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Antecedentes El lansoprazol es un nuevo blogueador
de la bomba de proitones gdstrica que recientemente se
introdujo al mercado mexicano. Ha sido estudiado am-
pliamente en el extranjero con excelentes resultados.
Objetivo: Conocer su seguridad y eficacia en México.
Métodos: Se estudiaron 40 pacientes de 4 hospitales del
centro del pais con silceras gdstricas o duodenales de mds
de 0.5 cm de didmetro. Todos fueron sujetos de una
historia clinica generaly estudio endoscépico. Se califica-
ron los siguientes sintomas de 1 a 4 segiin intensidad:
Dolor epigdstrico, pirosis, regurgitaciones, ndusea, vo-
mito. Se administré una cdpsula (30 mg) diaria de
lansoprazol por 4 semanas en tlcera duodenal y 8 en
gdstrica. Se enirevisto al paciente cada semana y se
evaluaron los sintomas con la misma escala, se interrogé
especificamente sobre efectos secundarios. Al concluir el
periodo respectivo se repitio el estudio endoscépico. Al
principio y final del estudio se practicaron biomelria
hemdtica, quimica sanguinea X 12 v examen de la orina.
Resultados: 23 hombres y 17 mujeres, edad promedio:
53 arios (19-95). Gdstricas 11, duodenales 29. 27 tilceras
entre 0.6 v 1.5cm; 6, entre 1.6y 2.5cm; 6, de mds de 2.5
cm. Sangrantes, 8 multiples, 4. Dos pacientes deserta-
ron. En la calificacion del cuadro clinico, 1 paciente con
hemorragia estaba por lo demds asintomdtico; 18 tenian
hasta 10 puntos y 21 mds de 10. Al terminar la 1a.
semana, el 42% estaba asintomdtico; al terminar la 2a.
semana, el 75% lo estaba. Al terminar el tratamiento, el
95%. En el 2o. estudio endoscipico, habia desaparecido
el 92% de 37 iilceras evaluables. Dos de las 3 no cicatri-
zadas desaparecieron al prolongar el tratamiento; 2 pa-
cientes informaron efectos secundarios. Una paciente
presento cefalea que cedié al suspender el tratamiento.

Los andlisis de laboratorio no se alteraron. Conclusion:

Background Lansoprazole, a new proton pump inhi-
bilor, is now available in Mexico. It has been lested
elsewhere with excellent results. Aim: To study its safely
and efficacy in Mexican patients. Method: 40 patients
wilh gastric or duodnal ulcer larger than 0.5 cm, from 4
hospitals in central Mexico, were included. All were
subfected to a complete medical history and upper GI
endoscopy. Symptoms (epigastric pain, heartburn, re-
gurgitation, nausea, vomiling) were graded 1 lo 4
according to severity. Lansoprazole (one 30 mg capsule/
day)was prescribed for 4 weeks in duodenal ulcer 8weeks
in gastric ulcer. Each patient was seen once a week at the
office forcompliance, symptom evaluation and side effects.
A second endoscopy was performed at the end of the
respective treatment period. Blood (CBC, chemistries)
and urine lests were performed at the beginning and end
of the study. Results: 23 men and 17 women were
ncluded. Mean age: 53.8 yr. (19-95). 11 gastric ulcers
and 29 duodenal ulcers. 27 measured 0. 6-1.5 em; 6
ulcers measured 1. 6-2.5 cm; 6ulcers were larger than 2.5
cm. 8 patients were bleeding af admission and 4 had
multipleulcers. 2 patients were lost to follow up. Symptom
grading: 18 patients had 10 points or less, 21 had more
than 10 points, one bleeding patient was otherwise
asymptomatic. After the first week of treatment, 42% were
asymptomatic, after the 2nd. week, 75% were asymp-
tomatic and 95% at the end of the study. The second
endoscopy documented complete ulcer healing in 92% out
of 37 remaining patients; further lansoprazole treatment
healed 2 out of three unhealed ulcers. One patient
underwent surgery for duodenal bulb stenosis. Side effects
were reported by 2 patients. Treatment had to be dis-
continued in one patient because of headache. There was
no effect of lansoprazole over the laboratory tests. Con-
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El lansoprazol tuvo un rdpido efecto para aliviar los
sintomas en la mayoria de los pacientes y cicatrizé mds
del 90% de las ilceras gdsiricas y duodenales con mini-
mos efectos secundarios.

