganglionares al esofago.
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Plexos nerviosos de la pared del es6fago

, . Ganglio del plexo
Musculo longitudinal mientérico

Plexo mientérico
_— Plexo esofagico

Mdusculo circular ~_ / Adventicia
/ Muscular propia
Plexo submucoso —
/ Submucosa
Submucosa — / Mucosa

Mucosa —
"~ Luz del eséfago

Figura 1-3. Se muestran las dos capas de la muscular propia: la longitudinal o externa
y la circular o interna. Se muestran también ambos plexos nerviosos y su relacion con
las capas del es6fago. Tomada de JAMA 2015;313(18):1841-1852.

El plexo mientérico estal ocalizado entrelas capasmuscularescircular y longi-
tudinal; es unacapafina compuestade ganglios, célulasganglionaresy vias ner-
viosas que interconectan el plexo (figura 1-3). Las neuronas del plexo nervioso
inervanlasfibraslongitudinalesy lacapaexternadelasfibrascirculares. Ungran
ndmero de neurotransmisores son expresados por estas neuronas, como el pépti-
dointestinal vasoactivo, el 6xidonitrico, lasustanciaP, laneurocininaA 'y el pép-
tido histidina—isoleucina, quetienen un papel importante en lafisiologiadel eso-
fago. El plexo submucoso o de Meissner selocalizaentre lasubmucosay lacapa
circular, y estdcompuesto por neuronasfuncionalmente diferentesdelasdel ple-
X0 mientérico; en relacién con su papel en lamotilidad, inervalaldminainterna
delacapacircular.13

ESFINTER ESOFAGICO INFERIOR

Lafunciondd EEI espermitir el paso del alimento al estébmagoy evitar el reflujo
de contenido gastrico al es6fago; esdecir, funcionacomo unavalvulaidealmente
unidireccional. El EEI tieneunalongitud de 2.5 a4 cm. Su porcién superior coin-
cide con € hiato del diafragmay laporcioninferior esintraabdominal. El meca-
nismo antirreflujo depende de la presion generada por el misculo liso del EEI
(intrinseco) y del diafragmacrural compuesto por muscul o estriado (extrinseco)
(figura1-4).

El musculolisodel EEI estdaorgani zado en dosgruposdefibras—Ilongitudina-
lesy circulares— que se proyectan alapared anterior del estbmago y quetienen
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Unién esofagogastrica
Musculo longitudinal
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 Parte crural } g
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/
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Figura 1-4. El esfinter esofagico inferior (esfinter intrinseco) se complementa con la
porcion del pilar del diafragma (esfinter extrinseco); ambos estan fijos entre si por el liga-
mento eséfago diafragmatico. Los esfinteres intrinseco y extrinseco operan en conjunto
para permitir el flujo ordenado del alimento hacia el estomago e impedir el reflujo de con-
tenido géstrico hacia el eséfago. Tomada de N Engl J Med 1997:336(13):927-932.

propiedadesfisiol 6gicas einervacion diferente. Adicionalmente, lasfibras obli-
cuas del estdmago o fibras sling o de cabestrillo, por la disposicion que adoptan
en la unidén esbfago gastrica, participan en € mecanismo antirreflujo cuando se
incrementalapresionintragastrica. EI EEI mantiene un tono miogénico constan-
te, que se demostré de manera experimental en un modelo en vivo en el que se
documentd la persistencia de presién por manometriadel EEI ante la presencia
de un blogueo neural inducido por tetrodotoxina,4 1o que descarta la participa-
cion del sistema nervioso en la persistenciadel tono.

Este tono constante del EEI se debe a diferencias fisioldgicas de las células
musculares de esta zona con las del cuerpo del eséfago. Estas células estan par-
cialmente despol arizadas y generan potencial es de accion espontaneos, manteni-
dospor lapresenciade un mayor nimero de canalesdecalciotipo L. Como suce-
de conotro tipo de musculo liso, el estado contréctil y el tono miogénico del EEI
dependen delaconcentracién de calciointracelular, que asu vez dependedel in-
flujo decalcio extracelular através de estetipo de canal es; esto se hadocumenta-
do por la respuesta de relgjacién cuando se utilizan blogueadores selectivos de
estos canal es de cal ci0.15 En animal es de experimentacion se hademostrado que
lasfibrascircularesdel EEI generan un mayor tono miogénico quelasfibraslon-
gitudinalesy que éste depende del ingreso del calcio extracelular alacélula. En
contraste, el tono miogénico de las fibras oblicuas depende de la liberacion del
calciointracelular. A nivel intracel ular sehadocumentado que el tono del miscu-
loliso del EEI depende de unaconcentraci on constantemente el evadadefosfoli-
pasa C, la cual generalos mecanismos intracelulares, como un incremento del
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inositol trifosfato que asu vez liberael calcio intracelular del reticulo endoplés-
mico rugoso. En contraste, larelgjacion inducidapor péptido intestinal vasoacti-
vo reduce los niveles intracelulares de inositol trisfosfato y calcio.16

El tono del EEI estambién modulado por unavariedad de influencias neuro-
hormonal es. Muchashormonasy neurotransmisores pueden modificar lapresion
del EEI. Laliberacion de acetilcolinade | asfibras vagal es causa contraccion del
esfinter; por otraparte, laliberacion de 6xido nitrico y péptido intestinal vasoac-
tivo causarelgacion. Otros sustancias que causan relajacién son lanicotina, los
agonistas betaadrenérgicos, la dopamina, la col ecistocinina, la secretina, el pép-
tidorelacionado conlacalcitonina, laadenosina, laprostaglandinaE y losdonan-
tes de Oxido nitrico, como los nitratos y los inhibidores de lafosfodiesterasa 5.

Lainervacion del EEI ocurre por € sistemaparasimpatico (vago) y por el sim-
patico (esplacnico). Los aferentes vagal es (neuronas sensitivas) del EEI se pro-
yectan al nucleo del tracto solitario y los eferentes vagal es (neuronas motoras)
se ariginan de fibras preganglionares del nticleo motor dorsal del vago. Ambos
nucleos coordinan larelgjacion del EEI.

El componente extrinseco del esfinter estacompuesto por el diafragmacrural,
gque envuelve a EEI y aumentala presion durante lainspiracion, previniendo el
reflujo cuando €l gradiente transdiafragmético es mayor (figura 1-4). El EEl y
€l diafragmacrural estan anatémicamente superimpuestosy ancladospor € liga-
mento frenoesofagico, que consiste en una capa de tejido conectivo fibroso que
seoriginaen lacrura. Adicionalmente, cuando el esofago distal llegaal cardias
formaun angulo cerrado (angulo de His) que funciona también como un meca-
nismo vavular antirreflujo. La contraccion de la porcién crural del diafragma,
inervada por €l nervio frénico se coordina con los movimientos respiratorios y
las contracciones de la pared abdominal, y actlia en sincronia con laporcion in-
trinseca del mecanismo antirreflujo.

Lapresion basal del EEI medida manométricamente esla sumade las presio-
nes intraabdominal y torécica transmitidas de la musculatura extrinseca y del
tono continuo del muscul o liso. L os estudios manométricostridimensional es de-
muestran unaasimetriadel EEI con mayor presion haciala porcién posterior iz-
quierda. El tono del EEI se modifica significativamente con |os cambios de pos-
tura,1” siendo de menor fuerza en la posicion sedente o en la bipedestacion, en
comparacion con lasupinacion. Por otro lado, en un estudio realizado en 15 suje-
tossanos Mittal y col. documentaron un aumento delapresion del EEI con el in-
cremento de la presién intraabdominal, lo cual tendria un papel antirreflujo.18

Relajacion del esfinter esofagico inferior

Paraque selleveacabo €l paso del alimento del eséfago al estbmago debe haber
unarelgjacion adecuadadel EEI y del esfinter diafragmaético. Ladegluciony la
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distension del esdfago sonlosdos estimulosmasimportantesqueinducenlarela-
jacion.

Reflejos del esfinter esofagico inferior

Relajacién asociada a la deglucién

Larelgjacion del EEI comienzalos dos primeros segundos después del inicio de
ladegluciéony duraentre 6y 10 seg; esmediadapor lasfibrasvagalesinhibidoras
y las neuronas posganglionicas del plexo mientérico através de laliberacion de
oxido nitrico. Larelgjacion terminacon lallegada de laonda peristéiticaa EEI
y esseguidade unacontraccion posrel g acion quedurahasta10 seg; luego deesto
el esfinter retornaa su presion basal, que oscilaentre 15y 30 mmHg.

Relajacién no asociada a la deglucion

Esta relajacion puede ocurrir durante los eructosy e vomito, con la distension
esof agi ca—que desencadena una peristal sis secundaria—, ladistension gastrica
y €l estimulo de las terminaciones vagal es aferentes, conocidos como relgjacio-
nestransitoriasdel EEI, que son el mecanismo mas comuin del reflujo gastroeso-
fégico.1? Lasrelgacionestransitorias se definen como periodos de rel ajacion del

EEI con unaduracién de 10 a60 seg en ausenciade deglucién asociadosalarela
jacion del diafragmacrural. Ladistension gastricaestimulalos aferentes sensiti-
vosvagal esqueterminan centralmenteen el nicleo del tracto solitario.2° Lasefial

esluego enviadaa nucleo motor dorsal del vago, en el quelasvias eferentes ha-
cen sinapsiscon lasneuronasinhibidoras queliberan 6xido nitrico, €l cual dismi-
nuyelapresion del EEI. Larelgjacion concurrentedel EEI y del diafragmacrural

es relevante para la generacion de reflujo gastroesofégico.2! Las relgjaciones
transitorias pueden estar también asociadas al estimulo de la colecistocininaen
los receptores subtipo A,22 el cual induce relgjacion del EEI y adicionalmente
produce contraccién del musculolongitudinal, queasu vez tiene un papel impor-
tante en larelgjacion del diafragma crural2 (figura 1-5).

PERISTALSIS DEL ESOFAGO

El transportedel alimento atravésdel es6fago ocurrepor el peristaltismo. Lamo-
tilidad en el aparato digestivo y en el esdfago estaregulada por un balance delos
efectos inhibitorios y excitatorios producidos por 10s neurctransmisores y las
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Efecto de la colecistocinina en el esfinter esoféagico inferior

—10 mmHg 200 mmHg

Figura 1-5. Relajacién inducida por la colecistocinina (CCK). Las relajaciones transito-
rias son el principal mecanismo del reflujo. Uno de los neurotransmisores involucrados
es la colecistocinina. Tomada de la referencia 23.

hormonas que g ercen efectosdirectosen el muscul o. El eséfago no presentacon-
tracciones espontaneas simultaneas, y su presion intraluminal corresponde ala
presion intratorécica.

Lamanometriadel estfago hasido el estandar parael estudio del movimiento
peristaltico del esdfago. En afios recientes la evolucion de la manometria hacia
lamanometriade alta resolucién ha permitido unamejor caracterizacion del pe-
ristaltismoy laconfiguracion delaclasificaci dn de Chicago delostrastornosmo-
tores.23.24 E| desarrollo de nuevas tecnol ogias, como laimpedancia, € ultrasoni-
do intraluminal de altafrecuenciay la sonda de imagen endoluminal funcional,
0 endoFL | P, han generado nuevainformaci 6n que hapermitido un mejor estudio
delafisiologiay lafisiopatologia del estfago.z

El movimiento peristéltico es un complejo patrén motor generado por un ani-
Ilo de contraccién del musculo circular, seguido de una zona de relgjacion que
favorece el movimiento peristéltico del contenido luminal del esofago (figura
1-6); cuando se originadespués de unadegluci én se conoce como peristal sispri-
maria. La secuencia peristaltica primaria se inicia con la contraccién faringeay
larelajacion del EES; el alimento es empujado a estfago proximal y € movi-
miento peristaltico avanza haciael esofago distal con unavelocidad de2 a4 cm/
seg. Laperistalsis primariadel musculo estriado del es6fago depende de un me-
canismo central que comprende laactivacion secuencial de neuronas excitadoras
en & nicleo ambiguo del nervio vago, generando un movimiento peristético a
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Neurotransmisores en la peristalsis

Peristalsis

Péptido intestinal vasoactivo
Acetilcolina
Oxido nitrico

Contraccion
Relajacion

Figura 1-6. El 6xido nitrico y el péptido intestinal vasoactivo son los neurotransmisores
inhibidores mas importantes en la relajacién descendente del reflejo peristaltico. Toma-
da de Barrett KE, Barman SM et al.: Ganong. Fisiologia médica. 252 ed. McGraw—Hill,
2016.

travésdelaliberacién deacetil colinaen laplacaneuromuscul ar enformadescen-
dente (figura 1-7).

Trazo manomeétrico y representacion gréafica de una deglucién

Zona de misculo ggg EES
estriado
Zona de transicién
Zona de masculo
liso
EEI EEI
EES
EEI
0 3 6 9 12

Trago Tiempo en segundos

Figura 1-7. El esofago se origina a nivel del cartilago cricoides y termina generalmente
en el hiato. La muscular propia cambia de musculo esquelético en el esfinter superior
y una pequefia porcion del es6fago proximal a muasculo liso hacia el tercio medio y distal,
lo que se conoce como zona de transicion. Se muestra un trazo de una manometria de
alta resolucion y un diagrama de la progresion del bolo alimenticio. EES: esfinter esoféa-
gico superior; EEI: esfinter esofagico inferior. Tomada de JAMA 2015;313(18):1841—
1852.
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Lacontraccion delacapacircular eslafuerzaque a avanzar haciael eséfago
distal genera el movimiento peristaltico. La contraccidn de esta capa muscular
se evallaen laclinica con lamanometria de alta resolucién, que registra el des-
plazamiento de laondade contraccion alo largo del eséfago después de una de-
glucién; se representa como un topograma de presion en el que €l gje de las X
representael tiempoy € gjedelasY laposicion alolargo del esdfago. Lamagni-
tud delapresion serepresentaen unaescalade colores, enlaqueloscoloresmés
célidoscorresponden avaloresaltosy loscol oresfriosalosméashbajos. Serecono-
cendoszonasdepresion constante: laproximal, correspondienteal EES, y ladis-
tal, correspondientealalocalizaciéndel EEI. Se puedeobservar el segmento per-
tinente ala zona de musculo estriado y la transicion haciael muasculo liso en la
porcion proximal del topograma de presion (figura 1-7).

El movimiento peristaltico originado por ladistension del estfago se conoce
como peristalsis secundaria.?s Ladistension del esdfago generaun reflgjo local
independiente del vago que produce unacontraccién proximal a sitio de disten-
siény relgjacién por debgjo de esta zona; este reflejo es mediado por via de las
neuronas inhibitorias y excitadoras del plexo mientérico. Su funcién es aclarar
losresiduosdeaimentoretenidosy el aclaramiento del estfago del contenido del
reflujo gastrico. Lasanormalidades dela peristal sis secundaria pueden estar aso-
ciadasadisfagia. Estetipo de movimiento peristaltico no esevaluado enlamano-
metriadealtaresol ucién convencional, y esmejor caracterizado por laendoFLIP.
Lasondadeimagen endoluminal funcional esun método que eval Galarespuesta
del esofago aladistension gradual atravésdelo que se hadenominado FLIP pan-
ometry. Ladistensi 6n volumétricasostenidaproduce cambiosen el didmetro que
son graficados en trazos tiempo—espacio semejantes alos de la manometria de
altaresolucion. Lamanometriay laFLIP son estudios que se complementan; la
manometriaeval lalaperistalsisprimariay larelgjaciéndel EEIl, y laFLIPevalla
la peristalsis secundariay la distensibilidad.?

Laactividad deinervacion extrinseca e intrinseca es necesariaparaque lape-
ristalsis se lleve a cabo, particularmente en las fibras colinérgicas del nervio
vago;,yaque sehademostrado quelaperistalsisinducidapor ladeglucion esinhi-
bida por atropina e incrementada por agonistas colinérgicos.2é También se reco-
noceel papel delasneuronasno adrenérgicasy no colinérgicasatravésdelalibe-
racion de los neurotransmisores inhibitorios péptido intestinal vasoactivo y
oxido nitrico (figura 1-8).

Ladensidad delas neuronasinhibitoriasy excitadoras en el plexo mientérico
determinan ladirecciony € vigor de la contraccion.2?

Ladireccion del movimiento peristaltico depende de lalatencia del musculo
del esdfago; |os estudios experimental eshan demostrado que el periodo delaten-
ciaesmaslargo en el esdfago distal que en el esdfago proximal. Estacaracteristi-
ca depende de un estado de hiperpolarizacién.
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Peristalsis del esé6fago

Figura 1-8. Progresion del bolo alimenticio en forma de balén de fatbol americano a lo
largo del es6fago. Tomada de N Engl J Med 2020;383:20.

Mital y col. utilizaron de manerasimultanealamanometriay lasimégenesde
ultrasonido intraluminal de altafrecuencia parademostrar que ladistension eso-
fagicaavanzaen formaperistdltica, igual quelacontraccion. Los autores propo-
nen que durante laperistalsis el segmento de es6fago contraido es seguido deun
segmento de estfago relajado que avanzadi stalmentefrentealaondade contrac-
cion. Abrahaoy col. observaron quedurantelaperistalsisel eséfago no sedistien-
deenlaformadeun cilindro o salchicha, sino queladistensién adquierelaforma
de un bal6n de ftbol americano con la distensién maximalocalizadaen el cen-
tro.28

Lacontraccion del musculolongitudinal activaun grupo de neuronasinhibito-
riasy generaunarelgacion descendente. Lainhibicion alo largo del esdfago se
demuestraen | os estudi os de manometriacon lasecuenciadetragosrépidos. Asi-
mismo, produce un engrosamiento delas capasmuscul ares, necesario paralame-
jor propulsion del bolo. Laduracién de lainhibicién después de una deglucion
se incrementa progresivamente hacia el esdfago distal. |gualmente, la magnitud
de la contraccién es mayor en sentido caudal, encontrandose la contraccién de
magnitud mésaltaen el punto de desacel eracion. Lafuerzadelacontraccion esté
influida por € volumen del bolo,? laviscosidad, |atemperatura® y la posicion
del paciente.

Mittal y col. sugieren un volumen de 10 mL, y node5 mL, paralaevaluacion
manométrica.3!

Laeficienciadel esdfago en el transporte del alimento estarelacionadacon la
magnitud de la contraccidn, y se ve gravemente disminuida en |os sujetos con
contracciones peristélticas de menos de 30 mmHg.32
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Trastornos motores del eséfago

Genaro Vazquez Elizondo

INTRODUCCION

Lallegadade lamanometria de alta resolucién revoluciond el entendimiento de
lafisiologiamotoradel esdfago y hapermitido clasificar de manerafisiopatol 6-
gicalostrastornos motores esof&gicos. Aunquelaacalasiaesel trastorno mases-
tudiado y mejor descrito, existen varios sindromes que son de gran relevancia
parael gastroenterdlogo, dado que son la causade sintomas como dolor toracico
y disfagia, asi como por €l hecho de que estan rel acionados de maneraimportante
con laenfermedad por reflujo gastroesofégico. Lafigura2—1 muestrael flujogra-
ma diagnéstico de los diferentes trastornos motores del eséfago de acuerdo con
lanueva Clasificacién de Chicago version 4.0.1 En el presente capitul o se abor-
dan de manera précticalos aspectos clinicos més rel evantes de cada uno de esos
trastornos, agrupandolos de acuerdo con la ateracién motora que los define.

TRASTORNOS ASOCIADOS A OBSTRUCCION
DE LA UNION ESOFAGOGASTRICA

Acalasia

Definiciéon y caracteristicas clinicas

Laacalasiaes un trastorno motor que se caracteriza por la presenciade sintomas
esof agicos dominados por disfagia.2 Este trastorno fue descrito inicialmente en

17
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Disfagia o dolor

toréacico no cardiaco Espasmo
esofagico
distal
PRI >
normal = 20% prematuras
(LD < 4.5 seg) con
ICD < 450
100% Peristalsis Evaluar
ausentes Evaluar preservada No peristalsis
peristalsis Eséfago
N, * hipercontractil
Acalasia PRI anormal en una’2 posicion > 70% inefectivas
Si (ICD = 100y < 450)|»
0 = 50% fallidas 5
EBC anormal (o FLIP) (IcD < 100)d =20% de ICD
Peristalsis = 20% presurizacion = 20% contracciones 0 pausas grandes
100% fallida panesofégica prematuras/espasticas
Peristaltismo
ausente
= 100% fallidas

(sila PRl es
limitrofe.
descartar
acalasia

tipo )

Tipo | Tipo Il Tipo Il oTS PEI

Figura 2-1. Flujograma para el diagnostico de los trastornos motores de acuerdo con
los criterios de la Clasificacién de Chicago version 4.0.1 IRP: integral de presién de rela-
jacion; HRIM: manometria esofagica de altaresolucion; DES: espasmo esofagico distal;
IEM: peristaltismo inefectivo; EGJOO: obstruccion del tracto de salida del es6fago.

1674 por Sir Thomas Willis, y €l término se acufié de acuerdo con las palabras
griegas oxwol‘agwon (6chi chalarosi), que significan “ausencia de relga-
cion”.3 Estadescripcion historicasigue reflegjando el mecanismo primordia que
distingue a este trastorno: lafalta de relgjacién muscular derivada de la pérdida
selectiva de las neuronas inhibitorias posganglionicas del esdfago, lo que lleva
auna contraccion ténica sostenida. En la actualidad se hipotetiza que este fené-
meno esresultado de unamanifestacion inmunomediada, atribuida predominan-
temente a infecciones virales (herpes o varicela) en las que existe un infiltrado
primordialmentedelinfocitos T, |oscual esinducen ladegeneracion de estas neu-
ronas.4> Otrasexplicacionesplausi blesincluyenlaevidenciade unasusceptibili-
dad genética (derivada de estudios en gemel0s),¢ sin olvidar |os casos atribuidos
alaenfermedad de Chagas.”

Como sesefial6, e sintomacardinal esladisfagiaalosalimentossolidosy li-
quidos, que se puede acompariar de regurgitacion decomidano digeriday saliva,
gueasu vez llevaapérdidade peso.2 No obstante, en algunos casos | os sintomas
incluyendolor toracicoy pirosisque pueden ser confundidos con enfermedad por
reflujo gastroesofagico (ERGE); de hecho, hasta 2.5% de | os pacientes enviados
acirugia por sintomas no resueltos que presuntamente se atribuyen a ERGE en
realidad tienen acalasia,8 lo queresaltalaimportanciafundamental derealizar la
evaluacion apropiada con pruebas de funcionamiento esofagico en este escena-
ro.°
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Acalasia subtipo | Acalasia subtipo Il

Acalasia subtipo IlI

Figura 2—2. Trazos ilustrativos de los subtipos de acalasia.10

Si bien |a afectacion manométrica caracteristica es la ausencia de relgjacion,
e fendbmeno de peristalsis con frecuencia es heterogéneo. En laactualidad sere-
conocen tres posibles patrones de peristaltismo, designadostipo |, tipo 11 y tipo
I11, los cual es se describiran mas adelante (figura 2—2).10

Epidemiologia

Laacadasia es un trastorno rel ativamente raro, con unaincidenciade 0.3 a1.63
casospor 100 000 personas adultas.1! No obstante, laincidenciaparece presentar
diferencias regionales y geogréficas, |o cual fue ilustrado por un estudio multi-
céntrico de México en casi 3 000 pacientes sometidos a manometria esofégica,
gue demostré que existe unamayor incidenciaen laregion sur de México (Vera-
cruz 19.5%; n = 104) vs. el centro (Ciudad de México 11.7%; n = 62) y lazona
norte (Monterrey 11.3%; n = 46).12

Diagnéstico y clasificacion

La Clasificacién de Chicago version 4.0 define alaacalasia en tres subtipos, de
acuerdo conloshallazgos manométri cosespecificos, y seconsideraqueel hallaz-
go clave eslaausenciaderelgjacion delaunién esofagogastrica.13 Esimportante
mencionar que esta condicion implica la ausencia de evidencia de obstruccion
esofagica por tumores, estenosis o dispositivos médicos.14 Los tres subtipos se
definen de la siguiente manera (figura 2-2):

e Subtipol: acalasiaclésica; presenciadeunamedianadeintegral depresion
de relgjacion (IPR) anormal en presencia de peristaltismo ausente (100%
de las degluciones).



20 Neurogastroenterol ogia y motilidad gastrointestinal (Capitulo 2)

e Subtipo Il: acalasia con presurizacién panesofagica; presencia de una
medianade | PR anormal ante peristaltismo ausente (100% de las deglucio-
nes), pero con fendmeno de presurizacion panesofagica en 20% o més de
las degluciones.

e Subtipolll: acalasiaespastica; presenciade unamedianade |PR anormal
con presencia de a menos 20% de las degluciones con espasmo (definido
por contracciones prematuras), sin evidencia de peristalsis.

Tratamiento

A pesar delosavances en las diferentes metodol ogias terapéuticas, en laactuali-
dad no existe una que corrija el fendmeno fisiopatoldgico en laacalasia, por 1o
gue las disponibles se enfocan en aliviar e fendmeno obstructivo a nivel de la
unién esofagogastrica. Los tratamientos disponibles se pueden dividir en tres
grandes alternativas: farmacol 4gico, endoscépico y quirdrgico.

Tratamiento farmacolégico

El tratami ento confarmacos, queincluyelosantagonistasdeloscanalesdecalcio
y los nitratos, induce una respuesta rapida de disminucién del tono muscular del
esfinter esofégico inferior (EEI) (de 0 a50%), o que conllevaaunamejoriapar-
cial deladisfagia; no obstante, el uso de estosfarmacos se asociaaefectosadver-
sos significativos que limitan su uso (incluyendo cefalea, hipotension, mareo o
edema periférico).25 Laescasaliteraturadisponible (silo dosensayos al eatoriza-
dos)15y el fenémeno detoleranciacon el tiempo (es decir, pérdidadel efecto) li-
mitan de manera sustancial su uso en esta patologia.

Otraalternativaque se haempleado con mayor éxito eslainyeccién detoxina
botulinicaA en€l EEI. Lasdosisempleadasvan de 80 a100 unidadesdistribuidas
en cuatro aocho cuadrantes medi ante unaagujade escl eroterapiadurante unaen-
doscopiasuperior.16 Aungueen general esun tratamiento exitosoy seguro (mejo-
riaen mas de 80% de los pacientes a 30 dias y muy pocos efectos adversos), la
respuestatiende aperderse con € tiempo. y unaproporcion muy significativade
pacientes requieren reinyecciones para mantener €l efecto clinico. Dado que el
éxito amediano y largo plazos es limitado y a corto plazo es similar al de otras
modalidades terapéuticas, en laactualidad se recomienda su uso principalmente
en los casos de alto riesgo 0 como puente para un tratamiento invasivo.?

Tratamiento endoscopico

L os dilatadores para acal asia son bal ones cilindricos que no son compresiblesy
guetienen unrango demedidasde 30 a40 mm dedidmetro. Estosbal onesseposi-
cionan atravésdel EEI y seinsuflan con aire, logrando una disrupcion de lasfi-
bras musculares del esfinter (figura2—3). Conlatécnicaconvencional sesugiere
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\ Dilatador \

/ neumatico

Dilatacién
esofagica /
Estémago
Restauracion del flujo

EEI Bal6n inflado

/ completamente

Guia Balén insertado e insuflado,
metalica expandiendo el EEI

Figura 2—3. Técnica de la dilatacién neumatica.?

emplear inicialmented calibre de 30 mmy de dos acuatro semanas después rea-
lizar unadilatacion con el calibre de 35 mm.5 El éxito deladilatacion neumética
vade 30 a98%,” aunque hastaen un tercio delos pacientes se hareportado recu-
rrencia durante € seguimiento alargo plazo.18 En cuanto alas complicaciones
(sobre todo perforacion), historicamente se hareportado hastaen 16% delos pa-
cientes, aungue con la técnica més reciente € riesgo ha disminuido a menos de
1%.19 L as contraindicaciones para esta modalidad de tratamiento son las enfer-
medades o condiciones cardiopul monares queimpedirian unaeventual interven-
cion quirdrgica en caso de perforacion esof agica.

Tratamiento quirurgico

Lamiotomiade Heller es el tratamiento estandar en los pacientes con acalasia,
y consiste en laseccién delasfibras circulares del EEI. Tipicamente el procedi-
miento se puede realizar por vialaparoscopicacuando lo llevan acabo cirujanos
con entrenamiento apropiado; aunque se puede aproximar a EEI por medio de
toracotomia y toracoscopia, se prefiere e método laparoscopico, debido a su
menor morbimortalidad.2° Una de | as ventgjas de esta alternativa de tratamiento
eslaposibilidad de prevenir |la ERGE posoperatoria, pues permitelarealizacion
de unafunduplicaturaen e mismo tiempo quirdrgico. Hasta el advenimiento de
lamiotomiaendoscopicaperoral (POEM, por sussiglaseninglés) seconsideraba
como € estandar de oro en el tratamiento de la acalasia.

Una de las innovaciones mas recientes es la aparicion de la POEM (figura
2-4). Descritainicialmente por Inouey col.,?! latécnica consiste en realizar un
tunel submucoso para alcanzar €l EEI y, en consecuencia, proceder a cortar las
fibras musculares circulares 7 cm en el estfago y 2 cm en el estémago. Uno de
los metaandlisis més recientes (11 estudios; n = 2 343 pacientes) demostrd que
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Figura 2—4. Imagenes ilustrativas de la miotomia de Heller y la miotomia endoscépica
peroral. Tomada de la referencia 2.

este procedimiento presenta efectividad a largo plazo (36 meses), con unatasa
de éxito de 87% y unatasa de efectos adversos de 1.5%.22 No obstante, |os estu-
dios comparativosvs. lamiotomiade Heller muestran unatasade desenlacescli-
nicosy complicaciones similaresy, a igual que con la cirugia, existe unaclara
curvade aprendizaj e asoci adaa estos desenl aces.z? Sedebe considerar laexisten-
cia de una proporcién significativa de ERGE después del procedimiento en €l
momento de elegir este método de tratamiento.

Obstruccion del tracto de salida del es6fago

Definicién y caracteristicas clinicas

Laobstrucciénfuncional del tracto desalidadel estfago compartecaracteristicas
manométricas similares con laacalasia, yaque en ambas patologiaslarelgjacion
del esfinter esof agicoinferior seencuentraalterada, pero en estetrastorno existen
aln algunasdeglucionescon laperistalsisconservada (figura2-5).24 EnlaClasi-
ficaciénde Chicago version 4.0 sedetermind que estacondicion fueraclasificada
como untrastorno delamotilidad esof gi caindependiente, con base en quecerca
de 10% de | os pacientes seidentifican con alguno de |os patrones manométricos
ilustrados.13.25

Epidemiologia

Dadasu recientedescripcion, existe pocaevidenciaepidemiol dgicaclara. Lasse-
ries europeas han reportado unaincidenciade 2.9 a 8.1%, especificando que de
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OTS con caracteristicas OTS sin evidencia de Elevaci6n artefactual
hipercontractiles trastorno de la peristalsis de laIPR

Figura 2-5. Trazos con los subtipos manométricos de obstruccion del tracto de salida
del esé6fago. Tomada de la referencia 13.

25a82% delos casostienen un origen idiopético, a demostrar laausenciadeda-
tos radiol 6gicos o endoscdpicos que expliquen esta condicién.26

Diagnéstico

Hoy en dia el hallazgo manométrico de una obstruccién del tracto de salida del
esofago es considerado clinicamente irrelevante si no se acompafia de sintomas,
definidos por disfagiao dolor toracico no cardiaco, 0 ambos.13 El hallazgo mano-
métrico se define como una | PR elevada en posiciones primariay secundaria, y
la presencia de una presion intrabol o elevada en decubito supino en un paciente
con evidencia de peristalsis. Es indispensable considerar que en esta condicién
con frecuencia existen enfermedades neopl &sicas u obstructivas de la unién eso-
fagogastrica, por lo que se recomiendalarealizaci6n de estudios complementa-
rios, como el esofagograma baritado (con tableta), la endoscopia superior y, en
casos que laclinicajustifique, larealizacion de un ultrasonido endoscépico.27.28

Tratamiento

L os estudios publicados en la actualidad han demostrado en series pequefias que
en unaproporcion de pacienteslossintomas seresuelven sin unaintervencién es-
pecifica, lo que refuerza la necesidad de realizar un diagnéstico en € contexto
clinico apropiado. Enlos que presentan sintomas persi stentes se han documenta-
do respuestas de alrededor de 60% con relgjantes del masculo liso, inhibidores
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delabombade protones, inyecci6n detoxinabotul inicao incluso dilatacién neu-
maticay miotomiade Heller. Lafigura2—6 es un algoritmo que podria permitir
dirigir individualmente la terapia en este trastorno.

Trastornos espasticos

L os trastornos motores se caracterizan por |la hiperestimulacién de laperistalsis
esof agicaeincluyen dos condicionesfundamental es: el espasmo esofagico distal
y el es6fago en martillo neumatico.2° A continuacion se describen sus caracteris-
ticasy se denotan las opciones de tratamiento disponibles.

Espasmo esofagico distal

Definicion y epidemiologia

El espasmo esofégico distal se caracterizapor un patron motor en el que se apre-
cian contracciones prematuras o espésticas en el eséfago distal. Es un trastorno
relativamente infrecuente, pues se estimaquetiene una prevalenciade entre 3y
9% en | os paci entes sintométi cos.30:31 Fue descrito clinicamente por primeravez
en 1889 y manomeétricamente en 1958.32.33

Diagnéstico

De acuerdo con la Clasificacion de Chicago versién 4.0, el espasmo esofégico
distal sedefinepor lapresenciade contraccionesprematuras (latenciadistal <4.5
seg en una contraccién con una integral de la contraccion distal [ICD] > 450
mmHg/seg/cm) en al menos 20% delas deglucioneseval uadasy con lapresencia
de sintomas clinicamente relevantes, definidos como disfagiay dolor torécico.

Eso6fago en martillo neumatico

Definicion y epidemiologia

El esdfago en martillo neumético es un trastorno descrito inicialmente en 2012
gue se define por alteraciones en lacontractilidad del esdfago caracterizadas por
patrones de gran amplitud (> 8 000 mmHg/seg/cm) sin evidenciade obstruccion
al tractodesalidadel esdfago en el contexto dedolor torécico o disfagia, o ambos.
Esuntrastorno reportado entre 0.42 y 9% de | os paci entes con estudios manomé-
tricos en diferentes series, 10 que sugiere una variabilidad geogréfica.34

Diagnéstico
Igual que con otrostrastornos motores, el diagndstico precisalacombinacion de
hallazgos manométricos especificos (en este caso, contracciones con ICD >



25

Trastornos motores del eséfago

W30d
J13||9H 9p eJWoloIN
ealjewnau ugioele|ig
X010g 9p uogloendapeu| e
‘133 e opibuIp ojusIwerel |

lewlouy

difld
opesiawouold ewelbobejosT e

93N B| ap ealWeuIp e| fenfeas ered

uogIoBAIBSqO

ounBuiN

olpnisa opunBas un Jelapisuod

IS

"@Brl0Sa |9p epIes ap 01oel] [9p UOIdIdNISqO Uod sajualded so| ap cualwelel] |9 A ugioeneas | ered opuabns owiliob)y "'9—g einbi4

[ewioN

uogIoBAISSqO

[enoejale ajuswalgisod S1O o
9UBUILIOP BWIOIUIS [8 Jejel] e

¢senneaonold seiqoiuew
uod JYVIA U eloualsisiad?

Sewoluls ap elouslsisiad

uoloeol|dxa elo oN

peplLanss e
:ounBje ap eIouUasSald

olad ‘eibejsip oN

euwoluis o110

A

eibejsiq

_ £31UeUILIOP BWOIUIS |9 S3 [BnD? _

_ aluadeAgns esned Jerel| _

_ [euoloun) UOIXONINSIO _

A

_ BOIUROBW UQIDONNSGO _

A

SOpPBUOIJI9|9S SOSeI ua eifojouabewl Jelapisuo) e
SOJUBWIRDIPAW 3P UQISIASI / BIIUJ|D BLIOISIH e
seisdoiq uod Jouadns eidodsopug e

JYVIN Jod SLO €| ap odnsgubeld

*0)I[3P UN S3 ugIoeZIoINE UIS Je1d0d0)0- ‘Y [eLoNpT  ©



26 Neurogastroenterol ogia y motilidad gastrointestinal (Capitulo 2)

8 000 mmHg/seg/cm en ausenciade obstruccién mecanica) en conjunto con sin-
tomas clinicamente relevantes, definidos como dolor torécico y disfagia.3

Opciones de tratamiento para los trastornos espasticos
El mangjo delostrastornos espasti cos puede ser un gran reto, pues no existelite-
ratura abundante que evalle de manera apropiada las diferentes alternativas.34
Ademés, se hadocumentado que hasta 30% de | 0s paci entes con espasmo esof &
gicodistal puedentener datosobjetivos de ERGE.3! Espor esto que serecomien-
darealizar unaeval uacion paraestacondicidn antesde considerar un tratamiento
especifico.

Lafigura2—7y el cuadro 2—1 muestran un algoritmo sugerido parajerarquizar
las diferentes modalidades de intervencion.t

Trastornos con hipomotilidad

El diagnostico de | os trastornos caracterizados por ateraciones de peristaltismo
débil oinefectivo haevolucionado en lastresrevisiones que existen delaClasifi-
cacion de Chicago, debido primordia mente a que con frecuenciano se correla-
cionan con la presencia de sintomas esof &gicos.! L 0s patrones manométricosin-
cluidos son:

1. Perigtalsis inefectiva (> 70% de las degluciones con ICD entre 100 y 450
mmHg/seg/cm, o bien 50% con degluciones fallidas, con ICD < 100

mmHg/seg/cm).
2. Contractilidad ausente (100% de las degluciones con ICD < 100 mmHg/

seg/cm).13

L as principalesimplicaciones de la primera son su relacion con laERGE, yaque
cuando se consideraun tratamiento quirdrgico puede guiar € tipo de funduplica-
turaaelegir (Nissen vs. Dor o Toupet), ademés de que constituye unacontraindi-
cacién relativa para el aumento magnético de la unién esof agogastrica.35-37 Por
su parte, lacontractilidad ausente se harelacionado con trastornos del tejido co-
nectivo, particularmente esclerodermia.t

Tratamiento para los trastornos hipocontractiles

El tratamiento de este grupo de condicioneses controversial, puesconfrecuencia
los hallazgos manométricos no se correlacionan con sintomas. En la actualidad
no existen farmacos que puedan incrementar el vigor de la contractilidad del
cuerpo esofégico, y cada paciente debe ser individualizado paracontrolar €l sin-
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Espasmo esofagico Esoéfago Motilidad esofagica Contractilidad
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2. EGD con 2. EGD con Botox cognitivo
iorf dilatacion 3. Neuromod
No mejoria 4. Tratamiento cognitivo
Anormal
POEM o dilatacion <&—————  Evaluar vaciamiento

esofagico

Figura 2-7. Algoritmo sugerido para la evaluacion del tratamiento en trastornos espasti-
cos y de motilidad inefectiva.l PPI: inhibidor de la bomba de protones; EGD: esofago-
gastroduodenoscopia; POEM: miotomia endoscépica peroral; PD: dilatacion neumati-
ca; TBE: esofagograma de bario cronometrado.

tomaprincipal. DadalafrecuenciadelaERGE y lostrastornosdel tejido conjun-
tivo, hay que considerar laevaluacion y el tratamiento de esetipo de trastornos.
Lafigura2—7y el cuadro 2—1 ilustran las alternativas en este grupo de pacientes.

CONCLUSIONES

L ostrastornosmotoresdel estfago son un conjunto dealteracionesy condiciones
clinicas que requieren una evaluacién exhaustiva y una documentacion apro-
piadaen cadacaso. Sin duda, el avancedelastecnologiasy delaliteraturapermi-
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tiraencontrar mejoresformas de eval uacién y manejo en estas condiciones com-
plejas.
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Enfermedad por reflujo
gastroesofagico

Luis Raul Valdovinos Garcia

INTRODUCCION

Unade las patol ogias que con mas frecuencia se enfrenta el gastroenterdlogo es
la enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE), cuyo diagndéstico suele ser
clinico, y enlamayoriadelos casos no se requieren estudios de laboratorio o ga-
binete, siemprey cuando el paciente no presente datos de alarma. Lasherramien-
tasactual eshan permitido reconocer el comportamiento delaenfermedady clasi-
ficarla de acuerdo con fenotipos clinicos. Gracias a conocimiento de la
enfermedad se halogrado brindar tratamiento individualizado con €l fin de obte-
ner unamejor respuesta clinica con las intervenciones no farmacol égicasy far-
macol 6gicas, y los procedimientos endoscopicos o quirdrgicos.

DEFINICION

Seguin el Consenso deMontreal, laERGE es unaafeccion que sedesarrollacuan-
do el retorno del contenido del estdmago al esofago o lafaringe causa sintomas
probleméticoso complicaciones, 0 ambos. Dichos sintomas se pueden presentar
en € estfago ofueraded, por lo que el Consenso de Montreal definelaenferme-
dad con sus manifestaciones esof &gicasy extraesofégicas.! El Consenso deLyon
clasificalaenfermedad desde un punto devistafisiol 6gico, y basael diagnéstico
delaenfermedad en pruebas objetivas (endoscopiay pHmetria).2 Ademasdeeste
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consenso estén los Criteriosde RomalV, gue se enfocan enlostrastornosfuncio-
nales (gje intestino—cerebro) y clasifican laenfermedad como esifago hipersen-
sible, pirosis funcional, dolor toracico funciona y globus.3

EPIDEMIOLOGIA

SeestimaguelaERGE afectaaentre 8y 33% delapoblacién mundia einvolucra
aambos sexos de todos |os grupos etarios.2 En México un estudio que evalub a
3 925 sujetos (56.7% mujeres), con edad promedio de 39.8 afios, mediante en-
cuestas documentd que 62% presentaban “ agruras’ (pirosis) durante el diaenlas
Ultimas dos semanasy 54.8% durantelanoche. En el andlisismultivariado seen-
contré quelosfactores asociadosalapresenciade sintomas de ERGE son €l sexo
masculino, vivir en unazonaecondémicaatao media—alta, ser profesional y tener
preparacion universitaria4s En la segunda version de este estudio —SIGA-
ME—2— se encontr6 que 44.4% de 831 pacientes presentaron ERGE.¢

FISIOPATOLOGIA

Lafisiopatologiade esta enfermedad es una combinacion entre el exceso del re-
torno del contenido géastrico secundario, una barrera antirreflujo disfuncional,
aclaramiento esofégico anormal, resistencia de la mucosa alterada y un incre-
mento de la sensibilidad de la mucosa esofagica al contenido refluido.1.27.8-11

DIAGNOSTICO DEL PACIENTE CON ENFERMEDAD
POR REFLUJO GASTROESOFAGICO

El diagndstico de ERGE puede ser clinico enlamayoriadel osescenarios, basado
enlaanamnesisy laexploracion fisicacon € fin deiniciar el tratamiento empi-
rico coninhibidores de labomba de protones (IBP) en ausenciade datosde alar-
mall

Evaluacion clinica

L os sintomas tipicos de la ERGE son la pirosis (sensacién de qguemaduraen la
regionretroesternal), que se presentaentre 75y 98% deloscasos, y regurgitacion
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(percepcion de regreso de contenido gastrico que puede llegar hastalabocao la
orofaringe), que se presenta en 48 a 91% de |os casos.112 La presencia de estos
sintomas es relevante, por |o que se debe indagar su frecuencia durante el diay
lanoche, los factores que exacerban los sintomas (alimentos, posicion) y lares-
puestaalaadministracion de medicamentos antirreflujo utilizados con anteriori-
dad (incluyendo laposologia, ladosis, €l tiempo de administracion y los efectos
adversos).11 Existen cuestionarios validados parala ERGE, como el Reflux dis-
ease questionnaire y €l Gastroesophageal reflux disease questionnaire, que tie-
nen un rendimiento diagnéstico similar al interrogatorio clinicoy laexploracion
fisica, por lo que principal mente se utilizan en estudios deinvestigacion.1 1213 Es
importante destacar que en el interrogatorio siempre hay queinvestigar losdatos
de alarma (disfagia, hemorragia, anemia, vémito persistente o pérdida de peso
> 10% en seis meses), ya que su presencia obliga a un abordaje complementa-
ri 0.1214

Reto con inhibidor de la bomba de protones

El reto terapéutico con IBP es unaintervencién simple en los pacientes que pre-
sentan unarespuesta sintométi caadecuada (lamayoriade |l os autores consideran
50% de mejora de | os sintomas como una respuesta adecuada) ante la presencia
de ERGE.12 El reto tiene unasensibilidad de 71 a78% y una especificidad de 44
a54% parael diagnéstico de ERGE.212 Unadelasdesventajasdelapruebatera-
péutica es que no define el fenotipo de ERGE dd cual se trata, lo que conlleva
en muchas ocasiones a un abuso de |BP; ademas, hay que recordar €l efecto pla-
cebo de estos medi camentos en las enfermedades funcional es, que puede llevar
aunamala clasificacion de los pacientes.215

Endoscopia

La endoscopia es una herramienta fundamental y valiosa en el abordaje del pa-
ciente con ERGE. Estaindicada en todos | os pacientes con signos de alarmacon
lafinalidad de buscar las complicaciones de la ERGE (p. €., estenosis péptica,
cancer de estfago), ademés de que permite clasificar alos pacientes (erosivosy
no erosivos) o sospechar diagndsticosdiferenciales(acal asia, esofagitiseosinofi-
lica).2 Muchas veces este estudio se indica ante la ausencia de respuesta a 1BP
en unapruebaterapéutica, por |o quelospacientesmuchasvecesestaningiriendo
IBP en e momento del estudio. En lasguiasrecientesdel Colegio Americano de
Gastroenterol ogia se recomienda suspender el IBP entre dos y cuatro semanas
antesdel estudio endoscopico, con lafinalidad de detectar alos pacientes con en-
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Figura 3—1. Clasificacion de Los Angeles.16:17 Grado A: una ruptura de la mucosa o mas
menores de 5 mm que no se extienden mas alla de dos pliegues mucosos. Grado B: una
ruptura de la mucosa o mas mayores de 5 mm que no se extienden mas alla de dos plie-
gues mucosos. Grado C: una 0 mas rupturas de la mucosa entre dos pliegues mucosos
gue abarcan menos de 75% de la circunferencia. Grado D: una ruptura de la mucosa
0 mas que abarcan mas de 75% de la circunferencia.

fermedad erosiva. Lagravedad delaenfermedad erosivaseclasificacon el siste-
made LosAngeles (figura3-1).16.17 En casos de enfermedad erosivay complica-
ciones de la ERGE (clasificacion Los Angeles B, C o D, estfago de Barrett > 3
cm o estenosi s péptica) laendoscopiaconstituye un criterio suficiente paradiag-
nosticar laenfermedad.218 L aclasificacion de L os Angel estiene algunasdesven-
tagjas, yaque no toma en cuenta las complicaciones de laERGE ni el eséfago de
Barrett y lavariabilidad interobservador esmoderada (x = 0.4-0.51).17.19 Sedebe
tomar en cuenta que la esofagitis leve grado A de Los Angeles no conformaun
diagndstico objetivo delaERGE seguin |os consensos (figura3-2), debido aque
laesofagitisgrado A sepuede presentar hastaen 6% del ospacientessanosasi nto-
méti cos.”.18.20 Respecto alaesofagitisgrado B deL osAngel es, existe unavariabi-
lidad interobservador parael diagndstico por estarazén; el Consenso de Lyonla
clasificacomo no definitoriade ERGE. Sin embargo, |as nuevas guias del Cole-
gio Americano de Gastroenterol ogia categorizan ala esofagitis grado B de Los
Angeles como una prueba de diagnéstico objetiva de ERGE. 718

Respecto al rendimiento diagndstico delaendoscopia, los hallazgos de esofa
gitis erosiva se encuentran Unicamente en 30% de los pacientes con ERGE sin
tratamiento y en menos de 10% de | os pacientes con ERGE bajo tratamiento con
IBP21221 (figura 3-3). La endoscopia tiene una sensibilidad de 50 a 6292223 y
una especificidad de 90 a 95%24 para el diagnostico de ERGE.
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Paciente con sintomas
de reflujo

i Panendoscopia sin IBP

A (evitarlos de 2 a 4 semanas)

Esofagitis grado A de

Esofagitis grado B, C o

D de Los Angeles _LOIS Angeles
Esoéfago de Barrett sin lesiones en
el esofago

Estenosis péptica

v v

No se puede descartar
Enfermedad por_ enfermedad por
reflujo gastroesofagico reflujo

Figura 3—2. Como realizar un diagnostico objetivo de enfermedad por reflujo mediante
endoscopia. IBP: inhibidor de la bomba de protones.2 718

Biopsia

L os hallazgos histol 6gi cos clasicos dela ERGE son hiperplasiaepitelia (células
basalesy elongacion papilar), infiltracion de célulasinflamatorias (neutrofilosy
eosindfilos) y dilatacion de los espacios intercelulares (DEI).25 Actualmente se
recomiendareali zar una biopsia esof &gica Uinicamente ante la sospecha de estfago
deBarrett y paraexcluir laesofagitis eosinofilica, yaque estos pacientes pueden
sufrir los sintomas tipicos de ERGE, pero con hallazgos endoscopicos normales
en menos de 10% de | os casos.12 Respecto ala concordanciainterobservador en
los pat6logos expertos parael diagnostico dela ERGE mediante biopsiaesofagi-
ca, puede ser de 90.7% (» = 0.89);26 asimismo, tiene unasensibilidad de 15 a40%
y unaespecificidad de 80%.2> La DEI se define como el incremento del espacio
entre las células escamosas (de 0.47 a 2.4 um) predominantemente en la mem-
branabasal, através de microscopiaelectronica2>27.28 Laprevalenciade DEI en
laERGE variade 67 a 94% y tiene una buena concordancia interobservador (x
=0.75).2628 Una DEI mayor de 0.74 um constituye un marcador de dafio por ex-
posicion a écido.2® Actualmente en las guias y 10s consensos no se considera a
labiopsia como un referente para el diagnéstico de enfermedad por reflujo.”18

pHmetria (monitoreo ambulatorio del pH)

Este procedi miento estaindicado en | os pacientes con endoscopiano confirmato-
riade enfermedad por reflujo, en pacientes con sintomas atipicos. La pHmetria
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Pirosis,
regurgitacion

Endoscopia
[
Esofagitis erosiva Endoscopia normal
(ERGE) 30% 70%
[
pHmetria
[
pHmetria anormal pHmetria normal
(ERGE) 50% 50%
[
indices de sintomas
[
{ndices positivos indices negativos
(eséfago hipersensible) (pirosis funcional)
40% 60%

Figura 3—-3. Rendimiento diagnéstico de la endoscopiay la pHmetria para el diagnostico
de enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE).21

brinda evidencia confirmatoria de ERGE cuando es positivay descartala enfer-
medad cuando esnegativa.2 Lafinalidad de este procedimiento diagndstico eses-
tablecer el tiempo de exposicidn esofagicaal reflujo &cido (pH < 4.0); esel Unico
estudio que permite evaluar larelacion temporal deloseventosdereflujo con los
sintomas reportados.12

En todos | os pacientes en |os que no se halogrado demostrar laERGE por en-
doscopia como causa de los sintomas se recomienda la pHmetria, la cual deber
ser realizada sin tratamiento antirreflujo con I1BP? (figura 3-4).

LapHmetriatambién puede ser de utilidad en | os paci entes con ERGE demos-
trada (esofagitisB, C o D de LosAngeles, esdfago de Barrett o pHmetriapositiva
previa) con persistenciadesintométicaal |BP. Enestecontexto el estudio sereali-
zacon doble dosis de IBP con lafinalidad de establecer la correlacion entre los
sintomasrefractariosy |0s episodios dereflujo. En este contexto lapHmetriade-
fine s setrata de una sobreposicién de ERGE vy trastornos funcionales (pirosis
funcional o estfago hipersensible) o derefractariedad al tratamiento con IBP.218
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Estudio sin
medicamentos

'

pHmetria aldmbrica, inaldmbrica, impedancia

|

i L, Tiempo de exposicion Tiempo de exposicion
Tiempo de exposicion normal normal
pH > 6% indices de sintomas indices de sintomas
positivos negativos

' ' '

Sin enfermedad

Enfermedad por Es6fago hipersensible

reflujo gastroesofagico por reflujo
Trastornos funcionales . /\ .
del esofago Sintomas Diagnosticos
funcionales diferenciales

Figura 3—4. Interpretacion de la pHmetria de 24 h que muestra que un tiempo de exposi-
cién esofagica al cido > 6% es confirmatorio de enfermedad por reflujo gastroesoféa-
gico.?

LapHmetria se puede realizar con un catéter que se coloca por viatransnasal
y seposicionaas cmdel esfinter esofagicoinferior durante 24 h (serecomiendan
a menos 16 h de registro).30

También existe el sistemainaldmbrico de cpsulaBravo® (Medtronic Bravo
pH System),3! lacual secolocaen el esdfago distal durantelaendoscopiay sefija
a6cmpor arribadelalineaZ mediantevacio; adiferenciadel sistemaaambrico,
esmejor toleradaqued catéter transnasal, ademas de que puede monitorear hasta
96 h a paciente, con lo que mejorala sensibilidad de 58% alas 24 h, de 68% a
las48 hy de 87% alas 72 h.32 Finalmente esta la pHmetria con impedanciaque,
adiferenciade los otros, caracterizalos eventos &cidos por medio del electrodo
parapH y los episodios de reflujo no acido mediante una serie de el ectrodos para
impedancia.212

En cuanto al nimero dereflujos por impedancia, esunaherramientadtil, sobre
todo en los pacientes en los que el tiempo de exposicion esofégicaal acido seen-
cuentraen lazonagris (> 4% pero < 6%).

En el Consenso de Lyon se propone que més de 80 episodios dereflujo en 24
h deben ser considerados anormales. De esta manera, si €l tiempo de pH se en-
cuentraen lazonagris pero e paciente tiene més de 80 episodios de reflujo, se
puede considerar patol 6gico; menos de 40 episodios se consideran normales. Es
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Enfermedad por reflujo Sin enfermedad por
gastroesofagico reflujo gastroesofagico
Esofagitis
. . gradoB,CoD Normal
Endoscopia superior 0 esofggitis
estenosis péptica,
esofago de grado A
Barrett > 3 cm
pHmetria 24 h Tiempo de exposicion | Tiempo de | Tiempo de exposicion
+impedancia > 6% exposicion <4%
sin IBP de 4 a 6%

Considerar evidencia adicional:
Numero de episodios de reflujo
Impedancia basal
Esofagitis microscopica

Figura 3-5. Diagndstico objetivo de reflujo. Se muestran los datos objetivos de estudios
de diagndstico de enfermedad por reflujo. IBP: inhibidor de la bomba de protones.27.18

posiblevalorar laimpedanciabasal nocturnay otros parametros que son de utili-
dad cuando €l tiempo de exposicién a acido se encuentra en una zona gris.2
Enlainterpretacién de unapHmetriael tiempo de exposicion esofégicaal &ci-
do es el indicador mas Util paradiagnosticar |la ERGE. Mediante un consenso se
define como normal la exposicidn esofégica a acido < 4%, pero la exposicién
> 6% se considera anormal; el rango entre 4 y 6% se define como inconcluso o
zona gris.214 En este grupo de pacientes se recurre a otros parametros, como la
impedanciabasal nocturna, el nimero de episodios por impedanciaeinclusolos
datosdelabiopsiaesofégicea? (figura3-5). Lacorrel acion delos sintomas del pa-
cientey los episodios de reflujo se realizan mediante |os indicios de sintomas.12
Se utilizan métricas: €l indice de sintomas y la probabilidad de asociacion con
sintomas. El indice de sintomas es el porcentaj e de eventos sintométi cos tempo-
ralmente rel acionados con un episodio de reflujo; es unaproporcion, y se consi-
deraunamedidadetamarfio del efecto; espositivo si esmayor de 50%.233 Lapro-
babilidad de asociacion con sintomas se calcula en una tabla de 2 x 2; es una
medidade probabilidad que estimalaposibilidad de asociaci én positivaentrelos
sintomasy losepisodiosdereflujo atravésde unapruebade chi cuadradamodifi-
cada; se considerapositivasi es mayor de 95%.234 Los dos indices son comple-
mentarios, no se deben comparar uno con otro y se debe utilizar sélo uno de am-
bos indices.12 El advenimiento delaimpedanciaen lapHmetriapermite calcular
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pardmetroscomplementarios, como el indice deondasperistélticasinducidaspor
deglucion posreflujo (PSPW, por sussiglaseninglés) y laimpedanciabasal noc-
turna. LaPSPW eslaproporcion dereflujosque producen unaondas peristalticas
dentro delos 30 seg posteriores al evento de reflujo; estaonda peristaltica se de-
tectacomo unacaidadelaimpedanciade 50% delabasal con direccién de proxi-
mal adistal .30 LaPSPW se define como el nimero total de eventos dereflujo se-
guidos por una PSPW entre el total de eventos de reflujo, y se correlacionacon
lareservade contraccion esofégica.2 LaPSPW esdificil de calcular, y existeuna
gran variabilidad interobservador. En el estudio inicial tuvo unasensibilidad de
100%, una especificidad de 73% para diferenciar la ERGE de la pirosis funcio-
nal.35 Laimpedancia basal nocturna se considera una medida de permeabilidad
delamucosa, enlaquelosvalores bgjosreflejan ladisrupcion delas uniones es-
trechas en el epitelio del esdfago.3° Este pardmetro se mide durante el suefio, y
puede distinguir la enfermedad erosiva de la no erosiva con una sensibilidad de
75% y una especificidad de 93%.35 Ademas, predice larespuesta a tratamiento
antirreflujo. Unaimpedanciabasal nocturna< 2 292 Ohms prediceindependien-
temente la respuesta sintoméatica al tratamiento antirreflujo.36

Manometria de alta resolucion

Lamanometria es un estudio complementario para el abordaje del paciente con
reflujo que no debe ser solicitadacomo estudio de diagndstico.18 Laobservacion
mas frecuente en | os pacientes con ERGE es un estudio normal, pero algunos pa-
cientes pueden presentar peristalsisinefectiva o esfinter esofégico inferior hipo-
tenso, aunque estos hallazgos no son especificos ni suficientes para diagnosticar
ERGE.212 Laprincipal utilidad delamanometriaesofagicade ataresolucion es
la medicién para colocar € catéter de pHmetriay pHmetria con impedancia.2
Ademasdelacolocaciéndel catéter de pHmetria, lamanometriaesofagicadealta
resolucion estaindicada para descartar acalasiay otros desérdenes de lamotili-
dad esofégica (p. €., esclerosis sistémica) en pacientes con sintomas atribuidos
alaERGE queno responden alos|BP, asi como en pacientes candidatosacirugia
antirreflujo.12.37.38

TRATAMIENTO

El tratamiento dela ERGE se basa en medidas no farmacol 6gicasy farmacol 6gi-
cas. Las modificaciones en €l estilo de viday las recomendaciones paraladieta
deben ser individualizadas. Dichas medidasincluyen controlar el peso —que es
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lamedidamas efectiva—, dgjar de fumar, disminuir el consumo de alcohol, ele-
var la cabecera de la cama, dormir en decubito lateral izquierdo, evitar € con-
sumo de alimentos al menos dos horas antes de dormir.3® Lapiedraangular en el
manejo delaenfermedad por reflujo sonlosIBP, de modo quetodaslasguiasin-
ternacional es de manejo dela ERGE | os recomiendan con intencion diagndstica,
terapéuticainicia y de mantenimiento.12839-43

En los pacientes con enfermedad erosivase persiguelacicatrizacion delasle-
sionescon lafinalidad de disminuir el riesgo de complicaciones; en los pacientes
con enfermedad no erasivasebuscalograr el control delossintomas.3943 LaGuia
del Colegio Americano de Gastroenterol ogiat840 recomienda €l tratamiento con
IBP durante ocho semanas, que se inicia a razén de una dosis por la mafianay
entre 30 y 60 min antes delos alimentos; en |os pacientes con unarespuesta par-
cial sesugiereincrementar ladosisadosvecespor dia, y enlospacientescon sin-
tomas nocturnos administrar la dosis por la noche. En los pacientes que respon-
den sedebereducir ladosisal minimo posibleoincluso val orar suadministracién
ademanda o de maneraintermitente. L os efectos adversos més frecuentesdelos
IBP son ndusea, diarrea, cefalea, insomnio y anafilaxia, pero se reportan en me-
nosde 2% deloscasos.?® Ademasdelos|BP, que sonlapiedraangular del mangjo
delaERGE, lasdigtintas guiasy revisiones recomiendan |os antagonistas de los
receptores H2, los procinéticosy lacombinacion de al ginato de sodio con bicar-
bonato de sodio y carbonato de calcio, ademés de baclofén y secuestradores de
loséacidoshbiliares(colestiramina), entre otros.3940 Ademasdel tratamiento médi-
co existen multiples intervenciones antirreflujo, que pueden ser quirdrgicas (p.
g ., funduplicaturatipo Nissen), endoscépicas (funduplicaturatransoral), de ra-
diofrecuencia (Stretta®), de estimulacién eléctrica (EndoStim), relacionadas
condispositivosintraabdominales(LINX ®), etc.12 Esimportanteresaltar quelos
procedi mientos antirrefluj o se recomi endan en los pacientes con ERGE diagnos-
ticada. 1840
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Trastornos sensitivos del eséfago

Paulo César Gomez Castafnios

PIROSIS FUNCIONAL

Introduccidén

El término*“ pirosisfuncional” (PF) seintrodujo enlaliteraturaafinalesdel dece-
niode 1980y principiosdel de 1990 con lapublicacion delos Criterios de Roma
Il paralostrastornos funcional es esof agicos, y fue definida como malestar o do-
lor retroesternal de tipo ardoroso que se presenta durante al menos 12 semanas
enlos 12 meses previos en ausenciadereflujo gastroesof agi co patol 4gico, acala-
sia u otros trastornos motores esof agicos.!

Los criterios més recientes de Roma |V definen trestrastornos distintosen la
categoriade pacientes con pirosisy hallazgos endoscopicos normales: enferme-
dad por reflujo no erosiva (ERNE) (exposicion esofagicaal acido anormal), hi-
persensibilidad al reflujo (exposicién esofagicaal &cido normal, pero asociacion
sintométicaal reflujo anormal) y PF (exposicion esof agicaal &cido normal y aso-
ciacion de sintomas al reflujo negativa).2

Ademas, €l diagndstico de los trastornos funcional es esof &gicos requiere que
los sintomas se presenten durante |os Ultimos tres meses, con uninicio a menos
seis meses antes del diagndstico y su presencia al menos dos veces por semana
en ausencia de anormalidades estructural es, inflamatorias, motoras o metabdli-
cas.2

45
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Pirosis

!

Endoscopia

30% v 70%

v v

Esofagitis erosiva

Endoscopia normal

'

pHmetria
50% v 50%
Enfermedad por reflujo Normal
no erosiva #
Hipersensibilidad Pirosis funcional
al reflujo

Figura 4-1. Prevalencia de la pirosis funcional. Modificada de la referencia 3.

Epidemiologia

LaprevalenciadelaPF esdificil dedeterminar, pero seestimaqueentre21y 39%
delospacientescon pirosisrefractariaal inhibidor delabombade protones (I1BP)
gue serealizan unapHmetria con impedanciacumplen los criterios de PF. Cerca
de 50% del os pacientes con hallazgos normal es durante |aendoscopia presentan
exposicion esof &gicanormal a acido durante lapHmetria; en este grupo de suje-
tos hasta 60% cumplen con los criterios para PF (figura 4-1).3 Se desconoce la
historianatural delos pacientes con PF, pero se estima que alrededor de 60% de
los pacientes persisten con sintomas 22 meses después del diagnostico, lo cua
afecta de manera sustancial su calidad de vida.#

Etiopatogenia

L os mecanismos que originan |os sintomas de la PF no se han determinado con
claridad, pero €l factor principal que se haestudiado es el de la percepcién anor-
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mal del estfago, que presentaun aumento de lasensibilidad delosquimiorrecep-
tores &cidos asociado aun incremento de la permeabilidad anivel delamucosa,
lo que permite el contacto delas sustanciasluminal essensibilizadorascon lasca
pas profundas del eséfago, en las cuales se produce una respuesta inflamatoria
con liberacion de citocinas sin la presencia de un episodio de reflujo.s En la PF
hay un incremento de la sensibilidad a los estimulos mecanicosy quimicos, en
comparacion con los pacientes con ERNE. Lasensibilidad de los mecanorrecep-
tores aladistension con barostato en los pacientes con PF es un fendmeno que
se presenta con frecuencia.®

Otros factores que tienen un papel importante en la PF y en otros trastornos
funcionales son las comorbilidades psicoldgicas (ansiedad y depresion), el es-
trés, lahipervigilanciay el insomnio; estas alteraciones modulan la percepcion
esof agi ca, provocando quel o estimul os esof &gi cos de bajaintensi dad se perciban
como dolorosos.

L os pacientes con PF presentan mayor puntuacion en los cuestionarios de an-
siedad y somatizacion que |os pacientes con sintomas asociados al reflujo. Las
comorbilidades psiquiétricas en estos pacientes son elevadas.”

Manifestaciones clinicas

Muchos de |l os paci entes con sintomas sugestivos de enfermedad por reflujo gas-
troesofégico (ERGE) que no responden a tratamiento con | BP pueden padecer
untrastorno funcional, incluyendo PF que se diagnosticaen hasta25% delos pa-
cientes con pirosis persistente durante el tratamiento con IBP, sea por PF o por
una sobreposicién establecida con la ERGE.8

Lapresentacion clinicadelapirosisfunciona essimilar aladelapirosisoca
sionada por ERGE, pero € diagndéstico de PF se considera en los pacientes con
pirosis persistente, sin mejoria (0 incluso empeoramiento) durante € tratamiento
con IBP.

Loslineamientospara€l diagnéstico de ERNE, hipersensibilidad al reflujoy PF
son definidos por los Criterios de RomallV, los cual es son més estrictosy reducen
la confusion entre ERGE/ERNE y PF.°

El uso de cuestionarios validadostiene modestas sensibilidad y especificidad,
en comparacion con laevidencia objetivade reflujo o el alivio de sintomas con
€l tratamiento con | BP0 por o que esrecomendabl e hacer unapruebaterapéutica
con |BP como primer paso en el abordaje de estos pacientes. Antelapersistencia
de sintomas a pesar de un buen apego al tratamiento y en ausencia de manifesta-
cionesde alarma, como disfagia, odinofagia, anorexia, pérdidade peso no inten-
cionada o hemorragiadel tubo digestivo alto, se recomiendarealizar unapHme-
triapararealizar €l diagnéstico.lt
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Cuadro 4-1. Tratamiento con neuromoduladores

Clase Farmaco Dosis NUmero de Desenlace Tipo de
pacientes estudio
Antidepresi- Imipramina 25 mg/ 83 No hay diferencia Ensayo cli-
vos tricicli- dia con el placebo nico con-
cos en la mejoria trolado
de los sinto-
mas
Mejoria en la cali-
dad de vida
ISRS Fluoxetina 20 mg/ 144 Mejoria en el por- Ensayo cli-
dia centaje de nico con-
dias sin pirosis trolado
Agonistas de  Tegaserod 6 mg/dia 42 Disminucién de la  Ensayo cli-
serotonina frecuencia de nico con-
(5-HT4) pirosis trolado
Miscelaneos  Melatonina 6 mg dos 60 Mejoria en los Ensayo cli-
veces/ cuestionarios nico con-
dia de calidad de trolado
vida

ISRS: Inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina. Modificado de Fass R et al.: Gastroen-
terology 2020.

