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Introduccion

Se describe un analisis de los trabajos mas sobresalientes en
relacion con los trastornos motores y funcionales del esofa-
go que se presentaron en la Semana de Enfermedades Diges-
tivas del 2019 en San Diego, CA.

Trastornos motores del esofago

Es necesario referirse a las nuevas tecnologias. En fecha re-
ciente se introdujo la topografia por planimetria de alta reso-
lucion (FLIP, topography funtional luminal imagen probe). A
diferencia de la manometria de alta resolucion (MAR), la FLIP
mide las propiedades mecanicas del esofago en lugar de los
patrones contractiles y el transito de bolos." La FLIP utiliza
planimetria por impedancia de alta resolucion durante la dis-
tension controlada por volumen con la finalidad cuantificar el
area de la seccion transversal (CSA) y calcula la distensibili-
dad (DI) con los datos de planimetria y presion dentro del
baldn.? Se present6 un estudio que comparo6 el patron con-
tractil del cuerpo del esdfago en voluntarios sanos y pacien-
tes con diagnostico de acalasia estudiados mediante FLIP. EL
diagndstico de acalasia se establecié por MAR de acuerdo con
ChicagoV3.0%y se incluyo a 140 pacientes (21 tipo I; 81 tipo Il;
30 tipo Ill) y 20 controles asintomaticos. El patron contractil

se clasifico como sigue: RAC, contracciones repetidas antero-
gradas (presencia de >3 contracciones consecutivas, consis-
tentes y espaciadas con patron peristaltico anterogrado);
RRC, contracciones repetidas retrogradas (presencia de >3
contracciones consecutivas, consistentes y espaciadas no pe-
ristalticas con inicio distal y extension proximal); contractili-
dad sin RAC o RRC (contracciones esofagicas que no cumplen
criterios de RAC o RRC); y ausentes (contracciones nulas). En
los controles se observo un patron de RAC en el 100% en com-
paracion con el 20% de los pacientes con acalasia. El patron
mas frecuente en la acalasia tipo | fue la ausencia de contrac-
tilidad; en la acalasia de tipo Ill fue RRC; en la acalasia tipo Il
no se reconocié predominio de algun patron. En la acalasia se
registra contractilidad inducida por distension y es diferente
a la de los pacientes voluntarios asintomaticos (menor dura-
cion, volimenes bajos de distension y menos frecuentes res-
pecto de los voluntarios asintomaticos).*En la FLIP también
se compararon los diagndsticos realizados por MAR y los ha-
llazgos de FLIP.

Estudio trasversal con 60 pacientes. Se encontré que la
presencia de RRC durante la FLIP se correlaciona con una
peristalsis anormal durante la MAR. En cuanto a la distensi-
bilidad, se identifico un buen valor predictivo negativo de
93.4% cuando se comparo6 con la IRP para detectar una rela-
jacion anormal de la union esofagogastrica.® En relacion con
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el acuerdo interobservador para la interpretacion de FLIP,
tres observadores analizaron 50 trazos y se encontr6 una
kappa de 0.89 para la distensibilidad y una kappa de 0.74
para la peristalsis del cuerpo. Existe un adecuado acuerdo
entre observadores.®

Sobre la prueba con alimento sélido y manometria de alta
resolucion para las diferentes enfermedades esofagicas se
presenté un estudio transversal que incluyo a 25 voluntarios
sanos y 118 pacientes con sintomas. Se realizé protocolo
convencional de 10 tragos himedos y la prueba de alimento
solido con 200 g de arroz en 8 min. Se compararon los diag-
nosticos establecidos en el mismo paciente con ambos pro-
tocolos. No hubo cambios en el diagnéstico (58%), se
reclasificaron de un problema menor a otro menor (25%) y
de uno mayor a otro mayor (3%). Se hallé un cambio de tras-
torno menor a mayor en 9% y de mayor a menor en 5%. Se
debe implementar el uso de las pruebas con alimento soli-
do, sobre todo en pacientes con trastornos motores mayo-
res, segin Chicago V3.03 en el protocolo de tragos
himedos.”

Se presentd una cohorte para el estudio de los cambios
manomeétricos posterior a una miotomia de Heller con fun-
duplicatura parcial (Dor o Toupet), 94 pacientes con MAR al
mes, seis meses, dos afos y cuatro anos. El cambio mano-
métrico observado fue una disminucion de la IRP y la presion
basal del EEI que fue consistente por los cuatro anos. No
hubo diferencias en la disminucion de IRP y presion basal
entre el procedimiento tipo Dor o el Toupet; el tipo de fun-
duplicatura realizada no altera el éxito quirtrgico.?