Palabras clave: Ulcera péptica, lansoprazol.

INTRODUCCION

El lansoprazol es el mas reciente de los bloqueadores
de la secrecién géstrica de dcido introducido a la préic-
tica médica en México. Su estructura quimica difiere
de la del omeprazol en la presencia de un grupo tri-
fluoroetoxi! (figura 1).

Su eficacia y seguridad han sido probadas en estu-
dios en el extranjero, comparandose favorablemente
con los bloqueadores de los receptores H2 de la
histamina? y siendo, cuando menos, equivalente al
omeprazol.? La frecuencia de efectos secundarios ha
sido similar a la del placebo, ranitidina, famotidina y
omeprazol.!

Elmexicano probablemente difiere en sus caracte-
risticas clinicas y en la historia natural de la enferme-
dad péptica del paciente de los paises donde se ha
estudiado el lansoprazol, dado que su capacidad de
secrecién de dcido es menor. * No se conoce si la
patogenicidad del Helicobacter pylori mexicano es igual
que en los paises donde se ha investigado. Por ello, es
necesario estudiar todo producto nuevo en nuestros
pacientes ya que muchos gastroenterélogos creemos
que la dosis de los medicamentos antiulcerosos podria
ser menor en México con la misma frecuencia de
cicatrizacién. Se han publicado dos estudios mexica-
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Figura 1. Estructura quimica.

clusions:Lansoprazole was effective for prompt symptom
relief in most patients and was able to heal more than 30%
of gastric and duodenal ulcers with minimal side effects.

Key words: Peptic ulcer, lansoprazole.

nos del lansoprazol, con pocos pacientes, en forma de
resumen. 58

En la mayor parte de los protocolos de investiga-
ci6n de medicamentos antiulcerosos, sélo se incluyen
lilceras de menos de 2.5 cm de didmetro y sin compli-
caciones. >? Estas condiciones limitan la aplicabilidad
de los resultados, aunque permiten que casi cualquier
medicamento resulte efectivo. Los objetivos prima-
rios de esta investigacién fueron: Conocer la capacidad
del lansoprazol para cicatrizar tdlceras gistricas y
duodenales en pacientes mexicanos a la dosis y por el
tiempo recomendado en los estudios clinicos realiza-
dos en paises industrializados,'* conocer la rapidez de
alivio de los sintomas y evaluar la frecuencia e impor-
tancia de los efectos colaterales. Como objetivo secun-
dario se buscé correlacionar la edad, el sexo, el tamafio
de la dlcera y las complicaciones con la respuesta al
tratamiento.

METODOS

Estudio prospectivo, abierto, en 40 pacientes consecu-
tivos, de 4 hospitales del centro de México, con las
siguientes caracteristicas: Edad minima, 18 afios, com-
probacién endoscépica de tGlcera de mas de 0.5 cm de
didmetro, sin necesidad de operacién urgente, acepta-
ci6n de cita semanal y estudio endoscépico final, méto-
do efectivo de anticoncepcion o imposibilidad de emba-
razo, consentimiento informado por escrito ante testi-
go. Los criterios de exclusiéon fueron los siguientes:
Estar recibiendo tratamiento con medicamentos
antiulcerosos, antinflamatorios no esteroideos u otros
farmacos potencialmente ulcerogénicos; embarazo o
lactancia; Glcera perforada, hemorragia intensa o este-
nosis pilérica; dlcera maligna; historia de reseccién
gastrica, vagotomia o piloroplastia; insuficiencia hepa-
tica o renal; negativa a firmar el consentimiento o a
someterse al segundo estudio endoscdpico.
Protocolo: Diagnéstico endoscépico y medicién
del tamafo de lalcera, colocando la pinza de biopsia
abierta (0.5 cm) sobre la lesién (no se intenté estu-
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diar la variabilidad intra ni interobservador). Con-
sentimiento informado firmado. Historiaclinica com-
pleta. Anilisis de laboratorio: Citologia hematica
completa, albiimina, proteinas totales, urea, creatinina,
sodio, potasio, fosfatasa alcalina, transaminasas glu-
tamico pirtvica y glutdmico oxaloacética, bilirrubina
total, 4cido drico, glucosa, examen general de l1a orina.
Se interrogaron los siguientes sintomas: Dolor epi-
gistrico, ndusea, vémito, pirosis, regurgitacién. Ca-
lificacion de los sintomas:

