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Unaformademejorar larespuestaen el tratamien-
to de la hepatitis C en adictos a drogas intravenosas

ERRADICACION DEL VIRUSDE LA
HEPATITIS C EN DROGADICTOS
INTRAVENOSOS CONTROLADOS CON IM-
PLANTES SUBCUTANEOS DE NALTREXONA

Jeffery GP, MacQuillan G, ChuaF, et al. HepatitisC
virus errradication in intravenous drug users man-
tained with subcutaneos naltrexona implants. Hepa-
tology 2007; 45: 111-7.

Objetivo: identificar si los drogadictos intravenosos
(DIV) que han sido detoxificados de opiaceosy reciben
terapia de mantenimiento con implantes de naltrexona
pueden ser tratados con éxito y seguridad paralainfec-
cion por €l virus C de la hepatitis (VHC). Disefio: serie
prospectivade casos. Sitio: Fundacién de Investigacién
y Procedimientos M édicosAustraliana. Pacientesy mé-
todos. seestudiaron 50 pacientes con infeccion por VHC
entre 18y 65 afios que habian sido detoxificados de opia
Ceos en quienes se aplicaron implantes de naltrexona
subcuténeos como parte de laterapia de mantenimiento.
Se administré interferon afa 2b (IFNo-2b) y rivabirina
adosis variables de acuerdo con el peso. El tratamiento
se administré durante 24 0 48 semanas segun genotipo.
Se realizd seguimiento hastaterminar el tratamiento. A
las 12 semanas se realizaron pruebas de funcionamiento
hepético y PCR cuantitativo para valorar |a respuesta.
Resultados. 68% delos pacientes tuvieron PCR negati-
vo al final del tratamiento y 62% respuesta viral soste-
nida (RVS) seis meses postratamiento. Veintidds por
ciento suspendié en forma temprana el tratamiento
por efectos colaterales o falta de aceptacion. Cin-
cuenta y cinco por ciento de los que tuvieron RVS no
volvieron a utilizar drogas. Requirieron antidepresivos
0 antipsicéticos durante el tratamiento 46% de los en-
fermos. Conclusiones: laRVS al tratamiento del VHC
en los drogadictos mantenidos con implantes subcuta-
neos de naltrexonafue de 62% y es semejante alainfor-
mada en los no drogadictos. Comentario: laRV Sal tra-
tamiento del VHC enlos DIV esbaja porgue abandonan
€l tratamiento, tienen alteraciones psiquiétricas, no acu-
den a seguimiento o ingieren altas cantidades de alco-
hal, lo que suprime lainmunidad celular y reducelares-
puesta virolégica a |FN.1* Este estudio muestra una
respuesta alta considerando | as caracteristicas del grupo
tratado y similar a la informada en pacientes sin adic-

cion alasdrogas. Esto se puede explicar probablemente
porgue lamayor parte de los sujetos de esta serie tenian
fibrosisleve, minimo o nulo consumo de alcohol duran-
ted tratamiento y 60% tenian genotipo 3. Selogré detoxi-
ficacion delos opidceosy se mantuvieron con naltrexonaa
laque sehaatribuido efectosinmunomodul adores. Lama:
yor parte de los pacientes no utilizaron drogas durante el
tratamiento VHC y una tercera parte las usaron en for-
ma eventual. Se debe tomar en cuenta que éstano esla
conducta habitual en lamayoria de los DIV en quienes
sereportaato indice de reinfeccién por VHC por el uso
de drogas V. Sin embargo, se requieren otros estudios
controlados aleatorios y con un seguimiento mas pro-
longado paravalorar €l indice de rehabilitacion de estos
pacientes, la adherencia y respuesta al tratamiento de
erradicacion del VHC.

REFERENCIAS

1. Davis GL, Rodrigue JR. Treatment of chronic hepatitis C in active drug
users. N Engl J Med 2001; 345: 215-17.

2. EdlinBR, Sea KH, Lorvick J, et al. Isit justifiable to withhold treatment
for hepatitis C from illicit-drug users? N Engl J Med 2001; 345: 213-14.

3. Backmund M, Meyer K, VonZielonka M, et a. Treatment of hepatitis C
infection in injection drugs users. Hepatology 2001; 34: 188-93.

4. VanThiel DH, Anantharaju A, Creech S. Response to treatment of hepa-
titis C in individuals with arecent history of intravenous drug abuse. Am
J Gastroenterol 2003; 98: 2281-8.