Trastornos funcionales del eso6fago

Las enfermedades psicologicas se han relacionado con algu-
nas de las enfermedades gastrointestinales; aun es dificil ex-
plicar si estas enfermedades psicoldgicas son la causa o la
consecuencia.’ En los trastornos funcionales digestivos exis-
te una mala inhibicion del dolor o facilitacion del dolor de-
mostrado por imagenes funcionales del sistema nervioso
central.™ Se presento un trabajo sobre el miedo al dolor y los
polimorfismos de genes serotoninérgicos se relacionaron con
la variabilidad interindividual en la modulacion emocional
positiva y negativa del dolor visceral; se indago sobre el efec-
to de las emociones en la experiencia sensorial visceral; 96
sujetos sanos se expusieron a condiciones emocionales positi-
vas, negativas y neutrales, ademas de distension esofagica
con baldn. Los pacientes con acondicionamiento positivo pre-
sentaron menos intensidad de dolor a la distension esofagica
comparados con los sujetos con acondicionamiento negativo.
Los individuos sometidos a emociones positivas y neutras con
miedo promedio al dolor presentan habituacion al dolor con la
repeticion de la maniobra, mientras que las personas someti-
das a emociones negativas con miedo elevado al dolor no pre-
sentaron acondicionamiento al dolor. Los polimorfismos de los
genes SERT o 5HTT (productores del trasportador de seroto-
nina dependiente de sodio) se han vinculado con sindrome
de intestino irritable con predominio de diarrea y dolor re-
lacionado con distensidn del colon.''? Los polimorfismo
5-HTTLPR y rs25531 expresados de manera abundante en
relacion con una menor intensidad de dolor y con el acondi-
cionamiento positivo y la baja expresion de este gen no pre-
sentaron diferencias en intensidad de dolor relacionadas

con el acondicionamiento positivo, negativo y neutro; una
baja expresion de este gen se pude vincular con una falta de
modulacion del dolor por las emociones.™

Los sintomas esofagicos en la enfermedad por reflujo gas-
troesofagico (ERGE) se explican por una combinacion entre
exposicion anormal al acido y la sensibilidad esofagica.™ Se
realizé un trabajo sobre la hipervigilancia esofagica a través
de todos los fenotipos de la ERGE con 117 adultos con sinto-
mas de ERGE y pH-metria BRAVO de 96 h y cuestionario
EHAS (esophageal hipervigilance and anxiety scale). No se
encontro diferencia en la hipervigilancia de sintomas esofa-
gicos en los pacientes independientemente del tiempo de
exposicion al acido o indice de sintomas.™

En los eructos supragastricos se ha confirmado la utilidad
de la terapia cognitivoconductual para el tratamiento.16 Se
presento el seguimiento con la finalidad de determinar fac-
tores de éxito y desenlaces después de seis meses y un afo.
Se informaron resultados de 31 pacientes (de 51 que inicia-
ron el tratamiento). La intervencion consistié en dos seccio-
nes, la cognitiva en la que se explica detalladamente el
mecanismo del eructo supragastrico y se identifican los sig-
nos iniciales del sintoma; y la conductual en la que se entre-
na la respiracion diafragmatica (cinco sesiones semanales).
Los factores preintervencion relacionados con mala res-
puesta fueron mayor nimero de eructos y una escala alta de
hipervigilancia. Una vez iniciado el tratamiento, la profi-
ciencia a la terapia (capacidad del paciente para entender
el lenguaje del tratamiento) fue un factor determinante: a
mayor grado de proeficiencia mejor respuesta. Los efectos
se mantienen a los seis y 12 meses.®

Sobre las caracteristicas clinica y psicologicas de los pa-
cientes con eructos excesivos, se realizo un estudio retros-
pectivo de 856 pacientes estudiados por ERGE; se aplicaron
cuestionarios: HAD (hospital anxiety and depression), PCS
(pain catastrophizing scales) y PSS (perception stress scale).
Siete por ciento (53) se refirid por eructos excesivos, con
predominio del género femenino, mayor frecuencia de obe-
sidad y mayor puntaje en las escalas HAD y PCS." Otro tra-
bajo presentd los mecanismos fisiopatoldgicos de los eructos
supragastricos por MAR con protocolo de alimento sélido en
45 pacientes con eructos supragastricos y 25 voluntarios
sanos. Se encontré presion intragastrica basal mayor y un me-
nor consumo de alimento solido total en individuos con
eructos. El 70% de los pacientes con eructos completo el
protocolo en comparacion con el 100% de los voluntarios sa-
nos. Es probable que los pacientes con eructos supragastri-
cos tengan una mayor distension gastrica, lo cual podria ser
un mecanismo de produccion de sintomas.®

Conclusion

El estudio de los trastornos motores esofagicos continla su
evolucion y es necesario estar atentos a las nuevas tecnologias;
el area de la psicogastroenterologia comienza a sobresalir y
promete ser una herramienta fundamental en el tratamiento
de los trastornos funcionales digestivos.
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Durante la Semana Americana de Gastroenterologia se revi-
saron diferentes trabajos acerca de la enfermedad por re-
flujo gastroesofagico (ERGE) en relacion con pruebas
diagnosticas y tratamiento. Se presentaron tres trabajos
con el uso de la rebamipida, un analogo del aminoacido
2(1H)-quinolinona usado desde 1980 para el tratamiento de
la Ulcera péptica que disminuye la produccion de radicales
oxidativos e incrementa el flujo sanguineo y la produccién de
prostaglandinas protectoras.' Para valorar su efecto en
pacientes con ERGE, Yoon y colaboradores? presentaron un
trabajo multicéntrico, aleatorizado, doble ciego y controla-
do con placebo que investigo el efecto del farmaco en la
recurrencia de sintomas en pacientes bajo tratamiento con
IBP, asi como los cambios histoldgicos en la mucosa esofagi-
ca en los pacientes con enfermedad no erosiva (ERNE) y
evaluaron a 139 pacientes con ERGE, de los cuales 50 eran
ERNE, tratados con IBP + rebamipida o IBP + placebo duran-
te ocho semanas. Los resultados muestran una disminucion
de al menos un 50% total de los sintomas en el grupo de re-
bamipida (74.1% vs. 51.7%, p = 0.020); en el plano histologi-
co, la dilatacion de los espacios intracelulares (DIS) en los
ERNE mejoré de manera significativa (p = 0.024), asi como
una disminucion del numero de linfocitos (p = 0.026), por lo
que estos autores concluyeron que la rebamipida, un agente
protector de la mucosa, puede ser (til en la disminucion de