1. Ausente.

2. Infrecuente, no requiere tratamiento.

3. Diario, requiere medicacién, noimpide las activida-
des habituales.

4. Incapacitante. (Asintomaético: 5; méximo: 20). En-
trega de un frasco con 7 cipsulas de lansoprazol.

Cada semana hasta 4 en tlcera duodenal y 8 en
géstrica: entrega del frasco vacio, calificacién de los
sintomas, interrogatorio intencionado sobre efectos
secundarios.

Al terminar las 4 semanas en tlceraduodenal y 8 en
gastrica: estudio endoscépico por el mismo endos-
copista que practicé el inicial, medicién de las lesiones
residuales y repeticién de todos los andlisis de labo-
ratorio.

Se utilizaron la prueba de la j7 cuadrada o la exacta
de Fisher para el anilisis estadistico de las siguientes
comparaciones: influencia de la. edad, el sexo o el
tamarnio sobre la localizacién de la dlcera y la presencia
de complicaciones. El tamafio inicial de la tilcera sobre
la intensidad de los sintomas y sobre el tamafio
postratamiento. El efecto del tratamiento sobre la
calificacién de los sintomas.

RESULTADOS

1. Caracteristicas de los pacientes

En las Figuras 2 v 3 se muestra la frecuencia por edad
y sexo de las tlceras gastricas y duodenales. Mas
frecuente la duodenal en hombres y la géstrica en
mujeres, pero sin significacién estadistica la diferen-
cia. Ambas fueron mas frecuentes en mayores de 40
afios, hecho mas notable en la tilcera gastrica.

Hubo 6 tilceras mayores de 2.5 cm (Figura 4); la
mayor parte, gistricas. Las de menos de 1.5 cm fueron
en su mayor parte duodenales; 1a diferencia es signifi-
cativa. E130% de las tlceras se presenté con hemorra-
gia o fue multiple (Figura 5). Hubo tendencia, sin
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Figura 4. Tamaso y localizacion.

alcanzar significacion estadistica, a que estas caracte-
risticas se presentaran més frecuentemente en las
mayores de 2.5cmy en pacientes de méas de 40 afios de
edad. Un paciente con hemorragia no tenfa ninguno de
los sintomas que se usaron para la calificacién; 21
tenian més de 10 puntos de intensidad de los sintomas.
No hubo diferencia significativa entre el tamafio de las
llceras y lacalificacién de laintensidad de los sintomas
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GRAFICA 5.- ULCERAS SANGRANTES Y ULCERAS MULTIPLES
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Figura 5. Ulceras sangrantes y itlceras mitltiples.

(Figura 6), aunque 5 de 6 tlceras de méas de 2.5 cm
tenian mas de 10 puntos de calificacién.

2. Efectos del tratamiento

a) Faltantes y desertores: En un caso no se registré el
tamario inicial de 1a dlcera. Dos pacientes desertaron
del estudio: Uno con dlceraduodenal no volviéala2a.
semana y uno con tlcera géstrica complet6 el trata-
miento, perosenegdasujetarse al estudio endoscépico
final. Una paciente con tilcera duodenal sufrié cefalea
que obligd a suspender el tratamiento.

b) Cuadro clinico (Figura 7): Al completar la 1a. sema-
na, 19 pacientes (42%) estaban asintométicos y
ninguno tenia mas de 10 puntos de calificacién. Ala
2a. semana, 30 pacientes (75%) asintométicos. Al
completar el estudio, 35 (95%) lo estaban.

