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La gastroparesia (GP) se define como el retar-
do del vaciamiento gastrico después de una prueba
de alimento estdndar, en ausencia de obstruccién
mecdnica del tracto de salida.! Su prevalencia ha
permanecido estable, aunque la tasa de hospitali-
zacién, consultas y visitas a sala de emergencia ha
aumentado.?

m ftiologia y cuadro clinico

Nueve de cada 10 pacientes con GP tienen diabe-
tes mellitus, formas posquirtrgicas o idiopdticas.?
Otras causas menos comunes son infecciones, en-
fermedades de tejido conectivo e isquemia. Los
sintomas mds frecuentes son saciedad temprana,
nausea, vomito, plenitud posprandial y distensién
abdominal. En fecha reciente se ha descrito que
92.7% de los pacientes tiene fatiga, tanto en GP
diabética (94.9%) como idiopdtica (91.8%). La gra-
vedad de la fatiga se relaciona con menor calidad
de vida, mayor depresién, menor hemoglobina y
no se modifica con procinéticos.* Un trabajo com-
par6 sintomas en un grupo de pacientes con GP
posinfecciosa (GPI) y no infecciosa. Los pacientes
con GP infecciosa fueron mds jévenes (p = 0.01),
tuvieron menor retencién gastrica (p = 0.03) y
menor plenitud posprandial que el grupo no infec-
cioso (p = 0.02).°

m Diagnostico diferencial

Varias enfermedades con sintomas similares de-
ben considerarse en el diagnéstico diferencial de
GP e incluyen las siguientes:
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1. Dispepsia tipo dismotilidad o sindrome de
malestar posprandial: trastorno funcional gdstri-
co con el cual comparte trastornos de acomoda-
cion en el fondo gdstrico y que puede responder a
los procinéticos.

2. Sindrome de vémito ciclico: se caracteriza
por periodos intermitentes de vémito repetitivo y
dolor epigdstrico. Se relaciona con migrafia, di-
sautonomias, consumo de marihuana, café, infec-
ciones y trastornos neuroldgicos. El vomito puede
causar hipopotasemia y deshidratacién, y requie-
re con frecuencia analgésicos y antieméticos. No
existe evidencia de obstruccién ni correlacién en-
tre sintomas y trastornos del vaciamiento gastrico.®

3. Sindrome de rumiacion: regurgitacion re-
petida de contenido gastrico minutos después de
una comida, en episodios de una a dos horas. No
se vincula con ndusea o arqueo y el paciente reco-
noce y disfruta el sabor del alimento al regurgitar-
lo.” El tratamiento consiste en instruir al paciente
en respirar usando los musculos abdominales en
lugar del térax, lo cual evita que se contraiga la
pared abdominal y evita el episodio de rumiacién.®

4. Efecto secundario de medicamentos: in-
cluye anticolinérgicos, antiinflamatorios no este-
roideos, opioides y andlogos de GLT-1 (exenatida)
usados en diabéticos. La desvenlafaxina se ha re-
lacionado con retardo del vaciamiento gastrico en
estudios animales.’

5. Obstruccion al tracto de salida gastrico de
cualquier causa: se origina por lesiones prepildri-
cas, duodenales o compresiones extrinsecas.

En un trabajo reciente en 125 pacientes his-
panos se describieron las causas mds comunes de
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ndusea y vomito: GP diabética (20%), GP idiopati-
ca (17%), sindrome de vaciamiento rapido (17%),
vémito ciclico (17%) y sindrome de rumiacién
(1.6%).1°

m Palogenia

Se han descrito multiples mecanismos fisiopato-
l6gicos como génesis de GP. En los diabéticos, la
hiperglucemia induce taquigastrias, pérdida de
las células intersticiales de Cajal, hipomotilidad
antral, disritmias gdstricas e hipertonia pildrica.
Durante la pasada DDW, dos estudios describieron
la presencia de ondas de propagacién circunferen-
ciales relacionadas con diversas anormalidades
de conduccién, como bloqueos incompletos, blo-
queos con escape, fibrilacién y marcapasos ectdpi-
cos.!" Estas ondas pueden observarse mejor en ma-
pas espaciotemporales de alta resolucién, ya que
ocurren en tres dimensiones, por lo que pueden
no visualizarse en los estudios electrofisiolégicos
convencionales.'?