Dra. Janett Sofia Jacobo-Karam
Servicio de Gastroenterologia.
Departamento de Medicina Interna
Hospital Genera de Durango, SS
Durango, Dgo.

Una medida que puede disminuir lascomplicacio-
nes de la operacién de Whipple...

¢LA COLOCACION DE ENDOPROTESISDE
CONDUCTO PANCREATICO PUEDE DISMI -
NUIR LA FRECUENCIA DE FiSTULA
PANCREATICA LUEGO DE UNA
PANCREATODUODENECTOMIA? RESULTA-
DOSDE UN ENSAYO PROSPECTIVO Y
ALEATORIZADO

Winter IM, Cameron JL, Campbell KA, et al. Does
pancreatic duct stenting decreasetherate of pancrea-
tic fistula following pancreaticoduodenectomy? Re-
sultsof a prospectiverandomized trial. J Gastrointest
Surg 2006; 10: 1280-90.
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Objetivo: evaluar si la colocacion de una protesis
(Stent) en el conducto pancredtico disminuye la forma-
cion de fistulas pancredticas después de la realizacion
de unapancresticoduodenectomia. Disefio: estudio pros-
pectivo, aleatorio y controlado (Fase I11). Sitio: Johns
Hopkins Hospital, Baltimore, Maryland. USA. Pacien-
tes y métodos: los pacientes sometidos a pancreatico-
duodenectomia fueron aleatorizados (después de remo-
ver el espécimen quirdrgico y antes de iniciar la
pancreati coyeyunostomia) ala colocacién de una prote-
sis (GCP) o no (GSP). Se determiné la incidencia de
fistula pancredtica definida como drenaje de més de 50
mL/diade liquido rico en amilasao evidenciaradiol 6gi-
ca de disrupcién de la anastomosis. Resultados. sein-
cluyeron 234 pacientes. La distribucion fue adecuada-
mente balanceada entre 115 pacientesen GCPy 119 en
GSP. No hubo diferencias demograficas ni preoperato-
rias entre ambos grupos, excepto que paci entes con pan-
creatitis cronica fueron més frecuentes en el GCP (7 vs.
1.7%). El diagndstico no se asocio con la presencia de
fistulas en € andlisis uni o multivariado. Los parame-
tros intraoperatorios fueron comparables entre ambos
grupos. Se presentaron complicaciones en 58% de los pa-
cientes con mortalidad de 2.7%. Latasadefistulapancre&
ticaentodalapoblacion fuede 9.4% (GCP=11.3%Yy GSP
= 7.6%; p = 0.3). Latasafue diferente para pacientes con
remanente pancredtico firme o suave (3.3 vs. 15.9%; p =
0.001), sin embargo, en ninguno de los subgruposla co-
locacién de la protesis marco una diferencia significati-
va. Conclusiones: la colocacion de una protesis en la
pancreati coyeyunostomiano reduce laincidenciao gra-
vedad de fistulas pancredticas después de larealizacion
de una pancreati coduodenectomia. Comentario: lapan-
creaticoduodenectomia tiene una tasa de mortalidad
menor de 5% en centros de alto volumen, incluido el
nuestro.! Sin embargo, lamorbilidad supera40% en la
mayoriade las series. Por orden de frecuencia, lafistu-
la pancredtica ocupa €l segundo lugar después del re-
tardo en el vaciamiento géstricoy tiene unimpacto sig-
nificativo en la evolucién del paciente, en la estancia
hospitalariay en lamortalidad operatoria. Latasadefis-
tula pancredtica ha tenido un muy modesto decremento
desde 19.5% reportado por el Dr. Allen Whipple hace
maés de 60 afios,? hasta tasas de a rededor de 10% repor-
tadas por centros de ato volumen en laactualidad.>* Este
estudio prospectivo y aleatorio es el cuarto de estamis-
mainstitucion en los once afios previos que falla en de-
mostrar una reduccion en latasa de fistulas con unain-
tervencion especifica, siendo las previas maniobras la
realizacion de pancreati cogastrostomiaen lugar de pan-

creaticoyeyunostomia,® la utilizacién de octredtido pro-
filactico® y el uso de sello de fibrina colocado des-
pués de la realizacion de la pancreati coyeyunostomia.’
La concentracion de este procedimiento en centros de
alto volumen si ha demostrado reducir la morbimortali-
dad. Asi, se requieren otros estudios prospectivos con
nuevas intervenciones que ayuden ala disminucién del
problema de lafistula pancredtica, contralo cual los es-
fuerzos actuales no han brindado resultados satisfacto-
rios. Sin embargo, este estudio representa un pilar més
en la construccién de la cirugia basada en evidencias.
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El uso de coxibsen la prevencion de adenomas co-
lorrectales ¢espeor € remedio quela enfermedad?...

