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Trastornos motores y funcionales del eso6fago
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En el siguiente resumen se presentan los trabajamos mas
significativos en relacion con los trastornos motores, de
modo especifico acalasia y trastornos funcionales esofagi-
cos, expuestos en la Semana Americana de Enfermedades
Digestivas en San Diego, California, 2022.

Las pruebas de funcion esofagica, como la manometria
esofagica de alta resolucion (MAR), no sélo son herramien-
tas auxiliares de fisiologia digestiva sino también de la fun-
cion respiratoria, como lo mostro el grupo de Boston,
Massachusetts; Zohou et al." describieron las alteraciones
de la motilidad esofagica en 174 pacientes como medida
pretrasplante en sujetos con enfermedad pulmonar de tipo
restrictiva, con evidencia de reflujo gastroesofagico, me-
diante pH-impedanciomentria. Un porcentaje elevado de la
poblacidn experimentd motilidad esofagica inefectiva (de-
gluciones débiles y disfuncionales), reflujo proximal patolé-
gico, ademas de su correlacion positiva con la capacidad
pulmonar total (FVC).

En un trabajo de presentacion en cartel de la escuela de
medicina de Londres, Sergeev y Velosa? estudiaron la relacion
entre eructo supragastrico y motilidad esofagica inefectiva y
la exposicion acida patologica; los puntos de corte fueron re-
flujo leve de 13-50 episodios/24 h y grave de 51-100 episo-
dios, con un total de 233 pacientes; se clasificaron en cuatro

diferentes fenotipos de acuerdo con la clasificacion de Chi-
cago 4.0 y con tiempo de exposicion al acido (TEA) +; se re-
conocio una relacion positiva del eructo supragastrico con la
motilidad esofagica inefectiva (MEIl) en un 57% de los casos,
de los cuales el 45% presentaba TEA+, por lo que este estu-
dio confirma el nexo entre la dismotilidad y la exposicion
acida patoldgica, asi como el eructo supragastrico. Otro es-
tudio de MetroHealth Ohio del grupo de Kamionkowski S* se
enfoco en la recomendacion de tomar biopsias esofagicas
aleatorias en la endoscopia normal en pacientes con disfa-
gia de acuerdo con las recomendaciones de Roma IV; el ob-
jetivo del estudio fue comparar biopsias esofagicas en
pacientes mayores y jovenes, con una poblacion total de
437 pacientes; el nimero de biopsias anormales fue signifi-
cativamente alto en comparacion con el normal (68% vs.
32%; p = 0.0001) y el nimero mas alto de biopsias se registro
con diagndstico de esofagitis microscopica por ERGE (38%; p
= 0.0001); sin embargo, no fue significativa y los autores
concluyeron que el hallazgo histopatologico mas frecuente
era el reflujo gastroesofagico microscopico y hubo una dife-
rencia entre la poblacion joven y la anciana.

Otro estudio muy interesante de Zifan et al.* midié la rigi-
dez de la pared esofagica y la distensibilidad en pacientes
con disfagia funcional y con esofago hipercontractil; se llevd
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a cabo la evaluacion biomecanica de la pared esofagica y
del bolo en pacientes en comparacion con un grupo control
de 30 sujetos sanos; la evaluacion consistio en siete deglu-
ciones de 10 ml de solucion salina al 0.5% en posicion de
Trendelenburg, con software Dplots para identificar la dis-
tension luminal maxima (presion x-radio) e impedancia; los
didmetros se compararon en cada uno de los segmentos eso-
fagicos (4), asi como la velocidad del bolo en ml/seg. Por lo
tanto, la rigidez y la escasa distensibilidad de la pared de-
terminan la poca elasticidad en el paciente con hipercon-
tractilidad y disfagia.>¢ Fass y Song presentaron la relacion
de pirosis funcional y alteraciones en la morfologia del eso6-
fago;® esta afeccion funcional, que no es respondedora al
inhibidor de la bomba de protones, se compromete al pare-
cer al 20% de la poblacion, pero no existe un biomarcador
especifico, o una base fisiopatologica, que la identifique
como tal. Este estudio incluyé a 327 pacientes, 158 con pi-
rosis funcional, 142 con reflujo no erosivo ERNE y 27 con
esofagitis erosiva; se realizé inmunohistoquimica con ki67,
CHGA, DCLK1, CDX2, CD3, F4780, CDé68 y elastasa de neu-
trofilo para caracterizar a los linfocitos intraepiteliales, la
mucosa de monocitos y granulocitos, asi como escalas de
morfologia esofagica histologica. No se encontraron diferen-
cias clinicas ni demograficas, pero al comparar el grupo con-
trol con el grupo de EE no se identificaron diferencias
estadisticamente significativas. No obstante, al comparar
los controles con el grupo de PF, EE y ERGE se observo hiper-
plasia de papilas con células positivas a ki67 y reduccion de
CHGA en las células papilares, en comparacion con las célu-
las del grupo control.