m Pruebas diagnosticas

Se han descrito diversos valores del gammagrama
de vaciamiento gastrico (GG) para diagnosticar
GP: mds de 90% de retencién de alimento a 1 h,
mds de 60% de retencién a 2 h, mas de 30% de
retenciéon a 3 h y mds de 10% de retencién a 4 h.
Algunos laboratorios notifican el tiempo promedio
de vaciamiento de 50% del alimento (T50) o 90%
(T90), aunque éste es un resultado estimado que
a menudo es inexacto. La sensibilidad (S) de esta
prueba se ha cuestionado. Algunos estudios han
demostrado una correlacién entre el vaciamiento de
liquidos con sdélidos,”* una correlacién entre va-
ciamiento de sélidos y la saciedad temprana, pero
una pobre correlacién entre retencién de sélidos y
nausea." Estos resultados se han extrapolado a la
GP diabética, en los cuales el vaciamiento retarda-
do predice morbilidad, nimero y dias de hospitali-
zacion, numero de consultas externas y urgencias,
y mortalidad.”® Durante la pasada DDW varios es-
tudios valoraron la utilidad y variaciones de esta
prueba. Un trabajo sefial6 que la S de los resultados
al,2y3hencomparacion con 4 h como estdndar
de oro fue: 26%, 59% y 81%, y la especificidad (E) de
97%, 95% y 95%, respectivamente, con correla-
ciones similares. Los autores concluyeron que el
vaciamiento a 4 h fue la anormalidad mdas comun,

pero hasta 9% de los pacientes con GP puede diag-
nosticarse con pruebas mds cortas.'® Otro trabajo
evalué la utilidad del GG con liquidos en pacientes
con enfermedades de tejido conectivo y encontré
que hasta 47.6% de los pacientes con GP relacio-
nada con enfermedades de la coldgena puede no
detectarse si sélo se realiza un GG a s6lidos."” Otro
estudio compard los sintomas de GP con la distribu-
cién proximal, distal y total del alimento retenido
durante un GG. La gravedad de la ndusea se corre-
lacioné positivamente con retencién proximal a 1
h (r = 0.22, p = 0.04), negativamente con reten-
cién distal, pero no con retencién total. La grave-
dad del vémito se correlacioné negativamente con
retencion distal. La saciedad a 1 h se correlacion6
negativamente con retencién distal. La retencién
proximal se correlacioné con la retencion total (r
= 0.54, p <0.001), y la retencién distal se corre-
laciond negativamente con la proximal.’® Otro es-
tudio evaluo las diferencias en sintomas entre pa-
cientes con retencion gdstrica grave y aquéllos con
ndusea y vomito con vaciamiento gdstrico normal;
se encontrd que los sujetos con vaciamiento anor-
mal tuvieron una gravedad mayor de sintomas y
una menor calidad de vida.” Otro estudio simi-
lar, que compar6 a pacientes con GP diabética e
idiopdtica, no encontrd en el andlisis multivariado
alguna variable clinica independiente que pudiera
predecir un GG anormal.?® Por tdltimo, un estudio
retrospectivo comparé la S y E de la presencia de
alimentos retenidos en el estdmago durante una
endoscopia (EGD) con los hallazgos del GG. La S
de los hallazgos endoscdpicos fue de 27% y la E de
83%, el VPP de 57% y el VPN de 60%.* Un pro-
blema con este estudio es que no se definié el
momento de la EGD en relacién con los alimento
ni con el GG.