ESTUDIO ALEATORIZADO DE ROFECOXIB
PARA LA PREVENCION DEADENOMAS
COLORRECTALES

Baron JA, Sandler RA, Bresdlier RS, et a. A randomi-
zed trial osrofecoxib for the chemaoprevention of colo-
rectal adenomas. Gastroenterology 2006; 131: 1674-82.

Objetivo: definir s rofecoxib, un inhibidor COX-2
selectivo, es capaz de disminuir laincidencia de adeno-
mas colorrectales. Disefio: estudio a azar doblemente
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ciegoy comparativo con placebo. Pacientesy métodos:
se incluyeron 2,587 pacientes quienes habian tenido re-
cientemente un adenomay fueron aleatorizados a reci-
bir rofecoxib 25 mg/dia o placebo y seguidos durante
tres afos, subagrupados a su vez de acuerdo con €l em-
pleo de aspirina como cardioproteccion. Se realizd co-
lonoscopia de control a primer y tercer afio de segui-
miento. El pardmetro inicial de evaluacion fue la
aparicion de cualquier adenoma al tercer afio; sin em-
bargo, se modifico laintencién de tratamiento al riesgo
relativo de laincidencia de cualquier adenoma median-
telaférmulaestadisticade Mantel-Haenzel, consideran-
do la edtratificacion inicial de la ingesta de aspirina.
Resultados: laincidencia de adenomas fue menor para
aquell os pacientes que recibieron rofecoxib que quienes
recibieron placebo (41 vs. 55%, p < 0.0001; riesgo rela
tivo [RR] 0.76; interval o de confianzade 95% [1C] 0.69-
0.83). El rofecoxib también disminuy6 laincidencia de
adenomas avanzados (p < 0.01). El efecto quimiopre-
ventivo fue més aparente durante el primer afio (RR 0.65;
IC 95% 0.57-0.73) comparado con los dos afios subse-
cuentes (RR 0.80; IC 95% 0.71-0.93%). Como ha sido
reportado, la ingesta de rofecoxib estuvo asociada con
mayor riesgo de complicaciones gastroduodenales im-
portantes y lesiones tromboticas cardiovasculares gra-
ves. Conclusiones:. € rofecoxib disminuy6 lainciden-
cia de adenomas colorrectales, pero también mostré
toxicidad grave. Comentario: los antiinflamatorios no
esteroideos (AINES) son asociados a una menor inci-
dencia de neoplasias colorrectales en animalesy huma-
nos. Si bien los mecanismos responsables se descono-
cen, pareciera esto depender de la capacidad de inhibir
ciclooxigenasa(COX), en particular COX-2. LosAINEs
disminuyen la reaparicion de adenomas colorrectales
aislados y particularmente en poliposis familiar multi-
ple (PFM). Sulindac disminuye hasta en 70% la inci-
denciade nuevas neoplasias, incluso aspirina81 mg, tam-
bién muestra cierto efecto.! Inhibir COX-2 disminuye
sintesis de PGE2 y con ello € indice de proliferacion
epitelial y aumenta apoptosis. Por ello, y por la menor
toxicidad gastrointestinal de COX-2 se planearon proto-
colos con celecoxib como e Adenoma Prevention with
Celecoxib trial y el Prevention of Sporadic Adenoma-
tous Polyp mientras que con rofecoxib se desarroll6 el
Adenomatous Polyp Prevention onVioxx.? Diversos me-
tandlisis de estos estudios han calculado que €l riesgo
cardio y cerebrovascular aumenta 1.33 cuando seingie-
ren 25 mgy 2.19 veces con 50 mg de rofecoxib.® Para
celecoxib, los riesgos aumentan también dependiendo
de ladosis.* Peor aln, ambos provocan edema periféri-