los sintomas y mejorar las anormalidades histoldgicas en los
pacientes con ERNE. Otro trabajo relacionado con el trata-
miento fue el del grupo de Vaezi,* que presentd la molécula
IW-3718, un secuestrador gastrico de acidos biliares; este
compuesto se valord en pacientes con ERGE persistente (pi-
rosis o regurgitacion) a pesar de su uso de IBP; se tratd de
un estudio doble ciego, controlado con placebo, en el cual
los pacientes debian estar cuando menos dos semanas pre-
vias con IBP y después bajo tratamiento de ocho semanas
con IBP ( dosis regular) + placebo (2 veces al dia) e IBP (dosis
regular) + IW-3718 (2 veces al dia). Se evalud a 280 pa-
cientes, con cambios significativos en todos los sintomas
valorados como pirosis, dolor retroesternal, disfagia, tos,
regurgitacion (P < 0.05), excepto los eructos (P = 0.17); es-
tos autores sefialaron que el IW-3718 a dosis de 1 500 mg
dos veces al dia mejora la pirosis y regurgitacion, asi como
los sintomas adjuntos en pacientes con ERGE persistente a
pesar del tratamiento con IBP. Es un trabajo interesante en
virtud de la controversia suscitada por las posibles compli-
caciones del consumo crénico de IBP.

Moayyedi* present6 un trabajo sobre los efectos adversos
relacionados con el tratamiento con IBP, resultado de un es-
tudio aleatorizado de pantoprazol contra placebo en 53 152
pacientes en anos de seguimiento; se evaluo6 a 17 598 parti-
cipantes sin consumo previo de IBP y se aleatorizaron para
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recibir pantoprazol (40 mg/ dia o placebo), con un segui-
miento de 3.02 anos, lo que representa 53 152 anos de se-
guimiento. En cuanto al riesgo de gastritis atrofica,
enfermedad renal cronica, demencia, neumonia, fracturas y
diabetes, no se encontro diferencia significativa en ambos
grupos, pero se informoé un aumento del riesgo de infeccio-
nes entéricas (1.4% vs. 1%; OR = 1.33; I1C 95%, 1.01 a 1.75; p
= 0.04); el nUmero necesario a tratar para generar una in-
feccion fue de 301 (IC 95%, 152 a 9 190) después de un pro-
medio de tres afos de consumo; en cuanto a la infeccion por
Clostridium difficile, fue el doble de comUn en el grupo con
consumo de IBP, si bien solo fueron 13 efectos, lo cual no
fue estadisticamente significativo (OR, 2.26; IC 95%, 0.70 a
7.34). El autor concluyé que el tratamiento con IBP no se
relaciona con los efectos adversos descritos con anteriori-
dad y solo con el incremento de infecciones entéricas, como
ya se habia descrito.

Otro brazo de este mismo estudio5 evalud el uso de IBP
respecto del placebo para prevenir la hemorragia digestiva
alta en pacientes que reciben rivaroxaban o acido acetilsali-
cilico. Se evalué a los mismos 17 598 pacientes con enferme-
dad cardiovascular estable aleatorizados para recibir
pantoprazol (40 mg al dia) o placebo y se aleatorizaron para
recibir rivaroxaban (2.5 mg dos veces al dia) + acido acetilsa-
licilico, rivaroxaban (5 mg dos veces al dia) y acido acetilsali-
cilico solo (100 mg al dia) y se observé que no hubo diferencias
significativas en los efectos del tracto gastrointestinal supe-
rior, 102 efectos en el grupo de IBP (tasa anual, 0.4%) y 116
efectos en el grupo placebo (tasa anual, 0.5%) (RR, 0.88; IC
95%, 0.67 a 1.15; p = 0.35). Al evaluar los componentes de los
efectos de hemorragia, se identifico una reduccion de los
efectos de la hemorragia gastroduodenal en el grupo de pan-
toprazol respecto del placebo (HR, 0.52; IC 95%, 0.28 a
0.94), con un nimero necesario a tratar de 1 770 por afo (IC
95%, 933.5 a 17 111) para prevenir un efecto de hemorragia
gastroduodenal. En una analisis posterior se evaluaron las
complicaciones por Ulcera gastroduodenal y también fueron
menores en el grupo con IBP (RR, 0.44; IC 95%, 0.31 a 0.63),
aunque el nimero necesario a tratar es de nueva cuenta muy
alto de 498 pacientes (IC 95%, 348 a 876). Los autores conclu-
yeron que estos datos no apoyan la hipdtesis de indicar IBP de
manera sistematica en pacientes que iniciaran el consumo
crénico de acido acetilsalicilico o rivaroxaban; sin embargo,
los IBP pueden tener un efecto en la Ulcera péptica y benefi-
ciar a aquéllos con alto riesgo, si bien la definicion de alto
riesgo no se ha establecido por completo.