Diagnostico

Es necesario realizar un adecuado interrogatorio y unadetallada historiaclinica
paraidentificar el sintomacardinal. Se deberealizar unaendoscopiacontomade
biopsias de esdfago paradescartar otras causas de pirosis, como ERGE o0 ERNE,
y esof agitiseosinofilica. Paradescartar untrastorno demotilidad hay querealizar
unamanometria esofégicay después colocar el monitor de pH ambulatorio para
determinar la exposicidn esofagicaal acido o parahacer un diagndéstico diferen-
cial con otros trastornos relacionados con el acido (hipersensibilidad al reflujo).
Cuando no existe evidenciapreviade ERGE (esof agitiserosivao exposi cion eso-
fagica anormal a &cido) se requiere una pHmetria en ausencia de tratamiento
antisecretor.12

El pardmetro mas confiable del monitoreo ambulatorio del reflujo es el por-
centaje de exposicion a acido en el esofago distal. La exposicion normal debe
ser menor de 4%, por lo que se considera que laexposicion a écido es anormal
cuando esmayor de 6%.13 En los paci entes con exposi ¢i 6n esof &gicaal &cido nor-
mal con indice de sintomasy probabilidad de asociacion de sintomas negativos
se confirmael diagndstico de PF. Paraestablecer €l diagndstico es necesario que
se cumplan los Criterios de RomalV parapirosisfuncional, los cuales deben te-
ner unapresenciade al menostres mesesantes, con uninicio delossintomasseis



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

Trastornos sensitivos del eséfago 49

meses antes de realizar €l diagndstico, asi como la presenciade pirosisa menos
dos veces por semana:

1. Pirosis o dolor retroesternal de origen no cardiaco.

2. Sintomas refractarios al tratamiento éptimo con antisecretores.

3. Ausenciade enfermedad por reflujo gastroesofégico con biopsias normales.

4. Ausencia de trastornos motores mayores del es6fago, como acalasia, obs-
truccion del tracto de salida, espasmo esof agico distal, ausenciade contrac-
tilidad o es6fago hipercontréctil .14

Tratamiento

Lasmetasdel tratamiento delaPF consisten enlamejoriadelos sintomas (ideal -
mente su resolucidn), la prevencion de larecurrenciay lamejoria de la calidad
de vida. Las principales modalidades del tratamiento incluyen la maodificacién
del estilo devida, lafarmacoterapia con neuromodul adores, lamedicinaalterna-
tivay complementaria, y las intervenciones psicol égicas.

En cuanto alasmodificacionesdel estilo devida, existe pocaevidenciademe-
joriadelossintomascuando existecalidad del suefio; sinembargo, ladeprivacion
del suefio puede aumentar lapercepci 6n delossintomasen | os pacientescon PF.16
L ospacientesquerefieren que hay ciertosalimentoso actividadesfisicasquede-
tonan la aparicién de sintomas se pueden beneficiar a evitarlos, aunque la evi-
dencia es escasa.l’

L osneuromodul adoresson lapiedraangular del tratamiento delaPF, deacuer-
do con la experiencia relacionada con el dolor cardiaco de origen no cardiaco.
L osneuromoduladores utilizados son | osantidepresivostriciclicos, losinhibido-
res selectivos de la recaptura de serotonina, los moduladores serotoninérgicos
(agonistasy antagonistas) y losinhibidores delarecapturade serotonina—norepi-
nefrina. Los neuromodulares modifican lafuncién neuronal a actuar como neu-
rotransmisorescon un efecto anivel central y en menor medidaun efecto periféri-
co secundario en €l dolor esofagico; en el cuadro 4-1 se muestralaevidenciade
cadauno deell0s.17 Se cuentacon escasasevidenciasdelautilidad delamedicina
aternativay complementariaen el tratamiento de la PF, por lo que no debe ser
recomendada de forma generalizada.

HIPERSENSIBILIDAD AL REFLUJO

Introduccidn

Lahipersensibilidad al reflujo (HR) es un trastorno funcional esofégico nuevo,
antes conocido como eséfago hipersensible, que fueintroducido en los Criterios
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Pirosis
v
Endoscopia
30% v 70%
\/ \d
Esofagitis erosiva Endoscopia normal
v
pHmetria
50% v 50%
pHmetria normal pHmetria normal
enfermedad por reflujo
no erosiva
indice de sintomas
40% 60%
Positivo: hipersensibilidad al reflujo Negativo: pirosis
(14% de los pacientes con pirosis) funcional

Figura 4—2. Diagndstico de la hipersensibilidad al reflujo. Modificada de la referencia 15.

deRomalV. Ladefinicion de hipersensibilidad al reflujo, basadaen dichoscrite-
rios, incluyelapresenciade sintomasretroesternal es, como pirosiso dol or toréci-
co, laendoscopianormal y laausenciade esof agitiseosinofilicao trastorno motor
esofagico mayor (acalasia, obstruccion del tracto de salida de la uni6n esofago-
gastrica, espasmo esofagico distal, esdfago en martillo neumatico y ausenciade
contractilidad) como etiologiadelossintomasy evidenciadelossintomas desen-
cadenados por eventos dereflujo durante unaexposi cién esof agicanormal al &ci-
do en e monitoreo del pH ambulatorio (figura 4-2).18

Epidemiologia

Se desconoce laprevalenciarea delaHR, pero se presentaen hasta80% de los
pacientes con dolor torécico funcional y en hasta 75% delos casos de pirosisfun-
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ciona al realizar pruebas de perfusion con acido.1® Se estima que 36% de los
pacientes con pirosisrefractariaal tratamiento con doble dosisdeinhibidor dela
bomba de protones (IBP) cursan con hipersensibilidad al reflujo.20

Etiopatogenia

L ahipersensibilidad esof &gica se define como la percepcion de estimul os esof &
gicos no dolorosos como molestos, con una sensaci on aumentada de | os estimu-
los dolorosos a nivel esoféagico.2

L osmecanismosfisiopatol égicosdelaHR son similaresalosdel dolor toréci-
co funcional y lapirosis funcional (sensibilizacion central y periférica), ladife-
renciaesqueenlaHR el factor desencadenante delossintomasesel reflujo, sea
por un estimul o quimico o uno mecénico. Otrosmecani Smospropuestosincluyen
laalteracion del procesamiento central de estimul os esoféagicos, lahipervigilan-
cia, laactividad autonémica alteraday |as comorbilidades psicol 6gicas.2 En la
pHmetria con impedancia se ha demostrado que los pacientes con HR pueden
presentar sintomas en los episodiosdereflujo no &cido, apesar deunaexposicion
normal al &cido.23 También se hadescrito que ladistensibilidad esof &gica dismi-
nui daes otro mecanismo fisiopatol 6gico demostrado por el barostato; lasensibi-
lidad central esotro mecanismo probado, pues se hademostrado que através del
blogqueo de los receptores glutamatérgicos tipo N—metil-D—aspartato con keta-
mina disminuye la hipersensibilidad visceral .24

Manifestaciones clinicas

La presentacion clinicade laHR no esindistinguible de la de los pacientes con
pirosisfuncional; esfrecuente que se presente sobreposi cion con otrostrastornos
funcionales digestivos, enfermedad por reflujo gastroesofagico y comorbilida-
des psicol 6gicas; se hadescrito que laansiedad es mas frecuente en | os pacientes
con HR que en aguellos con pirosis funcional.2> En diversos estudios se ha de-
mostrado quelosfactoresderiesgo de HR son el sexo femenino (66.5%), el taba-
quismo (15.1%), el alcoholismo (39%), laherniahiatal (47.7%), lainfeccion por
Helicobacter pylori (4.1%), €l sindrome de intestino irritable (48.2%), laansie-
dad (35.8%), ladepresidn (6%) y e indice de masa corporal = 24.1 kg/m?2.26

Diagnostico

En los Criterios de Roma |V se proponen dos rutas para el diagndstico de HR:
unaen los pacientes con tratamiento antirreflujoy laotraen los pacientessintra-
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Pirosis o dolor toracico,
endoscopia con toma de biopsias normal

!

pHmetria con impedancia

v ¢ v

Exposicion esofagica al | |Exposicion esofagica al aci-| |[Exposicion esofagica al aci-
acido normal con asocia- || do normal con asociacion || do anormal con asociacion
cion de sintomas negativa de sintomas positiva de sintomas positiva

v v
Manometria esofagica Manometria esofagica
normal normal
Pirosis funcional Hipersensibilidad al reflujo Reflujo patolégico

Figura 4-3. Confirmacion de la hipersensibilidad al reflujo. Modificada de la referencia 1.

tamiento parad reflujo. En los pacientes con tratamiento con IBP el abordaje se
debe iniciar con una endoscopiay latoma de biopsias para descartar esofagitis
eosinofilica. En caso de quelosresultados sean normalesy el pacientecuentecon
examenes previos que demuestren enfermedad por reflujo gastroesofagico (en-
doscopiaanormal o pHmetria, 0 ambas), entonces se debe realizar unapHmetria
con|BP. Si el paciente no cuenta.con examenes con evidenciade enfermedad por
reflujo gastroesofagico, se debe realizar un monitoreo del pH con cdpsulaina
|&mbricaen el tratamiento con IBP. Si en alguno de estos casos|osresultados son
normales, hay que calcular losindicesde sintomas, y si son positivos, se debe es-
tablecer € diagndstico de HR. Todos los pacientes se deben realizar una mano-
metria esof &gica de alta resolucién para excluir la presencia de trastornos moto-
res esofagicos mayores. En los pacientes con antecedente de enfermedad por
reflujo gastroesofagico el diagnéstico debe ser HR con sobreposicidn con enfer-
medad por reflujo gastroesofagico (figura 4-3).

Deacuerdo conlosCriteriosde RomalV, se deben presentar sintomasretroes-
ternales, incluyendo pirosisy dolor toracico, con estudio endoscopico y mano-
metria esofagica normales, asi como la relacion sintomética positiva con una
exposicion fisiolégicaal acido, debiéndose cumplir los siguientes criterios:

» Sintomas retroesternales, incluidos la pirosisy el dolor toracico.
» Endoscopianormal sin evidencia de esofagitis eosinofilica.
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¢ Ausenciadetrastornos motoresesofagicosmayores (manometriaesofagica
de alta resolucién normal).

e pHmetria con asociacion de sintomas y exposicion esofégica normal a
acido.

L os sintomas se deben presentar en los Ultimos tres meses y haber iniciado seis
meses antes del diagndstico, asi como presentarse a menos dos veces por sema-
na. Larespuesta al tratamiento con farmacos antisecretores no excluye el diag-
nostico.18

Tratamiento

L os pacientes con HR pueden beneficiarse del conocimiento del origen de este
trastorno. Sin embargo, muchosde ellos pueden requerir intervenciones médicas
en € futuroy algunosmasintervenciones psi col 6gicas o psiquiétricas, tratamien-
to con medicina alternativa/complementaria, acupuntura, etc.

Debido a que los sintomas en la HR son originados por eventos de reflujo, el
tratamiento antisecretor se consideraunaterapiade primeralinea. Tambiénsein-
cluyen las intervenciones médicas, endoscépicas y quirdrgicas que se emplean
en la enfermedad por reflujo gastroesofégico. Aln se desconoce €l papel de la
dietay lasmodificacionesen €l estilo devidarel acionadas con laenfermedad por
reflujo gastroesof gico en los pacientes con HR.27 Los antagoni stas de los recep-
tores de histamina 2 han mostrado una reduccion de la sensibilidad a &cido en
los quimiorreceptores esofégicos. Laranitidina (dosis de 150 mg al dia) dismi-
nuye significativamente lasensibilidad esofagicaalainfusién de &cido, en com-
paracion con el placebo.28 Cuando |os pacientes con criteriosde Romall parapi-
rosis funcional fueron tratados con doble dosis de IBP, solamente los que
presentaban una asociacion de sintomas positiva (grupo de pacientes con HR)
respondieron al tratamiento.2° No estaclaro si lospacientescon HR deben ser tra-
tados con dosis convenciona o dosis doble de IBP.

Se hareportado que |os paci entes con una asociaci6n de sintomas positivano
responden al tratamiento con IBP, pero |os que muestran persistencia de reflujo
no &cido o &cido mediante pHmetriacon impedanciapueden ser tratados exitosa-
mente mediante funduplicatural aparoscopicade Nissen. Sinembargo, los candi-
datos para el procedimiento quirdrgico deben ser sel eccionados minuciosamen-
te.30

Igual que en lostrastornos funcional es esof &gicos, |os neuromodul adores son
consideradoslapiedraangular en el tratamiento delaHR. Sin embargo, no existe
evidenciade su utilidad en este grupo de pacientes.

L os antidepresivos triciclicos han mostrado eficacia en el control del dolor
esof agi co enlospacientescontrastornosfunci onal esesof agi cos. Actualmenteno
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hay estudios gque utilicen antidepresivos triciclicos en los pacientes con HR. La
dosisinicial esde10a50 mg/diay ladosismaximaesde25a150 mg/dia. Debido
a sus efectos anticolinérgicos y efectos sedantes, se recomienda su administra-
cion por las noches.t

L osinhibidores de larecapturade serotoninatambién han mostrado ser efica
cesen|os pacientes con trastornos funcional es esof &gicos. Son |os Uini cos neuro-
moduladores que han sido estudiados en pacientes con HR. El escitalopram ha
mostrado efectividad en el control de la pirosis en pacientes con HR.3!

L osinhibidores de larecapturade serotonina solamente tienen actividad en la
5-hidroxitriptamina, 1o cual les confiere menos efectos adversos, en compara-
cion conlosantidepresivostriciclicos, ademéasde que estacl ase de medi camentos
esmejor tolerada. Ladosis de estos farmacos en los trastornos funcionales varia
de acuerdo con cada medicamento: fluoxetinade 10 a 80 mg/dia, paroxetinade
10 a 60 mg/dia, escitalopram de 10 a40 mg/diay sertralina de 25 a 200 mg/dia.

Detodoslosinhibidoresdelarecapturade serotonina—norepinefrinasolamen-
te la venlafaxina ha sido estudiado en los trastornos funcionales esofagicos.
Constituye el antidepresivo mas eficaz paralareduccién del dolor esofagicoy la
mejoriaglobal de sintomas, aungue se ha relacionado con agitacion e insomnio.

Otros neuromodul adores esofégicos incluyen los antagonistas de adenosina
(teofiling), € ondansetrdn, el tegaserod, la octredtida, lagabapentinay laprega
balina. Todos ellos se han estudiado escasamente en |os trastornos funcionales
esof agicos con cierta efectividad. Ninguno de estos farmacos se ha evaluado en
la hipersensibilidad al reflujo.32
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Dolor toracico de origen no cardiaco

Nuria Pérez y L6pez

DEFINICION

El dolor toracico no cardiaco (DTNC) esunaquejafrecuente en lapoblacion ge-
neral, yaque su presentacion puede ser indistinguible de laenfermedad cardiaca
isguémica. Se ha definido como la presencia de episodios recurrentes de dolor
toracico detipo anginoso en el que no seencuentraevidenciade enfermedad arte-
rial coronaria (funcional u obstructiva).

Con base en €l Consenso Mexicano de Dolor Torécico no Cardiaco de 2019,
sedefine como “lapresenciade dolor recurrente retroesternal en el quelaetiolo-
gia cardiovascular ha sido descartada de manera abjetiva por un cardiélogo” .2

El dolor toracico funcional consiste en “lapresenciadedolor retroesternal re-
currente de probabl e origen esof &gico que no se asociaaenfermedad por reflujo
gastroesofégico (ERGE), a trastornos motores esof&gicos ni a afecciones de la
mucosa’ .2 El dolor suele ser localizado en la regién retroesternal, es opresivo,
con irradiacién a espalda, €l cuello, los brazos o la mandibula, y causa un gran
numero de visitas alas areas de urgencias.

El DTNC de probabl e origen esof agico puede ser asociado a ERGE, atrastor-
nos motores o a hipersensibilidad esofagica.?

EPIDEMIOLOGIA

Laevaluacion de pacientescon DTNC esmuy frecuente en losdepartamentosde
urgencias, constituyendo 5.7% de todas las visitas.?

57
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L os gastos estimados en EUA son de 10 000 millones de délares anuales; en
ese pais solo 10% de | os pacientes atendidos tienen diagndsti co de sindrome co-
ronario agudo y requieren admision hospitalaria.3

En el Consenso de RomalV se encontré una prevalenciade 19 a 33% (inclu-
yendo todas|asetiol ogias de dol or toracico) en lasencuestasbasadas en lapobla-
cion.A

En Méxicolaprevalenciafluctiade 1.9 a8% Yy no se conoce laincidencia. Es
mas comun enlos pacientesjovenes, y en € paisesméasfrecuenteenlasmujeres.2

FISIOPATOLOGIA

Entre las probabl es alteraciones que pueden originar DTNC de origen esof&gico
se encuentran la ERGE, los trastornos motores esofégicos, |a hipersensibilidad
visceral y los trastornos psicol 6gicos.

Enfermedad por reflujo gastroesofagico
como etiologia del dolor toracico no cardiaco

LaERGE eslacausamas frecuente de DTNC. Hay mltiples evidencias de que
d reflujo gastroesofégico puede desencadenar episodios de dolor torécico, €
cual es mas comun en |os casos que presentan pirosis al menos unavez ala se-
mana.

En los estudios de pHmetria (pH) o pHmetria por impedancia (pHZ) se ha
demostrado que hastalamitad delos pacientescon DTNC presentanreflujo acido
patolégico y que 80% de |os casos responden al tratamiento con inhibidores de
la bomba de protones (I1BP).L5

Unestudio deHerregodsy col. incluyé pacientescon DTNC quefueron some-
tidosaunapHZ de 24 h, y analiz6 de maneraindependiente los episodios de re-
flujo que eran seguidos de un episodio de dolor torécico de los que no estaban
seguidosdedolor; encontré que 40% delos pacientestenian ERGE como posible
etiologiay los episodios de reflujo que desencadenaban dol or eran mas proximar
les, con un aclaramiento mas lento, una duracién més largay un pH maés bajo,
ademés de un mayor tiempo de exposicién al &cido (TEA).6

La acidificacién esofégica puede provocar un descenso del flujo coronario
(sindrome X), con lapresenciade sintomastipicos de anginay unapruebade es-
fuerzo positiva, pero conlaarteriografiacoronarianormal (sinlesionesobstructi-
vas).2

Lo anterior puede sugerir un reflejo esofagocardiaco mediado por el nervio
vago.2
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Trastornos motores esofagicos como
causa de dolor toracico no cardiaco

Aproximadamente 30% de |os casos de DTNC no relacionados con ERGE son
secundarios a algun trastorno motor esofégico.

El espectro esamplio, y esposible encontrar trastornos espasticos—como es-
pasmo esofégico distal—, estfago hipercontréctil, acalasia o alteraciones de la
relgjacion de la unién esofagogéstrica.2

Al eval uar aestospacientes con estudi osde manometriaesof agicadealtareso-
luci6n con pruebas provocati vas muchos no presentan reproducci 6n delos sinto-
mas, por lo que esdificil confirmar |aasociacion entre estostrastornosy |os epi-
sodios de dolor.

Enuntrabajo del grupo deMittal sesugirié quelascontracciones prolongadas
delacapalongitudinal del musculoliso del estfago, fueran espontaneasoinduci-
das por episodios de reflujo &cido, eran las responsabl es de | os eventos de dolor
de tipo anginoso.”

M ediante una combinacién de manometriaintraluminal y ultrasonido encon-
traron que |l os ataques de dol or se correl acionaban temporalmente con lasllama-
das “ contracciones sostenidas esofagicas’ del masculo longitudinal.

Estos hallazgosno se han reproducido, debido alacomplejidad delacombina-
cion de latecnologia pararealizar las mediciones.

En un estudio de MclIntoshy col. los pacientes con diagndstico de DTNC fue-
ron sometidosaunamanometriaesofagicade altaresoluciény unapruebaprovo-
cativa con perfusién de acido en el esofago, y fueron comparados con controles
sanos. Seanalizd laintensidad del dolor durantelapruebade perfusién acidacon
EVA y se midi6 e acortamiento del esdfago con un software especializado. Se
reportd que 64% de los pacientes con DTNC presentaron un acortamiento del
esofago de hasta0.54 cm, pero no se encontro rel acién entre este hecho y la pre-
senciao laintensidad del dolor.

Lo anterior parece confirmar que en los casos de DTNC no se encuentra una
contraccion excesiva del musculo liso con acortamiento esofagico y que éstano
tiene un papd importante en lainduccién de episodios de dolor.8

Hipersensibilidad visceral como
causa de dolor toracico no cardiaco

Laprincipal causade dolor toréacico funcional eslahipersensibilidad, que puede
ser debida a sensibilizacion periférica o central, alteracién del procesamiento de
estimulosanivel central o modificacion delaactividad del sistemanervioso auto-
nomo.
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La sensibilizacion de los nervios periféricos puede ser secundaria a dafio de
lamucosa esofé&gica, dafio inflamatorio o estimul os continuos en los mecanorre-
ceptores. La hipersensibilidad esofagica persiste, aunque desaparezca € esti-
mulo.

Enlosestudioscon potencial esevocados se han demostrado patronesdelaten-
cia especificos en los pacientes con DTNC.

Laalteracion delaregulaci dn autonémica puede ser unacategoriaespecial de
dolor torécico funcional .4

Trastornos psicolégicos como
causa de dolor toracico no cardiaco

L as enfermedades psiquiétricas, en especial lostrastornos de ansiedad, ladepre-

sién y la somatizacién, coexisten en hasta 75% de los pacientes con DTNC.
Estos pacientes presentan un impacto negativo en su calidad de vida debido

alaintensidad, la cronicidad y larefractariedad de | os sintomas.

CRITERIOS DE DIAGNOSTICO

El DTNC detipo funcional sedefinecon baseenloscriteriosreunidosenlaclasi-
ficacion de los trastornos del € e cerebro—-intestino de Roma | V.

El dolor torécico funcional seincluyeenlostrastornosesofagicosde Romal V.

Los criterios de diagndstico deben ser cumplidos en los Ultimos tres meses,
con inicio de los sintomas a menos seis meses antes del diagndstico.

L os sintomas se deben presentar al menos una vez ala semana:

1. Dolor torécicoretroesternal o malestar con descartedelas causascardiacas.

2. Ausencia de asociacion con sintomas esof agicos, como pirosis o disfagia.

3. Ausenciadeevidenciade ERGE o esof agitiseosinofilicacomo causadelos
sintomas.

4. Ausenciade trastornos motores esof &gicos mayores (acalasia, obstruccion
del tracto de salida de la unién esofagogéastrica, espasmo esofégico distal,
estfago de Jackhammer o contractilidad ausente).4

ABORDAJE DIAGNOSTICO

El diagndstico del DTNC requiere la exclusion de causas tanto no esofégicas
como esofégicas.
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Laetapainicial debeincluir deformaobligatoriaunaeval uacion cardiol dgica
completa, con la extensién que € cardidlogo considere necesaria, debido a que
lamorbimortalidad delaenfermedad coronariasuperadeformaamplialasecun-
daria a enfermedades esof agicas.

Lahistoriaclinicadebeincluir las caracteristicasdel dolor, lapresenciadesin-
tomas asociadosy unaexploracion fisica compl eta paraexcluir causas no esofa-
gicas (pulmonares, pleurales, pericardicas, muscul osquel éticas, biliopancreati-
cas o psiquiatricas).®

Todos|os paci entes deben ser eval uados por un psiquiatracon el findeexcluir
comorbilidades psiquiatricas, yaque hastaen 41% de los pacientesquellegan a
areade urgencias el dolor torécico es secundario a un atague de panico.10.11

Unavez excluidas|as causas cardiacas se deben realizar investigaciones acer-
cadel funcionamiento esofégico.

¢ Lapruebaterapéutica con IBP es de bajo costo y fécil de aplicar, pero no
se hadeterminado deformauniversal ladosisy laduracion del tratamiento.

¢ La panendoscopia con biopsias esofégicas se debe realizar como primer
paso paradescartar |apresenciadesignosdereflujo o deesof agitiseosinofi-
lica como causas.

¢ Lamediciénambulatoriadel pH (pH o pHZ) esfundamental ; se puede rea-
lizar la prueba de capsula de reflujo Bravo®, que permite mediciones de
96 h, 0 unapHZ sin tratamiento con |BP para detectar los diferentes tipos
dereflujoy otras de sus caracteristicas, asi como evaluar laasociacion sin-
tomatica; sin embargo son incdmodas, invasivasy costosas.

* Manometria esofégica de alta resolucién con pruebas provocativas para
descartar trastornos motoresen el estudio delamotilidad esofégica, aunque
esinvasivay costosa.®

Tratamiento

El tratamiento debe estar dirigido alafisiopatologiadel dolor. Cuando se docu-
mentadeformaobjetivalapresenciade ERGE se debe of recer un tratamiento con
IBP arazon de doble dosis durante ocho semanas.29

Losrelajantesdel masculoliso, como losantagonistasdel calcioolosanticoli-
nérgicos, se pueden usar paralostrastornos motores espasticos o hipercontracti-
lesy ofrecer el tratamiento especifico en los pacientes con diagnostico de acala-
Sal2-14

Enlosultimos afios ha habido un auge del uso de neuromoduladoresenlos pa-
cientes con trastornos funcional es esofagicos.

L os més usados son | os antidepresivos, |os cuales pueden modular lahiperal -
gesiacentral y, en menor medida, lahiperalgesia periférica. Por su mecanismo
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Cuadro 5-1. Uso de los farmacos neuromoduladores

Grupo de farmacos Dosis Respuesta

Antidepresivos triciclicos:

Amitriptilina De 10 a 20 mg/dia 52%
Inhibidores de larecaptura de serotonina:

Sertralina De 50 a 200 mg/dia 57%

Paroxetina De 50 a 75 mg/dia Modesta

Trazodona De 100 a 150 mg/dia De 29 a 41%

Inhibidores de larecaptura de serotonina/
norepinefrina:

Venlafaxina 75 mg/dia 52%
Otros:
Gabapentina 300 mg tres veces al dia 66%

de accion pueden favorecer laregeneracion neuronal y revertir el dolor crénico,
aumentar lasviasinhibitorias descendentes del dolor, mejorar lacalidad del sue-
fio y reducir la percepcion del dolor.15

En el cuadro 5-1 seindican | os neuromodul adores mas usados, las dosisindi-
cadasy €l rango de respuesta parasu uso en el DTNC.4

Lamedicinaaternativa (yoga, hipnosis, meditacion, biofeedback, acupuntu-
ra, pilates) puede desempefiar un papel en los pacientes que no aceptan o notole-
ran el uso de neuromodul adores.16

Las intervenciones psicogastroenterol 6gicas (terapia conductual, hipnotera-
pia, biofeedback y técnicas de relgjaci 6n) que se enfocan en losfactores cogniti-
vosy afectivos demuestran unamejoriaglobal delossintomasy delacalidad de
vida, con mayor intensidad en | os sintomas esof agi cos funci onal es sin comorbili-
dad psiquiétrica.l”
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Bases de la motilidad gastroduodenal

Federico Ulises Villegas Garcia, Enrique Coss Adame

INTRODUCCION

Lafuncién principal del estdmago consiste en larecepcion, € amacenamiento,
lapreparaciony el avance controlado delosalimentoshaciael intestino delgado.
Pararealizar estafuncion el estdmago presenta distintos tipos de actividad mo-
toraen cadauno de sus segmentos, | os cual es son modulados por reflejoscomple-
jostanto neuronal es como neuroendocrinos. En el caso del intestino delgado, su
motilidad serealizaatravés de movimientos de segmentacion, que son losencar-
gados de mezclar los contenidos del quimo con las secreciones digestivas para
gue el quimo sea degradado y absorbido por los enterocitos.

En lo relativo alafuncion neuromuscular, € estdmago esta modul ado por el
sistemanervioso central, €l sistema nervioso parasimpatico, el sistema nervioso
simpatico, lainteraccion con el sistemanervioso entérico, lascélulasintersticia-
les de Caja y los neurotransmisores gque regulan larelajacion del musculo liso
géstrico.

Principios basicos de la neurofisiologia gastrica
Los musculos del tracto gastrointestinal exhiben una variedad de patrones que
van desde € estado quiescente hastal os potencial es de membrana, que cambian

lentamente en respuesta a los estimul os excitadores e inhibidores.! Los que son
capaces de tener esareacci dn son conocidos como muscul osfasicos, y son regu-
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lados por los eventos |entos de despol ari zaci én/repol arizaci 6n, conocidos como
ondas lentas. Su funcién es cambiar el potencial de membrana de un estado de
baja permeabilidad a uno de alta permeabilidad a favorecer el incremento del
voltgjea beneficiar laactivacion deloscanalesde Ca?+. Su actividad en € tracto
gastrointestinal depende de la presencia de un marcapasos independiente para
cada érgano.

Células intersticiales de Cajal

Lascéulasintersticialesde Cajal (CIC) son el “marcapasos’ del misculolisoen
€ tracto gastrointestinal. Su origen se encuentra en las células precursoras me-
senquimales c—Kit positivas.2 Las células CIC del estbmago se localizan en las
capas submuscular, intramuscul ar, mientéricay subserosa de la pared gastrica.3
LasCIC mientéricasselocalizan entrelas capas muscularescircular y longitudi-
nal, y sonlasresponsablesdelageneraci on de ondaslentas. Estasondas se produ-
cen espontédneamente, causando despolarizacién y contraccion del musculo liso
mediante laactivacion delos canales de cal cio dependientes de voltaje sensibles
adihidropiridina (tipo L).4 Las CIC delacapacircular del masculo liso integran
y coordinan ladiseminacion de laondalentay la contraccion muscular iniciada
por las CIC mientéricas. Lazonamés activa de CIC se encuentraentre el fondo
y €l cuerpo proximal.

ACTIVIDAD NEUROMUSCULAR GASTRICA

Durante el ayuno

Durante el ayuno losfenémenos el éctricosy contréactilesdel cuerpoy el antro si-
guen un patron muy caracteristico, denominado complejo motor migratorio,> que
consta de tres fases:

¢ Lafaselesun periodo dequiescenciaen el queexiste pocao nulaactividad
contréctil.

e Lafase 2 consta de contracciones irregulares aleatorias.

» Lafase3 (frentedeactividad) constade unadescargade contraccionesfési-
cas regulares de gran amplitud que duran entre 5y 10 min.

El frente de actividad migra en un periodo de 90 a 120 min del antro a ileon. Si
€l ayuno es continuo, €l ciclo serepetira nuevamente. En € intestino delgado €
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complejo motor migratorio también esta presente, aungue con apoyo en 50% de
un frente de actividad generado por el estdmago que migra en direccion distal
progresivamente; el ciclo se repetird mientras el ayuno continde.¢

ACTIVIDAD NEUROMUSCULAR GASTRICA

Durante las comidas

Durante y después de laingestion de alimentos solidos ocurren tres actividades
neuromuscul ares bésicas: larel ajacion receptiva paralaacomodacién delos ali-
mentos, latrituracion de alimentos solidos mediante ondas peristalticas coordi-
nadas del cuerpo y e antro, y la produccién del quimo y el peristaltismo antral
gue de forma progresivay organizada vacia el quimo a duodeno.

L os factores rel acionados con la comida que influyen en el vaciado gastrico
sonlaformabasal del quimo (si essdlidaoliquida), el contenido degrasa(densi-
dad del nutriente), laviscosidad, el contenido &cido, € volumen, laosmolaridad
y los materialesindigeribles. Los alimentos grasosos, en especial |os de cadena
larga (> 12 carbonos), tienen un vaciamiento gastrico lento, en comparacién con
los que son ricos en proteinas o hidratos de carbono, debido alaactivacion dela
colecistocininaquerelgjael tono del fondo, disminuyelacontraccién antral y au-
mentael tono del piloro.” Lacol eci stocininatambién tiene afinidad por losrecep-
tores de colecistocinina presentes en las neuronas af erentes vagal es que forman
unasinapsisen el nicleo del tracto solitario, que continlia hasta ascender al ni-
cleo periventricular del hipotdlamo, €l cual esfundamental en lasensacion de sa-
ciedad.

En el caso delaabsorcién deloshidratos de carbono, unavez quelosmonosa
caridos provenientes del quimo entran en el duodeno se estimulalaliberacionde
incretinas, que asu vez estimulan lasecrecion deinsulina paramantener las con-
centracionesdeglucosay reducir lacontraccion en el antro. Hasler y col. demos-
traron que existe un mecanismo dedisritmia“fisiolégica’ paracontrolar lavelo-
cidad de vaciamiento.89

ACTIVIDAD NEUROMUSCULAR GASTRICA

Durante el consumo de liquidos

Losliquidos sevacian en € estdmago mediante unacombinacién delossiguien-
tesmecanismos: gradientede presiénentreel estmagoy € duodeno, contraccio-
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Comida en fase sélida
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Figura 6-1. A. Velocidad de vaciado de la fase sélida de la comida. Es llamativa la fase
de retraso en el inicio del vaciado y hasta los 60 min, pues se ha absorbido 55% de la
comida y ha quedado aun 45% en el estbmago. B. Velocidad de vaciado de la fase
liquida de la comida. Cerca de 80% del agua se ha vaciado a los 60 min y sélo 20% se
retiene, debido a la alta distribucion de los liquidos a nivel de cuerpo y el antro. Tomada
de Fisher RS: Scintigraphy. En: Schuster M, Crowel M, Koch KL: Atlas of gastrointestinal
motility. Ontario, BC Decker, 2002:171-184.

nes peristalticas pul satiles del antro haciael duodeno y episodios de reflujo duo-
denogastrico.10

Al contrario delos alimentos solidos que se acomaodan y retienen en el fondo,
los liquidos generalmente pasan por un proceso de acomodacion y vaciamiento
controlado haciael duodeno. Losliquidoscarentesdecaloriasvan a duodenosin
fase deretraso en un proceso |lamado vaciado monoexponencial . Losque son ri-
cosen calorias, encambio, seretienen en el antroy sevacian deformacontrolada
al duodeno.nt

En lafigura 61 se observala comparacién del vaciamiento géastrico de una
comida sdliday unaliquida.

Sensibilidad géastrica

L asterminaciones sensitivas gastricas cuentan con receptores alos estimulos di-
versos, como €l tacto ligero, lapresion, el &cido y otros estimulos quimicos. Las
principales unidades sensitivas del estdbmago, denominadas neuronas af erentes
primariasintrinsecas,2 estén presentes en | os plexos submucoso y mientérico de
la pared géstrica.13 Los axones de las neuronas aferentes primarias intrinsecas
responden alosreflejoslocalesy mandanimpul sosalas neuronasaferentesvaga
lesy esplécnicas, y de ahi a sistemanervioso central paramediar lasensibilidad
a dolor. Los aferentes medulares constan de fibras tipo C no mielinizadas.4
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Cuadro 6-1. Fases de la secrecién gastrica

Fase cefalica  Consta de todas las respuestas generadas por un estimulo a nivel encefalico
Contiene dos fases: no condicionada o condicionada

Fase gastrica  Puede ser de dos tipos:
Mecanica: distension secundaria al bolo
Quimica: secundaria a los secretagogos o enzimas derivadas de los alimentos
Estimulacién humoral y paraendrocrina

Fase intestinal Inhibicion de la secrecién géastrica: somatostatina, secretina, interleucina 1

Tomado de Fisher RS: Scintigraphy. En: Schuster M, Crowel M, Koch KL: Atlas of gastrointestinal
motility. Ontario, BC Decker, 2002:171-184.

Secrecion gastrica

Como semenciond enlaintroduccion, el estdmago almacenay trituralosalimen-
tos para que pasen a intestino y sean digeridos 'y absorbidos.

Esa labor compone lo realizado por la secrecidn géstrica, que consta de tres
fases principales. cefdica, gastrica e intestinal, como se muestra en el cuadro
6-1.

El estdbmago se puededividir en dosregionesfuncionales: glandulas oxinticas
y glandulas piléricas. La célula oxintica o parietal abarca 80% de su anatomia
(fondoy cuerpo), y su funcidn es producir acido clorhidrico.1s El &cido favorece
ladigestion delas proteinas mediantelaconversién delaproenzimapepsinégeno
en pepsina. También facilitalaabsorcion de hierro no hemo, vitaminaBy,, calcio
y medicamentos, y previenelainfeccidn entéricay el sobrecrecimiento bacteria-
no.16 Respecto alas glandulas pildricas, su céluladeidentidad son las células G
0 gastrina presentes en 20% de la anatomia (antro), y son € principal mediador
de produccion acidaen el estdbmago.

En el cuadro 6-2 se describen las células secretoras gastricas a detalle y sus
principales funciones.

CONCLUSION

En conclusion, laactividad motoraes el resultado de lacomplejainteraccion en-
trelos estimul osintestinal es, principalmente derivadosdelaingestion, y lasres-
puestasreflejas que se producen en € plexo mientérico, el sistemanervioso auto-
nomoy el sistema nervioso central.

Cada segmento tendré una respuesta motora distinta parala distribucion ade-
cuadadelosaimentosen el posprandioy el vaciamiento géstrico controlado ha-
ciael duodeno.
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Cuadro 6-2. Células secretoras gastricas

Tipos celulares

Sustancia secretada

Estimulo parala
liberacion

Funcion de la
secrecion

Células mucosas del
cuello

Células parietales

Células similares a
las enterocromafi-
nes

Células endocrinas
gastricas

Células pépticas o
principales
Células D

Células G

Moco

HCI
Factor intrinseco

Histamina

Grelina

Pepsinégeno

Somatostatina

Gastrina

Secrecién ténica; irri-
tacion de la
mucosa

Gastrina, histamina,
ACh

ACh, gastrina, adre-
nalina

Ayuno

ACh, acido, secretina

Acido en el estémago

GRP, ACh, péptidos,
aminoacidos, pH
alto

Barrera fisica entre la
luz y el epitelio

Activa el pepsin6-
geno; elimina las
bacterias; desnatu-
raliza las proteinas
Forma complejos
con la vitamina By,
para su absorcién

Estimula la secrecion
de &cido

Estimula la secrecion
de acido y la motili-
dad gastrica;
aumenta la inges-
tién de comida y la
ganancia de peso

Digestién de protei-
nas

Inhibe la secrecién de
acido; disminuye
las secreciones
endocrinas y para-
crinas, el flujo san-
guineo y la motili-
dad

Estimula la secrecién
de &cido; participa
en la maduracién y
la diferenciacion de
las células parieta-
lesy ELC

HCI: &cido clorhidrico; ACh: acetilcolina; GRP: péptido regulador de gastrina; ELC: células simila-
res a las enterocromafines. Tomado de Silverthorn D: Fisiologia humana. Un enfoque integrado.
42 ed. Buenos Aires, Editorial Médica Panamericana, 2008.
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Dispepsia funcional

Angel Ricardo Flores Rendon, Francisco Alejandro Félix Téllez

INTRODUCCION

El término “dispepsia’ serefiere a sindrome integrado por la presenciaaislada
o conjunta de dolor epigéstrico, ardor epigastrico, saciedad tempranay plenitud
posprandial. Existen multiplesformasdeclasificar estaentidad sindromética; se-
gun su abordaj e diagnostico se clasificaen dispepsianoinvestigada (DNI) y dis-
pepsiainvestigada, paradespués ser clasificadaen dispepsiafuncional (DF) ante
ausencia de patol ogia estructural que explique la sintomatologiay en dispepsia
organicaen € caso contrario. LaDF esuno de lostrastornos del gje cerebro—in-
testino mas prevalentesy mejor estudiados, conoci éndose actual mente un mode-
lofisiopatol 6gico complejo queimplicafactoresde sensibilidad visceral, motili-
dad gastroduodenal, procesamiento central y regulaciéninmunitaria. De acuerdo
con los Criterios de RomalV, la DF se puede clasificar segin su sintomatol ogia
en sindrome de dolor epigastrico (SDE), sindrome de distrés posprandial (SDP)
y sindrome de sobreposicién (SSP), 1o que tiene implicaciones ante |a sospecha
de diagnosticos diferenciales y decisiones terapéuticas.

EPIDEMIOLOGIA

Laprevaenciaglobal delaDNI variasegun ladefinicion aplicada, pero sehare-
portado de 20.4% s no se utilizan criterios de diagnéstico y sblo se larefiere
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como sintomatologialocalizada en laregién epigastrica, de 11.5% s se conside-
ran los Criteriosde Romalll y de 6.9% al utilizar |os Criterios de RomalV, que
establecen el diagndstico con criterios de sel eccidn més estrictos. En masde 70%
de los pacientes con DNI se concluye el diagnéstico de DF con predominio del
SDP (61%), seguido por el SSP (21%) y en menor proporcion del SDE (18%).12
En México laprevaenciade dispepsiafuncional segin los Criteriosde Romalll
esde 12%, en contraste conlo reportado anivel internacional, con un predominio
del SDE, que representa57.8% de los casos, y en menor proporcion el SDPy €
SSP, con 34.6 y 7.6%, respectivamente.3

FACTORES DE RIESGO

Se han identificado multiples factores de riesgo para €l desarrollo de DF, como
esel sexofemenino, el estado de posgastroenteritisinfecciosa, lacoexistenciadel
diagndstico de trastorno de ansiedad y la infeccion por Helicobacter pylori. El
sexo femenino se haasociado a DF con un predominio por el SDE; sin embargo,
tambi én se ha demostrado una asociaci6n a unamayor frecuenciade retraso del
vaciamiento gastrico, en comparacion con el sexo masculino.45 Lainfeccién por
Helicobacter pylori causa dispepsia organica secundaria a gastritis crénica por
dicho agenteinfeccioso o por Ulcerapéptica; sin embargo, también sehaasociado
al desarrollo de DF con expresi6n fenotipicade SDE, presentando unaasociacién
independienteal dolor y al ardor epigéastrico.5 Laansiedad se consideraun factor
deriesgo independiente de desarrollo de DF (razén de momios[ORM por sussi-
glaseninglés] 7.61; intervalo de confianza[IC] 99% de 1.21 a47.73), principal-
mente con SDP (RM 4.83; 1C 99% de 1.24 a18.76) en un seguimiento a 10 afios.
Lagastroenteritisinfecciosaesun factor deriesgo independiente parael desarro-
llodeDF (RM 1.81; IC95%de1.26 a2.58; p = 0.013); lamayor predisposicién
paradispepsiaposinfecciosaseapreciaen el sexofemeninoy enlospacientescon
trastorno de ansiedad o estados infecciosos con sintomatol ogia prolongada.®

FISIOPATOLOGIA

Lasintomatologia de laDF es producto de un proceso fisiopatol 6gico complejo,
conformado tipicamente por hipersensibilidad visceral, alteracién de la acomo-
dacion fundica, retraso del vaciamiento gastrico y alteracién del procesamiento
central; actual mente exi ste evidencia creciente que propone nuevos mecaniSmos
fisiopatol 6gicosqueincluyen alteracionesdel gje eosindfilo-mastocitoy disfun-
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Alteracion del
procesamiento

central
Hipersensibilidad
visceral
Alteracion de la.
Eosinofilia acomodacion fundica
duodenal
Disbiosis Retraso del vaciamiento

gastrico

Aumento de la
permeabilidad
duodenal

Figura 7-1. Fisiopatologia de la dispepsia funcional. Creada en BioRender.com.

ciondelabarreraintestina con aumento delapermeabilidad duodenal.”® (figura
7-1).

Hipersensibilidad visceral

El dolor epigastrico posprandial esmas preval ente en los pacientes con hipersen-
sibilidad visceral; sin embargo, en los estudios de barostato gastrico también se
haencontrado unacorrel acin de hipersensibilidad visceral con saciedad tempra-
na, plenitud posprandial, eructos, nduseay distension abdominal subjetiva. Los
sintomas mencionados que se relacionan con una mayor gravedad son €l dolor
epigastrico posprandial y los eructos. L os pacientes con hipersensibilidad visce-
ral presentan pérdidade peso por su asociacion alasaciedad temprana, secunda-
riaaunamenor distensibilidad méximay a cibofobia por dolor epigastrico pos-
prandial .10-12

Alteracion de la acomodacién fundica

Laacomodacién fundicaese mecanismo del fondo gastrico paraadaptar |acapa-
cidad del volumen géastrico proximal posprandial. En los estudios de barostato
géstrico lacapacidad de volumenintragastrico proximal posprandial delapobla-
cion general esde 205 + 79 mL y en los pacientescon DF esde 82 + 61 mL.
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También se haidentificado mediante dichatécnicaquede 40 a67% delospacien-
tescon DF presentan alteraci 6n delaacomodaci 6n fiindica, |0 que se haasociado
aansiedad, SDP y principa mente saciedad temprana (RM 25; |C 95% de 4.03
a49.8; p = 0.004).13.14

Retraso del vaciamiento gastrico

El retraso del vaciamiento gastrico es un mecanismo fisiopatol 6gico delagastro-
paresiay la DF de subtipo SDP. El retraso del vaciamiento gastrico esta presente
en 32.6% del os pacientescon DF, y hademostrado que seasociaasintomatol ogia
de DF, nauseay vomito. Entre |los sintomas de DF asociados dicha alteracion de
la motilidad géstrica son la plenitud posprandial (RM 3.08; IC 95% de 1.28 a
9.16), lasaciedad temprana(RM 1.8; IC 95% de 1.2 a2.6) y el dolor abdominal
(RM 1.5; IC95%de1.0a2.2). Ladistension abdominal subjetivaesotro sintoma
asociado a la DF que ha demostrado una correlacion negativa con la retencion
géstrica alas dos horas.45.15-17

Alteracion del procesamiento central del dolor

Igual que otrostrastornos del gje cerebro—intestino, existen ateracionesdel pro-
cesamiento central de dolor asociadasaDF, como esel caso delaactivacion dis-
funcional de la corteza cingulada anterior pregenual y la desactivacion delare-
gion dorsal pontina ante el estimulo aferente de distension géstrica. Otras &reas
involucradasen los pacientescon DF sonlaamigdal a, laregioninsular, lacorteza
cinguladaanterior, lacortezacinguladamediay lacortezacerebral media. Dicha
disfuncion del sistemanervioso central se haasociado a hipersensibilidad visce-
ral, sintomatologia dispépticay niveles de ansiedad y depresion.18-20

Disfuncion inmunitaria y permeabilidad duodenal

LaDF se asociaaalteraciones rel acionadas con la disfuncion inmunitaria, como
esel caso delainflamacién duodenal de bajo grado con un predominio eosinofi-
licoy el aumento delapermeabilidad debarreraintestinal . Lacantidad de eosing-
filos duodenalesy su degranulacién se harelacionado con un aumento deladen-
sidad defibrasnerviosas duodenal es, asocidndose con saci edad tempranay dolor
epigastrico.2:-23 Otro mecanismo fisiopatol dgico descrito en € sindrome dein-
testinoirritabley recientementeenlaDF esel aumento delapermeabilidadintes-
tinal en el segmento duodenal secundariaaladisfunciony a aumento deladensi-
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dad de uniones gap, lo que se havinculado a la gravedad de la sintomatol ogia
dispéptica.®

DIAGNOSTICO

Manifestaciones clinicas y exploracion fisica

L asmanifestacionesclinicas de dispepsiafuncional son de predominio subjetivo
por tratarse de sintomatol ogia gastroduodenal, que incluye dolor epigéstrico, ar-
dor epigastrico, saciedad tempranay plenitud posprandial; sin embargo, existe
sintomatol ogia atipica que se encuentra asociada a dicho trastorno, como es el
caso de pérdidade peso, ndusea, vomito, eructosy distension abdominal subjeti-
va.41112.24 Setrata de una sintomatol ogia subjetiva que puede conferir una.com-
plejidad de expresion en ciertos grupos poblacionales, por [0 que actualmente se
recomienda de maneraindividualizada el apoyo de herramientas de diagndstico
con pictogramasparaasi brindar unaejemplificacion objetivadel ossintomasco-
municados por el paciente.?s Laexploracion fisicadelospacientesen el abordaje
diagnéstico delaDNI sedebedirigir alaidentificacion dedatosindirectos de pa-
tologia organica que explique dicha sintomatologia, como erosiones dentales
paraenfermedad por refluj o gastroesof 4gi co 0 sucusiOn gastricaque sugieragas-
troparesiau obstruccién del tracto de salidagastroduodenal . Sin embargo, el pun-
to de mayor relevanciaen laexploracion fisicade pacientes con DNI esidentifi-
car los signos de alarma, como pal pacién de masa epigéstrica, adenomegalias,
datosindirectosdeferropenia(coiloniquia, fragilidad capilar, estomatitisangular
y glositisatrofica) y anemia(palidez y soplo sistélico multifocal). Antelaausen-
ciade signos de alarma la primera sospecha diagnostica deberd ser la DF si no
existe sintomatol ogia clinica patognomaonica o asociada.

Estudios complementarios

Entrelos estudios analiticos pararealizar en € paciente con DNI se encuentrala
citometriahemética compl eta con reticul ocitos, ferritinay saturacién de transfe-
rrinaal considerarsed diagnéstico de anemiaferropénicaun signo dealarmaque
obligaadescartar etiologiaorganica. En €l abordaje diagndsticodelaDF esnece-
sario realizar una endoscopiadel tubo digestivo superior paraevidenciar los da-
tos de patologia estructural, como la presencia de criterios objetivos de reflujo
gastroesofégico, que incluye esof agitis clasificacion B o C de Los Angeles, gas-
tropatiaerosiva, datos sugestivos de atrofiagastrica, Ul cerapépticao lesionestu-
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morales. Latomade biopsias es un punto fundamental en € abordaje delaDNI
para poder concluir el diagnostico de DF, ya que existe patol ogia que puede no
generar cambios macroscépicos en € estudio endoscopico y su diagndstico se
concluye con hallazgos histopatol 6gicos, como es el caso delainfeccion por He-
licobacter pylori, lagastritiseosinofilica, lagastritislinfocitica, |aduodenitis eo-
sinofilicay laenfermedad celiaca. Otras opciones de abordaje diagnéstico en la
DNI sin signos de alarma para poder descartar lainfeccion por Helicobacter py-
lori son lapruebade aliento o € antigeno fecal paraHelicobacter pylori con una
adecuada correl aci 6n diagndstica con latomade biopsiagastrica, consideradael
método diagndstico de eleccidn.

Antelapresenciade DNI o DF refractariaal tratamiento en laque predomina
€l fenotipo de SDP con la asociacién de ndusea o vomito se debera sospechar la
presencia de gastroparesia, sobre todo si también existe alguin factor de riesgo
paradicho trastorno delamotilidad gastricay parael cual esnecesariolarealiza
cion de estudios de vaciamiento gastrico, como el gammagrama o la prueba de
aiento de vaciamiento géstrico.”.26.27 En | os pacientes con dolor de tipo biliar o
unaformaatipicade SDE se deberaconsiderar lasolicitud de pruebas defuncio-
namiento hepético, asi como larealizacién de un ultrasonido de higadoy viasbi-
liares para descartar dispepsia de etiologia biliar.28

Criterios de diagnostico y clasificacion

Ladefinicion de dispepsia se ha modificado alo largo de los afios, pues de ser
definidacomo lareferenciade mal estar o sintomas especificoslocalizadosen la
region abdominal en laactualidad se utilizan criterios masrestrictivos, como los
de RomallV. El diagnostico de DF segln los Criterios de RomallV se establece
con pautasclinicasqueincluyen latemporalidad, lasintomatol ogiatipicay laex-
clusién de otras causas que laexpliquen, considerando en dicho abordajelareali-
zacion de endoscopia.

L os sintomas que abarcan |os criteriosde RomalV son el dolor y el ardor epi-
géstricos gque en conjunto conforman el espectro del SDE, asi como la saciedad
tempranay laplenitud posprandial queintegran €l diagnéstico de SDP. Untercer
sindrome considerado es el SSP, que integralapresenciade sintomasddl SDEy
el SDP A diferenciadelos Criterios de Romalll, losde RomalV consideran €
impacto negativo del sintomay no solo la presencia de éste; deigual manerase
establecen criterios de temporalidad paralos subtipos sindromaticos. Dichas di-
ferenciasen los criterios de diagndstico sereflgjan a disminuir laprevalenciade
DF, por tratarse de criteriosméasrestrictivos, y lacantidad de SSP diagnosti cados,
asi como al aumentar la asociacion de dolor epigastrico posprandial con el SDP
y ladelandusea con el SDE2930 (figura 7-2).
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Entrelosdiagnosticos diferencialesdel SDE destacan laenfermedad acido—pép-
ticay la patologia biliopancredtica, destacando la patologia litidsica biliar y la
pancreatitis crénica. La prevalenciaglobal de hallazgos endoscdpicosen los pa-
cientes con DNI varia seguin los criterios aplicados y el empleo de definiciones
bien establecidas, como los Criterios de Romalll, siendo de 82% paralos estu-
dios endoscépicos normales, de 11% parala Ul cera pépticasin predominio entre
lalocalizacion gastricao duodenal, de 6% paraesofagitiserosivay de 0.2% para
cancer esofagogastrico.3!

El colico biliar esunadelas causas mas frecuentes de dolor abdominal; afecta
con mayor frecuenciaalos pacientes con colecistolitiasisy patologialitidsicade
laviabiliar, con unapreval enciaestimadade 22%, y alapoblacion delacual has-
ta65.7% llegaa presentar dispepsiadetipo SDE en algiin momento de su evolu-
cion.z

Respecto ala patologia pancredtica, se hareportado que 21.1% de los pacien-
tescon DNI con presentacién tipo SDE cumplen criterios de diagnéstico de pan-
creatitiscronicaal ser estudiados mediante ultrasonido endoscépico o colangio-
pancreatografia por resonancia magnética.

El principal diagnéstico diferencial dela DF con fenotipo de presentacién de
SDP eslagastroparesia, con la que inclusive comparte mecanismos fisiopatol 6-
gicos, como € retraso del vaciamiento géastrico. Se hareportado que hasta 42%
de los pacientes clasificados en un inicio con gastroparesia son reclasificados en
un periodo de 48 semanas con la presencia de DF, y viceversa, hastaen 37% de
los pacientes con DF se concluye el diagnéstico de gastroparesia al realizar los
estudios de vaciamiento gastrico.

No existeunaformaclinicadediferenciar el SDP delagastroparesia; sin em-
bargo, | ossintomastipi cos de SDP son saci edad tempranay plenitud posprandial,
mientrasqueenlagastroparesiasonlanduseay el vomito.32Laformadediagnos-
ticar gastroparesiay establecer el diagndstico diferencial con la DF consiste en
larealizaci6n de estudi os de vaciamiento gastri co, estableciéndose un cortediag-
nastico por gammagramade vaciamiento gastrico > 75%alasdoshorasy > 25%
alas cuatro horas, con lo cual aumenta la especificidad, ya que las cifras > 60%
alasdoshorasy > 10% alascuatro horasel evaban latasadefal sospositivos, pues
|os pacientes con dispepsiafuncional también tienen un grado leve deretraso del
vaciamiento gastrico.33 Otras patologias que se presentan a manera de DNI con
nauseay vomito son lagastritis, laduodenitisy lagastroenteritis eosinofilica, la
cual se diagnostica por medio de histopatol ogia con un conteo > 30 eosinéfilos
en cinco campos de alto poder y un protocol o de biopsi as estandari zado aun mi-
nimo de 12 biopsias: cuatro biopsiasdel cuerpo gastrico, cuatro del antroy cuatro
del duodeno.3435
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Sindrome de distrés Sindrome de Sindrome de dolor
posprandial sobreposicién epigastrico
Paso 1: procinéticos: Tratar el sintoma Inhibidor de la bomba
Plenitud posprandial: D2 (-) predominante de protones
Saciedad temprana: 5-HT1A (+)

Paso 2: neuromoduladores, Paso 2: neuromoduladores:
relajantes y otros procinéticos 12 linea: antidepresivos triciclicos
Saciedad temprana: buspirona o 22 linea: ISRSN
acotiamida

Pérdida de peso: mirtazapina
Mala calidad de suefio: mirtazapina
Ansiedad: mirtazapina o levosulpirida
Dolor epigastrico: levosulpirida
Estrefiimiento crénico funcional:

prucaloprida
A 4
Paso 3: falla terapéutica Paso 3: falla terapéutica
Dieta FODMAP Dieta FODMAP
Dieta de seis elementos Terapia cognitivo—conductual
Rifaximina

Terapia cognitivo—conductual

Figura 7-3. Algoritmo terapéutico de dispepsia funcional. FODMAP: fermentable, oligo-
sacaridos, disacaridos, monosacaridos y polioles.