En lo que respecta a la inteligencia artificial aplicada en
la panometria endoflip esofagica, el equipo de Soni y Klug
de la escuela de medicina de Chicago ide6 un modelo de
plataforma que proporciona una interpretacion de la pano-
metria esofagica en los trastornos de la motilidad esofagica,
con un total de 713 pacientes, de los cuales 35 eran pacien-
tes controles, y se evaluaron para determinar si presenta-
ban un trastorno motor primario. Las etiquetas de estudio
para la formaciéon de modelos las asignaron dos esofagélogos
experimentados en la interpretacion de motilidad por pano-
metria por FLIP. Las etiquetas consisten en “acalasia”,
“anormal, no acalasia”, “normal” y “trastorno mayor de la
motilidad”. Para la interpretacion se basaban en la distensi-
bilidad y diametro total del modelo observado; en las eti-
quetas catalogados como normales se registré una
sensibilidad de 91% y en la acalasia un 82%; esta tecnologia
puede realizarse y aplicarse al mismo tiempo que la endos-
copia. Villalobos et al. de Instituto Nacional de Nutricion y
Ciencias Médicas presento dos trabajos relacionados con
acalasia, uno de los cuales se baso en la caracterizacion de
un autoantigeno en el esfinter esofagico inferior catalogado
como MMP-9 e identificado como autoantigeno de las protei-
nas de musculo del esfinter esofagico inferior. Se tomaron
biopsia a 36 pacientes, seis con obstruccion de tracto de
salida, y 16 donadores de trasplante; las caracteristicas his-
tologicas de inflamacion y fibrosis fueron similares y se so-
metieron a la tincion de hematoxilina/eosina y tincion de
rojo Congo; las células ganglionares y las células de Cajal,
asi como las proteinas de expresion GAD65, PNMA2, S100,
SUSTANCIA P y MMP9, fueron objeto de inmunohistoquimi-
ca y anticuerpos antineurales. El tejido de los pacientes
con acalasia presentd infiltrado inflamatorio heterogéneo y

altos valores de MMP-9 activado, comparado con los grupos
de obstruccion de tracto de salida y el de trasplantados.
Ademas, el porcentaje de las células ganglionares y células
de Cajal fue bajo respecto del de los pacientes trasplanta-
dos; en el tejido de los pacientes con acalasia, la expresion
fue muy alta de GAD 65 y PNMA2 en comparacion con los de
obstruccion del tracto de salida. Los sueros de los pacientes
con acalasia presentaron en 83% el anti-ANTI-GAD65 y ANTI-
PNMA2 en 90% respecto del 17% en pacientes con obstruc-
cion del tracto de salida y voluntarios sanos con 0%. Por lo
tanto, estos resultados apoyan la teoria que es una enfer-
medad autoinmunitaria.

El segundo trabajo fue la caracterizacion de la respues-
ta sistémica inflamatoria en pacientes con acalasia pre-
quirdrgica en comparacion con un grupo control de sujetos
sanos; éste fue un estudio observacional transversal de
junio del 2011 a diciembre del 2020 realizado en suero de
células mononucleares de 138 pacientes prequirtrgicos (n
=4 tipo I; n = 89 tipo Il; y n = 5 tipo Ill) diagnosticados por
manometria de alta resolucion y el grupo control de 139
sujetos sanos; se obtuvo el conteo de C3, C4, proteina C
reactiva, anticuerpos antinucleares, isotipos IgG, citocinas
proinflamatorias, subpoblaciones de células mononuclea-
res (th22:cd4+/cd161-/1L22+, Th17:CD4+/CD161-/1L17+,
Th1:CD4+/CD25-/IFN-g+, Th2CD4+/CD25-/IL-4+), ademas
de la concentracion de IL-6, IL-10, IL-17, IL-22, IL-25, IL-
31, TNF-a 'y sCD40L (p < 0.5). En consecuencia, se concluyo
que la causante del dano tisular en los pacientes con aca-
lasia es la respuesta inflamatoria sistémica silenciosa. Al
final, como otras alternativas de tratamiento, el equipo de
Sanaka et al. de la clinica de Cleveland presenté el POEM
en otros trastornos motores, como la obstruccion del trac-
to de salida, y propuso este método endoscdpico en esta
alteracion caracterizada por elevacion de la presion inte-
grada del esfinter esofagico inferior (IRP), pero con la pe-
ristalsis conservada. Se incluy6 a 14 pacientes con estas
caracteristicas definidas mediante manometria de alta re-
solucion (6/14); antes del POEM se inyecté toxina botulini-
ca y en todos los pacientes se realizo POEM en un tiempo
promedio de 85 minutos, con un solo paciente complicado
y con mejoria clinica de acuerdo con la escala de Eckardt
posterior al procedimiento. En la pH-metria después del
POEM, 50% presento reflujo patoldgico, pero se concluyo
que se necesitan estudios a largo plazo para validar estos
resultados. Uno de los problemas del POEM es el reflujo
patoldgico; Pandolfino presentd un trabajo comparativo
del efecto de la miotomia gastrica corta y el POEM comdn
para disminuir la presencia de reflujo gastroesofagico con
un seguimiento de cuatro a cinco meses post-POEM. El es-
tudio de cohorte incluyé a 30 pacientes, con una edad pro-
medio de 50 afos e indice de masa corporal de 27.6; los
pacientes con POEM presentaron esofagitis de grados B, C
y D de Los Angeles con una p = 0.001 y el grupo de la mio-
tomia corta con un valor de p = 0.90.
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A continuacion se resefan algunos de los mejores y mas nove-
dosos trabajos presentados durante la DDW 2022 sobre dispep-
sia y gastroparesia. El efecto de la dispepsia no investigada
(DNI) en la productividad laboral y la calidad de vida se eva-
lud al aplicar una encuesta por internet a 1,000 sujetos selec-
cionados al azar, en siete estados de México en el 2020." La
prevalencia de DNI fue de 47%. Se encontré un efecto negati-
vo en la calidad de vida en 56%, ansiedad-depresion en 56%,
presentismo en 44% y ausentismo en 24%. El gasto promedio
anual por salud duplico al de los controles. El efecto negativo
de esta entidad es claro, mas aln en este medio.