¢) Cicatrizacién (Cuadro 1): 25 de 27 dlceras duo-
denales valorables y 9 de 10 gistricas, cicatrizaron
en el tiempo marcado. Hubo una clara relacién
entre el tamafio de la Glcera y su desaparicién al
terminar el tratamiento: Todas las tlceras de me-
nosde 1.6 cm habian cicatrizado; dos de las tres que
no lo habian hecho, median mas de 2.5 cm.

Una dlcera gastrica de 5 cm media 0. 5 cm al final y
cicatrizé con 1 mes més de tratamiento. Un paciente
con 3 llceras duodenales tenia 1 de 0. 5 cm al final, la
cual cicatrizé con 2 semanas mis de lansoprazol. Una
paciente con lilceraduodenal gigante presenté esteno-
sis del dpex del bulbo a las 3 semanas y requirié
intervencién quirdrgica.

3. Efectos secundarios
Dos pacientes informaron algiin sintoma atribuible al
tratamiento: Una mujer con tlcera duodenal presentd

Figura 6. Tamasno y cuadro clinico,
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Figura 7, Efecto del lansoprazol sobre los sinfomas.

cefalea intensa a la primera semana que cedié al sus-
pender el medicamento. Un hombre con Gilcera géstrica
refirié sensacién de sequedad en la boca durante las
semanas 4 y 5. No se interrumpid el tratamiento y el
sintoma desaparecié espontdneamente.

Los estudios de laboratorio iniciales fueron norma-
les, excepto los relacionados con otras enfermedades,
como diabetes mellitus, o con la hemorragia. No hubo
alteraciones de laboratorio en la evaluacién final.

CUADRO 1
RELACION ENTRE EL TAMANO Y LA CICATRIZACION
Final
Inicial Ausente Hasta 0.5 cm Mis de 0.5 cm
0.6-1.5 ¢m 25 0 0
1.6-2.5cm 5 1 0p < 0.001
mis de 2.5 cm 4 1 1
Total 34 2 1
92% 5% 3%
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DISCUSION

El lansoprazol es un derivado benzimidazélico rela-
cionado en su estructura quimica y accién farmacolé-
gica con el omeprazol, aunque se diferencia de éste por
la presencia de un grupo trifluoroetoxi (figura 1). En el
medio 4cido de los canaliculos de la célula parietal es
transformado en dos derivados sulfenamidicos, los
cuales inactivan la ATPasa K+, H* al oxidar el grupo
sulfhidrilo.! Tiene algunas diferencias con el omepra-
zol en sus efectos, en animales de experimentacién,
sobre la secrecion de dcido y pepsina. Al igual que el
omeprazol, eleva la gastrinemia, en particular en ra-
tas.!" La hipergastrinemia en humanos hasta ahora no
ha tenido repercusién clinica.!! Su capacidad de cicatn-
zar tlceras gastricas y duodenales ha sido ampliamen-
te estudiada en el extranjero, tanto en forma abierta
como doblemente a ciegas comparado con placebo,!®
bloqueadores de los receptores H2? y omeprazol.* Su
capacidad de cicatrizar Glceras gastricas en esos estu-
dios va del 87 al 100% a las 8 semanas, a dosis de 30 mg
en ayunas diariamente. En dlceras duodenales la cica-
trizacién ha sido alrededor del 94% a la misma dosis,
durante 4 semanas. Los sintomas desaparecieron en el
30 al 63% de los pacientes a la primera semana de
tratamiento y del 90 al 100% a las 2 semanas.

Laaparicién de este producto en nuestro pais obliga
aponerlo a prueba para conocer su eficacia y seguridad
a las dosis usadas en estudios previos. Sélo se han
publicado, en forma de resumen, dos estudios mexica-
nos. Cérdova y colaboradores® realizaron una compa-
racién de lansoprazol con ranitidina en 10 pacientes
con tlceras duodenales pequenas (promedio: 7.3 mm),
no complicadas, encontrando 809% de cicatrizaciénalas
4 semanas. Cafiedo y colaboradores® estudiaron 14
pacientes con tlcera gistrica no complicada de menos
de 2.5 cm y observaron cicatrizacién en 12 pacientes a
las 6 semanas.