TRATAMIENTO

El tratamiento de ladispepsiafuncional sebasaen un manegjo integral individua-
lizado que deberainiciar con € establ ecimiento de una adecuada relacion médi-
co—paciente, considerar la presentacion sindromaticay las comorbilidades del
paciente para decidir e manejo farmacol 6gico, evitar o suspender €l uso de far-
macos con efectos adversos que pueden exacerbar la sintomatologia presente y
utilizar como terapiaconjuntamedidas no farmacol 6gicas, como lasrecomenda-
ciones dietéticas, larealizacién de actividad fisicay la terapia cognitivo—con-
ductual 3 (figura 7-3).
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Sindrome de dolor epigastrico

Inhibidores de la bomba de protones

En el abordaje terapéutico dela DF con presentacion de SDE se recomiendaini-
ciar con una prueba terapéutica con inhibidores de la bomba de protones por un
periodo dedosacuatro semanasy valorar larespuestaterapéutica. Un metaandli-
sisrealizado por Pinto Sanchez y col. incluy6 18 estudiosy untotal de6 172 parti-
cipantes, y encontré que €l tratamiento con estos farmacos en dosis estandar du-
rante dos a cuatro semanas era superior a placebo en cuanto a la mejoria
sintomética global de la DF (riesgo relativo [RR] 0.88; IC 95% de 0.81 a 0.94;
p < 0.001), con un nimero necesario de pacientes atratar de 11.37 Losinhibido-
res delabomba de protones demostraron un impacto en lainflamacion duodenal
de los pacientes con DF en un estudio realizado por WautersL. y col., en €l que
se administré pantoprazol en dosisde 40 mg por viaoral cada24 h durante cuatro
semanasalos pacientes con DF y alos control es sanos; se encontré unadisminu-
cion del conteo de eosindfilos y mastocitos duodenales, lo que se correlaciond
con una reduccion sintomética en laval oracion mediante el cuestionario PAGI—
SYM (p < 0.001).38

Neuromoduladores

El manejo de segunda linea del SDE consiste en los neuromoduladores, de los
cualeslosantidepresivostriciclicos han demostrado un mayor nivel deevidencia
(RR 0.74; IC 95% de 0.61 a0.91; p = 0.003), con un nUmero necesario atratar
de 6, sin evidenciaparaotros neuromodul adores.3? Un caso excepcional del gru-
po farmacol 6gi co de procinéticos, que ademas detener beneficio enlossintomas
del SDP también genera un impacto en el dolor epigéstrico y laansiedad, es la
levosul pirida, un antagonista de los receptores D2 de dopaminaaniveles central
y periférico.40

Sindrome de distrés posprandial

Dieta y medidas no farmacolégicas

A pesar de que lamayoria de | os pacientes con DF relacionan la sintomatologia
con laingestion de alimentos, pues refieren el inicio de los sintomas durante el
estado posprandial entre 8 y 64 min de haber ingerido alimentos, no existe evi-
dencia sdlida acerca del impacto de la dieta en los sintomas de la DF. La mejor
evidencia en cuanto a los alimentos desencadenantes o exacerbantes de DF la
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conforman los alimentos grasos, que se han asociado a saciedad tempanay dis-
tension abdominal superior. Los pacientes con DF tienden aunamenor ingestion
de alimentos (p = 0.01) y aconsumir menos cantidad de energia calérica total
(p=0.01). Laplenitud posprandial es el sintoma dispéptico que ha demostrado
unacorrelacion con la dietaaltaen grasas y de alto contenido calérico.4! En los
pacientes con un componente de sobreposi cidn con distensién abdominal se pu-
dieraconsiderar unadietabagjaen FODMAP (fermentable, oligosacaridos, disa-
caridos, monosacéridosy polioles), lacual hademostrado mejorade lasintoma-
tologia de la DF, como dolor epigastrico, plenitud posprandia y distension
abdominal subjetiva.4243 Laasesoriaen cuanto a tabaguismo esfundamental en
el manejo de estos paci entes, dado que este habito esun factor deriesgo indepen-
diente para el desarrollo de SDP, pero no de SDE.#

Procinéticos

El manegjo de eleccién en | os pacientes con SDP son | os procinéticos, yaque me-
joran el vaciamiento gastricoy laacomodacion fundica. Sinembargo, no sbloge-
neran lamejoria de dicha sintomatol ogia, sino que han demostrado mejoradela
calidad de viday los sintomas globales (RR 0.81; IC 95% de 0.74 a0.89; p <

0.001) independientemente de la presentacion sindromética, con un nimero ne-
cesario atratar de7.45 Laeleccion delosprocinéticos se basaen lasintomatol ogia
presente, puesdichosfarmacostienen unavariabilidad de sus efectos procinético
y antiemético; otro punto aconsiderar essu perfil de bioseguridad y ascomorbi-
lidades, pues presentan efectos adversos relacionados con extrapiramidalismo,
hiperprolactinemiay prolongacién del intervalo QT.46

Neuromoduladores

A diferencia de los neuromodul adores que se emplean en el SDE, que tienen un
impacto en la hipersensibilidad visceral, en e SDP se emplean neuromodulado-
res con actividad central eimpacto en laacomodacién fundica, como son lamir-
tazapinay latrazodonapor su efecto agonista5—HT 1A y probablementetambién
por su repercusi on en el vaciamiento gastrico, debido asu efecto enlosreceptores
de histaminaH1. Laadministracion de mirtazapinaen dosis de 15 mg por diaha
demostrado que disminuye lagravedad sintomatica, con predominio enlasacie-
dad temprana, y que generaunimpacto enlatoleranciadelaviaoral, favorecien-
do lagananciade peso y lacalidad de vida de | os pacientes con DF.47

Nuevas opciones terapéuticas

Existen evidencias crecientes de medidas terapéuticas emergentes, como es €
caso delosligandos o 2-9, los antibi 6ticos no absorbiblesy |os corticosteroides.
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Enunensayo clinico aleatorizado controlado con placebo sedemostré quelapre-
gabalinaen dosisde 75 mg cada 24 h durante un periodo de ocho semanas mejora
la calidad de vida y disminuye significativamente la sintomatol ogia global del
paciente con DF, en especia en los pacientes con fenotipo de SDE.*8 De igual
manera, en un ensayo clinico aleatorizado controlado con placebo se demostré
gueel uso derifaximinaen dosisde 400 mg cadaocho horasdurante dos semanas
disminuye la sintomatol ogia global del paciente con DF, con un mayor impacto
en los pacientes con plenitud posprandial, eructosy distensién abdominal subje-
tiva. Deigual manera, en un subandlisisde dicho estudio se demostré qued sexo
femenino presenta mejor respuesta terapéutica a dicho antibi6tico.4° A pesar de
gue laeosinofiliaduodenal no es considerada un mecanismo fisiopatol 6gico cla
sico, haconstituido un blanco terapéutico enlaDF, y lareduccion de dichascélu-
las se hacorrelacionado con laseveridad sintométi ca dispéptica. Uno delosgru-
pos farmacol 6gicos que se han utilizado con este sustento fisiopatol égico es el
deloscorticosteroides. En un estudio realizado por Talley y col. se demostré que
laaplicacion de budesonidaen dosisde 9 mg durante un periodo de ocho semanas
disminuyelafrecuenciay lagravedad del espectro sintomético del SDP, con un
impacto en la saciedad tempranay laplenitud posprandial, pero no en el SDE.50

CONCLUSIONES

Ladispepsiafuncional esaltamente prevalente, por lo que sussintomasdeben ser
investigados para entender el trasfondo fisiopatoldgico y dirigir e tratamiento,
ademésde considerar diagndsticosalternosen | os pacientessinrespuestaal trata-
miento o con datos clave en e diagndstico que sugieran dispepsia organica.
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Gastroparesia

Octavio Gémez Escudero, Ramén Carmona Sanchez,
Carmen Cecilia Macias Lara

DEFINICION

El término“ gastroparesia’ (GP) serefierealapresenciade sintomasderetencion
géstrica, con evidencia objetiva de vaciamiento gastrico (VG) retardado, sin de-
mostracion de obstruccion mecanica.l2

EPIDEMIOLOGIA Y ETIOLOGIA

Aungueexisten causas agudas de GP, en especial medicamentos, anestesiaotras-
tornos hidroelectroliticos, la cual es reversible rapidamente, en este capitulo se
considera la GP cronica, es decir, la que muestra sintomas durante un periodo
mayor de tres meses. De acuerdo con e Consorcio Clinico de Investigacion en
Gastroparesia, lacausamas comun eslaGPidiopatica(GPI), con casi dosterce-
raspartesdel oscasos;3 | asdiferentes seriesson consistentesen quelasdosprinci-
pales causas son la GPI (de 35.6 a 60%)4 y la diabetes mellitus (GPD) (de 28 a
57.4%),5-8 observando en menor proporcion las causas posquirdrgicas (de 13 a
15%), los medicamentos (11.8%), | as af ecciones posvirales (8.2%), laenferme-
dad de Parkinson (7.5%), las enfermedades de lacol &gena (4.8%) y laseudoobs-
truccionintestinal (4.1%0).9-1 Losprincipal esfactoresderiesgo sonel sexofeme-
nino (82%, relacion 4:1), la edad joven (promedio inicio 34 afios) y el uso de
medicamentos. Los estudios iniciales estimaban una prevalencia de 4%. De
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acuerdo con €l Proyecto Epidemiol dgico de Rochester, que analiz6 una base de
datosdel condado de Olmstead, Minnesota, laincidenciade GP gjustadaalaedad
esde 9.8 enlasmujeresy de 2.4 en los hombres por cada 100 000 personag/afio,
y laprevalenciagjustadapor 100 000 personas esde 37.8 en lasmujeresy 9.6 en
los hombres, 12 aunque |os expertos opinan que esta prevalencia se encuentrain-
fraestimaday en realidad se acercaa 2% delapoblacion general . Un estudio epi-
demioldgico publicado en 2022 analiz6 una base nacional de reclamos médicos
a aseguradoras y reportd una prevalencia estandarizada de 267.7 por cada
100 000 adultos, asi como una prevalencia de gastroparesia “definitiva’ (sinto-
mas por més de tres meses y prueba de VG anormal) de 21.5%.13

CUADRO CLINICO

L os sintomas méas comunes son nausea (de 92 a 95%), saciedad temprana (de 60
a86%), vomito (de 68 a84%), dolor abdominal (de 46 a89%) y distension abdo-
minal (75%). El dolor se caracteriza por ser nocturno (80%), localizado en el
abdomen superior (de 22 a76%), ardoroso o detipo calambre (64%), exacerbado
por el consumo de alimentos (60%) o constante (28%).1-314-16 En 15% delosca
sos existe el antecedente de un prédromo inicial previo, como intoxicacion ali-
mentaria, gastroenteritis o infeccidn respiratoria.3

FISIOPATOLOGIA

Para entender |as alteraciones fisiopatol 6gi cas de la GP esimportante compren-
derlafisiologianormal del VG. Traslaingestién dealimento ocurreunfenémeno
en el fondo géstrico, llamado relgjaci 6n receptiva, que permite la acomodacién
alimentaria. Las particulas sblidas son retenidas en e estémago proximal (fase
delatencia) y despuéstransportadas haciael cuerpoy el antro paraser trituradas
(fase antral) y vaciadas através ddl piloro hacia el bulbo duodenal. Las células
de musculo liso entre las capas circular, longitudinal y oblicua son estimuladas
y despolarizadas de manerael éctricaatravés de un balance citopldsmico deiones
decalcioy potasio, acopladasadostiposdecélulas: célulasintersticialesde Caja
(CIC) (que pueden ser intramuscul aresy mientéricas) y célulassimilaresalosfi-
broblastos. EI marcapasos dominante se encuentra sobre la curvaturamayor del
cuerpo gastrico y genera ondas lentas que estimulan a las células musculares.
Existen dostiposdeinervacién: intrinseca(sistemanervioso entérico) y extrinse-
ca (nervios simpético y parasimpético). El sistema nervioso entérico regulala
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contraccion ténicaen el estdmago proximal, asi como laamplitudy lafrecuencia
de las contracciones fasicas en €l antro. Lainervacién de lamuscularis gastrica
resultade neuronas motoras excitatorias (acetilcolinay taguicininas. efectosino-
tropico y cronotrdpico positivos) e inhibitorias (0xido nitrico, péptido intestinal

vasoactivo). Lainervacion extrinsecatambién resulta en impul sos motores exci-
tadoreseinhibidores, asi como enreflejosvagovagal esqueactivanviasparalibe-
rar neurotransmisores. El esfinter pilérico, crucia en e VG, tiene dos éreas
funcionalesindependientes, y su contraccion o relgjacion depende de las sefiali-
zaciones provenientes de las CIC y las células muscul ares lisas.17.18

La fisiopatologia varia de acuerdo con la causa de GP. En la GPD y la GPI

existe hipomatilidad antral posprandial con disminucién de la frecuencia (nor-
mal 1/min posprandial) y laamplitud de las ondas peristalticas; en formatardia
se observaaumento de laacomodaci 6n gastricaproximal. Se hadescrito unaele-
vacion del tono del esfinter pildrico, Ilegando a ser en ocasiones un piloroes-
pasmo, que parece ser secundario aladestruccion del g e ClC—células de mascu-
lo liso por neuropatia. En los trastornos infiltrativos se observa disminucién de
laamplitud delascontraccionesantrales(< 40 mmHg) eintestinal es(< 2 mmHg),

lo cual resulta en retardo del VG eintestinal. Algunas cirugias pueden resultar
en GP; lasvagotomias paraenfermedad acido pépti caocasi onan retenci én gastri-
ca, por lo que se asocian a algun procedimiento de drenaje, como piloroplastia
0 gastroyeyunostomia, paraminimizar esta complicacion. La gastrectomia par-
cial asociada a vagotomia, otro procedimiento usado hace algunos afios parala
enfermedad &cido—péptica, resulta en un aceleramiento del VG aliquidos, oca-
sionando un sindrome de vaciamiento rgpido, pero alavez retenciony estasisde
sblidos. La funduplicatura se puede asociar a GP cuando existe dafio al nervio
vago, ocasionando hipomotilidad antral. Lacirugiade mangagastrica, que redu-
ceel tamafioy el volumen géstricos, puede af ectar tanto latrituracion delos sdli-
dos como el VG, particularmente cuando la gastroplastiaincluye a antro distal.
Otros procedimientos endoscopi cos menores, como escleroterapia para varices
o0 ablacion por radiof recuenciaparaesofago de Barrett con displasia, o ablaciones
cardiovasculares paraarritmias, se pueden asociar adisfuncion vagal transitoria
y sintomas de GP gue usual mente son reversibles. L os estudios en model os expe-
rimentales han demostrado otros mecanismos, como reduccion del nimero de
CIC, remodel acion neuronal o pérdidade factores tréficos, 1o cual resultaen un
desequilibrio entrelos procesos que dafiany los quereparan a plexo mientérico.
Se hadescrito también en laGPD un aumento del estrés oxidativo, caracterizado
por aumento de laexpresion de genes asociados a macréfagos proinflamatorios,
con dafio del marcapasos gastrico.24519-21 Uno de | os mecani smos reci én descri-
tos es el procesamiento alterado anivel del sistema nervioso central, asociado a
disfuncion autondmica, con disminucion o pérdida de la respuesta simpatica, y
hasido observado en lamayoriadelos pacientescon GPl y GPD.2223 _areciente
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pandemia por €l virus SARS-CoV—-2 haagregado una causaadicional potencial
de GP. Hasta 40% de | os pacientes con infecci 6n aguda pueden tener manifesta-
ciones gastrointestinales, debido alamayor afinidad del virus por lascélulasque
expresan enzima convertidora de angiotensina, como el borde en cepillo intesti-
nal. Se han descrito sintomas digestivos persistentestraslainfeccion, particular-
mente diarrea, dispepsiay GP, y aunque no esta claralacausaal parecer se debe
a dafio inmunitario.24-28

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

La asociacién sintomética de ndusea, vomito, saciedad temprana, plenitud pos-
prandial y dolor abdominal puede ser debidaadiferentes entidades, tanto estruc-
turales—como enfermedad &ci do pépticao tumores gastroduodenal esque deben
ser descartados mediante unaendoscopiagastrointestinal alta— como metabdli-
cas, funcionalesy de matilidad. Varios padecimientos metabdlicos pueden aso-
ciarsearetardo del VG, incluyendo ladiabetes mellitus (incluso sin GPD), €l hi-
potiroidismo y lostrastornos hidroel ectroliticos, sobre todo hipercalcemial2La
rumiacion es un sindrome manifestado por regurgitacién persistente y repetida
de comidarecién ingerida con remasticacion y degluci6n subsecuente, no prece-
didapor arqueo y que cesacuando el materia sevuelve &cido. El patrén sintoma-
tico puede sugerir sindrome de vémito ciclico cuando ocurre de maneraperiddica,
con sintomas intensos y debilitantes durante varios dias —hasta una semana—
y periodos libres de sintomas por varios meses. El sindrome de nduseay vémito
intermitentes es un padeci miento similar, definido clinicamente por los Criterios
de RomalV como lapresenciade sintomas al menos unavez alasemanaen au-
senciade rumiacion o enfermedad metabdlica. El sindrome de hiperemesis aso-
ciado a cannabinoides requiere la asociacién sintomética con el uso de ese tipo
de medicamentosy laremisién sintomaticatras su suspension.2? Ademasdelos
opioides se debe descartar |apresenciadedispepsiay GP asociadaaantiinflama-
torios no esteroideos, farmacos anticolinérgicos —incluyendo algunos anties-
pasmadicos— y medicamentos usados para el control de peso y € tratamiento
dediabetes, como losagonistaspéptido similar al glucagéntipo1—comolalira-
glutiday la exenatida— o losinhibidores de ladipeptidil peptidasa4 —como la
sitagliptinay lavildagliptina—, que alteran |os mecani smos de rel gjacion recep-
tivay retardan el VG, asociandose a sintomas similares alos de la GP8
Probablemented diagndstico diferencial masimportante sealadispepsiafun-
ciona (DF), un complejo sintomético que puede ocasionar sindrome de dolor
epigastrico o mal estar posprandial en ausenciadelesionesestructurales, con una
prevalenciade 7.2% anivel mundial, ademas de que comparte algunos mecanis-
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moscon laGP, como laateraci én delaacomodacién gastricay lostrastornosdel
V G. En muchos casos puede, de hecho, haber sobreposicién entre ambas entida-
des, lo que ha obligado areclasificar hasta en 42% de | os pacientes la GP como
DF, y en 37% la DF como GP.30-33

PRUEBAS DE DIAGNOSTICO

El algoritmo dediagnosticoy el manejo delaGP sugieren en primer lugar identi-
ficar lacausa, considerar losdiagndésticosdiferencialesy deexclusion, documen-
tar el VG retardado y después establecer un plan de mangjo34 (figura8-1). Una
vez descartada la presencia de enfermedades estructural es mediante endoscopia
o tomografia, 0 ambas, se debe documentar el retardo del VG. La endoscopia
puede demostrar la retencién de alimentos solidos tras un ayuno prolongado,
pero espoco especifica. Lapruebadeel eccion esel gammagramadeV G asolidos

Diabetes mellitus

Idiopatica

Posviral

Posquirdrgica

Neuropatias

Miopatias

Enfermedad de la colagena

Identificaciéon
de la causa

Efecto secundario a medicamentos
Trastornos electroliticos

Enfermedades estructurales

Rumiacion

Sindrome de vomito ciclico

Sindrome de nausea y vomito crénicos
Sindrome de hiperemesis por cannabinoides
Trastornos de la alimentacién

Diagnosticos
diferenciales y
de exclusion

. e Gammagrama del vaciamiento gastrico
Documentar el vaciado retencion >90% 1 h,

gastrico retardado >60% 2 h, >30% 3 h. > 10% 4 h
e Capsula de motilidad
Vaciamiento gastrico >5 h

Manejo

Figura 8-1. Abordaje del paciente con gastroparesia.
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oliquidos, gue consiste en lamedicion objetivadel volumeny lacantidad del re-
manente durante las siguientes cuatro horas, expresado en porcentajes de reten-
cion o vaciamiento, 0 ambos, tras la ingestion de un alimento radiomarcado
(sandwich dehuevo o bebida). LaAmerican Neurogastroenterol ogy and Motility
Society y la Society of Nuclear Medicine han consensuado |os val ores diagndsti-
cosdelaGP: retencidn > 90% aunahora, > 60% ados horas, > 30% atres horas
y > 10% a cuatro horas. Existen dos patrones de retencién: la proximal, que se
asocia a sintomas de llenura, y ladistal, que se relaciona sobre todo con vomi-
t0.34-37 Paraevitar falsos negativos hay que suspender |osfarmacos procinéticos,
enterocinéticos, anticolinérgicosy narcéticos durante al menos 72 h, ante diabe-
tes mellitus mantener laglucemia < 180 mg/dL el diade laprueba, no consumir
alcohoal, tabaco o cafeinadurante 24 h, y no usar €l tiempo medio extrapolado con
el estudio de dos horas.38:39 Una limitacion del estudio eslafatade correlacion
con unamejoriasintomaticacon f&rmacos procinéticos, que parece estar relacio-
nada con sobreposi cion con laDF.4041 E| segundo estudio que puede documentar
VG retardado eslacapsulade motilidad inal@mbrica (Smart Pill ®), que consiste
en una capsulaingerible que aloja sensores de pH, presion y temperatura, y per-
mite medir el tiempo de trénsito total o regional de cada segmento gastrointesti-
nal, incluyendo € tiempo de VG, medido por cambios en esos tres parametros.
El estudio hasido validado y se considera anormal cuando €l tiempo de VG es
> 5 h, con unacorrelacién con el gammagramadel VG de 0.82.42-44 Otros méto-
dosdeapoyo Utilesen subgrupos de paci entes son lapruebade aliento con espiru-
lina u octanoato con 13C; lamanometria antroduodenal, que permite diferenciar
un patrén miopati co de uno neuropético; laelectrogastrografia, que puede detec-
tar alteraciones del ritmo gastrico, incluyendo bradiarritmias y taquigastrias; y
la sonda de imagen endoluminal funcional, o EndoFLIP, que permite medir la
distensibilidad antropil érica. Estos métodos se encuentran poco disponiblesore-
quieren validacion para considerarse aternativas al gammagramadel VG o ala
Cépsu| a.16,34,45,46

TRATAMIENTO

El manegjo del paciente con GP requiere un abordaje multidisciplinario (cuadro
8-1). Esimportante diferenciar |os sintomasinsidiosostratables de formaambu-
latoria, el vomito intratable asociado a deshidratacion, |os trastornos el ectroliti-
cosy ladesnutricién que requierahospitalizacion. Se deberevisar lalistade me-
dicamentos del paciente y suspender, en |o posible, los que se asocien aretardo
del VG, como losopioides, losantiinflamatori os no esteroideos, losagonistasdel
péptido similar al glucagén tipo 1, losinhibidores deladipeptidil peptidasa—4,
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Cuadro 8-1. Tratamiento de la gastroparesia

Inicial

Nutricional

Farmacolégico

Endoscopico

Quirargico

e Control de la
enfermedad
de base

e Retirar los
medicamen-
tos asociados
(opioides, Al-
NE, agonistas
GLP-1, inhi-
bidores de la
DDP-4, su-
cralfato, anti-
colinérgicos)

e Correccion de
los liquidos y
los electroli-
tos

Fraccionar la
dieta en quin-
tos

Iniciar dieta
con liquidos
Purés, papi-
llas, alimen-
tos molidos
Dieta baja en
fibra insoluble
o indigerible
Dieta baja en
grasa

» Procinéticos
Antagonistas de
la dopamina
(metocloprami-
da, levosulpi-
rida, domperi-
dona, itoprida,
cleboprida)
Agonistas
5-HT4
(prucaloprida,
velusetrag,
tegaserod, cisa-
prida)

¢ Agonistas de la
motilina
(eritromicina,
azitromicina,
mitemcinal)

e Agonistas de la
grelina
(relamorelina)

¢ Antagonistas de
la neurocinina 1
(aprepitant)

¢ Antieméticos
Ondansetron,
granisetron,
benzodiazepi-
nas

¢ Neuromodula-
dores
Triciclicos
(nortriptilina,
amitriptilina)
Tetraciclicos
(mirtazapina)
Neuroliticos
(pregabalina)

¢ Inyeccion in-
trapilérica de
toxina botuli-
nica

¢ Miotomia en-
doscopica por
via oral
(G-POEM)

Colocacioén de
electrodo para
la estimula-
cion eléctrica
gastrica
Gastrostomia
descompre-
siva
Yeyunostomia
Gastrectomia
subtoral con
piloroplastia
Gastrectomia
total

AINE: antiinflamatorios no esteroideos; GLP-1: péptido similar al glucagén tipo 1; GPP—4: dipepti-

dil peptidasa—4.

d sucralfato y los anticolinérgicos. Entre las modificaciones dietéticas, con €
apoyo de un nutriélogo, se sugiere fraccionar la dieta en quintos (cuatro o cinco
comidaspequefiasal dia), evitar lafibraindigeribleoinsolubley el alto contenido
degrasa(<15al6g/dia), einiciar cadaalimento conliquidoso bebidasnutricio-
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nales, y en algunoscasossustituir losalimentos sdlidospor purés, papillasy dieta
molida. Enloscasosgraves se puederequerir alimentacion por sondanasoenteral
0 por yeyunostomia, aunavel ocidad deinfusién de 60 mL/h de nutrientesisoos-
molares. Enlos pacientescon diabetes sedebelograr un control glucémico estric-
to mediante monitoreo cutdneo o0 bombas de insulina, medidaque se haasociado
amejora de los puntgjes de sintomas y de latolerancia alimentaria.1.28:3446-48

L osprocinéticossonlabasedel tratami ento farmacol 6gico de cual quier forma
de GP. Son farmacos que aumentan lamotilidad, mejoran ladistensibilidad fin-
dica e incrementan € trénsito gastrointestinal mediante diversos mecanismos:
antagonistas deladopaminacentral y periférica(metoclopramida, levosul pirida,
cleboprida), periférico (domperidona, itoprida), agonistas 5-HT4 (prucaloprida,
velusetrag, tegaserod, cisaprida, mosaprida), agonistas de lamotilina (eritromi-
cina, azitromicina, mitemcinal), agonistas delagrelina(relamorelina) y antago-
nistas del receptor de neurocinina 1 (aprepitant). Aunque los trabgjos iniciales
carecian de un estricto rigor metodol égico, varios estudios comparativosy me-
taanalisisreci enteshan mostrado lasuperioridad delamayoriade estosfarmacos
sobreel placebo.49-6° Lametoclopramiday ladomperidonaaumentanel VG, dis-
minuyen landusea, el vémitoy lasensacion dellenura.4%-5¢ Lacisaprida, lalevo-
sulpiriday € tegaserod aumentan €l VG con mejoria de los sintomas dispépti-
€0s.475758 |_aitopridamejoralasensacion dellenuracon un discreto efecto en el
VG.59-62 aprucalopriday € velusetrag mejoran tanto el VG como los puntajes
de los sintomas (saciedad, ndusea, distensidn).47:63 La eritromicinaintravenosa
estimulael complejo motor migratorio; es Util acorto plazo, igual que otros ma-
crélidos, pero se desarrollatoleranciatras 10 a 12 semanas.5465 Larelamoreina
mostré superioridad sobre el placebo en la GPD (puntaje de sintomas).8 El mi-
temcinal mejorad VG y disminuye la saciedad.®® El aprepitant reduce lagrave-
dad delanauseasy el vomito acorto plazo.” Laefectividad delosfarmacos esta
limitadapor el perfil de efectossecundarios, como discinesia, distoniay ansiedad
(metoclopramida, cleboprida), hiperprolactinemiay galactorrea (levosulpirida,
domperidona), o arritmias cardiacas (cisaprida, azitromicina). También se debe
tener en cuenta el perfil de interacciones con otros medicamentos, asi como su
absorcion.”..72 En caso de nausea y vomito no controlables con procinéticos se
puede utilizar ondansetrén o granisetron, dimenhidrato o benzodiazepinasen do-
sis bajas1449.50

Parael control dedol or se pueden emplear neuromodul adorestriciclicos—co-
mo la nortriptilina o laamitriptilina—, tetraciclicos —como la mirtazapina— o
neuroliticos —como la pregabalina— en dosis bajas con gjustes bisemana
| es,8,14,50,73,74

Hay reportes aislados de control del dolor con cannabinoides, aungue pueden
retardar €l VG y empeorar landuseay el vomito. Los antagonistas opioides mu
(PAMORA), como el naloxegol, no han sido evaluados en la GPA7.75
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Cuando € tratamiento farmacol 6gico esinsuficiente se puede recurrir aotras
medidas, como la estimul acién eléctrica géstrica, lainyeccién de toxina botuli-
nica (b6tox) peripildrica o lamiotomiaendoscopicapor viaora (G-POEM). La
estimulacidn eléctrica gastrica genera pulsos de alta frecuencia y baja energia,
disminuye la frecuencia del vémito y mejora la calidad de vida, aunque en los
estudios ciegos no es diferente del placebo.”-78 El botox inhibe la transmisién
neuromuscular colinérgica en caso de piloroespasmo y sblo es efectiva en 35%
deloscasosdevomito.79-83 Lamiotomiaendoscopicapor viaoral actiaenforma
similar alaacalasiaanivel del musculo pilérico, con tasas de éxito de 82% pero
normalizacion del VG de sélo 47%, por o que se debe considerar solo enlaGP
refractaria.84-87 El manejo quirdrgicoincluye desdelagastrostomiadescompresi-
vay layeyunostomiaparaalimentaci 6n hastalagastrectomiatotal o subtotal con
piloroplastia para |os casos refractarios, con tasas de éxito variables (de 43 a
90%) y altamorbilidad (40%).14.88.89 |_ga medicinaalternativay complementaria
incluye acupuntura, €l ectroacupunturay combinaciones de hierbas chinasconfi-
nes antieméticos. La mayoria de las evidencias son observacional es,20.91

CONCLUSIONES

Lagastroparesiasedefine por lapresenciade sintomas de retencion géstrica, con
evidenciaobjetivade vaciamiento gastrico retardado, en ausenciade obstruccién
mecanica. Las dosformas masfrecuentes son laidiopaticay lasecundariaadia-
betes mellitus. Diversas alteraciones motoras, neurolégicas y celulares se han
descrito en lafisiopatogeniade lagastroparesia, pero el peso de su participacion
variadeacuerdo conlacausasubyacentedel trastorno. Hay varios padecimientos
gueseasocian al retardo del vaciamiento gastrico, aunqueel diagnéstico diferen-
cial masrelevante se establece con ladispepsiafuncional. El diagndstico serea-
lizadescartando enfermedades estructurales obstructivas y documentando € re-
tardo en el vaciamiento géstrico. El tratamiento del paciente con gastroparesia
debe ser multidisciplinario, orientado a control sintomatico, ala correccién de
lostrastornoshidroel ectroliticosy aasegurar y mejorar lanutricion. Los prociné-
ticos son la base del tratamiento farmacol dgico, pero hay otras medidas, como
la estimulacion eléctrica gastrica, lainyeccion de toxina botulinica peripilérica
y lamiotomiaoral endoscopi cagastrica, que sepueden utilizar en casos seleccio-
nados.

REFERENCIAS

1. Hader WL: Gastroparesis: symptoms, evaluation, and treatment. Gastroenterol ClinN Am



100

Neurogastroenterol ogia y motilidad gastrointestinal (Capitulo 8)

10.

11

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

2007,36:619-647.

Tack J, Carbone F, Rotondo A: Gastroparesis. Curr Opin Gastroenterol 2015;31:499—
505.

Pasricha PJ, Grover M, YatesKP et al.: Progress in gastroparesis—a narrative review of
the work of the Gastroparesis Clinical Research Consortium. Clin Gastroenterol Hepatol
2022.

Parkman HP: Idiopathic gastroparesis. Gastroenterol Clin N Am 2015;44:59-68.

Koch KL, Calles EJ: Diabetic gastroparesis. Gastroenterol Clin N Am 2015;44:39-57.
Vanormelingen C, Tack J, Andrews CN: Diabetic gastroparesis. Br Med Bull 2013;105:
213-230.

Dickman R, Kislov J, Boaz M et al.: Prevalence of symptoms suggestive of gastroparesis
in acohort of patients with diabetes mellitus. J Diabetes Complications 2013;27:376-379.
Bharucha AE, Kudva YG, Prichard DO: Diabetic gastroparesis. Endocr Rev 2019;40:
1318-1352.

Quigley EMM: Other forms of gastroparesis. Postsurgical, Parkinson, other neurologic di-
seases, connective tissue diseases. Gastroenterol Clin N Am 2015;44:69-81.

Dahiya DS, Kichloo A, Shaka H et al.: Gastroparesis with cannabis use: a retrospective
study from the Nationwide Inpatient Sample. Postgrad Med 2021;133(7):791-797.
Parkman HP, van NattaM L, Makol A et al.: Prevalence and clinical correlates of antinu-
clear antibody in patients with gastroparesis. Neurogastroenterol Motil 2021;34:€14270.
Soykan |, Sivri B, Saroseik | et al.: Demography, characteristics, psychological and abuse
profiles, treatment, and long-term follow—up of patients with gastroparesis. Dig Dis Sci
1998;43:400.

YeY, Huh SY, Almansa C et al.: Epidemiology, etiology, and treatment of gastroparesis:
real-world experience from alarge US National Claims database. Gastroenterology 2022;
162:109-121.

Lacy BE, Tack J, Gyawali P: AGA Clinical practice update on management of medically
refractory gastroparesis: expert review. Clin Gastroenterol Hepatol 2022;20:491-500.
TheNIIDK Gastroparesis Clinical Research Consortium: Nauseaand vomiting in gastropa-
resis: similarities and differences in idiopathic and diabetic gastroparesis. Neurogastroen-
terol Motil 2016;28:1902-1914.

OnyimbaFU, Clarke JO: Helping patients with gastroparesis. Med Clin N Am 2019;103:
71-87.

Camilleri M: Integrated upper gastrointestinal response to food intake. Gastroenterology
2006;131:640-658.

Camilleri M, Sanders KM: Gastroparesis. Gastroenterology 2022;162:68-87.
StevensJE, JonesK L, Rayner CK, Horowitz M: Pathophysiology and pharmacotherapy
of gastroparesis. current and future perspectives. Expert Opin Pharmacother 2013;14:
1171-1186.

Grover M, Farrugia G, Stanghellini V: Gastroparesis: a turning point in understanding
and treatment. Gut 2019;68:2238—-2250.

Kashyap P, Farrugia G: Diabetic gastroparesis: what we have learned and had to unlearn
in the past 5 years. Gut 2010;59:1716-1726.

Nguyen L, Wilson LA, Miriel L et al., NIDDK Gastroparesis Clinical Research Consor-
tium; Autonomic function in gastroparesis and chronic unexplained nausea and vomiting:
relationship with etiology, gastric emptying, and symptom severity. Neurogastroenterol
Motil 2020;32:€13810.

Cangemi DJ, Lacy BE: Gastroparesis. Curr Opin Gastroenterol 2021;37:596-601.



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

Gastroparesia 101

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31

32.

33.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

Joshi T, Ahmed A, Cholankeril G: Gastrointestinal manifestations of coronavirus disease
2019. Curr Opin Infect Dis 2021;34:471-478.

Yong SJ: Long COVID or post—COV1D-19 syndrome: putative pathophysiology, risk fac-
tors, and treatments. Infect Dis 2021;53:737-754.

Ramkissoon R, Wang XJ: Theimpact of COVID-19 in gastroenterology and hepatol ogy.
J Clin Gastroenterol 2021;55:757—765.

Marasco G, Lenti MV, Cremon C et al.: Implications of SARS-CoV-2 infection for neu-
rogastroenterology. Neurogastroenterology Motil 2021;33:€14104.

Scott J, Anderson J, Mallak N et al.: Gastroparesis after Pfizer—BioNTech COVID-19
vaccination. Am J Gastroenterol 2021;116:2300-1.

Stanghelini V, Chan FKL,Hasler WL etal.: Gastroduodenal disorders. Gastroenterol ogy
2016;150:1380-1392.

Tack J, Carbone F: Functiona dyspepsia and gastroparesis. Curr Opin Gastroenterol
2017;33:446-454.

Kim BJ, Kuo B: Gastroparesis and functional dyspepsia: a blurring distinction of patho-
physiology and treatment. J Neurogastroenterol Motil 2019;25:27-35.

Stanghellini V, Tack J: Gastroparesis: separate entity or just apart of dyspepsia? Gut 2014;
63:1972-1978.

PasrichaPJ, Grover M, YatesK P et al.: Functional dyspepsiaand gastroparesisintertiary
care are interchangeable syndromes with common clinical and pathological features. Gas-
troenterology 2021;160:2006—2017.

Camilleri M, Parkman HP, Shafi MA et al.: Clinical guideline: management of gastropa-
resis. AmJ Gastroenterol 2013;108:18-38.

Sachdeva P, MalhotraN, Pathikonda M et al.: Gastric emptying of solidsand liquidsfor
evaluation for gastroparesis. Dig Sci Sci 2011;56:1138-1146.

Abell TL, Camilleri M, DonohueK et al.: Consensus recommendationsfor gastric empty-
ing scintigraphy: ajoint report of the American Neurogastroenterol ogy and Motility Society
and the Society of Nuclear Medicine. Am J Gastroenterol 2008;103:753—763.
GardellaR, Silver PJ, Shahsavari D et al.: Gastric half time (T 1/2) for 4-h gastric empty-
ing scintigraphy simplifiesreporting but reduces detection of gastroparesis. Neurogastroen-
terol Motil 2022;34:€14261.

Steinsvik EK, Sangnes DA, Softeland E et al.: Gastric function in diabetic gastroparesis
assessed by ultrasound and scintigraphy. Neurogastroenterol Motil 2022;34:€14235.
WiseJL, Vazquez Roque M1, McKinney CJ et al.: Gastric emptying scans. poor adher-
ence to national guides. Dig Dis Sci 2021;66:2897—2906.

Janssen P, HarrisS, JonesM et al.: Therelation between symptom improvement and gas-
tric emptying in the treatment of diabetic and idiopathic gastroparesis. Am J Gastroenterol
2013;108:1382-1393.

Chokshi RV, Chang L: Isit timeto abandon gastric emptying in patients with symptoms
of gastroparesis and functional dyspepsia? Clin Gastroenterol Hepatol 2022;20:e359—
€360.

Sarosiek | et al.: The assessment of regional gut transit times in healthy controls and pa-
tientswith gastroparesis using wirelessmotility technology. Aliment Pharmacol Ther 2010;
31:313-322.

LeeYY, Erdogan A, Rao: SSHow to assessregional and whole gut transit timewith wire-
less motility capsule. J Neurogastroenterol Motil 2014;20:265-270.

Lee AA, Rao S, Nguyen LA: Validation of diagnostic and performance characteristics of
the wireless motility capsule in patients with suspected gastroparesis. Clin Gastroenterol



102

Neurogastroenterol ogia y motilidad gastrointestinal (Capitulo 8)

46.

47.

49.

50.

51.

52.

53.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

Hepatol 2019;17:1770-1779.

Carson DA, Bhat S, Hayes TCL et al.: Abnormalities on electrogastrography in nausea
and vomiting syndromes: asystematic review, meta—analysis, and comparison to other gas-
tric disorders. Dig Dis Sci 2022;67:773-785.

Schol J, Wauters L, Dickman R et al.: United European Gastroenterology (UEG) and
European Society for Neurogastroenterology and Motility (ESNM) consensus on gastropa-
resis. United Eur Gastroenterol J 2021;9.287—-306.

Zheng T, Camilleri M: Management of gastroparesis. Gastroenterol Hepatol 2021;17:
515-525.

Parrish CR: Nutritional considerations in the patient with gastroparesis. Gastroenterol
Clin N Am 2015;44:83-95.

Myint AS, Rieders B, Tashkandi M et al.: Current and emerging therapeutic options for
gastroparesis. Gastroenterol Hepatol 2018;14:639-645.

Hasler WL: Symptomatic management for gastroparesis. Antiemetic, analgesics, and
symptom modulators. Gastroenterol Clin N Am 2015;44:113-126.

Sturm A, Holtmann G, Goebell H, Gerken G: Prokineticsin patients with gastroparesis:
asystematic analysis. Digestion 1999;60:422—427.

Acosta A, Camilleri M: Prokinetics in gastroparesis. Gastroenterol Clin N Am 2015;44:
97-111.

Roe NA, Sakaan S, Swanson H, Twilla JD: Evaluation of prokinetic agents used in the
treatment of gastroparesis. J Drug Asses 2017;6:6-9.

Patterson D, Abell T, Rothsein R et al.: A double—blind multicenter comparison of dom-
peridone and metoclopramidein the treatment of diabetic patientswith symptomsof gastro-
paresis. Am J Gastroenterol 1999:94:1230-1234.

Dumitrascu DL : Domperidone ver sus metoclopramidein the treatment of diabetic gastro-
paresis. Am J Gastroenterol 2000;95:316-317.

Sarosiek |, van NattaM, Parkman HP et al.: Effect of domperidone therapy on gastropa-
resis symptoms: results of a dynamic cohort study by NIDDK Gastroparesis Consortium.
Clin Gastroenterol Hepatol 2022;20:e452—-e464.

Mansi C, BotrroP, Giacomini M et al.: Comparative effectsof levosul pirideand cisapride
on gastric emptying and symptomsin patients with functional dyspepsia and gastroparesis.
Aliment Pharmacol Ther 2000;14:561-569.

Braden B, Enghoffer M, Schaub M etal.: Long—term cisapridetreatment improvesdiabe-
tic gastroparesis but not glycaemic control. Aliment Pharmacol Ther 2002;16:1341-1346.
Ramesh R, Tapas B: Itopride: a prokinetic agent with dual mode of action and positive
safety profile for the management of upper gastrointestinal dysmotility disorders. Intl J
Curr Med Pharmacol Res 2017;3:2549-2558.

BasqueJR, NoritakeM, Mizogami H, Katsurra: Efficacy of itopride hydrochloride on
gastric emptying in patients with diabetic gastroparesis. Gastroenterology 2005;128:S969.
Stevens JE, Russo A, Maddox AF et al.: Effect of itopride on gastric emptying in long-
standing diabetes mellitus. Neurogastroenterol Motil 2008;20:456—463.

Budennayal Yu, GlinkinalV, Zilov AV et al.: Itopride hydrochloride efficacy in theman-
agement of delayed gastric emptying in type | diabetes mellitus patients in the presence of
autonomic neuropathy. Diabetes Mellitus 2014:17:70-76.

CarboneF, van den Houte K, CleversE et al.: Prucalopride in gastroparesis: a randomi-
zed placebo—controlled crossover study. Am J Gastroenterol 2019;114:1265-1274.
Maganti K et al.: Oral erythromycin and symptomatic relief of gastroparesis: a systematic
review. Am J Gastroenterol 2003;98:259-263.



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

Gastroparesia 103

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

Potter TG, Snider KR: Azithromycin for the treatment of gastroparesis. Ann Pharma-
cother 2013;47:411-415.

Ejskjaer N, Dimcevski G, Wo J et al.: Safety and efficacy of ghrelin agonist TZP-101in
relieving symptomsin patientswith diabetic gastroparesis; arandomized, placebo—control-
led study. Neurogastroenterol Motil 2010;22:1069-e281.

McCallum RW, Lembo A, Esfandyari T et al., The TZP-102 Phase 2b Study Group:
Phase 2b, randomized, double-blind 12—-week studies of TZP-102, aghrelin receptor agon-
ist for diabetic gastroparesis. Neurogastroenterol Motil 2013;25:€705—e717.

Camilleri M, McCallum RW, Tack J et al.: Efficacy and safety of relamorelin in diabetics
with symptoms of gastroparesis: arandomized, placebo—controlled study. Gastroenterolo-
gy 2017;153:1240-1250.

McCallum RW, Cynshi O, Investigative Team: Clinical trial: effect of mitemcinal (amoti-
lin agonist) on gastric emptying in patients with gastroparesis-a randomized, multicentre,
placebo—controlled study. Aliment Pharmacol Ther 2007;26:1121-1130.

Pasricha PJ, YatesKP, Sarosiek | et al.: Aprepitant has mixed effects on nausea and re-
duces other symptomsin patients with gastroparesis and related disorders. Gastroenterolo-
gy 2018,154:65-75.

Dudekula A, Rahim S, Bielefeldt K: Time trends in gastroparesis treatment. Dig Dis i
2014;59:2656—2665.

Youssef AS, Parkman HP, Nagar S: Drug—drug interactions in pharmacologic manage-
ment of gastroparesis. Neurogastroenterol Motil 2015;27:1528-1541.

Sawhney M S, Prakash C, Lustman PJ, Clouse RE: Tricyclic antidepressantsfor chronic
vomiting in diabetic patients. Dig Dis Sci 2007;52:418-424.

Parkman HP, van NattaML, Abell TL: Effect of nortriptyline on symptoms of idiopathic
gastroparesis. The NORIG randomized clinical trial. JAMA 2013;310:2640-2649.
Jehangin A, Parkman HP: Cannabinoid usein patientswith gastroparesisand related dis-
orders: prevalence and benefit. Am J Gastroenterol 2019;114:945-953.

LinZ, Sarosiek |, McCallum RW: Gastrointestinal electrical stimulation for treatment of
gastrointestinal disorders: gastroparesis, obesity, fecal incontinence, and constipation. Gas-
troenterol Clin N Am 2007;36:713-734.

O’'Grady G, Egbuji JU, Du P et al.: High—frequency gastric electrical stimulation for the
treatment of gastroparesis: a meta—analysis. World J Surg 2009;33:1693-1701.
McCallum RW, Sarosier |, Parkman HP et al.: Gastric electrical stimulationwith Enterra
therapy improves symptoms of idiopathic gastroparesis. Neurogastroenterol Motil 2013;
815:636.

Clarke JO, Snape Jr WJ: Pyloric sphincter therapy. Botulinum toxin, stents and pyloro-
myotomy. Gastroenterol Clin N Am 2015;44:127-136.

ArtsJ, van Gool S, Caenepedl P et al.: Influence of intrapyloric botulinum toxin injection
on gastric emptying and meal—related symptomsin gastroparesis patients. Aliment Phar ma-
col Ther 2006;24:661-667.

ArtsJ, Holvoet L, Caenepeel P et al.: Clinical trial: a randomized—controlled crossover
study of intrapyloric injection of botulin toxin in gastroparesis. Aliment Pharmacol Ther
2007;26:1251-1258.

Friedenberg FK, Palit A, Parkman HP et al.: Botulinum toxin A for the treatment of de-
layed gastric emptying. Am J Gastroenterol 2008;103:416-423.

Coleski R, Anderson MA, Hasler WL : Factors associated with symptom response to py-
loric injection of botulinum toxin in a large series of gastroparesis patients. Dig Dis i
2009;54:2634-2642.



104

Neurogastroenterol ogia y motilidad gastrointestinal (Capitulo 8)

85.

86.

87.

88.

89.

90.

1.

Vosoughi K, Ichkhanian Y, Benias P et al.: Gastric per—oral endoscopic myotomy
(G—POEM) for refractory gastroparesis. results from an international prospectivetrial. Gut
2022;71:25-33.

Meybodi MA, QumseyaBJ, Shakoor D et al.: Efficacy and feasibility of G-POEM inma-
nagement of patientswith refractory gastroparesis: a systematic review and meta—analysis.
Endosc Intl Open 2019;7:E322-E329.

Zheng T, Camilleri M: Selecting optimal patients with gastroparesis for G-POEM proce-
dure. Gut 2022;71:659-660.

Shiu S, Shen SH, Luo HN: Short—term outcomes of different modalities of pyloromyoto-
my versusgastric electrical stimulationinthetreatment of gastroparesis. A systemicreview
and meta—analysis. Medicine 2021;100:37.

Sarosiek |, DavisB, Eichler E, McCallum RW: Surgical approachesto treatment of gas-
troparesis. Gastroenterol Clin N Am 2015;44:151-167.

Jones MP, Maganti K: A systematic review of surgical therapy for gastroparesis. Am J
Gastroenterol 2003;98:2122—2129.

LeeLA, Chen J, Yin J: Complementary and alternative medicine for gastroparesis. Gas-
troenterol Clin N Am 2015;44:137-150.

PangB, Zhou Q, Li JL etal.: Treatment of refractory diabetic gastroparesis: Western medi-
cine and traditional Chinese medicine therapies. World J Gastroenterol 2014;20:6504—
6514.



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

9

Nausea y vomito cronicos

Marina Gonzélez Martinez, José Antonio Caldera Pérez

INTRODUCCION

L os sintomas que pueden ser atribuidos a la region gastroduodenal representan
uno delos principal es subgrupos delostrastornos funcional es gastrointestinal es.
Al menos 20% de la poblacién tiene sintomas cronicos que pueden atribuirse a
ateraciones de la funcion gastrointestinal, y en la mayoria no hay evidenciade
causaorganica. L ostrastornosfuncional esgastrointestinal esincluyen lostrastor-
nos de nauseay vomito.

De acuerdo con los Criterios de RomalV existen trestrastornos rel acionados
con lanéuseay e vomito:

1. Sindrome de nduseay vomito crénicos (SNVC).
2. Sindrome de vomito ciclico.
3. Sindrome de hiperemesis por cannabinoides.

En este capitulo se abordard el SNVC.1

DEFINICION

La nausea es un sintoma subjetivo, y pueden ser definidas como una sensacion
desagradable de la inminente necesidad de vomitar. El vémito se refiere a la
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expulsion oral forzosade contenido gastrointestinal asociadaalacontraccion de
los muscul os de las paredes torécicay abdominal .2

El vomito debe ser distinguido delaregurgitaciony larumiacion. Laregurgi-
taci6n esun sintomatipico delaenfermedad por reflujo gastroesofégico, caracte-
rizada por el movimiento de contenido gastrico, involuntarioy sin esfuerzo hasta
laboca, sinlapresenciade contraccién abdominal .3 Larumiacion eslaregurgita
cionsinesfuerzo dealimento sindigerir apocos minutosde haber iniciado ofina-
lizado lacomida; el paciente puede volver adeglutir el alimento o escupirlo.4 Es-
tas dos condiciones se diferencian del vomito generalmente por la ausencia de
nauseas y arcadas.

Loscriteriosde RomalV diagndsticosdel SNV C incluyen sintomas mol estos
(suficientemente graves paralograr unimpacto en las actividadesusual es) y nau-
seaa menos un diaalasemana, 0 Uno 0 més episodios de vémitos por semana,
0 ambos. Es necesario excluir e vomito inducido, los trastornos de laaimenta-
cion, laregurgitaciony larumiacion. Losestudiosderutinano indican evidencia
de enfermedad organi ca, sistémicao metabdlicaque probablemente expliquelos
sintomas. Dichas enfermedades deben estar presentes seis meses antes del diag-
nadstico, con persistencia en los Ultimos tres meses.

EPIDEMIOLOGIA

Laprevalenciadel SNV C se desconoce. En unaencuestatelefonicarealizadaen
losEUA a21 128 individuos se documentd que 7% tuvieron nduseay voémito en
los Ultimos tres meses.>

En un estudio epidemiol gico delapoblacién adultade EUA, Canaday Reino
Unido, que evalud la prevalenciay las caracteristicas clinicas de |os trastornos
de nduseay vomito funcionales, se encontré que 2.2% cumplieron con los Crite-
rios de Roma |V para trastornos de nausea y vémito cronicos, incluyendo el
SNV C y sindrome de vomito ciclico; sélo 1% correspondié al SNVC.

En comparacion con los pacientes control, los miembrosdel grupo detrastor-
nos de nausea y vémito funcionales eran mas jovenes, habia un predominio en
el sexofemeninoy presentaron peor calidad devidafisicay mental, asi como ma-
yor nimero y gravedad de |os sintomas somaticos, y mayor prevalencia de sin-
dromedeintestinoirritabley dispepsiafuncional (DF), conlaconsecuente mayor
utilizacion de los servicios de salud.6

FISIOPATOLOGIA

El centro del vomito seubicaenlaformacionreticular dorsa lateral delamédul a,
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y secomportacomo un centro de convergenciade dif erentes nticleos que coordi-
nan las complejas acciones involucradas en el vomito.”

L osmecanismosfisiopatol 6gicosimplicadosenel SNV C no hansido comple-
tamente identificados.

No se haencontrado unacorrel acion entre el vaciamiento gastrico (VG) lento
y el proceso deacomodacion fundicacon el SNV C. Lasenfermedades psiquitri-
cas que incluyen depresién mayor y trastorno de conversién han sido descritas
en diferentes perfiles eméticos, pero no se ha establecido una correlacion. Esto
es consistente con las alteraciones en lainteraccion del gje cerebro-intestino, y
los estudios previos han mostrado en |os trastornos de ndusea y vomito de tipo
funcional lapresenciadeanormalidadesen el estado psicol 6gico, lahipersensibi-
lidad visceral y ladisfuncion autonémica. Loshallazgosfisiol 6gicosdel VG son
variables en landuseay & vomito de tipo funcional, pudiendo ser normales (de
27 a45%) o acelerados (de 36 a56%), y retardados (entre 4y 17%); no hay rela
cion s setratadel sindrome de vomito ciclico o del SNVC.6

Evaluacioén clinica

Landuseay el vomito crénicos tienen multiples causas gastrointestinales y no
gastrointestinales (cuadro 9-1). La semiologia del sintoma cardinal es funda-
mental; las caracteristicas del vémito (temporalidad y contenido) y los sintomas
asociados (dolor abdominal, saciedad temprana, distensién) a menudo sugieren
el diagnostico. Sedebeinvestigar lapresenciade signosdeaarma, como pérdida
de peso, anemia o datos de hemorragia que orientan haciaunaenfermedad orga-
nica, asi como el consumo de farmacos o drogas, y losdatos clinicos de otras pa-
tologias, como insuficienciarenal crénica, desdrdenes cardiacos, trastornosves-
tibulares y trastornos neurol égicos.®

PRUEBAS DE DIAGNOSTICO

Lahistoriaclinicay € examen fisico son claves en € diagndstico; sin embargo,
los estudios paraclinicos siguen siendo importantes en la practica clinica para
descartar patologias metabdlicas y estructurales. La realizacién de pruebas de
diagndstico se debe guiar por la presentacion clinica, por lo que puede incluir
desde una evaluacion bioguimica para determinar el grado de desequilibrio
hidroel ectrolitico o las anormalidades &ci do—base hasta larealizaci 6n de pruebas
dediagndsti co especificas, como laendoscopiaparadescartar enfermedadesgas-
troduodenal esu obstruccion del tracto de salidagastrico por Ul cerapépticao can-
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Cuadro 9-1. Causas comunes de nauseay vomito crénicos

Gastroparesia

Dispepsia funcional

Sindrome de vomito ciclico

Sindrome de nausea y vomito crénicos

Causas anatémicas: obstruccion de la salida gastrica, compresion extraintestinal, estenosis
pil6rica

Pancreatitis cronica

Alteraciones hepatobiliares: hepatitis aguda y crénica, obstruccién de la via biliar

Alteraciones endocrinas: diabetes, hiperglucemia, hipertiroidismo, enfermedad de Addison,
hiponatremia, hipercalcemia, hiperparatiroidismo

Seudoobstruccién intestinal primaria/secundaria

Alteraciones vasculares: sindrome de la arteria mesentérica superior, isquemia crénica

Alteraciones esofagicas: acalasia, diverticulo de Zenker

Medicamentes: opioides, antibiéticos, antiarritmicos. Abuso de alcohol

Alteraciones vestibulares: laberintitis, enfermedad de Méniere, otitis media crénica

Alteraciones neurolégicas: enfermedad de Parkinson, trastornos convulsivos, migrafia, trastor-
nos desmielinizantes

Alteraciones cardiovasculares: isquemia, insuficiencia cardiaca congestiva

Insuficiencia renal crénica

Alteraciones psiquiatricas: ansiedad, depresion, trastorno conversivo

Miscelaneas: porfiria intermitente aguda, fiebre mediterranea familiar, alergias alimentarias

cer. Losestudiosdeimagen, como latomografiaabdominal, deben ser considera-
dos en formaindividual para descartar oclusion intestinal .3

Si esos estudios son normales, se podriarealizar lamedicion del VG mediante
unagammagrafiaparainvestigar la presencia de gastroparesia. EIl monitoreo del
pH esofégico estariaindicado paraexcluir el vémito como sintomaatipico deref-
lujo gastroesofégico.

Ante sospechaclinicase podrian realizar determinaciones séricas paradescar-
tar hipotiroidismo, enfermedad de Addison e intoxicacién por medicamentos o
consumo de drogas (medicion de cannabinoidesen laorina). Si laevaluacion cli-
nicay los examenes son negativos, se puede diagnosticar SNV C (figura 9-1).

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El diagndstico diferencial de nduseasy vomito crénicos es extenso. Por tanto, la
historiaclinicaesfundamental parareducir las posibilidades. Entrelasenferme-
dades gastrointestinal es masfrecuentes seincluyen lagastroparesia, que se diag-
nosticacon un estudio deV G retardado, y laseudoobstruccién intestinal cronica,
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en laque estén presentes otros signosy sintomas asociados aladismotilidad del
intestino delgado, tales como dolor abdominal y distension. En ese caso es (til
realizar unamanometria antroduodenal parainvestigar la presencia de neuropa
tiao miopatia, y de sindrome de rumiacién, que constituye un diagnéstico clinico
y las pruebas objetivas no son estrictamente necesarias, pero puede confirmarse
con €l estudio de manometria esofagica de ata resolucion con impedancia pos-
prandial si la historia sigue siendo poco clara.1° Otro diagnéstico diferencial es
labulimianerviosa, que se presenta con vémitos autoinduci dos asociados a epi-
sodios de exceso y general mente con unaautoimagen corporal distorsionada. La
evaluacion clinica cuidadosa es esencial para evitar pasar por ato un trastorno
alimentario con vomitos recurrentes.

TRATAMIENTO

No existe un algoritmo de tratamiento validado parael SNV C. El tratamiento de
landuseay el vémito crénicos (NVC), con pocas excepciones, generalmente es
similar a delagastroparesia.

Medidas generales y cambios en el estilo de vida

Se recomienda suspender |os medicamentos que disminuyen lamotilidad, como
los opioides (tramadol), los agoni stas de dopaminay los blogueadores delos ca
nales del calcio.

Esmuy importanteel control glucémico, yaquelahiperglucemiaagudadismi-
nuyeel VG.

Sepodriarecomendar unadietabajaen grasay fibraen las etapas de agudiza-
cion de los sintomas, y evitar el consumo de tabaco y € acohol, ya que ambos
pueden retardar €l transito gastrointestinal.

Farmacos

El tratamiento del SNV C serealizaen formaempiricadebido aquealin hay poco
entendimiento de lapatogénesisy lacalidad de laevidenciaen las opciones dis-
ponibles detratamiento esbaja. Lamayoriadelosféarmacos utilizadosante NV C
se basan en estudios de gastroparesia 0 DF.° Los pacientes con NV C pueden be-
neficiarse usando |os medicamentos en presentaciones liquidas, disueltas o por
via parenteral para maximizar la absorciony optimizar lafarmacocinética
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Cuadro 9-2. Principales farmacos utilizados en la nduseay el vomito

Medicamento Dosis Via de administracion  Efectos indeseables

Antihistaminicos

Meclizina De 25a50 mg c/24 h VO, IV Mareo, confusion,
Difenhidramina De 25a50mgc/6a8h VO, IV, IM vision borrosa, estrefii-
Cinerizina De25a75mgc/8h \Y/e] miento, retencion uri-
Hidroxicina De 25a100mgc/6 a8h VO naria
Fenotiazinas

Clorpromazina De25a50mgc/4a6h VO Reacciones extrapira-
Perfenazina De4a8mgc/8al2h VO, IV m'qai?s' smc!rome neu-

De 5a 10 mg/24 h roléptico maligno, pro-

longacion del intervalo

Tietilperazina 6.5mgc/8h VO, IV QT

Antagonistas receptores de dopamina

Metoclopramida De 5a10c/6a8h VO, IV, IM Sedacion, ansiedad,
Reacciones distonicas,
sintomas extrapirami-
dales, galactorrea, dis-
funcion sexual

Domperidona De 10a20mgc/8 h VO

Agonista de receptor 5-HT4

Prucaloprida 2 mg/dia VO Cefalea y diarrea
Antagonistas de receptores 5-HT3

Ondansetrén De4a8mgc/4da8h VO IV IM Cefalea, fatiga males-

Granisetron Dela2mgc/l2a24h VO, IV tar, estrefiimiento

Antagonista de receptor de neurocinina

Aprepitant De 40 a 80 mg c/24 h VO Neutropenia, fatiga,
cefalea, diarrea, estre-
fiimiento, hipo

Antidepresivos triciclicos

Amitriptilina De 75 a 100 mg/dia VO Estrefiimiento, agita-
I . cién, sedacion, retardo
Nortriptilina De 10 a 25 mg/dia VO del VG

Neuromoduladores

Mirtazapina 15 mg/dia VO Somnolencia, fatiga
Olanzapina De 5 a 10 mg/dia VO

VO: via oral; IV: via intravenosa; IM: via intramuscular; VG: vaciamiento gastrico.

Laterapiaseincluye en dos categorias principal es: |0s agentes que actlian di-
rectamente en la supresion de la nadusea y la prevencion del vomito (antieméti-
c0s), los cual es acttian de manera central, y losfarmacos gue modulan lamotili-
dad gastrointestinal (procinéticos) (cuadro 9-2).
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Antieméticos

L os antieméticos son farmacos muy utilizados para el tratamiento de la ndusea
y el vémito; los agentescominmente prescritosincluyen fenotiazinas(p. g ., pro-
clorperazing) y antihistaminicos (p. €., prometazina).

Antagonistas de los receptores 5-HT3

1. Ondansetron y granisetr on: sumecanismo de accion esel bloqueo delos
receptores 5-HT3 (anivel central en lazonagatillo quimiorreceptora) y a
nivel periférico en el tracto gastrointestinal. A pesar de su uso frecuente en
el SNV C no hay ensayosclinicosrel acionados con este padecimiento. Exis-
ten datos que demuestran su eficaciaen lanauseay el vémito inducidos por
quimioterapia (NVIQ), y en landuseay el vomito posoperatorios.

2. Aprepitant: esun antagonistade altaafinidad delosreceptores de neuroci-
ninal delasustanciaP anivel central. Es un agente antiemético aprobado
por laFood and Drug Administration paralaprevenciondelaNVIQ, y tam-
bién es utilizado en landuseay € vomito posoperatorios. En losinformes
de casos de vémito asociado a gastroparesia no se muestran cambios en el
VG.1! En un estudio controlado con aprepitant de 125 pacientes con NVC
con o sin gastroparesia seinformo unareduccion de lagravedad delos sin-
tomas con & farmaco, en comparacion con el placebo.12

Procinéticos

Antagonistas de los receptores de dopamina

Son benzamidas cuyo mecani smo de accién es un antagonismo delosreceptores
5-HT3y dopaminérgicos D2 con efecto antiemético anivel central sobrelazona
gatillo quimiorreceptoray el areapostrema, 0 unaaccion procinéticaanivel peri-
férico queacelerael VG. Estosfarmacos han demostrado su eficaciaenlaNVIQ
y en lagastroparesia.

1. Metoclopramida: es € Unico medicamento aprobado por la Food and
Drug Administration paralagastroparesia. Los efectos indeseables setra-
tan con difenhidramina o al suspender el farmaco. No se debe usar mas de
12 semanas.

2. Domperidona:; estan efectivacomolametoclopramida. No cruzalabarre-
rahematoencefélica, por o queno causaefectosextrapiramidales. LaEuro-
pean Medicines Agency recomiendano usar ladomperidonamés de unase-
mana.1l
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Agonistas de los receptores 5-HT4

Estos farmacos liberan acetilcolina del plexo mientérico, lo que resulta en con-
traccion del masculo liso y aceleracion del VG.

1. Prucaloprida: esun agonistaaltamente sel ectivo delosreceptores5-HT4,
gue no tiene efecto en los canales hERG. Aumenta significativamente €l
V Gy mejoralossintomasy lacalidad devidadelos pacientescon gastropa-
resiaidiopatica. Tiene un alto perfil de seguridad cardiaca.l2

Antidepresivos triciclicos

Los antidepresivos triciclicos tienen una accion antihistaminicay muscarinica
La amitriptilina ha mostrado beneficios en los sintomas gastrointestinales fun-
cionales, comodolor enladispepsiasinretardo del VG. Losestudiosretrospecti-
vos han mostrado una moderada reduccion de |os sintomas en |os pacientes con
NV C, pero no hay estudios prospectivos, por o que su uso sereservaparal ospa-
cientes con sintomas de moderados a graves o refractarios. En un estudio retros-
pectivo de 37 pacientes con nauseafuncional cronica51% tuvieron unarespuesta
completay 33% mostraron a menos una reduccién moderada de |os sintomas
condosisbajasdeantidepresivostriciclicos.13 Enlosadultoscon sindromedevoé-
mito ciclico se aceptael uso de amitriptilinacomo medicamento profil&ctico de
primeralinea. El promedio dela dosis efectiva en un adulto es de 75 a 100 mg.
Serecomiendainiciar con dosis muy bajasde 10 mg con incrementosde 10 a25
mg cadadosacuatro semanasparamejorar latolerabilidady prevenir ladesconti-
nuacion por |os efectos secundarios, particularmente sedacion. Si hay respuesta,
seindica continuarlo entre 6 y 12 meses.14 La mayoria de los estudios sélo han
evaluado la amitriptilina, pero podria usarse la nortriptilina para minimizar los
efectos secundarios.

Otros farmacos

Incluyen dif erentestipos de medi camentos, como los antidepresivos (lamirtaza-
pinaes Util paradisminuir lanauseay el vémito en lagastroparesia diabética, y
los estudios sugieren que es efectivaen la DF con pérdida de peso; laolanzapina
ha demostrado su eficaciaen laNVIQ). En varios ensayos controlados |a gaba-
pentinahalogrado prevenir landuseay €l voémito despuésdelacirugia, asi como
los inducidos por quimioterapia.®

COMPLICACIONES

El vomito prolongado o recurrente puede llevar aun nimero de complicaciones
potenciales. El vomito crénico prolongado podria ocasionar esofagitis de dife-
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rente grado. L os pacientes a menudo experimentan pirosis o dolor retroesternal
después de un episodio agudo de vomito. En contraste, | os pacientes con vomito
crénico raravez presentan sintomas toracicosy laesofagitis asociada a vomito
cronico a menudo es asintomética

El inicio precoz delaterapiaesimportante, yague podriaminimizar laspoten-
ciales complicaciones de laNVC (p. g ., dcaosis hipoclorémica, hipocalemia,
desnutricién y desgarros de Mallory—\Weiss).®

CONCLUSIONES

LaNV C esun problemacomin de causas gastrointestinal esy no gastrointestina-
les. Unabuena historiaclinicaes esencial parano realizar pruebas innecesarias.
Despuésdeexcluir lascausasestructuralesy organi casdelossintomasse establ e-
ce el diagndstico de sindrome de nausea 'y vémito crénicos.

El tratamiento se basa inicialmente en un antiemético, como domperidona,
metoclopramida o clorpromazina. Cuando esta estrategia falla se puede indicar
un antidepresivo triciclico en dosis bgjas. El tratamiento se debe individualizar.
Laterapiacombinada es Gtil en muchos pacientes, aungue no hay estudios pros-
pectivos que la evalGen.
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Sindrome de vomito ciclico y sindrome
de hiperemesis por cannabinoides

Cristina Duran Rosas

SINDROME DE VOMITO CICLICO

Definiciéon

El sindrome de vémito ciclico (SVC) es un trastorno gastroduodenal funcional
guesedefinedeacuerdo conlosCriteriosde RomalV como el conjunto de episo-
dios estereotipicos de vomitos deinicio agudo, grave eincontrolable en los adul -
tosy losnifios, con unaduraci Gn menor de unasemana, Cuyos eventos estan sepa-
rados por periodos asintomaticos, con al menos tres episodios discretos durante
€l afio anterior y dos en los Ultimos seis meses, que ocurran al menos con una se-
mana de diferencia. Es necesario recalcar gue algunos pacientes adultos infor-
man sintomas interepisddicos distintos del vomito.

Epidemiologia

Laprevalenciadel SV C sedesconoce, yaque estetrastorno se considerabacomo
unaalteracion pediétrica; sin embargo, en |os afios recientes se reconocié como
untrastorno presente en lapoblacion adulta, aunque se presentacon bajafrecuen-
cia. Deacuerdo conlosCriteriosdeRomalV, seobservaen 3a14% delosadultos
estudiados por nduseas y vomitos inexplicables.

En unaencuestareaizadapor Azizy col. en poblacion abiertade EUA, Reino
Unido y Canadé se utilizaron los Criterios de RomalV y seidentificd trastorno

17
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funcional de nduseay vomito en 2.2% delapoblacion, clasificado delasiguiente
forma: SVC en 1.2% y sindrome de ndusea'y vomito crénicos en 1%. Fue més
frecuente en | os pacientesjovenes, de sexo femenino, razablancay solteros. Au-
nado aello existiaunagravedad sintométicaalta, peor calidad devida, mayor so-
breposicidn con dispepsiafunciona y sindromedeintestinoirritable, en compa:
racion con la pablacion sin trastorno funcional de nausea.

Leey col. encontraron en la poblacion pediétrica una prevalenciade SVC de
0.04 a2%. Un estudio realizado en M éxico acerca de |los trastornos funcionales
en los nifios en edad escolar encontré SV C en 1% de la poblacion.

Etiopatogenia

El SV C esconsiderado un trastorno idiopatico, con multiples mecanismosfisio-
patol 0gicos que involucran diferentes factores fenotipicosy comorbilidades que
en conjunto desencadenan emesis ciclica (figura10-1). Este sindrometiene una
similitud importante con otros trastornos con ataques periédicos, como lamigra-
fa, laepilepsiay losataques de pani co, considerandose un trastorno neurogénico
rel acionado con hiperexcitabilidad neuronal . Unaasoci acionimportantereporta-
daen las poblaciones pediétricay adultaes el antecedente personal o familiar de
migrafia. Abell y col. demostraron estarel acion hastaen 24 a 70% delos adultos
con SVC. Otras asociaciones son |0s ciclos menstruales, |as alteraciones mito-
condriales sobre todo en los nifios, € gen RYR2 y la hipoglucemia.

Disfuncion
mitocondrial

Genética

Medio
ambiente

Factores
emocionales

Sindrome
de vémito
ciclico

Depresion,

i Estrés cronico,
ansiedad

alostasis

Neuroendo-
crino

Disfuncion
autonémica

Menstruacion

Figura 10-1. Factores involucrados en la fisiopatologia del sindrome de vémito ciclico.
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Se han asociado diferentes factores genéticos. En el SV C se observa disfun-
cion mitocondrial, similar alo que ocurre en lamigrafiay la epilepsia, asi como
polimorfismos o deleciones del DNA mitocondria. En el SV C pediétrico se han
asociado también trastornos de oxidacion de &cidos grados y defectos del ciclo
delaurea. Recientemente se propuso gque | os diferentes polimorfismos delos ca-
nalesionicos, especificamente RY R2y SCN4A, pueden alterar larespuestaal es-
trés celular en este sindrome.

Por otrolado, enlosadultos se haobservado unadi sfuncién autonémicacarac-
terizadapor unadesregul acion del sistemanervioso simpético, yaquelataquicar-
dia ortostética postural, la variabilidad aberrante de la frecuencia cardiacay la
termorregulacion del sudor anormales se asociaron aSV C; y en lapoblacion pe-
diétrica se observa hiperreactividad del eje hipotalamo—pituitaria—suprarrenal,
favoreciendo laliberacion de hormona liberadora de corticotropina con efectos
potentes en lamotilidad intestinal proximal. Sin embargo, no se halogrado esta-
blecer laasociacion entre el SVCy lamotilidad gastrica, ya que los patrones de
vaciamiento gastricoincluyen el tipo acelerado (59%), el normal (27%) y €l retar-
dado (14%).

El estrés desempefia un papel fundamental en las manifestaciones del SVC.
En esteaspecto seconsideraralaalostasis, que serefierealosmecanismosderes-
puestanecesarios alos distintos factores estresantes pararecuperar lahomeosta
sis. Otrosfactoresque desencadenan unaalteracion en esteequilibrio sonlostras-
tornos emocionales (ansiedad, panico, depresidn), €l abuso de drogas y las
enfermedadesdel sistemanervioso central. L ospacientescon SV C presentan an-
siedad elevada que los llevan a somatizaci én sintomaética, por 1o que los estados
de estrésy angustia predisponen alapresenciade | os ataques de vémito. Se pro-
ponequeel SV Ctieneunumbral deataque, queal ser superado provocavomitos
iterativos en los pacientes susceptibles, desencadenado por estrés psicoldgico o
fisiolégico agudo, privacion del suefio y cambios hormonales.

Diagnostico

Lacaracteristicaclinicaprimordia que orientaa SV C eslapresenciade episo-
dios de vomitos recurrentes seguidos de periodos intercriticos asintomaticos,
siempre que no sean atribuidosaotrostrastornos. El SV C comprende cuatro fases:

1. Periodo preemético: se presenta con palidez, diaforesis y ndusea.

2. Emesis intensa: se pueden manifestar hasta 30 vomitos por dia, con fre-
cuencia acompanados de dolor abdominal o diarrea.

3. Fase de recuperacion con resolucion gradual de los sintomas.

4. Periodo interepisddico, caracterizado por la ausencia de vomitos.
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Aunado a estas caracteristicas distintivas se han documentado dos practicas fre-
cuentes en los adultos con SV C paradiviar los sintomas. tomar bafios calientes
y consumir liquidos con rapidez después de los vomitos.

Larealizacién de pruebas diagnosti cas depende de lagravedad de lapresenta-
cion clinica, pero no existe un consenso acerca de cudles utilizar. Laevaluacién
del paciente serdindividual einiciaracon pruebas bési cas que ayuden adiscernir
|as patol ogias orgénicas graves adescartar: estudios bioquimicos compl etos, en-
doscopiay estudios de imagen, como ultrasonido abdominal y tomografia com-
putarizada.

Se consideran banderas rojas |os vomitos biliares, las ateraciones neurol 6gi-
cas, el dolor abdominal severoy el deterioro clinico, lo que obligaainvestigacio-
nes mas detalladas o pruebas clinicas mas especificas.

El diagndsticodiferencial del SV C esextenso eincluyeel consumo demedica
mentosy drogas, enfermedades digestivas (rumiacion, gastroparesia, seudoobs-
truccion intestinal), enfermedades neurolégicas y condiciones fisioldgicas,
como el embarazo y la menstruacion.

Tratamiento

Serequiere un conjunto de acciones que le proporcionen al pacienteun aliviolo
mas féacil, comodo y efectivo posible. El objetivo es brindarle una atencién bio-
psicosocial a paciente que englobe modificaciones en el estilo de vida, terapia
farmacol 6gicay psicoterapia. Esfundamental conocer eidentificar las comorbi-
lidades asociadas, principalmente psiquiétricasy neurol égicas, que puedan pre-
cipitar o denotar los episodios y que requieran un manejo extra. Las estrategias
terapéuticas estaran guiadas por lagravedad delaenfermedad, definidade acuer-
do conladuraciony lafrecuenciadelos episodios. El SVC seclasificaen leve,
moderado y grave.

e SVCleve: sepresentan menosde cuatro episodiosal afio con menosde dos
dias de duracion.

e SVCdemoderadoagrave: sepresentan cuatro o masepisodiosal afio con
maés de dos dias de duracion y se requiere hospitalizacion o atencion en el
&rea urgencias, con afectacion en lacalidad de vida del paciente.

Tratamiento farmacolégico

Se divide en dos grandes grupos: tratamiento profil&ctico y tratami entos aborti-
vos; € primero se recomienda en € paciente con SV C de moderado a grave, y
los segundos en cualquier paciente con atague agudo (cuadro 10-1).
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Cuadro 10-1. Farmacos indicados en el sindrome de vémito ciclico

Medicamentos

Mecanismo
de accion

Dosis

Observaciones

Terapia profilac-  Amitriptilina
tica

Topiramato

Aprepitant

Levetiracetam

Zonisamida

Coenzima Q10

Riboflavina

Terapia abortiva  Sumatriptan

Ondansetrén

Aprepitant

Inhibe la recap-
tura de sero-
tonina y nore-
pinefrina

Interaccién con
el receptor
GABA

Antagonista de
neurocinina 1

Inhibe los cana-
les del calcio

Modula los re-
ceptores GA-
BAérgicos

Transportador
de electrones
mitocondrial

Reacciones oxi-
dativas en las
mitocondrias

Antagonista de
la recaptura
de serotonina

Antagonista
receptor
5-HT3

Antagonista de
la neurocini-
nal

De 70 a 100 mg/dia

100 mg/dia

125 mg/2 veces
semana

De 1 000 a 2 000
mg/dia
400 mg/dia

200 mg cada 12 h

200 mg cada 12 h

6 mg via subcuta-
nea

8 mg

125 mg, 80 mg y 80

mg en tres dias
consecutivos

Primera linea

Segunda linea

Segunda linea
Alternativos

Alternativos

Usar con otro
farmaco pro-
filactico

Usar con otro
farmaco pro-
filactico

Administrar de
30 a 45 min
del inicio del
episodio

Primera linea

Condicional

Farmacos profilacticos

L os medi camentosrecomendados actual mente son los antidepresivostriciclicos,
€l topiramato, €l aprepitant y €l levetiracetam. Cabe sefialar que laevidenciaac-
tual esde bajacalidad debido alos sesgos de seleccidn, confusion y variacién de
los resultados, por o que dichas recomendaci ones son realizadas por consensos
de expertos de las guias de |a Sociedad Americana de Neurogastroenterologiay
Motilidad.