La microinflamacion del duodeno es clave para el desarro-
llo de la dispepsia funcional (DF) y se caracteriza por eosi-
nofilia, aumento de la permeabilidad y linfocitos T dirigidos
al intestino. Se condujo una revision sistematica y metaana-
lisis de 22 estudios que incluyeron a 1,108 pacientes con DF
y 893 controles con el objetivo de explorar el vinculo entre
los eosindfilos duodenales y los mastocitos en pacientes con
DF.2 Se observo un aumento de los eosindfilos duodenales y
los mastocitos en los pacientes con DF respecto de los con-
troles (p = 0.0001 para ambos), pero con una heterogeneidad
sustancial y evidente sesgo de publicacion. La desgranulacion
de los eosinodfilos duodenales fue significativamente mayor en
aquéllos con DF en comparacion con los controles (RM, 3.78;
p = 0.0001), sin heterogeneidad significativa. Los pacientes

con DF posinfecciosa mostraron un incremento de eosinofi-
los duodenales en comparacion con los controles y pacien-
tes con DF no infecciosa. Aquéllos con DF-H. pylori
negativo tenian eosinofilos duodenales significativamente
mas altos en comparacion con los controles (p = 0.0001),
con una heterogeneidad sustancial. No se observaron dife-
rencias significativas en los eosinofilos duodenales en los
subtipos de DF. Aunque este metaanalisis sugiere un vincu-
lo entre la microinflamacién duodenal y la DF, la calidad de
la evidencia es muy baja, por lo que la causalidad es toda-
via incierta y se requieren mas estudios.

Se investigo la posibilidad de que las respuestas inmunita-
rias provocadas por Streptococcus salivarius y S. challis in-
tervengan en la DF mediante suero de 17 controles y 40
pacientes con DF.? Se detectaron anticuerpos contra S. sali-
varius en el 90% de los pacientes con DF respecto del 35% de
controles. Los analisis de correlacion revelaron que esta
respuesta no se vinculaba con factores de confusién (p. ej.,
inhibidores de la bomba de protones, infeccion por H. pylori
o sindrome del intestino irritable). Los pacientes con DF y
estos anticuerpos tienen mayores cifras de linfocitos T alo-
jados en el intestino en comparacion con los controles. Esta
es una evidencia mas en favor de la dispepsia posinfecciosa.

La motilidad intestinal alterada predispone al desarrollo
de sobrecrecimiento bacteriano en el intestino delgado
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(SIBO, por sus siglas en inglés). Un estudio aleatorizado y
comparativo evaluo la efectividad de los procinéticos en la
erradicacion de SIBO en DF.4 Se incluyo a 83 pacientes con
DF-SIBO mediante prueba de aliento con glucosa y se distri-
buyeron para recibir mosaprida (15 mg/dia), rifaximina (1
200 mg/dia) o combinados durante dos semanas. La tasa de
erradicacion de SIBO fue del 17.2% (mosaprida), 32.1% (ri-
faximina) y 34.6% (grupo combinado), sin diferencias signifi-
cativas entre los tres. Se observaron mejorias sintomaticas
significativas en molestias toracicas y abdominales con el
grupo de mosaprida, en la flatulencia en el grupo de rifaxi-
mina y en molestias toracicas en el grupo combinado. Las
tasas de efectos adversos fueron similares en todos los gru-
pos. Se concluyd que la mosaprida sola o combinada con ri-
faximina no fue mas efectiva que la rifaximina para el
tratamiento de SIBO, pero puede ayudar a erradicar la SIBO
productora de hidroégeno y algunos sintomas intestinales.
Algunos derivados de los cannabinoides se han usado para
aliviar la nausea y el dolor abdominal, mientras que otros
han demostrado retrasar el vaciamiento y mejorar la aco-
modacién gastrica. También se han encontrado variantes
genéticas que afectan la eficacia y la tolerabilidad a los can-
nabinoides (CBD). En un estudio aleatorizado, doble ciego,
controlado y comparativo con placebo, los investigadores
utilizaron CBD de grado farmacéutico dos veces por dia (20
mg/kg/dia) en pacientes con DF sin retraso en el vaciamien-
to, con el fin de comparar los efectos clinicos del tratamiento
de cuatro semanas en el volumen gastrico en ayuno, en el
vaciamiento y en la respuesta sintomatica.®> También se eva-
luaron las interacciones de las variantes de los genes FAAH 'y
CNR1 sobre los efectos del CBD. El 85% de los pacientes
completo6 al menos dos semanas de tratamiento y cumplio
con el llenado de los diarios de sintomas. Diez sujetos aban-
donaron. No se observaron alivio sintomatico ni cambios en
los parametros fisiologicos de ambos grupos con la dosis uti-
lizada de CBD. Los efectos del CBD y del placebo sobre los
resultados fisiologicos y de respuesta del paciente no fueron
significativamente diferentes. Tampoco se detectaron inter-
acciones significativas en el tratamiento por genotipo. Por
ahora, el CBD no tiene utilidad en el tratamiento de la DF.
La estimulacion del nervio vagal (VNS, por sus siglas en
inglés) ha demostrado modular la motilidad gastrointesti-
nal, la inflamacion y la nocicepcion, pero no es claro si es
eficaz en la DF y si existe diferencia entre la VNS de bajay
alta frecuencia. Con el objeto de investigar la efectividad
de la VNS auricular transcutanea (taVNS) en adultos con DF,
se realizo6 un estudio multicéntrico, aleatorizado y controla-
do.¢ Los pacientes se asignaron a recibir taVNS de 10 Hz
(grupo V10), taVNS de 25 Hz (grupo V25) o estimulacion si-
mulada al azar, y se estratificaron de acuerdo con la infec-
cion por H. pylori. El tratamiento VNS se realizo por 30 min,
dos veces al dia, durante cuatro semanas. El punto de esti-
mulacion fue el trago de la oreja izquierda para los grupos
V10 y V25 y el lobulo de la oreja para el grupo simulado.
Todos los pacientes recibieron inhibidor de la bomba de pro-
tones y erradicacion de H. pylori en caso de positividad,
pero no procinéticos o antidepresivos. Trescientos pacientes
se aleatorizaron: V10 (n = 101), V25 (n = 99) y grupo simula-
do (n = 100). Tras cuatro semanas de tratamiento, el analisis
con intencion de tratar mostrd que los grupos V10 y V25 te-
nian una tasa de respuesta mas alta en comparacion con el
grupo simulado (81.2% vs. 75.9% vs. 47%, ambos p < 0.001),

sin diferencia significativa entre V10 y V25 en la tasa de
respuesta y alivio adecuado. No se encontraron efectos ad-
versos. Este es el primer estudio de calidad que demuestra
que la taVNS es eficaz y segura para el tratamiento de la
DF en adultos. Al parecer, el tratamiento mejora también
la depresion y la ansiedad y su efecto puede durar otras
ocho semanas.