Un trabajo mexicano de Vega,6 en presentacion oral, con-
sistio en evaluar el tiempo de recuperacion de la impedan-
cia basal posreflujo (ARTIB-P) como complemento de la
onda peristaltica posdeglucion inducida por reflujo (PSPW,
por sus siglas en inglés) en pacientes con ERGE, pirosis fun-
cional e hipersensibilidad al reflujo; se presupuso que no
todos los episodios de reflujo generan una peristalsis; se

utiliz6 esta herramienta para distinguir el aclaramiento eso-
fagico en estos pacientes; se cuantifico el tiempo en segun-
dos desde el episodio de reflujo hasta que se recuperara
>50% la impedancia basal con o sin presencia de PSPW; se
evaluaron 80 estudios,17.5% de los pacientes con ERGE te-
nia un indice posdeglucion anormal, 3.8% de los hipersensi-
bles y 2.5% de las pirosis funcionales; el tiempo de
recuperacion de la impedancia fue de 89.325 s + 37.42 en
los pacientes con ERGE, de 46.815 s + 23.72 en los hipersen-
sibles y de 35.59 s + 24.74 en las pirosis funcionales. Se
concluyo6 que no todos los episodios de reflujo generan una
peristalsis posterior a él, por lo que este nuevo parametro
puede complementar al indice previamente establecido
como una medicion indirecta del reflejo esofagosalivar y el
aclaramiento esofagico en estos enfermos.
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La dispepsia es uno de los trastornos funcionales digestivos
mas frecuentes en la practica de la gastroenterologia y se
describe como la sensacion de malestar, dolor o ardor en la
parte superior del abdomen, con frecuencia relacionado
con la ingestion de alimentos, en la cual no se identifica
una causa atribuible y en la cual alin existen oportunidades
de investigacion con el fin de lograr un mejor entendimien-
to y tratamiento de este padecimiento. Se describen los
trabajos mas sobresalientes presentados durante la DDW
2019.

Orthey y colaboradores? condujeron un analisis retrospec-
tivo en el que evaluaron la retencion gastrica en pacientes
sometidos a estudios de vaciamiento gastrico de cuatro ho-
ras. Se evalud a 901 pacientes en quienes se identificd una
relacion positiva en cuanto a la localizacion de la retencion
con sintomas especificos. En consecuencia, la retencion pro-
ximal se vinculo con saciedad temprana, pérdida de apetito
y plenitud mientras el patron de retencion mixta (proximal
y distal) se relacioné con nausea y arcadas. De esta manera,
los autores demostraron que la distribucion del alimento a
las cuatro horas se correlaciona con algunos de los sintomas
en la dispepsia.

Un grupo de investigadores integrado por tres institucio-
nes en Japon?® evalud una prueba novedosa de diagnodstico y
tipificacion que implica la medicion del diametro mayor del

estomago tras la toma de 800 ml de agua en cuatro tomas,
separadas por dos minutos cada una (Water Drinking Ultra-
sonography Test). Con esta prueba y una escala visual analo-
ga tipificaron a 156 pacientes en diferentes subgrupos
fisiopatologicos (normales, 30%, n = 46; alteracion de relaja-
cion, 10%, n = 16; vaciamiento retardado, 3%, n = 5; e hiper-
sensibilidad visceral, 57%, n = 89). Con posterioridad, en 27
pacientes se realizaron mediciones postratamiento de la
dispepsia funcional, incluida la erradicacion de H. pylori.
Los autores encontraron un puntaje global de sintomas me-
nor en todo el grupo, pero con una respuesta mas pronun-
ciada en los pacientes en quienes se erradico H. pylori
(aunque solo fueron cuatro de toda la cohorte). De esta for-
ma, concluyeron que la prueba puede ser (til para tipificar
a los pacientes y que la erradicacion de H. pylori podria ser
de utilidad en dispepsia funcional.

El tercer estudio también se realizd en Asia. Cheng y cola-
boradores* condujeron un estudio diagnostico por medio de
electrogastrograma y electrocardiograma (evaluaron las
funciones motoras y autonoémicas) en pacientes con diferen-
tes subtipos de dispepsia antes y después de la ingestion de
una dieta liquida a un ritmo de 60 ml/min hasta saciarse. De
la cohorte de 190 pacientes encontraron que los pacientes
con sindrome de estrés posprandial (n = 86) y sintomas mixtos
(n = 88), pero no los de ardor epigastrico (n = 16), tuvieron
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un volumen mayor tolerado (VMT) en comparacion con los
controles sanos (789.9 + 189.0, 759.4 + 195.0, 826.9 + 212.3
vs. 917.7 £ 191.9; p < 0.001, p < 0.001, p > 0.05, respectiva-
mente). Asimismo, en todos los pacientes, el VMT se corre-
laciond inversamente con los sintomas (r = -0.251, p <
0.001), mientras el puntaje de plenitud a 30 minutos se co-
rrelaciond directamente con la gravedad de la dispepsia (r =
0.2, p = 0.019). Los autores concluyeron entonces que la
prueba no invasiva es factible y podria ser (til para subtipi-
ficar a los enfermos.