La amitriptilina es un antidepresivo triciclico considerado en €l tratamiento
profil&ctico de primeralinea. Esuninhibidor mixto delarecapturade serotonina
y norepinefrinaqueinteracttacon los receptores colinérgicosy de histamina. Su
recomendacion se basa en 14 estudios con una poblacion de 600 pacientes con
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unarespuestade hasta 70%, seaparcial o completa, considerando ladisminucion
delafrecuencia, laduraciény lagravedad delos episodios. Ladosisrecomenda-
daenlosadultosesde 75 a100 mg diarioso de 1 a1.5 mg/kg/dia. Esimportante
titular ladosis de forma paulatina con incrementos de 10 a 25 mg, yaque mejora
latolerabilidad y disminuye la posibilidad de efectos secundarios, en particular
sedacion diurna, estrefiimiento, sequedad de boca y aumento de peso. Se reco-
miendaobtener un electrocardiogramaal inicio del tratamiento, durantelatitula-
cion a llegar alos 50 mg y después de alcanzar la dosis efectiva, debido a sus
efectos en el intervalo QT y las arritmias cardiacas.

El topiramato constituye un medicamento profilctico aternativo. Esun anti-
convulsivante que blogueal os canal es de sodio dependientes de voltajey mejora
laactividad del acido gamma aminobutirico (GABA). Suindicaciénenel SVC
se basa en su eficacia profilactica antimigrafiosa. Se recomienda comenzar con
25 mg a dia, con un aumento progresivo de 25 mg por semanahastallegar a100
mg/dia. Entre susefectos secundariosse encuentran lapérdidade peso, lasaltera
cionescognitivas, las parestesias, lafatiga, losmareosy |os problemas de humor.
Puede desencadenar acidosis metabdlica, por o que se recomiendalamedicion
de electrolitos séricos y de lafuncion rena dos veces a afio.

El aprepitant es un antagonista selectivo de altaafinidad por los receptores de
lasustanciaPy laneurocininal, que gjerce su accién enlosreceptoresdel nlcleo
del tracto solitario. Su principal utilidad es la prevencién de vomitos inducidos
por quimioterapiay posoperatorios. Se consideraun medicamento de segundali-
nea en |os pacientes refractarios alos antidepresivos triciclicos o a topiramato.
Ladosis recomendada es de 125 mg dos veces por semana en |os pacientes con
un peso mayor de 60 kg y de 80 mg dos veces por semana ante un peso de 40 a
60 kg. L os efectos adversos més frecuentes son fatiga, cefaleay estrefiimiento,
un inconveniente a considerar es su ato costo.

Lazonisamiday el levetiracetam son sulfonamidas antiepilépticas; laprimera
modulalosreceptores GABAérgicosy lasegundase une alaproteinadelavesi-
culasingptica 2 einfluye en laliberacion de neurotransmisores dependientes de
ésta. Ladosis de zonisamida es de 100 mg por dia con aumentos semanales de
100 mg hasta alcanzar los 400 mg al dia. Por su parte, el levetiracetam seinicia
con 500 mg al dia, con aumentos de 500 mg por semanahastallegar aentre 1 000
y 2 000 mg al dia. Larecomendacién de estosfarmacos se basaen seriesde casos,
por lo que se consideran alternativos. Deformacondicional serecomiendael uso
de suplementos mitocondriales, como coenzima Q10 riboflavina, los cuales se
pueden usar junto con otros agentes profil&cticos.

Farmacos abortivos

Seindican enlacrisisdevomito, con el fin deevitar quelacrisisseinstaleluego
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de algunas horas. En este grupo se consideran el ondansetrén, los triptanosy €l
aprepitant.

Delostriptanosel méasrecomendado esel sumatriptan, un antagonistade sero-
tonina que se une alos receptores 5-HT1B y 5-HT1D en las meninges, produ-
ciendo constriccién delosvasos sanguineosdural es. Sedebe administrar durante
el prédromo o entre 30 y 45 min después del inicio de los vomitos en unadosis
subcutaneade 6 mg, con repeticién deladosisalasdoshorassi no hay respuesta.
Estén contraindicados en los pacientes con enfermedad coronaria, antecedente
vascular cerebral y enfermedad vascular periférica.

El ondansetrén es un antagonista de serotonina selectivo del receptor 5-HT3
localizado en el vago y en € érea postrema del bulbo raguideo. Es el agente de
primeralinea para abortar 10s episodios de SV C. Serecomiendan 8 mg al inicio
del prodromo en combinacion con triptanos y ansioliticos.

El aprepitant también se considera de forma condiciona o de segunda linea
como terapia abortiva, con un régimen estdndar de 125 mg, 80 mgy 80 mg en
tres dias consecutivos.

SINDROME DE HIPEREMESIS POR CANNABINOIDES

Definicién

El sindromede hiperemesis por cannabinoides (SHC) esconsiderado por algunos
autores unavariante del SV C, debido alas sorprendentes similitudes que guar-
dan; sin embargo, se abordard como unaentidad distinta. EI SHC se define como
la presencia de vémitos excesivos desencadenados por el consumo crénico de
cannabis. Este término surgio por primeravez en 2004 secundario al uso recrea-
tivo y terapéutico de esta sustanciay alos reportes de mayores tasas de efectos
adversos. Laduracion del uso de cannabis antes de desarrollar este sindrome es
variable, y €l patrén de consumo suele ser mayor de un afio antesdel iniciodelos
sintomas.

Epidemiologia

Se estima que 4.9% de la poblacion mundial ha consumido cannabis, pero alin
Nno se cuentacon criterios estrictos para el diagnéstico del SHC, por lo que no se
tiene una incidencia ni una prevalencia exactas. Es un diagnéstico complejo
debido al estigmasocial asociado a consumoy alasituacién legal del cannabis
en diferentes paises, 10 que llevaa gue muchos pacientes nieguen o eviten notifi-
car su consumo.
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Epileptologia

La fisiopatologia no ha sido esclarecida por completo, pero existen multiples
hipétesis quetratan de explicar €l origen de este cuadro, las cualesvan desde re-
gulaciones alteradas del sistema endocannabinoide hasta la variabilidad de los
componentes cannabinoides. L oscannabinoides pueden ser natural es (fitocanna-
binoidesy endocannabinoides) o sintéticos. L osfitocannabinoides se encuentran
principalmente en lamarihuanay €l hachis obtenidos de la planta Cannabis sati-
va. Los cannabinoides sintéticos son compuestos modificados de los cuales se
han descubiertos cientos con diferentes tipos de potencias.

El sistema endocannabinoide tiene un papel central en lacomprension de los
efectos del cannabis.

Este sistema se compone de varias estructuras. receptores cannabinoides
CB-1y CB-2, ligandos(anandamiday aragquidonilglicerol), viasde sefializacién
(calcio, capsaicing) y enzimas (diacilglicerol lipasa, fosfolipasa D).

L osreceptores CB—1 se ubican principalmente en el sistemanervioso central,
por lo quetienen efectos en laansiedad, ladepresion, la secrecion digestivay el
apetito. Losreceptores CB-2 estanfueradel sistemanervioso central y serelacio-
nan con €l sistemainmunitario, lanocicepciény lainflamacion. El mediador por
excelencia de estos receptores es e tetrahidrocannabinol. Se han identificado
otros receptores del sistema endocannabinoide, como GPR18, GPR55, GPR19,
PPARY TRPV 1 (receptor transitorio del canal vaniloidetipo 1). Losmasimpor-
tantesen el SHC son CB-1, CB-2y TRPV 1, debido asu efecto en €l nervio vago
y laestimulacionintestinal . Laestimulacion prol ongada de estos receptores pue-
de conducir aunaretroalimentaci 6n negativadel gje hipotadlamo-hipéfisis—adre-
nal que llevaa una sobreestimulacion del nervio vago, desencadenando el vomi-
to. Por otro lado, los receptores CB—1 estimulan el niicleo del tracto solitario en
el tronco encefalico, favoreciendo e vomito.

Losefectosde cannabisseven alteradospor el tipo de compuesto, lapotencia,
laduracion de uso, € antecedente de migrafiay € estado de estrés del individuo.

Otrateoriarespaldalaideade variacionesgenéticasen distintasenzimasmeta-
bdlicas, lo cua podria explicar por qué solo algunos sujetos consumidores de
cannabis presentan sintomatol ogia. Russo 'y col. investigaron mutaciones genéti-
casen los pacientes con SHC y encontraron alteraciones en el gen COMT (cate-
col O—metiltransferasa) y el TRPV 1. El gen COMT catabolizalascatecolaminas,
principalmente la dopamina, favoreciendo una actividad dopaminérgica exce-
siva, que propicia emesis.

Queda claro que falta investigacion para determinar |os mecanismos subya-
centes; sin embargo, las evidencias actuales sugieren que lagenéticadel indivi-
duo aunada ala variabilidad de la planta cannabinoide determinan la aparicion
de este sindrome.



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

Sindrome de vomito ciclico y sindrome de hiperemesis... 125

Cuadro 10-2. Nuevos criterios de diagndstico propuestos
para el sindrome de hiperemesis por cannabinoides

Caracteristicas clinicas Vomitos episodicos estereotipicos similares al sindrome de
vémito ciclico en términos de inicio con una frecuencia =
3 episodios al afio

Patrones de uso de cannabis Duracion del uso mayor de un afio antes del inicio de los

sintomas
Frecuencia de uso mayor de cuatro veces por semana
Abandono del consumo de La resolucién de los sintomas debe seguir un periodo de
cannabis abstinencia (al menos seis meses o0 a una duracion de tres

ciclos tipicos presentados en el paciente)

Adaptado de la referencia 18.

Diagnostico

De acuerdo con laevaluacion delos expertos se consideraron varios criterios de
diagndstico necesarios acumplir para considerar este trastorno. Sorensen'y col.
determinaron que las caracteristicas con mayor sensibilidad fueron el consumo
regular de cannabis durante mas de un afio con una ingesta semanal, nauseas y
vémitosintensos, crénicosy con un patron ciclico; curacion delasintomatol ogia
a suspender el cannabis, duchas calientes compulsivas con alivio de los sinto-
mas, dolor abdominal y edad menor de 50 afios en e momento de laevaluacion.

Una historia clinica detallada es esencia para establecer el diagnostico; de
acuerdo con RomalV serequiereparadl diagnéstico lapresenciadevomitosepi-
sodicos estereotipicos semejantes al SV C, lapresentacion después de un consu-
mo excesivo y prolongado de cannabis, y alivio de los episodios después de la
interrupcion sostenida del consumo de cannabis. Como consecuencia, estos cri-
teriosdeben estar presentes durantelos Ultimostresmeses coninicio delossinto-
mas seismesesantesdel diagnostico. Loscriteriosde diagndstico utilizados para
el SHC han sido heterogéneos, 1o que ha llevado a una confusion significativa;
los Criterios de RomalV establecen que el marco parael diagndstico cuentacon
limitaciones, por |0 que se propusieron criterios paraoptimizar laprecision diag-
nosticadel SHC de acuerdo con Venkatesan y col. (cuadro 10-2).

Tratamiento

Sehapropuesto qued Unico tratamiento definitivo parael SHC eslaabstinencia
de cannabis, debido a que diferentes reportes sostienen que estos pacientes no
responden alasterapias estdndar del SV C. Sin embargo, |0os pocos estudiosexis-
tentesmuestran sesgosy factoresde confusién, por o que Venkatesany col. reco-
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miendan que en los pacientes con SHC con episodios de moderados a graves se
ofrezcan las mismasterapias profil &cticasinstauradasen €l SV C. Parael mangjo
abortivo delas crisisrecomiendan el uso de benzodiazepinas, olanzapinay halo-
peridol. Lahidrotermoterapiarepresenta un autotratamiento comuan en los episo-
dios agudos, yaque activalos TRPV 1 en lostermorreceptoresdelapiel; latem-
peraturadel agua se debe mantener por debajo de 45 °C, con unaduracion de 20
min. La capsaicina topicafue propuesta como un agente nuevo, yaque se une a
los receptores TRPV 1, que resultan en laentradade calcio y sodio con lalibera
¢ion de neuropéptidos inflamatorios, produciendo ardor en el sitio de aplicacién
y creando unaanalgesiade desensibilizacion. Leey Coraichicieronunarevision
sistémicaenlagueencontraron quea rededor de 42% del os pacientescon un epi-
sodio agudo respondi eron ala capsai cinatopi cacon menos uso de medi camentos
adyuvantes.
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Sindrome de intestino irritable

Eliana Carolina Morel Cerda

DEFINICION

El sindrome de intestino irritable (SI1) es un trastorno de lainteraccién del gje
cerebro—intestino que se caracterizapor lapresenciade dolor o mal estar abdomi-
nal recurrente asociado a cambios de lafrecuenciao laaparienciadelas evacua
ciones, y que puede tener un impacto en la calidad de vida de |os pacientes. Los
sintomasdebeniniciar a menosseismesesantesdel diagndsticoy estar presentes
en |os dltimos tres meses.!

EPIDEMIOLOGIA

A nivel mundial laprevalenciade SlI oscilaentre 3y 11%, y es més frecuente
enlasmujeresque en loshombres, con unarelacion 2.0:1.8, respectivamente. La
distribucion global delossubtipos, seguiinlosCriteriosde RomalV, incluyeel sin-
drome de intestino irritable subtipo diarrea (SI1-D) (28.7%), el sindrome dein-
testino irritable subtipo estrefiimiento (SII-E) (32.4%), € sindrome de intestino
irritable subtipo mixto (SI1-M) (32.4%) y € sindrome de intestino irritable no
clasificable (6.5%).2

EnMéxicolaprevalenciavariadesde 4.4 hasta 35%, dependiendo deloscrite-
riosempleadosparasu definicion, y a igual queanivel mundial esmésprevaen-
teenlasmujeres, sinimportar el subtipo. En la poblacién mexicanael SII—E es
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€l subtipo méasfrecuente, seguido del sindrome deintestinoirritable subtipo mix-
to. En cuanto ala calidad de vida, afecta de manera mas negativa a los adultos
jovenes que alos adultos mayores.3

FISIOPATOLOGIA

El SII esun trastorno multifactorial (factores genéticos, ambientales, psicol 6gi-
cos, sociales, nutricionales) con mecanismos fisiopatol6gicos complejos, los
cuales son variabl es eindependientes en cada paci ente. Estos Ultimosabarcan al-
teraciones de la motilidad intestinal, incremento de la permeabilidad intestinal ,
hiperalgesia visceral, activacion inmunitariay trastornos de la microbiota.t

Existe evidenciarespecto al papel que desempefialaactivacioninmunitariaen
laetiologiadel Sl, sobretodo en el sindromedeintestina irritable posinfeccioso,
yaquelos estudios prospectivos han demostrado que de 3 a36% delasinfeccio-
nes entéricas pueden provocar sintomas nuevos persistentesde Sl1. Lasinfeccio-
nes entéricas inducen inflamacién mucosay sistémica de bajo grado, la cual se
caracteriza por cambios en la poblacion de células circulantes, infiltracidn dela
mucosapor partedelas célulasinmunitariasy aumento de laproduccién de cito-
cinas.4

Se han descrito alteraciones de los nivel es de serotonina, especialmentedelos
receptores5-HT3y 5-HT4, los cuales estan involucrados en el control delamo-
tilidad, lasensibilidad y la secrecion gastrointestinal . Los nivel es plasmaticos de
5-HT se encuentran disminuidos en los pacientes con SlI—-E, pero aumentados
en el SlI-D. Es eso €l interés particular de dichos receptores como blanco de
agentes terapéuticos en el SlI: los agonistas de 5-HT4 estimulan la propulsién
gastrointestinal y los antagonistas 5-HT3 disminuyen el transito intestina y la
sensibilidad visceral .34

Ladietatieneun papel importanteenlafisiopatologiadel Sl1, siendolosFOD-
MAP (monosacéridos[M], disacaridos[D], oligosacéridos[Q] y polioles[P] fer-
mentables[F]) losde mayor interés, yaque sus efectos osméticosy defermenta-
€ion pueden exacerbar |os sintomas en un subgrupo de pacientes. LosFODMAP
se encuentran en numerosasfrutas, legumbresy alimentos que contienen lactosa
y edulcorantes artificiales.s

Algunos estudios sugieren cierta predisposicion familiar. Se haasociado una
mutacion del gen SCN5A, el cual codificalos canales de sodio dependientes de
voltaje, con el dolor abdominal y € S, y en un estudio se encontrd que hasta2%
delospacientescon Sl tenian estamutaci6n, y unamayor proporciéntenian Sl 1—
E. Otrosgenesinvolucrados son €l factor de necrosistumoral alfay lasuperfami-
lia TNFSF15.5
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Por ultimo, no existe duda de que los pacientes con S| presentan alteraciones
delafuncién cerebral. Los estudios observacional es han encontrado unapreva-
lenciade ansiedad y depresion de hasta 75% en | os pacientes con Sl1, ademésde
eventos adversoso trauméaticosdelainfanciahastaen 10% delos casos. El meca-
nismo posiblemente asociado es una alteracién del procesamiento central delos
estimulos aferentes, que implican manifestaciones sintomaticas con umbrales
sensitivos més bajos.35

Criterios de diagnostico y subtipos
del sindrome de intestino irritable

SeglinlosCriteriosdeRomalV, € Sl sedefinepor lapresenciadedol or abdomi-
nal recurrente en promedio un diapor semanaen los Ultimostres meses, asociado
ados 0 més de los siguientes criterios:

1. Relacionado con la defecacion.
2. Asociado a un cambio en lafrecuencia de | as evacuaciones.
3. Asociado aun cambio en laforma (apariencia) de las evacuaciones.

Loscriteriossedeben cumplir enlosultimostresmesesconinicio delossintomas
al menos seis meses antes del diagnostico.t

El SlI se clasifica en tres subtipos de acuerdo con los siguientes criterios de
diagnéstico:

1. Sl con predominio de estrefiimiento: mas de un cuarto (25%) de las eva
cuaciones con clasificacion de Bristol tipo 1 0 2, y menos de un cuarto
(25%) de las evacuaciones con escala Bristol 6 0 7.

2. Sl con predominio dediarrea: méas de un cuarto (25%) delasevacuaciones
tipo 6 0 7 delaescalade Bristol y menosde un cuarto (25%) delas evacua
cionestipo 1 o0 2 de Bristol.

3. Sl mixto: mésde un cuarto (25%) delas evacuacionestipo 1 0 2 de Bristol
y mas de un cuarto (25%) tipo 6 0 7.

4. SlI noclasificable: pacientesque cumplen loscriteriosparaSll, pero cuyos
habitosintestinal esno se pueden categorizar en ninguno delosgruposante-
riores.

Sedebeutilizar laescaladeBristol (figurall-1) paradocumentar laconsistencia
de las evacuaciones, pero e paciente no debe estar tomando medi camentos que
alteren el habito intestinal (laxantes o antidiarreicos). En los ensayos clinicos se
requiere un diario de evacuaciones de dos semanas para establecer el subtipo.L3
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Figura 11-1. Escala de Bristol.

Tipo 1

Tipo 2

Tipo 3

Tipo 4

Tipo 5

Tipo 6

Tipo 7

Pedazos duros separados como nueces (dificil de expulsar)

Con forma de salchicha, pero grumosa (compuesta por fragmen-

tos)

Con forma de salchicha, pero con grietas en la superficie

Con forma de salchicha o serpiente, pero lisa y suave

Trozos pastosos con bordes bien definidos

Pedazos blandos con bordes irregulares

Acuosa, totalmente liquida

Evaluacion clinica

Si bien el diagnostico de Sl sebasaen lossintomas, serequieren unahistoriacli-
nicay un examen fisico adecuados, unlimitado uso de estudi osde gabinetey una
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colonoscopiau otras pruebas especiales cuando estéindicado. En €l interrogato-
rio clinico es importante caracterizar €l dolor abdominal (localizacion, irradia
cion, intensidad, tipoy factoresque mejoran o empeoran el dolor), €l cual seloca-
liza sobre todo en los cuadrantes inferiores. El patron evacuatorio se debe
investigar deformadetallada, ademas de establ ecer su asociaciontemporal aepi-
sodiosdedolor abdominal. L os pacientes se pueden quejar dedistensi 6n abdomi-
nal frecuente, aunque ésta no es parte de | os criterios de diagndstico.16

Lossintomas de alarmaque hay que tener presentes son lahistoriafamiliar de
cancer colorrectal, el sangrado rectal (en ausenciade sangrado hemorroidal o por
fisuraanal documentada), |a pérdida de peso no intencionada, |os sintomas noc-
turnos, laanemiay el inicio de los sintomas después de |os 50 afios de edad. En
ausencia de sintomas de alarma la probabilidad de una enfermedad organica es
mas baja.13

También se debe preguntar acerca de |os habitos dietéticos, sobre todo lain-
gestion de lacteos, cafeina, trigo, vegetales, frutas y bebidas azucaradas, ya que
pueden producir o exacerbar los sintomas de Sl1.13

El examenfisico sedeberealizar entodoslos pacientes, con €l objetivo debus-
car signos que sugieran enfermedad organica, como hepatomegalia, esplenome-
galia, ascitis 0 masa abdominal. La exploracién anorrectal es obligatoria para
descartar las causas de sangrado y la presenciade masarectal, y valorar los para-
metros, como € tono anal, la contraccidn voluntariay ladefecacidn, que puedan
sugerir disinergia.l

El siguiente paso es determinar lanecesidad de estudios de laboratorio eima:
gen, lo cual sedebehacer con baseenlascaracteristicasclinicasy laprobabilidad
prepruebade enfermedades organicas. En los pacientes con datosde SlI-D ocon
sintomas refractarios se recomienda realizar un escrutinio para enfermedad ce-
liaca. En un estudio de casosy controles de pacientes mexicanos con sintomas
de S, segun los Criterios de Romalll, se determing la prevalencia de enferme-
dad celiaca, y se encontrd que 5.25% de |os casos tenian anticuerpos positivos
vs. 1.5% delos controles. Hasta 2.5% de los pacientes con S| tuvieron una con-
firmacion histol 6gicadelaenfermedad. Ademés, el subtipo de SII-D tuvolama
yor prevaencia (12.7%).7 Es posibl e solicitar unabiometriahemética, y en caso
de anemiao elevacion de losleucocitos complementar con otros estudios, como
proteina C reactiva, calprotectinafecal y otros marcadoresinflamatorios en caso
de sospechar enfermedad inflamatoriaintestinal . L as pruebas de funcionamiento
tiroideo no seindican de manerarutinaria, pero se debe valorar cadacaso defor-
maindividual. En caso de SlI-D en los paises en los que las diarreas infecciosas
son prevalentessepuedeindicar un andlisiscoprol 6gico en busquedadeparésitos
y bacterias.13

L acolonoscopiaestaindicadaen |os pacientes con sintomasde Sl y losdatos
de alarma mencionados. También esta indicada una col onoscopia de escrutinio
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en todas|as personas de 45 afios de edad 0 més, aun en ausenciade datos de alar-
ma.8 En | os paci entes con diarrea persistente hay quetomar biopsias detodoslos
segmentosdel colon (aun enlamucosanormal) paradescartar colitismicroscopi-
ca. Enun estudio realizado en lapoblaci 6n mexicanaseincluyeron 155 pacientes
con SlI-Dy 145 con SlI-E, y selesrealizé unacolonoscopiacontomadebiopsia
paradescartar colitis microscopica, encontrando una prevalenciade 18% en los
pacientes subtipo diarreavs. 0.7% en los de estrefiimiento.®

L os estudios de imagen, como el ultrasonido, latomografia computarizaday
laresonanciamagnética, no son necesarios en los pacientes sin sintomasde alar-
ma. En caso de ser necesarios la eleccion se hace con base en los sintomasy la
sospechaclinica. Enlo referente al uso de biomarcadoresparael Sli, losméses-
tudiados son los anticuerpos anti—Cdtb y antivinculina en los pacientes con SlI—
D. Sin embargo, estos anticuerpos no son detectables en todos|os pacientes, y se
desconoce la prevalencia en los pacientes con Sl1.310 Aunque las pruebas de
aliento paradetectar intoleranciaal os hidratos de carbono y sobrepoblaci6n bac-
terianaintestinal no se recomiendan deformarutinariaen todoslos pacientescon
Sl1, se deben considerar en |os casos refractarios con el fin de realizar interven-
ciones dietéticas Utiles o brindar €l tratamiento preciso.3

TRATAMIENTO

Medidas generales

El gercicio puede ayudar a mantener | as funciones gastrointestinales y a dismi-
nuir el estrés, lo queimplicaunareduccion de los sintomas en algunos pacientes
con Sl1. Algunos estudios del Sl han demastrado una relacion positiva entre la
actividad fisicay € alivio de los sintomas. En un estudio con 39 pacientes que
recibieron seguimiento durante cinco afios mientras realizaban actividad fisica
(bicicleta, caminata, € ercicios aerébicos) sereportd unadisminucion delossin-
tomas seguin el cuestionario de gravedad del sindrome SlI (IBS-SSS), ademés
de mejoria en los factores psicol 4gicos, como fatiga, ansiedad y depresion.it Se
recomiendarealizar gjercicio entre 20y 60 min, detresacinco veces por semana,
yaque no solo reduce sintomas sino que también mejoralacalidad devidadelos
pacientes.34

Respecto alas medidas dietéticas, laingesta de fibra solubl e tiene beneficios
enlossintomasdel Sll. Ladietabajaen FODMAP esquizaslaintervencion mas
estudiada en el Sl1, y ha demostrado en ciertos pacientes que mejora de forma
global lossintomas, €l dolor abdominal, lasensacion dedistensiony el habitoin-
testinal. Enunarevision sistematicay un metaandisisqueincluyeron 12 estudios



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

Sndrome deintestinoirritable 137

ladietabajaen FODMAP se asoci6 areduccion delagravedad de los sintomas,
en comparacion con unadietacontrol, ademasdeque mejoré lacalidad devida.12
En México un estudio realizado en 2015 también demostro resultados positivos
significativos enlos sintomas del os pacientes con el empleo de unadietabagjaen
FODMAP.13 Sedebetener presente que estetipo deintervencién ladeberealizar
un nutriologo experto, tomando en cuenta la reintroduccion de los aimentos y
€l cesedelaintervencién en caso de no observar mejoriadespuésde cuatro aseis
semanas.

Manejo farmacolégico

El manejo farmacol 6gico delospacientes con Sl1 se puede hacer con base en dos
puntos de vista:

1. Enfoque en los sintomas principales.
2. De acuerdo con el mecanismo fisiopatol 6gico involucrado.

Es de sumaimportanciaunarel acion médi co—paciente adecuada, yaquetieneun
impacto en lamejoriaclinicay la satisfaccion global del paciente. En cada con-
sultasedebereafirmar lanaturalezadelossintomasy detectar cambiosenlaevo-
lucion, teniendo en cuenta que los trastornos intestinales de lainteraccion cere-
bro—intestino son un continuum de un mismo espectro.

Antiespasmaédicos

Farmacos que compiten con laacetil colinaen lasterminaciones posganglionares
parasimpaticas o bloguean los canales de calcio, inhibiendo la contraccion del
musculo liso. Existen varios tipos:

1. Agentes relgjadores directos (mebeverina, trimebutina).

2. Derivados de la escopolamina (butilhioscina, hiosciamina).

3. Derivados del amonio (bromuro de otilonio y bromuro de pinaverio).
4. Calcioantagonistas (citrato de alverina, fenoverina, menta piperita).

En México setienelaventajade contar casi con todos |os antiespasmadicos; en
EUA sblo estan disponibleslahioscinay la diciclomina.314 Estos farmacos son
maseficacesqueel placebo paramejorar € dolor abdominal, lavaloracion global
y €l puntgje de los sintomas en € Sl con un nimero necesario atratar de entre
7y 3.315 Lacombinacion de antiespasmadi co con simeti cona/dimeti cona parece
mejorar el dolor y ladistension abdominal. En unarevision sistematicay un me-
taanalisislacombinacién de pi naverio/simeticonademostré mejoriadeladisten-
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sién abdominal y lade averina/simeticona produjo unamejoriasignificativade
los sintomas globales.16

Farmacos para el sindrome de intestino irritable subtipo diarrea

Eluxadolina

Es un agonista mixto de los receptores opioides mu y kappa, ademés de antago-
nista de |os receptores opioides delta. Esta aprobada por la Food and Drug Ad-
ministration (FDA) parael tratamiento del SI1-D enunadosisde 100 mg dosve-
cesal dia, y de75mg dosvecesal diaparal ospacientesconinsuficienciahepética
deleveamoderadao quetomen inhibidores OATP1B1 de maneraconcomitante.
Est& contraindicada en los pacientes sin vesicula biliar o los que tomen més de
tres bebidas alcohdlicas a dia, debido al riesgo de pancreatitis. Ha demostrado
no sélo mejoriaen la consistencia de las evacuaciones, sino también en € dolor
abdominal y lacalidad de vida, en comparacién con € placebo. Los efectos ad-
versos méas frecuentes son estrefiimiento (8%), nausea y dolor abdominal
(7%).2417 No se encuentra disponible en México.

Rifaximina

Esun antibi6tico oral no absorbible con actividad hacialas bacterias anaerdbicas
y aerébicasgrampositivasy gramnegativas. Estaaprobado por laFDA enunado-
sisde 550 mg tresvecesa diadurante 14 dias. L os pacientes que muestran mejo-
riay tienen unarecaida pueden ser tratados hasta dos veces con €l mismo esque-
ma314 Se encuentra disponible en México. En los estudios TARGET 1y
TARGET 2 larifaximinafue mejor que el placebo en cuanto alamejoriaglobal
desintomas, lapercepciéndedistensiény lamejoriaenlaconsistenciadelaseva
cuaciones, con un nimero necesario atratar de 10.2. No hubo efectos adversos
importantes.18

Alosetron

Es un antagonistade los receptores 5-HT3, por lo que incrementalaabsorcion de
liquidosy disminuyee transito col 6nico. Hademostrado ser mejor que el placebo,
con un nimero necesario atratar de 7, paralamejoriagloba de sintomas. Su uso
estarestringido en mujeres, debido a sus efectos adversos graves, como colitisis-
guémicay estrefiimiento grave. El ondansetrén es otro antagonista 5-HT3 que
aungue se usa méas como antiemético tiene utilidad en el SlI-D.31419

Loperamida

Es un agonista sintético periférico de receptores opioides que tiene laventajade
disminuir laperistalsissin atravesar labarrerahematoencefdlica. Mejoralacon-
sistenciadelasevacuacionesy el dolor abdominal. Sinembargo, losestudiosdis-
ponibles son antiguos y de baja calidad.24
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Agentes fijadores de sales biliares

Ciertos pacientes con SlI1-D pueden tener malabsorcion de &cidos biliares, por
lo que este grupo de paci entes puede beneficiarse del uso decolestiramina(dispo-
nible en México). Sin embargo, no hay estudios que eval Uen sus ef ectos especifi-
camenteen e SII-D.3

Farmacos para el sindrome de
intestino irritable subtipo estrefiimiento

Polietilenglicol 3350

Esunlaxante osmatico utilizado parael tratamiento del estrefiimiento cronicoen
los nifiosy los adultos. Su eficaciaen el SII-E fue evaluadavs. € placebo, y en
ambos grupos se observo un aumento del nimero de evacuaci ones espontaneas;

sinembargo, notuvoimpacto enlagravedad del dolor ni enladistension abdomi-
nal 32021

Tenapanor

Esuninhibidor del intercambiador gastrointestinal de sodio/hidrégenoisoforma
3queseexpresaen lasuperficie apical delosenterocitos encargados de laabsor-
cion de sodio, por |o gue aumentalasecrecion de aguahaciael lumen intestinal,
ademés de tener efectos antinociceptivos. Fue aprobado por laFDA enunadosis
de 50 mg dos veces al dia. Ladiarreaes el efecto adverso mas frecuente. No se
encuentra disponible en México.19.20

Plecanatida

Es un agonista de | os receptores de la guanilato ciclasa C en los enterocitos, 1o
cua activa €l regulador de conductancia transmembrana de la fibrosis quistica
y produce secrecion de aguay el ectrélitos, ademas de disminuir lahipersensibili-
dad visceral. Fue aprobado por la FDA arazén de unadosisde 3 mg a dia. No
se encuentra disponible en M éxico.19.20

Linaclotida

También es un agonistade laguanilato ciclasa C en |os enterocitos que aumenta
la secrecion de cloro y bicarbonato. La FDA 1o aprob6 en una dosis de 290 ug
al diaparaSlI—E. Hademostrado mejoriaen el nimero de evacuaciones esponté-
neas, lagravedad del pujo, ladistensiony e dolor abdominal . Estadisponibleen
México.320

Lubiprostona
Es un activador de los canales de cloro tipo 2 que aumenta el contenido de cloro
en el lumen intestinal, provocando un incremento de lamotilidad. Ladosis para
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SlI-E esde8 ug dosvecesal dia. Demostro unamejoriaglobal del dolor abdomi-
nal, ladistensiony el nimero de evacuaci ones espontaneas, en comparacion con
e placebo. Produce menos diarrea que otros agentes, pero las nduseas son su
efecto adverso més frecuente. Esta disponible en México.3.1920

Tegaserod

Es un agonista parcial de 5-HT4 que estimula la motilidad gastrointestinal y
arrastraliquidos haciael lumen. Hademostrado beneficios en lamejoriaglobal,
€l dolor abdominal y las evacuaciones esponténeas. Fueretirado en 2007 por sus
efectos adversos cardiovascul ares (infarto agudo del miocardio, anginade pecho
inestabley muerte subita), pero recientemente fue reintroducido con lacondicio-
nante de gue solo se debe usar en las mujeres menores de 55 afios sin historiade
eventos isquémicos cardiovasculares. Se encuentra disponible en México.320

Neuromoduladores

Antidepresivos triciclicos

Son efectivos para el control de los sintomas en 1os pacientes con SlI, debido a
gue tienen accion central y periférica, o cua tiene un impacto en lamotilidad,
la secrecion y la sensibilidad.

L os efectos benéficos en los sintomas del Sl parecen ser independientes del
efecto antidepresivo y pueden tardar varias semanas.2® En un ensayo clinico se
administraron 10 mg de amitriptilinaalos pacientes con Sl1-D durante dos me-
ses, observando unamejoriaglobal delossintomas, asi como reduccion delafre-
cuenciade evacuaciones liquidas, con ef ectos adversos similares en ambos gru-
pos.22 Los antidepresivos triciclicos de aminas secundarias, como desipramina
y nortriptilina, son mejor tolerados en |os pacientes con SlI-E, debido a menor
efecto anticolinérgico.

Inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina

L aAsociacion Americanade Gastroenterologiano recomiendasu usoen Sll. En
los ensayos clinicos aeatorizados (incluyendo fluoxetinag, paroxetinay citalo-
pram) los inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina no mejoraron de
forma significativalos sintomas globales o €l dolor abdominal en los pacientes
con Sll. Puede ser que los inhibidores selectivos de serotonina—norepinefrina
tengan un mayor impacto en el dolor abdominal; sin embargo, se requieren estu-
dios relacionados con el Sl1.20

Otras intervenciones

Laterapia cognitivo—conductual, la psicoterapia dinamica, la hipnoterapiay los
diferentes métodos de relgjacion ayudan alos pacientes a controlar y reducir el
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dolory el malestar abdominal, por 1o que se han propuesto como aternativaspara
€l tratamientodel SlI. Losestudioscontroladosy al eatorizadosexistentespresen-
tan sesgo por laimposibilidad de hacer estudios cegados debido ala naturaleza
de laintervencion.13

REFERENCIAS

10.

11.

12.

13.

14.

15.

Lacy BE, Mearin F, Chang L, Chey WD, Lembo AJ et al.: Bowel disorders. Gastroen-
terology 2016;150:1393-1407.

Sperber AD, Bangdiwala SI, Drossman DA, Ghoshal UC, Simren M et al.: Worldwide
prevalence and burden of functional gastrointestinal disorders, results of Rome Foundation
Global Study. Gastroenterology 2021;160:99-114.

Carmona SR, IcazaCME, BielsaFMV, Gémez EO, Bosques PF et al.: Consenso mexi-
cano sobre € sindrome deintestino irritable. Rev Gastroenterol Méx 2016;81(3):149-167.
Sahal : Irritable bowel syndrome: pathogenesis, diagnosis, treatment, and evidence-based
medicine. World J Gastroenterol 2014;20(22):6759-6773.

Holtmann GJ, Ford AC, Talley NJ: Pathophysiology of irritable bowel syndrome. Lancet
Gastroenterol Hepatol 2016;1(2):133-146.

Mearin F, Lacy BE: Diagnostic criteriain IBS: useful or not? Neurogastroenterol Matil
2012;24:791-801.

Sanchez VLA, ThomasDP, TorresAM, Azamar JAA etal.: Prevalence of celiac disease
and related antibodiesin patients diagnosed with irritable bowel syndrome according to the
Rome Il Criteria. A case—control study. Neurogastroenterol Motil 2016;28(7):994—1000.
Patel SG, May FP, Anderson JC, Burke CA, Dominitiz JA et al.: Updateson ageto start
and stop colorectal cancer screening: recommendations from the U. S. Multi—Society Task
Force on colorectal cancer. Gastroenterology 2022;162:285-299.

Carmona SR, CarreraAMA, Pérez ARM : Prevalenciadecolitismicroscopicaen pacien-
tes con criterios del sindrome de intestino irritable con predominio de diarrea. Rev Gastro-
enterol Méx 2011;76:39-45.

Pimentel M, MoralesW, Rezaie A, Marsh E, Lembo A et al.: Development and valida-
tion of abiomarker for diarrhea—predominant irritable bowel syndrome in human subjects.
PL0S One 2015;10(5):€0126438.

Johannesson E, Ringstrom G, Abrahamsson H, Sadik R: Intervention toincrease physi-
cal activity inirritable bowel syndrome shows long-term positive effects. World J Gastro-
enterol 2015;21(2):600-608.

Van Lanen AS, deBreeA, Greyling A: Efficacy of alow—FODMARPdiet in adult irritable
bowel syndrome: a systematic review and meta—analysis. Eur J Nutr 2021;60(6):3505—
3522.

Pérez LN, TorresLE, Zamarripa DF: Respuesta clinicaen pacientes mexicanos con sin-
drome de intestino irritable tratados con dieta baja en carbohidratos fermentables (FOD-
MAP). Rev Gastroenterol Méx 2015;80:180-185.

Lembo A, Sultan S, Chang L, Heidelbaugh JJ, Smalley W et al.: AGA clinical practice
guideline on the pharmacol ogical management of irritable bowel syndrome with diarrhea.
Gastroenterology 2022;163:137-151.

Ruepert L, Quartero AO, De Wit NJ, van der Heijden GJ, Rubin G et al.: Bulking
agents, antispasmodics and antidepressants for the treatment of irritable bowel syndrome.
Cochrane Database Syst Rev 2011,;8:CD003460.



142

Neurogastroenterol ogia y motilidad gastrointestinal (Capitulo 11)

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

Martinez VMA, Vazquez EG, Gonzalez GJA, Gutiérrez UR, Maldonado GHJ et al.:
Efecto delos antiespasmadi cos solos o combinados en el tratamiento del sindromedeintes-
tino irritable: revision sisteméticay metaandlisis. Rev Gastroenterol Méx 2012;77(2):82—
90.

DovelL S, LemboA, Randall CW, Fogel R, AndraeD et al.: Eluxadoline benefits patients
withirritable bowel syndromewith diarrheain aphase 2 study. Gastroenterol ogy 2013;145:
329-338.

Pimentel M,Lembo A, Chey WD, Zakko S,Ringel Y etal.: Rifaximintherapy for patients
with irritable bowel syndrome without constipation. N Engl J Med 2011;364(1):22-32.
Vasant DH, PainePA, Black CJ, Houghton LA, Everitt HA et al.: British Society of Gas-
troenterology guidelines on the management of irritable bowel syndrome. Gut 2021;70:
1214-1240.

ChanglL, Sultan S,Lembo A, VerneGN, Smalley W et al.: AGA clinical practice guide-
line on the pharmacological management of irritable bowel syndrome with constipation.
Gastroenterology 2022;163:118-136.

Chapman RW, Stanghellini V, Geraint M, Halphen M : Randomized clinical tria: macro-
gol/PEG 3350 plus electrolytes for treatment of patients with constipation associated with
irritable bowel syndrome. Am J Gastroenterol 2013;108(9):1508-1515.

Vahedi H, Merat S, Momtahen S, Kazzazi AS, Ghaffari N et al.: Clinical trial: the effect
of amitriptyline in patients with diarrhoea—predominant irritable bowel syndrome. Aliment
Pharmacol Ther 2008;27(8):678-684.



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

12

Estrefiimiento cronico funcional

Aurelio Lopez Colombo

El estrefiimiento crénico (EC) esuno delostrastornos funcional es gastrointesti-
nal esmés preval entes que af ectan sustancialmentelacalidad deviday queimpli-
can una carga econdmica significativa para las personas que lo padecen. De
acuerdo conlosCriteriosdeRomalV, lostrastornosque se presentan con el estre-
fiimiento crénico se pueden dividir en cuatro subtipos: estrefiimiento cronico
funcional, sindromedeintestinoirritable con predominio de estrefiimiento, estre-
fiimiento inducido por opioides y defecacion disinérgica.l En este capitulo se
abordara el estrefiimiento crénico funcional.

DEFINICION

El Consenso Mexicano sobre Estrefiimiento Cronico definié a EC como ladis-
minucion en lafrecuenciade las evacuaciones, € aumento en laconsistenciade
lashecesy ladificultad paraexpul sarlas, que son caracteristicas que deben tener
a menos tres meses de evolucién. De las multiples interpretaciones que puede
tener e término “estrefiimiento”, lamayoria de los pacientes refieren uno 0 més
de los siguientes sintomas: evacuaciones duras 0 en escibal os, poco frecuentes
(< 3 por semana) y dificiles de expulsar, y lapresenciade sintomas que incluyen
la sensacién de evacuacion incompleta, la sensacidn de bloqueo anal en e mo-
mento delaevacuacion olaasistenciacon maniobrasdigitalesparalograr laeva
cuacion.?

143
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EPIDEMIOLOGIA

Unarevision sistemaéticay un metaandlisisdelaliteraturaincluyeron estudiosen
lapoblacion abierta paraidentificar el EC de acuerdo con |os Criterios de Roma
I, 11, 111y 1V; seincluyeron 45 estudios que cumplieron con los requisitos y que
evaluaron un total de 265 270 individuos. La prevalencia combinada para los
estudios que utilizaron los Criterios de Roma | fue de 15.3% (intervalo de con-
fianza[IC] 95% de 8.1 a24.4),y paraRomall, I11 y IV fueron de 11.2% (de 7.9
al4.9),10.4% (de6.5a14.9) y 10.1% (de 8.7 a11.6), respectivamente. | ndepen-
dientemente de |os Criterios de Roma utilizados el EC fue més frecuente en las
mujeres.3 Estos resultados son semej antes alosencontradosen un estudio recien-
te de laFundacion de Roma, en € que se evaluaron las prevalencias globales de
lostrastornosfuncional esgastrointestinales empleando | os Criteriosde Romal Vv
através de encuestas en internet y entrevistas domiciliarias en méas de 30 paises,
entrelos que participé México. Laprevaenciaglobal de EC enlas encuestas por
internet fuede 11.7 (1C 95% de 11.4 a 12.0). Se present6 con mas frecuenciaen
las mujeres (15.2 vs. 8.3%) Y en las personas jévenes. 13.2% en |os individuos
de18a39arfios, 11.0% enlosindividuos de 40 a64 afiosy 9.4% enlosindividuos
de 65 afos de edad y mas.4

En México un metaandlisis de varios estudios publicados mostr6 una preva
lenciade EC de 14.4% (IC 95%de 12.6 a16.6).5 End estudio global delaFunda-
cion de Romalaprevaenciade EC utilizando los Criteriosde RomalV en M éxi-
co fue de 11.5% (IC 95% de 10.1 a12.9).4

DIAGNOSTICO

El diagndstico de estrefiimiento crénico funcional es fundamentalmente clinico
y se sustenta en tres gjes. El primero es que se debe cumplir con los criterios de
diagndstico vigentes, que actualmente son los Criterios de Roma |V (cuadro
12-1). El uso de pictogramas de las evacuaciones (escalade Bristol) permite un
mej or entendimiento entreel médicoy el paciente, ademéasdetener unaadecuada
correlacién con lavel ocidad de transito col 6nico; 25% o mas de evacuaci onesti-
pos| y Il ayudan a definir a paciente con estrefiimiento.

El segundo gjedel diagndstico eslarealizacion deunascuidadosashistoriacli-
nicay exploracion fisicaque permitan descartar |osdatos de alarma, como hemo-
rragia, anemia o pérdida de peso, que obliguen a hacer un abordaje diagndstico
masextenso. Valelapenasefialar queel tacto rectal esun elemento indispensable
y de gran utilidad para el diagnostico, y puede hacer sospechar la presencia de
defecacion disinérgica.
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Cuadro 12-1. Criterios de Roma IV para el
diagnostico de estrefiimiento crénico funcional®

1. Debe incluir dos o mas de los siguientes elementos:
a. Pujo en al menos 25% de las evacuaciones
b. Evacuaciones duras en al menos 25% de las deposiciones (Bristol 1y 2)
c. Sensacion de evacuacion incompleta en al menos 25% de las evacuaciones
d. Sensacion de obstruccién o bloqueo anorrectal en al menos 25% de las evacuaciones
e. Maniobras para facilitar la evacuacion en al menos 25% de las deposiciones (evacuacién
digital o sostenimiento del piso pélvico)
f. Menos de tres evacuaciones por semana
2. Evacuaciones sueltas que se presentan de manera excepcional si no se usan laxantes
. Sin criterios suficientes para sindrome de intestino irritable
4. Sintomas presentes en los Ultimos tres meses y con inicio al menos seis meses antes

w

El tercer g e consiste en descartar | as posi bl es causas de estrefiimiento secun-
dario, yaquelossintomasde EC pueden ser manifestacion deotrasenfermedades
0 estar asociados al consumo de medicamentos (cuadro 12-2).

De acuerdo con e Consenso Mexicano de Estrefiimiento Cronico, se reco-
mienda la realizacion de estudios fisiolégicos (p. €., manometria anorrectal,
pruebade expulsién de bal 6n, defecografia, medicion del trénsito col6nico) en

Cuadro 12-2. Causas de estrefiimiento secundario

Metabdlicas y endocrinas Neurogénicas
¢ Diabetes mellitus ¢ Neurofibromatosis
¢ Hipotiroidismo ¢ Enfermedad de Chagas
¢ Hipercalcemia » Esclerosis multiple
e Embarazo e Enfermedad de Parkinson
e Porfiria e Eventos cerebrovasculares
¢ Panhipopituitarismo Enfermedades de la colagena e infiltrativas
¢ Insuficiencia renal cronica ¢ Dermatomiositis
Farmacoldgicas e Esclerosis sistémica
¢ Anticolinérgicos ¢ Amiloidosis
¢ Antidepresivos Miopatias
¢ Antiparkinsonianos ¢ Distrofia miotonica
¢ Hierro ¢ Seudoobstruccion intestinal cronica
¢ Suplementos de calcio Anorrectales
e Opiaceos e Fisura anal
¢ Blogqueadores de los canales de calcio ¢ Estenosis anal
¢ Anticonvulsivantes ¢ Proctitis

Estructurales
e Cancer colorrectal
¢ Masas extraintestinales
¢ Estenosis (inflamatorias, quirargicas)

Modificado de Tack J et al.: Neurogastroenterol Motil 2011:697-710.
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los pacientes con EC con sintomas persistentes a pesar del tratamiento médico.
Lamanometria anorrectal es el mejor método de diagndéstico para confirmar la
sospecha de defecacién disinérgica (este tema sera abordado en otro capitul o).

L acolonoscopia, en cambio, tiene un bajo rendimiento diagndstico en este pa-
decimiento y sereserva paralos pacientes con datos de alarma, historiafamiliar
decancer decolon o unriesgo promedio de que seencuentren en edad derealizar-
se el escrutinio para polipos o cancer colorrectal .2

TRATAMIENTO

Medidas generales

Como sucede contodoslostrastornosfuncional es, laadecuadainteraccion meédi-
co—paciente esunapartefundamental del tratamiento, pues permite unainforma-
cion claray precisadd padecimiento, y ademas de brindarle tranquilidad al pa-
ciente con un mensgje positivo permite el trabgjo en conjunto para lograr los
objetivos de disminuir los sintomasy mejorar la calidad de vida.!

Aunque las evidencias son escasas, es Util sugerir una adecuada hidratacion
y larealizacion de gercicio fisico. Un metaandlisisde laliteraturamostré que el
gercicio fisico, particularmente el de tipo aerébico, mejord los sintomas del es-
trefiimiento (riesgo relativo 2.42; 1C 95% de 1.34 a4.36; p = 0.000).”

Se debe recomendar también e consumo de fibraen ladietao la utilizacion
de suplementos de fibra, ya que éstos aumentan la lubricacion 'y el volumen de
lasheces, lo que estimulalaperistalsis. De acuerdo con un metaandlisisdelalite-
ratura, el uso de fibra—particularmente soluble— fue superior a placebo en el
control de los sintomas del estrefiimiento (riesgo relativo 1.71; 1C 95% de 1.20
a2.42), con un nimero necesario atratar (NNT) de 3. Sin embargo, vale lapena
sefialar que no son infrecuentes | os efectos adversos, como distension y flatulen-
cias, por lo que se sugiere el aumento paul atino de los suplementos defibrapara
favorecer latolerancia8

Habiendo dicho esto, valelapenasefialar que con frecuencial os pacientes que
acuden a consulta ya modificaron su estilo de vida o recibieron diferentes tipos
de remedios caserosy esperan un manejo mas eficaz parael control de sus sinto-
mas, por |0 que escomun laprescripcion de tratamiento farmacol 0gico en lacon-
sultainicial. Existen varios grupos de ellos.

Laxantes osmoticos

L oslaxantes osméticos, como €l polietilenglicol y lalactulosa, suelen ser unade
las primeras |l ineas de tratamiento, debido a su costo accesibley asu disponibili-
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dad sin prescripcién médica. Un metaanalisis de seisensayosclinicosmostré que
loslaxantes osméti cos fueron mejores que el placebo parael control delossinto-
mas de EC, con un NNT de 3.2 Aunque generalmente los | axantes osméticos son
bien tolerados, pueden ocasionar distension, flatulenciay diarrea.

Laxantes estimulantes

Son los compuestos que de formadirecta provocan un incremento de laperistal-
siscolénicay favorecen lasecrecion de aguay el ectrélitos. Dos ensayos clinicos
control ados rel ativamente recientes mostraron que el bisacodiloy €l picosulfato
de sodio aumentaron el nimero de evacuacionesy disminuyeron laconsistencia,
en comparacion con el placebo.10.11 | os efectos adversos mas frecuentes de este
grupo de farmacos son diarrea, dolor tipo cdlico y meteorismo. En relacidn con
las antraquinonas, como la Senna, existe muy pocainformacion acercade su €fi-
caciay seguridad, por lo que su uso se recomienda durante periodos cortos.?

Agonistas 5-HT4

A estegrupo pertenecen el tegaserod, que yano seencuentradisponibleen M éxi-
co, y laprucaloprida, que es un agonista 5-HT4 con menos afinidad por la pro-
teina hERG, que esté relacionada con |os efectos cardiovascul ares adversos de
losotrosreceptoresde 5-HT4y que, por o tanto, confiere unamayor seguridad.
Un andlisis de seis ensayos clinicos que incluyeron a2 484 pacientes mostraron
guelaprucal opridafue superior a placebo paraal canzar al menostresevacuacio-
nes espontaneas por semana.2 Se estimaque el NNT parala prucaloprida es de
5. Aun cuando su perfil de seguridad es muy bueno, se han reportado eventos ad-
versos, como diarreay cefalea, que suelen desaparecer despuésdelaprimerase-
mana de tratamiento, pero que vale la pena comentar con |os pacientes.

Secretagogos

Existen dos grupos en esta categoria. Por un lado estan |os agonistas de laguani-
lato ciclasa C, como lalinaclotiday la plecanatida (esta Ultimano disponible en
México). La activacion de este receptor en las células epiteliales del colon au-
menta la producci6n intracelular de guanosin monofosfato ciclico, lo cua tiene
un efecto dual: aumenta la secrecion de sodio y aguaalaluz intestinal y condi-
cionaunaatenuacion de las vias aferentes de dol or. L os ensayos clinicos contro-
lados han mostrado su superioridad vs. el placebo para mejorar la consistencia



148 Neurogastroenterologia y motilidad gastrointestinal (Capitulo 12)

y lafrecuenciadelas evacuacionesy disminuir el dolor abdominal enlospacien-
tes con EC y sindrome de intestino irritable con predominio de estrefiimiento.!

Por otro lado esta lalubiprostona, un activador de los canales de cloro tipo 2
guepromuevenlasecrecionintestinal deaguahacialaluzintestinal. Un metaana-
lisis de nueve ensayos clinicos mostré que lalubiprostona mejoré significativa
mentelossintomasdeestrefiimiento, laconsistenciadelasevacuacionesy lacali-
dad de vida de |los pacientes, con un NNT de 4. Ladosis parael tratamiento del
EC esde 24 ug dos veces a diajunto con alimentos.13

Probioticos y simbioticos

En el Consenso Mexicano sobre Estrefiimiento Crénico se hace un andlisis deta-
Ilado de lainformacion del uso de prebidticos, probidticos y simbidticos,2 y se
concluye que no existe evidenciapararecomendar €l empleo solo de prebi6ticos.
Algunas cepas de probidticos y algunos simbidticos pudieran ser de utilidad en
el EC, aunquelos metaanalisistambién sugieren un alto riesgo de sesgo y mucha
heterogeneidad, por 1o que se requiere mayor informacion.

Combinaciones

A pesar de que se cuenta con un adecuado arsenal farmacol gico parael manegjo
de estos pacientes, existen los casos dificilesdetratar, enlosque, aun sin eviden-
ciacientifica, es valido realizar combinaciones entre |os grupos de farmacos.

Futuros farmacos

El elobixibat es un inhibidor de la absorcién ileal de acidos biliares, por 1o que
aumentalapresenciade &cidosbiliaresen el colon, 1o que condicionaunaeleva-
cion de lafrecuencia de las evacuaciones y una disminucion de su consistencia.
Este farmaco solo esta disponible en Japon. El velusetrag y la naronaprida son
agonistas de los receptores 5-HT4, pero alin se encuentran en ensayos de fase 2.
El tenapanor esla primeramoléculade su grupo y es un inhibidor del intercam-
biador de sodio e hidrégeno gastrointestinal, |o que favorece unamayor presen-
ciadeliquido en laluz intestinal y, por lo tanto, un aumento de lafrecuenciade
las evacuaciones. Se requiere mayor informacion acerca de estos farmacos.!
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Intolerancia a oligosacaridos,
disacaridos, monosacaridos, polioles
fermentables y gluten no celiaco

Maria Fernanda Garcia Cedillo, Enrique Coss Adame,
Josealberto Sebastiano Arenas Martinez

INTRODUCCION

Laintoleranciaalimentaria se define como unarespuesta no mediada por € sis-
temainmunitario iniciada después de laingestion de un alimento o componente
alimentario en una dosis normal mente tolerada, y representa la mayoria de las
respuestas adversas, las cuales se clasifican entrestipos: enzimética(p. €., maa
digestion delalactosa), farmacol 6gica(p. g ., salicilatos, aminas, glutamatos, ca-
feinay tiamina) eindefinidao idiopética (p. €., sensibilidad a gluten no celiaco
y reacciones no especificas del intestino). Laprevalenciareportada deintol eran-
ciaalimentaria es de 20% en la poblacion.12

Laingestadietéticadesempefiaun papel fundamental en lainduccion de estas
reacciones; sin embargo, también estd documentado que la manipulacién delos
alimentos puede prevenir y reducir lagravedad de | os efectos adversos.3

El mangjo médico y nutricional inadecuado de las intolerancias alimentarias
suele afectar el estilo de vida habitual, asi como conducir aunacargaecondmica
importante en la blsqueda de alimentos alternativos.4 Por otra parte, los indivi-
duos de cualquier edad que reportan intolerancias alimentarias pueden correr un
mayor riesgo de sufrir restricciones dietéticasinadecuadas einnecesariaso alar-
go plazo presentar deficiencias nutricionales. Los alimentos con mayor reporte
deintolerancias provienen delos productoslécteos, alimentos que contienen sul-
fitos, salicilatos, pequefios carbohidratos (FODMAP: monosacaridos[M], disa-
caridos [D], oligosacéridos [O] y poalioles [P] fermentables [F]), aminas bidge-
nas, gluten y aditivos alimentarios; esimportante mencionar que | as reacciones
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adversas de laintolerancia varian segun € individuo, €l paisy € tipoy ladosis
del aimento.

Este capitulo se enfocaen lasintolerancias alimentarias de los FODMAPYy el
gluten no celiaco.

INTOLERANCIA A LOS OLIGOSACARIDOS, LOS
DISACARIDOS, LOS MONOSACARIDOS Y LOS POLIOLES
FERMENTABLES

LosFODMAP son hidratos de carbono de cadena cortano digeriblesy deficien-
tes en laabsorcion en el intestino delgado, que estan presentes de forma natural
en una gran variedad de alimentos.®

La malabsorcion de los FODMAP conduce a la fermentacion de estos com-
puestos provocada por la microbiotaintestinal. Los residuos generados de este
proceso consisten en la produccion de &cidos grasos de cadena corta, la produc-
ciondegas (H,, CH4, CO,) y el aumento de la presién osmdtica, que intervienen
en la estimul acién de mecanorreceptores y quimiorreceptores, o que resultaen
la presencia de respuestas adversas, como dolor y distensién abdominal, atera-
ciones de la motilidad gastrointestinal y flatulencia.” La ingestion elevada de
estos componentes contribuira a la presencia de sintomas gastrointestinales in-
cluso en los sujetos sanos, por 1o que es necesario implementar unacorrectamo-
dulacién de estos componentes.

L oscomponentesdelosFODM A P asociadosalasintol erancias sonlosmono-
sacéridos de absorcién lenta, sobretodo lafructosa en exceso; |osoligosacéridos
no digeribles, como los fructooligosacaridos y |os galactooligosacéridos; y los
disacaridos, en particular lalactosa. Estasintolerancias estan sobretodo relacio-
nadas en | os pacientes con trastornos gastrointestinal es funcionales.4 En € cua
dro 13-1 se muestran | os alimentos con mayor preval enciade sintomas con con-
tenido de FODMAP3589

MANEJO DIETETICO EN LA INTOLERANCIA A
LOS OLIGOSACARIDOS, LOS DISACARIDOS, LOS
MONOSACARIDOS Y LOS POLIOLES FERMENTABLES

Laimplementacion de dietas modificadasen FODMAP debeir delamano deun
nutriélogo capacitado en el area, para obtener unarespuesta Optimaen el trata-
miento de |os sujetos que presenten tolerancia a esos alimentos.
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Cuadro 13-1. Alimentos con oligosacaridos, disacaridos,
monosacaridos y polioles fermentables asociados a intolerancias

Frutas: mango, manzana, pera, chabacano, ciruelas, platano, naranja, sandia, etc.

Verduras: champifiones, coliflor, cebolla, ajo, alcachofas, apio, esparragos, betabel, repollo,
jitomate, pimiento, calabaza, chicharo, etc.

Léacteos: leche entera, queso, crema, yogur, etc.

Legumbres: frijoles, garbanzos, habas, lentejas

Endulzantes: miel, edulcorantes artificiales

Productos procesados y envasados que contienen un exceso de fructosa, lactosa, fructanos,
galactanos y polioles

En los estudios se han reportado altas preval encias de sintomas rel acionados
con el consumo de alimentosen los sujetoscon trastornosfuncionalesdigestivos;
laimplementacién de unadietabajaen FODMAP en la Ultima década ha contri-
buido a un papel importante en la mejoria de los sintomas en estos grupos de
pacientes. Ladietabajaen FODMAP constade tres fases: un periodo derestric-
cion de FODMAP, que idealmente dura de cuatro a seis semanas, la reintroduc-
cion de alimentos individual es para determinar latolerancia a cada uno de ellos
y la personalizacion para crear una dieta modificada que contenga FODMAPS8

Un reciente metaanalisisapoyo laeficaciadelafase deeliminacion deladieta
bajaen FODMAP, pueshasta70% del os sujetosrespondieron aella, pero seindi-
c6 que, en relacion con lametodol ogiaclésicadelos ensayos clinicos de medica-
mentos, la calidad de las pruebas en |os estudios dietéticos es baja, debido ala
heterogeneidad delasintervenciones que sereportan enlosestudios. 1011 |_afase
dereintroduccion no estaclaramente demostradaen | osestudioscontrolados. Sin
embargo, laobservacién prospectivadelos sujetosalos que selesensefib lafase
dereintroduccionindicaquelamayoriasereintroducen con éxito, con un benefi-
cio sintomético continuo en el mantenimiento delamejoriadelossintomas. Una
minoria de un grupo de pacientes en estudio observo que sigue siendo estricta-
mente baja en FODMARP, por lo que se sugiere un protocolo de reintroduccion
basado en laexperienciaclinica, lo cual esfundamental parareducir lacargade
restricciones dietéticas y evitar posibles efectos negativos en la microbiota, la
adecuacion nutricional y la calidad de vida.12

INTOLERANCIA AL GLUTEN NO CELIACO

En los Ultimos 30 afios la dieta libre de gluten y |os productos rel acionados con
la dieta han aumentado su popularidad, apoyados por campafas de mercadotec-
nia, atletasy celebridades, y mensajesdelos medios de comunicaciony lasredes
sociales.
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Laintolerancia o sensibilidad a gluten no celiaca (SGNC) es un trastorno
emergentey controvertido; es unadefinicion relativamente nueva para describir
los sintomas gastrointestinal es que se producen en respuesta a lainclusion del
gluten en ladieta, pero en ausenciade caracteristicas diagndsticas de laenferme-
dad celiacaoladergiaal trigo. Se hainformado que la SGNC afectaaentre 0.6
y 10% de la pablacion occidental .13

Aunque la atencién general se ha centrado en el gluten como unico cul pable
delaaparicion de sintomas en | os pacientes no celiacos que siguen unadietacon
gluten, parece prevalecer €l papel de unaserie de compuestos (inhibidores dela
o—amilasaltripsina, aglutininade germen detrigo, fructanosy glifosato) pertene-
cientes alos componentes del trigo no relacionados con el gluten. Asimismo, la
patogénesi sparece ser multifactorial, incluyendolarespuestainmunitariainnata,
la alteracion de lafuncién de barrera de lamucosay la disbiosis.1

L os mecanismos fisiopatol 6gicos por l1os que € gluten provoca los sintomas
no se han descrito por compl eto. Los estudios dietéticos que utilizan el glutenen
las pruebas alimentarias controladas con placebo han sido poco consistentes y
fiables para confirmar la sensibilidad al gluten.1s

Biesiekierski y col. evaluaron aunapobl acién con sindromedeintestinoirrita:
bley fueron los primeros en publicar un ensayo aleatorizado y controlado para
confirmar la existencia de la SGNC. Un total de 34 pacientes con sindrome de
intestino irritable, cuyos sintomas estaban bien controladoscon unadietasinglu-
ten, fueron desafiados a comer pan y panecill os que contenian gluten o placebo;
68% de |os pacientes sufrieron una exacerbacién de los sintomas en el plazo de
unasemanatras|apruebadel gluten, en comparacion con 40% que recibieron el
placebo. Esto sugierelaexistenciade SGNC en el sindromedeintestinoirritable,
pero los mecanismos fisiopatol égicos no estan descritos.16 Los alimentos méas
preval entes asociados a la presencia de sintomas derivados del gluten se mues-
tran en el cuadro 13-2.5

RIESGO NUTRICIONAL POR LA
RESTRICCION DE ALIMENTOS

Lasdietas restrictivas que se pueden utilizar como estrategias parael manegjo de
las respuestas adversas alaintol erancia alos alimentos suponen un riesgo en €l
estado nutricional delossujetoss lasrestriccionesno serealizan de maneraacer-
tada. Esimportante considerar desde uninicio las posibles deficiencias nutricio-
nales, lo cual se g emplificd en un estudio de pacientes con enfermedad celiaca
recién diagnosticadaen los que lamayoriadelas deficiencias nutricionalesdela
dieta sin gluten después de 12 meses estaban presentes en la dieta que llevaban
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Cuadro 13-2. Alimentos con gluten asociados aintolerancias

Productos con gluten  Trigo, cebada, centeno, avena, triticale, pan, pasteles y tartas, carame-
los, pasta, pizza, aderezos para ensaladas, galletas, sopas y sal-
sas, imitaciones de carne o marisco, perros calientes, panecillos,
mezclas de arroz sazonadas, cerveza, ale, barth y obleas

antesdel diagndstico de enfermedad celiaca.l” En cuanto aladietabajaen FOD-
MAP, un estudio observo que puede ser adecuada nutricionalmente hasta 18 me-
sesdesde €l inicio de laintervencion.18 No obstante, se han identificado dos nu-
trientesclave enladeficienciapor lasrestricciones de alimentos; en primer lugar
estalaingesta de calcio, que puede ser bgja debido alarestriccion de alimentos
gue contienen lactosa. En segundo lugar, lafibradietética puede ser reducida, en
gran parte por lalimitacion de alimentos como verduras, frutas, cerealesy legu-
minosas.

CONCLUSIONES

Laaplicacién deladietade eliminacion de sustancias quimicas alimentariasy de
la dieta bajaen FODMAP requiere una estrecha supervision dietética.

La dieta de restriccién elimina componentes nutricional mente importantes,
especialmente durante la fase inicia de la dieta de referencia, o que también
puede ocurrir durante la dietabajaen FODMAP o dietalibre de gluten si no se
adoptan |as opciones alimentarias alternativas.

L os pacientes que siguen estos enfoques sin apoyo di etético son mas propen-
sos a no cumplir, lo que resulta en una mejora insuficiente, o pueden continuar
con un enfogue demasi ado restringido innecesariamente.

Educar alospacientesen cualquieradelosdosenfoquesrequierequee dietis-
tatengaun conocimiento detallado de cadadreay que comprendalacomposicion
delosalimentosy los procesos de regjuste, que son areas muy especializadas del
asesoramiento nutricional.