co, hipertensién, arritmias y disfuncion renal por afec-
cion delasintesis de prostagl andinas renal es que modu-
lan filtracion glomerular.® Estos ef ectos no deseados son
particularmente frecuentes en pacientes con factores de
riesgo cardiovascular o funcion rena limitrofe. Nadie
esta dispuesto a sostener batallas que provoguen mayo-
res dafos que beneficios. Sin embargo, 10s expertos se-
fialan dos grupos de pacientes en quienes debe alin hoy
considerarse el empleo de inhibidores COX-2 para pre-
venir adenomas: pacientes con PFM y aquéllos con re-
seccion de cancer colorrectal quienes por enfermedad
avanzadarequieren radioterapiay donde losinhibidores
de COX-2 pudieran disminuir inflamacion por €l trata-
miento y disminuir reaparicion de la neoplasia. Por el
momento solo son especulaciones. El hecho es que en
paci entes con adenomas esporéadicos en quienes requie-
re hacerse un escrutinio periédico con colonoscopia, €l
riesgo de toxicidad parece mucho mayor que la dismi-
nucién de adenomasyy, en todo caso, no permitiriaevitar
esta vigilancia periédica.
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¢Estil e alvimopan en el tratamiento del ileo pos-
quirargico?...

METAANALISIS: ALVIMOPAN VS. PLACEBO
EN EL TRATAMIENTO DEL iLEO
POSTOPERATORIO

Tan EK, Cornish J, Darzi AW, Tekkis PP. M eta-analy-
sis: alvimopan vs. placeboin thetreatment of post-ope-
rativeileus. Aiment Pharmacol Ther 2006; 25: 47-57.

Objetivo: comparar laefectividad del alvimopan con-
traplacebo en el tratamiento del ileo postoperatorio (1PO)
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luego de cirugia abdomina mayor, reseccion intestinal
o histerectomiaabdominal. Disefio: metaandlisis. Sitio:
Hospital St. Mary’s. Imperial Collage, Reino Unido.
M étodos: se buscaron todos los estudios clinicos alea-
torizadosy controlados publicados acercade alvimopan
en el tratamiento del PO en cuatro bases de datos com-
putarizadas (Medline, Embase, Ovid y Cochrane) de
2001 a 2006 usando como palabras clave alvimopan,
ADL 8-2698, PO, cirugiaabdominal mayor, reseccién
intestinal e histerectomia abdominal sin restriccion de
idioma. Losarticulosrelacionados, losrestiimenesy las
referencias bibliograficas se buscaron en formamanual .
Resultados: se encontraron cinco estudios publicados
que incluian a 2,195 pacientes: 1,521 tratados con al-
vimopan y 674 con placebo (69 vs. 31%). Se encontrd
una respuesta a favor del uso del alvimopan en rela-
cién con la recuperacion de movimientos intestinales,
canalizacion de gases y tolerancia a los alimentos en
comparacion con placebo, asi como menor tiempo de
estancia hospitalaria, menor tiempo para el inicio de la
alimentacion y menor tiempo de inicio de movimientos
intestinales audibles todos con diferencia estadistica a
favor del farmaco. Esta ventgja se observé tanto adosis
de 6 mg/diacomo a12 mg/dia. Tres estudiosinformaron
menor frecuencia de reinsercién de sonda nasogéstrica
en | os pacientes tratados con el farmaco. Todos |os estu-
dios coincidieron a no encontrar influenciadel avimo-
pan en el dolor postoperatorio evaluado mediante escala
visual andloga y tampoco se encontrd diferencia esta-
distica en la frecuencia de reacciones adversas. Con-
clusiones: el alvimopan demostré ser mas efectivo
gue el placebo en el tratamiento del IPO en compa-
racion con placebo. Comentario: el PO prolonga-
do es una condicion que disminuye la satisfaccion
del enfermo, incrementala morbilidad y aumenta los
costos relacionados con |os eventos quirdrgicos mayo-
res. Entre las intervenciones potencialmente efectivas
contrael 1PO se encuentran el uso de anestesia epidural
para €l control del dolor, el empleo de cirugia de inva-
sion minima, la reduccion en el uso de opioides y €l
empleo de unatécnica quirdrgica con la menor manipu-
lacion intestinal posible. No existe hasta ahora ninguna
medidafarmacol gicaeficaz parael tratamiento del 1PO.
El alvimopan es un antagoni sta sel ectivo mu-opioide de
accion periféricaquerevierte el retraso en el vaciamien-
to géstrico y en e transito col6nico de pacientes tratados
con opiéceos sin afectar laanalgesia.>? Wolf y cols.® fue-
ron los primeros en demostrar |a efectividad del farmaco
para acelerar la recuperacion de los movimientos intes-
tinalesy el tiempo de egreso en 510 pacientes sometidos