Otro estudio mas epidemiologico, conducido por Staller y
colaboradores,> comparo6 el abordaje diagnostico y recursos
empleados en la dispepsia funcional entre hispanos (n = 475)
y la poblacion caucasica no hispana (n = 562) sometidos a
endoscopia. Encontraron diferencias significativas entre los
grupos en cuanto a biopsias gastricas (82.2 vs. 74.5%; p =
0.03), biopsias duodenales (40.4 vs. 54.4%; p = 0.0009)
pruebas de anticuerpos antitransglutaminasa (30.8 vs.
45.9%; p = 0.0002) y uso de inhibidores de bomba de pro-
tones (84.8 vs. 74.3; p = 0.002). En cuanto a la presencia de
H. pylori, se encontré mas prevalente en los pacientes his-
panos (10.4% vs. 2.9%, p = 0.002). Los autores concluyen
que estas diferencias pueden explicarse por una presuncion
en cuanto a la presencia de enfermedad celiaca o bien in-
feccion por H. pylori, sin tener en todos los casos una justi-
ficacion clinica.

Por su parte, investigadores en la Universidad Veracruza-
na realizaron un estudio en el cual se evalud a pacientes con
sintomas dispépticos y voluntarios sanos que acudieron a
donar sangre y se obtuvieron de todos anticuerpos especifi-
cos para enfermedad celiaca.® La conclusion de los autores
demostré que la enfermedad celiaca no fue mas prevalente
en los pacientes con sintomas dispépticos, lo que sugiere
que el tamizaje para esta enfermedad en este grupo no esta
justificado.

En cuanto a la fisiopatologia, el grupo de William Chey’
informo sus hallazgos en pacientes con dispepsia funcional
al emplear endomicroscopia laser confocal por medio de
sonda (pCLE), con la finalidad de evaluar el posible papel de
las alteraciones sobre la funcion de barrera del epitelio, asi
como inflamacion de bajo grado. Se evalud a 14 participan-
tes (seis casos y ocho controles sanos), en los cuales encon-
traron en la tercera porciéon del duodeno una mayor
densidad de uniones estrechas en pacientes (25.6 + 9.4 vs.
10.5 £ 6.5, p = 0.004). Con este hallazgo, los autores sugie-
ren que en un subgrupo de enfermos con dispepsia funcional
existe una disfuncion de la barrera epitelial; no obstante,
esto aun debe corroborarse en otros estudios.

Dos estudios mas abordan la presencia de eosinofilos duo-
denales;? el primero se realizo en una cohorte sueca de 213
sujetos (89 casos vs. 116 controles) con seguimiento a 10
anos, en quienes se evalud la histologia del duodeno y la
presencia de ansiedad incidente. Los autores encontraron al
inicio a 89 individuos (42%) con dispepsia funcional; eosino-
filia en bulbo duodenal en 78 (37%) y en segunda porcion
duodenal en 84 (37%), al tiempo que se detectd ansiedad en
12 sujetos (6%). A los 10 anos, la ansiedad incidente se vin-
culo con dispepsia funcional previa (10/83 vs. 2/116, p <
0.004), especialmente en aquéllos con sindrome de estrés
posprandial (10/65 vs. 2/134, p < 0.001), pero no en aqué-
llos con ardor epigastrico (1/27 vs. 11/172, p = 1). La pre-
sencia de eosinofilos se relaciond con eosinofilia duodenal

basal en rodilla duodenal (9/75 vs. 3/124; p = 0.011; RM,
5.2 [IC95%, 1.31 - 20.4]). Por lo tanto, la presencia de eosi-
nofilia duodenal se acompafoé de un riesgo incrementado
cinco veces para la aparicion de ansiedad, lo que sustenta el
concepto de que el sistema inmunoldgico puede regular de
forma bidireccional el eje intestino-cerebro.

Por otra parte, el estudio presentado por Wauters y cola-
boradores® evalué la presencia de permeabilidad de la mu-
cosa e inflamacion de bajo grado con eosinofilos en
pacientes con dispepsia funcional y controles sanos. Reali-
zaron una evaluacion de la resistencia eléctrica transepite-
lial (RETE), asi como el paso paracelular de dextran marcado
con fluoresceina (pDF) en camaras de Ussing. Para ello reu-
nieron a 24 voluntarios sanos y 10 pacientes con dispepsia
funcional, les tomaron biopsias basales y les administraron
pantoprazol (40 mg qd) por cuatro semanas y repitieron las
biopsias. Los hallazgos mostraron que la RETE fue similar en
los grupos con y sin pantoprazol tanto en casos como en
controles, pero el pDF fue significativamente mayor en pa-
cientes con dispepsia basal (p = 0.04). En cuanto a los eosi-
nofilos, se encontro la presencia de eosinofilia en pacientes
con dispepsia (p = 0.0001). En ambos casos, los cambios se
revirtieron tras la administracion de pantoprazol sin rela-
cion con cambios del pH intraluminal. Los autores conclu-
yeron que la hiperpermeabilidad y la eosinofilia hallados
basalmente pueden revertirse con el uso de inhibidores de
la bomba de protones sin relacion con el pH, lo que indica
un mecanismo de accion aln desconocido.