El dietista desempefia un papel fundamental en el momento de ayudar alos
pacientes aidentificar correctamente |os factores desencadenantes de la dietay
garantizar |a adecuacion nutricional alargo plazo.
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Diarrea funcional

Maria Eugenia Icaza Chavez

DEFINICION

De acuerdo con los Criterios de Roma |V de las enfermedades funcionales del
tubo digestivo, ladiarreafuncional consisteen el paso de evacuacionesdisminui-
das de consistencia de manera recurrente y cronica.

Aunquel os pacientes que lapadecen pueden tener distensiony dolor, por defi-
nicion no deben cumplir con los criterios de diagnéstico parael sindrome dein-
testinoirritable (SI1).1 En & cuadro 14—1 seencuentran los criterios de diagndsti-
co de RomalV.

En un reciente consenso europeo de la Sociedad Europea Unida de Gastroen-
terologiay la Sociedad Europea de Neurogastroenterologiay Motilidad se reco-
nocio queladiarreafuncional y el sindromedeintestinoirritable con diarreason
entidades que pueden superponerse.?

Cuadro 14-1. Criterios de diagnostico de la diarrea funcional

Evacuaciones flojas o liquidas, sin dolor o distensién abdominal molestos, presentes en mas de
25% de las evacuaciones
e Estos criterios deben estar presentes en los Gltimos tres meses y haber iniciado por lo
menos seis meses antes del diagnéstico
e Los pacientes no deben cumplir criterios de diagndstico de sindrome de intestino irritable
con diarrea

Modificado de la referencia 1.

157
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CUADRO CLINICO

El diagndstico de diarrea cronica funcional se basaen el cuadro clinico, € exa
men fisico y los estudios de laboratorio limitados. La presencia de diarrea, mas
guelafrecuenciadelasevacuaciones, se basaen su consistencia, lacual secorre-
lacionabien con el tiempo detransito intestinal .3 Es de gran importanciainvesti-
gar lafrecuenciacon lagqueel pacientetieneevacuacionesde consistenciadismi-
nuida, sea semanal o mensualmente, lo que la exacerbay lo que lareduce, asi
como si ladiarreaocurre en lamanana, acualquier horao por lanoche, y el color
delaevacuacion, sobretodo paraanotar |apresenciade sangre o de un color rojo
vinoso o negro. Deigual forma, se debe evaluar s existe pérdidade peso, liente-
ria, creatorreao grasaenlaevacuacion, lo cual orientardaunapatol ogiaorganica.

Son datosrel evantesdurante el interrogatorio |os sintomas como tenesmo, do-
lor a evacuar y urgencia, y la sintomatol ogia asociada a procesos rectales. Las
evacuaciones de origen coldnico suelen ser frecuentes, de pequefio volumen 'y
acompafnadasdetenesmoy pujo; en cambio, lasevacuacionesdel intestino delga-
do suelen ser abundantes.

Lapresenciade diarreanocturna o diarreadurante el ayuno debe ser anotada,
puesesun dato en contradeunadiarreafuncional y afavor deunacausaorganica.

Algunos casos de seudodiarrea se pueden diagnosticar clinicamente con la
ayuda de la exploracion fisica, sobre todo en los adultos mayores con estrefii-
miento grave quetienen evacuaci onesliquidas por rebosamiento einclusoincon-
tinenciafecal. Todoslos pacientesdeben ser i nterrogados cui dadosamente acerca
del uso crénico de polioles, que acompafian amuchos edul corantes, son mal ab-
sorbidoseinducendiarreacronica. Estoincluyeloschicles, lospostresy lasbebi-
das quelos contengan. El uso excesivo defructosa, seaen formadejugosdefru-
tas 0 azlicar baja en calorias es otro causante de diarrea cronica.

No hay que olvidar la revision completa de medicamentos, algunos de uso
muy frecuente, causantes de diarrea cronica: inhibidores de la bomba de proto-
nes, colchicina, metformina e inhibidores de larecaptura de serotonina. Los pa
cientestoman multiples suplementos o0 medi camentos que aveces no mencionan
porqgue no los consideran parte de un tratamiento médico, como el uso de magne-
sio o de orlistat, que con frecuencia causan diarrea.

L osdatos de alarmaque obligan ahacer estudios més profundos se mencionan
en el cuadro 14-2.

EPIDEMIOLOGIA

Laprevaenciadeladiarreafunciona hasido menosestudiadaqueladel Sl1 con
diarrea (Sl1-D). En un estudio mexicano que utilizd los Criterios de Romall en
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Cuadro 14-2. Datos de alarma en el estudio de la diarrea crénica

Pérdida de peso no intencional

Sangre en las evacuaciones

Fiebre

Alto nimero de evacuaciones diarias (> 6 a 10 al dia)

Evacuaciones muy abundantes

Desnutricion

Historia familiar de cancer de colon, enfermedad celiaca o enfermedad inflamatoria intestinal

La exploracion fisica del paciente con diarrea funcional debe ser normal. Modificado de la referen-
cia 1.

324 voluntarios, 3.4% cumplieron conloscriteriosdediarreafuncional (4.6% en
loshombresy 2.8% en las mujeres).4 En multiples estudioslaprevalenciahaido
de 1.5a17%.1 En unreciente estudio multinacional con 54 127 individuosde 26
paises’ |laprevalenciade diarreafuncional de acuerdo con los Criterios de Roma
IV fue de 4.7%, y de 1.9% en una muestra en los hogares en 18 949 individuos
del total de la muestra estudiada.

FISIOPATOLOGIA

Uno delos principal es componentes fisiopatol 6gicos de ladiarreafuncional y el
SII-D eslamalabsorcion delassaleshbiliares. Delas saleshiliares que son excre-
tadas por € higado hacia el intestino 95% son reabsorbidas en el ileon terminal
y vuelven al higado por lacirculacion enterohepética. El resto seeliminan por via
fecal. Cuando hay unabajaabsorcién delas salesbiliaresen € intestino delgado
se habla de malabsorcion de las sales biliares. En el colon las sales biliares son
deshidroxiladasy desconjugadas, con |o que se vuel ven agentes que promueven
lasecrecién, produciendo diarrea, urgenciapor defecar, distensiény malestar ab-
dominal .6

Todoslostrastornosfuncional esdigestivos se han correl acionado con factores
psicol 6gicos, comolaansiedady ladepresion. Enel casodel Sl lasdosvariables
mas asociadas alagravedad delaenfermedad son lasomatizacion y latendencia
alasideascatastroficas.” Mucho del conocimiento deladiarreafuncional selogra
al relacionarlo con el SI1-D por carecer de estudios especificos paraesaafeccion
L os pacientes con Sl variedad estrefiimiento y Sl1-D tuvieron mayores indices
deansiedad, peroladepresi6n solo fue mésfrecuente enlospacientescon Sl-D,
lo cual se haconfirmado en tres estudios.8 Hay menos datos en |os pacientes con
diarreafuncional, yaqueel SlI entodos sus subtipos hasido mucho mas estudia-
do. Enun estudio que compard aindividuoscondiarreafuncional con sujetoscon
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SII-D, aunque por supuesto | os segundostenian mayor dolor abdominal y urgen-
cia(espartedeladefinicion), laproporcién de pacientes con ansiedad, depresion,
problemas paradormir y sintomas graves no tuvo diferencias entre grupos.® Con
las bases de datos de la Encuesta Nacional de Examen de Salud y Nutricion de
EUA seidentificaronadultosaquienesselesaplicé € cuestionariodesalud intes-
tinal. Se encontr6 que la diarrea cronica era mas frecuente en los individuos de-
primidos (15.5 vs. 6.05%) y que las calificaciones promedio de depresion enlos
sujetoscon diarreacrénicaeran mayoresqueen laspersonascon hébito intestinal
normal .10

Ladiarreapor saleshiliares puede ser lacausade unaterceraparte deloscasos
de diarreafunciona y de sindrome de intestino irritable con diarrea.

DIAGNOSTICO

Como sucedecon otrostrastornosfuncionales, el diagndstico sebasaen el cuadro
clinicoy laausencia de datos de alarma; sin embargo, debido alaextensavarie-
dad de causas de diarrea cronica conviene realizar algunos estudios bésicos.

Cuando un paciente tiene evacuaciones con consistencia reducida siempre o
cas siempre (> 25% de las veces de acuerdo con la clasificacién de Roma) no
tiene dolor como sintoma predominante, no tiene datos de dlarmay una historia
clinica completa descartala sospecha de enfermedades organicas que expliquen
€l problema; sedeben hacer algunosestudiosdelaboratorio (biometriahematica,
guimicasanguineaextensa, proteina C reactiva, anticuerpos antitransgl utamina-
satisular). Si son negativos, se puede establecer el diagndéstico de diarreafuncio-
nal.11

Unarevisionsistematicay un metaandlisisdemostraron quelosnivelesdepro-
teinaCreactiva = 0.5 mg/dL précticamente descartan laenfermedad inflamato-
riaintestinal en los individuos con diarrea crénica, con una probabilidad < 1%
de este padecimiento.12 En € mismo metaandlisis se determind que lavelocidad
de sedimentacién globular no distingue alos pacientes con SlI de los pacientes
control sanos.12

Aungue esmucho mésfrecuenteladiarreafuncional quelaenfermedad celia-
ca, enlos pacientes con diarrea cronicala prevalenciade la segunda es de 5%.11
Serecomiendarealizar anticuerpos antitransgl utaminasatisular inmunoglobuli-
naA y revisar losnivelesdeinmunoglobulinaA. Laliteraturamédicaindicaque
hay unincremento delapositividad de estos anti cuerposasi como de enfermedad
celiaca demostrada por biopsia duodenal en los individuos con diarrea crénica,
en comparacién con las personas control.13 En todos los pacientes con diarrea
crénica se debe analizar lamateriafecal parabuscar sangre oculta, lactoferrina
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y calprotectina. La calprotectina fecal es un marcador no invasivo de inflama-
cion, ausente en lamucosaintestinal normal. Esta proteina constituye 60% dela
proteinadel citoplasmadelos neutréfilos.14 Se utilizaen casosdediarreacréonica
paradescartar causasinflamatoriasdel cuadro. En un metaanalisisde 19 estudios
con 2 499 individuos la sensibilidad y 1a especificidad de la cal protectina fecal
paradiferenciar el sindrome deintestino irritable de laenfermedad inflamatoria
intestinal fueron de 88% (IC 95% de 84 a90%) y de 73% (1C 95% de 66 a 79%),
respectivamente.!> El nivel de corte 6ptimo es de 50 ug/mg; con una prueba ma-
yor que esto losindividuos tienen seis veces méas riesgo de sufrir enfermedad in-
flamatoriaintestinal .16 Se consideraque esta pruebaes|aadecuada paradiferen-
ciar alos pacientes que requieren una colonoscopia.

Sin embargo, todos | os pacientes mayores de 50 afios de edad con diarreafun-
cional tienenindicacién de someterse aunacol onoscopia, no porquelos cambios
en € habitointestinal sean un marcador temprano de cancer de colon, Sino porque
lacolonoscopiaesparte de su prevencién.2 Solo en laenfermedad neoplésicaavan-
zada ocurren cambios en los habitos intestinales.

Lacolitismicroscopicaesunacausade diarreacrénica, particularmenteenlas
mujeres mayores de 60 afios de edad. En este grupo de pacientes se recomienda
realizar biopsias de la mucosa colGnica aunque no haya evidencia de lesiones
macroscopicas. Como laenfermedad no es continua, sino que se produce en par-
ches, se recomiendatomar biopsias del colonizquierdoy del derecho.1” S6lo en
losindividuos con diarrea persistente y grave con colonoscopianormal y que no
responden al tratamiento de ladiarreafuncional seindicarealizar un estudio de
capsula endoscopica 0 una enteroscopia.

Laspruebas de funcién tiroideano seindican en todos|os pacientes, salvo que
haya algunaindicacién clinica.l

En las recientes guias clinicas europeas no se recomienda lainvestigacion de
rutinade agentesinfecciososenlamateriafecal deindividuoscon diarreafuncio-
nal. En las zonas endémicas se sugiere investigar la presencia de parésitosen la
materia fecal, particularmente Giardia. Los exdmenes coproparasitoscopicos
son técni camente demandantes paral os quimicos, se requieren métodos especia-
les para distinguir a los comensales de parasitos y tienen sensibilidad de 20 a
90%, en comparacion con los métodos mol ecul ares.18 De acuerdo con esto 'y con
la disponibilidad de pruebas moleculares, es conveniente decidir con base en el
cuadro clinicoy losfactoresderiesgo si seinvestigaralaexistenciade parasitos.

Ladiarreapor saleshiliares puede ser lacausade unaterceraparte deloscasos
dediarreafuncional y de sindrome deintestinoirritable con diarrea.l® S6lo en al-
gunos paises esta di sponi ble lamedicion de taurinade &cido homocdlico de sele-
nio o 7a—hidroxi—5—colesten—3—-uno (C4) en plasma. Estan ato el porcentajede
pacientes quetienen este problemaque o deseable es disponer delaprueba, pero
mientras se pueden hacer pruebas terapéuticas con colestiramina.
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L os anticuerpos antivinculinay 1os anticuerpos antitoxina B citoletal de dis-
tension han sido propuestosen el protocolo de estudio deladiarreacrénica; 20 sin
embargo, su papel como hiomarcador para diferenciar la diarrea funcional de
otras entidades aln queda por ser demastrado. Apenas se comenzd aestudiar e
papel delazonulinaséricaen losindividuos con SlI-D al compararlos con suje-
tos con enfermedad celiacay sensibilidad al gluten no celiaca, y se demostraron
mayores niveles en los Ultimos dos diagndsticos.2t

Laspruebas de hidrogeno en aliento paraladeteccion de hidrogenoy de meta-
no han estado disponibles desde hace tiempo, y su utilidad ha sido cuestionada
por muchos. Se basan en laadministraci 6n de carbohidratos pegquefios. Si laglu-
cosa, lafructosaolalactosason correctamente absorbidasen el intestino delgado,
pasarén alacirculacion sanguineay no elevaran los niveles de hidrégeno o me-
tano, que son gases producidos exclusivamente por |as bacterias intestinales, no
por las células humanas. En e caso de lalactulosa, las pruebas se basan en que
cuando hay sobrepablacion de bacteriasen € intestino delgado el hidrégenoy €l
metano se producirdn mucho antes en el tiempo que si s6lo se metabolizan hasta
Ilegar al colon. Se ha cuestionado la exactitud de las pruebas, pues no toman en
cuenta las diferencias en lavelocidad del transito intestinal entre |os pacientes.
Lasensibilidad y laespecificidad de las pruebas son limitadas.?2 L a sobrepobla-
cion bacteriana detectada por estas pruebas se ha asociado mas a diarrea que a
estrefiimiento, particularmente en el caso del SI1.23 Quizalamayor desventgjaes
gue los pacientes con pruebas negativas pueden responder adecuadamenteal tra-
tamiento con antibi 6ti cos no absorbibles. Por otro lado, aungque ladeficienciade
lactosa en pocos casos es la causa primaria de la diarrea cronicafuncional o del
SlI con diarrea, su restriccién en los pacientes con malaabsorcion de este carbo-
hidrato es un pequefio pero importante paso en el control de los sintomas.?4

L os estudios realizados en | as Ultimas décadas acerca de lamicrobiotaintesti-
nal han mostrado un mundo por explorar. Aungue ya se ofrecen pruebas comer-
cialesparaladeterminaci én delamicrobiotaen|os pacientes, ain no hay eviden-
ciasde que las diferencias en lamicrobiota, al menos algunas de ellas, se deban
amodificaciones en laaimentacion o € transito intestinal, mas que ser la causa
primaria de los sintomas.2s

Por el momento no hay evidenciade que se deban realizar estosanadisisenlos
pacientes con diarrea cronica o Sl con diarrea.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Unavariedad de enfermedades se manifiestan con diarreacrénica, comolaenfer-
medad cdliaca, la enfermedad de Crohn, la colitis ulcerosa crénicaidiopética,
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Cuadro 14-3. Medicamentos asociados a la diarrea
crénica de acuerdo con su mecanismo de accién

Osmaticos

¢ Citratos, fosfatos, sulfatos

¢ Antiacidos y laxantes con magnesio (actualmente se toma como suplemento)

¢ Polioles (manitol, sorbitol)
Secretores

e Antiarritmicos (quinina)

¢ Antibiéticos (amoxicilina/clavulanato)

¢ Antineoplasicos

¢ Biguanidas

¢ Digitalicos

¢ Colchicina

¢ Antiinflamatorios no esteroideos

e Misoprostol

¢ Inhibidores de la bomba de protones
Incremento de la motilidad

e Macrdlidos

¢ Senosidos

¢ Metoclopramida

¢ Bisacodilo
Malabsorcion

e Acarbosa

¢ Aminoglucésidos

¢ Orlistat

Modificado de Burgers K, Lindberg B, Bevis ZJ: Chronic diarrhea in adults: evaluation and differen-
tial diagnosis. Am Fam Phys 2020;101(8):472—480.

las alergias alimentarias, |a malabsorcion de carbohidratos, la diarrea por sales
biliares, el esprldetropical, lagiardiasis, lasobrepoblacion bacteriana, losfarma-
cosYy €l hipertiroidismo, entre muchas otras.

En el cuadro 14-3 seincluyen algunosdelos medi camentosasociadosaladia
rrea cronica.

TRATAMIENTO

Ante la ausencia de una causa especifica de ladiarrea funcional la eleccién del
tratamiento correcto es dificil. En este caso, como en lamayoria, la historiacli-
nicacompletadaralapauta. Es necesario obtener unalistacompletadelosmedi-
camentos del paciente, pero también de todo tipo de suplementos que consuma.
Cuando no se conocen loscomponentes de éstos, puesen muchoscasoslossuple-
mentos“ naturales’ contienen sustanciasno reportadas, esmejor solicitarleal pa-
ciente que los suspenda por compl eto.
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Losllamados FODMAP (monosacéridos[M], disacaridos[D], oligosacéridos
[O] y polioles[P] fermentables[F]) son pequefios carbohidratos fermentados por
lamicrobiotaintestinal, no por € intestino humano. Cuando seingieren en exce-
so sefermentan en €l colon, que esdonde se encuentralamayor cargabacteriana,
produciendo gasy agua. Pueden generar diarrea. Cuando |os pacientes son muy
sensibles ala distension producida por €l gas también se puede producir dolor.
Enun estudio aleatorizadoy controlado se demostré lamejoriadelaconsistencia
y lafrecuenciade las evacuaciones en | os pacientes con Sl1-D.26 Se ha puesto en
dudalaefectividad alargo plazo de estadieta, asi como su seguridad, pueslamo-
dificacién de los alimentos produce alteraciones de la microbiota alargo plazo
con efectos alin desconocidos. Estas dietas pueden ser muy restrictivasy limitar
laalimentacion del paciente. El inicio de unadietaestrictay luego el incremento
del consumo de FODMAP han demostrado tolerabilidad y mejorade lacalidad
de vida de los pacientes con SII-D.27 Si se intenta una dieta bgjaen FODMAPR,
esmejor que laindique un nutriélogo experto.

No se debeindicar unadietalibre de gluten en los pacientes que no son celia
cos, debido aque no se hademostrado que el gluten seala causa de su molestia.
El beneficio que algunos pacientes con Sl reportan cuando suspenden lainges-
tién de gluten parece ser debido aladisminucion sel consumo defructanos(FOD-
MAP) y no aunaintoleranciaal gluten per se.28 No hay datos especificosen los
pacientes con diarrea funcional.

L osantiespasmadicostienen utilidad en €l Sl con diarrea, particularmenteen
el tratamiento del dolor (trimebutina, mebeverina, bromuro de otilonio, bromuro
de pinaverio, alverina, menta piperita); sin embargo, no hay datos relacionados
con ladiarreafuncional .2

La loperamida es un agonista opioide que se une alos receptores u opioides
del sistemanervioso entérico, reducelaperistalsis, aumentael tiempo detrénsito
intestinal einhibelasecrecionintestinal. En el caso del SII-D no estan Util por-
gueno afectalacalidad devidao el dolor. No obstante, hademostrado que mejora
lafrecuenciay la consistencia de las evacuaciones,?® por lo que se utilizaen la
diarreafuncional.

L os antidepresivostriciclicos, también denominados por la gastroenterol ogia
como neuromodul adores, son inhibidores delarecapturade 5-hidroxitriptamina
y noradrenalina, pero también tienen efectos anticolinérgicos, por 1o que tienen
efectosantidiarrei cos. Se hademostrado que estosfarmacos disminuyen laseva-
cuacionesliquidasy lasensacion de evacuaci dnincompl eta, prolongan el tiempo
detransito colénico, suprimen los eventos motoresrectalesy mejoran lainconti-
nenciafecal .30:31 Su uso en ladiarreafuncional seriapor extension de estos estu-
dios, pero no hay evidencia directa de su utilidad en esta entidad clinica.

Laeluxadolinaesun agonistade losreceptoresu y » pero también un antago-
nistadelos receptores 6 opioides. Se haestudiado y seempleaen e SII-D, pero
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no enladiarreafuncional. En el caso de Sl1-D laeluxadolinahademostrado una
mejoria, en comparacion con el placebo, en cuanto alaconsistencia, lafrecuencia
y laurgencia, por lo que considerando estos cambios se piensaque podriaser Gtil
paraladiarrea funcional. No esta disponible en México ni en EUA. Un evento
adverso grave fuelapancreatitis aguda, queincluso terminé en muerte delos pa-
cientes con col ecistectomia previa, por lo cual esta contraindicadaen este grupo
de pacientes, asi como en aquellos con riesgo incrementado de pancreatitis por
consumo excesivo de alcohol o por disfuncién del esfinter de Oddi.3233

Los inhibidores de 5-HT3 tienen un efecto antimotilidad intestinal. Se han
probado en € SII-D, pero no disminuyen el dolor, aunque si las evacuaciones,
de hecho, uno de sus efectos secundarios es el estrefiimiento. Hay un estudio en
camino paraevaluar lautilidad del ondansetron en el SI1-D.34 Considerando que
su efecto principal es quitar ladiarrea, podriaser Util en ladiarreafuncional. El
ramosetrén es un inhibidor de 5-HT3 que ya se utiliza en Asiaen |os pacientes
con SI1-D.3

La rifaximina es un antibiético no absorbible que ha demostrado mejorar €l
dolor y la consistencia de las evacuaciones en | os pacientes con Sl1-D. Aunque
las diferencias son significativas, lagananciaterapéutica en comparacién con el
placebo espegueria (10% de mejoria).2¢ No hay estudiosrel acionadosconlos pa
cientes con diarrea funcional.

L osprobi 6ticosno han sido estudiados especificamente paraladiarreafuncio-
nal, sino que han sido evaluadosenladiarreaasociadaal SlI. Hay maltiplesensa
yosclinicosrealizadosen el Sl1; sinembargo, comparan diferentes cepas de bac-
terias y en general han mostrado mucha heterogeneidad.2 Especificamente un
estudio con Clostridiumbutyricumrealizado en 200 individuos con Sl 1-D, alea-
torizado, doble ciego y controlado con placebo, demostré mejoriaen lafrecuen-
ciade las evacuaciones.3”

Aunque a gunos estudios han demostrado i nflamaci én microscdpicaen casos
de SII-D y se haconsiderado el tratamiento con mesalazina, este farmaco no ha
demostrado mejoriaen|ossintomas delos pacientes.38 No hay informaci on espe-
cificade su uso en ladiarrea funcional.

Lacolestiraminaes un farmaco que “secuestra’ las salesbiliaresy se emplea
en el tratamiento de la hipercolesterolemiay ladiarrea por resecciénileal.2 Los
pacientes con diarrea funcional o SlI-D con prueba positiva a taurina de &cido
homocdlico de sel enio mejoran con su uso.3® También es(til enladiarreacronica
después de una col eci stectomia.

Hay datos que indican gque las terapias psicol dgicas, como laterapia cogniti-
vo—conductual enfocada en el S, laterapia de relgjacion, la hipnoterapia diri-
gidaal intestino, lareduccién del estrés basada en el mindfulness, el manejo del
estrés y laterapia psicodinamica, pueden ser Utiles en € tratamiento del SlI. Se
han incluido pacientes con diarrea en estos estudios, pero no se puede concluir
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s la consistencia de las evacuaciones mejord. No hay datos de su relacion con
ladiarrea funcional .40

No hay indicacion actual parael uso detrasplante de microbiotafecal enladia-
rrea funcional .2

CONCLUSIONES

Ladiarreafuncional esuntemacomplejo. Las causasde diarreacrénicason mu-
chisimas, por o que parasu correcto diagnosticoy tratamiento |o méasimportante
es lalabor del clinico en la construccién de una historia clinica completa. Con
frecuencia €l tratamiento se establece realizando pruebas terapéuticas hasta lo-
grar el control del problema.
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Seudoobstruccion intestinal créonica

Alicia Sofia Villar Chavez, Daniel Ruiz Romero

INTRODUCCION

Laseudoobstruccion intestinal crénica (ClPO, por sussiglas eninglés) se carac-
terizapor signosy sintomas de obstrucci én gastrointestinal no mecanicay repre-
sentalapuntadel iceberg de los trastornos gastrointestinal es de dismotilidad, es
decir, eslaforma més grave de dismotilidad gastrointestinal (Gl).1

LaCIPO llegaaafectar cualquier segmento del tracto Gl y esun factor de mal
prondstico cuando involucrae intestino delgado. Se caracterizapor alteraciones
enlamotilidad Gl, que conllevan aunamarcadafalaen € peristaltismoy lapro-
pulsion aboral, reduciendo |a capacidad de absorcion Gl hastalafalaintestinal;
se sospecha sobre todo en los nifios, |os adultos jovenesy | os pacientes con ante-
cedentes de numerosas hospitalizaciones por dolor abdominal y distension, y
multiples cirugias abdominales que la mayoria de las veces son innecesarias.?

Estaentidad resultaen resultados del etéreos cuando €l paciente no esdiagnos-
ticado a tiempo. Aungue actualmente es un reto diagnostico y terapéutico, mu-
chos clinicos la estén diagnosticando oportunamente, 1o que disminuye los cos-
tos, lascirugiasinjustificadas, lamortalidad, ladepresiony laansiedad, y mejora
la calidad de vida de los pacientes.

EPIDEMIOLOGIA

Laincidenciay laprevaenciadelaCl PO son desconocidas. En unaencuestana-
cional de EUA se estimd gque cada afio alrededor de 100 infantes nacen con

169
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CIPO,3y en Japbn se hareportado unaprevalenciade 3.7 por cadamillén denifios
(1 en 270 000 nifios < 15 afios de edad), sin deferenciaen cuanto a sexo.4 Enlas
encuestasjaponesasen losadultos se haestimado unaprevalenciade 1 a0.8 casos
por cada 100 000 hombresy mujeres, respectivamente, y unaincidenciade 0.21
y 0.24 casos por cada 100 000 hombres y mujeres, respectivamente.s

El pronéstico es malo, especialmente en los nifios, con una mortalidad de 10
a25%¢ en @ primer afio deviday de 20 a30% en los adultos alos 10 afios;” mas
de80% delosnifios seencuentran desnutridosy untercio delosadultosrequieren
nutricion parenteral en casa durante periodos prolongados.®

ETIOLOGIA Y FISIOPATOLOGIA

En la CIPO se observan alteraciones en las células del musculo liso, las células
intersticialesde Cajal, lainervacion intrinsecaintestinal (sistema nervioso enté-
rico) y lasvias autondmicas extrinsecas, las cual es actlian en conjunto o0 solasre-
sultando en alteraciones graves delamotilidad Gl, quellevaran alas manifesta-
ciones clinicas en esta entidad. De acuerdo con su clasificacion histol6gica se
dividen en tres subtipos: neuromuscul ares (neuropatiao miopatia, o ambas) y de
células intersticiales de Caja (mesenquimopatias). Cuando no se encuentra la
causaseclasificaen primariaoidiopatica, pero existentambiénlasformas secun-
dariasy genéticas (familiares) (cuadro 15-1). Enlosadultoslamitad deloscasos
son de etiologia secundaria, que puede ser neurol 6gica, metabdlica/endocrina,
paraneopl &si ca, autoinmunitariaeinfecciosa. Se sospecharaunaetiol ogiagenéti-
ca en los casos de afeccion multisistémicay antecedentes familiares.18

Cuadro 15-1. Etiologia y clasificacion
de la seudoobstruccién intestinal crénica

Primaria Secundaria Formas familiares
Sin causas etiopatogénicas Trastornos neuroldgicos Autosémica dominante
demostrables Enfermedades metabdlicas e SOX 10*

Sindromes paraneoplasicos Autosomica recesiva
Virus neurotrépicos ¢ RAD 21*
Enfermedades autoinmunitarias ¢ SGOL 1*
Enteritis por radiacion o TYMP*
Trastornos endocrinol6gicos ¢ POLG*
Medicamentos Ligada a X

¢ FLNA*

¢ L1ICAM*

* Mutacion en los genes indicados. FLNA: filamina; LLCAM: molécula de adhesién celular L1;
POLG: DNA polimerasagamma; RAD21: componente del complejo de cohesina; SGOL1: proteina
similar a shugoshina 1; SOX10: sry—box 10; TYMP: timidina fosforilasa.
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DIAGNOSTICO

El diagndstico es clinico y mediante estudios de imagen, por lo que lareglade
oro consiste en:

1. Descartar unacausamecanicapor medio detomografiaaxial computariza-
da (TAC) o radiografias abdominales, 0 ambas.

2. Identificar deformatempranasi existe alguna patologia secundaria que se
detecte por medio de los estudios de laboratorio.

3. Evaluar el uso de medicamentos que puedan alterar lamotilidad Gl (opioi-
des, antidepresivos triciclicos, agentes anticolinérgicos, antiparkinsonia-
nos, fenotiazinas).

4. Comprender lafisiopatologia para un adecuado abordaje y manejo.

MANIFESTACIONES CLINICAS

Estaentidad se presentacon sintomas de oclusionintestinal, como distensi 6n ab-
dominal grave, dolor abdominal, nauseay vomito. En | os pacientes con CIPO se
afecta principalmente €l intestino delgado, pero puedeinvolucrar cualquier seg-
mento del tracto Gl. Escomun quee pacienteyatengaantecedentesdemdiltiples
episodios de oclusion intestinal ; se ha demostrado que desde el primer episodio
de oclusion el diagnostico seretrasahasta ocho afios, y 88% delos pacientes han
sido sometidos, en promedio, atrescirugiasinnecesarias.1° Ademas, existevaria-
cion enlasmanifestacionesclinicasdependiendo de su progresi6n, debido acom-
plicacionescomo sobrecrecimiento bacteriano en el intestino delgado (SIBO, por
sussiglaseninglés) hastaen 30% delos pacientes, por o que en ocasiones sufren
diarrea”

En las formas neuropéticas de CIPO —mas cominmente | as miopéticas— y
familiareslagastroparesiay ladisfuncion vesical con o sin megacistitisy megau-
retero pueden coexigtir. También hay que recordar que existen presentaciones
sindrométicas, como la encefal opatia neurogastrointestinal mitocondrial, que se
presentacomo unaenfermedad multisistémicay progresivacaracterizadapor of-
talmopl gjia, ptosis, polineuropatiaperiféricay leucoencefal opatia, asi como alte-
raciones graves de lamotilidad.1

Lasformas secundariasde Cl PO se sospechan con masfrecuenciaenlosadul-
tos; por ejempl o, ladebilidad muscul ar proximal debe hacer pensar en polimiosi-
tis o dermatomiositis, las alteraciones de lapiel y ladisfagia deben hacer sospe-
char esclerodermia, y la asociacién entre cardiomiopatia y megaesofago debe
llevar a pensar en laenfermedad de Chagas.8
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ESTUDIOS DE IMAGEN

Unaradiografia simple de abdomen puede ser informativa en los pacientes con
datosclinicosde oclusion intestinal, ya que permite observar ladilatacion delas
asasintestinal es; sin embargo, paradescartar obstruccion mecanicael mejor es-
tudio deimagen eslaTAC abdominal con enterografiao bien laresonanciamag-
nética con enterografia o cinética. En los pacientes con CIPO y sospechade sin-
dromes paraneopl asi cos esde sumaimportancialabulsguedade un cancer oculto,
por lo que TAC de pulmén seriade utilidad en €l caso delos pacientes con cancer
pulmonar. Por otro lado, |os urogramas excretores son Utiles en los pacientes con
sintomatologia urinaria, yague las neuromiopatias pueden af ectar tanto €l tracto
Gl comoe€l urinario. Finalmente, laTAC de créneo seredlizaantelaaltasospecha
de encefal opatia neurogastrointestinal mitocondrial, que identificaraleucoence-
falopatia.812

EXAMENES DE LABORATORIO

En todos | os pacientes con CI PO se solicitan biometria hematica, electrélitos de
seis elementos, alblmina, enzimas hepéticas, vitaminaB;,, perfil tiroideo, corti-
sol en ayuno e indices de inflamacién aguda (proteina C reactivay velocidad de
sedimentacion globular).8

Otras pruebas son Utiles paraidentificar lasformas secundarias delaenferme-
dad, como diabetes mellitus (hemoglobina glucosilada o glucosa sérica, 0 am-
bas), enfermedad celiaca (anticuerpos antitransglutaminasa tisular inmunoglo-
bulina A y péptido deaminado de gliadina inmunoglobulina G), trastornos del
tejido conectivoy del miscul o esquel ético (anticuerposantinuclearesy SCL—70,
creatinfosfocinasa, aldolasa), e hipotiroidismo (perfil tiroideo). Otras pruebas
incluyen serologia para la enfermedad de Chagas, catecolaminas urinarias para
e feocromocitomay autoanti cuerpos neuronal es entéricos (anti—Hu o anticuer-
posantineuronal estipo 1) enlos pacientes con sospechade sindrome paraneopl&
sico. Las porfirinas urinarias deben ser analizadas en | os pacientes con dol or ab-
dominal grave que no tenga otra causa posible. En las personas con sintomasy
signos sugestivos de un trastorno mitocondrial subyacente se debe medir laacti-
vidad del lactato sddico y latimidina fosforilasa.8

ESTUDIOS ENDOSCOPICOS

Laendoscopiano se utilizacomo estudio de rutinaen la CIPO, dado que sdlo es
Gtil paraidentificar las causas extraluminal es de obstrucci 6n mecanica(compre-
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sién aortomesentérica) eintraluminal; ademas, sirve para obtener biopsias duo-
denales ante la sospecha de enfermedad celiaca o gastroenteropatia eosinofilica.
También se hace uso de ella como medida terapéutica para la nutricién enteral
y ladescompresi 6n ante lapresenciade episodios agudos.t3 En €l caso delacolo-
noscopiatambién se solicitaen algunas ocasiones paradescartar obstruccion me-
canicay descomprimir el colon, aungue esta maniobra raravez proporcionare-
sultados satisfactorios alargo plazo.14

ESTUDIOS MANOMETRICOS

Lamanometria intestinal (no disponible en México) puede ser Util para definir
los mecani smos fisiopatol 6gicos implicados en la Cl PO (neuromuscul ares—-me-
senguimopatias), aunquetiene unabajaespecificidad diagnosticay noinfluyeen
e tratamiento. Lamanometriaintestinal puede diferenciar lasformas mecanicas
delasfuncionales siemprey cuando la causa organica se encuentre en una etapa
temprana. Lapresenciadepresionesaltas posprandial es, prolongadasy no propa-
gadas constituye un patron sugestivo de una obstruccion mecanica reciente. Un
patron en laneuropatiase caracterizapor contracciones que muestran unaampli-
tud normal, pero con un patrén descoordinado, pero | as contracciones coordina-
das con unaamplitud reducida son indicativas de unamiopatiaentérica. Sin em-
bargo, unainterpretacién cuidadosa es obligatoria, ya que las contracciones de
bajaamplitud podrian ser secundarias alaincapacidad del catéter manomeétrico
pararegistrar contraccionesno oclusivas cuando lasasasintestinalesestén dil ata-
das.®

La manometria esofagica puede tener un valor diagnostico en la CIPO aso-
ciado aesclerodermiao en el caso de acalasia. Lamanometriaanorrectal estain-
dicadacuando el cuadro clinico se caracterizapor estrefiimiento refractarioy una
marcada dilatacion colonica, sugestiva de la enfermedad de Hirschsprung o
aganglionosis.8

ESTUDIOS HISTOPATOLOGICOS

En ausencia de guias clinicas se sugiere que los pacientes con CIPO que llegan
a ser derivados para cirugia laparoscopica para biopsias de espesor completo
sean:

1. Casos idiopéticos caracterizados por un inicio agudo probable de origen
posinfecci0so.
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2. Pacientescon formasprogresivasy derpidaevolucion queno estan entra-
tamiento con opioides y no responden a hinguna opcién terapéutica.

Enloscasos de CIPO con un origen claro (es decir, formas secundarias de CI PO)
el muestreo de tejido puede ser menos significativo desde € punto de vista cli-
nico, yaque se sabe que muchas enfermedades s stémi cas af ectan la capa neuro-
muscular intestinal .8

TRATAMIENTO

El tratamiento se dirige al logro de los siguientes objetivos:

1. Evitar cirugiasinnecesarias (solo en caso dediametroscecales> 12 cm, da-
tos de isquemia o perforacion).

2. Mantener un adecuado aporte cal érico, disminuyendo ladesnutriciony pre-
viniendo |a deshidratacion.

. Un adecuado balance hidroelectrolitico.

. Mgorar lamotilidad GI con el empleo de procinéticos (aunque su eficacia
es limitada).

. Tratar las complicaciones, como dolor o SIBO, o ambos.

. Dirigir €l tratamiento alas causas secundarias (figura 15-1).

AW

o Ol

NUTRICION

Es comun que los pacientes con CIPO a menudo estén desnutridos, debido ala
malabsorciony laingestion insuficiente de alimentos; por tanto, se debe alentar
alos pacientes con suficiente capacidad de absorcion intestinal atomar comidas
pequeias y frecuentes (cinco o seis por dia) con énfasis en |as calorias liquidas
y laingesta de proteinas. Al mismo tiempo, deben evitar los alimentos con alto
contenido de grasas, fibray carbohidratos, sobretodo ricosen lactosay fructosa,
yaque pueden empeorar ladistensién abdominal. Cuando seanecesario hay que
recomendar los suplementos de vitaminas A, D, E, K y By, y &cido fdlico. En
caso deingesta oral inadecuada se puede considerar lanutricion enteral con for-
mulaestandar no el emental; sin embargo, antes de colocar un tubo de alimenta-
€ion permanente se debe intentar un ensayo con sonda nasogastrica o nasoyeyu-
nal, y en los casos graves se debe utilizar lanutricion parenteral total (NPT).13.14
LascomplicacionesdelaNPT y lafallaintestinal son bienconocidasy son causas
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frecuentes de morbimortalidad enlos pacientes con CIPO. Comprenden lascom-
plicaciones metabdlicas, como la enfermedad hepética asociada ainsuficiencia
intestinal y la enfermedad 6sea metabdlica; y las complicaciones infecciosas,
como lasepticemiarelacionadacon e catéter y latrombosis. Las formulaciones
personalizadas de NPT con infusién minimade lipidosintravenosos (maximo 1
g/kg/dia) y de preferenciacon formulaciones lipidicas detercerageneracion que
contienen aceite de pescado pueden ayudar areducir las complicaciones metabé-
licas. Se debe priorizar lamaximizacion de laingestion oral o enteral en los pa-
cientes con CIPO paraminimizar o evitar €l uso de NPT.15

MEDICAMENTOS

Laeficaciade diversosfarmacos, como laeritromicina, losandlogos delasoma
tostatina (octrettida y lanrettida), los inhibidores de la colinesterasa (neostig-
minay piridostigmina), |osagonistas serotoninérgicos (prucal oprida), lasprosta-
glandinasy losanéd ogosdelahormonaliberadorade gonadotropina(leuprolide),
ha sido reportada solo en estudios pequefios, debido ala escasafrecuenciade la
CIPO.8

Procinéticos

Aunque no hay evidencia de que los procinéticos restablezcan la propulsion G,
amenudo se usan de manera empirica en los pacientes con Cl PO, yaque pueden
brindar unamejoriasintomaética. Desafortunadamente, slo hay un nimero limi-
tado de ensayos, lamayoriade ellos basados en un pequefio nimero de pacientes,
para guiar las decisiones. 1>

Laeritromicina, un antibiético macrdlido que actlia como agonista de los re-
ceptoresdemoatilinag, sigue siendo uno delosfarmacosprocinéticosmas potentes.
En los informes de casos se ha demostrado que acelera el vaciamiento gastrico
y mejoralos sintomas de la CIPO. La dosis estandar es de 250 mg tres veces a
diapor viaoral o de 50 a 100 mg por viaintravenosatres veces a dia. Debido a
lataguifilaxia secundaria a la regulacion ala baja de los receptores de motilina
y aladisminucion de ladensidad de estos receptoresen € intestino delgado y €
intestino grueso, en comparacién con el estdbmago, hay un lugar limitado parael
uso crénico de eritromicinaen laCl PO, aunque se puede usar en caso de exacer-
baciones de la dismoatilidad.1>

Laoctredtidaesun analogo delasomatostatinaque aumental ascontracciones
Gl por medio delafase 3 del complejo motor migratorio. Se haobservado enuna
serie de casos de CI PO asociada a esclerosis sistémicaque ladosis de 50 ug/dia
por via subcutanea disminuy6 el SIBO y mejoré |os sintomas abdominales.15
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Laneostigmina, uninhibidor delaacetilcolinesterasaque mejoraladisponibi-
lidad de acetilcolina en la hendidura sindptica, ha comprobado su eficacia con
unadosisde 8 mg/diapor viaintravenosaen € paciente con CIPO. Por otro lado,
lapiridostigmina, otro inhibidor de la acetilcolinesterasa, por viaoral mostré en
unaserie de casos de siete pacientes con CIPO una mejoria sintomética con una
dosisde20 mg d dia. Ladosisinicial recomendadaesde 10 mgtresvecesal dia,
gue se puede aumentar hasta 60 mg tres veces al dia; es necesario un electrocar-
diogramabasal paradescartar bradicardiao bloqueosauricul oventricul ares antes
deiniciar e tratamiento.1.15

Laprucal opridaesun enterocinético con eficaciacomprobadaen | ospacientes
con CIPO, de acuerdo con un ensayo clinico aleatorizado y controlado reciente
de 12 pacientes, en el quetresindividuos con miopatiavisceral y uno con neuro-
patia fueron tratados con 2 a4 mg unavez al dia (sin diferencia entre las dosis
atas), con un seguimiento de 48 semanas. La prucal opridamostré efectos sinto-
mati cos beneficiosos (distensiény dolor abdominal) y un menor uso defarmacos
analgésicos.16

Antibiéticos

Se sabe que el SIBO causa inflamacion de la mucosa, lo que deteriora alln mas
lamoatilidad Gl, contribuyendo alanéusea, el dolor y ladistensién abdominal en
los pacientes con CIPO. El tratamiento de el eccién implicacon frecuenciael uso
de antibidticos no absorbibles, como larifaximina, y larotacién de unaados se-
manas de antibi 6ticos de amplio espectro seguidade periodos libres de antibi6ti-
cos, como amoxicilina/acido clavulanico (de 125 a 500 mg dos veces al dia), ci-
profloxacino (500 mg dos veces al dia), doxiciclina (100 mg dos veces a dia),
neomicina (500 mg dosvecesal dia) y metronidazol (250 mg tresvecesal dia).1s

Moduladores del dolor

El dolor viscera es un problema importante en los pacientes con CIPO. Ideal-
mente se utilizaran modul adores del dolor no narcéticos, como antidepresivos
triciclicos (p. g ., amitriptilina), inhibidores de larecapturade serotoninay nore-
pinefrina (p. g., duloxeting), y andlogos del &cido gamma aminobutirico (p. g .,
pregabalina).1s

TRASPLANTE INTESTINAL

El trasplanteintestinal (aislado o multivisceral) esunaposibleestrategiadetrata-
miento paral ospacientescon CIPOY fallaintestinal quetienenunacomplicacion
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potencialmente mortal por laNPT (insuficiencia hepética, enfermedad vascular
extensa), trombosiso sepsisrecurrentedel catéter venoso central, asi comoenlos
gue no se puede contar con un acceso venoso para NPT.15

CONCLUSIONES

La seudoobstruccion intestinal crénica sigue siendo una condicion desafiante,
tanto en términos de diagndstico como de tratamiento. El diagndstico serealiza
mediante unabuenahistoriaclinicay exploraciénfisica, TACYy pruebasdelabo-
ratorio. Lasopcionesdetratamiento actual es siguen siendo insati sfactorias debi-
do alaeficacialimitada de los procinéticos disponibles. El manejo estandar de
la seudoobstruccion intestinal crénica se debe basar en el soporte nutricional, la
reposicion adecuadadeliquidosy el ectrdlitos, € uso intermitente de antibi6ticos
paraSIBOYy €l tratamiento sintomatico del dolor y ladistensién abdominal prin-
cipalmente con procinéticosy neuromodul adores. Lagastrostomiay layeyunos-
tomia percutanea endoscopicason Utiles para descompresi 6n gastrointestinal en
casos seleccionados. Aunque esta afeccion es una indicacion rara para € tras-
planteintestinal, en algunos casos serade unadelasopcionesdetratamiento para
mejorar lacalidad de viday evitar la desnutricion.

REFERENCIAS

1. ZhuCZ,ZhaoHW, LinHW etal.: Latest developmentsin chronic intestinal pseudo—obs-
truction. World J Clin Cases 2020;8(23):5852-5865.

2. DeGiorgioR, Cogliandro RF, Barbara G et al.: Chronic intestinal pseudo—obstruction:
clinical features, diagnosis, and therapy. Gastroenterol Clin N Am 2011;40:787-807.

3. DiLorenzo C: Pseudo—obstruction: current approaches. Gastroenterology 1999;116:980—
987.

4. MutoM, Matsufuji H, Tomomasa T et al.: Pediatric chronic intestinal pseudo—obstruc-
tionisarare, serious, and intractable disease: a report of a nationwide survey in Japan. J
Pediatr Surg 2014;49:1799-1803.

5. LidaH,OhkudoH, Inamori M, NakajiamaA, SatoH: Epidemiology and clinical experi-
ence on chronicintestinal pseudo—obstruction in Japan: anationwide epidemiol ogic survey.
J Epidemiol 2013;23:288-294.

6. MousaH,HymanPE, CocjinJetal.: Long-term outcome of congenital intestinal pseudo-
obstruction. Dig Dis Sci 2002;47:2298-305.

7. Amiot A, Joly F, AlvesA etal.: Long-term outcome of chronic intestinal pseudo—obstruc-
tion adult patientsrequiring home parenteral nutrition. AmJ Gastroenterol 2009;104:1262—
1270.

8. DiNardoG, DiLorenzoC, LauroA etal.: Chronicintestinal pseudo—obstruction in chil-
dren and adults: diagnosis and therapeutic options. Neurogastroenterol Motil 2016:1-13.

9. DeGiorgioR, Sarnelli G, Corinaldesi R, Stanghellini V: Advancesin our understanding



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

Seudoobstruccion intestinal cronica 179

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

of the pathology of chronic intestinal pseudo—obstruction. Gut 2004;53:1549-1552.
Stanghellini V, Cogliandro RF, de Giorgio R et al.: Natural history of chronic idiopathic
intestinal pseudo—obstruction in adults: a single center study. Clin Gastroenterol Hepatol
2005;3:449-458.

Giordano C, Sebastiani M, deGiorgioR et al.: Gastrointestinal dysmotility in mitochon-
drial neurogastrointestinal encephalomyopathy is caused by mitochondrial DNA depletion.
Am J Pathol 2008;173(4):1120-1128.

Merlin A, Soyer P, Boudiaf M et al.: Chronic intestinal pseudo—obstruction in adult pa-
tients: multidetector row helical CT features. Eur Radiol 2008;18:1587—1595.

Gabbard SL, Lacy BE: Chronic intestinal pseudo—obstruction. Nutr Clin Pract 2013;28:
307-316.

Attar A,Kuoch V, Ducreux M etal.: Simultaneous decompression colonoscopy and radio-
logic G—tube insertion in a patient with megacol on because of chronic colonic pseudo—obs-
truction. Gastrointest Endosc 2005;62:975-976.

DeMeulder S, Vanuytsel T: Chronic intestinal pseudo—obstruction: a case report with re-
view of theliteratureand practical guidancefor the clinician. Acta Gastroenterol Belg 2022;
85:85-93.

Emmanuel AV, KammMA, Roy AJ etal.: Randomized clinical tria: theefficacy of pruca-
lopridein patientswith chronic intestinal pseudoobstruction—a double-blind, placebo—con-
trolled, cross-over, multiple n= 1 study. Aliment Pharmacol Ther 2012;35:48-55.






Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

16

Sobrepoblacion bacteriana
y métodos de diagnostico

Enrique Coss Adame

DEFINICION

El ser humano expulsamas de 2 000 sustancias distintasatravés del aireexhaa-
do, y cada una de €ellas otorga una utilidad clinica; |os gases més estudiados son
el hidrégenoyy el diéxido de carbono. Se dispone de mdltiples pruebas de aliento
0 de aire espirado para la valoracion de las enfermedades endocrinas, como la
diabetes mellitus, las afecciones pancredticas y las enfermedades al érgicas.!

Entrelasindicaciones gastrointestinal es méasfrecuentes se encuentran lavalo-
racion delaintol eranciaalaabsorcion dehidratosde carbono, el sobrecrecimien-
to bacteriano, la estimacion del trénsito orocecal, etc.2

Lapruebade aire espirado de hidrogeno consiste en lamedicion periédicade
este elemento y el metano, gases que se producen por lafermentaci6n bacteriana
antelos hidratos de carbono no absorbibles. El diéxido de carbono es producido
por lasbacterias, pero solo el hidrégenoy el metano se consideran productos me-
tabdlicos que pueden ser medidos.3 El ser humano no produce hidrégeno ni meta-
no, pero las bacterias que colonizan €l intestino grueso |os generan cuando no lo-
gran una completa absorcién de los hidratos de carbono o cuando existe una
sobrepoblacion bacteriana en €l intestino delgado, ya que fisiol 6gicamente sélo
se producen en el colon.

Unafraccién del metanoy del hidrégeno entraen lacircul acidn sanguineat y
esexhaadapor los pulmones (20%), €l resto delafraccion (80%) se eliminame-
diante lasflatulenciasintestinales.5 Igual se expulsan otras moléculas, como los
sulfuros, el acetato y los acidos grasos de cadena corta.®

181
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METANO Y METANOGENESIS

El metano es detectado hasta en 30% de |os sujetos sanos, y se haasociado a es-
treflimiento cronicoy a sindrome de intestino irritable (SII) con predominio de
estrefiimiento. En el pasado el metano eraconsiderado un gasinactivo en lasfla-
tulencias, pero los estudios recientes|o han asociado alostrastornos gastrointes-
tinales mencionados, asi como ala obesidad.”

Entre 15y 30% delapoblaci6n presentan en lamicrobiotauntipo de bacterias
anaerdbicas que son productoras de metano; se han identificado Methanobrevi-
bacter smithii8 (eslamas predominantedel total delasbacteriasanaerobiashasta
en 80% de los casos), Methanosphaera stadtmaniae y Methanobrevibacter ora-
lis, lacua se haasociado a enfermedades periodontal es.

L as bacterias anaerobias colonizan de maneratempranael colon, benefician-
doseatravésdelos partos por viavaginal. En losestudios se han detectado bacte-
rias metanogénicas en las muestras fecal es de nifios de un afio de vida. A través
delaspruebasdeaire espirado no sehadetectado |aproducci én bacterianade me-
tano en los menores de tres afios de edad.”

Existen estudios que mencionan que las mujeres producen mas metano;’ sin
embargo, otros estudios sugieren que no hay diferencias en cuanto a sexo.®

De acuerdo con las éreas geogréficas y las distintas etnias, se han encontrado
notablesdiferenciasdelos nivel esde excreci6n de metano en Nigeria(77%), Su-
défrica (87%) y Noruega (34%).7 Los caucésicos (48%), los indios (41%), los
afroamericanos (45%) y los oriental es (24%)° resultaron con pruebas positivas
alosnivelesaltosde metano; lasdiferencias anteriores pueden estar relacionadas
con €l tipo de alimentacion de cada una de las poblaciones.

L os sujetos que en la microbiota presentan bacterias metanogénicas exhalan
mas metano que hidrégeno, lo cual se logra a través de la metanogénesis,® que
consi steen laproduccion de unamol éculade metano apartir de cuatro mol éculas
de hidrégeno.”

En lafigura 16-1 se observa como las bacterias presentes en el intestino del-
gado generan metano ehidrégeno. Laexcrecion delosgasesatravésdel aireespi-
rado permite su cuantificacidn mediante equipo especializado paralainterpreta
cion de la prueba.

TECNICA DE LA PRUEBA

Técnica

Sele debe explicar a paciente que debe permanecer en reposo, sin hablar o ha-
ciéndolo de manera poco frecuente para evitar la alteracién de la medicién del
aire excretado. Se leindica que lapruebadurard entre tresy cuatro horas (no se
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Lactulosa, glucosa, sorbitol,

fructosa, fructanos y lactosa

Acidos
grasos

Fermentacion anaerdbica

Bacterias metanogénicas

Figura 16-1. Proceso fisiolégico de aire espirado. H,: hidrégeno; CH,: metano; CO,:
diéxido de carbono.

tiene un tiempo especifico, ya que no existe un consenso con medidas estandari-
zadas para larealizacién de la prueba, por lo que € tiempo de extension de la
prueba depende del centro o el Iaboratorio que 1o realice).

Selepideal pacienteque contengalarespiraciondurante 10 segy luegoexhae
en labolsarecolectora; estaaccion serealizaracada 15 min hastalaculminacion
de la prueba.

La primera prueba se llevaacabo sin el aseo dental del paciente, pero luego
el paciente selavalosdientesy setomaunanuevaprueba. El resultado de hidro-
geno de esta segunda toma es el que se tomaré en cuenta como la medida basal
oinicial delaprueba. Despuésdelapruebabasa seadministrael sustrato (lacto-
sa, fructosa, sorbitol, lactulosa, etc.) y se contindia con la prueba. El andlisis del
hidrégeno no sedeberesalizar en un plazo mayor de 12 h, debido alaprobabilidad
de que se alteren los gases, por 1o que se recomienda €l andlisis a la brevedad.
Cada 15 min (que coincide con laespiracion del aire) sele preguntaalos pacien-
tessi presentan alguno de |os siguientes sintomas:

1. Dolor abdominal.
2. Distension.
3. Movimientos intestinales.
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4. Llenura.
5. Nausea
6. Eructos.
7. Diarrea
8. Flatulencias.

El interrogatorio delos sintomas esimportante, yaque permitelacorrelacion con
€ resultado de la prueba.

Preparacion del paciente

En un estudio se observé que ladietadel paciente tiene un impacto directo en el
aireexhaladoy, por tanto, en el resultado delaprueba. Conresultados estadistica-
mente significativos se concluy6 que al restringir el consumo de hidratos de car-
bono amenosde 100 g 12 h antes de la pruebal os pacientes presentaron uname-
nor excrecion de hidrogeno. Se reportd que los pacientes con altos niveles de
hidrégeno basal tenian mala absorcion de los hidratos de carbono.2

En otro estudio seconcluy6 que alimentoscomo el pan, lapapay lafibraretra-
san el vaciamiento géstrico, generando més fermentacion y, por tanto, aumento
de la excrecion de hidrégeno.8

Otras indicaciones parala preparacion del paciente son las siguientes:

 El paciente no deberealizar actividad fisica dos horas antes de la pruebani
durante su realizacion, yaque lahiperventilacién del paciente puede gene-
rar cambios en el contenido de hidrégeno.

* El paciente no debe fumar dos horas antes de la prueba ni durante su desa-
rrollo, debido alaafectacion enladindmicadel intercambio gaseoso anivel
alveolar.

* El paciente debe acudir sin lavarse los dientes, ya que se debe realizar una
prueba antesy después del aseo. Estaindicacion se sustentaen el hecho de
que las bacterias bucales pueden generar un pico de hidrégeno, alterando
lainterpretacion de la prueba.

* El paciente no debe consumir medi camentoscomo los procinéticos, losant-
ibidticosy losinhibidores de la motilidad, ya que pueden provocar sobre-
crecimiento bacteriano o alteracionesdelamicrobiota, alterando laproduc-
cién de gases anivel intestinal .

Ventajas y desventajas

Ventajas

No es una pruebainvasiva,2 es simple de realizar y no es costosa.3
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Desventajas

Existen diversosfactores que pueden llegar aafectar laproduccion de hidrégeno
Yy Su excrecion.

Existen pacientes con transito intestinal lento, |o que podriaextender lareali-
zacion de la prueba hasta cinco horas.

Una pequefia proporcion de pacientes (de 3 a 25%) no producen hidrégeno,
locual inutilizalapruebaparael diagnostico dedichaentidad, al resultar enfalsos
negativos.

Lo anterior seexplicaatravésdel proceso de metanogénesis; yaque el predo-
minio de bacterias metanogénicas reduce el exceso de hidrdgeno, hastareportar-
se como “no productor”.

Seproponerealizar pruebas de metano espirado paralograr un diagndstico co-
rrecto.

Existen falsospositivospor el pico de hidrégeno que pueden provocar lasbac-
teriasdelacavidad oral, por lo que se recomienda una buenatécnica de tomade
la prueba (explicada a detalle en €l apartado de técnica de la prueba).

Otros factores que ateran lamicrobiotay las bacterias metanogénicas son:

¢ Capacidad metabdlica de |la bacteria.

¢ Medicamentos (sobre todo los antibiéticos y |os probidticos).

¢ Dosisdel sustrato durantelapruebaque puede originar falsos positivoscli-
nicosy en laexcrecién de gases.4

Una prueba positiva no siempre se correlaciona con un diagnostico clinico.8

UTILIDAD CLINICA Y ANALISIS

El hidrégeno se expresaen partes por millon (ppm), y susval ores basales norma-
lessonde 7 + 5 ppm;4 se analizan por cromatografia.8

Lapruebabasal de hidrogeno con valoresde 15 0 20 ppm (de acuerdo con las
distintas bibliografias)? debe ser canceladay habra que valorar las posibles cau-
sas, por ejempl o, que el paci ente no se encuentre adecuadamente preparado o que
el equipo necesite alguin tipo de gjuste.8

Existen diversas prescripciones médicas para solicitar la prueba de aire espi-
rado; sin embargo, aqui slo se hablard detres de esasindicaciones: intolerancia
aloshidratos de carbono, sobrecrecimiento bacterianoy suvinculo con el sindro-
me de intestino irritable, y medicién del transito orocecal y como se encuentra
intimamente ligado al estrefiimiento crénico (cuadro 16-1).



186 Neurogastroenterologia y motilidad gastrointestinal (Capitulo 16)

Cuadro 16-1. Sustratos en la prueba de aire
espirado y su utilidad en la practica clinica®

Nombre de la prueba Sustrato Utilidad diagnéstica
Prueba de aliento de hidrégeno con glucosa Glucosa Sobrecrecimiento bacteriano
Prueba de aliento de hidrégeno con lactulosa Lactulosa  Sobrecrecimiento bacteriano
Valoracion del transito orocecal
Prueba de aliento de hidrégeno con lactosa Lactosa Intolerancia a la lactosa
Prueba de aliento de hidrégeno con fructosa Fructosa Malabsorcion de fructosa
Prueba de aliento de hidrégeno con sorbitol Sorbitol Malabsorcion de sorbitol
Prueba de aliento de hidrégeno con fructanos Fructanos  Valoracion del transito orocecal

Intolerancia a los hidratos de carbono
(fructosa, lactosa, sorbitol y fructanos)

Lamalabsorcion deloshidratos de carbono es un padeci miento comin que cursa
con sintomas anivel abdominal, por |o que su deteccidn tiene unaimportante re-
percusion clinica.l0

Fructosa

Lafructosa es un monosacérido de seis carbonos (cetohexosa) que se encuentra
presente en unagran variedad de alimentos, como frutas, verdurasy miel de ma-
neranatural amanerade sacarosa(glucosamasfructosa),*y esproducidasintéti-
camenteapartir del maiz, generéndosejarabe de maiz de altafructosa, que seen-
cuentra en diversos edulcorantes de alimentos y refrescos.

L os seres humanos tienen una capacidad de absorcion de lafructosalimitada,
adiferenciadelaglucosa, que escompletamente absorbible através de mecanis-
mosdetransporte activo en el intestino delgado facilitado por lostransportadores
GLUT—-2y GLUT-5; lafructosautilizael transportador GLUT-5, aunquesecree
gue existen otros factores de absorcidn implicados que requieren mas estudios
en seres humanos.

Alrededor de 30% de la poblacién europea presenta mal absorcion; de hecho,
en los pacientes con S| se haobservado hasta 50% de asociacion alamal absor-
cion de este monosacarido.

Deacuerdo con los estudioscientificos, lamalabsorcion defructosase harel a-
cionado con una baja produccion de triptanos, &cido félicoy zinc.5

Una malabsorcién de fructosa genera que las fuerzas osmaticas incrementen
laentradade aguaanivel intraluminal, conduciendo aun aumento de la propul-
siénintestinal anivel del intestino grueso, en el que posteriormente es fermenta-
do, y aumentando la produccion de gas'y su excrecion.
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Lo anterior sereflejade maneraclinicaen el paciente como dolor abdominal,
flatulencias excesivas y distension abdominal .1t

Preparacion
En un estudio se observo que 80% de |os sujetos sanos demostraron una absor-
cion incompleta con 50 g de fructosa;* sin embargo, latolerabilidad del sustrato
y su correspondencia clinica con el diagnéstico de intolerancia se obtienen de
acuerdo con otros estudios con dosis de 25 g, permitiendo distinguir una capaci-
dad alterada o normal de la absorcién de fructosa.®

Sedisuelven 25 g en 200 a400 mL de agua. Laprueba serealizacada 15 min
durante tres horas.4

Interpretacién del sustrato
El diagnéstico de malabsorcion se realiza cuando el hidrégeno se eleva mas de
20 ppm de latoma basal .6.12

Contraindicacion de la prueba
Intolerancia hereditaria a la fructosa secundaria a la deficiencia de aldolasa.4

Lactosa

Lacausamasfrecuente de malabsorcionintestinal eslamalabsorcion del disaca
rido delalactosa (hidrato de carbono contenido en laleche), secundariaaladis-
minucion delosnivelesdelactasa, que esuntipo de f—gal actosi dasal3 producida
enlosenterocitosdel duodeno que hidrolizalalactosaen glucosay galactosa, las
cual es son absorbidas por lamucosaintestinal. En el momento del nacimiento el
ser humano presenta los méaximos niveles de esta enzima; sin embargo, comien-
zanadisminuir con el progreso delaedad, considerdndose enlaedad adultacomo
hipolactasia

Se haobservado quelas poblacionesasiética, norteamericanay afroamericana
presentan unadeficienciade entre 60y 100% delaenzima, y que enlapoblacion
europeavade 2 a22%. Lapresenciade sintomas secundarios alamalabsorcion,
como dolor abdominal, ndusea, flatulenciay diarrea, se denomina intolerancia
alalactosa.14

Preparacion

Ladosis recomendada paralarealizacién de la prueba de hidrogeno es de 50 g,
loqueequivaleaunlitrodelecheentera;4 sinembargo, debido alabajatolerancia
del sustrato por parte del paciente durante la prueba, la mayoria de |os estudios
realizadossugierenlautilizacionde25y 12.5 g delactosaparadisminuir lainten-
sidad y lafrecuenciade los sintomas de diarrea y flatulencia.®
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Interpretacién de la prueba
La prueba se analiza cada 15 min durante un periodo de tres horas.

El diagndstico deintoleranciaalalactosaserealizaal observar unincremento
de méas de 20 ppm por encimadel valor basal en al menos dos ocasiones durante
la prueba.48.12

Respecto alaproduccién de metano, lapruebade aire esperado presentaentre
2.5y 15% de fal sos negativos.s

Sorbitol

Es un polialcohol o alcohol polihidrico que se encuentra en ciertas algas rojas,
hasido sintetizado por reduccién cataliticadelaglucosa, confinesdecomerciali-
zaciény parasu uso como edul corante; se encuentraen los dulces, las gomas de
mascar, los alimentos dietéticos y los farmacos.10

El sorbitol seabsorbe por difusion pasivacon maslentitud que otros azlicares,
laabsorcion se hace en funcidn deladosisy su concentracion, asi como delasu-
perficie de absorcién anivel intestinal .6

Preparacion

En diversos estudios se ha observado que las pruebas de aire espirado con 20 g
de sorbitol generan sintomas en 10s sujetos sanos, por |0 que se recomienda una
dosisentre 5y 10 g en los pacientes que son sometidos a la prueba.

Interpretacién de la prueba

El diagndstico se realiza ante el aumento de mas de 20 ppm de la prueba basal
de hidrégeno luego de laingestion del sorbitoli2 y debe ser correlacionado con
la presencia de sintomas de intolerancia durante la prueba.4

Fructanos

L osfructanos son polisacaridos altamente fermentablesdel tipo delainulinaque
seencuentran endistintasfrutasy verduras; |osalimentos méas predominantesson
€l trigo, laceballa, € plétano,  goy € puerro. El consumo de fructanos es di-
verso deacuerdo con laregion; en Europasehaestimadoentre3y 119,y enEUA
entrely4qg.15

Losenlacesde 3 (1,2)—glucosidicos preservan |lamol éculade su descomposi-
cion metabdlicaen el intestino delgado, garantizando que puedallegar demanera
enteraa ciego, sitio donde es fermentada por |as bacterias, produciendo hidré-
geno, metano, didxido de carbono y &cidos grasos de cadena corta. La sustancia
no causa efectos osmaticos significativos, permitiendo que el transito intestinal
no sea directamente afectado.
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Laventaja de este sustrato es su bajo costo, en comparacion con lalactosa 16
Lapruebade hidrégeno con fructanos se utilizaparalavaloracién del transito
orocecal .16

Preparacion de la prueba

Paraevitar el efecto de aceleracion osmoéticadelalactulosaen el transito intesti-
nal los sustratos de inulina han sido probados en estudioscon 5y 7.5 g,27 y con
estas cantidad no se ha observado afeccién en lamotilidad gastrica o intestinal.

Interpretacion de la prueba
Un corte mayor de 10 ppm delapruebade hidrogeno basal indicaque €l sustrato
alcanzo el colon, valorandose de esta manera el tiempo de transito orocecal .4

SINDROME DE INTESTINO IRRITABLE
Y SOBRECRECIMIENTO BACTERIANO

1. Sindromedeintestinoirritable. Se hacatalogado como un trastorno fun-
cional digestivo, caracterizado de otros trastornos digestivos debido a su
cronicidad. Presenta unaalta prevalenciaanivel mundial, y afectasin dis-
tincion de sexo, edad o estrato socioeconémico.8

Existen distintas teorias respecto a su fisiopatologia, como alteraciones
de la microbiota, dismotilidad, hipersensibilidad visceral, desregulacion
del gje hipotdlamo-intestino y factores genéticosy psicol 6gicos.19

Se caracteriza por distensién y dolor abdominal recurrente asociados a
cambiosen lafrecuenciay laconsistenciadelas heces, sin que existan cau-
sas organicas o bioquimicas que expliquen los sintomas.20

Enlaclasificacion C delos Trastornos Funcional es Digestivos de Roma
IV se encuentra subclasificado como:

e C1: sindrome deintestino irritable (SI1).21

¢ Sl con predominio de estrefiimiento.

e SlI con predominio de diarrea.