a laparotomia exploradora o histerectomia abdominal.
Laprincipal fuerzade este andlisisradicaen incluir sdlo
ensayos clinicos controladosy comparativos contrapla-
cebo, relativamente homogéneos, que relinen un gran
nimero de enfermos. La principal critica podria ser €l
hecho de que compara subgrupos de pacientes someti-
dos a procedimientos quirargicos diferentes con técni-
cas operatorias y analgesia postoperatoria distinta. El
alvimopan ha sido empleado recientemente en € trata-
miento del sindrome de intestino irritable con predomi-
nio de estrefiimiento con resultados prometedores.*
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El papel delosantibidticosen el tratamiento dela
diverticulitis aguda...

TRATAMIENTO CONSERVADOR EN
DIVERTICULITISAGUDA: ¢(SIEMPRE SON
OBLIGATORIOS LOSANTIBIOTICOS?

Fredrik H, Thomas J, Daniel A, et al. Conservative
treatment in acute colonic diverticulitis: are antibio-
tics always mandatory? Scand J Gastroenterol 2007;
42: 41-7.

Objetivo: evauar €l papel de los antibidticos en €l
tratamiento y evolucion de la diverticulitis aguda leve.
Tipo de estudio: estudio observacional retrospectivo.
Sitio: Hospital Danderyd de Estocolmo, Suecia. M ate-
rial y métodos. seincluyeron 311 pacientes, lamayoria
mujeres (64%), con un cuadro de diverticulitis aguda
leve diagnosticada a su ingreso y definida como la au-
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senciade datos deirritacion peritoneal, perforacion oun
gran absceso en la tomografia. Se distribuyeron en
dos grupos y en ambos el manejo inicial consistié de
soluciones intravenosas y ayuno. Un grupo recibid,
ademas, antibidticos (n = 118) y el otro se manejo sin
antibioticos (n = 193). Los dos fueron seguidos du-
rante 30 meses. Resultados: lainflamacién (medida
con laproteina C reactivay lacuentade leucocitos) fue
significativamente mayor en el grupo con antibiéticos
(p < 0.01). La presencia de fiebre y la estimacion de
inflamacion en la tomografia también fueron mayores
en el grupo con antibidticos (p < 0.01). Lafalaal trata-
miento con antibidticos se presentd en 3% de los pa-
cientes inicialmente tratados con antibi 6ticos requirien-
do tratamiento quirdrgico, mientras que en €l grupo sin
antibidticos hubo siete pacientes (4%) que terminaron
en tratamiento quirdrgico. Durante el seguimiento 29%
del grupo con antibiéticos y 28% sin antibioticos pre-
sentaron nuevo ataque de diverticulitis o requirieron de
cirugia, lo que no mostro diferenciaestadistica(OR 1.03,
Cl 95% 0.61-1.74). Conclusiones: el empleo de anti-
bidticos no es obligatorio en el manejo de pacientes
condiverticulitisagudaleve. Comentario: e tratamien-
to conservador de ladiverticulitis agudaincluye obser-
vacion estrecha, ayuno, liquidos intravenosos y anti-
bi6ticos en muchos casos. Sin embargo, no existe
evidencia contundente a favor del empleo de los anti-
microbianos en todos estos casos. El estudio que agui
presentamos es retrospectivo y tendriaun mayor peso s
fuera prospectivo y aleatorio; sin embargo, sus resulta-
dos ponen en franca duda la utilidad de los antibiéticos
en casos leves. No obstante otros estudios como € pu-
blicado por Peldez y cols.! demuestran que los antibi6ti-
€os no son perjudiciales y que pueden en pacientes con
diverticulitis aguda leve ser administrados en forma
ambulatoria. Por otro lado, este articulo no hace men-
cion de cuantos pacientes eran menores de 40 afios, Si-
tuacion que impacta en la severidad del cuadro y, por
lo tanto, en lanecesidad de cirugia como lo demuestra
Pautrat y cols.? donde hasta 40% de |os pacientes me-
nores de 40 afios comparado con 13% de pacientes
mayores a esa edad requieren tratamiento quirdrgico
(p < 0.04). El articulo tampoco menciona qué nimero
de episodio de diverticulitis presentaba el paciente en
este internamiento porgue es muy probable que algunos
de ellos después de “enfriar” su cuadro requieran trata-
miento quirdrgico y éste es preferible realizarlo en for-
ma electiva y preferentemente por via laparoscopica
durante el mismo internamiento® tratando de evitar un
procedimiento de urgencia* Se requieren mas estudios

que nos ayuden a definir el papel de los antibidticos en
esta enfermedad.
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Una opcion novedosa en €l tratamiento de sindro-
medeintestinoirritable...