Estudios previos han demostrado que la acupuntura es
efectiva en el tratamiento de la DF, pero en la mayoria de
estos estudios clinicos no hay controles simulados por lo que
es dificil evaluar el efecto placebo. Con el objetivo de cuan-
tificar la respuesta al placebo se llevo a cabo una revision
sistematica que incluyo 13 protocolos clinicos controlados
de acupuntura en DF, de los cuales ocho se incluyeron en el
metaanalisis.” Se encontro6 que la acupuntura simulada me-
jora significativamente los sintomas y la calidad de vida de
pacientes con DF, lo que destaca la importancia de incluir
esta maniobra en todo estudio clinico de acupuntura.

EL STW 5-11 es un medicamento herbolario disponible en
México, por lo que debe conocerse la evidencia que sustenta
su empleo. Se presento6 un protocolo clinico controlado y
comparativo con placebo en 272 pacientes con DF en el que,
ademas, se evaluo la influencia del polimorfismo del gen
GNB3 en efectividad terapéutica.? La tasa de respuesta fue
significativamente mayor en el grupo de STW 5-1l respecto del
placebo (61.2% vs. 45.1%, p < 0.0079) después de ocho sema-
nas de tratamiento. El analisis de subgrupos revelé la supe-
rioridad de STW 5-Il en el alivio del malestar posprandial
(Roma IV) en comparacion con el grupo placebo (p = 0.04). No
se identificaron diferencias en la respuesta al tratamiento
con respecto al polimorfismo genético, ni en los parametros
de seguridad entre los grupos, por lo que el STW 5-1I demos-
tré ser una opcion terapéutica segura y efectiva en la DF.

La dispepsia, la nausea y el vomito (DNV) son comunes
durante el embarazo y pueden afectar significativamente la
calidad de vida, relacionarse con resultados adversos en el
feto y no responder a los tratamientos de primera linea
cuando son graves. En estos casos, la ansiedad, la depresion
y el temperamento contribuyen de forma independiente e
importante. Un estudio clinico triple ciego realizado en 119
embarazadas con DNV que habian fracasado a tratamientos
convencionales demostré que el grupo tratado con ondanse-
tron mas nortriptilina a dosis bajas alcanzo el puntaje sinto-
matico mas bajo posible, sin efectos adversos significativos.
El tratamiento se administro sélo por cuatro dias. El 76% de
las pacientes tenia ansiedad o antecedentes de problemas
psicologicos. Asi, la nortriptilina a dosis bajas fue significati-
vamente superior al ondansetron en el control de la NVP.°

Los avances en el diagndstico y tratamiento de la gastropa-
resia se han visto limitados por el acceso deficiente al tejido
gastrico de espesor total. Un analisis de 228 biopsias gastricas
de espesor total (BGET) obtenidas durante la colocacion del
estimulador eléctrico demostrd que se correlacionan con los
sintomas, la calidad de vida y la fisiologia, por lo que pueden
ser utiles para categorizar a los pacientes y predecir los resul-
tados de los tratamientos bioeléctricos.' También se presen-
té un nuevo método endoscopico para obtener biopsias
gastricas de espesor total. Con uso de dos dispositivos endos-
copicos combinados se demostrd la viabilidad técnica y se
obtuvieron muestras con tamafo medio de 2.2 cm, en la que
fue posible observar la muscularis propria y el plexo mienté-
rico en el 80% de los casos por histopatologia. '
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Estrefiimiento

Se presentaron trabajos relacionados con el estrefimiento, la
defecacion disinérgica y los trastornos anorrectales durante
la DDW 2022 y de ellos se describen los mas importantes.

Diagnéstico

En relacion con los trabajos para abordar la fisiologia y el
diagnostico de la region anorrectal, se presentaron varios
trabajos acerca de un dispositivo conocido como fecobio-
nics. El primer estudio investigo la relacion de presion-volu-
men durante la maniobra defecatoria. En 12 mujeres y
hombres sanos se aplicaron cuestionarios de sintomas para
descartar problemas de incontinencia y estrefiimiento. Se
introdujo el dispositivo fecobionics (sonda de 10 cm de largo
con multiples electrodos de impedancia). Se introdujo en
modo desinflado y una vez adentro en el recto se insufld. Se
menes al paso por el canal anal y se proyecto una topografia
de datos a color. El diametro promedio durante la maniobra
defecatoria fue de 17.6 mm con un diametro mayor en la
parte anterior del dispositivo comparado con la parte poste-
rior. Se midieron presiones y se observé que se vinculo el
flujo de expulsion del dispositivo.!

Con el mismo dispositivo, los autores evaluaron la facili-
dad para la expulsion del dispositivo fecobionics en diferen-
tes voliumenes, que a su vez generaban diferentes grados de
rigidez de la bolsa. Observaron que a mayor grado de rigidez
de la bolsa, mayor fuerza de trabajo generada para tratar
de expulsarla y mayor dificultad para su expulsion.?