 SlI con habitos intestinal es mixtos.

e Sl inclasificable.

Entre 30 y 62% de |os pacientes con Sl1 producen metano.1®

En otros estudios se ha asociado el sintoma de distension abdominal al
incremento del hidrégeno.3

Respecto a latipificacion de la clasificacion del Sli, en un estudio se
comprobd mayor cantidad de copias de Methanobrevibacter smithii enlos
pacientes con Sl con predomini o de estrefiimiento que en 10s suj etos sanos
o con SlI con predominio de diarrea.1®
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2. Sobrecrecimiento bacteriano (SIBO). El sobrecrecimiento bacteriano es
unacondicién en lacual las bacterias colonizan el intestino delgado, resul-
tando en sintomas de distensién, diarrea, pérdida de peso, deficiencias nu-
tricionalesy otros.20

Deacuerdo con el tipodetest y loscriterios utilizados, el SIBO tieneuna
prevalenciade 4 a64,22 y presentaunacorrelacion con € Sl hastaen 84%
de los casos.312

Ademésdel S| hay otras patol ogias que se han relacionado con el SIBO,
como ladispepsiafuncional, yaque con resultados estadisticamente consis-
tentes se observo gue 56.5% de | os paci entes con dispepsiamostraron anor-
malidad en la prueba de aire espirado con sustrato de lactul osa.23

Algunosdelos mecanismosimplicadosen el SIBO incluyen desordenes
gastrointestinal es estructural es, alteracion de laperistalsisy disrupcion de
lamucosadel intestino delgado. Se cree que un trénsito orocecal disminui-
do y unaactivacién del sistemainmunitario podrian explicar € SI|.20

Loselementosclinicosddl SIBOY €l Sl son € dolor abdominal, el me-
teorismo, ladiarreay los signos de malabsorcion, con € subsecuente desa-
rrollo de distensi 6n abdominal, que hace que se mimeticenlossintomasen-
tre ambas patol ogias.1?

Su diagndstico actualmente escontroversial, pero el aspirado yeyunal se
tiene como estandar de oro para el diagndstico de sobrecrecimiento bacte-
riano; con él se abtienen > 1 x 105 bacterias/mL, aunque se prefiere utilizar
la prueba de aire espirado, ya que es una prueba no invasiva.8

Se utilizan|os siguientes sustratos paralaval oraci 6n de sobrecrecimien-
to bacteriano y de sindrome de intestino irritable.

Lactulosa

Esundisacérido conformado por galactosay fructosa, y no existe unaenzimagque
permita su hidrolisis, por lo que a llegar intacto a colon es fermentado por las
bacterias; el estudio del tiempo entrelaingestiény sullegadaalavavulaileoce-
cal permite establecer de maneraindirecta el tiempo de trénsito orocecal .6
Este sustrato se prefiere més que cualquiera otro para evaluar € SIBO.22
Lapruebadeglucosase propone como unaalternativa; sinembargo, laglucosa
se absorbe de manera compl eta, disminuyendo su sensibilidad y especificidad.12

Interpretacion de la prueba
Se categoriza como anormal ante la presenciade uno de los siguientes criterios:

1. Al menos dos picos de hidrégeno consecutivos con un aumento mayor de
10 ppm de la prueba basal después de laingestién de lactulosa.



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

Sobrepoblacion bacteriana y métodos de diagnéstico 191

2. Aumento en la produccion de hidrégeno en menos de 90 min a partir dela
ingestion de la lactul osa.12

Tiene una sensibilidad de 31% y una especificidad de 86% para €l diagndstico
de sobrepaoblacion bacteriana.

Una pequefia parte de la poblacién con SIBO produce gases distintos del hi-
drégenoy el metano, lo cual llevaalafaltade deteccion de estos pacientes atra-
vés de la prueba de aire espirado.8

TRANSITO OROCECAL Y ESTRENIMIENTO FUNCIONAL

El estrefiimiento es un trastorno intestinal funcional que cursa con sintomas de
dificultad, infrecuencia o defecacion incompleta.2!

Se describe como funcional debido aque en lamayoriade|os casos no existe
una causa organica que lo explique.

Enlaclasificacion C delos Trastornos Funcional es Digestivos de RomalV se
encuentra subclasificado como C2: estrefiimiento funcional .2

Epidemiologia

Deacuerdo conlasdistintasrevisiones sistematicas se haestimado unapreval en-
ciade 14% anivel mundial .24

Evaluacioén clinica

Los sintomas incluyen pujo (79%), heces duras (71%), molestia abdominal
(62%), sensacion de evacuacion incompleta (54%) y movimientos intestinales
infrecuentes (57%).2%

Untransitointestinal disminuido seharelacionado con lapresenciade estrefii-
miento. Laduracion del transito intestinal se encuentrainfluidapor distintosfac-
toresdietéticos: consumo de alimentos altamente refinadosy alimentos procesa
dos, y bajo consumo de fibra y liquidos. Los factores patoldgicos incluyen
hipotiroidismo, deshidratacion y deficienciade serotonina. Los factoresfisiol6-
gicos consisten en edad, sexo y ciclos menstruales. Los factores estimulantes
abarcan el consumo de café, alcohol y tabaco.6

Factores que influyen en el transito intestinal (figura 16-2)

Se ha observado que e metano se asocia con frecuencia a transito intestinal
lento.8.2526
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Figura 16-2. Factores influyentes en el transito intestinal.

Yaqueenlosestudiosinvivo einvitro se haidentificado que el metanoinhibe
lamovilidad gastrointestinal, repercutiendo de manera directa en la frecuencia
delasevacuaciones, sehablade quelacantidad de metano excretado serelaciona
conlagravedad del estrefiimiento;1° sin embargo, no existen cifrasque estandari-
cen lo anterior.

Preparacién

Sehan utilizado lalactulosay losfructanos como sustratos paralaval oracion del
transito orocecal, pero el mas estudiado y aceptado con este fin es lalactulosa.

Seadministran de 10 a 15 g delactul osa. De acuerdo con distintos estudios se
han administrado 5, 7.5y 10 g de fructanos.27.28

Interpretacion de la prueba

Se estimael trénsito orocecal con unaelevacién > 20 ppm de la prueba basal de
hidrégeno, con un valor mayor que en €l diagndstico de sobrecrecimiento bacte-
riano, debido al mayor tiempo de exposicién del sustrato al intestino 'y, por tanto,
aun aumento de su excrecion.8

Respecto alosfructanos, se consideraque una el evacion de masde 10 ppm de
lapruebabasal de hidrogeno indicaqueel sustratollegé alavavulaileocecal (fi-
gura 16-3).
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Indicaciones de prueba de aire espirado
con hidrégeno

Sustrato en 200 a Duracionde 3a4h
400 mL de agua —| Tomade aire
cada 15 min

En caso de sospecha

Sobrecrecimiento Intolerancia a los Evaluacion del
bacteriano hidratos de carbono transito orocecal
I I I
1
Lactulosa | | Glucosa Sorbitol | | Fructosa Dx: > 20 ppm Lactulosa||Fructanos
(10a15g) (50 g) (50 g) (25 9) de basal de Ha (10a (5,75
Mas 15¢g) y 10 9)
utilizado
Dx: 2 picos Dx: Dx: Lactosa Dx: > 20 Dx: > 10
consecutivos >12 ppm 20 ppm (125 ppm de ppm de
> 10 ppm de la prueba|| de la basal a la basal la basal
de la prueba basal de deH:2 25 q) de H2 de H2
basal de Hz Ho g
Dx: > 20 ppm

de basal de H2

Figura 16-3. Sustratos e indicaciones comunes para la prueba de aire espirado. ppm:
partes por millon; H,: hidrégeno; Dx: diagnostico.

CONCLUSION

Laspruebasdeaire espirado son unaherramientaparalaevaluacién delasintol e-
rancias, la malabsorcion y la sobrepoblacion bacteriana, asi como del transito
orocecal. El uso adecuado de estas pruebas puede favorecer el mejor entendi-
miento de lafisiopatologia de las alteraciones funcionales en los pacientes con
sintomas gastroi ntestinal es comunes.
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Disinergia defecatoria

Karla Rocio Garcia Zermefo

INTRODUCCION

El estrefiimiento cronico (EC) esuno delostrastornos gastrointestinal escon mas
prevalenciatanto en laatencion médicade primer contacto como en las subespe-
cialidades anivel mundial, con unimpacto negativo en lacalidad de vida de los
pacientes. Se estimaque su preva enciaen lapoblacion general esde 14 a33.5%
en los adultos mayores, particularmente después de los 65 afios de edad, y sere-
portan cifras similares en todo el mundo.!

Deacuerdo con su fisiopatologia, se han descrito al menostres subtiposde EC
primario, que muestran una superposicion sustancial entre si: estrefiimiento de
transito normal (presente con mayor frecuenciaen |os pacientes con sindromede
intestino irritable), estrefiimiento de transito lento y trastornos de la evacuacion
rectal.2 Los trastornos de la evacuacioén rectal constituyen el segundo tipo mas
comun de EC, y esun término utilizado paradescribir las caracteristicas clinicas
y delaboratorio relacionadas con laincapaci dad de coordinaci dn delosmuscul os
abdominalesy del piso pélvico paralaexpulsion adecuada de las heces debido
a defectos funcionales o estructurales. Otros términos utilizados para describir
estasalteraciones son “anismo”, “ disinergiadefecatoria’ y “ obstruccion defeca-
toriafuncional”.

Los pacientes con disinergia defecatoria (DD) presentan incapacidad para
coordinar losmusculosdelapared abdominal y €l piso pélvico duranteladefeca-
cion. Este capitulo se centra en describir |os aspectos de mayor relevancia para
la practica clinica sobre laDD.

199
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Disinergia defecatoria

Definicion y epidemiologia

Los trastornos de la evacuacion rectal representan un tercio de |los casos de EC
enloscentrosdereferenciaterciarios, y laDD esel tipo méas comun, con unapre-
valenciade 27 a59%.34 En | os estudios epidemiol 6gicos de EUA laprevalencia
gjustadapor edady sexo (por cada100 personas) esde 11.0 (interval o de confian-
za95% de 8.7 a13.3), y es mas frecuente en €l sexo femenino.s

“Disinergid’ (de la raiz griega dys, “anormal”, y synergia, “cooperacion”,
“coordinacién”) esunapal abraquese hautilizado paradescribir cualquier atera-
cién de la coordinacion muscular que resulte en un proceso descoordinado. La
evacuaci 0n de hecesrequiere coordinacion entreel esfuerzoy larelajaciondelos
muscul os del piso pélvicoy los esfinteres anal es.5 Usualmente un proceso sinér-
gico ocurrecuandolossujetos sanosintentan defecar y generan fuerzas propul so-
ras adecuadas (usualmente un incremento en la presion rectal mayor de 45
mmHg) sincronizadas con larelajacién del musculo puborrectal y el esfinter anal
externo.4¢ Asi se producen €l gradiente de presion positivo y larelgjacion anal.
Esta coordinacion anorrectal permite laexpulsion delas heces del recto através
del canal anal.”

Asi, DD esuntérmino utilizado paradescribir cua quier faltade coordinacion
durante el proceso de defecacion y hasido avalado por los Criterios de Roma8
Lamayoriadelos pacientes son incapaces de coordinar |os miscul os abdomina-
les, rectales, analesy del piso pélvico duranteladefecacion, 1o cual se manifiesta
como unacontraccion anal paraddjica, unarelgjacion anal inadecuadao unafuer-
zapropulsorarectal 0 abdominal alterada.91° Preston y Lennard—-Jones acufiaron
el término “anismo” paradescribir unafallaen lainhibicién normal delaactivi-
dad dereposo del canal anal (con el uso de el ectromiografia) durantelaexpulsion
deun globo rectal .1t Més adel ante se han utilizado varios términos paradescribir
estaentidad, incluyendo anismo,®t disinergiadel piso pélvico,® defecacion obs-
tructiva,1t contraccion puborrectal paraddjica,'2 obstruccién de la salida pél-
vical3y sindrome del piso pélvico espastico.14 Sin embargo, en 1998° Rao fue €l
primero enutilizar y proporcionar unadescripciony unaclasificacion de DD me-
diante unamanometriaanorrectal (MAR) convencional. En ladescripcién origi-
nal Rao propuso tres patrones diferentes de DD, pero en un estudio posterior se
describié un cuarto patron.1° Los cuatro patrones de DD descritos mediante ma-
nometria anorrectal son:

¢ Tipo 1: secaracterizapor un aumento paraddjico delapresion anal residua
en presencia de una presion propul sora adecuada, es decir, aumento de la
presion intrarrectal (= 45 mmHg).
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e Tipo 2: caracterizado por laincapacidad para generar fuerzas expulsivas
adecuadas, es decir, sin aumento delapresion intrarrectal, junto con unin-
cremento paraddjico de la presién intraanal residual.

e Tipo 3: caracterizado por la generacion de fuerzas expulsivas adecuadas,
pero ausencia o reduccién incompleta (< 20%) de la presién intraanal.

e Tipo 4: caracterizado por laincapacidad para generar fuerzas expulsivas
adecuadas, esdecir, sinaumento delapresionintrarrectal, y ausenciadere-
duccién incompleta de la presion intraanal residual.

No obstante, recientemente se publicaron el Consenso del Grupo de Trabajo In-
ternacional de FisiologiaAnorrectal y laClasificacion de Londresdelostrastor-
nos anorrectales,15 en donde se describe un cambio notable en la nomenclatura
parainformar los trastornos de la coordinacion rectoanal.

En lugar de subtipos numéricos paradescribir |os patrones manomeétricos du-
rantelamaniobrade” pujo” (disinergiadetipos| alV) seutilizaunacombinacion
de dos términos descriptivos: “propulsion” para describir e adecuado aumento
delapresiénrectal duranteel pujoy “disinergia’ paradescribir €l hallazgo deuna
contraccién anal (anormal).

En el cuadro 17-1 semuestran loscriterios actualesde Romal V8 paralostras-
tornos evacuatorios funcionales, incluidalaDD. De acuerdo con estos criterios,
| os pacientes deben ser sometidosapruebas anorrectalesfuncionaleso deimagen
para establecer € diagndstico.

Cuadro 17-1. Criterios de Roma IV para el diagnostico
de los trastornos funcionales de la defecaciéon*

1. El paciente debe cumplir con los criterios de diagnéstico de estrefiimiento funcional o sin-
drome de intestino irritable con estrefiimiento, o0 ambos
2. Durante los intentos repetidos de defecar debe haber caracteristicas de dificultad para eva-
cuar, como lo demuestran dos de las siguientes tres pruebas:
a. Prueba anormal de expulsién del balén
b. Patrén de evacuacion anorrectal anormal con manometria o electromiografia
c. Alteracion de la evacuacion rectal por imagen
Los pacientes que cumplen con los criterios se pueden clasificar en dos subcategorias:
a. Criterios diagndsticos para la propulsién defecatoria inadecuada
Fuerzas de propulsién inadecuadas medidas con manometria con o sin contraccion ina-
propiada del esfinter anal y los musculos del piso pélvico
b. Criterios de diagnéstico para disinérgica defecatoria
Contraccién inapropiada del piso pélvico medida con electromiografia 0 manometria con
fuerzas propulsoras adecuadas durante la defecacién

* Criterios cumplidos durante los Ultimos tres meses con inicio de los sintomas al menos seis
meses antes del diagndstico.
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Fisiopatologia

Hoy en diala DD se considera un trastorno conductual adquirido de la defeca-
cion.916 Aungueesdificil identificar cua esel mecanismo méasimportante, laDD
es consecuencia de mdltiples anomalias, que incluyen lesion obstétrica o de la
meédula espinal o disfuncién del gje intestino—cerebro, mal os hbitos evacuato-
rios, defecacion dol orosa, aprendizajeinadecuado del proceso de defecacion du-
rantelainfancia(yaseadebido aproblemasde comportamiento o conflictosentre
padres e hijos), hiposensibilidad rectal, estrefiimiento de transito lento, pujo ex-
cesivo, espasmo anal involuntario durante ladefecacion, pérdidade neuronasin-
hibitoriasenlosmusculosdel canal anal y anomaliasenlapostura.®10.16|_aansie-
dad y €l estrés psicologico también pueden contribuir a desarrollo de DD a
aumentar lapresi on del muscul o esquel ético; algunosestudioshan informado an-
tecedentes de abuso sexual .16-18

L osestudiosrecientes han demostrado queladisinergiamuscul ar, lafuerzade
propulsiéninadecuaday lacombinacion deambostrastornosno estén correlacio-
nadas, o que sugierequelafisiopatologiadelaDD y lafuerzade propulsionina
decuadason distintas.1® Algunos estudios sugieren que lacontraccion anal para-
ddjica o el espasmo anal involuntario durante la defecacion pueden causar este
problema.! En consecuencia, seharealizado unamiectomiadel esfinter anal; sin
embargo, sélo de 10 a 30% de |os pacientes megjoran.20 Asimismo, paralizar €
muscul o del esfinter anal coninyeccion detoxinabotulinicaproduce unamejoria
minima.2! Por |o tanto, es poco probable que & espasmo o la incapacidad para
relgjar el esfinter anal externo sean €l Gnico mecanismo queconducealaDD. La
posicion del cuerpo, lasensacion dedefecar y las caracteristicasdelas hecespue-
deninfluir enladefecacion; incluso losindividuos sanos pueden mostrar disiner-
giaen laposicion supinaapesar de tener unafuncion y una expulsion de heces
normales en una posicion sedente.22 En un estudio comparativo se aprecio que
29% de |l os pacientes con disinergia presentan posturas anormales durante lade-
fecacion, en comparacion con 2% de | os sujetos control sanos.22 Ademés, se ha
demostrado que hasta 76% de | os pacientes con postura disinérgicatenian diag-
néstico manomeétrico de DD.24

Diagnostico
Evaluacién de los sintomas
Ladisinergiase asociacon frecuenciaasintomas de estrefiimiento, como esfuer-

ZO excesivo, sensacion de evacuacién incompl eta, heces duras 'y uso de manio-
bras digitales parala evacuacién.®1° Por jemplo, en un estudio prospectivo €l
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esfuerzo excesivo fue € sintoma mas comun (85%), seguido de una sensacién
de evacuacion incompleta (75%), €l paso de heces duras (65%) y unafrecuencia
deevacuacionesde menosdetresvecespor semana(62%).° En este estudio hasta
66% de | os pacientes utilizaron maniobras digitales parafacilitar |a defecacion.
Sin embargo, |os sintomas no distinguen alos pacientes con disinergiadelosque
no latienen.2.26

De esta manera, los sintomas son buenos predictores del tiempo de trénsito,
pero mal os predi ctoresdeladisfuncion del piso pélvico. Por lotanto, loscriterios
paralostrastornos disinérgicos funcional es se deben basar tanto en los sintomas
como en las pruebas fisiol dgicas.8

Por 1o general 1os pacientes no admiten que utilizan maniobras digitales para
lograr la evacuacion. Ademas, varios estudios han demostrado que un nimero
sustancial de pacientes con DD tienen caracteristicas superpuestas del Sl y po-
drian ser tratados de manera efectiva con una terapia de biorretroalimentacion,
similar alos pacientes con disinergia aislada.2’

Examen rectal digital

El examenrectal digital (ERD) esun componente clave del examenfisicoenlos
pacientes con trastornos anorrectales, pero raravez serealiza.22° Este problema
seveagravado por lafaltade conocimiento pararealizarlo de maneracompl eta.30
Un examen perianal y un ERD cuidadoso pueden revelar estenosis, espasmo,
sensibilidad, masa, sangre o heces.28

Si hay heces, se debe anotar su consistenciay se debe preguntar a paciente si
estaconscientedesu presencia. Lafaltadeconcienciadelashecesen el recto pue-
de sugerir hiposensibilidad rectal. Es til evaluar €l tono de reposo y de contrac-
cion del esfinter anal y del misculo puborrectal, pidiéndole al paciente que haga
una contraccion.

Masimportante aln, se le debe pedir a sujeto que pujey empuje haciaabajo
como si fuera a defecar.2831 Durante esta maniobra el examinador debe percibir
larelajacién del esfinter anal externoy del miscul o puborrectal junto con el des-
censo perineal; de manerasimultaneaunamano col ocadasobre el abdomen debe
sentir un fuerte esfuerzo de empuje abdominal .28-31

Laausencia de estos hallazgos debe aumentar el indice de sospechade DD y
luego proceder a una evaluacién adicional. Tantiplachivay col.3! hicieron una
evaluacion prospectivade 187 pacientes con DD, y encontraron que la sensibili-
dad y la especificidad del ERD paraidentificar DD en los pacientes con EC es
de 75y 87%, respectivamente, con un valor predictivo positivo de 97%. Por lo
tanto, el ERD es una herramienta confiable paraidentificar DD en pacientescon
EC, y podriafacilitar 1a seleccion de pacientes apropiados para pruebas y trata-
mientos fisiol6gicos adicionales.
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Prueba de expulsion del balén

Laincapacidad para expulsar heces sdlidas del recto es una caracteristica clave
de los pacientes con estrefiimiento. La prueba de expulsion del balon (PEB) es
un método directo paraevaluar estafuncién.32 Con € paciente acostado en posi-
cionlateral izquierdaseinsertaen el recto un globo lubricado, de preferenciaque
no seadelétex, unido aun catéter deplastico, y seinsuflacon 50 mL deaguatibia.
Luego sesientaal paciente en uninodoro en privado y se le pide que expulse €
globo.33 Seregistralacapacidad (o incapacidad) paraexpulsar €l globoy € tiem-
po que tarda en expulsarse. Aunque los limites informados parala normalidad
varian, el limite generalmente aceptado paralaexpulsion es de uno atres minu-
tos.34 El tiempo de expulsion mayor puede indicar un trastorno de la evacua-
€ioNn.2633 Aunque amenudo se considera sinbnimo de DD, es pertinente sefialar
gue la sensibilidad y la especificidad de esta prueba son variables (entre 68 y
94%, y entre 71y 81%, respectivamente);31.33.35 por tanto, laPEB enformaaisa-
dano es suficiente para diagnosticar DD.30:36 Sin embargo, los estudiosindican
gue un resultado positivo puede predecir larespuestaalaterapiade biorretroali-
mentacion,37-3° aungue este hallazgo no es consistente en todos |os estudi0s.40
Shahy col.4! hicieron unarevision sistematicay un metaanalisis de 15 estudios,
y concluyeron quelas caracteristicasde rendimiento dela PEB podrian respal dar
SU USO oMo una prueba para detectar DD en sujetos con EC.

Manometria anorrectal

LaMAR esunatécnicaqueal registrar simultdneamente |os cambios de presion
intraluminal en multiples niveles permite eval uar la actividad motora anorrectal
tanto en reposo como simulando mltiples situaciones fisiol 6gicas.5:3¢ Las mé-
tricas mas utilizadas para evaluar la defecacion simulada y diagnosticar la DD
son el gradiente rectoanal y € indice de defecacion.”3536 E| gradiente rectoanal
sedefinecomo lapresién rectal menoslapresién anal residual, por lo queungra-
diente positivo indica una maniobra defecatoria normal usando la manometria
convencional. El indice de defecacion resultadedividir lapresion rectal méxima
entrelapresiénanal residual durantelamaniobradedefecacién. Unvalor inferior
a 1.5 se consideraanormal y sugiere DD.79.10
EnlaultimadécadaunamejoraenlaMAR implicadl uso de catéteresmas so-
fisticadosy sistemas con mayor confiabilidad y topografia espaciotemporal (alta
resolucion [AR-MAR] y ata definicion [AD-MAR]) que permiten una mejor
delimitacion delaanatomiay lafisiologiadelazonaanorrectal .7.4243 Estastécni-
cas brindan una visualizacion espaciotemporal (topografica o en modo de doso
tres planos) a medida que se obtienen mediciones especialmente continuas me-
diantelainterpol acion entre sensorescercanos, asi como unaeval uacion mascla-
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ra de los cambios de presion anal/rectal, sin interferencia de cambio de catéter
con movimientos del piso pélvico. Latécnicaes masintuitivay reproducible, y
tiene mejor concordanciainterobservador, en comparacion conlaMAR conven-
cional 4445

L oscuatro patronesdescritos por Rao* también sepueden observar conlaAR—
MAR.4 Ademés del diagndstico y laclasificacién de los patrones disinérgicos,
latopografiadepresiondelaAR—-MAR puederevelar laparticipacion diferencial
deloscomponentesdel esfinter anal que pueden explicar lafisiopatol ogiasubya-
cente de la DD.4748 Por g emplo, recientemente se describieron ocho subtipos
diferentesde patronesDD mediantelaAR—-MAR (un catéter quetiene 256 senso-
res), los cualesincluyen subtipos en los que el misculo puborrectal parece disi-
nérgicoy el esfinter anal externo muestraunarel gjaciénnormal .4° Seglin estacla
sificacion, lasdisinergiastipos| y |1 se subdividen entipo | o [1-P (contraccién
paraddjica del musculo puborrectal Unicamente), tipo | o 11-A (contraccién del
esfinter anal externo Unicamente), y tipol o11-D (contraccidntanto del puborrec-
tal como del esfinter anal externo, también denominada disinergia difusa). Por
lo tanto, parece ser que el musculo puborrectal y €l esfinter anal externo pueden
causar disinergiade formaindependiente; de hecho, a menudo se observan con-
traccionesanormalesdel muascul o puborrectal enlaDD, y los pacientes con estas
contracciones anormales parecen responder favorablemente a tratamiento de
biorretroalimentacién.36-38 Se requieren mas estudios para determinar €l papel
del musculo puborrectal en diferentes patrones de DD.

Es importante mencionar que, si bien los patrones de DD son reproducibles?
y tienen altastasas de concordanciainterobservador, especia mente paral ostipos
| 'y IV usando AR-MAR,1° varios estudios han encontrado que estos patrones di-
sinérgicos también se observaron en casi 90% de |los controles asintométicos y
en proctalgia crénicasin estrefiimiento.1950 Estos hall azgos se explican en parte
por una posicién no fisioldgica durante la prueba.22 La explicacion eficaz de las
maniobras y la motivacion del paciente durante la prueba pueden proporcionar
resultados precisos. En un estudio & entrenamiento aument6 lapresionintrarrec-
tal y el gradiente de presion rectoanal durante el intento de defecacién, y cambio
los hallazgos manométricos de valores “patol égicos’ a valores “normales’ en
12/39 con DD.5! Por | o tanto, no solo lamanometria, sino también lasanomalias
combinadas con otras modalidades (es decir, laexpulsién del globo y lasimége-
nes) son necesarias para hacer el diagnostico de DD.52

Defecografia

Ladefecografiacon bario (rayos X) es una herramienta clinica establecida para
el diagnostico delostrastornos de laevacuaci 6n.3253 Es un estudio de fluorosco-
piadinamicade la evacuacion realizada en posicidn sedente después de colocar
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150 mL de pasta de bario en €l recto del paciente. Proporcionainformacion Uil
de los cambios estructurales, como rectocele, prolapso rectal e intususcepcion,
DD y sindromedel perineo descendente.5* Sin embargo, |as dif erencias metodo-
|6gicasy € escaso acuerdo interobservadores han limitado su utilidad general .55
Ladefecografia por resonancia magnética o la resonancia magnética pélvica
dindmica pueden evaluar la anatomia del piso pélvico, el movimiento dinamico
y laevacuacion rectal simultdneamente. Proporcionan unaresolucién excelente
delosesfinteresanales, losmuscul oselevadoresdel anoy lostejidosblandosque
rodean el recto sin exposicion alaradiacién.sé Laslimitacionesincluyen su alto
costo, lafatadedisponibilidady laposiblebajasensibilidad paradetectar laintu-
suscepcion rectal, porque esmésdificil evacuar el contraste que en ladefecogra-
fiaconbario. Ladefecografiapor resonanciamagnéticaamenudo seutilizacomo
prueba adjuntacuando laMAR y las PEB son equivocas, 0 en |os pacientes con
manometria normal pero con tiempos prolongados de expulsion del balén.57

Tratamiento

El tratamiento debe ser personalizado, teniendo en cuentalos sintomas, lafisio-
patol ogia subyacente, la edad, |as condiciones comdrbidas, 1as preocupaciones
y lasexpectativasdel paciente. Entodoslossujetosel primer paso del tratamien-
to incluye unaevaluacion clinicadetalladay lacorreccién de problemas coexis-
tentes, como evitar medicamentosque propicien el estrefiimiento, consumir fibra
adecuada (hasta25 g por dia) eingerir liquidos, y hacer gjercicio de maneraregu-
lar. Ademés, | os pacientesdebenrecibir instruccionesacercadel control deesfin-
teres cronometrado y métodos efectivos de esfuerzo, como educar a paciente
paraqueintente defecar al menosdosvecesa dia, generalmente 30 min después
de las comidas. Los pacientes con impactacion fecal o confinados ala cama, o
gue requieren restriccion de liquidos, no deben recibir suplementos defibra. Los
laxantes y los secretagogos se pueden usar como tratamiento complementario
junto con laterapiade biorretroalimentacion, especialmente en los pacientes con
transito colénico lento o Sl1.58

Laterapiade biorretroalimentacion eslamejor opcion de tratamiento parala
DD.% Sus objetivos son:

1. Corregir ladisinergiao faltade coordinacion delos muscul os abdominal es
y del piso pélvico durante la evacuacion.

2. Mejorar lapercepcion del [lenado rectal en los pacientes con una sensibili-
dad rectal alterada.

L os estudios con resultados a corto y largo plazos han demostrado quelabiorre-
troalimentacion es mejor que laterapiaestandar solaen pacientes con DD.80 Un
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metaanalisisdesiete estudiosqueincluyeron biorretroalimentaci én, en compara-
cion con cualquier otrotratamiento, reportd quelabiorretroalimentacion confirid
un aumento de seis veces mas la probabilidad de éxito del tratamiento (razén de
momios 5.861; interval o de confianza 95% de 2.2 a 15.8).6! L os factores de pre-
diccion de una terapia exitosa incluyen heces de consistencia mas dura (p =
0.009), mayor disposicion aparticipar, mayor presion del esfinter anal en reposo
y tiempo prolongado de expul sion del baldn, con unasensibilidad y unaespecifi-
cidad de 0.79 y 0.81, respectivamente.62 La mayor duracion del uso de laxantes
seasocid aun peor resultado.3® LaDD serelacionacon un deterioro significativo
de la calidad de vida.63 Se recomienda la terapia de biorretroalimentacion para
¢l tratamiento a corto y largo plazos delaDD (nivel I, grado A).54

CONCLUSIONES

Ladisinergiadefecatoriay lostrastornos anorrectal es, como sindrome de Ulcera
rectal solitaria, rectocele, prolapso rectal y sindrome del perineo descendente, se
presentan con una variedad de sintomas y son € resultado de una disfuncion
estructural o funcional. La correlacién clinica es esencial antes de etiquetar un
hallazgo anormal como clinicamente significativo. Junto con una historia deta-
Ilada, un examen recta fisicoy digital completo, y las pruebas adecuadas en la
mayoriade |os pacientes se puede identificar correctamente la causa subyacente
y €l tipo detrastorno anorrectal, asi como adaptar el tratamiento. Enlos pacientes
con estrefiimiento, especialmente con disinergia defecatoria, se debe ofrecer te-
rapiade biorretroalimentacion y evitar lacirugia. Se han defendido varios abor-
dajes quirdrgicos, incluidos €l abierto, € laparoscépico, e transabdominal, el
transanal y €l asistido por robot, que parecen ser Utiles, pero sélo en casos selec-
cionados.
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Incontinencia fecal

José Maria Remes Troche

INTRODUCCION

Laincontinenciafecal (IF) esunacondicién quetiene unimpacto negativoenla
calidad de vida, con consecuencias fisicasy psicol 6gicas paralos pacientes que
lapadecen, y costosdirectoseindirectosqueaf ectan considerablementealossis-
temas de salud. A pesar de esto, sdlo una pequefia proporcion de pacientes con
incontinencia discuten el sintoma con un médico, y es una enfermedad que per-
manece considerablemente subdiagnosticada.

L os estudios epidemiol 6gicos estiman que la | F afecta a 2% de la poblacién
menor de 65 afos de edad, a10% de lapoblacion mayor de 65 afiosy hastaa50%
detodos|os pacientes que residen en asilos geriétricos.! En México, de acuerdo
con el estudio SIGAME, seencontrd unaprevalenciade4.7% enlapoblacion ge-
neral con unaedad mediade49.5 + 13 afios, con predominio del sexo femenino
(67%).2 El estudio epidemiol6gico global realizado por la Fundacién Roma en
mas de 73 000 sujetos en los cinco continentes reportd unapreval enciade 1.6%,
pero en los mayores de 65 afios de edad puede ser de hasta 2.3%.3 También los
estudios epidemiol 6gicos comunitarios, la edad avanzada, |a diarrea (heces fre-
cuentes o blandas), la urgencia rectal, el estrefiimiento (heces poco frecuentes,
heces duras) y laincontinencia urinaria se asocian alalF.4 Las mujeres son mas
propensas que los hombres areportar |, pero las diferencias son pequefias (1 0
2%). Lalesion obstétricadel esfinter anal durante el parto puede causar |F, aun-
gue por lo general la|F comienza dos o tres décadas después del parto vaginal.
Otros trastornos médicos que provocan cambios en la consistencia de las heces
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o debilidad anorrectal, 0 ambos, también predisponen alalF. Las enfermedades
especificas del sistema nervioso central (demenciay evento cerebrovascular) y
del sistema nervioso periférico (neuropatia diabética periférica, lesion delamé-
dulaespinal y anomalias pélvicas) y laenfermedad inflamatoriaintestinal estan
asociadasalalF4

DEFINICION

Laincontinenciafecal sedefinecomo el paso recurrenteeinvoluntario del conte-
nido fecal através del canal anal, con laincapacidad de posponer la evacuacion
en un sitio socialmente aceptable.# De acuerdo con sus caracteristicas clinicas,
la|F se puede clasificar en tres tipos:

1. Incontinencia pasiva (incapacidad para retener materiafecal solida).

2. Incontinencia de urgencia (incapacidad para contener la evacuacion).

3. Escape o fugafecal (se caracteriza por manchado debido alasalidade pe-
guedas cantidades de heces después de una evacuacién normal).

Esimportante distinguir clinicamente lostrestipos, yaque ello orientardaguiar
d tratamiento. Cada uno de €ellos cuenta con caracteristicas especificas: en la
incontinencia pasiva existe una pérdida de la sensibilidad rectal con o sin dafio
enlosesfinteres; en laincontinenciade esfuerzo se puede encontrar incapacidad
del recto pararetener las heces o lesiones en € esfinter anal externo (EAE); y la
fugafecal se encuentra asociada a alteraciones de la sensibilidad rectal .5

FISIOPATOLOGIA

LalFtieneunaetiologiamultifactorial y es consecuenciade mdiltiples alteracio-
nes anorrectal es que pueden ser primarias 0 secundarias.b L as causas congénitas
(primarias) son relativamente raras, e incluyen defectos de la médula espinal y
malformaciones anorrectales. Las causas mas comunes de | F secundaria son la
lesion obstétricay lacirugiaanorrectal (hemorroidectomia, fistulectomia, esfin-
terotomia, etc.)-6 (cuadro 18-1). Otras causas incluyen patologias que reducen
lafuncion del reservorio o la adecuada distension del recto, como anastomosis
quirdrgica después de una reseccion anterior baja, proctitis (p. §., enfermedad
inflamatoria intestinal, radiacion, colitis infecciosa, etc.) o prolapso rectal. Las
causas no estructural es son numerosas e incluyen diarreainfecciosa, sindrome
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Cuadro 18-1. Mecanismos fisiopatolégicos de la incontinencia fecal

Categoria Causa

Efecto

Anormalidades estructurales
e Musculares

e Esfinter anal in- Trauma o lesion (p. ej., esfintero-

terno tomia), atrofia
¢ Esfinter anal Trauma o lesion (p. €j., lesiéon obs-
externo tétrica), atrofia (envejecimiento)
e Mdusculo pubo-  Trauma o lesion (p. €j., desgarros,
rrectal descenso perineal excesivo),
atrofia
¢ Recto Anormalidades de la mucosa,
inflamacién debida a radiacion,
CUCI, enfermedad de Crohn
¢ Nervios

Neuropatia debida a lesion obsté-
trica/quirdrgica

¢ Nervio pudendo

¢ Nervios autono6-
micos, médula
espinal, SNC

Trauma (pelvis, médula espinal,
espalda, cabeza)
Enfermedades neuroldgicas (p.
ej., esclerosis multiple, evento
vascular cerebral)
Enfermedades sistémicas (p.
ej., diabetes mellitus)

Anormalidades funcionales
Sensaciones ano- Trauma obstétrico o quirdrgico

rrectales Lesiones del SNC y el SNP

Impacto fecal Defecacion disinérgica

Caracteristicas de las heces
¢ Volumeny consis- Infeccion, CUCI, enfermedad de

tencia Crohn, SlI, farmacos, afeccio-
nes metabdlicas
¢ [rritantes Mala absorcion de sales biliares,

laxantes
Defecacion disinérgica/
medicamentos

¢ Retencién/heces
duras
Miscelaneos
¢ Medicamentos Anticolinérgicos
Laxantes
Medicamentos antidepresivos
Lactosa/fructosa/sorbitol
Cafeina

¢ Intolerancia a ali-
mentos

Pérdida del reflejo de muestreo
Debilidad del esfinter

Debilidad del esfinter
Angulo anorrectal obtuso

Pérdida del acomodamiento
Pérdida de sensacion
Hipersensibilidad

Debilidad del esfinter
Pérdida sensitiva
Reflejos anormales
Reflejos dafiados
Pérdida sensorial
Pérdida del acomodamiento
Miopatia secundaria

Pérdida de alerta sobre las heces
Agnosia rectoanal

Sensacién dafiada
Retencion fecal con rebosa-
miento

Diarrea y apremio
Transporte rapido de heces
Acomodamiento dafiado

Diarrea

Retencion fecal con desborda-
miento

Estreflimiento
Diarrea
Sensacion alterada

Mala absorcién/diarrea/gases
Relajacién del tono del esfinter
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Cuadro 18-1 (continuacion). Mecanismos
fisiopatologicos de la incontinencia fecal

Categoria Causa Efecto
¢ Funcién cognitiva  Envejecimiento, demencia, invali-  Cambios multifactoriales
/movilidad alte- dez
rada

SNC: sistema nervioso central; SNP: sistema nervioso periférico; CUCI: colitis ulcerosa crénica
inespecifica; Sll: sindrome de intestino irritable.

deintestino irritable, sindrome poscol ecistectomiay efectos secundarios de los
medi camentos. En més de 80% de | os pacientes con | F existe més de una causa.®

Lalesiéony ladebilidad delosmuscul osque conforman el EAE sonlaprincipal
causa de IF de urgencia.”8 En contraste, €l dafio a esfinter anal interno (EAI)
causaincontinenciapasivao escapefecal, que se presentacon frecuenciaen con-
diciones de reposo. Lacausa méas comun de lesiéon ddl esfinter anal es el trauma
obstétrico. Sultany col.® demostraron que 35% delas mujeresprimigestasy 44%
de las multigestas presentan defectos en los musculos del EAI o del EAE, o de
ambos, después del parto vaginal. Mé&s alin, |os desgarros perineales, incluso s
sereparan cuidadosamente, deben ser considerados como factor de riesgo. Otros
factoresson el parto asistido conférceps, laextracci én con aspiracion, lasegunda
etapa de labor prolongada, €l peso elevado al nacer, |as presentaciones occipito-
posterioresy larealizacion de episiotomia media.

Los trastornos del sistema muscul osquel ético (distrofia muscular, miastenia
gravisy otras miopatias), |ladegeneracién ddl esfinter interno, los procedimien-
tosreconstructivos (como losreservoriosileoanales o coloanales) y laradiotera-
pia pueden también afectar lafuncion del EAE y del musculo puborrectal .45

Unainervaciénintactadel piso pélvico esesencial paramantener lacontinen-
cia. Ladegeneracion del esfinter secundariaaneuropatia pudenday traumaobs-
tétrico causa IF en las mujeres. Frecuentemente el dafio es asimétrico y tiene
lugar durante el parto debido al estiramiento delos nerviosdurantelaelongacion
del canal del parto o a traumadirecto durante el paso de la cabezadel producto.
Alrededor de 10% de los pacientes con | F pueden tener lesiones neurol 6gicas
medulares proximales. Laanormalidad principal esunalesién enlosnerviosque
nacen de la cauda equina. Sin embargo, en la minoria de |os pacientes hay una
combinacion de lesiones periféricasy centrales. Otros padeci mientos, como es-
clerosis mdltiple, diabetesy lesiones desmielinizantes (p. €., neuropatia toxica
por alcohol o neuropatiatraumética), demenciay deterioro delamovilidad, son
factores asociados a | F, especialmente en la poblacién geriétrica.4

La percepcion de estimul os sensoriales en la pared rectal, € piso pélvicoy el
canal anal son esenciales para la defecacion. Los ancianos, los individuos con
deficienciamental y losnifioscon | F con frecuenciatienen disminucion delasen-
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sibilidad rectal . Estahiposensibilidad |levaaunaexcesivaacumul acién de heces,
causando impactacion fecal, megarrecto e | F por rebosamiento.10 Los factores
asociadosahiposensibilidad rectal son el dafio neurol égico central, laneuropatia
periférica, laslesiones medularesy el consumo de al gunos medi camentos (parti-
cularmente los opiéceosy los antidepresivos). Por otra parte, las enfermedades
inflamatorias anivel de lamucosarectal (enfermedad de Crohn, proctitisinfec-
ciosa) pueden condicionar |F asociada a hipersensibilidad rectal.

DIAGNOSTICO

Evaluacioén clinica

El primer paso paralaevaluacion delalF es establecer unabuenarel acion médi-
co—paciente. Sedebe abtener unahistoriaclinicadetalladayaque, por lo general,
| os pacientes son reaciosaadmitir sussintomas, y se sugi ere quetodos|os sujetos
con diarrea, estrefiimiento u otros problemas anorrectal es sean interrogados in-
tencionadamente acerca de la presencia de |F.411-14 Una evaluacion del tiempo
y laduracion, la naturaleza (es decir, incontinencia de gases y heces liquidas o
sblidas) y suimpacto en lacalidad devidaesimportante. El uso detoallas sanita-
riasuotrosdispositivosy lacapacidad de distinguir entre hecesformadas, no for-
madas y gas deben ser documentados. Un diario de heces prospectivo también
puede ser de utilidad.

Es importante investigar |a historia obstétricay las enfermedades asociadas,
como diabetes mellitus, radiacion pélvica, problemas neurol 6gicos, dafio de la
médulaespinal y habitos higiénico—dietéticos.4 El uso de cuestionariosy escalas
clinicas (Wexner, FISI) y de la calidad de vida puede proporcionar informacién
adicional acercadelafrecuenciadelasdeposiciones, lacantidad (esdecir, canti-
dad peguefia, mediana o grande), €l tipo de fugay lapresenciade urgencia para
proporcionar un indice de la gravedad de |os sintomas.4

El examen fisico es crucia en laevaluacion de lalF para definir la anatomia
y lafuncion basal. Lainspeccién perineal incluyelapresenciade cicatrices, rup-
turasdelapiel, adelgazamiento del cuerpo perineal, suciedad, fistul as, hemorroi-
desy prolapso de la mucosa. El tacto rectal es necesario, y se debe realizar de
forma rutinaria para evaluar la longitud del canal anal, € tono del esfinter en
reposoy en contracciony el grado de coordinacion olafatadeella Lasensibili-
dad perianal también debe ser valorada. El refl €jo anocutdneo examinalaintegri-
dad delaconexién entrelos nervios sensitivosy lapiel, lasneuronasintermedias
en los segmentos S2, S3y $4 de la médula espinal, y lainervacion motora del
EAE. Laausenciade estereflgjo sugiere dafio neuronal aferente o eferente.413.14
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Pruebas diagndsticas

Existen varias pruebas que se pueden emplear (cuadro 18-2) enlavaloracion de
un paciente con |1F.10-14 Dependiendo de la edad del paciente, la colonoscopia o
la sigmoidoscopia flexible se recomiendan para evaluar laenfermedad luminal,
lacual podriacontribuir alalF. En ausenciade patologialuminal el ultrasonido
endoana y las pruebasfisioldgicas (p. €., manometria, sensacion anorrectal, la-
tenciaterminal motoradel nervio pudendo, etc.) son pruebasinicial es para obte-
ner de maneramas objetivaparametros morfol égicosy funcionales. Laseleccion
dedichas pruebas dependerade losfactores etiol 6gicos, lagravedad delos sinto-
mas, el impacto en lacalidad de viday la edad del paciente.

Manometria anorrectal

Lamanometria anorrectal constituye laregla de oro en la evaluacién de los pa-
cientescon | F.1415 Este estudio proveeinformacion en cuanto alafuncion del es-
finter anal en reposo, asi como los cambios que ocurren durante la contraccion
voluntaria, € descenso y la activacion reflgja del piso pélvico. Lainformacion
se obtiene mediante laintroduccién de catéteres con microtransductores en esta-
do sélido o con perfusidn deaguao aire, los cualesregistran lapresién resultante
de las estructuras musculares de la region anorrectal . Existen sistemas conven-
cionales (catéteres con cuatro aseis sensores), deataresolucion (de12 a16 sen-
sores) y de altadefinicion (256 sensores) paralarealizacion de esta prueba.4
Laspresionesnormalesdel esfinter anal varian de acuerdo con €l sexo, laedad
y lametodol ogiade medicién. En general, las presiones son mayoresenloshom-
bresadultosy laspersonasjévenes, pero existe unaconsiderablevariacion delos
valores.1s Estapruebapuedefacilitar €l entrenamiento de biorretroalimentacion.
Unapresién en reposo disminuidase correlacionacon alteracion del EAl y las
presiones de contraccion reducidas se correl acionan con defectosdel EAE. Adi-
cionalmente, lacapacidad del EAE paracontraerse de manerareflegjadurantelos
incrementos abruptos de la presién intraabdominal, como al toser o estornudar,
seencuentraalterada. Esto puede ser demostrado a indicarleal pacientesquein-
fleun globo. Estarespuestareflejacausaquelapresion ddl esfinter anal aumente
por encimadelapresionrectal parapreservar lacontinencia. Larespuestaesdis-
paradapor receptoresen el piso pélvicoy mediadaatravésdeun arcoreflejo espi-
nal. Enlospacientesconlesién delamédulaespinal, por arribadel cono medular,
estarespuestareflgjase encuentrapresente, perolarespuestaal esfuerzovolunta-
rio puede estar ausente; en los pacientes con lesiones que afectan lacaudaequina
o€ plexosacrotantolarespuestareflgjacomolarespuestaal esfuerzovoluntario
seencuentran ausentes. Larel evanciadelamanometriaanorrectal radicaen que
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Cuadro 18-2. Utilidad de las pruebas de diagnéstico
en la evaluacion de la incontinencia fecal

Manometria ano-
rrectal

Convencional
Alta resolucién
Alta definicion
(3D)

Prueba de expul-
sion con balén

Ultrasonido endoa-
nal

Imagen de reso-
nancia magnética

Latencia terminal
de los nervios
pudendos

Defecografia

Electromiografia

Barostato

Menor costo, sencillo
Andlisis topogréfico
Reconstruccion en 3D

Disponible en cualquier nivel,
sencilla de realizar

Disponibilidad, minima inva-
sion

No invasiva, detecta lesiones
minimas

Identifica la neuropatia
pudenda

Evalla objetivamente el
angulo anorrectal, descenso
del piso pélvico, largo del
canal anal, presencia de rec-
tocele, prolapso rectal o intu-
suscepcion de la mucosa
Evalda mejor la actividad
motora del esfinter anal exter-
no complementaria a la mano-
metria anorrectal

Regla de oro para la evalua-
cién de la sensibilidad y la
distensibilidad rectales

Poca disponi-
bilidad, capa-
citacion
Costo, capaci-
tacion
Extremada-
mente costo-
sa

Poca difusién

Requiere
entrena-
miento, de-
pende del
operador, falta
de correlacion
clinica

Alto costo,
disponibilidad
y entrena-
miento espe-
cifico

Poco sensible
y especifico,
dependiente
del operador

Exposicién a
radiacion,
poca disponi-
bilidad, inco-
moda para el
paciente
Disponibilidad
e incomodidad
para el
paciente
Disponibilidad,
incomodidad,
costo

Evaluacién motora y
sensitiva de la unidad
anorrectal, regla de oro
gue permite el diagnds-
tico e incluso el trata-
miento (biorretroalimen-
tacion)

Mayor utilidad en el es-
trefiimiento, pues pre-
dice la disinergia del
piso pélvico

Regla de oro para las
lesiones estructurales
del esfinter anal exter-
no

Mejor que el ultraso-
nido para las lesiones
del esfinter anal interno
y atrofia

Un resultado positivo
sugiere altamente neu-
ropatia, pero una
prueba negativa no la
descarta

Util en caso de recto-
cele, mayor utilidad en
el estrefiimiento que en
la incontinencia

Muy buena opcién para
biorretroalimentacion
de incontinencia

Establece objetiva-
mente el diagnéstico de
hiposensibilidad o
hipersensibilidad. Se
puede realizar reentre-
namiento
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Cuadro 18-2 (continuacion). Utilidad de las pruebas de
diagndstico en la evaluacion de la incontinencia fecal

Estimulacién mag-  Evaluacion de las raices ner-  Disponibilidad, Evaluacion mas com-
nética translumbar  viosas lumbares y sacras de costo, limitada pleta y mejor que la

o transsacra forma no invasiva utilidad en la latencia de pudendos
préactica cli- para el diagndstico de
nica neuropatia

no nada mas confirmael diagnéstico de IF, sino que provee informacién quein-
fluyey guiael tratamiento médico.

Pruebas de sensibilidad rectal

Lasensibilidad rectal tradiciona mente se mide mediante ladeterminacion delos
umbral es sensitivos (primera sensacion, deseo de defecar y urgencia para defe-
car) en respuestaaladistension de un bal 6n previamente col ocado en €l recto (p.
g ., barostato o insuflacion de un bal6n de [&tex).10-12 | os sujetos con | F pueden
tener tanto hipersensibilidad como hiposensibilidad rectal. Debido aquelasalte-
raciones sensorial es pueden ser consecuencia de cambios en laconformacion de
lapared rectal, esimportante evaluar ladistensibilidad rectal. El estudio ideal es
€l barostato rectal, ya que permite evaluar los cambios en lapresion y laconfor-
macion del recto duranteladistension, reflejando asi lacapacidad de distensibili-
dad y acomodamiento.

Latencia terminal motora del nervio pudendo

Estapruebamidelaintegridad funcional delaporciénterminal del nervio puden-
do.1315 Se basa en €l registro del potencial de accién muscular del esfinter anal
en respuestaalaestimulacion el éctricadel nervio pudendo. Latécnicamas utili-
zadaesel método de St. Mark, que ayudaadistinguir si ladebilidad muscul ar del
esfinter esdebidaaunalesién del musculo o del nervio. Unalatenciaprolongada
del nervio sugiere neuropatiapudenda, |o cual puedeocurrir por un traumaobsté-
trico o quirdrgico, un descenso perineal excesivo, DM o IF idiopética. Sin em-
bargo, unalatenciaterminal motoradel nervio pudendo (LTMNP) normal no ex-
cluye la neuropatia pudenda porgue la presencia de unas pocas fibras nerviosas
intactas puede dar un resultado normal, pero un tiempo de latencia anormal es
mas significativo.

Otraforma de evaluar laLTMNP es utilizando estimulacion magnética para
activar € tejido neuromuscular del EAE.26 En un estudio laLTMNP magnética
fue comparable en exactitud con el método convencional, pero fue mejor tole-
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rada. La estimul acién magnética permite medir de formacombinadalaLTMNP
y lalatenciadelasraicessacras, facilitando asi laeval uacion delasporcionespro-
ximal y distal del nervio.

Ultrasonido endoanal

En la actualidad |a endosonografia anal es el estudio idéneo para examinar la
morfologiadel esfinter anal. Este estudio proporcionaunaevaluacién del grosor
y laintegridad estructural de los musculos del EAl y € EAE, y puede detectar
lapresenciadecicatrizacion, adel gazamiento del esfinter, pérdidadel tejido mus-
culary otras patol ogias|ocal es que estan presentes en méas de 35% delas mujeres
primigestas despuésdel parto vaginal .1718Aunquelavisualizacion del EAE pue-
deser dificil, yaque su ecogenicidad essimilar aladelagrasaisquioanal, su utili-
dad esindiscutible, pueslasensibilidad y laespecificidad paraidentificar lapre-
sencia de defectos del esfinter son de 100%. Recientemente se describié el uso
de equipos de tercera dimensién (USG 3-D) que permiten ver el canal anal en
todoslos planos (coronal, sagital y transversal), facilitando que el operador iden-
tifique correctamente las estructuras que conforman el esfinter, incluido € mis-
culo puborrectal.

Otros estudios de imagen

La defecografia es utilizada para evaluar objetivamente algunos parametros,
como el angulo anorrectal, el descenso del piso pélvico, lalongitud del canal anal,
lapresenciaderectocele, el prolapso rectal y laintususcepcion delamucosa. En
estapruebaradiogréficase colocan cercade 150 mL dematerial decontraste den-
trodel rectoy selepideal pacientequerealicemaniobrasdefecatorias, como con-
traer el esfinter o intentar expulsar el contraste. No obstante, laconcordanciain-
terobservador para la medicion del angulo anorrectal y el diagnéstico de
descenso del piso pélvico esmuy bajay brindamuy pocainformacion adicional
alaobtenidaconlamanometria. Otradesventgjaesel tiempo deexposicion ara-
diacion, por lo que se ha cuestionado la necesidad de seguir realizandola.
Laimagen por resonancia magnética (IRM) esla iinicamodalidad de imagen
gue puedevisualizar losesfinteresanal esy el movimiento global del piso pélvico
entiempo real sinexposicion aradiacién. Sehademostrado quelalRM endoanal
proporcionaunaimagen superior con unamejor resolucién espacial del EAE.1819
Laadicién delalRM pélvica dinamica utilizando secuencias de iméagenes rapi-
das o la colpocistografiacon IRM, que involucra € llenado del recto con gel de
ultrasonido como un agente de contactoy pedirleal paciente quelo evactemien-
trasestaacostado dentro del magneto, pueden definir lasestructurasanorrectal es
con mayor precision.1® Con ladisponibilidad de unidades de magneto abierto la
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IRM dindmicaactua mente se puederealizar en unaposicion masfisiol6gicacon
€l paciente sentado.

TRATAMIENTO

El objetivo del tratamiento en los pacientes con | F es restaurar la continenciay
mejorar lacalidad devida. Enlafigura18—1 se describe un algoritmo diagndsti-
co-terapéutico paralalF.24

Medidas generales

Antesde considerar laterapiafarmacol 6gicao lostratamientos quirdrgi costodos
| os pacientes deben recibir medidas de apoyo queincluyan modificacionesdieté-
ticas, como lareduccién del consumo de cafeina o alimentos facilmente fermen-
tables (lactosa, disacaridos, rafinosa, sorbitol, fructosa), laingesta suficiente de
fibra, la adecuada higiene de la piel, las técnicas para mejorar la evacuacion, e
uso programado del bafio, losejerciciosde piso pélvico parafortal ecer lamuscu-
laturay el manegjo de las enfermedades concomitantes.419

L os suplementos de fibra, como el psyllium, se recomiendan con frecuencia
enunintento por incrementar el volumen delashecesy reducir lashecesliquidas.
Esta medida es Util en especial en el manchado fecal, €l cual lamayor parte de
las veces es secundario a un estrefiimiento por rebosamiento. Los pacientes que
son realmente refractarios a las medidas conservadoras deben ser sometidos a
pruebas anorrectales paravalorar laterapiafarmacol égicay quirdrgica, y €l uso
de dispositivos.

Tratamiento farmacologico

Laloperamidaen dosis de 4 mg tres veces a dia o difenoxilato/atropinaarazén
de 5 mg cuatro veces al dia pueden ayudar temporalmente en los pacientes con
diarreaelF. Sehadescrito quelaloperamidapuedemejorar lasensibilidad rectal.
Otros agentes que han sido probados con menoseficaciason lafenilefrinatopica,
lalidamidina, laamitriptilinay €l valproato de sodio. L os pacientes con diarrea
e |F secundariaa malabsorcion de sales biliares se pueden beneficiar del uso de
resinas intercambiadoras de iones, como colestiramina o colestipol .2

Terapia de biorretroalimentacion

Laterapia de biorretroalimentacion (TBR) es un tratamiento seguro y efectivo
guemejoralossintomasdelF, restauralacalidad deviday objetivamente mejora
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Incontinencia fecal

'

Evaluacion clinica
Exploracion fisica

\/
Diarrea + IF _, . Estrefiimiento
Lesiéon obstétrica/ * |F
I quirdrgica/neuroldgica ¢
Colonoscopia/enema ¢
baritado + perfil metabdlico MAR/PEB/
MAR/USG anal/ defecografia
v LTMNP ¢
Loperamida/
colestiramina DD
Mejoria Sin mejoria TBR

Hiposensibilidad/ Esfinter débil sin Esfinter débil sin Esfinter débil sin
hipersensibilidad defectos/LTMNP defectos/LTMNP defectos/LTMNP
rectal normal normal anormal
I I I I
TBR TBR TBR + TBR
cirugia colostomia

Figura 18-1. Algoritmo diagnéstico y terapéutico de la incontinencia fecal (IF). TBR: te-
rapia de biorretroalimentacion; LTMNP: latencia terminal motora de los nervios puden-
dos; DD: defecacion disinérgica; MAR: manometria anorrectal; USG: ultrasonido; PEB:
prueba de expulsién con balén.

lafisiologiaanorrectal. Por o tanto, en los pacientes con | F secundariaadebili-
dad del aparato muscular esfinteriano con o sin anormalidades sensitivas del
recto se debe considerar como una medida terapéutica de primera linea.22 De
acuerdo con € grupo de expertos de las asociaciones americanas y europeas de
neurogastroenterologia, laevidenciapararecomendar laTBR esdegrado 1| B.25
El principio dela TBR radicaen laadquisicion de nuevas conductas através del
proceso de ensayo y error. Si esta nueva conducta se refuerza repetidamente, la
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posibilidad de éxito se incrementa considerablemente. Los objetivosde laTBR
incluyen los siguientes:

1. Mejorar lafuerzadel esfinter anal.

2. Mgjorar la coordinacion entre los musculos del piso pélvico y € esfinter
anal.

3. Mgorar la percepcion anorrectal .

Debido a que cada objetivo requiere un método especifico de entrenamiento, el
tratamiento debe ser individualizado en cada paciente de acuerdo con el meca-
nismo fisi opatol 6gi co predominante. Serecomiendan a menosseissesiones, una
cada 15 dias, ademés de que después de cada sesion seinstruyaal paciente para
larealizacion de gercicios en casa (gjercicios de Kegel). La mayoria de los pa-
cientes que responden reportan una mejoria sintomatica después de la cuarta se-
Si én.23—25

Laefectividad delaTBR sobrelossintomasdelalF variaentre 40y 85%.22-25
Losestudiosalargo plazo demuestran quelaTBR disminuyelafrecuenciadelas
hecesy €l niUmero de episodiosde |F, eincrementalacalidad devida, las presio-
nesdel esfinter anal y la capacidad rectal .24 Sin embargo, esimportante mencio-
nar que la presencia de |IF grave, neuropatia grave de los nervios pudendos y
lesiones esfinterianas extensas, asi como lacoexistenciade enfermedades neuro-
| 6gicas sistémicas, son factores asociados a una pobre respuestaala TBR.

Estimulacion del nervio tibial posterior

Esunatécnicasencilla, noinvasivay poco costosa. Existen dos métodos de esti-
mulacién: percutanea mediante el ectrodos de agujas y transcutanea a través de
electrodos de superficie adhesiva. Se colocan dos electrodos en la via nerviosa
del nerviotibial posterior y seconectan aun neuroestimul ador que puede ser con-
trolado por € paciente.

El mecanismo implicado en el tratamiento sigue siendo poco conocido, pero
implicainferencias acercade que laestimul acién mejorao afectalosreflgjos so-
matosimpéticos. A pesar de que hay s6lo unos pocos estudios publicados con re-
sultados, estatécnicareduce los episodios de | F entre 63 y 82% de los pacientes
tratados, con un seguimiento de 1 a 30 meses.26.27

Hastael momento no existe un consenso en relacion con laduracion del trata-
miento, la estimulacion de frecuencialritmo o la necesidad de repetir € trata-
miento. Sin embargo, estatécnica puede ser recomendada paralos pacientes que
no responden alasotrastécnicasnoinvasivas o que sufren | Fy no presentan tras-
tornos de trénsito.
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Irrigacion transanal

Actualmente la irrigacion transanal se recomienda en los pacientes que sufren
enfermedades neurol 6gi cas croni cas como terapéuti cade segundalinea, después
delasmedidasdietéticasy € tratamiento médico.28 El objetivo esvaciar e colon
mediante el riego regular con un catéter que tiene un bal6n rectal inflable para
formar unsistemahermético. Este método mejoralal Fen40a75% delospacien-
tes que sufren enfermedades neurol 6gicas cronicas. También ayudaamejorar la
calidad devidadelos pacientesal aumentar suindependenciay parece disminuir
€l riesgo deinfecciones urinarias. Sin embargo, este tratamiento slo puede fun-
cionar s el pacientey su familia se comprometen.

Tapones anales

L acolocaci6n de dispositivos que funcionen como un “tapén” anivel anal puede
ser Util en algunos pacientescon | F. Lostaponesanal esestén hechosdediferentes
sustancias, son faciles de usar, pueden ser de gran ayuda de formarutinariay se
pueden utilizar como tratamiento complementario aotrasterapias. Sin embargo,
tolerar lostaponesanal espuede ser un problema, y latasade abandono esde hasta
68%0.4.29

Estimulacion del nervio sacro

L aestimulaci6n continuadel nervio sacro sehaconvertido en untratamiento para
| os pacientes que sufren a menos un episodio de IF ala semanague no responde
alas terapias conservadoras 0 de TBR.30 Las indicaciones para la estimulacién
del nervio sacro incluyen IF idiopética sin lesion esfinteriana, pacientes con IF
eincontinenciaurinaria, lesiones perineal es posobstétricas (desgarros del esfin-
ter anal o neuropatia del pudendo) e IF de origen neurolgico central o perifé-
rico.3t

Al parecer, laestimulacion sacramejoralos reflejos medul ares somatosi mpéa:
ticos, pero también tiene cierto efecto a nivel central, mejorando la plasticidad
neuronal .43031 Estetratami ento estimulalos nervios sacros de formapermanente
atravésdeun el ectrodoimplantado en contacto con el nervio quesaledel agujero
sacro. El dispositivo esta configurado en dos etapas. La primera etapa, |lamada
evaluacion de los nervios periféricos, es un periodo de prueba. Entre dosy tres
semanasel electrodo seimplantacercadelaraiz ddl nervio sacro S3y sevincula
aun estimul ador externo. En esta etapal os parametros de estimul aci én se gjustan
(frecuencia e intensidad) hasta obtener |os efectos deseados. La segunda etapa
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implicalaimplantaci én definitivade un generador deimpulsosdebajo delapidl;
seredizasblo s € paciente tiene una reduccion de 50% de los episodios de IF
conlaprimeraetapa. Engeneral, deacuerdo conunarevisionrecientedelalitera-
tura, la estimulacion del nervio sacro parece ser eficaz en aproximadamente 60
a70% delos pacientes que sufren I que no han respondido al manejo conserva-
dor. El efecto terapéutico persiste en e tiempo, apesar de unareduccién de 10%
delaeficaciadurantelos primeros cinco anos.4 L os eventos adversos mas comu-
nes son dolor e infeccién en € sitio de insercion en hasta 10% de los pacientes.

Irrigacion anterdgrada (procedimiento de Malone)

Basado en el mismo principio que lairrigacion transanal, € riego anterogrado
tiene el objetivo derestaurar lacontinenciaa mantener vacio e colon. El proce-
dimiento consiste en realizar una cecostomiay colocar unasondaque le permita
al pacientellevar acaboirrigacionesdel colon por si mismo. Con estatécnicaen-
tre 80y 90% de | os pacientes reportan tener una“ seudocontinencia’; sin embar-
go, algunas de las complicaciones incluyen explantacion del dispositivo.32 Este
meétodo también hademostrado ser eficaz cuando se combinacon un esfinter uri-
nario artificial en los pacientes que sufren incontinencia doble. Incluso en la
actualidad se ha descrito larealizacion de cecostomias por via endoscopica con
resultados similares, aungque son necesari os mas estudi os respecto aestanovedo-
satécnica.32

Radiofrecuencia anal (terapia Secca®)

LaterapiaSecca® consisteenlaaplicaci on deenergiade radiofrecuenciacontro-
lada por temperatura (465 kHz, de 2 a5 W) sobre todos | os cuadrantes del canal
anal 430 Se ha propuesto que el calor liberado induce la contraccion del tejidoy
laremodel acién del canal anal mediante laformacion defibrosisretréctil, conla
subsecuente deposicidn de colageno, induciendo asi la contraccion en el esfinter
anal interno. Aunque los estudiosiniciales reportan mejoriadelalF y lacalidad
devida, los estudios mas recientes muestran resultados contradictorios, y alargo
plazo su eficacia parece disminuir rgpidamente.

Inyecciones interesfinterianas

Con €l finde aumentar lapresion dereposo del canal anal, lainyeccidon devarias
sustanciasen lasubmucosao en el espaciointeresfinteriano hasido probadapara
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el mangjo de lalF. La €ficacia ha variado dependiendo del producto ensayado,
pero pocosestudios han comparado | as sustancias contraotrasinyecciones simu-
ladas. Hastael momento lainyeccion de microesferas dextranomeros estabiliza-
das con &cido hialurénico (NASHA Dx®) es el nico producto aprobado por la
Administracion de Alimentosy Medicamentos parala Fl y que hamostrado una
diferencia significativavs. €l placebo.33 De hecho, se reporta una reduccién de
masde50% del nimero de episodiosdel F en 52% delospacientesquerecibieron
NASHA Dx®, en comparacion con 31% de los pacientes que recibieron place-
bo.33 Aunque se han informado un gran nimero de efectos adversos, lamayoria
de éllos no son graves (proctalgia, fiebre y hemorragiarectal).