Los Ultimos dos estudios se enfocaron en el efecto de la
calidad del sueno en la dispepsia; el primero lo realizaron
médicos mexicanos en 358 pacientes dispépticos y mostrd
que 37% de ellos tenia mala calidad del sueno y en un mo-
delo de regresion logistica se observé que la pirosis (RM,
3.192 [IC95%, 1.057-5.205; p = 0.001]), la saciedad tem-
prana (RM, 2.389 [IC95%, 1.601-3.505; p = 0.001)] y la ple-
nitud posprandial (RM, 2.223 [IC95%, 1.284 - 3.852; p =
0.004]) se vincularon con una pobre calidad del suefo.
Por su parte, un grupo de China estudié a 152 pacientes
con dispepsia y relacioné las alteraciones en el tiempo de
suefo, la duracion, el consumo de medicamentos para in-
ducir el sueno y la presencia de disfuncion diurna con la
aparicion de la dispepsia funcional, lo que destaco un pa-
pel relevante del descanso nocturno en la fisiopatologia de
la dispepsia.'
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Durante la reciente DDW 2019 llevada a cabo en la ciudad
de San Diego se presentaron varios estudios de investigacion
sobre el SlI. El objetivo de esta revision es resaltar aquellos
que tienen una aplicacion practica.

Aspectos diagnosticos

El anti-CdtB y la antivinculina, quiza los primeros biomarca-
dores diagndsticos del Sll con diarrea (SlI-D), se transfor-
maron debido a la inestabilidad de los epitopes que producian
problemas diagndsticos. Esta segunda generacion de la prue-
ba de ELISA mostrd que los pacientes con SlI-D presentaban
mayores titulos de anti-CdtB y antivinculina en pacientes con
enfermedad inflamatoria intestinal (Ell) y mayor especifici-
dad para diferenciar el SlI-D de la Ell con una probabilidad
posterior a la prueba del 98%." Un estudio muy interesante
realizado en Austria analizd el Biofilm (refugio para microbio-
ta comensal y patdgena) en el colon de los pacientes con SlI.
Este producto se defini6 como una capa cohesiva en la super-
ficie del colon observada por colonoscopia, a pesar de la pre-
paracion con PEG, que es resistente al lavado con agua a

chorro o que se desprende como una pelicula ante este es-
timulo durante el procedimiento endoscopico. El Biofilm fue
mas prevalente en el SlI, en pacientes sometidos a trasplante
y con colitis ulcerativa (CUCI), y su localizacién mas frecuen-
te fue el ileon terminal (62%) y el ciego (72%). El contenido
bacteriano determinado mediante secuenciacion 165 mostro
reduccion de la diversidad bacteriana y aumento de la abun-
dancia de Bacteroidesy E. coli, y es probable que esta altera-
cion se debiera a disbiosis y que sea causa de los sintomas
del SII.2 En cuanto a la malabsorcion de acidos biliares (AB)
causante del 25 a 35% de los casos de diarrea, como aquélla
del SII-D, se puede diagnosticar mediante el SeHCAT, dispo-
nible en muy pocos lugares del mundo; el 7aOH-4-colesten-
3-uno (C4) y la recoleccion de heces de 48 h para medicion
del porcentaje de AB primarios (ABP): colico y quenodesoxi-
colico. Una nueva prueba para determinar el porcentaje de
ABP en una sola muestra de SeHCAT demostro buena sensi-
bilidad y especificidad del %ABP, ademas de tener ventaja
sobre la recoleccion de heces de 48 h e implicaciones tera-
péuticas.?
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Tratamiento

La rifaximina se ha aprobado para cursos repetidos de tra-
tamiento en pacientes con SlI-D y recurrencia de sintomas,
luego de una respuesta inicial efectiva. En un analisis post
hoc de los estudios de fase 3 se definio la respuesta como
una mejoria semanal del dolor abdominal semanal prome-
dio 230%, 40% o 50% respecto de la basal y en la distension
subjetiva 21 punto, en dos o mas de las primeras cuatro
semanas posteriores al tratamiento luego de la fase abier-
ta (FA) o en la fase doble ciego (DC). De los 2,438 pacientes
en FA, 47.7%, 43.6% y 37.2% alcanzaron dichos criterios y
durante la DC significativamente mayor proporcion de pa-
cientes asignados a rifaximina en comparacion con placebo
alcanzaron la mejoria del 30 y 40% del dolor abdominal +
>1 punto de mejoria en distension y en la respuesta dura-
dera en seis semanas adicionales.* De manera especifica,
la mejoria del componente de dolor abdominal se presentd
en 50 a 58% de los pacientes.® En cuanto a la prueba de
aliento con lactulosa para la sobrepoblacion bacteriana del
intestino delgado (SIBO) como factor predictor de respues-
ta, un estudio en Espafa encontré SIBO en el 61% de los
pacientes con Sll y en el 56% con meteorismo. La presencia
de una prueba de aliento positiva se vinculé con mayor
probabilidad de respuesta al tratamiento con rifaximina
que en aquéllos con prueba negativa (83.3% vs. 32.4%).°

La eluxadolina (ELUX) es un nuevo agonista mixto gy K
opioide y antagonista 6 aprobado en EUA para el tratamien-
to del SII-D. Tres resimenes analizaron dicho tratamiento.”®
En un estudio de fase 4 en pacientes con respuesta inade-
cuada con el uso previo de loperamida, un mayor porcenta-
je de pacientes con ELUX (100 mg bid) report6é una mejoria
en el indice compuesto de >40% del peor dolor abdominal en
comparacion con la basal + un Bristol <5 o ausencia de eva-
cuacion en mas del 50% de los dias comparado con placebo
sea al utilizar el método 1: >4 dias/semana o el método 2:
240% y >50% de reduccion en los dias con Bristol 6-7 contra
la basal.” No hubo diferencias en la proporcion de efectos
secundarios en los dos grupos (37.4% vs. 35.3%), pero el aban-
dono del estudio por estos efectos fue mayor con ELUX.2 De
manera adicional, un afio después del informe de la FDA de
que podia causar pancreatitis en pacientes colecistectomiza-
dos y de la posterior publicacion de contraindicacion en es-
tos pacientes, se analizaron los efectos secundarios. Se
notifico pancreatitis relacionada con ELUX aun después de la
publicacion de la contraindicacion; y si bien la mayoria esta-
ba colecistectomizada, una alta proporcion no, lo que demos-
traba el riesgo de pancreatitis con ELUX.?