UN ESTUDIO PRELIMINARACERCA DE LA
MELATONINA EN EL SINDROME DE INTESTI-
NO IRRITABLE

Sahal,MahotraS, RanaS, etal. A preliminary stu-
dy of melatonin in irritable bowel syndrome. J Clin
Gastroenterol 2007; 41: 29-32.

Objetivo: determinar la utilidad de la melatonina en
lamejoria de los sintomas de pacientes con sindrome de
intestino irritable (SI1). Disefio: ensayo clinico controla-
do, dobleciego, comparativo con placebo. Sitio: departa-
mentos de Farmacol ogiay Gastroenterologia, | nstituto de
Medicina, Educacion e Investigacion, Chandigash, India
Pacientesy métodos: a 18 pacientes adultos, seisdeellos
mujeres, con SlI (Romall) seles aplicaron tres cuestio-
narios previamente validados, para cuantificar sintomas
colénicos, extracolénicos y calidad de vida. En forma
aleatoriaanueve seles dio placebo y anueve melatoni-
na(3 mg diarios al acostarse por ocho semanas). Duran-
te este lapso se repitieron los mismos cuestionarios alas
dos, cuatro, seisy ocho semanas durante el tratamiento
y alas 16, 24 y 48 semanas después del tratamiento.
Resultados: los pacientes que recibieron melatonina
tuvieron claros beneficios en lamejoria de sus sintomas
en comparacion con los gque recibieron placebo. Esta
mejoriase observa tanto delos sintomas col 6nicos (45%
vs. 17%) como de los extracol6nicos (49 vs. 14%) y en
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la calidad de vida (44 vs. 15%) mostrando diferencia
estadisticamente significativa en todos los pardmetros.
Tres pacientes presentaron reacciones adversasy dos de
ellos pertenecian a grupo de melatonina. Conclusio-
nes. la melatonina parece tener un efecto benéfico en
la mejoria de los sintomas de los pacientes con SlI.
Comentario: lamelatonina es un derivado de la sero-
toninaimplicado en el ciclo suefio-vigilia. Aungue los
autores de la Indiarefieren que su trabajo es el segun-
do que serealiza sobre el temaen realidad se han publi-
cado varios més como € de LuWZ y cols.! que demos-
tré mejoria significativaen los sintomas de mujeres con
Sl tratadas con 3 mg diarios en forma independiente a
su efecto sobre €l suefio, laansiedad o ladepresion. Las
principaleslimitantes del presente trabajo son el tamario
tan pequefio de lamuestrade tan s6lo 18 pacientesy los
instrumentos de eval uaci 6n que aunque hayan sido vali-
dados, tienen serios cuestionamientos como lo ha de-
mostrado Whitehead? y otrosinvestigadores. No es nada
extrafio que en este sindrome, que ha sido considerado
conceptual mente como un desorden funcional el gje ce-
rebro-intestino® se busquen diaadianuevos recursoste-
rapéuticos. De acuerdo con descubrimientos recientes
la melatonina, una neurohormona que se produce en la
pineal y en células de la mucosa intestinal parece tener
una clara funcion no sélo en los mecanismos regulado-
resdel suefio-vigilia, sino en diversasfuncionesdel pro-
pio intestino como son la motilidad, secrecién, sensa-
cién y percepcién visceral y en mecanismos de
morfogénesis y citoproteccion.* Los mecanismos inti-
mos, através de los cuales “regula’ estas funciones, se
conocen sblo parcialmente.® Resultal6gico suponer que
la melatonina pueda tener algin papel benéfico en el
tratamiento de este sindrome que tan frecuentemente
af ecta a muchas personas en todo el mundo. Sin embar-
go, se requiere de mayor evidencia antes de que pueda
considerarse como una alternativa terapéutica en este
padecimiento.
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¢Sedeben revisar loscriteriosdiagnésticosdel eso-
fago en cascanueces?....

