Las Opciones de Tratamiento Actuales para la Dispepsia
Funcional No son Eficaces

El presente estudio revisa las opciones de tratamiento farmacoldgico y no farmacoldgico actuales
para la dispepsia funcional.
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Introduccion

La dispepsia funcional (DF) es un trastorno gastrointestinal frecuente que se clasifica en dos
subgrupos: el sindrome de dolor epigastrico (SDE) y el sindrome de dolor pospandrial (SDP). Cada
subtipo tiene diferentes mecanismos fisiopatoldgicos, pero en ambos la disfuncién del eje cerebro-
intestino es un determinante importante de la percepcion de la intensidad de los sintomas. Ya que
no hay un tratamiento farmacoldgico estandar eficaz y que las investigaciones muestran resultados
contradictorios, en los ultimos afios aumento el interés en los tratamientos no farmacoldgicos
contra la DF.

El objetivo del presente estudio fue revisar las opciones de tratamiento farmacolégico y no
farmacoldgico actuales contra la DF.

Métodos
Los autores realizaron una busqueda bibliografica de estudios relevantes en PubMed y otras
fuentes cientificas utilizando diversas palabras claves en combinacién con “dispepsia funcional”.

Opciones de tratamiento actuales contra la dispepsia funcional

La erradicacion de Helicobacter pylori alivia los sintomas de la dispepsia funcional y es mas eficaz en
el SDE que en el SDP. En un subgrupo de pacientes con dispepsia los sintomas epigastricos pueden
ser provocados por la infeccion por H. pylori; por lo tanto, se recomienda la erradicacién de esta
bacteria como terapia de primera eleccion en los pacientes con DF que estén infectados.

Los inhibidores de la bomba de protones (IBP) controlaron los sintomas de la DF de forma mas
eficaz que los antagonistas del receptor de la histamina. Después de 2-8 semanas de tratamiento
con supresores de acido, entre el 30% y el 70% de los pacientes informaron un alivio de los
sintomas. Segun un analisis el beneficio sintomatico con la terapia supresora de acidos es mas



probable en el SDE que en el SDP. Si bien el uso de supresores de acido parece seguro, la supresion
cronica puede provocar un crecimiento excesivo de bacterias.

La metoclopramida es un antagonista del receptor de dopamina que alivia los sintomas
gastrointestinales superiores, acelera la tasa de vaciamiento géstrico y aumenta la movilidad
gastrointestinal. Sin embargo, puede provocar sintomas extrapiramidales. La domperidona es otro
antagonista del receptor de dopamina que alivia los sintomas gastrointestinales superiores y
mejora la calidad de vida en los pacientes con DF. La eficacia de la domperidona es similar a la de
metaclopramida, pero provoca menos efectos adversos y es mejor tolerada. En Europa la
domperidona se vende Unicamente bajo receta médica, mientras que en los Estados Unidos no ha
sido aprobada debido a sus efectos cardiacos adversos. La itoprida, ademads de bloquear al receptor
de dopamina, incrementa los niveles de acetilcolina y esto parece promover la contractibilidad
gastrica, favorecer la presion del esfinter esofagico inferior y acelerar el vaciamiento gastrico. Los
analisis indican que es superior a la domperidona en los pacientes con DF. Un estudio sugiere que la
itoprida es eficaz en los pacientes con SDE-SDP superpuesto. El uso de este medicamento se
considera seguro en los pacientes con DF. La cisaprida es otro tipo de procinético que fue retirado
del mercado en 2006 debido a sus efectos cardiacos adversos. La mosaprida es un agonista del
receptor de serotonina utilizado en la DF, ya que estimula el vaciamiento, el alojamiento y la
movilidad gastrica. En general, este medicamente es bien tolerado y sus principales efectos
adversos son la diarrea, el dolor de cabeza y la xerostomia. El tegaserod es un agonista parcial de la
serotonina que demostré buenos resultados en el tratamiento de la DF. Este agente fue retirado del
mercado en 2008, pero recientemente fue aprobado por la FDA para mujeres menores de 65 afios
con sindrome del intestino irritable con predominio de estrefiimiento. La acotiamida es un
antagonista del receptor muscarinico que alivia los sintomas de la DF. Seguin una investigacién el
tratamiento a largo plazo con acotiamida parece seguro y sus efectos adversos mas frecuentes son
la diarrea, el dolor de cabeza y el incremento de los niveles de prolactina.

La amitriptilina es un antidepresivo triciclico que segun algunos estudios alivia los sintomas de la
DF, especialmente en los pacientes con SDE, pero que no tiene efecto sobre la funcidn gastrica. En
comparacion con otros neuromoduladores, los antidepresivos triciclicos tendrian una tasa de alivio
de los sintomas mas alta, pero mas efectos adversos. La mirtazapina es otro antidepresivo triciclico
gue alivia los sintomas de la DF y mejora la calidad de vida, la ansiedad gastrointestinal especifica y
la tolerancia de volumen. Se cree que regula el eje cerebro-intestino y los niveles de hormona
gastrointestinal. Segun los estudios, los inhibidores de la recaptacidn de serotonina y norepinefrina
(IRSN) v los inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS) no son eficaces en la DF.