Un nuevo agente es el tropifexor, un agonista farnesoide
(FXR) que incrementa el FGF19, mecanismo alterado en la
diarrea por AB. Este agente regulo el FGF19y el C4 y retraso
el transito colonico proximal.' Por otra parte, un aspecto
muy importante en esta DDW fue la sesion abierta de la FDA
sobre medicamentos recién aprobados, al explicar entre
otros puntos la reintroduccion del tegaserod para mujeres
con SII-E menores de 65 afos.'" Este hecho prueba que la
recomendacién de la AMG a la COFEPRIS en 2007 para man-
tener el tegaserod en México fue solida y reivindica dicha
decision. Ademas, se present6 el analisis de los datos de los
tres estudios fundamentales de fase 3 con tegaserod, tras
registrar tasas de respuesta de 40 a 65% con ganancia tera-
péutica del 13 al 20% respecto del placebo. El 76.7% de los

respondedores a la primera semana se mantuvo y de los
no respondedores en la primera semana 51.4% respondio
con posterioridad.™

Trasplante de microbiota fecal (TMF)

Este ha sido un tema controversial en el tratamiento del SII.
Se presentaron tres revisiones sistematicas, dos de ellas con
metaanalisis, una de propia coautoria.’ " Si bien los estu-
dios abiertos sugerian efectividad del TMF en SlI, los RCT no
mostraron diferencias con el placebo."

Otros

El riesgo de isquémica intestinal aguda (lIA) en SlI se anali-
z6 en mas 100 millones de pacientes, entre los cuales se
diagnostico Sl en el 0.63% y lIA en el 0.13%. Mediante re-
gresion logistica se determind que los pacientes con SlI
presentaron mayor tasa de IIA (RM: 2.422; IC 95%, 2.357-
2.489) y se concluyo que el Sl es un factor de riesgo inde-
pendiente para IlIA a pesar de la menor frecuencia de
fibrilacion auricular, diabetes, cardiopatia congestiva y ate-
rosclerosis.' Por ultimo, un estudio realizado en China mos-
tro que las especies de Clostridium grupo XIVa, como
Roseburia spp. y Lachnospira spp., parecen elevar la expre-
sion de melatonina en la mucosa coldnica a través de la pro-
duccién de butirato. Este es un hallazgo que apoya la
importancia de esta hormona que se ha relacionado antes
con la motilidad y la inmunidad intestinal. Sugiere ademas
que la modulacion del eje hormona/microbiota intestinal es
un blanco promisorio para el tratamiento del Sl en el futu-
ro." Sin embargo, este hallazgo contrasta con informes pre-
vios del efecto analgésico sobre el dolor abdominal de la
melatonina en SlI.
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Manometria anorrectal y otras técnicas
(diagnostico)

Un estudio en Augusta, Georgia, exploré la forma en que
una adecuada educacion en los residentes puede mejorar la
capacidad diagnostica con el tacto rectal. Rao instruyo a los
residentes con un programa de tres pasos para realizar la
evaluacion anorrectal: a) inspeccion, b) busqueda de refle-
jos anocutaneos y c) evaluacién de presion en reposo, con-
traccion y maniobra de pujo; los resultados se mantuvieron
cegados hasta el momento del analisis. Hubo una correla-
cion baja a moderada en los residentes de primer afo
(0.21-0.59) al compararse con el experto, pero los residen-
tes de segundo y tercero fueron mejores.' Otro estudio uti-
lizo la proctografia por resonancia magnética (RM) para
evaluar el porcentaje de cambio en el area y volumen rec-
tal (VR) en sujetos sanos y pacientes con estrefiimiento. Se
realizo una prueba de expulsion de balon (PEB) y RM al
colocar un gel rectal y medir el area y el volumen antes y
después de evacuar dicho gel. Se observo que el area rec-
tal, el VR y el volumen total fueron menores en pacientes
que no lograron expulsar el baldon. Ademas, advirtieron que
el cambio en el VR antes y después de evacuarlo es ade-
cuado para diferenciar a los sujetos que presentan prueba

de expulsion alterada.? Un estudio evaluo6 la relacion pre-
sion/volumen tras calcular el trabajo (julios, J) y la sensi-
bilidad rectal durante la manometria de alta resolucion en
pacientes con diferentes trastornos anorrectales. Se eva-
lud a 108 pacientes en cuatro grupos: a) pacientes con in-
continencia fecal, 44 (IF); b) pacientes con IF y defecacion
disinérgica, 16 (DD); c) pacientes con estrefimiento y DD,
43; y d) estrefiimiento sin DD, 5. Se identifico sensibilidad
rectal alterada en 80%. Los pacientes con IF sola o DD pre-
sentaron menores trabajo, 47 y 41 J respectivamente,
mientras que los pacientes con DD y estrefiimiento presen-
taron 54.4 J y los estrefidos sin DD tuvieron los valores
mas altos (70.3 J).?