El grupo de la Clinica Mayo de Rochester presenté un tra-
bajo para identificar qué variables de la manometria ano-
rrectal de alta resolucién (MAAR) se acompanaron de
incapacidad de expulsar el balon y el material de contraste
durante la defecografia. Se evalu6 a 474 pacientes con es-
trefimiento (46 hombres) y se compararon con 184 sujetos
sanos. Se observd que 11% de los sujetos sanos y 32% de los
estrefnidos tuvieron una prueba de expulsion de balon pro-
longada. Al realizar el analisis univariado se observé que una
menor relajacion del esfinter anal y un menor gradiente
rectoanal se vincularon con una prueba de expulsion de ba-
lon fallida. En el analisis multivariado persistio el bajo gra-
diente rectoanal junto con falla de expulsidn. En los
individuos con falla de la expulsion del balon se observo
también baja probabilidad de evacuar el contraste durante
la defecografia. Los autores concluyeron que un gradiente
rectoanal negativo es un factor independiente para predecir
falla de expulsion de balén y de contraste en la defecogra-
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fia. Esto puede ayudar a diferenciar a los pacientes con fal-
sos negativos en la prueba de expulsion del balén y se
requiere validacion.?

Un estudio de la Universidad Veracruzana evalué los dife-
rentes patrones observados en la MAAR durante la evaluacion
del reflejo de la tos en pacientes con incontinencia fecal,
estrefimiento y proctalgia. Los patrones se clasificaron en
seis de acuerdo con la propuesta de clasificacion de Londres
(1, lagrima; 2, gota de lluvia; 3, staccato; 4, diamante; 5,
lanza; y 6 lanza larga). Se incluy6 a 103 pacientes, predomi-
nantemente mujeres (75%). En general, las formas de gota de
lluvia y lanza fueron las mas prevalentes. En particular por
cada patologia, la forma de lagrima fue mas prevalente en el
estrefimiento y la de diamante y lanza en la incontinencia
fecal. Los hallazgos fueron similares a los informados en la
clasificacion de Londres y los autores proponen que estas mé-
tricas pueden utilizarse en la evaluacion de trazos de MAAR.
Queda aln pendiente su utilidad en la clinica.*

Defecacién disinérgica
Un estudio de Australia suscito controversia al objetar la
evidencia previamente publicada, segln la cual utilizar un
banco para elevar las piernas durante la maniobra de defe-
cacion mejora la facilidad de expulsion. Sin embargo, este
grupo empleo el banco para elevar las piernas durante el
acto de defecacion en sujetos con estrefimiento. Se evalud
a 69 pacientes (93% mujeres); en orden aleatorio, los pa-
cientes hicieron tres pruebas de expulsion de balon, una sin
banco y dos con banco de 7 y 9 pulgadas de alto. Se observd
que no hubo mejoria en parametros como facilidad de ex-
pulsion respecto del uso o no del banco. Los autores senala-
ron que debe evaluarse en qué subgrupo de pacientes puede
ser de utilidad esta herramienta.>

El mismo grupo de Australia notificé datos relacionados
con la efectividad a largo plazo del tratamiento de biorre-
troalimentacion para pacientes con estrefiimiento y defeca-
cion disinérgica. Se incluyd a 72 pacientes (89% mujeres)
referidos para tratamiento del estrefiimiento y completaron
seis semanas de biorretroalimentacion La efectividad del
tratamieto se midi6 en tres momentos: corto plazo (al final
de seis semanas, seis sesiones), a mediano plazo (ocho me-
ses) y largo plazo (ocho afos). Los clinicos observaron un
mantenimiento de control a corto y mediano plazos y que
tener un alto grado de satisfaccion a corto plazo incrementa
la posibilidad de mantener dicho éxito a largo plazo (ocho
anos). Los autores ademas concluyeron que muchos pacien-
tes pueden beneficiarse de los tratamientos de biorretroali-
mentacion complementarios para mantener la respuesta.®

Por Gltimo, un grupo de La India evalu¢ la utilidad de usar
un dispositivo alternativo para realizar biorretroalimenta-
cion en pacientes con estrefiimiento y defecacion disinérgi-
ca en sitios con recursos limitados. Se evaluo a 68 pacientes
en un periodo de dos afos. A los pacientes se les enseiio a
realizar ejercicios con uso de una sonda de Foley, inicialmen-
te con entrenamiento en el laboratorio de motilidad y luego
por si mismos. El objetivo primario fue que los pacientes tu-
vieran satisfaccion y facilidad para la maniobra defecatoria.

Se advirtio que 73.9% de los pacientes estaba completamente
satisfecho tras el tratamiento y el 93% mostro reversion de
patron disinérgico en la manometria final. Los autores con-
cluyeron que la implementacion de estos ejercicios puede ser
de utilidad en sitios con recursos y acceso limitados a la bio-
rretroalimentacion.”

Conclusiones

Existen avances en cuanto a las herramientas de diagnostico
y mejor entendimiento de la fisiologia de la defecacion. Se
requieren mas estudios para determinar la utilidad clinica
de estos dispositivos. Por otra parte, el tratamiento de bio-
rretroalimentacion es eficaz para mantener una respuesta a
largo plazo y pueden utilizarse herramientas simples para
facilitar su administracion en sitios con recursos limitados.

Financiamiento
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Introduccién

Durante la DDW 2022 se presentaron 214 trabajos sobre SlI:
46 presentaciones orales, incluidos simposios y trabajos li-
bres, y 168 en cartel, nUmero considerablemente mayor
respecto de los dos afos anteriores (161 en 2020, 48 en
2021).