Las pruebas de aliento son estudios que mi-
den en forma indirecta el vaciamiento de solidos y
liquidos mediante la medicion de metabolitos ex-
cretados en el aliento después de una comida mar-
cada con C® a los 45, 90, 120, 150 y 180 min. La
prueba tiene mucha variabilidad y puede subesti-
mar las tasas de vaciamiento gdstrico por dilucién
de los marcadores.?? Un estudio reciente comparo
los resultados de la prueba de aliento con el GG y
encontré una correlaciéon de 0.73, pero el estudio
no incluyé pacientes con GP.?

La cdpsula inteligente o Smart-Pill® consiste
en una capsula que se deglute durante una comida
estdndar y durante el periodo posprandial emite
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mediciones del pH y presion intraluminal a un dis-
positivo mediante telemetria. En sujetos sanos, la
capsula avanza al duodeno después de un lapso
de 5 h. Estudios preliminares han correlacionado
el vaciamiento de la capsula con 90% del GG con
alimentos sélidos. Dos estudios recientes compa-
raron la cdpsula contra el GG. En el primero, 45
pacientes diagnosticados con GP por GG se some-
tieron al estudio con cdpsula. Ningun sintoma de
GP se correlacioné con un estudio anormal (va-
ciamiento > 5 h).** En el segundo se realizaron
ambos estudios en forma simultdnea en 61 sujetos
sanos y 87 con GP y se observd una pobre corre-
lacion entre ambos; sélo coincidieron en el tiempo
total de vaciamiento y el T90.%

m [ratamiento

Las modalidades terapéuticas actuales para GP
incluyen modificaciones dietéticas, procinéticos
solos 0 en combinacidn, terapia sintomadtica con
antieméticos o analgésicos, antidepresivos y ago-
nistas 5-HT4, inyeccién intrapilérica de toxina
botulinica, estimulacién géstrica eléctrica y cirugia.

Las tres medidas que han demostrado mejorar
la ndusea, el vémito, y los problemas nutricionales
en GP son: a) dieta molida o en papillas, b) dis-
minucién del contenido de grasa a 15-16 g/dia y
c) reduccién de la fibra insoluble de la dieta.! Las
gastrostomias con avance yeyunal se vinculan con
recurrencia y retorno de la sonda hacia el estéma-
go, por lo que son preferibles las yeyunostomias y
sélo en casos refractarios el uso de nutricién pa-
renteral.

La metoclopramida reduce en forma significa-
tiva la ndusea y plenitud posprandial, asi como el
vaciamiento gastrico medio (GG) en pacientes con
GP diabética.?” Sin embargo al menos 30% de los
pacientes que usan metoclopramida experimen-
ta efectos secundarios como somnolencia (55%),
acatisia (35%)?® y discinesia tardia (menos de
1%).? Un trabajo evalud los factores clinicos,
demograficos y farmacolégicos y su nexo con la
respuesta clinica y los efectos secundarios. Se in-
cluyé a 100 pacientes con GP y se tomaron mues-
tras salivales para pruebas genéticas. La dosis
promedio diaria fue de 33 + 16 mg/dia. Se observo
mejorfa sintomdtica en 53% de los pacientes. Los
factores relacionados con la respuesta fueron: edad
mayor (48 vs 38, p = 0.001), IMC mayor (28 vs 25,
p = 0.016) y polimorfismos en los genes KCNH2
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(p = 0.02) y ADRAID (p = 0.03). Se observaron
efectos secundarios en 63% de los sujetos, que
fueron mds comunes en mujeres (83% vs 64%, p
= 0.03), no diabéticos (77% vs 47%, p = 0.004)
y aquéllos con vaciamiento géstrico normal (41%
vs 17%, p = 0.015), asi como polimorfismos en
CYP2D6 (p = 0.04) y gen HTR4 para el receptor
de serotonina (p = 0.026).%® Se recomienda usar
la menor dosis efectiva y formulaciones liquidas.