Se presento un trabajo para evaluar los valores normales
con un nuevo dispositivo portatil e inalambrico para evaluar
la funcion anorrectal. Se realizé un estudio con 54 mujeres
y 34 hombres sanos que lograron una PEB adecuada. Se ob-
servo que las presiones de reposo fueron comparables entre
hombres y mujeres. La presion de contraccion anal, la pre-
sion rectal durante el pujo y el gradiente recto-anal fueron
mayores en hombres que en mujeres.*

Correspondencia de autor: Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran, Vasco de Quiroga 15, Tlalpan,
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Incontinencia fecal

Un estudio evaluo la seguridad y la eficacia de la estimula-
cion translumbosacra (ETLS) repetitiva en pacientes con IF.
Se aleatorizaron para recibir seis sesiones semanales me-
diante 1, 5y 15 Hz y se aplicaron 2,400 estimulaciones (se-
sion de 1 hora) en cuatro sitios lumbosacros (derechos e
izquierdos). Se llevé un diario de evacuaciones y se evaluo
la gravedad de la IF con el FISI (FI severity index). Se consi-
der6 como respondedor una disminucion >50% de los episo-
dios de IF semanal. No hubo diferencias demograficas ni de
gravedad de la IF en forma basal. El grupo que recibio 1 Hz
mostré mayor mejoria que el grupo de 5 Hz (p = 0.02) y 15
Hz (p = 0.04). De igual manera, se identifico una mejoria del
FISI, y el tono del esfinter y la presion de contraccion mejo-
raron en grado significativo con el tratamiento a 1 Hz. Como
efectos secundarios, dos pacientes refirieron adormeci-
miento transitorio de piernas. La calidad de vida mejoro en
mayor magnitud en el grupo de 1 Hz. Los autores concluye-
ron que el tratamiento con ETLS a 1 Hz es efectivo y seguro
para el tratamiento de la IF.®

Otro estudio evaluo el mantenimiento a largo plazo de la
continencia en un modelo animal tras implantar neoesfinte-
res en un modelo de primate. Se evalué a tres grupos a los
que se les indujo IF de forma quirurgica: a) grupo no trata-
do, b) grupo con implante de bioesfinter y c) grupo Sham. El
tejido para la bioingenieria de esfinteres se obtuvo del mis-
mo esfinter del primate para aislar muasculo liso y células
neuroprogenitoras. Se realiz6 manometria anorrectal basal
y regular por 12 meses, asi como analisis histopatologico. Se
observé una elevacion de la presion en reposo y reaparicion
del reflejo rectoanal inhibitorio en el grupo tratado, pero no
en el grupo no tratado ni en el grupo Sham, incluso mostran-
do descenso a lo largo del tiempo. En patologia se reconocid
la restauracion de la configuracion y preservacion del neo-
esfinter.

Biorretroalimentacion (BRA)

Se realizé un estudio en la Universidad de California en San
Diego que evaluo la presencia de defectos anatéomicos en el
esfinter y su relacion con falla terapéutica de BRA en suje-
tos con IF. Se utilizé el Endo-Flip y se solicité ultrasonido
transperineal de 3D (US3D) para evaluar el daio del esfinter
anal externo (EAE) y musculo puborrectal (PR). Se utilizaron
escalas como FISI en 14 mujeres con IF bajo BRA; siete mos-
traron incremento de la presion de reposo y la presion de
contraccion, pero sin diferencia en la escala de FISI. EL US3D
mostré que los pacientes no respondedores presentaron un
mayor grado de lesion del EAE y del PR (p <0.05).7 En rela-
cion con el estrefiimiento y la defecacion disinérgica (DD),
en la Universidad Veracruzana se investigo el papel que jue-
ga el cambio de postura para mejorar el patrén evacuatorio.
Con el uso de un banco (Squatty potty®), evaluaron la PEB
en 20 voluntarios sanos (VS) y 20 pacientes con DD con es-
trefimiento. Se considerd una PEB alterada > 2 min y se
evaluo la satisfaccion y grado de comodidad con escalas
analogas visuales. Dos de los VS no expulsaron el balon en
posicion sedente, pero 100% lo hizo mediante el Squatty
potty®. La PEB fue mas rapida al usar el banco en compara-
cion con la posicion sedente (15.1 s vs. 36.2 s, p = 0.007). En

DD, 100% fallo en posicion sedente y siete (35%) pudieron
expulsarlo asistidos por el Squatty potty®. Los VS y los pa-
cientes con DD refirieron mayor facilidad con el uso del
Squatty potty® para la PEB.®°

Conclusiones

En esta DDW se presentaron datos interesantes en relacion
con el tratamiento con estimulacion magnética para IF. La
creacion de neoesfinteres ha demostrado eficacia, asi como
una adecuada redisposicion muscular y neurolégico en di-
chos injertos. Ademas, hubo datos interesantes de que la
lesion extensa del esfinter anal externo y el puborrectal son
factores relacionados con falta de respuesta a un programa
de entrenamiento muscular. Modificaciones simples como
corregir la postura con elevacion de las piernas facilita la
expulsion del balon. Sin duda, en los préximos afos apare-
ceran mas informes de los estudios mencionados en este re-
sumen.
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