Diagnoéstico

El habito intestinal descrito mediante la escala de Bristol,
definida por el paciente, es parte fundamental del diagnds-
tico y clasificacion del Sll de acuerdo con el subtipo. Un
trabajo presento evidencia de superioridad de la inteligen-
cia artificial (IA) mediante una aplicacion, fotografias y des-
cripcion de cinco caracteristicas macroscopicas de las heces
(escala, consistencia, bordes, fragmentacion y volumen),
previamente validadas y graduadas por un experto, que sir-
vié como norma de referencia. La caracterizacion de la 1A
fue superior a la del paciente y se correlacionoé mejor con
los sintomas de dolor, distension y diarrea.’ La distension,
tanto objetiva como subjetiva (bloating en inglés) no forma
parte de los criterios diagnosticos de Roma, pero es uno de
los sintomas que aquejan a los pacientes con mayor fre-
cuencia. Un trabajo multicéntrico realizé una encuesta

electronica en adultos de Estados Unidos, Reino Unido y Mé-
xico, y evaluo la prevalencia de Sll y dispepsia funcional
(DF) (criterios de Roma 1V), asi como de distension objetiva
y subjetiva en ambas poblaciones con sus respectivos sub-
grupos, y encontro una prevalencia mayor de 85% en ambos
trastornos, incluidos todos sus subgrupos, la cual alcanzé
97% en el grupo con sobreposicion SII-DF. Los autores sugie-
ren considerar la distension como caracteristica inherente
en ambos trastornos.?

Fisiopatologia

Las infecciones e inflamacion gastrointestinal previas son un
factor de riesgo para el desarrollo de SlI posinfeccioso (SlI-Pi).
Un trabajo evalud la prevalencia de Sl al menos 30 dias des-
pués de un episodio de gastroenteritis infecciosa (SlI-Pi), tras
comparar 27 bases de datos del sistema de salud de Estados
Unidos (n = 34 063 760) con un grupo con Sl sin infeccion
previa. La prevalencia de SlI-Pi fue de 6.3% contra 1.8% del
grupo sin infeccion. Los factores relacionados con desarrollo
de SlI-Pi fueron: edad > 65 (OR, 1.35), género femenino (OR,
2.84), caucasicos (OR, 2.28), tabaquismo (OR, 1.49) y antece-
dente de ansiedad (OR, 3.52) y depresion (OR, 2.76).3 Dos
trabajos presentaron evidencia del desarrollo de trastornos
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de la interaccion cerebro-intestino posterior a infeccion por
SARS-CoV-2, el primero mediante encuesta electronica en li-
nea, que informo una prevalencia de Sll de 15%, en particular
el subtipo diarrea (SlI-D), con riesgo mayor en aquellos con
sintomas gastrointestinales durante la infeccion aguda.* El
segundo publicé una prevalencia de SlI-Pi post-COVID de 30%,
con exacerbacion sintomatica en 74% en aquellos con trastor-
nos similares preexistentes.> Dos trabajos evaluaron la inci-
dencia de Sl posterior a inflamacion coloénica: el primero,
retrospectivo, tras un episodio de colitis isquémica compro-
bada (colonoscopia y biopsias) sefialé un 33%, con predominio
femenino y sin diferencia significativa entre subtipos;® el se-
gundo, prospectivo, observé una incidencia de Sll de novo de
22% posterior a un episodio de diverticulitis.”

Las alteraciones motoras forman parte de los mecanismos
fisiopatologicos del Sll. Un trabajo evalud la actividad motora
colorrectal mediante manometria colonica en ayuno y tras
estimulo alimentario en 13 pacientes con SlI-D y 12 adultos
sanos. Se observo un incremento significativo de la amplitud
de ondas entre 2 y 8 ciclos por minuto (cpm) en ambos grupos
posterior al alimento, pero en el grupo con SlI-D se identifico
una coordinacion disminuida hacia ondas propagatorias, es
decir, una descoordinacion en el patron ciclico motor retro-
grado rectosigmoideo, que segln los autores puede traducir-
se en atrapamiento del contenido intestinal en relacion con
dolor abdominal cdlico antes de la evacuacion.?

La inflamacion de bajo grado y la hipersensibilidad visce-
ral son otros dos mecanismos bien conocidos del SII. El gru-
po de la Clinica Mayo evalu6 la expresion mucosa de genes
en biopsias de colon ascendente (CD), sigmoides (Cl) e ileon
terminal de pacientes con Sl (SII-D, n = 44; SII-E, n = 30).
Con purificacién y analisis de secuenciacion de RNAm pre-
vios, y analisis de expresion diferencial, se reconocieron 181
genes en CD y 199 en ClI, con sobrerregulaciéon de genes de
activacion de inflamacion, como TRPV1 (vinculado con hi-
persensibilidad visceral), neurotransmisores purinérgicos,
GABAy cannabinoides, en especial en el grupo con SII-D, asi
como infrarregulacion de genes relacionado con inhibicion
de proteasas, hallazgos que resaltan la importancia de me-
canismos periféricos en la patobiologia del SII.°

Varios trabajos evaluaron el papel de la microbiota, el mi-
crobioma, la disbiosis y su posible interaccion en la respuesta
sintomatica a diferentes alimentos, dietas u otras maniobras
terapéuticas, y se revisan en un capitulo separado.

Tratamiento

La predisposicion genética a una determinada respuesta te-
rapéutica en Sll se describié en un estudio europeo que
compardé una dieta baja en FODMAP respecto de un anties-
pasmodico (bromuro de otilonio), y analizé en forma secun-
daria variantes genéticas vinculadas con respuesta con cada
maniobra terapéutica. Se observaron diferencias en poli-
morfismos de nucledtidos: aquellos relacionados con res-
puesta al medicamento estan ligados a expresion periférica
de recaptacion de serotonina, mientras que el polimorfismo
relacionado con respuesta a dieta codifica un receptor de
quimiotaxis de eosindfilos, lo cual parece explicar la dife-
rencia en respuesta en cada maniobra.