En este trabajo se incluyeron pacientes consecuti-
vos, sin importar el tamarfo o la presencia de hemorra-
gia sin repercusién hemodinamica, con el objeto de
acercarse lo més posible a la situacion clinica habitual.
Asi, el 30% delas dlceras midié mas de 1.5cmyel 15%
més de 2.5 cm (figura 4), ademas hubo 4 pacientes con
ulceras miiltiples y 8 con hemorragia.

En un estudio epidemiolégico del INNSZ" se pre-
senté hemorragia en el 28% de las tlceras, de las
cuales, el 36% fue géstrica, lo que hace a nuestra
poblacién similar (figura5). La capacidad del lansoprazol
para controlar los sintomas (figura 7) fue comparable a

la informada en el extranjero! a pesar del nimero
mayor de tlceras grandes en nuestro estudio. En este
sentido llama la atencién que no hubo diferencia en la
intensidad del cuadro clinico entre las llceras de me-
nos de 1.5 cm y las mas grandes (figura 6). Una de las
razones por las que en lamayor parte de los estudios de
cicatrizacién de Glceras pépticas no se aceptan tilceras
mayores de 2.5 cm, 0 no se menciona €l tamano en la
publicacién,*® la explica Soll en su anilisis sobre la
clinica de este sindrome: ' Las ilceras de mis de 2 cm
son mas frecuentes en mayores de 50 afios, mas
frecuentemente gastricas, se complican mas con he-
morragia y estenosis y cicatrizan méas lentamente. En
nuestros pacientes fueron mas grandes las tlceras
gastricas que las duodenales (figura 4) y 1a edad mayor
de 40 afios tuvo tendencia a alcanzar significacién
estadistica (p=0.06) en la hemorragia o tilceras milti-
ples (figura 5). En cambio, ni la edad ni el sexo del
paciente tuvieron relacién con la localizacién géstrica
o duodenal (figuras 2y 3). En el cuadro 1 se apreciaque
todas las tilceras de menos de 1.6 cm cicatrizaron en el
periodo respectivo. Dos de 6 que median inicialmente
mds de 2.5 cm, nocicatrizaron al terminar el estudio, lo
cual da un porcentaje de cicatrizacién similar al de los
estudios extranjeros a pesar del nimero de tllceras
grandes, multiples y hemorragicas.

Se presentaron efectos secundarios en 1,217 de
4,794 voluntarios de 89 estudios de Europa, EE.UU. y
Jap6én,' con notables diferencias entre los paises. La
cefalea fue el sintoma mas frecuente (4.7%), seguida
por diarrea (3.2%) y dolor abdominal (2.2%). En el
estudio de Cafedo y cols.® 6 pacientes presentaron
sintomas, pero los autores consideraron que no eran
debidos al lansoprazol, porque desaparecieron a pesar
de continuar administrandolo. Cérdova y cols.” men-
cionan cefalea y diarrea en dos de 10 pacientes. De
nuestros 40 pacientes s6lo uno presenté un sintoma
atribuible al producto: cefalea que obligd a suspender
el tratamiento, desapareciendo a los pocos dias. Al
1gual que en los estudios previos, los analisis de labo-
ratorio no se afectaron con el lansoprazol.

El estadounidense’ produce mas acido gastrico
que el mexicano:* En voluntarios sanos la secrecién
basal es del doble y la postestimulo del triple. Este
fen6meno se conserva en los pacientes ulcerosos,
aunque en ellos, la media de la secrecién basal {cuando
menos en el estudio de Villalobos) no es diferente ala
informada en los EE.UU. Postestimulo, en cambio, la
secrecién es del doble en EE.UU. Por ello, y por la
excelente respuesta clinica a 1a dosis de 30 mg de
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lansoprazol en la poblacién estudiada por nosotros, debe
ponerse a prueba una dosis de 15 mg, que tendria
probablemente una eficacta similar y seguramente la

mitad del costo.

Esta investigacion se realiz6é con el patrocinio de Laboratorios
Hormona. La conduccién del estudio y el informe de los resultados
son responsabilidad exclusiva de los autores.
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