LA RELEVANCIA CLINICA DEL ESOFAGO EN
CASCANUECES: SUGERENCIA DE REVISION
A LOSCRITERIOSDIAGNOSTICOS

Agrawal A, HilaA, Tutuian R, Mainiel, Castell DO.
Clinical relevance of thenutcracker esophagus. Sug-
gested revision of criteria for diagnosis. J Clin Gas-
troenterol 2006; 40(4): 50409.

Objetivo: evaluar si la definicion de esofago en
cascanueces, basado en los diferentes umbral es de am-
plitud esofagica distal pueden ser clinicamente mas
significativos. Disefio: estudio retrospectivo. Sitio:
Laboratorio de Eséfago, Universidad de Medicinade
Carolina e Sur. Pacientesy métodos. se andizaron ex-
pedientes de 578 manometrias y manometrias con impe-
dancia realizadas de octubre de 2001 a diciembre de
2003; se indentificaron a 56 pacientes con esofago en
cascanueces, los cuales fueron divididos en tres gru-
pos, basado en la amplitud esofagica distal (A: 180 a
220 mm Hg., n=31; B> 220a260 mm Hg, n=16; C
> 260 mm Hg., n=9); ademés se estudio el transito del
bolo por impedancia, seles realiz6 pHmetria de 24 ho-
rasy seidentifico € sintoma predominante por interro-
gatorio. Resultados: delos 56 pacientes con esdfago en
cascanueces (37 mujeres, edad media 54 afos); 43 de
ellos con manometria e impedanciay 44 con pHmetria
de 24 horas. Se encontro dolor toréacico en 100% del gru-
po C, 69% en By 23% enA. El tiempo medio del trénsito
del bolo en el grupo C fue significativamente menor que
en e A, pero no hubo diferencia significativa entre los
grupos By C. LapHmetriafue anormal en 77% del gru-
po A, 70% en grupo B y 29% del grupo C. Conclusion:
se sugiere revisar la definicién de es6fago en cascanue-
ceseincluir pacientes con amplitud esofégicadistal por
o menos de > 260 mm Hg y probablemente con > 220
mm Hg tienen mayor relevancia clinica. Comentario:
Richter y cols., en 1987, establecieron los valores nor-
mal es de lamanometria esof &gica determinando €l limi-
te superior normal delaamplitud esofagicadistal en 180
mm Hg.* El término esofago en cascanueces fue acufia
do por Castell y cols. para pacientes con dolor torécico
no cardiaco y/o disfagia, con amplitudesdel eséfago dis-
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tal que exceden dos desviaciones estdndar més de lo
normal .2 Es bien sabido que existe pobre correlacién entre
el grado de la anormalidad manomeétricay la gravedad
de los sintomas, ya que no todos |os pacientes con eso-
fago en cascanueces se quejan de dolor torécico. En la
fisiopatogenia de este sintoma en €l eséfago en casca
nueces se ha encontrado evidencia de hiperalgesia vis-
ceral por distensién de balén o barostato;® alteraciones
psicoldgicas,* reflujo gastroesofagico patologico y re-
cientemente asincronia entre la contraccion del muscu-
locirculary el longitudinal del es6fago determinadacon
ultrasonografiaintraluminal dealtafrecuencia. Estaasin-
cronia entre la contraccion de las dos capas musculares
produce que el méximo incremento en el grosor del
musculo y el incremento méximo de la presion ocurre
en dos tiempos diferentes, resultando en un incremen-
to en la pared esofégicay en el sitio de incremento en
lapresion; similar aun aneurisma en |0s vasos sangui-
neos, en el eséfago esto puede predisponer alaforma
cion de diverticulos esofégicos. ®En cuanto a reflujo
gastroesofégico, Achem y cols. sugieren que en la ma-
yoriadelos casos, € reflujo gastroesofagico eslacausa
del dolor torécico y no de laanormalidad manométrica. ©
Este estudio tiene varias limitantes que incluso | os auto-
res refieren, como el ser un estudio retrospectivo, que
no atodos |os pacientes se les realizd manometriaeim-
pedancia, asi como pHmetria de 24 horas. Ademas de
gue lamuestraes pequefia, lafaltade seguimiento delos
pacientes, asi como la complejidad de la fisiopatologia
del es6fago en cascanueces; por lo que se deberan reali-
zar més estudios paramodificar los criterios ya estable-
cidos.
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Una herramienta diagnéstica en el diagnéstico di-
ferencial de la esofagitis eosinofilica....