Uno de los factores vinculados con inflamacion de bajo gra-
do es la activacion tisular de mastocitos. Varios medicamen-
tos que modulan actividad y desgranulacion incluyen

antihistaminicos (AH), estabilizadores de mastocitos (EM),
inhibidores de neurocinina (IN), inhibidores de proteasa de
serina e inhibidores del factor de liberacion de corticotropi-
na. A pesar de la heterogeneidad entre estudios, una revision
sistematica y metaanalisis de estos agentes observo superio-
ridad sobre placebo de AH y EM para mejoria global (RR, 2.26
y 1.58, respectivamente), y de AH, EM e IN para mejoria de
dolor abdominal (RR, 2.92, 2.56 y 1.18, respectivamente)."

Varios trabajos evaluaron la eficacia del tenapanor, una
molécula que actlia como inhibidor de la isoforma 3 de inter-
cambio sodio-hidrogeno intestinal (NHE3), la cual bloquea la
absorcion de sodio y aumenta la secrecion de agua hacia el
intestino, aprobada en adultos con SII-E con base en los resul-
tados de dos estudios pivote (T3MPO-1y T3MPO-2). Tres estu-
dios derivados de subanalisis de esos trabajos concluyeron
que 50 mg dos veces al dia son significativamente superiores
al placebo para incrementar el nimero de evacuaciones es-
pontaneas (EE) y espontaneas completas (EEC), ademas de
mejorar el dolor y la distension desde la primera semana
de tratamiento;'? también es igualmente efectivo para los
mismos sintomas tras 26 semanas de uso® y se acompana de
mayor satisfaccion y mejoria de la calidad de vida.™

La plecanatida, un analogo de la uroguanilina y agonista de
la guanilato ciclasa-C similar a la linaclotida, aprobada tam-
bién para SII-E a una dosis de 3 mg/dia de acuerdo con los es-
tudios llamados NCT, se evalud en un analisis post hoc de éstos,
y demostré una respuesta sintomatica superior al placebo en
cada uno de los desenlaces: aumento de EEC (> 3/sem), y do-
lor/distension (reduccion > 30% por > 9 de las 12 semanas)."

Financiamiento

Patrocinado por Laboratorios Megalabs para la asistencia a
la DDW.
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La caracterizacion de los trastornos funcionales digestivos
ha evolucionado al paso de los afos. Desde su primera publi-
cacion en 1994, los criterios de Roma han ayudado a recono-
cer, clasificar y tratar a pacientes con trastornos funcionales
digestivos, ademas de que proporcionan una guia basada en
los sintomas para el diagnéstico en nifios y adolescentes. Los
criterios de Roma Ill evidenciaban la ausencia de enferme-
dad organica, pero en los criterios de Roma IV se enfatiza
una evaluacion médica adecuada, en la cual los sintomas no
pueden atribuirse a otra alteracion médica.' Los trastornos
notificados con mas frecuencia son el estrefiimiento créni-
co, el dolor abdominal (el sindrome de intestino irritable es
el mas frecuente) y la dispepsia.

La pandemia por COVID-19 ha provocado complicaciones
en el grupo pediatrico secundarias al cambio en la dinamica
familiar, reduccion de la economia familiar y disminucion de
la interaccion social. Un grupo de trabajo de Baylor College
of Medicine realizd un trabajo cuyo objetivo fue identificar
el efecto potencial de la pandemia en el dolor abdominal,
calidad de vida, sintomas psicologicos y fisioldgicos y
anomalias funcionales en nifios con trastornos relacionados
con dolor abdominal. Se incluyd a 61 pacientes inscritos an-
tes de la pandemia y 30 durante ella. En el grupo inscrito
durante la pandemia se encontro que los pacientes tuvie-
ron mas dias de dolor abdominal y mayor frecuencia de

dolor (p < 0.05), mayor comportamiento del dolor, discapa-
cidad, impotencia y depresion y una calidad de vida signifi-
cativamente menor (p < 0.01), comparados con el grupo
inscrito antes del COVID. Incluso se identificé mayor fre-
cuencia cardiaca durante la pandemia de COVID y mayor
ansiedad con peor calidad de suefio.?

En el contexto de la calidad de suefio en pacientes con
dolor abdominal funcional se ha sefialado que experimen-
tan somnolencia diurna y dificultades para iniciar y mante-
ner el sueno, por lo que el grupo de trabajo del Texas
Children’s Hospital evaluo si el sueiio deficiente se relacio-
na con la discapacidad funcional diurna y si la tendencia a
las quejas somaticas lo hace con el sueio deficiente. Se
realizo un estudio de casos y controles, con nifos de siete
a 12 anos con dolor abdominal funcional y controles sanos
que completaron el Autoinforme del suefo y el Cuestiona-
rio de Habitos de Suefio de los Nifios. Se detectd un nime-
ro significativamente mayor de problemas de suefno en el
grupo con dolor abdominal funcional que en el control
(39.1 £ 5.6 vs. 33.2 £ 6.2; p < 0.05). Tanto las puntuaciones
de somatizacion de los nifios y los cuidadores (p < 0.01)
como las puntuaciones de discapacidad funcional (p < 0.05)
fueron significativamente mayores en el grupo de dolor ab-
dominal. La correlacion entre la puntuacion total de los
trastornos del suefo y la puntuacion psicosocial identifico
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relaciones estadisticamente significativas para la somati-
zacion (p < 0.05).3