Tratamiento quirurgico

L ospacientescon | F grave que no han respondido al tratamiento médico otienen
grandesdefectosdel esfinter sonlosque sebenefician del tratamiento quirdrgico.
Sin embargo, la evaluacion preoperatoria cuidadosay detallada para determinar
laetiologiadelalF eslapiedraangular en la seleccion de dichos pacientes.

Esfinteroplastia de sobreposicion

Laesfinteropl astia de sobreposicion esel procedimiento quirdrgico mas comun.
El éxito de este procedimiento variaentre 35y 70%. A pesar de queentre 70y
80% delos pacientesreportan unamejoriainicial, alargo plazo lamejoriadismi-
nuye hasta 50%.34 L astasas de complicaci ones posoperatori as son generalmente
bajas, y se reporta sobre todo infeccion de la herida en 6 a 35% de los casos.34

Esfinter intestinal artificial y graciloplastia dinamica

Si el esfinter anal estagravemente dafiado, se puede construir un neoesfinter me-
diante:

1. El reforzamiento del esfinter existente con musculo esquel ético autdlogo,
en general musculo gracilis (graciloplastia dindmica) o de los glUteos, o
ambos.

2. El uso de un esfinter artificial .3

El éxito de estos procedimientos vade 42 a 85%. L os eventos adversos mas co-
munes son infeccion (28%), mal funcionamiento del estimulador (15%) y dolor
en las piernas (13%).35
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Colostomia

Laderivacion fecal mediante la creacidn de una colostomia o ileostomia ofrece
un tratamiento definitivo paralalF en los pacientes sin respuesta 0 que no son
aptos para los tratamientos conservadores, particularmente os que tienen dafio
en lamédula espinal. A pesar de las implicaciones estéticas y del pensamiento
popular, en muchos pacientes la calidad de vida mejora significativamente des-
pués de este procedimiento. En un estudio g emplar se observd que 83% de 69
suj etos sintieron que un estomarestringiasu vida“unpoco” 0“nada’, y 84%indi-
caron que “probablemente” o “ definitivamente” elegirian un estoma (en compa-
racion con el tratamiento previo); alin més, la satisfaccion global con el estoma
fuede 9/10.36 Sin embargo, lageneralizacion de estos hallazgos puede ser limita-
da, debido alaseleccion de los pacientes. Las tasas de mortalidad de la colosto-
miason de aproximadamente 2%, y |as complicaciones asociadas puedenincluir
eventos cardiopulmonares relacionados con la anestesia y la hernia paraesto-
mal .36

Otras terapias

Unaterapiainnovadora descrita recientemente consiste en el uso de células ma-
dre derivadas de musculo. Se pueden aplicar de dos formas principales:

1. Inyecciones directas en el esfinter.
2. Implantacion perianal de un esfinter disefiado mediante bioingenieria.s

Lamayor parte de los estudios se han realizado en model os animal es. Reciente-
mente se ha descrito el uso de un esfinter anal magnético (Fenix®) que se com-
pone de un sistemade perlas magnéti cas que crea una presi 6n negativaal rededor
delasestructurasquelasrodean, en este caso del esfinter anal. El dispositivo esta
hecho de bolas magnéticas unidas por hilos detitanio. Durante |a defecacion las
perlas se separan, permitiendo el paso delas heces. En 2012 Wongy col .38 infor-
maron | os resultados de un estudio no aleatorizado que mostré que este método
estan eficaz como la estimulacion del nervio sacro en lamejorade los sintomas
y lacalidad devida. Por otraparte, lamorbilidad fue similar con ambastécnicas.
Sinembargo, apesar dequelosresultados son prometedores, la€eficaciadd esfin-
ter anal magnético debe ser confirmada en estudios méas ampliosy con mejores
disefios metodol égicos.
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Sindromes dolorosos anorrectales

Maria Celina Rodriguez Leal, Alejandro Gonzélez Arredondo

INTRODUCCION

L os sindromes dol orosos anorrectal es constituyen un grupo de condiciones que
amenudo son descuidadas o desestimadas, aunquelamayoriasonincapacitantes.
Estossindromes suponen unreto diagndsticoy terapéutico, y puede ser necesario
un abordaje multidisciplinario con aportaciones de gastroenterdl ogos, coloproc-
télogos, urdlogos, ginecdlogos y especialistas en dolor. Se debe hacer todo lo
posibleparadescartar unaenfermedad organicaanorrectal y pélvicaantesde sos-
pechar un sindrome de proctalgiafuncional . En particular puede ser relevantela
exclusion de un trastorno psicosomatico subyacente. Aunque se desconoce la
etiologia precisa, la hipertonia del piso pélvico se ha considerado tradicional-
mentecomo el factor subyacente, y |ostratamientosgeneralmenteestan dirigidos
apromover larelgacién muscular.12

DEFINICION

L os sindromes dolorosos consisten en dolor anorrectal crénico o recurrente en
ausencia de una enfermedad anorrectal o pélvica subyacente, en el contexto de
un examen clinico y estudios complementarios normales, 1o que descartaria un
trastorno organico.3 En 2016 RomalV actualizé los criterios de diagndstico para
los sindromes de dolor anorrectal funcional. Se han descrito trestipos de trastor-

231



232  Neurogastroenterologia y motilidad gastrointestinal (Capitulo 19)

nos de dolor anorrectal funcional: sindrome del miscul o elevador del ano, dolor
anorrectal funcional no especificado y proctalgia fugaz.45

EPIDEMIOLOGIA EN MEXICO Y EL MUNDO

El dolor anorrectal recurrente es un sintomarelativamente preva ente que afecta
hastaa 6% delapoblacion mundial. Aungue sélo untercio delaspersonassuelen
buscar atencion médica, |as personas con sintomas reportan un deterioro signifi-
cativoenlacalidad devida, frecuente ausentismo laboral y angustiapsicol égica.2
Un estudio reciente demostré que laprevalenciade proctalgiafugaz esde 5%y
laprevalenciadel dolor anorrectal funcional esde 1.7%, segunloscriteriosdiag-
noésticos de Roma V. En México no se ha determinado la prevalencia, pero se
considera que es una patologia rel ativamente frecuente.

SINDROME DEL MUSCULO ELEVADOR DEL ANO Y
DOLOR ANORRECTAL FUNCIONAL NO ESPECIFICADO

Definicién

En el sindrome del muscul o elevador del ano el dolor amenudo se describe como
sordo 0 como una sensacion de presion vaga en la parte superior del recto que
sueleempeorar a sentarsey mejorar a estar de pie 0 acostado.# El dolor se puede
irradiar hacialavagina, el areadelosgllteoso el muslo, y algunos pacientespue-
den describir 1a sensacion de “ sentarse sobre un bulto” o “sentir un bulto dentro
del recto”; esdescrito como constante, con duracion de algunas horas o continuo
con exacerbaciones repentinas. Los sintomas raravez ocurren por lanochey ge-
neralmente comienzan por lamafana, aumentando en gravedad alolargo del dia.
El dolor puede ser asociado afactores como losvigjes de larga distancia en auto-
movil, las relaciones sexuales y la defecacion normal .67 En el dolor anorrectal
funcional no especificado no existe dolor durante la traccion en la exploracion
anorrectal.

Epidemiologia

Hay pocainformacion respecto a estos sindromes. En una encuesta el resultado
delaprevalenciade dolor anorrectal debido atodas|as causasy delos sintomas
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del sindrome del elevador del ano obtenidamediante un cuestionario fue de 11.6
y 6.6%, respectivamente; el dolor era més comln en las mujeres de mediana
edad, y la prevalencia disminuia después de los 45 afios de edad.48

Fisiopatologia

El sindrome del elevador del ano resultade un espasmo de los miscul os del piso
pélvicoy unahipertension anal en reposo. Asociado aesto se han encontrado ca-
racteristicas de defecacion disinérgica e hipersensibilidad en el masculo eleva
dor. Ladisinergiaserevirtié despuésde unabiorretroalimentaci 6n exitosa, lo que
sugiere que lafaltade coordinacién rectoanal puede ser unaexplicacion fisiopa-
tol6gicadel sindrome del elevador del ano.4° En estudios retrospectivos muchos
pacientes reportaron lacirugiapélvicaprevia, lacirugiaanal eincluso lacirugia
espinal y €l parto como factoressignificativos del desarrollo del sindromededo-
|or.8 Ademas, se han informado con frecuenciaaltas tasas de trastornos de ansie-
dad, depresiény estrés, |os cual es pueden ser considerados factores precipitantes
en algunos pacientes.10

Evaluacioén clinica

Hay querealizar unaexploraciény untacto rectal en cualquier paciente que con-
sulte con dolor anorrectal para excluir una patologiaanal (p. €., fisuracrénica,
hemorroides o prolapso) y para determinar si la sensibilidad se produce con la
traccién sobre los elevadores, 1o que indicaria un diagnéstico de sindrome del
muscul o elevador del ano.4

Después de lainsercién del dedo examinador en el recto el examinador debe
hacer unapausaantesdeaplicar traccion en el mascul o elevador paraevitar resul-
tados fal sos positivos. Luego, € dedo examinador se mueve desde €l coxisen la
parte posterior hasta la sinfisis del pubis en la parte anterior, examinando cada
lado delapared pélvicalateral. Sedebe repetir latraccion posterior sobre el mis-
culo elevador del ano en e mismo examen, con €l findeverificar lareproductibi-
lidad y evitar resultados falsos positivos.”® Tradicional mente se pensaba que la
sensibilidad en € sindrome del elevador del ano eraasimétricay predominante
en el ladoizquierdo;4 sin embargo, un estudio informd unasensibilidad generali-
zadaenlamayoriade unamuestragrande de pacientes con sindromedel elevador
del ano. Para completar €l examen se le debe pedir a paciente que haga fuerza
duranted tacto rectal como si fueraadefecar paraexcluir un prolapso rectal coe-
xistente 0 una contraccion paraddjicadel misculo puborrectal que sugieradisi-
nergia.”



234 Neurogastroenterologia y motilidad gastrointestinal (Capitulo 19)

Cuadro 19-1. Criterios de diagnostico del sindrome del elevador del ano
y dolor anorrectal no especificado segun el consenso de Roma IV°

1. Criterios de diagnéstico del sindrome del elevador del ano:
a. Dolor rectal cronico o recurrente
b. Duracién de 30 min o mas de los episodios
c. Sensibilidad durante la traccién en el masculo puborrectal en la exploracion rectal digital
d. Exclusion de otras causas de dolor rectal, como enfermedad inflamatoria intestinal, abs-
ceso y cisura anal, hemorroides trombosadas, prostatitis y alteraciones estructurales
mayores del piso pélvico
Los criterios cumplidos deben estar presentes los Ultimos tres meses con inicio de los sinto-
mas al menos seis meses antes del diagndstico
2. Criterios de diagndstico para el dolor anorrectal funcional no especificado:
a. Criterios de sintomas para el sindrome del elevador del ano, pero sin sensibilidad durante
la traccién posterior del misculo puborrectal

Diagnostico

Se basa principa mente en lapresenciade sintomas caracteristicosy hallazgosen
el examen fisico (cuadro 19-1). Desaf ortunadamente, no existen recomendacio-
nesestandar parael protocolodeinvestigacién, el cual puedeincluir estudiosbio-
guimicosy metabdlicos, colonoscopiay, si seindican, imégenes del abdomeny
la pelvis con tomografia computarizada o resonancia magnética nuclear y eco-
grafia endoanal, asi como pruebas de funcion anorrectal s existe alta sospe-
cha411 Hay que excluir las enfermedades orgéanicas, sobre todo en los pacientes
gue cumplen la edad para €l tamizaje de neoplasias.#

Diagnostico diferencial
Entre ellos se encuentran la criptitis, lafisuraanal, las hemorroides, el prolapso

rectoanal, la neuralgia del nervio pudendo, €l sindrome de la cauda equinay €l
sindrome de cono medular.12

Tratamiento

Medidas conservadoras

No se hainformado que un solo tratami ento sea consi stentemente efectivo en to-
doslos pacientes con proctalgiacronicafuncional, |o que suel e ser frustrante tan-
to paral ospacientescomo paralosmédicos.212 En primer lugar, seledebeindicar
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a paciente que €l dolor es de origen benigno,” asi como tranquilizarlo y aseso-
rarlo.® Las modificaciones en €l estilo de vidaincluyen medidas pararelgjar el
suelo pélvico, dormir sobre una aimohadilla térmica, usar una dona de goma
cuando esté sentado durante largos periodos de tiempo y bafios de asiento tibios
todoslosdias. L osbafios de asiento con aguatibia se combinan cominmente con
masagjes digitales o diazepam, 0 ambos, por sus propiedades miorrel gjantes.”12
En los ensayos este tratamiento multimodal fue eficaz para aliviar € dolor en
68% del os pacientes con proctal giacronica.13 Otrasmedidas conservadoras pue-
den incluir neuromodul adores, como antidepresivos triciclicos en dosis bagjasy
gabapentina por sus propiedades analgésicas y relgjantes a nivel muscular.1.12

Tratamientos para reducir la hipertonia del piso pélvico

L os pacientes con sintomas que no responden alasterapias conservadoras deben
ser considerados paraterapias dirigidas ala hipertoniadel muscul o elevador del
ano, gque pueden incluir inyeccion de toxina botulinica intraanal, biorretroali-
mentacion y estimulacion electrogal vanica.

Inyeccién de toxina botulinica

LatoxinabotulinicaA (BoTox A) esunaneurotoxinaqgueinhibelaliberacion de
acetilcolina en laterminal nerviosa, produciendo una denervacion quimica. El
muscul o se paralizaentre 2y 20 dias, y se puede recuperar completamente entre
dosy cuatro meses, |o que disminuye la hipertonia.4 L os ensayos han mostrado
mejoriadelos sintomas en un tercio delos pacientes; sin embargo, estos resulta-
dosno persistieronalargo plazo.1s Cabe sefialar quelainyeccidnintraanal deBo-
Tox A raravez seasociaaefectos secundarios significativosen lamayoriadelos
ensayos, aungue entreellosseincluyé unriesgo (dependientedeladosis) de 10%
de incontinenciafecal temporal.

Estimulacién electrogalvanica

Enlospacientes con proctal giacrénicase puedeaplicar unacorriente debajafre-
cuenciadirectamente en el piso pélvico através de unasondaanal paraproducir
unafasciculacion muscular que puede romper €l ciclo espastico, reduciendo asi
latension muscular.t En tres sesiones de una hora, espaciadas en 10 dias, Sohn
y col. usaron unafrecuenciade 80 ciclos por segundo con un voltaje comodo (de
250 a 300 V); con este protocol o 91% de |os pacientes notificaron un alivio del
dolor de bueno a excelente a corto plazo.16 Desafortunadamente, estos datos no
sereplicaron en otrosestudios, por |0 que estaterapiaselimité alospacientesque
no respondieron al tratami ento conservador.6 Un estudio que comparé |a estimu-
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lacién electrogalvanica, labiorretroalimentaciony el masgjedigital en pacientes
con proctalgia crénica demostré que la estimulacion electrogalvanica fue mas
eficaz que €l masgje digital, pero menos efectiva que la biorretroalimentacion.12

Biorretroalimentacion

“Biorretroalimentacion” es un término general que describe un tratamiento de
reacondicionamiento o rehabilitacion, en el que se brinda informacion gréfica
acercade un proceso fisiol 6gico que se convierte en unasefial comprensible para
el paciente, lo cud llevaal paciente aaprender acontrolar unafuncién alterada,
COmo ocurre en estos casos.1” La biorretroalimentacidn para proctalgia cronica
fue reportada en un grupo de pacientes con técnicas enfocadas en la relgjacion
voluntariadel tono del esfinter anal externo; su utilidad en laproctalgia cronica
se establecio después de un ensayo que comparo la biorretroalimentacion para
ensefiarle alos pacientes larelgjacion de los masculos del piso pélvico durante
el esfuerzo con laestimulacion rectal digital y laestimulacién el ectrogal vanica.®
El estudio encontré que 87% de | os pacientes con sindrome del elevador del ano
reportaron un alivio adecuado del dolor con labiorretroalimentaciony lasmejo-
ras se mantuvieron durante un periodo de 12 meses.® Esteresultado concluy6 que
lanormalizacion deladinamicadefecatoriafue clave paraun resultado exitoso.1s

Cirugia

Como el sindromedel musculo elevador del anoy €l dolor anorrectal no especifi-
cado son de origen funcional, no hay evidencia de que la cirugia pueda ayudar
aestos pacientes, amenos que se diagnostique con seguridad unaenfermedad or-
ganica responsable de los sintomas.! En la mayor serie quirdrgica publicada se
encontrd que un tercio delos pacientes que se habian sometido ahemorroi decto-
mia, esfinterotomia anal, plicatura de rectocel e e ileostomiatenian un sindrome
funcional anorrectal y ninguno obtuvo beneficio en cuanto a dolor.6 Se concluyé
gue lacirugiano es benéficaen € alivio del dolor anorrectal funcional.

Estimulacién del nervio sacro

Laestimulacién del nervio sacro esunaintervencién quirdrgicade minimainva
sién que emplealaestimulacion eléctrica de bajo voltaje en lasraices del nervio
sacro mediante el uso de un generador de impulsos implantable.28 El procedi-
miento se realiza primero con la evaluacién percutanea del nervio sacro, y s se
obtiene respuesta, se coloca el implante permanente. Dos ensayos demostraron
un beneficio dehasta50% en | os pacientesrefractariosalasmedidas conservado-
ras. 1920
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PROCTALGIA FUGAZ

Definicién

Se define como un dolor intenso, repentino y no irradiado en el &rearectal que
dura desde unos pocos segundos hasta varios minutos (rara vez hasta 30 min) y
luego desaparece por completo; un estudio determind un promedio de 15 min.4
L os atagues son poco frecuentes, tipicamente ocurren menos de cinco veces por
afno en lamitad de |os pacientes.

Epidemiologia

Laprevalenciaoscilaentre8y 18% sindiferenciaen cuanto al sexo. Lossintomas
raravez comienzan antes delapubertad, pero se han informado casos en nifios.2!

Fisiopatologia

Lacortaduracion y la natural eza esporadica e infrecuente de este trastorno han
dificultado laidentificacion delos mecanismosfisiol 6gicos, pero las contraccio-
nes anormales hipertonicas del musculo liso del esfinter anal pueden ser respon-
sables del dolor.4 Un andlisis de dos familias encontr6 que unaformahereditaria
deproctal giafugaz estabaasociadaahipertrofiadel esfinter anal internoy aestre-
fii miento.

L os ataques de proctal gia fugaz amenudo son precipitados por eventos estre-
santes o0 ansiedad.1?

Evaluacioén clinica

El dolor se hadescrito como espasmos 0 calambres, sensacién derupturay dolor
punzante, y puedevariar deincémodo ainsoportabl e; en 90% delos casos ocurre
enlaregionanal. Un“cuchillo desafilado” insertado en el recto eslaimagen que
los pacientes suelen utilizar paradescribir €l sintoma. L os sintomas pueden des-
pertar a paciente del suefio y 50% de |os pacientes tienen que interrumpir sus
actividadesdurante un atague.?! L os sintomas concomitantes sonraros, pero pue-
den incluir nauseas, vomitos, sudoracion y mareos (descargavasovagal). Lase-
destacion prolongada, lasrel aciones sexualesy € estrés pueden actuar como fac-
tores predisponentes, pero la mayoria de los pacientes no informan eventos
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desencadenantes particulares.12 El dolor aparece de maneraimpredecibleenin-
terval os de tiempo irregularmente espaciados que van de 1 a 180 veces por afio,
la gravedad no se ha estandarizado y depende mas del nivel de disfuncién que
causaen las actividades del paciente.2!

Diagnostico

L os pacientes suelen estar asintomaticos durante la consulta clinica, por 1o que
un diagndstico preciso depende en gran medida de la obtencion de una historia
clinica detallada.

El diagndstico se basaen lapresenciadelos sintomas caracteristicos descritos
y laexclusion delafisiopatologiaanorrectal y pélvica. Los Criteriosde RomalV
establecen que | os sintomas no deben estar relacionados con la defecacion y de-
ben tener una duracion menor de 30 min, asi como laausenciade sintomas entre
episodios, delo contrario se deberd considerar un diagndstico de proctalgia cré-
nica funcional .45

Sedeberealizar un examen rectal, clinico, biogquimico, radiol 6gicoy endoscé-
pico, como sedescribe paralaproctalgiacronica, paraexcluir patologiaorganica
pélvica o rectoanal .22

Lamanometriaanorrectal no parece contribuir al tratamiento clinico de estos
pacientes, aunque se emplea a menudo (cuadro 19-2).13.21

Diagnostico diferencial

Consiste en las enfermedades anorrectalesy pélvicas que pueden producir sinto-
mas similaresy confusos, como criptitis, fisuraanal, hemorroides, prolapso rec-
toanal, enfermedad inflamatoria intestinal, absceso, hemorroides trombosadas,
prostatitis y alteraciones estructurales mayores del piso pélvico.12

Cuadro 19-2. Criterios de diagnostico de proctalgia
fugaz segun el consenso de Roma IV®

3. Criterios diagndsticos para proctalgia fugaz
Debe incluir todo lo siguiente:
a. Episodios recurrentes de dolor localizado en el recto y no relacionado con la defecacion
b. Los episodios duran de segundos a minutos, con una duracién maxima de 30 minutos
c. No hay dolor anorrectal entre los episodios
d. Exclusion de otras causas de dolor rectal, como enfermedad inflamatoria intestinal, abs-
ceso y fisura intramuscular, hemorroides trombosadas, prostatitis, coccidioidina y altera-
ciones estructurales mayores del piso pélvico
Los criterios deben cumplirse durante tres meses del inicio de los sintomas y al menos seis
meses antes del diagnostico
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Tratamiento

Medidas conservadoras

Lamayoriadelos pacientes con proctal giafugaz no buscan atencién médica, ya
gue los episodios de dolor son poco frecuentes, de cortaduracion y se resuelven
espontaneamente.?! Para |los que acuden al médico el manejo conservador, con
base en el sentido de que no es unapatol ogia, consiste en tranquilizar y evitar los
eventosdesencadenantes (si loshay).2324 L os bafios de asiento tibios, losenemas
deaguatibiay ladilatacion anal digital amenudo se sugieren como intervencio-
nes simples paralograr unarelajacion répidadel esfinter.1323 Generalmente este
enfoque es efectivo en los pacientes con sintomas leves o poco frecuentes, pero
enlosqued dolor esmasdiscapacitantey frecuente puede requerirse un enfoque
mas invasivo.

Tratamiento farmacolégico

El mangjo mas utilizado equivaleatodos|ostratamientos que producen larelgja-
cion del esfinter anal interno.6.24 Desafortunadamente, hay unas pocas series de
€asosy un unico ensayo clinico queguian €l manejo de estospacientes.25 Losblo-
gueadores de los canales del calcio orales (nifedipino, diltiazem) y lanitroglice-
rinatdpicahan demostrado disminucion delapresion del esfinter anal y eficacia
en pequefias series de casos.1321 Sin embargo, su uso debe ser bien val orado, de-
bido a que existe una proporcién pequefia de pacientes que presentan descargas
vasovagal esdurantelosataquesdedolor, y deben ser tomadosen cuentalos efec-
tos secundarios de estos medi camentos (principal mente hipotension). Un Unico
ensayo peguefio en pacientes con proctal giafugaz encontré que el salbutamol in-
halado fue efectivo para acortar la duracién del dolor vs. e placebo principal-
mente en |os pacientes con dolor més de 20 min, o que sugiere un diagndstico
deproctalgiacrénica.2s Enlos pacientesrefractarios al tratamiento farmacol 6gi-
co sehainformado quelasinyeccionesdetoxinabotulinica(BoTox A) son efica-
cesparaaliviar el dolor.26 No existe evidenciade que €l estado de animo influya
en los episodios de dolor; sin embargo, se reporta que algunos paci entes asocia-
ron el episodio deproctal giaaeventosdeestrés, por |0 que en estos casos, pueden
ser beneficiosos el tratamiento psicoterapéutico y |os farmacos neuromodul ado-
res.

CONCLUSIONES

En los sindromes dol orosos anorrectal es es necesarial aadecuada eval uacion cli-
nica para descartar patologias organicas que expliquen la sintomatologia. El
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abordajecominmenteincluye estudi os compl ementari os con base enlasospecha
y €l tratamiento consiste en medidas conservadorasy terapias complementarias.
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Microbiota y trastornos de la
interaccion cerebro—intestino

Miguel Angel Valdovinos Diaz

L ostrastornosfuncional esdigestivos, hoy conocidoscomo trastornosdelainter-
accién cerebro—intestino, pueden ocurrir hasta en 40% de la poblacién mundial.
Ladispepsiafuncional (DF) y el sindromedeintestinoirritable (SI1) sonlostras-
tornos de lainteraccién cerebro—intestino més frecuentes del tubo digestivo, con
una prevalencia que va de 6 a 15% en la poblacion mundial .

LafisiopatologiadelaDFy el Sll escompleja, y sehanidentificadotrastornos
delamotilidad, inflamacién de bajo grado, hipersensibilidad visceral, permeabi-
lidad intestinal anormal, alteraciones del gje cerebro—-intestino y comorbilidad
psicol 6gica.2 Diversos estudios mostraron recientemente que lamicrobiotain-
testinal de los pacientes con DF y Sl es diferente de |a de sujetos sanos.s

El presente capitulo analiza la evidencia que soporta la hipétesis de que una
dishiosis 0 micrabiota alterada puede contribuir alafisiopatologiadelaDF y €
Sll.

ECOLOGIA MICROBIANA DEL INTESTINO HUMANO

En & cuerpo humano reside una comunidad extensa de microbios, conocida
como microbiota. Se ha estimado que la microbiota humanatiene 104 células.®
Lamayor parte de los microorganismos se encuentran en el tubo digestivo. Se
calculagueen € estdmago hay de 10! a103 microorgani Smospor gramo de conte-
nido, enel intestino delgado de 104 a107y en el colon de 1010 a1013.7 Lacomposi-

245
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¢ion microbianavariasegiin € segmento del tubo digestivo; en €l estmagoy €
duodeno predominan los gérmenes aerdbicos, en el intestino delgado los aero-
biosfacultativosy en el colonlosanaerdbicosestrictos.89 Asimismo, lacomposi-
cion bacterianaen laluz intestinal parece ser diferente delaque existe enlamu-
cosa. Se han descrito 50 filos de bacterias de los cuales 10 habitan en €l colony
tres son los predominantes: Firmicutes, Bacteroidetes y Actinobacterias.10.11

M ltiplessonlosfactoresquedeterminan|aecol ogiamicrobianadel intestino,
losgenesy larespuestainmunitariadel huésped, y 1ascondicionesmedi oambien-
tales son los mas importantes. Algunos factores son intrinsecos, como la secre-
cion deacido géstrico, € contenido de oxigeno, laactividad motoragastrointesti-
nal, d moco, las secreciones, los péptidos antimicrobianos y la respuesta
inmunitaria; y otros son extrinsecos, como las condiciones en e momento de na-
cer, el tipo dedieta, €l uso de antibidticos, inhibidores de protones, procinéticos,
laxantes y opiéceos, etc.

Diversasfunciones han sido atribuidas alamicrobiotaintestinal, pero lasméas
importantes son la proteccion contra patdgenos entéricos, el metabolismo ener-
gético, €l neurodesarrollo, lanutricion y la respuestainmunitaria.

DISBIOSIS EN EL SINDROME DE INTESTINO IRRITABLE

Laevidenciade que unamicrobiotaalteradao disbhiosisen € SlI contribuyeala
fisiopatologia del Sl proviene principa mente de los estudios acerca de:

1. Sobrecrecimiento bacteriano.

2. SlI posinfeccioso.

3. Composicién bacteriana de la microbiota en pacientes con SlI.
4. Respuesta a tratamiento con antibiéticosy probiéticos.

Sobrecrecimiento bacteriano
y sindrome de intestino irritable

Convencionalmente el sobrecrecimiento bacteriano (SCB) se ha definido como
la presencia de mas de 105 bacterias/mL de contenido intestinal. Este concepto
esta basado en estudios en paci entes posoperados con derivaciones intestinales.
Utilizando este valor de corte, no se ha demostrado una mayor prevalencia de
SCB enlospacientescon SI1.1213 Sin embargo, actual mente se estimaque un va-
lor de corte de 103 bacterias/mL tiene una mayor correlacion con los sintomasy
con lacomposicion bacteriana de la microbiota del intestino delgado, segin las
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técnicasmoleculares. Laprevalenciade SCB utilizando estevalor de corteenlos
pacientes con SlI es mas frecuente. 4

El diagndstico de SCB también se ha sustentado en pruebas que miden € H,
espirado en € aliento. Se han utilizado diversos carbohidratos (glucosa, lactu-
losa, xilosay sacarosd) y diferentes criterios parasuinterpretacion. Esto hamos-
trado resultados controversiales en relacién con la prevalencia de SCB en los
pacientescon SlI. En el andlisisdelosresultadosdelapruebade aliento con lac-
tulosase haencontrado unapreval enciade 33 a84% de SCB en | os pacientescon
SlI. Estagran variabilidad ocurre por |aausenciade estandarizacion delaprueba
de aliento en relacion con las dosis del carbohidrato, la duracion de la pruebay
lainterpretacion de los resultados. Cuando €l cultivo constituye laregla de oro
en el diagndstico de SCB lapruebade aliento con glucosatiene unasensibilidad
de 31% y una especificidad de 81%, y con lactulosa de 44 y 80%, respectiva-
mente.15.16

Sindrome de intestino irritable posinfeccioso

El desarrollo de Sl despuésde un episodio de gastroenteritisinfecciosa(Gl) ocu-
rreentre 3.7 y 37% de los casos.1” En un metaandlisis reciente se estimoé que los
pacientes con Gl tienen 6.5 veces mayor riesgo de desarrollar Sl1. Los factores
de riesgo méas importantes son €l sexo femenino, laduracion y lagravedad dela
infeccioén, el uso de antibidticos y la comorbilidad psicol 6gica.18

La GI produce una profunda deplecion de la microbiota intestinal, aunque
existen pocos estudios que analizan |la composi cién microbianade lamicrobiota
durante y después de una gastroenteritis.1® En nifios con Gl se haobservado una
disminucion del nimero de Bacteroides, Bifidobacterium, Lactobacillusy Eu-
bacterium.20 Asimismo, se han apreciado 10 veces menos bacterias anaerobias
(Bacteroidaceaey Eubacterium), cambios minimos en los aerobiosy 10° unida-
desformadorasde colonias/mL depatdgenos. L osestudi osrecientescontécnicas
molecul ares han demostrado disminucién deladiversidad microbiana, asociada
al predominio de un subtipo bacteriano, que generalmente no es el patégeno ori-
ginal .2 Ladisminucion delapoblacion de bacterias anaerobias se harelacionado
con reduccion de la produccion de acidos grasos de cadena corta, 10s cuales de-
sempefian un papel importante en laabsorcién deaguay electrélitosanivel col 6-
nico. Enlospacientescon Sl con predominio de diarrease hademostrado dismi-
nucién de la produccion de acidos grasos de cadena corta, hallazgo que
concuerda con una cantidad de anaerobios reducida.

Estasevidenciasson aln preliminares, por |o gue sereguiereun mayor nimero
deestudios paradefinir lasalteraciones delamicrobiotaqueocurrenenel Sl po-
sinfeccioso.
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Microbiota en el sindrome de intestino irritable

La composicion microbiana de lamicrobiotaintestinal en los pacientes con Sli
hasido evaluadamediante el cultivo de hecesy técnicas moleculares basadasen
la extraccion de DNA y la amplificacién de los genes 16S del RNA ribosomal
bacteriano en muestrasde hecesfecalesy delamucosacol 6nica. Todosestostra
bajos son estudios de casosy controles, lamayoriaen lapoblacion adulta, y sola-
mente un estudio en nifios con Sl 1. Losresultados de més de 25 estudios publica
dos muestran gque la ecologia microbiana de la microbiota de pacientes con Sl|
esdiferentedeladelossujetosnormales.s Enlasmuestraseval uadascon cultivos
se haencontrado unamenor poblacion delactobacilosy bifidobacterias, y un au-
mento de las bacterias facultativas, principa mente de estreptococos, coliformes
y gérmenes anaerobios, como Clostridioides.?223 | os estudios con técnicas mo-
leculares han mostrado resultados controversiales por la heterogeneidad de las
pruebas utilizadas; sin embargo, €l incremento de la poblacion de Firmicutesy
ladisminucion de Bacteroidetes parecen ser |oshallazgos masfrecuentes.24 Aun-
gue se han hecho intentos por definir las alteraciones de la microbiota en los pa-
cientes con los diferentes subtiposde Sl1 (con diarrea o estrefiimiento, 0 ambos),
en este momento no hay resultados consistentes para el establecimiento de con-
clusiones. Laestandarizaci én delastécnicasmolecularesy el empleo delameta-
gendmica en la evaluacion filogenética y funcional de la microbiota intestinal
permitiran definir en un futuro cercano €l papel deladisbiosisen €l sindromede
intestino irritable.

Respuesta al tratamiento con probidticos y antibioticos

Probiéticos

En el mangjo del Sl1 se han utilizado diferentes cepas de probi éticos. Aparente-
mente estos agentes pueden tener efecto en a gunos delos mecani smosfisiopato-
l6gicosimplicadosen € SlI, como lahipersensibilidad visceral, ladismotilidad,
€l aumento delapermeabilidad intestinal, larespuestainmunitariay lacomposi-
¢ion microbianade lamicraobiota. L os probiéticos se han usado en preparaciones
con cepalnicao en combinaciony en cantidadesvariables. Enunarevision siste-
mati careciente se observé que 75% del os estudi os muestran un ef ecto favorable
del probidtico, en comparacién con el placebo.2s Sin embargo, existe unahetero-
geneidad importante en lostrabajos, y los resultados en | os desenl aces primarios
sonvariables. Asi, algunos agentesmuestran mejoriaenlaflatulenciay ladisten-
siénabdominal, y otrosenlasintomatol ogiaglobal . Estos estudios no han defini-
do cudl es & microorganismo mas efectivo; sin embargo, en |os estudios mejor



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

Microbiota y trastornos de la interaccion cerebro—-intestino 249

disefiados se indica que Bifidobacteriuminfantis 35 624, Bifidobacteriumlactis
DN 17310, Bifidobacterium bifidum MIM—-Bb75 y algunas mezclas de probi6ti-
cos parecen ser los més Utiles.z

Antibioticos

L osantibi 6ticos no absorbibles, como laneomicinay larifaximina, han mostrado
ser (tilesen el manejo delospacientescon SlI. Enlosensayosclinicosal eatoriza-
dosrecienteslarifaximinaen dosis elevada (de 600 a2 400 al diadurante 7 a10
dias) reducelos sintomasdel SlI, en especia ladistensiony laflatulencia, hasta
10 semanas, con unagananciaterapéuticasobre el placebo de 10%. Estos hallaz-
gos apoyan lahipdtesis de que ladisbiosisen €l SlI puede mejorar con el uso de
estos antibi6ticos en un subgrupo de pacientes; sin embargo, se desconocen los
efectos alargo plazo de esta modalidad de tratamiento, y en este momento no se
sabe cudlessonlosfactoresde prediccion derespuestaal osantibi 6ticos no absor-
biblesen el SI|.26-28

DISBIOSIS EN LA DISPEPSIA FUNCIONAL

L osestudiosqueinvestigan laasociaci én del microbiomaintestinal conlaDF son
limitados. Un estudio piloto en nueve pacientesmostrd unincremento de Strepto-
coccus y unadisminucién de |os géneros anaerdbicos de Prevotella, Veillonella
y Actinomyces, en comparacion con los sujetos control sanos. Los estudios del
microbioma gastrico en la DF han mostrado una correlacién inversa entre la
abundanciadePrevotellaenel liquido gastricoy lagravedad del sindromededis-
trés posprandial . Los estudios con técnicas molecul ares que han evaluado lami-
crobiota asociada alamucosaintestinal han mostrado que | os pacientes con DF
tienen unamicrobiota diferente deladelosindividuos control sanos, con predo-
minio de Firmicutes, particularmente del género Streptococcus.?® Se requieren
varios estudios para definir si existe una firma bacteriana predominante en los
pacientescon DFy si existen diferenciasentre el sindrome de distrés posprandial
y €l de dolor epigastrico. Un estudio reciente mostré que € uso de probidticos
formadores de esporas mejoral os sintomas en | os paci entes con distrés pospran-
dia y aumenta los géneros antiinflamatorios de bacterias como Faecalibacte-
rium.30 Asimismo, un ensayo controlado con rifaximinamostré unamejoriaglo-
bal de los sintomas dispépticos, lallenura posprandial, la distension subjetivay
el eructo enlospacientescon DF y ausenciadeHelicobacter pylori.3! Estosresul-
tados positivos con probidticosy antibi6ticos no absorbibles sugieren que lami-
crobiotaintestinal es un blanco terapéutico en laDF.
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CONCLUSIONES

Ladisbiosis intestinal es un mecanismo fisiopatolégico en el Sli. La evi-
dencia esta sustentada en |os estudios de sobrecrecimiento bacteriano, Sl|
posinfeccioso, andlisisdelamicrobiotaintestina y respuestaal os probi 6ti-
cosy los antibidticos.

El papel delamicrobiotaintestinal y ladisbiosis en laDF alin no esclaro,
pero hay evidencias limitadas de que la microbiotaintestinal es un factor
gue contribuye a la fisiopatologia de este trastorno.
Lamicrobiotaintestinal esun blancoterapéutico en el sindromedeintestino
irritable y la dispepsiafuncional.
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INTRODUCCION

El espectro desintomasatribuiblesal tracto gastrointestinal esmuy amplioy pue-
de corresponder a una gran variedad de patologias organicas; sin embargo, es
bien reconocido que en un nimero considerabl e de sujetos no selograidentificar
alguna anomalia estructural subyacente que explique los sintomas, denominan-
dosetrastornos de lainteraccién intestino—cerebro (TI1C) o trastornos funciona-
lesgastrointestinal es, |os cual es se reportan en mas de 40% de la pobl acién mun-
dial y representan a menos un tercio de las derivaciones a gastroenterologia.l2

L os pacientes con estos trastornos pueden sentirse estigmatizados, ya que es-
tas entidades carecen de caracteristicas organicas estructural es, y muchos médi-
cos atribuyen actitudes negativas hacia ellos, considerandol os como portadores
de un trastorno psiquidtrico, por lo que realizar un diagndstico oportunoy que el
paciente pueda recibir 1a educaci6n correcta sobre su condicién permitetener un
impacto positivo en su calidad de vida.3

CONCEPTOS FISIOPATOLOGICOS

Lafisiopatologiade lostrastornos gastrointestinal es es compleja, pero subyacen
alas alteraciones en lainteraccién bidireccional entre € tracto gastrointestinal
y €l cerebro. Se han identificado diferentes mecanismos que desempefian un pa-

253
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pel enlapatogénesis, incluidalaalteracion delamotilidad, disfuncion del proce-
samiento delasensibilidad visceral, alteracionesdelamicrobiotaintestinal (M),
lapermeabilidad intestinal, lainflamacién de lamucosade bajo grado, laactiva
cion inmunitariay alteracion del metabolismo de las sales biliares 0 anomalias
en e metabolismo de la 5-hidroxitriptamina. Conjuntamente esta bien estable-
cido que los pacientes tienen sintomas psicosociales coexistentes como estrés,
ansiedad y depresion, pero, cual quieraque seala causasubyacente de la patoge-
niadelosTIIC, serequiere procesamiento del dolor por parte del sistemanervio-
so central (SNC) y otras sefialesintestinal es, paralaexperienciasubjetivadelos
sintomas por parte del paciente.l

SISTEMA NERVIOSO ENTERICO Y MOTILIDAD INTESTINAL

El tracto gastrointestinal se diferenciade todos |os demas 6rganos periféricos en
gue tiene un extenso sistema nervioso intrinseco, denominado sistema nervioso
entérico (SNE), el cua eslaunidad més grande del sistema nervioso periférico
(SNP).5

El SNE Ilevaacabo la coordinacion de las funciones intestinales aun al estar
aislado del SNC. Tienelacapacidad deregular no sélo lamotilidad, sinotambién
una amplia gama de funciones gastrointestinales como la secrecion, €l movi-
miento defluido atravésdel epitelio derevestimiento, cambiar e flujo sanguineo
local, laabsorcion de nutrientes e interactuar con el sistema de regulacién inmu-
nitario enteroendocrino.

Por su complgjidad, importanciay extension,  SNE se considera como €l
“segundo cerebro” 56

Sin embargo, no esauténomo. El control neuronal delafuncién gastrointesti-
nal esun sistemaqueinvolucrainteracciones entrelosreflgjos entéricoslocales,
losreflejos que pasan através delos ganglios simpaticosy losreflgjos que pasan
desde €l intestino y regresan al SNC.

Consta de muchos miles de pequefios ganglios interconectados que retienen
lacontinuidad neural y forman dospl exos neuronal es, [lamados plexo mientérico
(cuyo papel es coordinar |os movimientos muscul ares que subyacen alapropul -
sién del contenido) y submucoso (ampliamente involucrado con la secrecién y
absorcion).

Se encuentran densamenteinervados por neuronas motoras (tanto excitatorias
comoinhibitorias), y losgangliosdentro delosplexosestan conectadosal osgan-
glios vecinos através de hebras internodal es que trasportan axones a distancia,
parafacilitar laconducci6n rapidade sefial esneuronalesalo largo del intestino?:8
(figura 21-1).
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Figura 21-1. Organizacion de los plexos entéricos. Se encuentran conformados de
neuronas sensitivas que puede ser aferentes intrinsecas primarias (NAPI) o aferentes
extrinsecas primarias. Neuronas motoras que inervan las capas musculares, con carac-
teristicas excitatorias e inhibitorias. Neuronas motoras secretoras y vasomotoras. Las
interneuronas ascendentes trabajan con acetilcolina (Ach) y taquicinina, mientras que
las interneuronas descendentes con Ach, serotonina (5-HT), somatostatina, 6xido
nitrico y péptido vasoactivo intestinal.

MECANISMOS DE ACCION DE LOS NEUROMODULADORES

El SNCy el SNE comparten |os mismos neurotransmisoresy receptores; no obs-
tante, tienen diferentes acciones dependiendo de su ubicacién. Los mésrelevan-
tes respecto a funcionamiento motor intestinal y dolor visceral son los noradre-
nérgicos, serotoninérgicosy dopaminérgicos, por o que el mecanismo deaccion
mas aceptado de estos medicamentos se basa en |a hipétesis de la monoamina,
enlaqueexistedeficienciaenvarioscircuitoscerebralesdealgunadelastresmo-
noaminasdealtainteraccién: serotonina(5-hidroxitriptamina[5-HT]), noradre-
nalina (NA) y dopamina (DA).?

El efecto farmacol6gico de la mayoria de los neuromodul adores consiste en
aumentar los estimulos de estas monoaminas, bloqueando |os transportadores
presi napti cos (manteniendo asi laacci én del neurotransmisor enlahendidurasin-
aptica), seguido de unaregul acion adaptativay/o desensibilizacion méslentade
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Figura 21-2. Vias nerviosas del sistema gastrointestinal. El sistema digestivo contiene
circuitos reflejo del sistema nervioso entérico (SNE) (motoneuronas e interneuronas, neu-
ronas sensitivas). La informacion sensitiva viaja en ambas direcciones mediante vias afe-
rentes intrinsecas y vias aferentes extrinsecas, que siguen las rutas espinales y vagales.
Las vias del SNC llegan al SNE a través de vias vagales, simpaticas y pélvicas.

los receptores postsinapticos. A través de estas acciones pueden interferir con la
funcion de los circuitos cerebrales relacionados con el dolor, especialmente |os
circuitos emocionales y cognitivos, esto mediante proyecciones descendentes
desde los nlcleos del tronco encefdlico y el bulbo raquideo rostrolateral ventral
hastael astadorsal delamédulaespinal, que eslaviaaferente de latransmision
del dolor, laprimerasinapsis. Estasviasderetroalimentaci 6n son principal mente
de natural eza opioidérgica, noradrenérgicay serotoninérgical® (figura 21-2).

Por lo tanto, referirnos a estos medicamentos (antidepresivos, antipsi céticos,
etc.) con e término correcto “neuromoduladores’ mejorard la comprension de
su valor farmacol dgico, reducira el estigmay probablemente mejorard la adhe-
rencia al tratamiento.®

CLASIFICACION DE LOS NEUROMODULADORES.

Se dividen en agentes de accidn central (antidepresivos triciclicos, inhibidores
selectivos delarecapturade serotonina, inhibidores de larecapturade serotonina
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y noradrenalina, antidepresivos tetraciclicos) y neuromoduladores periféricos,
incluidos los serotoninérgicos, agentes ligando .29 y otros.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS DE LOS
NEUROMODULADORES Y SUS INDICACIONES

Antidepresivos triciclicos

Son los neuromodul adores centrales més antiguos, lanzados por primeravez en
1959. Lacaracteristicadistintivade este grupo eslaaccidn en aproximadamente
cinco viasdiferentes de neurotransmisores, principalmentelainhibicion delare-
captacion de5-HT y NA, efecto por el quetienen mayor potencial antidepresivo
y narcético, ademas de tener afinidad por receptores adiciones (antagonismo de
losreceptores 5-HT2A y 5-HT2C), que pueden contribuir asus propiedades an-
tidepresivas. Conjuntamente act(lan como antagonistas de | os receptores musca-
rinicos 1, antagonistas del receptor adrenérgico al y del receptor de histamina 1,
lo gue los hace més propensos a ef ectos secundarios. 1213

Su principal recomendacion clinica es para los trastornos funcionales en los
gue el dolor sea el sintoma predominante, incluyendo sindromedeintestinoirri-
table (Sl), entidad en la que han demostrado un efecto superior sobre €l control
del dolor abdominal comparados con placebo, y por laaccién anticolinérgicaque
este grupo farmacol 6gico posee se aconsejael uso en Sl con predominio dedia-
rrea, en particular lostriciclicos de aminaterciaria (amitriptilina e imipramina),
gue pueden reducir ladiarreay mejorar lacalidad del suefio, 0 unaaminasecun-
daria(desipraminay nortriptilina) si se deseaun efecto anticolinérgico o antihis-
taminico menor.24 Dispepsia funcional (DF), principalmente en € sindrome de
dolor epigéastrico. Considerar en los pacientes con este padecimiento y retraso
leve en € vaciamiento gastrico que tengan pérdidade peso significativa, y si hay
coexistenciade sintomas psi cosocial es como depresién o compromiso enlacali-
dad devida, especiamente el uso deamitriptilina.1> Igualmente, €l usodeimipra-
minaen dosis bajashademostrado tener efectossignificativossobreel dolor epi-
géstrico y las puntuaciones de plenitud posprandial 1617 Sin embargo, estos
neuromodul adores pueden empl earse para muchos otros TI1C dolorosos, inclui-
do el dolor anorrectal, el sindrome de dolor abdomina mediado centralmente,
sobretodo con amitriptilinay nortriptilina.18 En €l dolor torécico funcional bajas
dosis de amitriptilina en adicion a una dosis convencional de inhibidores de la
bomba de protones (I1BP) son més eficaces que sélo ladosis doble de IBP (70.6
frentea26.3%0).1° Por su parte, en estetrastornoimipraminamostré reducir lafre-
cuencia, lagravedad del dolor y el nimerototal de episodiospor semana, ademas
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deque puede proporcionar un beneficio sintomético en pacientescon DT relacio-
nado con hipersensibilidad esofagica.20.21

Ladosisinicia y latitulacion de los diversos antidepresivostriciclicos (ATC)
son similares. Se puede comenzar con 25 mg por dia, y si no se obtiene un benefi-
cio suficiente se puede gjustar dentro de las primeras cuatro a seis semanas ala
dosisde 50 a 75 mg por dia, alin massi no sedesarrollan efectos secundarios. En
los trastornos funcional es gastrointestinal es se han estudiado dosis de hasta 150
mg_ZZ

LosATC tienen un mayor perfil de efectos secundarios, principa mente por su
afinidad receptora adicional . Generalmente ocurren al principio del tratamiento,
y tienden aser méstolerables con €l transcurso del tiempo. Seincluyen sequedad
deboca, somnolencia, visién borrosa, mareo e hipotensi6n ortostatica. Seclasifi-
can como agentes antiarritmicos de clase 1A. Por |o tanto, deben evitarse en pa-
cientes con infarto del miocardio, bloqueo deramaizquierdadel haz deHisoen
pacientes con intervalo QT prolongado?3.24

Inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina

Su mecanismo de accién se centraen inhibir e transportador de serotoninaen la
terminal del axdn presingptico. De estaforma, unamayor cantidad de 5-HT per-
manece en lahendidura sindpticay permite estimul ar |os receptores postsinapti-
cos por un periodo més prolongado. A diferenciadelos ATC, tienen poco efecto
sobre otros neurotransmisores. Esta clase de medicamentosincluye fluoxetinaa
dosisde 10 a40 mg, paroxetinade 10 a40 mg, sertralinade 25 a 150 mg, citalo-
pram de 10 a40 mg y escitalopram de 5 a 20 mg.22%

Su poca funcién noradrenérgica no los hace candidatos para manejo de pri-
meralineaen T1IC cuando el sintoma principal seadolor. Su efecto serotoninér-
gico los hace ideales en €l tratamiento de ansiedad generalizada, depresién ma-
yor, desorden obsesivo compulsivo, trastorno de panico, fobias y trastorno de
sintomas somaticos. Por ello pueden considerarse en pacientes con trastornos
funcional esquetengan estas entidades deformaconcomitante, enlosqueyareci-
ben un ATC con inadecuado control debido alos sintomas de ansiedad asociados
o enlospacientescon hipervigilanciasintomatica.® Losinhibidoresselectivosde
larecapturade serotonina (I SRS) han resultado efectivos paratratar €l SlI cuando
€l dolor no eslacaracteristica dominantey si hay estrefiimiento, con excepcién
de paroxetina, que posee mas efectos anticolinérgicos. Citalopram ha demostra-
do eficaciaen el tratamiento de la hipersensibilidad esofégica, debido a un au-
mento delaspresionesenlaunion esof agogastricay disminuciondelasrelgjacio-
nestransitorias ddl esfinter esofégico inferior; ademas, este farmaco ha probado
tener funcidn sensoriomotora colnica. Por su parte, sertralina (hasta 200 mg/
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dia) durante un periodo de ocho semanas reduce significativamente el dolor eso-
fagico relacionado con la hipersensibilidad, en comparacion con el placebo.
Fluoxetina a dosis de 20 mg en pacientes con pirosis funcional y fracaso a|BP
unavez por diareduce el porcentaje de dias de presentacion del sintoma.26.27

Al iniciodel tratamiento pueden tener efectos adversos antigénicos, por lo que
se sugiere iniciar con la mitad de la dosis habitual, aumentando gradual mente
despuésde unasemana. Su efecto benéfico sueleretrasarse detresacuatro sema-
nas, por lo que es Util adicionar en este interval o de tiempo una benzodiazepina
de accidn prolongada (clonazepam de 0.25 a 0.50 mg dos veces por dia).22

A pesar detener menosinteraccionesfarmacol 6gicas, poseen efectosminimos
en € sistemacitocromo P450, principal mente fluoxetinay paroxetina, por susin-
teracciones farmacocinéticas a través de la inhibicion de las isoenzimas 1A2 y
2D6. L os ef ectos secundari os mas comunes asoci ados a estos neuromodul adores
son trastornos del suefio, ansiedad, mareo, cefaleay disfuncién sexual; se haco-
rrelacionado lacoagulopatiaal osI SRS, yaque pueden inhibir laagregacion pla-
guetariamediadapor serotoninay el sindrome serotoninérgico, producido por un
aumento de la actividad serotoninérgica por sobredosis, cominmente cuando se
administran adosi saltas o cuando se combinan mas de dos medi camentos seroto-
ninérgicos, que incluyen a los inhibidores de la monoaminooxidasa linezolid,
triptanos, tramadol y ondansetron. Los sintomasincluyen fiebre, rigidez muscu-
lar, temblores, confusion, taguicardiay convulsiones.2

Inhibidores de la recaptura de serotonina y noradrenalina

Blogueanlarecaptaciondela5-HT y NA enlasinapsis, aumentando laestimul a-
cion delosreceptores postsinapti cos. Poseen caracteristicasfarmacol 6gicasdis-
tintivas, difiriendo entre si por su afinidad inhibitoriadel transportador. Dul oxe-
tina'y desvenlafaxina actlian como verdaderos inhibidores de |la recaptura de
serotoninay noradrenalina(IRSN), yaquetienen unaafinidad aproximadamente
igual por ambos neurotransmisores, a diferencia de milnacipran y levomilnaci-
pran, gue tienen unamayor selectividad parainhibir la recaptacion de norepine-
frina. En particular, venlafaxinatiene unaafinidad 30 veces mayor paralainhibi-
ciondelarecaptacion de5-HT en comparaciéon conlaNA; sinembargo, endosis
mayores de 150 mg por dia g erce efectos significativos en la inhibicion de la
recaptacion de NA. Por |o anterior, dul oxetina puede ser mésféacil de usar enlos
TIIC, yaque tiene efectos noradrenérgicos incluso en dosis bajas.2®

Son farmacos indicados en af ecciones caracterizadas por sintomas dol orosos
crénicos, incluidos el dolor neuropético y los sindromes sométi cos funcionales
como fibromialgiay migrana. Por ello sepueden utilizar como terapiadeprimera
lineaen los TIIC dolorosos, cuando hay fallaa tratamiento inicial con un ATC
0 presentaron efectos secundarios rel acionados con ellos.®
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Se sugieren para el manejo del dolor abdominal mediado centralmentey SlI,
gue podrian beneficiarse especificamente con duloxeting, ya que influye en la
modulacion delasensibilidad visceral, lahiperalgesiay lamotilidad gastrointes-
tinal, aunado a que tiene evidencia sobre la depresién mayor, trastorno de ansie-
dad y fibromialgia, que es una manifestacién extraintestinal comuin en la situa-
cion de dolor generaizado que se observaen TIIC graves. La venlafaxinaen
particular ha evidenciado unamejorasintomaticasignificativaen el tratamiento
del dolor torécico funcional y la hipersensibilidad esofagica. A dosisde 75 mg
aumentaladistensibilidad col 6nica, disminuye€ tonoy lacontraccién del colon
posprandial y tiene tendencia a aumentar |0os umbral es sensorial es en respuesta
aladistension del bal én; también sehaestudiado en el tratamiento deladispepsia
funcional; sin embargo, los IRSN en general tienden a presentar unamayor fre-
cuenciadenauseas. Milnacipran estaindicado paralafibromialgiay otrossindro-
mesdedol or somatico crénico, y sepuede considerar si hay dificultades parausar
los otros IRSN por sus efectos secundari0s,22.26:30

En comparacion con los ATC tienen laventajade carecer de ef ectos secunda:
rios anticolinérgicos y antihistaminicos, 0 que permite una mejor tolerancia.
Aunasi, podrian reportar nausea(que se puede minimizar si setomacon lascomi-
das), pal pitaciones, aumento delapresion arterial diastdlica, sudoracion, trastor-
nos del suefio, mareo y discapacidad visual 3!

Antidepresivos tetraciclicos

Mirtazapina actla bloqueando | os receptores adrenérgicos alfa 2 en los cuerpos
celularesy lasterminal es nerviosas presindpticas, promoviendo laliberacion de
norepinefrina en la sinapsis, ademéas de antagonizar los receptores 5-HT
(5-HT2A, 5-HT3) y H1. Debido aesto, tiene efectos antidepresivos, y se consi-
deraun neuromodul ador fuerte parael manejo de nauseay vémito cronico, inclu-
yendo el sindrome de vomito ciclico, en el que se utilizacomo agente profilacti-
co. Se debe considerar su uso en la dispepsia tipo distrés posprandial, ya que a
través de sus propiedades antagonistas de H1 y 5-HT2C mejora la relgjacion
receptivafundicay laacomodaci én gastrica, permitiendo mayor toleranciaal vo-
lumen de nutrientes; adicionalmente, es Util en el manegjo de insomnio, y causa
aumento depeso. Ladosisefectivaesde 15a45mg al dia; sesugiereadministrar-
la por lanoche.3233

Antipsicéticos atipicos

En los Ultimos afios | os anti psi coti cos atipi cos o anti psi coti cos de segunda gene-
racion se han convertido en los farmacos de eleccién para las psicosis agudas,
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esguizofreniay trastornos af ectivos (depresion, mania). Son “ atipicos’ yaquese
diferencian de los antipsicéticos “ convencionales’ o de primera generacion en
funciéndesu perfil clinicoy aquetienen menosefectos secundarios conrespecto
alos sintomas extrapiramidal es. Son antagoni stas de | os receptores de dopamina
D2, con afinidades adicionales, como agonismo parcial D2, antagonismo de
5-HT2A y agonismo de5-HT1A. Casi todosl|os antipsi céticostienen antagonis-
mo histaminico, muscarinico (colinérgico) y alfaadrenérgico, principamente
guetiapina, clozapinay olanzapina; sin embargo, como los receptores 5-HT1A
y 5-HT2A acttian como frenosy aceleradores en las neuronas dopaminérgicas,
reducen el impacto del bloqueo delaDA. Actlian sobrelavias de neurotransmi-
sion ascendentesyy las vias descendentes del dolor anivel del astadorsal, efecto
por el que subyacen sobrelos sintomas de | os trastornos funcional es gastrointes-
tinales.34

Su principal recomendacion es como agentes potenciadores de segundalinea
envarios TIIC.

Laquetiapinase hautilizado en Sl 0 en dolor abdominal crénico que no res-
pondieron a ATC o IRSN; sus posibles beneficios clinicos incluyen un efecto
analgésico, alivio global de los sintomas, reduccion de la ansiedad y establ eci-
miento de patrones normal es de suefio. Se sugiere adosis bajas (de 25 a 100 mg/
dia) ala hora de acostarse.3s

Se pueden utilizar también como tratamiento en nauseay vémito crénico de
dificil control o comoterapiaprofil&cticaen SV C, yaquedisminuyenlagravedad
y lafrecuencia de ataques agudos, en particular la olanzapina. Iniciar con dosis
de 2.5 mg, permitiendo un ascenso gradual (de 5 a 10 mg) unavez por dia.3s

Levosulpirida ha mostrado eficacia en € manegjo de dispepsia funcional, ya
gueel antagonismo delosreceptores D2 en el plexo mientérico promueveel vac-
iado géstrico, larelgjacion pildricay el aumento del tono del esfinter esofégico
inferior, ademés de tener un mejor perfil de efectos secundarios.36

L os anti psi céti cos atipicos pueden causar ef ectos secundarios extrapiramida:
les, reacciones distonicas o parkinsonismo, aumento de peso, enfermedades car-
diometabdlicas como hiperlipidemiay diabetes mellitus, prolongacion del inter-
valo QTc e hiperprolactinemia. Estan contraindicados en discinesia tardia,
parkinsonismo y sindrome neuroléptico maligno previo. Sin embargo, estos
efectos son inusuales en las dosis mas bajas recomendadas en el tratamiento de
losTIIC.22

Agentes de ligando delta

Seclasifican como neuromodul adores periféricos, siendolagabapentinay lapre-
gabalinalos ejempl os prototipicos. Actlan bloqueando la subunidad 026 de los
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canales del calcio dependientes de voltaje (en su mayoria presinapticos), o que
a su vez permite una reduccién de la liberacion excesiva de neurotransmisores
excitadores como el glutamato. El mecanismo base de su eficaciaenlos TIIC es
mediantelatransduccion de sefial esen lasvias noci ceptivas, que dependen delos
canales del calcio sensibles a voltaje, modulando los circuitos del dolor dema-
siado activos (desde el asta dorsal hasta el SNC).32

Estanindicadosen el dolor gastrointestinal crénico. Parael manejo de dispep-
siafuncional subtipo ardor epigastrico o en caso defallaa ATC se sugiere prega-
balinaadosisde 75 mg unavez por diaal acostarse; su beneficio radicaen mejo-
rar la hipersensibilidad visceral y la calidad de vida después de cuatro semanas
deuso, siendo mareo su principal reaccion adversa. Ademaés, en pacientescon Sl
tanto gabapentina como pregabalina muestran umbrales sensoriaes de disten-
sién rectal significativamente aumentados, permitiendo unadisminucion del do-
lor abdominal .36 Son Gtilesparael dolor delapared abdominal, y muestran bene-
ficio paralos pacientes posoperados (gabapenting)

USO DE LA TERAPIA COMBINADA

Decidir agregar un segundo neuromodul ador es permisible cuando lamonotera-
piano tuvo éxito. El beneficio serelacionacon el reclutamiento deviaso recepto-
res neural es adicional es, ademas de efectos positivos sinérgicos que selogran a
combinar medicamentos con mecanismos de accién complementarios (agentes
de accidn central y periférica) y mediante la reduccion de efectos adversos, ya
gue permite el uso de dosis bajas de estos farmacos.

Si lamonoterapiatiene éxito se recomiendacontinuar el tratamiento a menos
por 6 a 12 meses parala prevencion de recaidas.

RETIRO DE LA TERAPIA

Lainterrupcion brusca de los neuromodul adores central es puede estar asociada
con sindromes de suspension, por lo que si se planea descontinuarlos se reco-
mienda que se reduzca gradual mente durante cuatro semanas (25% semanal);
esto sepuedeomitir si sehaestado con el tratami ento menos de cuatro semanas.22

CONCLUSION

L aneuromodul acion en gastroenterol ogiarepresenta un desafio; sin embargo, al
momento de implementarla es imprescindible estar familiarizados con € meca-
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nismo de accion de estos farmacos, incluyendo sus posibles ef ectos secundarios.
Laimportanciaradicaen que se consideran como terapiade segundalineadelos
trastornosfuncional esgastrointestinal es. Decidir el tipo deneuromodul adoresya
sea solos 0 combinados debe estar basado en €l escenario clinico individual de
cada paciente. El estigma que existe con el uso de estos medi camentos puede ser
unade | as principal es causas de descontinuacién de laterapia, por o que un ase-
soramiento claro y objetivo es primordial para asegurar su éxito.
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Herramientas de diagnoéstico en
neurogastroenterologia, ¢cuales y
como usarlas en la practica clinica?

Ramon Carmona Sanchez

La neurogastroenterologia es una disciplina amplia 'y compleja que abarca el
estudio, el diagndsticoy €l tratamiento de todo el espectro clinico delostrastor-
nos de lainteraccion cerebro—intestino—microbiota, pero también de mdiltiples
padeci mientos organicos e incluso sistémicos. Por €llo lagama de herramientas
parael diagnostico en neurogastroenterol ogiaen muy ampliay contindacrecien-
do. El desarrollo de métodos diagndsticos en estos padecimientos ha evolucio-
nado a pasos agigantados y ha contribuido aun mayor conocimiento, una mejor
clasificacion y un tratamiento mas efectivo. Sin embargo, no todos |os métodos
estan disponibles para su aplicacion practica; algunos siguen perfeccionandose,
buscando su verdaderaindicacién y demostrando su utilidad real, y otros conti-
nlan alaespera de una adecuada validacion que permita ubicar su correcto em-
pleo. Antelagran diversidad de herramientasdiagnésti cas en neurogastroentero-
logia, ¢cualesy cOmo usarlas en la practica clinica? Es una pregunta dificil de
contestar, y se podrian escribir varioslibros sélo de estetema (que de hecho exis-
ten). Todo lector interesado en laneurogastroenterol ogiaconoceraafondo losdi-
ferentesmétodosde diagndstico al revisar cadaenfermedad en formaindividual .
Pero apesar delosgrandes avancestecnol dgicos, el diagndstico delostrastornos
de lainteraccién cerebro—intestino sigue siendo un reto cotidiano. Tanto por su
elevada prevalencia y la inespecificidad de los sintomas que los caracterizan
como por el costo que generan, €l diagndstico positivo de estas enfermedades si-
gue siendo “la” meta de todo clinico.

Por estarazdn, el objetivo de este capitulo es hacer unarevision delas herra
mientas de diagndstico potencia mente Utilesen lostrastornosfuncionalesdiges-
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tivosy cOmo es posible usarlas. Los padecimientos serén abordados a partir de
las causas que los generan, por o que larevisiéon de los métodos de diagndstico
disponiblesparasu aplicacion practicase haradesde el punto devistadelosfacto-
res fisiopatol 6gicos invol ucrados en estos trastornos.

HERRAMIENTAS DE DIAGNOSTICO PARA EL
ESTUDIO DE LAS ALTERACIONES DE LA MICROBIOTA

El conocimiento de lamicrobiota, en especial laquereside en € intestino, enla
saludy laenfermedad hagenerado unaexplosi6n de conoci miento que seencuen-
traen pleno desarrollo. Ladishiosis se define como cual quier cambio o perturba-
¢ion en lacomposicion o estructura de las comunidades bacterianas comensal es
habitual es en individuos sanos que genera una respuesta adversa del hospedero
aestos cambios.! Cada vez se reconoce més € papel de ladisbiosis en diversas
enfermedades sistémicas y del aparato digestivo.

L asobrepobl aci én bacteriana (SPB) en unadelasformasde disbiosismaspre-
valentes, y existen factoresderiesgo bienreconocidosquefavorecen suaparicion
(p. §., hipoclorhidria, trastornos de lafuncién intestinal o motora, insuficiencia
pancredticay enfermedad hepéticacronica). Losmétodosdediagndstico més uti-
lizados paraestabl ecer |apresenciade SPB son | as pruebas de hidrégeno espirado
en el aiento usando diversos sustratos, como lactulosao glucosa. Con el desarro-
Ilo de dispositivos méas compactosy precisos se han convertido en pruebasdefa
cil aplicacion, inclusoenel consultorio. Sinembargo, laimplementacion practica
de estos métodos de diagndstico se haencontrado con algunosproblemas: lafata
de estandarizacién de estas pruebas, la correcta definicién de SPB y el conoci-
miento sobre las verdaderas implicaciones del SPB en la enfermedad.

El uso de pruebas de aliento para diagnosticar SPB se ha caracterizado por la
faltade unametodol ogia estandarizaday criterios validados paradefinir un exa-
men anormal .2 Lamayoriade|os estudios han empleado | actul osacomo sustrato,
pero con una ampliavariacion en ladosis, los protocolos para la realizacién de
laspruebas eincluso loscriterios paraconsiderar unapruebaanormal. Laexacti-
tud de la prueba de aliento con lactul osa ha sido puestaen duda, debido aquela
descomposicidndeeste sustrato por partedelasbacteriasdel ciego sueleproducir
un segundo pico en ladeteccién de hidrégeno, lo que reduce su especificidad. En
cambio, la prueba de aliento con glucosa, que es un sustrato completamente ab-
sorbido en €l intestino delgado proximal, ha demostrado mayores sensibilidad y
especificidad parala deteccion de SPB, en comparacion con lalactulosa.