CELULAS CEBADASACTIVADASEN LA MU-
COSA DISTINGUENA LA ESOFAGITIS
EOSINOFILICA (ALERGICA) DE LA ENFER-
MEDAD POR REFLUJO GASTROESOFAGICO

Kirsch R, Bokhary R, Marcon MA, Cutz E. Activa-
ted mucosal mast cells differentiate eosinophilic
(allergic) esophagitis from gastroesophageal reflux
disease. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2007; 44: 20-6.

Objetivo: determinar si las células cebadas (CC) ac-
tivadas (identificadas como CC con IgE adosaday con
desgranul acién citopl &smica evidenciada por microsco-
pia electronica) estén presentes en esdfago en pacientes
con esofagitis eosinofilica (EE) y no con enfermedad
por reflujo gastroesofagico (ERGE). Sitio: Hospital Pe-
diétrico Universitario de Toronto, Canada. Disefio: se-
rie de casos. Pacientesy métodos: se estudiaron 22 pa-
cientes con ERGE y 22 controles con un rango de edad
de tres a 17 anos en los que se identificaron CC con
anticuerpos monoclonales contra triptasa de CC, adosa-
miento de IgE a CC por inmunohistoquimicay se reali-
20 estudio de microscopia electronica. Resultados: Las
biopsias esofégicas de pacientes con EE tuvieron cuen-
tas de eosindfilos (55 + 27.5vs. 6.9+ 9.7, p< 0.0001) y
deCC (26.3+12.7vs. 7.8+ 8.9, p < 0.0001) significati-
vamente més altas que las de pacientes con ERGE. La
mayoria de los pacientes con EE tuvieron células con
IgE en comparacion con aquéllos con ERGE (96 vs. 41,
p < 0.001). Las biopsias de pacientes con ERGE con
cuentas de eosinéfilos > 7/ campo fuerte mostraron IgE
+ en 86% de casos comparadas con solo 20% de casos
en pacientes con cuentas < 7/campo (p < 0.01). Lami-
croscopia electronica confirmé la presencia de CC in-
traepiteliales, eosindfilos y desgranulacion citoplasmica
en las células con IgE adosada. Conclusion: las cuentas
de CC intraepiteliales y de céulas con positividad a IgE
ayudan adiferenciar EE delaERGE y adefinir unasubpo-
blacién de pacientes con ERGE con componente aérgi-
co. Comentario: laEE se presenta histol 6gicamente con
cuentas elevadas de eosindfilos intragpiteliales locaiza-
dos superficialmente y en microabscesos. Cuentas de
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eosindfilos > 15 a 20/campo fuerte se consideran diag-
nosticas de EE. Cuentas de siete a 24 eosindfilos/campo
fuerte pueden representar combinacién de ERGE con
alergia alimentaria. Se han buscado marcadores inmu-
nohistoquimicos paradiferenciar ERGE de EE. Lainfil-
tracion de eosindfilos esofégicos se observa en enfer-
medades como la EE, |la ERGE, |a gastroenteritis
eosinofilicay parasitosisintestinales.*? La EE haincre-
mentado su frecuenciaen los Ultimos afios, en adultosy
nifios; la inflamacién eosinofilica observada en estos
pacientes se considera secundaria a proceso alérgico.>®
El diagndstico de EE se realiza por datos clinicos, estu-
diosdelaboratorio (eosinofiliaperiféricafrecuenteelgE
elevada en algunos pacientes), estudio endoscdpico que
puede mostrar edemay pérdida de vascularidad normal
y estudio histolégico. Este Ultimo es el que permite una
valoracién mas adecuada de | os pacientes®* y los hallaz-
gosde estetrabajo sugieren quelas CC activadas eiden-
tificadas como CC con IgE adosada y los hallazgos de
microscopia electronica ayudan al diagndéstico diferen-
cia entre EE y ERGE. La presencia de muchas células
intraepitelial es esof égicas con IgE adosada ha sido con-
firmada en adultos con EE® y se ha considerado que co-
rresponden a CC. El interés principal del presente tra-
bajo reside en documentar la existencia de un grupo de

pacientes pediétricos con ERGE que tiene un compo-
nente alérgico, lo que tiene implicaciones terapéuticas.
Sin embargo, reportes como € de Ngo y cols.® hacen
énfasis en que los hallazgos histol 6gicos deben ser in-
terpretados dentro de un contexto clinico.
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