El aceite de menta disminuye la presion intragdstrica y la movilidad gastroduodenal, pero no tiene
efectos sobre el reflejo de alojamiento gastrico y el vaciamiento gastrico. En la DF la combinacién
de aceite de menta y aceite de alcaravea tiene una eficacia terapéutica comparable con los efectos
de la cisaprida. El jengibre acelera el vaciamiento gdstrico, pero no alivia los sintomas en los
pacientes con DF. El rikkunshito es una preparacidn a base de hierbas que disminuye el dolor
abdominal, la acidez estomacal y la distensidon abdominal. Los estudios indican que puede aliviar los
sintomas de la DF, especialmente en los pacientes con SDP. Esta preparacion incrementa la
liberacion de grelina y disminuye la inactivacion de ésta. El iberogast contiene el extracto de 9
plantas diferentes y segun las investigaciones es eficaz y seguro en pacientes con DF.

La acupuntura y la psicoterapia son opciones de tratamiento no farmacoldgicas para abordar la DF.
Los sintomas refractarios pueden ser tratados mediante acupuntura. Los estudios indican que
puede aliviar los sintomas y mejorar la calidad de vida. La combinacidn de la acupuntura con la
terapia farmacoldgica alivia los sintomas gastrointestinales y psicoldgicos mas que el tratamiento
farmacologico solo y estos efectos durarian mas. La acupuntura es una técnica segura para tratar la



DF. La psicoterapia tiene efectos beneficiosos en la DF y su implementacion temprana incrementa
la reduccion sintomatica y acelera el alivio sintomatico.

Discusion

Actualmente no existe un enfoque terapéutico satisfactorio parala DF y el Unico farmaco
desarrollado especificamente para esta enfermedad es la acotiamida, con eficacia demostrada en el
SDP. Los medicamentes utilizados para tratar la DF tienen como blanco los sintomas mas
prominentes y no las causas o los mecanismos subyacentes. Esto podria deberse a que la DF es un
trastorno heterogéneo en lo referido a la fisiopatologia y los sintomas. Subdividir la DF en dos
grupos facilitaria el tratamiento, los agentes procinéticos serian mas eficaces para el SDP y la
terapia supresora de acido, para el SDE. El tratamiento deberia basarse en la fisiopatologia
subyacente o las funciones alteradas en lugar de los sintomas. La relacion entre la mejora de la
funcidn gastrica y la reduccion de los sintomas es controvertida. Esto también permite explicar la
falta de terapias farmacoldgicas adecuadas. Ademas, en la DF se utilizan medicamentos cuyo
mecanismo de accidn se desconoce. Recientemente se han propuesto otros mecanismos
fisiopatoldgicos de la DF que deben estudiarse con mayor profundidad. La DF representaria un
objetivo atractivo para las compafiias farmacéuticas, pero éstas se encuentran con diversos
impedimentos.

Conclusiones

La heterogeneidad de la DF hace que el desarrollo de opciones de tratamiento eficaces sea un
desafio. La terapia de eleccidn contra la DF consiste en la erradicacién de H. pylori en los pacientes
infectados, o los farmacos supresores de acido y los procinéticos. Los farmacos supresores de acido
se usan principalmente para el SDE, y los procinéticos, para el SDP. Si los supresores de acido no
logran controlar los sintomas de manera suficiente pueden combinarse con procinéticos o viceversa
como terapia de segunda eleccion. El tratamiento de tercera eleccidon consiste en dosis bajas de
neuromoduladores, pero éstos provocan mas efectos adversos que las opciones de tratamiento de
primera y segunda eleccion. La fitoterapia y los tratamientos no farmacoldgicos pueden agregarse
como terapia complementaria en cada nivel de tratamiento.

Las terapias actuales carecen de eficacia o de seguridad y se desconocen los mecanismos exactos
de accion de la mayoria de los compuestos utilizados y el valor real para tratar la DF no estaria claro
debido a los resultados contradictorios. Ademas, para la mayoria de los tratamientos no se han
realizado ensayos clinicos que investiguen si existen diferencias en la eficacia entre los subgrupos
de DF. Los estudios futuros deberan esclarecer estas cuestiones y son necesarios tratamientos
eficaces nuevos y rentables. El desarrollo de opciones terapéuticas nuevas contra la DF encuentra
obstaculos como la heterogeneidad de la DF, la mala asociacion entre las funciones y la mejoria de
los sintomas gastrointestinales, la escasez de medidas de resultados informados por el paciente
validadas, la falta de una via regulatoria hacia la aprobacion para la DF y la ausencia de un
mecanismo individual unificado para apuntar.
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