La incidencia y la prevalencia elevadas del dolor abdomi-
nal funcional en nifios han llevado a buscar la mejor tera-
péutica con el fin de mejorar la calidad de vida. El grupo de
trabajo de Baylor College of Medicine y el Texas Children’s
Hospital investigo si la eficacia de la complementacion con
psyllium en trastornos funcionales acompanados de dolor
abdominal funcional es dependiente del sexo. Se realiz6 un
estudio doble ciego, controlado y aleatorizado en 101 pa-
cientes con intestino irritable, de siete a 18 afnos de edad
(58% mujeres), a quienes se les administro fibra diaria o pla-
cebo (maltodextrinas), por seis semanas, (el de 7-11 afios
recibid 6 g/diay el de 12-18 afios 12 g/dia). Se encontroé que
en el grupo de hombres tratados con psyllium hubo una re-
duccion del dolor abdominal en frecuencia comparado con
el placebo; ademas, se identifico que, en los varones, Ad-
lercreutzia equolifaciens fue una de las especies mas im-
portantes que se correlaciond positivamente con la ingestion
de fibra dietética (r = 0.286; p = 0.006) y negativamente con
la frecuencia del dolor (r = -0.200; p = 0.05). Ademas, se
identificé al hidroxicinamato como un derivado del acido
fenolico de la fibra procesada relacionado negativamente
con el dolor abdominal en nifios con Sll y se demostré que el
hidroxicinamato fecal se correlaciona con A. equofaciens (r
=0.286; p = 0.043) y con la ingestion de fibra (r = 0.244; p =
0.039), pero su nexo con el dolor abdominal (influye en la
produccion de prostaglandina E2 nociceptiva por parte de
los colonocitos humanos) solo fue evidente en los varones.*

El estrefimiento croénico es uno de los trastornos funcio-
nales identificados con mas frecuencia, hasta en el 25% de
los pacientes que acuden a consulta con el gastroenterélogo
pediatra y se define por una combinacion variable de depo-
siciones infrecuentes y duras, defecacion dolorosa, compor-
tamiento de retencion e incontinencia fecal. Se ha sugerido
que los probidticos pueden ayudar a mejorar el estrefimien-
to funcional, por lo que Gordon et al. realizaron una revi-
sion sistematica con el objetivo de evaluar la eficacia y la
seguridad de los probidticos para el tratamiento del estrefii-
miento cronico. Se encontré que puede haber una mayor
frecuencia de defecacion en el estreiiimiento crénico en
favor de los probioticos en comparacion con el placebo (DM,
2.29; 1C95%, 1.60-2.98), aunque no es claro si los probiodti-
cos son un tratamiento primario de primera linea, un trata-
miento adicional para mejorar la eficacia, un tratamiento
de segunda linea después del fracaso del tratamiento pri-
mario o una combinacion.® Di lorenzo et al. efectuaron un
estudio multicéntrico, de fase 2, aleatorizado, doble ciego,
controlado con placebo, en el que se comparo la linaclotida
con dosis progresivas (agonista de la guanilato ciclasa C) con
placebo en pacientes de dos a cinco afos. Los criterios de
valoracion clave de la eficacia al final de las cuatro semanas
de tratamiento fueron la frecuencia de las deposiciones es-
pontaneas, la consistencia de las heces y el esfuerzo, y la
proporcion de dias con incontinencia fecal. Se notificé me-
jora de los sintomas con el uso de linaclotida (dosis de 72
pg) frente al placebo. La proporcion de dias con incontinen-
cia fecal durante el periodo de tratamiento fue baja en am-
bos grupos y sélo cuatro pacientes con linaclotida tuvieron
efectos adversos (diarrea leve).¢

El tratamiento del estrefiimiento funcional en nifios con
trastorno del espectro autista es un reto, ya que cursan

con problemas sensoriales y conductuales. Knaus et al. con-
dujeron un estudio retrospectivo en pacientes con autismo
objeto de apendicectomia o cecostomia de Malone entre
2007 y 2019. Se incluyd a 35 pacientes con una edad media de
9.8 afos. Hasta 71% tenia un Malone, 23% una cecostomia y
6% ambas. La mayoria de los nifios con trastorno del espectro
autista y estrefimiento funcional tuvo buena evolucion con
los enemas anterdgrados y un tercio de los pacientes paso
con éxito de los enemas anteradgrados a los laxantes orales.’

Por Ultimo, respecto del abordaje de la dispepsia funcio-
nal en nifos, no existen informes sobre estudios de cente-
llografia de vaciamiento gastrico de fase dual (vaciamiento
de sdlidos y liquidos) en nifios con dispepsia, por lo que se
realizo un estudio retrospectivo en el Cincinnati Children’s
Hospital Medical Center, cuyo objetivo fue describir la fase
dual de vaciamiento gastrico y sus caracteristicas clinicas en
nifios con dispepsia. Se incluyé a 782 pacientes de tres me-
ses a 18 anos (media, 14), con 67% de mujeres, en un perio-
do de tres afos que completaron estudios de vaciamiento
gastrico (dos horas de liquido, cuatro horas de sélido), de
los cuales 571 fueron estudios en fase dual: 42% tuvo vacia-
miento normal para sélidos y liquidos, 34% mostro retraso
del vaciamiento de liquidos y solidos, y 21% vaciamiento
normal para solido pero retrasado para liquido. Sélo el 3%
tuvo retraso para liquidos y normal para sélidos. La mayoria
de los pacientes (78%) tuvo dos o mas sintomas gastrointes-
tinales, el mas frecuente de los cuales fue el dolor abdomi-
nal posprandial en el 63%, nausea en 63%, vomito en 63% y
pérdida de peso en 33%. No se registraron comorbilidades en
el 35%, pero en el 37% si hubo dos o mas, de las cuales 27%
correspondio a trastornos mentales. Concluyeron que, al
igual que los adultos, el vaciamiento gastrico es normal en
el 42% de los pacientes con dispepsia, gastroparesia en 37%
y vaciamiento retardado de liquidos en 21%.8

Los trastornos funcionales digestivos son frecuentes y re-
quieren identificacion y abordaje oportunos; el diagnoéstico
correcto y la investigacion de nuevas modalidades terapéu-
ticas permitiran mejorar la calidad de vida tanto del pacien-
te como de los familiares y cuidadores.
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