HIPOTESIS EN GASTROENTEROLOGIA

Trastornos funcionales digestivos ;una sola entidad
nosologica con multiples manifestaciones clinicas?

Los trastornos funcionales digestivos (TFD) como la
pirosis funcional, dispepsia funcional, sindrome de in-
testino irritable o constipacion funcional han sido consi-
derados como entidades nosologicas separadas.! Sin
embargo, algunas evidencias sugieren que existe una
importante sobreposicion de sintomas y mecanismos fi-
siopatologicos comunes entre los TFD. Asi mismo, al-
gunos farmacos y tratamientos psicologicos han mostra-
do ser efectivos en varios TFD. Estos hechos cuestionan
el concepto tradicional de que los TDF representan enti-
dades nosologicas distintas.

Estudios epidemiologicos en muestras representati-
vas de la poblacién han mostrado que uno a dos tercios
de los sujetos con sindrome de intestino irritable (SII)
tienen sintomas que se sobreponen con dispepsia fun-
cional (DF).2 Ademas, es comin encontrar pacientes con
SII o DF con sintomas de reflujo gastroesofagico y cons-
tipacion cronica.’

De mayor interés son las evidencias recientes que han
mostrado una agregacion familiar tanto para el SII como
para la DF, asi como la presencia de diversos polimor-
fismos genéticos en SII (receptor adrenérgico alfa 2A'y
alfa 2C) y en DF (proteina G-GNbeta3).*> Estos hallaz-
gos sugieren una posible predisposicion hereditaria en
ambos TFD.

Un modelo bio-psico-social se ha utilizado para ex-
plicar la compleja fisiopatologia de los TFD. En varios
TFD como pirosis funcional, dolor toracico, DF y SII se
han demostrado mecanismos fisiopatologicos comunes
e incluyen:

Trastornos de la motilidad.
Hipersensibilidad visceral.
Alteraciones del eje cerebro-intestino.
Comorbilidad psiquiatrica
Inflamacién postinfecciosa.
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a) Trastornos de la motilidad. Los trastornos moto-
res del musculo liso han sido extensamente descri-
tos en los diferentes TFD. Por ejemplo, en pacien-
tes con dolor toracico se han identificado
diversos trastornos espasticos del es6fago. Las
contracciones prolongadas de la capa longitudi-

b)

nal del es6fago son capaces de producir dolor
toracico y pirosis. La hipomotilidad antral y el
vaciamiento gastrico retrasado ocurren hasta en
60% de pacientes con DF. La ausencia de con-
tracciones gigantes migratorias, anormalidades
del transito coldnico, contracciones en racimos
en el intestino delgado y respuesta colénica a una
comida retrasada y aumentada, son algunas de
las alteraciones motoras descritas en pacientes
con SII.%7

Hipersensibilidad visceral. EI umbral sensitivo
disminuido a la distension mecanica ha sido un ha-
llazgo consistentemente encontrado en diversos
TFD. Se ha demostrado que una elevada propor-
cion de pacientes con SII y DF presentan dolor o
malestar a volimenes de distension rectal y gastri-
ca significativamente menores que en los sujetos
sanos. De la misma manera los pacientes con so-
breposicion de DF y SII tienen umbrales menores
para la primera sensacion y malestar durante la dis-
tension con barostato gastrico. Resultados simila-
res se han encontrado en pacientes que tienen do-
lor torécico no cardiaco.

Las alteraciones en el procesamiento central de los
estimulos aferentes viscerales es el mecanismo que
se ha propuesto para explicar la hiperalgesia vis-
ceral. Los estudios con tomografia por emision de
positrones y resonancia magnética funcional han
mostrado una mayor activacion de las areas del
cerebro involucradas en el proceso del dolor vis-
ceral como la corteza anterior del cingulo y el cin-
gulo en pacientes con SII comparados con sujetos
sanos. Aunque estas investigaciones no han sido
realizadas en pacientes con DF, en sujetos sanos se
ha demostrado la activacion de areas cerebrales pro-
cesadoras del dolor visceral durante la distension
gastrica con barostato, sugiriendo que la percep-
cion del dolor proveniente del estomago sigue un
patron similar al encontrado en el intestino de pa-
cientes con SII.%7

Inflamacion e infeccion. Tanto en la DF como
en el SII se han identificado subgrupos de pacien-
tes que desarrollan sintomas después de una in-
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feccion gastrointestinal. Estudios longitudinales
sugieren que hasta 26% de los pacientes con gas-
troenteritis infecciosa desarrollan SII postinfec-
cioso. De la misma manera se ha encontrado que
el desarrollo de trastornos de acomodacion e hi-
persensibilidad gastricas en pacientes con dispep-
sia después de un supuesto episodios de infeccion
aguda.®’

d) Alteraciones psicologicas. En varios TFD se han
identificado alteraciones psicoldgicas incluyendo
ansiedad, depresion, somatizacion y neuroticismo.
Aunque no se ha demostrado una relacion causa
efecto de estas alteraciones, es indudable que jue-
gan un rol importante en la demanda de atencion
médica, gravedad de los sintomas y respuesta al
tratamiento farmacoldgico.®’

De mayor interés ha sido la eficacia de algunos mo-
dalidades terapéuticas en diversos TFD. Los agentes
procinéticos con actividad en el tubo digestivo proxi-
mal y distal han sido efectivos en el manejo de los
sintomas de pacientes con DF y SII. Recientemente
existen evidencias de que los farmacos que actuan
sobre receptores de serotonina mejoran los sintomas
o corrigen algunas alteraciones de la fisiologia nor-
mal en pacientes con ERGE, DF, SII y constipacion
funcional, como es el caso del tegaserod, un agonista
parcial de receptores SHT4.® Asi mismo, los antide-
presivos, aparentemente por un mecanismo de accion
central, modula el procesamiento del dolor visceral y
han sido efectivos en el manejo del dolor en pacien-
tes con dolor toracico no cardiaco, es6fago hipersen-
sible y SII.?

Finalmente, diversos tipos de terapias psicologicas han
sido ensayados tanto en DF como en SII con resultados
autn no concluyentes, pero promisorios.!?

En conclusion, las evidencias anteriormente ex-
puestas me permiten proponer la hipétesis de que los
TFD pueden ser una sola entidad nosologica con un
espectro amplio de manifestaciones clinicas. Se re-
quiere de una mayor investigacion epidemioldgica y
experimental para demostrar si esta hipotesis es co-
rrecta.
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Figura 1. Registro de pH esofagico de 24 h en un paciente con piro-
sis funcional.

Figura 2. Colon por
enema de un pa-
ciente con sindrome
de intestino irritable
con predominio de
estrefiimiento.

Dispepsia
funcional

Sindrome
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intestino irritable

Figura 3. Sobreposicion de sintomas en pacientes con trastornos
funcionales digestivos.
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