La eritromicina intravenosa activa los re-
ceptores de motilina en neuronas colinérgicas y
musculares. Es eficaz en GP diabética e idiopatica.
La dosis recomendada es de 3 mg/kg 1V c¢/8 hyla
efectividad baja después de cuatro semanas.*

La domperidona es otro antagonista periférico
de la dopamina. En un estudio con 18 pacientes
con GP no diabética se administraron 10 mg cuatro
veces al dia después de un GG anormal. Se realizé
otro GG a los tres meses de tratamiento. La dompe-
ridona mejord en forma significativa el vaciamien-
to gdstrico posterior al tratamiento a 30, 90 y 150
min (19%, 41% y 70%; p = 0.02, 0.006 y 0.05). Se
observaron efectos secundarios en 33% de los in-
dividuos; los mas comunes fueron cefalea y palpi-
taciones.®! Los predictores de mejoria fueron edad
y polimorfismos en el gen transportador ABCBI,
canal de potasio KCNH2 y alfa-1-ADRA16.3

Varios procinéticos de reciente introduccion se
han evaluado en la GP, entre ellos andlogos de moti-
lina y ghrelina y un péptido gdstrico que promueve
la motilidad antropildrica.* El mitemcinal ha de-
mostrado su superioridad sobre el placebo, a dosis
de 1.2, 2.5, 5y 10 mg bid. El RM-131 mejord el vacia-
miento gastrico en un modelo de ileo inducido por
morfina.?* La acotiamida (Z-338) ha demostrado su
utilidad en la dispepsia funcional, pero no se ha
evaluado en la GP.** E1 TZP-102 se encuentra en fase
2, con dosis Optima de 20 mg y mejoria significativa
sobre el placebo en la ndusea, saciedad, plenitud,
distension y dolor (p < 0.001 en todas).>® Un andlo-
go de motilina (GSK962010) también demostré me-
jorar en forma significativa el vaciamiento géstrico
a dosis Unica (125 mg) en un estudio de fase 2 doble
ciego y controlado con placebo.*

La inyeccién circunferencial de 200 U de toxi-
na botulinica (Botox) en el esfinter pildrico se ha
relacionado con disminucién de su presién medida
por manometria. En un estudio pequeiio, la reduc-
cién significativa de la presién pildrica luego de la
inyeccién de Botox comparada con la basal predijo
mejoria clinica en seis pacientes con GP.3®
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La estimulacién gdstrica eléctrica (EGE) me-
diante el dispositivo Enterra® utiliza pulsos eléc-
tricos para estimular la motilidad astral.®® En
un trabajo reciente, el grupo con GP diabética
tuvo una relacién estadisticamente significativa
entre mejoria clinica y porcentaje de reduccién en
la retencién gdstrica medida por GG.*° Los sinto-
mas con mayor grado de mejoria fueron ndusea
y vémito (80%) y la mejor respuesta ocurrié en
personas que no habian usado previamente opia-
ceos.”! En un estudio con seguimiento a cinco
afios, 12 de 22 pacientes mostraron mejoria global
en el andlisis de intencién a tratar. Se observé una
mejoria significativa en la escala de sintomas en
comparacién con la basal en ndusea (p = 0.04),
vomito (p = 0.01), saciedad (p = 0.01), distensién
(p = 0.03) y dolor (p = 0.04). No se identi-
ficaron variables demograficas relacionadas con
mejoria a largo plazo.* Sin embargo, otro estudio
que demostré mejoria significativa en vomito a seis
semanas no mostrd mejoria significativa entre pe-
riodos de encendido y apagado del Enterra® duran-
te el periodo doble ciego, por lo que se ha discutido
si esta mejoria es en realidad efecto placebo.®

m Complicaciones y pronostico

Hasta 44% de los pacientes con GP puede
tener sobrepoblacién bacteriana intestinal.** EI
desarrollo de GP en la diabetes es un marcador de
enfermedad avanzada, con mortalidad de 24% a
nueve anos del diagndstico.*®
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