Otro problemapréctico eslacorrectadefinicién de SPB. Aunqueel crecimien-
to de bacterias mayor de 105 unidades formadoras de colonias/mL en cultivo de
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aspirado intestinal superior se utiliza para diagnosticar SPB, algunos expertos
consideran que 103 unidades formadoras de col oniaso més sugieren el diagndsti-
co, especialmente si se trata de bacterias de tipo col 6nico que estan presentesen
€ intestino superior.3

Estadefinicionimplicaun criterio objetivo cuantitativoy otro subjetivo cuali-
tativo, de los cuales no hay un acuerdo general, ademas de que se basan en un
método invasivo dedificil aplicacion practica. Existe laesperanzade quelaapli-
cacion detécnicas molecularesmodernasen el estudio del microbiomaintestinal,
junto con algunas técnicas de muestreo innovadoras (p. €., €l muestreo de gases
intestinales en tiempo real), pronto permita definir realmente el espectro de la
SPB.4

Otro problemarelevante es gue alin no se conocen por completo lasimplica-
cionesclinicas de ladeteccion de SPB y su papel en laenfermedad. Un gemplo
préctico eslarelacion entrelaSPB y el sindrome de intestino irritable (SIl). La
prevalenciade SPB en los pacientes con Sl se hainformado en un amplio inter-
valo, cuya variacion se debe a los diversos criterios para definir una prueba de
aliento positiva, lo que esta ligado directamente ala metodologia empleada. La
ataprevalenciade SPB ene Sl justificd, junto con otrasobservacionesclinicas,
el empleo deantibidticosno absorbibles(p. g ., rifaximina) en estaentidad clinica
con relativo éxito. Sin embargo, luego se demostré que la presencia de SPB no
es una condicion necesaria para que larifaximina lograra una mejora global de
los sintomas; de hecho, aln se discute el mecanismo de accion de este farmaco
end SIl. Algunosexpertoshan puesto en dudasi |aSPB esrea mente comin ent-
relos pacientes con sintomas gastrointestinales“funcionales’, en quienesno hay
evidencia de mala digestién o malabsorcién.4

Por otrolado, el tratamiento exitoso delaSPB incluyelareversién delacondi-
cion predisponente quelagenera, larestauracién delamicrobiotanormal y ladis-
minucion de los sintomas mediante diversas intervenciones que no se limitan a
uso de antibioticos no absorbibles.s

El estudio delacomposicion delamicrobiotay sus productos—lametageno-
micay |lametabol Gmica— es un campo en pleno desarrollo. Existe informacion
acerca de los perfiles microbiol 6gicos en diversas enfermedades, y un nimero
crecientede estudioshainformado cémo lacomposicion delamicrabiotaintesti-
nal humanapuede af ectar losfactores de riesgo rel acionados con las condiciones
de salud del hospedero, pero aln esta lgjos la definicion de la presencia de “ se-
llos’ caracteristicos o perfiles que se rel acionen de forma especifica con padeci-
mientos puntuales. Mas aln, no existe una definicién universalmente aceptada
de una microbiota normal o del sujeto sano. Por estarazon, aunque e estudio y
la caracterizacion de la poblacion microbiana intestinal han surgido como un
campo crucia con potencial aplicacion clinica, los avances a respecto aln son
limitados.®



268 Neurogastroenterologia y motilidad gastrointestinal (Capitulo 22)

HERRAMIENTAS DIAGNOSTICAS PARA
LA DETECCION DE INFLAMACION

Lainflamacién como factor causal delostrastornosdelainteraccion cerebro—-in-
testino se rel aciona intimamente con las perturbaciones delamicrobiota. Laevi-
denciadel papel delainflamacién en estos padecimientos surgi6 de ladeteccién
objetivadelainfiltracion de célulasinflamatorias en lamucosaintestinal de los
pacientes, queno selimitaal incremento deladensidad celular, sinoaunanotable
activacioninmunitaria. A suvez, estainfiltracién sevefavorecidapor unamayor
permeabilidad epitelial que abate labarrerade defensaintestinal y que se haob-
servado con mayor frecuencia en los sujetos con algunos padecimientos, como
SlI o dispepsia.

Existen diversosmétodosclinicosque pueden ayudar aeval uar lainflamacién.
Ladetecciony lacuantificacion de célulasinflamatoriasen labiopsiadediversos
segmentos intestinal es es un método accesible, pero inespecifico. No existe nin-
gun patron deinfiltracion de célulasinflamatorias que definaalas enfermedades
funcionales del aparato digestivo ni que permitaestablecer lapresenciadeinfla-
macion de bajo grado. Su utilidad radicamasen el diagndstico diferencia de pa
cientes con sintomas esofégicos, dispepsia’ o criterios clinicos de SI18° que en
el diagndstico directo de estas enfermedades. Ladeteccion de productosdelain-
flamacion o biomarcadores se discutird en una seccion aparte.

HERRAMIENTAS DIAGNOSTICAS PARA
DETECTAR ALTERACIONES DE LA MOTILIDAD

Lamotilidad alterada en diversos segmentos del aparato digestivo fue el meca-
nismo fisiopatol 6gico més investigado como posible explicacion de los trastor-
nosfuncional es digestivos en ladécada de 1980. Desde entonces, mlltiples alte-
raciones de la motilidad intestinal fueron identificadas en los pacientes con
dispepsiafuncional y Sl1. Se han documentado alteraciones de la motilidad an-
troduodenal y de larelgjacion receptivadel fondo géstrico en algunos pacientes
con dispepsia.1® Demanerasimilar, sehaobservado quelospacientescon Sl tie-
nen unincremento delafrecuenciadelasondas de contraccién de gran amplitud,
una respuesta motora posprandial exagerada y prolongada, asi como un tono
muscular anormal del recto—sigmoides con atenuacion del reflgjo colorrectal de
los pacientes con Sl1.1 Pero las alteraciones motoras del os dif erentes segmentos
del aparato digestivo se traslapan entre si. Por gjemplo, los pacientes con Sl|
muestran mayor afeccion funcional del esfinter inferior y del tercio distal del eso-



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

Herramientas de diagndéstico en neurogastroenterologia, ¢cuales...? 269

fago que los pacientes con lupus o esclerosis sistémica.l2 También se ha encon-
trado retraso del vaciamiento géstrico e incremento de laretroperistalsis duode-
nal de algunos pacientes con Sl1.13 Sin duda, estas alteraciones motoras serefle-
jan clinicamente en la generacion de sintomas de estos pacientes y explican, a
menosen parte, lael evadafrecuenciade sobreposicion sintométicaentrelosdife-
rentes trastornos funcionales.

Estudios como la manometriay laimpedancia el éctrica intraluminal (solao
combinadacon otrosmétodos), laeval uacién del vaciamiento gastrico (mediante
gammagrafia, ultrasonido o pruebas de aliento), la capsula inteligente (Smart-
Pill®) y @ transito colonico con diferentes técnicas (marcadores radioopacos,
gammagrafia) son métodos disponibles paraeva uar de maneradirectaeindirec-
talamotilidad de diversos segmentos del aparato digestivo.

Desafortunadamente, no existen herramientas de diagnéstico que a evaluar
lamotilidad gastrointestinal permitan establecer el diagnostico delostrastornos
delainteraccion cerebro—-intestino en formadirecta. Tampoco han permitido de-
finir con claridad la diferencia entre algunos trastornos, como la dispepsia fun-
cional y lagastroparesia.l4 La aplicacion practica de las herramientas para eva-
luar lamotilidad en este contexto selimitaaestablecer el diagndstico diferencial
entre los trastornos organicos y |os funcionales en sintomas puntuales, como la
disfagiao € estrefiimiento.15.16

HERRAMIENTAS DIAGNOSTICAS PARA
DETECTAR HIPERSENSIBILIDAD VISCERAL

Lahipersensibilidad visceral hasido considerada por algunoscomo un marcador
de los trastornos de lainteraccién cerebro—intestino.1” Su presencia depende de
multiplesfactores que van desde lamayor expresién de receptores de capsaicina,
serotonina, hormona liberadora de corticotropina, purinérgicosy otros recepto-
res, lainflamacién, lapermeabilidad intestinal y laproduccion delosneurotrans-
misoresy péptidosintestinal esque activantal esreceptores, hastalasalteraciones
del procesamiento central de las sefial es nociceptivas influidas por factores psi-
col6gicos, como €l estrés.18

Algunos métodos, como las pruebas de distension con bal6n (solas o integra-
das aestudios manométricos) o laprueba de cargade agua o de bebidas nutricio-
nales, han demostrado alteraciones sensitivas (menor umbral sensitivo, plenitud
temprana, saciedad precoz o dol or epigastrico) con mayor frecuenciaenloscasos
con trastornos funcionales que en los sujetos control. Por desgracia, no han de-
mostrado plenamente su utilidad préactica, no han sido debi damente estandariza-
dasy no han podido establ ecer unaasociaci én conlossintomasni conlarespuesta
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Figura 22-1. Trazo de pHmetria con impedancia eléctrica multicanal que muestra una
asociacion positiva de los sintomas de reflujo (flechas) en ausencia de exposicion pato-
I6gica del eso6fago al acido.

al tratamiento, por |o queno serecomiendasu empleorutinario enlapréacticadia-
ria’

Sin embargo, si existe un método que permite evaluar lahipersensibilidad vis-
ceral enlaprécticacotidiana: lacorrel acién sintométi cadurante e monitoreo del
pH esof agico de maneraambulatoria (pHmetria). Unaasociacion positivadelos
sintomas de reflujo en ausencia de exposicién patoldgica del esifago al acido
definelapresenciade hipersensibilidad?® (figura22-1). La proporcion de episo-
dios sintométi cos asociados aeventos de reflujo, conocida como indice de sinto-
mas, no estalibre defallas, y puede ser debidaaunaserendipia. La probabilidad
deasociacion con € sintomaesun método estadistico quereduceel error. Recien-
temente se harecomendado combinar el indice de sintomasy la probabilidad de
asociacion con el sintoma para establ ecer mejor |a posible asociacion sintomati-
ca.20 Desaf ortunadamente, unaproporcion significativade pacientes pueden cur-
sar asintomaticos durante el periodo de estudio, lo que impide establecer laaso-
ciacién de sus malestares con eventos de reflujo.2t Por ello se han desarrollado
maodificaciones tecnol 6gicas que incrementan el rendimiento del monitoreo am-
bulatorio del pH esofagico. El monitoreo del pH combinado con laimpedancia
intraluminal multicanal seutilizaparaevaluar el transportedebolosy losdiferen-
tes tipos de reflujo que incluyen écido, débilmente &cido y no &cido, ademés de
gue es capaz de distinguir mas episodios de reflujo con base en el uso de parame-
trosfisicosy quimicosdel material refluido.22 Ademés, el uso actual del monito-
reo del pH deimpedanciaintraluminal multicanal va més alladel monitoreo del
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reflujo paramedir su aclaramientoy laintegridad del epitelio esofégico. Lasnue-
vas métricas basadas en impedancia son prometedoras para documentar el dafio
inducido por €l reflujo en laintegridad de lamucosa esofégicay parapredecir el
resultado del tratamiento.23 Otro desarrollo tecnol 6gico que haayudado areducir
lasfallasy aincrementar €l rendimiento diagnéstico delapHmetriaesel monito-
reo extendido hastapor 96 h.24 De este modo, €l arsenal de diagnostico paralos
trastornosdelamotilidad esof &gicase haampliado enormemente paraincluir una
multitud de herramientas sofisticadas. L osavancesen latecnol ogiade diagnosti-
coy lacomprension delafisiologiaesof agicahan cambiado el campo paracarac-
terizar con mayor precision lamotilidad esofégicay guiar el manejo por fenoti-
pos.z

BIOMARCADORES

Desde hace muchos afios se ha promovido larealizaci 6n de un diagndstico posi-
tivo delostrastornos funcional es del aparato digestivo mediante lacombinacion
deunahistoriaclinicacuidadosa, los hallazgos del examen fisicoy el empleo de
un panel limitado de exdmenes, que deben ser elegidosde maneraindividual. Sin
embargo, enlaprécticadiariano esinfrecuente que un diagndéstico de estasenfer-
medades se realice por exclusion tras investigaciones exhaustivas y negativas.

Un biomarcador esun indicador biol 6gico objetivo defuncién normal, de pro-
cesos patogéni cos o de respuestas farmacol 6gi cas ante unaintervenci én terapéu-
tica.”.26 Lautilidad potencial deloshbiomarcadoresdelostrastornosdelainterac-
cion cerebro—intestino hasido investigada con el fin de establecer e diagnéstico
diferencial con enfermedades organicas (inflamatorias, infecciosas 0 neoplasi-
cas) para establecer e diagnostico directo y predecir de respuesta. Por gjemplo,
los biomarcadores fecales de inflamacién, como la calprotectina, lalactoferrina,
la proteina S1I00A 12, la elastasa de polimorfonucleares, la mieloperoxidasa, la
M2 piruvatocinasa, las graninas, las defensinasy las metaloproteasas de matriz,
entre otros, han sido evaluados para establecer el diagnostico diferencial del Sli
con enfermedad inflamatoriaintestinal .26 En ladispepsia se han evaluado multi-
ples biomarcadores, como el pepsinégeno, los polimorfismos genéticos, lasin-
terleucinas, lahipersensibilidad visceral, lainfeccion por Helicobacter pylori, la
eosinofiliay lalinfocitosis duodenal, entre otros.”

Unodelosprincipal esfocosdeatencién del desarrollo debiomarcadoressero-
|6gicoshasido en el diagnodstico del sindromedeintestinoirritable. Lemboy col.
aplicaron un panel de 10 marcadores seroldgicos en un grupo de pacientes con
Sl1, otro con diversas enfermedades intestinales y un grupo de sujetos sanos.2?
El panel seroldgico demostrd unasensibilidad de 50%, unaespecificidad de 88%
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y un valor predictivo positivo de 81%; el valor predictivo negativo de 64% con
una precision general fue de 70% para diferenciar el SIl de la ausencia de SlI.
Otrasituacion deinterés hasido el sindrome de intestino irritable posinfeccioso
(SI1-P1). Pikey cal .28 analizaron €l suero de 120 militarescon criteriosde Sl P
paradeterminar los niveles de citocinasy de anticuerpos contraun panel de anti-
genos del microbioma. En total, 10 de 118 marcadores considerados difirieron
entre los pacientes con SII—PI y los controles sanos, incluidas las interleucinas
6, 8y 1P, y laproteinainflamatoria de macro6fagos—1f3, |0 que proporciona evi-
denciade ladistincion molecular del SI1—PI. Otros marcadores serol 6gicos han
sido estudiados, e incluso algunos de ellos se encuentran disponibles comercial -
mente, como |os anti cuerpos anti—CdtB/antivinculina, que se han utilizado para
confirmar |a presencia de sindrome deintestino irritable con predominio de dia-
rrea (SI1-D) en un pequefio grupo de pacientes con sintomas sugerentes de esta
enfermedad. Algunos expertos apoyan el uso de esta prueba como una herra-
mientadediagnéstico deprimeralineaparaconfirmar lapresenciade Sl conpre-
dominio dediarrea(Romalll), y hasido validada en laenfermedad inflamatoria
intestinal .2° Sin embargo, esta prueba no ha sido adecuadamente validada en el
amplio espectro clinico que abarcaalospacientescon dolor, distensiony diarrea.
Hasido aplicadaen un nimero extremadamente baj o de pacientes con esprietro-
pical, enfermedad celiaca, enfermedad diverticular y colitis microscépica, y no
se han incluido en lavalidacién otras entidades muy comunes del espectro sinto-
matico (p. g ., parasitosisintestinal es, malaabsorcion de acidos biliaresy carbo-
hidratos, insuficiencia pancreética exocrina o heoplasias).30

El avance que se halogrado con los biomarcadores es notable y latendencia
en lainvestigacién indica que serén de gran utilidad en el futuro, pero por ahora
e rendimiento de lamayoriade los biomarcadores no es superior a deloscrite-
riosactuales, basadosenlos sintomas, y lamayoriason experimental es.3! En este
momento no existe evidencia suficiente para el uso de los biomarcadores en el
diagnostico directo de las enfermedades funcionales digestivas.

PSICOMARCADORES

El estrés, los rasgos psicosométicos y |as comorbilidades psicol égicas son inhe-
rentes précticamente a todos |os trastornos de la interaccion cerebro—intestino.
Por ejemplo, muchosfactores psicosocialesy situaciones estresantesdelainfan-
ciaque siguen presentandose alo largo delavidahan sido asociados a Sll, tales
como lasrelaciones familiares patol 6gicas, los divorcios, los fracasos laborales,
lospleitoslegalesy los problemasdevivienda, entreotros.32 Unahistoriade abu-
so fisico y sexual influye fuertemente en la gravedad de los sintomas, y genera
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mayor estrés psicol6gico, mayor demanda de servicios médicos y peor estado
funcional. Los sintomas del SlI con frecuencia son exacerbados y modificados
por €l estrés (el umbral doloroso esmasbajoy lasensacion deenfermedad esma-
yor), y seasocian acomorbilidades psicol 6gicas. Larelacion con migrafia, fibro-
mialgia, cigtitisintersticial, lumbalgia, dispareunia, dolor pélvicoy fatigacronica
sugiere que todos estos trastornos se ubican en un mismo espectro de sindromes
dolorosos centrales o de sensibilizacion central .33

Algunos cuestionarios especificos han sido validados y aplicados en los pa-
cientes con malestares digestivos, con laintencién de establecer € diagndstico
directo de Sll. Spiller y col.3* aplicaron un cuestionario, denominado Patient
Health Questionnaire 12 Somatic Symptom Scal e, en 151 voluntarios sanos, 319
pacientes con Sl y 296 con enfermedad diverticular (113 asintomaticosy 173
sintométicos). La puntuacién obtenidaen los pacientes con S| fue significativa
mentemasaltague enlosdeméasgrupos; unvaor mayor de6indicé unasensibili-
dad de 66.4% para el Sll y una especificidad de 94.7%.

A pesar delaatafrecuencia con laquelosrasgosy lacomorbilidad psicol 6-
gicaseobservan enlostrastornosfuncional esdigestivos, existen muy pocosestu-
dios que hayan evaluado los Ilamados psicomarcadores como herramienta de
diagndstico, por 1o que se sabe poco al respecto.

APLICACION DE CRITERIOS CLINICOS BASADOS EN
SINTOMAS COMO HERRAMIENTAS DE DIAGNOSTICO

Paramuchos expertos|amejor formade diagnosticar lostrastornosdelainterac-
€ion cerebro—intestino es reconociendo la presenciade | os sintomas que confor-
man los criteriosclinicos. El desarrollo delos criterios clinicos basados en sinto-
mas hasido largo, constantey no selimitaalos Criterios de Roma. En ladécada
de 1960 losinvestigadores definieron el SlI con apoyo del reconocimiento deun
grupo dedatosclinicos obtenidosen estudi os epidemiol 6gicos. Al aplicar unaen-
cuestaa 32 pacientescon Sl y a33 con enfermedad orgéanica, Manning3s encon-
tr6 cuatro sintomas muy frecuentes en €l SlI. Los criterios de Manning se han
aplicado ampliamente en lainvestigacion clinica de esta enfermedad. En la dé-
cada de 1980 se desarroll6 un consenso en la definicion y |os criterios clinicos
delostrastornosfuncional es, conocidos como Criteriosde Roma.36 Estos, lasde-
finicionesy lasclasificaciones se han modificado en formapaul atinahastall egar
alaversion IV, gue esla que se encuentra actual mente vigente.3”

L os criterios de diagndstico basados en sintomas permiten establecer el diag-
néstico positivo delostrastornos funcionales y son mas precisos cuando se apli-
can en los pacientes sin datos de alarma, sin factores de riesgo, jévenesy con al-
gun estudio estructural que evalle e aparato digestivo. No obstante, la
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sensibilidad y la especificidad de estos criterios son variables, y algunos pacien-
tes con enfermedad organicacumplen con los criterios de diagnéstico. Por gjem-
plo, en una serie de mas de 1 000 pacientes mexicanos con criterios clinicos de
dispepsiay sin datos de alarma 0 sospecha de enfermedad organica, 8% tenian
algunalesién organica, como erosiones, Ulceras o heoplasias.38 Se ha detectado
gue 8.3% del os pacientes con criteriosde Romal I tienen enfermedad de Crohn,
6.1% tienen colitis ulcerosa cronicaidiopéticay 2.3% tienen cancer de colon.3?
Aungueloscriteriosbhasadosenlossintomasdistan de ser perfectos, enlapractica
diariasu utilidad radicaen orientar haciaun diagnostico positivo delostrastornos
funcionales digestivos y evitar larealizacién de estudios innecesarios.

ENTONCES, ¢ CUALES HERRAMIENTAS DIAGNOSTICAS
USAR Y COMO USARLAS EN LA PRACTICA CLINICA?

Lapresenciade una gran variedad de sintomas i nespecificos que habitualmente
manifiestan |os pacientes con trastornos de lainteracci 6n cerero—intestino puede
desorientar al médico. En este punto suelen cometerse errores con el excesivo
empleo derecursosy €l retraso en €l diagnostico. Aqui los criterios de diagnosti-
co muestran su mayor utilidad, pues existe cadavez mas evidenciade que e pa-
ciente con algun trastorno funcional definido mediante criteriosclinicosbien es-
tablecidos se beneficia poco de los estudios adicional es.3t Unavez identificados
los criterios clinicos que definen laenfermedad, el segundo objetivo del médico
esasegurarsedequeno existen datosdeal armau organi cidad que sugieran lapre-
sencia de enfermedad estructural, inflamatoria o infecciosa.

Si el paciente cuentacon criterios de diagnéstico y no existen datos de alarma,
se habraestablecido €l diagnéstico positivo de Sl y, de acuerdo con laevidencia
actual, en ese momento se podrainiciar un tratamiento adecuado para cada caso.
Lafalladel tratamiento en un tiempo razonable (de una a cuatro semanas) o la
aparicién en ese periodo de algin dato de alarma debe llevar a reconsiderar €
diagnostico. Lafaltaderespuestaal tratamiento en |os pacientes con caracteristi-
cas especiaes (p. §., en pacientes con Sl en quienes predomina ladiarrea) su-
gierelanecesidad de estudios adicional es para establ ecer |aposible presenciade
otrascausas (p. g ., colitis microscépica, sobrepoblacién bacteriana, intolerancia
alalactosa, infecciones cronicas, enfermedad inflamatoriaintestinal o enferme-
dad celiaca).40

CONCLUSIONES

Lostrastornos de lainteraccion cerebro—intestino siguen siendo de dificil diag-
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Cuadro 22-1. Ejemplo de algunas herramientas de diagndstico potencialmente
Utiles de acuerdo a la fisiopatogenia de los trastornos de la interaccion
cerebro-intestino

Mecanismo Prueba Observaciones
fisiopatolégico

Disbiosis Pruebas de aliento No estandarizadas. Pobre correlacién sintoma-
para la deteccion tica. Puede detectar SPB, pero no otras for-
de hidrégeno mas de disbiosis

Inflamacion Biopsias endoscépi-  Detecta infiltracion de células inflamatorias en
cas los segmentos del aparato digestivo. Utiles

en el diagnostico diferencial de algunos
padecimientos

Alteraciones motoras Manometria (diver- No existen patrones caracteristicos de los dife-
S0s segmentos) rentes TICI. Utiles en el diagnéstico diferen-
cial de algunos padecimientos y en la evalua-
cion de sintomas especificos (p. €j., disfagia,
dolor toracico, etc.)

Hipersensibilidad vis- pHmetria conimpe-  Permite correlacionar los sintomas y los posi-
ceral dancia bles eventos gatillo. Limitaciones técnicas
inherentes al procedimiento

SPB: sobrepoblacién bacteriana; TICI: trastornos de la interaccién cerebro—intestino.

nastico, debido a su etiologiamultifactorial, su naturaleza heterogéneay laso-
breposicion delos sintomas con patol ogias organi cas. Como resultado, y en con-
tralarecomendacion general, los trastornos funcionales del aparato digestivo a
menudo siguen siendo un diagndéstico de exclusion, lo que resultaen investiga-
cionesinnecesarias, prolongadas, costosasy hastariesgosas. Los métodos dispo-
nibles paraladeteccién de las alteraciones de la microbiota, lainflamacién, los
trastornos motores y la hipersensibilidad visceral no son aplicables por igual a
todoslostrastornos, y muchas veces proporcionan resultadosinespecificos (cua-
dro 22-1).

La atencién se ha centrado ahora en €l desarrollo de biomarcadoresy el uso
de marcadores psicol dgicos (los denominados psicomarcadores) para ayudar a
diagndstico, pero muchos de ellos no han sido adecuadamente validados y alin
se encuentran lejos de su aplicacion cotidiana. Por e momento, lamejor herra-
mienta de diagndstico en los trastornos de lainteraccion cerebro-intestino esla
combinacion de una cuidadosa historiaclinica, €l andlisis detallado de sintomas
gastrointestinales, la aplicacion de criterios de diagndéstico basados en sintomas
y laseleccién individual de estudios objetivos que permitan confirmar el diag-
ndstico, detectar losfactoresfisiopatol 6gicoscausal esy establ ecer el diagndstico
diferencial cuando sea necesario.
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Herramientas de diagnostico de los
trastornos gastroduodenales

Alex Manuel Gonzéalez Chagolla

INTRODUCCION

A partir delahistoriaclinicay laexploracion fisicase puede establecer en varias
ocasiones un diagnostico preciso sin lanecesidad de estudios paracl inicos, como
en el caso de laenfermedad por reflujo gastroesof &gico o una gastroenteritisin-
fecciosa. Sinembargo, algunossintomas—p. €., dolor abdominal, diarreacroni-
ca o pérdida de peso, entre otros— pueden tener correspondencia con distintos
padeci mientosgastrointestinales. Trasunandlisisclinico emergen unaodistintas
sospechasdel diagndstico que deberén ser corroboradas con unao masdelasdis-
tintas pruebas disponibles, con lafinalidad dedirigir laterapéutica. En el areade
la gastroenterologia se cuenta con un amplio arsenal de estudios para llevar a
cabo |os diagnosti cos pertinentes, como |os procedi mientos endoscopicos, lase-
rologia, las pruebas de aliento, los estudios en las heces, |os estudios deimagen,
losestudios de motilidad y |as pruebas histopatol 6gicas. En el cuadro 23-1 seen-
listan los principal es padecimientos gastroduodenales y las pruebas que confir-
man su diagnastico.

ENFERMEDAD ULCEROSA PEPTICA

Laendoscopiaesel laregladeoro parael diagnostico delaenfermedad ulcerosa
péptica. Se define como Ulceraunarupturade’5 mm o masdel revestimiento

279
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Cuadro 23-1. Herramientas de diagnéstico de los trastornos gastroduodenales

Enfermedad acido—péptica
e Endoscopia, biopsia
Helicobacter pylori
¢ Biopsia, prueba de aliento, antigeno en heces, serologia
Gastritis: infecciosa, autoinmunitaria, quimica, etc.
¢ Endoscopia, biopsia, estudios de imagen
Sindrome de Zollinger—Ellison
e Serologia, prueba de estimulacion con secretina, estudios de imagen
Lesiones neoplasicas
¢ Endoscopia, biopsia, estudios de imagen, serologia
Gastroparesia
¢ Gammagrafia, prueba de aliento, manometria antroduodenal, capsula de motilidad
Distintas duodenitis: asociada a Helicobacter pylori y otras duodenitis infecciosas, enfermedad
celiaca, esprue tropical, enfermedad de Whipple, eosinofilicas, enfermedad de Crohn, etc.
¢ Endoscopia, biopsias, serologia, estudios de imagen
Sobrecrecimiento bacteriano del intestino delgado
¢ Prueba de aliento, aspirado duodenal por endoscopia

delamucosa. Se consideraquelas Ulceras surgen en zonas en las que las uniones
celulares estrechas se encuentran comprometidas y son susceptibles al dafio por
antiinflamatoriosno esteroideos o Helicobacter pylori. LamayoriadelasUlceras
géstricasocurren anivel delaunién delasmucosasantral y oxinticaenlacurva-
tura menor, seguidas de lesiones prepiléricasy anivel de cuerpo. La presencia
de Ulcera gastrica o duodenal junto con una mucosa gastrica sana sugieren que
los antiinflamatorios no esteroideos son la causa més probable de la Ulcera.l

Debido aque hasta5% delas Ul ceras gastricas son malignas, generalmente se
recomiendague setomen muestras de biopsiadel borde delallcerao que sepro-
grame una endoscopia de seguimiento 12 semanas después del tratamiento para
documentar lacuracion compl eta. LasUlcerasdemasde 3cmy lasque estén aso-
ciadas a una masa tienen mas probabilidades de ser malignas. Por €l contrario,
laincidenciade Ul ceras duodenal es malignas es extremadamente baja, por 1o que
no requieren una biopsia de manera rutinaria.2

HELICOBACTER PYLORI

L as pruebas de diagnostico de Helicobacter pylori estén indicadas en los pacien-
tes con enfermedad ul cerosa péptica activa o enfermedad previa sin tratamiento
de erradicacion para Helicobacter pylori, linfoma de tejido linfoide asociado a
mucosa, dispepsiasin datos de alarmay después de lareseccidn endoscdpicadel
cancer gastrico temprano.3
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Laspruebasnoinvasivasincluyenlapruebadealiento con urea, antigenofecal
y serologia (anticuerpos anti—-Helicobacter pylori). La prueba de diento y la
pruebade antigeno fecal tienen unasensibilidad y especificidad mayores de 90%
antesy despuésdel tratamiento. Ambas pruebas son rapidas, precisasy rentables,
por lo que se consideran de eleccidn tanto para el diagndstico inicial como para
confirmar laerradicacién. Laserol ogia esta ampliamente disponible; sin embar-
go, tanto su sensibilidad (85%) como su especificidad (79%) son subGptimas;
una prueba positiva no indica el estado actual de lainfeccion por Helicobacter
pylori, esdecir, si setratd y fue erradicada o si sigue activa.

Losinhibidoresdelabombade protones (IBP), losbloqueadores de histamina
tipo 2, los antibidticos y € bismuto reducen la sensibilidad de todas | as pruebas
de Helicobacter pylori, excepto en la serologia. Los IBP deben ser suspendidos
dos semanas antes de todas | as pruebas no serol dgicas de Helicobacter pylori, y
los antibidticos y el bismuto deben ser retirados cuatro semanas antes; paralos
bloqueadores de histaminatipo 2 se considera suficiente la suspension de 24 a
48 h antes de la prueba.

A través de la endoscopia se toman biopsias para el estudio histopatol6gicoy
larealizacion delapruebarapidade ureasay cultivo. Lahistologiatiene unasen-
sibilidad y unaespecificidad de 95%. L apruebarpidade ureasatiene unasensi-
bilidad de 88 a95% Yy unaespecificidad de 95 a100%. El cultivo paralainfeccion
por Helicabacter pylori requieretiempo, escostoso Y tiene unabajasensibilidad
(de 70 a 80%), pero puede ser (til para determinar los patrones de resistencia.

GASTRITIS

La gastritis se define como la inflamacion histol égica de la mucosa géstrica.
Existen diferentes causas de gastritis cuya etiol ogia se relaciona con diferentes
manifestaciones clinicas y caracteristicas patoldgicas, entre las que se incluyen
etiologias infecciosas (bacteriana, viral, parasitaria o flingica), causas externas
(alcohal, radiacion, sustanciasquimicas) y factoresautoi nmunitarios, entreotras.
Su evaluacion implica examen clinico, endoscopia con aplicacién de protocol os
de biopsia estandarizados e histol ogia.4

Laindicacion méas comin para la biopsia gastrica es la necesidad de saber si
€ paciente et o no infectado por Helicobacter pylori. Se reportan tipicamente
algunos fenotipos topogréficos bien caracterizadosy comunes de lagastritis por
Helicobacter pylori y lagastritisatréfica, siendo el més comin €l predominio de
inflamacién a nivel del antro en asociacién con una mucosadel cuerpo no atré-
fico, lo que conllevaun mayor riesgo de enfermedad ul cerosa péptica, en particu-
lar de Ulcera duodenal. La presencia de gastritis atrofica en € cuerpo del est6-
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mago indicaunareduccion delacapacidad parasecretar acido con un bajo riesgo
de Ulcerapéptica; laaparicion de gastritisatréficaavanzaday lametaplasiaintes-
tinal multifocal son caracteristicas de un tipo de gastritis que también indican un
mayor riesgo de neoplasias gastricas, |0 que sugierelanecesidad de unacuidado-
saexclusién delapresenciaconcomitante de pegquefias| esionesfocal esneopl &si-
cas o displésicas.s

SINDROME DE ZOLLINGER-ELLISON

El diagnéstico de sindrome de Zollinger—Ellison (SZE) se puede redizar al
encontrar un nivel elevado de gastrinaséricaen ayuno (> 1 000 pg/mL) asociado
a hipersecrecién de &cido gastrico (pH géstrico < 2.0), lo cual sélo ocurre en
menos de 10% delos casos. M uchos pacientes sin SZE desarrollan unasignifica-
tiva hi pergastrinemia secundariaen respuestaal pH gastrico elevado, como ocu-
rreanteel consumo delBP, lainfeccion por Helicobacter pylori o gastritisatroéfi-
ca, y lahipoclorhidria. Existen otras causas de hipergastrinemia no asociadas a
una hipersecrecion acida, como en lafallarenal, e sindrome de intestino corto
0 un estado posterior alavagotomia. Mas alln, existen trastornos que causan hi-
pergastrinemia con secreci én excesiva de &cido, los cuales incluyen hiperplasia
de células G o antro gastrico retenido después de una gastrectomia parcial Bill-
roth I1.

Lapruebade estimulacion con secretinaes el estudio de eleccion parael diag-
néstico de SZE, debido asu altasensibilidad, facilidad de administraciéony efec-
tos secundariosminimos. Laadministracionintravenosade secretinaestimulaun
aumento exagerado de gastrina séricaen |os pacientes con SZE, aunque en otros
trastornos € nivel de gastrina sérica cae o0 permanece sin cambios. Durante la
prueba se mide lagastrinaséricainicia y luego se administran 2 Ul/kg de peso
corporal de secretina por viaintravenosa durante un minuto. Luego se realizan
medicionesrepetidas de gastrina 2, 5, 10, 15y 20 min méstarde. Unincremento
absoluto delagastrinasérica> 120 pg/mL reportaunasensibilidad de 94%Yy una
especificidad de 100%.6

Distintos estudios deimagen sehan utilizado paralocalizar y eva uar laexten-
sién del tumor. Aunque latomografia computarizada (TC) y laresonancia mag-
nética (RM) estan ampliamente disponiblesy pueden ser (tiles, lagammagrafia
de receptores de somatostatina es mas sensible (85%) que todos | os estudios de
imagen convencional es, por |o que debe ser consideradacomo el método deelec-
cion. Este rendimiento puede incrementar (93%) al combinarlo con €l ultrasoni-
do endoscopico. La mayoria de los tumores se localizan en una area conocida
como triangulo del gastrinoma.
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L osgastrinomas expresan receptores de somatostatinaque seunen alaoctred-
tida, lo cual se puede usar para obtener imagenes del tumor mediante €l uso de
receptores de somatostatina utilizando anal ogos de somatostatina marcados con
11n o con tomografia por emisién de positrones (PET) utilizando andlogos de
somatostatinacon $Ga. Otras pruebas de deteccién incluyen métodosinvasivos,
como laangiografiasel ectivay el estudio degradientesdegastring, seademanera
transhepéticaen el drenaje venoso portal o en las venas hepaticas después de la
estimulacion intraarterial selectiva con secretina.”

LESIONES NEOPLASICAS GASTRICAS

Pdlipos gastricos

Se define como pdlipo cual quier protuberanciade lasuperficie delamucosagas-
trointestinal observada por endoscopia. Estas lesiones pueden ser heterotopias,
tejido linfoide, lesiones estromal es o pdlipos epitelia es verdaderos. El diagnos-
tico por histologiadel subtipo de pélipo es en ocasiones necesario paralaexclu-
siéndelesionesmalignas o conriesgo, asi como parael mangjoy el seguimiento.

Son tres | os subtipos de pdlipos gastricos reconocidos con mayor frecuencia:
hiperplésicos, de glandulas fundicas y adenomatosos. Los pdlipos de glandulas
fundicas se localizan en la mucosa oxinticay se asocian a uso crénico de IBP.
La hiperplasia de células parietales y la protrusién a los espacios glandulares
quisticos con edemay minimainflamacién en el estroma son hallazgos tipicos.
Enlospdliposhiperplésicosseencuentranlasfoveolascon dilatacion delasglan-
dulas quisticas y una cantidad variable de estroma inflamado. Por su parte, los
adenomasgastricosconsisten en cél ul as epitel i al esdispl asi casqueamenudo sur-
gen en un contexto de atrofiay metaplasiaintestinal tipicamente asociadas ala
infeccion por Helicobacter pylori. Igual queen el colon, |os adenomas gastricos
pueden verse como partede unasecuenciaquevadesdeladisplasiahastad carci-
noma. Cuanto mas grande es un pdélipo adenomatoso mayor es la probabilidad
de gue contenga focos de adenocarcinoma.8

Cuando se encuentran por primera vez uno 0 mas polipos representativos se
debehacer unabiopsiao retirarlosparaconfirmar el diagndstico. Lospdliposma-
yores de 1 cm de didmetro deben ser extirpados por completo y analizados, por-
guelospdliposdelasglandul asfundicasraravez superan esetamafio. Unamues-
trade biopsiadel pdlipo en estos casos no es adecuada, porque s €l pdlipo no es
del tipo de glandulafundica, lamuestra de biopsia puede no incluir areas crucia-
lesde posible displasiao heoplasia. Ademés, se debe realizar unainspeccion vi-
sual minuciosadelospdliposremanentes; cual quier lesién que parezcasignifica
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tivamente diferente delas demasdebe ser extirpadasi esposible. Especificamen-
telasmayoresde 1 cm, las ulceradasy las localizadas en sitios inusuales, como
€ antro, deben impulsar un enfoque més agresivo.

Tumores del estroma gastrointestinal

Lostumores del estroma gastrointestinal (GIST, por sussiglaseninglés) sonle-
siones submucosas generadas por proliferaciones neoplasicas de origen mesen-
guimal que pueden surgir en cual quier ssgmento del tubo digestivo. Enlaevalua-
¢ion endoscdpi calamucosagastricasuprayacente suele ser normal o puedetener
un centro erosionado o ulcerado. El muestreo paralabiopsia de estos tumores a
menudo es insuficiente, debido a que las pinzas de biopsiaa menudo no logran
obtener un fragmento adecuado de tejido, por lo que la mejor manera de hacer
el diagndstico es después de realizar una aspiracion guiada por ultrasonido en-
doscopico con agujafinao biopsia con agujatipo tru—cut. Histol 6gicamente los
GIST estdn compuestos por agregados densos de célul as fusiformes dispuestas
en haces alineados en diferentes direcciones.®

Radi ol 6gi camente |as masas pequefias aparecen como |esiones hipervascula
resintramuralesenlaTC olaRM. Los GIST atipicos, que muestran una expre-
sién del marcador oncogénico KIT débil o negativa, pueden aparecer como ma-
sas heterogéneas que contienen regiones quisticas y elementos de tejido blando.
Lalinfadenopatia asociada es poco comun, en contraste con el adenocarcinoma
géstricoo el linfoma. LaPET-TCy laRM pueden ser Gtiles en laevaluacion de
larespuestaal tratamiento delos GIST tratados con terapiasdirigidas, comoima:
tinib.

Tumores neuroendocrinos gastricos

L ostumores neuroendocrinosgastricos (TNEG) seclasifican entrestiposdistin-
tos. Lostumorestipo | representan entre 70 y 80% de ellosy se asocian a hiper-
gastrinemiaresultante de gastritis atréfica autoinmunitaria. Son tumores peque-
fios (< 1 cm) confinados a la mucosa oxintica que tienden a ser miltiples. Los
TNEG tipo Il se asocian a hipergastrinemia resultante de un tumor secretor de
gastrina. Con frecuencia se detectan como parte del estudio diagnéstico del sin-
drome de MEN-1 o dd sindrome de Zollinger—Ellison. En ambos casos |os tu-
mores suelen ser pequefios (< 1 cm) y no muestran caracteristicasinfiltrantes ni
pleomdrficas. LosTNEG tipo |11 (esporéadicos) no se asocian ahipergastrinemia,
generalmente son solitarios, surgen en unamucosagastricasanay no se acompa-
fian de hiperplasia de células similares a las enterocromafines. Estos tumores
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representan cerca de 20% de todoslos TNEG y suelen ser detectados cuando se
vuelven sintométi cos, seapor erosion delamucosay pérdidade sangre o por me-
tastasis. Debido a que estos eventos tienden a ocurrir solo después de gque los
tumores al canzan cierto tamafio, estos tumores generalmente miden més de 1.5
cmy muestran patrones de crecimiento infiltrante con areas de necrosisy varios
grados de pleomorfismo. Su indice de proliferacién es elevado ante un recuento
demitosis> 20 por campo degran aumento o un indicedeantigeno Ki—67 > 20%,
y generalmente tienen un mal prondstico.10

Adenocarcinoma gastrico

El adenocarcinoma es|a neoplasia gastrica maligna méas comun (90%). El diag-
néstico se llevaacabo através de endoscopiay biopsias. Si mide masde 5 mm
enlaTCyenlaRM, el cancer gastrico se puede presentar como una masade te-
jido blando focal que realza la pared géstrica o como un engrosamiento difuso
de ella. La TC es actuamente el método de estadificacién de eleccidn, ya que
puedeidentificar el tumor primario, evaluar ladiseminacionlocal y detectar afec-
tacion ganglionar y lametastasi sadistancia. TantolaTC como laPET—CT tienen
unasensibilidad de 90% paradetectar lametéstasisadistancia. El ultrasonido en-
doscopico puedetener un papel enlaestadificacionlocal, y siempreque seaposi-
ble debe ser combinado con otras modalidades de imagen.1t

Gastroparesia

Lamejor pruebaen laactualidad parael diagnéstico de gastroparesia eslagam-
magrafia de vaciamiento gastrico utilizando alimentos marcados con *Tc. La
pruebaimplicalaingesti 6n de unacomidamarcadacon un radioi sétopo enlapor-
cion sdlida que suele ser un alimento de textura blanda, como el huevo; sin em-
bargo se tiene entrevista una falta de estandarizacion del procedimiento. Luego
serealizaunagammagrafiaentre unay cuatro horas después de laingestion. La
retencion se considera anormal cuando mas de 90% del trazador permanece en
€ estbmago alahora, masde 60% alasdoshoraso méasde 10%alascuatro horas.
El residuo gastrico medido cuatro horasdespuésdelaingestion tiene unasensibi-
lidad de 100% y una especificidad de 70% para la gastroparesia.12

La endoscopia superior es (til para descartar una obstruccion mecanica. Ra
diogréficamentelagastroparesiapuede ser sugestivapor laretencion decontraste
en el estbmago o su trénsito lento hacia €l intestino delgado. Antelasospechade
un tracto gastrointestinal con dismotilidad el contraste oral debe ser soluble en
agua para evitar laformacion de colecciones de bario.
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Paramedir el vaciamiento gastrico se han validado pruebasde aliento que uti-
lizan unacomidasdlidacon triglicéridos de cadenamediamarcados con 13C, oc-
tanoato o espirulina. Cuando seingiere, €l octanoatoy laespirulinamarcadoscon
13C se absorben rapidamente en €l intestino delgado y se metabolizan en 13CO,,
gue luego se puede medir en las muestras de aliento para estimar indirectamente
latasa de vaciamiento géstrico.13

La manometria antroduodenal, que no esta ampliamente disponible, puede
proporcionar informacion acerca de la coordinacion de la motilidad gastrica
como duodenal y puedeayudar adiferenciar un problemade motilidad neuropati-
co de uno miopético. Implicalainsercién de un catéter grande con multiples sen-
soresmanométricos hastael antroy el intestino delgado proximal, generalmente
con laayuda de fluoroscopia. La prueba se realiza con un alimento de pruebay
aveces con agentes de motilidad, como laeritromicina. Un proceso neuropético
intrinseco o visceral suele caracterizarse por contracciones no coordinadas de
amplitud normal y contracciones de fase |11 anormales o incluso ausentes del
complejo motor migratorio. Lapresenciadefaselll del complejo motor migrato-
rio se asocia a un prondstico favorable, con mejor tolerancia ala alimentacion
enteral y respuesta alos farmacos procinéticos. Por el contrario, las amplitudes
de contraccion se reducen con | os procesos mi opéti cos, pero se conservalaorga-
nizacion espacial y temporal .14

La cgpsula de motilidad inaldmbrica (SmartPill®) ha sido aprobada por la
Administracion de Drogas y Alimentos de EUA para su uso en € estudio de la
gastroparesia. Setrata de unacapsulague seingierey puede proporcionar infor-
macion delapresion, el pH y latemperaturadeformainaldmbricahaciaunregis-
trador de datos que lleva el paciente. La pildora se traga después de ingerir una
comidaestdndar de 220 kcal. Losdatospermiten estimar el tiempo devaciamien-
to géstrico, €l tiempo de trénsito combinado del intestino delgado y €l grueso, €
tiempo de trénsito coldnico y €l tiempo de transito total, asi como €l estudio de
los patrones de presion del tracto gastrointestinal en el estomago, €l intestino del-
gadoy € colon.1

Sobrecrecimiento bacteriano en el intestino delgado

El cultivo cuantitativo del liguido duodenal o yeyunal proximal constituyelare-
glade oro de diagndstico para documentar sobrecrecimiento bacterianoen el in-
testino delgado, pero en general no estdampliamente disponible, yaqueesinva-
sivo y costoso, y € crecimiento de la floraintestinal requiere e uso de medios
especificos. Las pruebas de aliento que utilizan lactulosa, xilosay glucosa son
aternativas razonables, pero estan sujetas aimportantes limitaciones de sensibi-
lidad y especificidad. El tejido extraido mediante biopsiadelamucosadel intes-
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tino delgado puede variar desde una histologia normal hasta una lesién grave
peroinespecifica, convellosidades despuntadas, hiperplasiadelascriptaseinfla
macion sustancial delamucosa. A menudo se utilizaunarespuestaclinicaal tra-
tamiento con antibidticos para el diagnostico.16
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Herramientas de diagnostico de los
trastornos anorrectales

Edgar Alejandro Granados Molina

INTRODUCCION

L os trastornos anorrectal es af ectan aproximadamente a 25% de la poblacion, e
incluyen trastornos tanto neuromusculares/funcionales (disinergia defecatoria,
sindromesdeproctalgia, incontinenciafecal) como estructurales(fisuras, prolap-
so, sindrome de Ulcerarectal solitaria, hemorroides).

Como los sintomas asociados con frecuencia se superponen, una evaluacion
meticul osa de | as estructuras anorrectal es of rece una perspectivainval uable del
mecani smo patogénico de estostrastornos. Losresultados de estas pruebas deben
ser interpretados en conjunto con las caracteristicas clinicasyaquelosfal sos po-
sitivos negativos no son infrecuentes.2 Sin embargo, € resultado de lamanome-
triaanorrectal, la prueba de expulsiéon del balény ladefecografiatienen niveles
de concordancia de 70%.3

EXPLORACION ANORRECTAL

Lainspecciény € tacto rectal sonimprescindiblesen el abordaje diagndstico de
los padecimientos anorrectales.4> Es posible identificar no sélo anormalidades
estructurales (fisuras anales, hemorroides, impactacién fecal, sindrome de des-
censo perineal, cancer anorrectal) sino también enfermedades funcionales rela-
cionadas con ladefecacion (disinergiadefecatoria, sindrome del masculo eleva-
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dor del ano). Sus hallazgos pueden orientar € manejo, incluyendo la seleccién
del siguiente estudio. No obstante, la mayoria de los médicos reportan falta de
confianza al realizar una exploracion anorrectal o concluir un diagnéstico, por
lo que contindiasiendo unaherrami entadiagndsticararavez utilizada. Hay cuatro
pasos béasicos para la exploracion anorrectal ;

1. Inspeccion: conlaadecuadailuminacion seinspeccionalazonaen blsque-
da de excoriaciones, colggjos, fisuras, cicatrices, hemorroides externas o
prolapsadas, condilomasy prolapso rectal.

2. Reflgjo anocutaneo: Util paravalorar laintegridad de los nervios sensiti-
vosy lasneuronas motoras de S2 a $4 queinervan €l esfinter anal. Unares-
puesta inadecuada sugiere lesion neuronal .

3. Tactorectal: sevaloranlasensibilidad, el tono basal, el espasmo, lasmasas
y la estenosis. La tension excesiva en los musculos del piso pélvico o €
dolor unilateral en el muscul o elevador del ano sugieren diagnostico desin-
drome puborrectal .1 La presenciade heces sin el deseo defecatorio sugiere
hiposensibilidad rectal.

4. Maniobras funcionales: se solicita una contraccién voluntaria de 30 seg
paracensar el tono basal, ademas de percibir defectos del esfinter y descri-
bir su localizacion. Después se le pide a paciente un esfuerzo defecatorio
de pujo y se evalian la contraccion abdominal y el tono y el descenso del
esfinter. Unarespuesta normal consiste en la contraccion de los muscul os
del abdomen con relgjacion del esfinter anal y el masculo puborrectal con
descenso perineal; las anormalidades en estas maniobras sugieren disiner-
gia.8 Un estudio prospectivo reportd que la sensibilidad y la especificidad
del tacto rectal para el diagndstico de disinergia defecatoria (comparado
con lamanometriaanorrectal) esde 75y 87%, respectivamente, con unva
lor predictivo positivo de 97%.9

PRUEBA DE EXPULSION DEL BALON

Quiza es la herramienta mas Util para el diagndstico de disinergia defecatorial
Mide el tiempo requerido paraevacuar un balén de 50 mL con aguatibiay € pa-
ciente sentado.310.11 Se prefiere el uso de balones comercialmente disponibles
para este fin, con un corte de un minuto.112 También se ha utilizado catéter de
sondas de Foley con un corte de dos minutos; 3 incluso con este corte 25% delos
adultos sanos tendran resultados fal sos positivos.12

En unaserie de pacientes con estrefiimiento funcional y disinergiadefecatoria
lapruebade expulsién de bal 6n reportd sensibilidad y especificidad de 88%, con
valores predictivos positivo y negativo de 64 y 97%, respectivamente.3
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ANOSCOPIA

L os estudios prospectivos sugieren que la anoscopia es mas sensible que lasig-
moidoscopia para las patologias anorrectales distales (hemorroides internas,
proctitis, laceraciones, fistulas, Ul ceras, condilomasanalesy trauma). Sin embar-
go, hasta50% del os sangradosrectal es pueden ser fal samente atribuidosahemo-
rroidessin descartar fuentes proximal esde sangrado gastrointestinal .14-17 Lapre-
sencia de patologiarectal en laanoscopiaen un paciente con sangrado rectal no
descarta una fuente proximal de sangrado gastrointestinal .18

MANOMETRIA ANORRECTAL

Lamanometria anorrectal mide la sensaciony la presion anorrectal en reposo y
durante las maniobras de contraccién del piso pélvico (contraccion anal, pujo,
tos, maniobrade Valsalva). Lapresion durantelacontraccion voluntariaesresul -
tado del esfinter anal externo, y la presién en reposo es dependiente (en gran
parte) del esfinter anal interno. Laedad y el sexo deben ser tomados en cuenta
al interpretar laspresionesdel canal anal .19 Lasmedi ciones con catéteresconven-
cionales (perfusion con agua) o de altaresol ucion son comparabl es;20 no obstan-
te, losvaloresson mayores con lamanometriadealtaresolucion queconloscaté-
teres convencionales.®

Es (til no sdlo en e diagndstico de disinergia defecatoria, sino también en la
incontinencia fecal que no harespondido alas medidas conservadoras. Los pa-
cientes con incontinencia pasivatienen presiones basales menores, 2l y esel me-
canismo deincontinenciadurante el suefio enlos pacientes con diabetes mellitus
0 esclerodermia.l En un estudio 37% de las mujeres asintométicas presentaron
un patron manomeétrico disinérgico durante la evacuacion simulada.l° Realizar
lamanometriacon el paciente sentado hademostrado mejoresresultados paradi-
ferenciar alos sujetos sanos de los pacientes con disinergia defecatoria.22

DEFECOGRAFIA

Consiste en la valoracion anatémica y funcional con contraste intrarrectal en
reposo durantelacontracci6n pélvicay ladefecacion.23 Estil parael diagndstico
de sindrome de descenso perineal, intususcepcion interna, rectocele, prolapso
rectal, enterocele y prolapso uterino, vaginal o vesical .24
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Ladefecografia por resonancia magnética evitalaradiacion, provee un estu-
dio maspreciso del movimiento muscular pélvicoz-28y esespecia mente Util pa-
raencontrar disfuncién del piso pélvico enlospacientes con caracteristicasclini-
cas de disinergia defecatoria, incluyendo méas de 90% de los pacientes con
rectocel e, enterocel ey peritoneocel e.2930 Susprincipal esdesventgjassonlaesca
sadisponibilidad y los atos costos.

ULTRASONIDO ENDOANAL

Esdeutilidad en el abordajedelasfistulasanorrectalesy en pacientesconincon-
tinenciafecal e hipotension por manometria. El esfinter anal interno sevisualiza
mejor atravésdel ultrasonido endoanal, y sus defectosreflejan |esiones anorrec-
tales més graves, que se limitan al esfinter anal externo.31.32

ESTUDIOS DE TRANSITO COLONICO

Sepuede estudiar el transito col énico con marcadoresradioopacos (Sitmarks®),
gammagrafia col6nica o cdpsulainaldambrica de pH—presién. Su principal utili-
dad esen los pacientes sin respuestaalabiorretroalimentacién o con unafuncion
anorrectal normal en lamanometria. La gammagrafia colnica se prefiere en el
paciente que sblo puede descontinuar |os procinéticos durante algunos dias.3334
La cépsula inadldmbrica es la opcion cuando también se desea medir €l vacia
miento gastrico y el transito del intestino delgado.3s

L os marcadores radioopacos son rel ativamente econdmicosy el estudio esfé
cil deredlizar e interpretar. La persistencia de mas de ocho marcadores alas 72
h sugiere un trénsito col 6nico lento.3¢ Contrario alos estudios previos, un Gltimo
estudio multicéntrico concluy6 que ladistribucién de los radiomarcadores en el
colon sigmoide no se asocia a disinergia defecatoria.2 El transito col6nico lento
puede suceder aislado o coexistir con disinergia defecatoria.3” En hastauntercio
de estos pacientes el transito lento es probablemente secundario adisfuncion del
tracto de saliday no a una condicién independiente.38

MANOMETRIA COLONICA

Se ha utilizado clinicamente en pacientes con estreflimiento refractario a trata-
miento médico, incluidos|oslaxantes estimul antes, paradeterminar lapresencia



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

Herramientas de diagndéstico de los trastornos anorrectales 293

de ondas de propagacién de alta presién que se generan en condiciones basales,
enrespuestaal osalimentosy traslaadministracién debisacodilo. Ante su ausen-
cialapropuestadiagnosticaeslainerciacolonica. Un estudio sugiere que lama-
yoria de los pacientes que no presentaron ondas de propagacion de alta presion
con bisacodilo tampoco respondieron al tratamiento médico agresivo y termina-
ron en col ectomiasubtotal,3° evidenciando un deterioro neurogénicoy probable-
mente miogénico, aungue hay queconsiderar también otrosfactores, comoladis-
biosis bacteriana, que puede prevenir la transformacion del bisacodilo en su
metabolito activo.40

SONDA DE IMAGEN ENDOSCOPICA LUMINAL FUNCIONAL

Se ha sugerido que la capacidad de un esfinter pararesistir ladistension es mas
importante para la continencia que su capacidad de contraccion.4! La sonda de
imagen endoscdpicaluminal funcional (endoFLI1P) permite medir lapresiony el
areatras sectorial longitudinal. Un parametro relevante del endoFL 1P eslaposi-
bilidad deinvestigar ladistensibilidad.4? Se han encontrado distensibilidadessig-
nificativamente mayoresen |os pacientes con incontinenciafecal queenlossuje-
tos sanos;43-47 sin embargo, hay suficiente concordancia entre lamanometria de
ataresolucién y laendoFL1P454849 por lo que & lugar y la utilidad de la endo-
FLIP en & diagnéstico y el manejo de incontinenciafecal necesita ser definido.

CONCLUSION

L ostrastornos anorrectal es af ectan aun porcentaje significativo delapoblacion,
pero el estudio delas estructuras anorrectal es permite conocer el mecanismo pa-
togénico de estos trastornos.

Laexploracién anorrectal esimprescindible en el abordaje diagndstico de pa-
decimientosestructuralesy funcionales, con unvalor predictivo positivo de 97%
paradisinergia defecatoria. Sin embargo, su implementacion y adecuado entre-
namiento contindian siendo un reto. La pruebade expulsion del balén esposible-
mentelapruebamas Util parael diagndstico dedisinergiadefecatoria, conunva
lor predictivo negativo de 97%.

Lamanometriaanorrectal es (til no solo en el diagndéstico de disinergiadefe-
catoria, sinotambién enlaincontinenciafecal quehafallado amedidasconserva-
doras; en ellalas mediciones con catéteres convencional es (perfusién con agua)
o deataresolucion son comparables. Ladefecografiaestil en el diagnéstico de
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Cuadro 24-1. Caracteristicas de las pruebas
de diagndstico de los trastornos anorrectales

Prueba

Utilidad

Debilidades

Comentarios

Tacto rectal

Prueba de expulsién
de balén

Anoscopia

Manometria anorrec-
tal

Defecografia

Ultrasonido endoanal

Sensibilidad 75%,
especificidad 87%,
valor predictivo po-
sitivo 97% para di-
sinergia defecatoria
Diagnéstico de ex-
coriaciones, colga-
jos, fisuras, cicatri-
ces, hemorroides
externas, prolapso
hemorroidal y rec-
tal, condiloma 'y
lesién neuronal
Sensibilidad y es-
pecificidad 88%,
valor predictivo
positivo 64%, valor
predictivo negativo
97% para disinergia
defecatoria
Econémico

Rapido

Diagnéstico de disi-
nergia defecatoria
Abordaje de inconti-
nencia fecal

Alteraciones anat6-
micas (Sx de des-
censo perineal, in-
tususcepcion
interna, rectocele,
prolapso rectal,
enterocele, pro-
lapso uterino, vagi-
nal o vesical)
Fistulas anales
complejas
Incontinencia e
hipotensién por
manometria

Infrautilizado
Desconfianza
médica para su
uso y diagnéstico

25% de falsos
positivos con
sonda de Foley

No descarta san-
grado proximal,
presente en 50%
de las anoscopias
con hallazgos posi-
tivos

Disponibilidad y
costos de defeco-
grafia por resonan-
cia magnética

¢ Alto valor predicti-

VO positivo para
disinergia defeca-
toria

Alto valor predic-
tivo negativo para
disinergia defeca-
toria

37% de pacientes
sanos con patrén
disinérgico

Sin diferencia apa-
rente entre sondas
convencionales y
de alta resolucion

Mejor que el ultra-
sonido anal para
diferenciar desga-
rros de la cicatriz
anal

No es mejor que la
RMN para descar-
tar desgarro de
cicatriz en el esfin-
ter anal externo
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Cuadro 24-1 (continuacién). Caracteristicas de las pruebas
de diagndstico de los trastornos anorrectales

Prueba Utilidad Debilidades Comentarios
Transito con marca- ¢ Econémico ¢ En pacientes con
dores radioopacos < Diagnéstico de manometria ano-
trénsito coldnico rrectal normal o sin
lento respuesta a la bio-
rretroalimentacion
Manometria colénica ¢ Estrefiimiento » Disponibilidad
refractario a trata- ¢ Costos
miento médico, ¢ Invasivo

incluyendo laxantes
estimulantes

¢ Predice la falta de
respuesta al trata-
miento médico

agresivo
EndoFLIP ¢ Medicién de la dis- ¢ Sin ventajas sobre
tensibilidad la manometria ano-
rrectal de alta reso-
lucién

Sx: sindrome; RMN: resonancia magnética nuclear; endoFLIP: sonda de imagen endoscépica lu-
minal funcional.

sindrome de descenso perineal, intususcepcion interna, rectocele, prolapso rec-
tal, enterocele y prolapso uterino, vaginal y vesical.

El ultrasonido endoanal es Util en los pacientes con incontinenciafecal e hipo-
tension, al tiempo quelaprincipal utilidad de los estudios de trénsito colénico se
aprecia en los pacientes sin respuesta a la biorretroalimentacién o con funcién
anorrectal normal en la manometria.

Laprincipa desventgjadelamanometriacoldnicay laendoFLIP essu dispo-
nibilidad. Laprimerasehautilizado en el estrefiimientorefractarioal tratamiento
médico, incluidos |os laxantes estimulantes, y como predictor de fallaal trata-
miento médico agresivo. El segundo en € abordaje de incontinencia, pero sin
ventajas francas sobre la manometria anorrectal de altaresolucion. En el cuadro
24-1 seresumen lautilidad y las debilidades de las pruebas de diagndstico utili-
zadaen los trastornos anorrectal es.
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prolapso, 233
hemorroidal, 294
rectal, 206, 207, 214, 219, 221,
290, 291, 294, 295
rectoanal, 234, 238
uterino, 291, 294, 295
vaginal, 291, 294, 295
vesical, 291, 294, 295
prometazina, 112
prostatitis, 234, 238
prucaloprida, 83, 97, 98, 111, 113,
147, 175, 176, 177
psicosis aguda, 260
ptosis, 171

Q

quetiapina, 261
quinina, 163

R

ramosetrén, 165
ranitiding, 53
rectocele, 206, 207, 219, 221, 291,
294, 295
reflujo, 9, 11, 35, 36, 38, 39, 50, 51,
53, 61, 270, 271
acido, 58, 59
de contenido géstrico, 7, 8
duodenogéstrico, 70
espontaneo, 6
gastrico, 13
gastroesoféagico, 10, 45, 58, 79,
108
regurgitacion, 32, 36, 106, 109
relamorelina, 97, 98
retencion
fecal, 215
gastrica, 78, 91, 93, 99
urinaria, 111
riboflavinag, 121, 122
riesgo
de enfermedad ulcerosa péptica,
281
de infeccién urinaria, 225
de neoplasia géstrica, 282
de pancretitis, 138
de Ulcera péptica, 282
rifaximina, 83, 86, 138, 165, 177,
249, 267
rigidez muscular, 259
rumiacion, 106, 109, 120

S

salbutamol, 239

sangrado
gastrointestinal, 291
hemorroidal, 135
rectal, 135, 291
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secreting, 9 intermitentes, 94
sensibilidad a gluten, 162 de proctalgia, 289
sepsis, 178 funcional, 231
septicemia, 176 de rumiacion, 110

sertraling, 54, 62, 258 de sobreposicion, 75, 81, 83
seudodiarrea, 158 de Ulcerarectal solitaria, 207,
seudoobstruccion intestinal, 91, 289

108, 120
cronica, 108, 145, 169, 170, 175,
178

simeticona, 137
sindrome

coronario agudo, 58
de cono medular, 234
de descenso perineal, 289, 291,
295
de distrés posprandial, 75, 81, 83,
249
de dolor
abdominal, 257
anorrectal funcional, 231
epigéastrico, 75, 81, 83, 84, 94,
257
de hiperemesis, 94
por cannabinoides, 95, 105,
117, 123, 125
deintestino
corto, 282
irritable, 51, 78, 106, 118, 131,
132, 133, 138, 139, 143,
145, 148, 154, 157, 160,
161, 182, 185, 189, 190,
201, 216, 245, 246, 247,
248, 250, 257, 267, 271
posinfeccioso, 272
de la arteria mesentérica superior,
108
de la cauda equina, 234
de nauseay vémito
crénicos, 95, 105, 108, 109,
114, 118

de vaciamiento rapido, 93
de vomito ciclico, 94, 95, 105,
106, 107, 108, 113, 117, 118,
121, 125, 260
de Zollinger—Ellison, 280, 282,
284
del elevador del ano, 233, 234
del musculo elevador del ano,
232, 233, 236, 289
del perineo descendente, 206,
207
del piso pélvico espéstico, 200
doloroso, 273
anorrectal, 231
neurol éptico maligno, 111, 261
paraneoplésico, 172
puborrectal, 290
serotoninérgico, 259
X, 58
sitagliptina, 94
sobrecrecimiento bacteriano, 71,
171, 184, 185, 186, 189, 190,
192, 193, 246, 250, 280, 286
sobrepoblacion bacteriana, 181,
266, 274, 275
sumatriptan, 121, 123

T

tabaguismo, 51, 85
taguicardia, 259
ortostatica postural, 119
taguifilaxia, 176
taguigastria, 96
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tegaserod, 48, 54, 97, 98, 140, 147
tenapanor, 139, 148
tenesmo, 158
teofilina, 54
tietilperazina, 111
topiramato, 121, 122
toxina botulinica, 24, 97, 99, 202,
235, 239
A, 20
tramadol, 110, 259
trasplante
de microbiota fecal, 166
intestinal, 177, 178
trastorno
afectivo, 261
aimentario, 110
anorrectal, 201, 207, 289, 293,
294, 295
conversivo, 108
convulsivo, 108
de ansiedad, 60, 76, 260
de conversion, 107
de laalimentacion, 106
de la coordinacion rectoanal, 201
de laevacuacion, 204, 205
rectal, 199, 200
delafuncion intestinal, 266
delamicrobiota, 132
delamotilidad, 245
esofagica, 22, 271
géstrica, 80
de motilidad, 48
de nauseay vémito, 105, 107
funcional, 106
de panico, 258
del masculo esquelético, 172
del suefio, 259, 260
del tejido
conectivo, 27, 172
conjuntivo, 27
desmi€linizante, 108

disinérgico, 203
electrolitico, 95, 96
emocional, 119
endocrinol égico, 170
espastico, 25, 26
funcional, 47
del estfago, 37
digestivo, 51, 153
esofégico, 45, 49, 53, 54
gastroduodenal, 117, 279, 280
gastrointestinal, 182, 199, 253
de dismotilidad, 169
hidroelectrolitico, 91, 94, 99
hipocontractil, 27
intestinal, 137, 191
mitocondrial, 172
motor, 11, 24, 25, 57, 61
del estfago, 17, 27
esofégico, 17, 45, 50, 52, 53,
58, 59, 60
espastico, 61
neurogénico, 118
neurol égico, 107, 170
psicolégico, 58, 60
psiquiatrico, 109, 253
sensitivo del esofago, 45
vestibular, 107
trauma obstétrico, 216, 220
trazodona, 62, 85
trimebuting, 137, 164
trombosis, 176, 178
tumor, 19
del estroma gastrointestinal, 284
gastroduodenal, 94
neuroendocrino gastrico, 284

U

Ulcera, 274
duodenal, 281
maligna, 280
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géstrica, 280 vildagliptina, 94
péptica, 76, 79, 82, 107 virus SARS-CoV—-2, 94
urgenciarectal, 213 vitamina
A, 174
B, 71, 72, 172, 174
v D, 174
valproato de sodio, 222 E 11771
varicela, 18 '
varices, 93
\eillondlla, 249 Z

velusetrag, 97, 98, 148
venlafaxina, 54, 62, 259, 260 zonisamida, 121, 122
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