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DISPEPSIA FUNCIONAL

NUEVOS CONOCIMIENTOS EN LA FISIOPATOGENIA CON IMPLICACIONES TERAPEUTICAS
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Servicios de Gastroenterología, Hepatología e Infectología, Hospital Universitario Mannheim,
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Resumen La dispepsia funcional (DF) es un complejo sintomático, heterogéneo y altamente prevalente en la
comunidad y en la práctica general. La DF se define como la presencia de síntomas que se pien-

san originados en la región gastroduodenal, en ausencia de enfermedad orgánica, sistémica o metabólica que
pueda explicarlos. Entre los factores fisiopatogénicos se incluyen los trastornos de la acomodación y del vacia-
miento gástrico, dismotilidad duodenal, sensibilidad aumentada, factores psicosociales y una asociación con un
estado postinfeccioso. Se han hecho numerosos esfuerzos para aumentar los conocimientos en la etiopatogenia
del síndrome, incluyendo nuevos aspectos moleculares y genéticos. Sin embargo, el mecanismo etiopatogénico
exacto que causa los síntomas en un paciente individual sigue siendo difícil de identificar. Los nuevos criterios
de Roma III redefinen y subclasifican la DF basándose en sus síntomas principales, lo cual es de gran valor
para la investigación, el desarrollo y el control estandarizados de nuevas estrategias terapéuticas así como la
formulación de recomendaciones para la práctica clínica. Las modalidades terapéuticas que se han empleado
incluyen: modificaciones dietéticas, agentes farmacológicos dirigidos a actuar sobre distintos blancos dentro del
aparato gastrointestinal, del sistema nervioso central y periférico, y terapias psicológicas incluyendo la
hipnoterapia. Desafortunadamente, hasta la fecha, todas estas terapias han rendido solamente resultados mar-
ginales. Después de excluir enfermedad orgánica, es esencial que el paciente esté informado sobre la naturale-
za y el pronóstico benignos de su enfermedad, y esto puede ser, a veces, la inversión más provechosa tanto
para el paciente como para su médico.
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Abstract Functional dyspepsia. New pathophysiologic knowledge with therapeutic implications . Func-
tional dyspepsia (FD) is a heterogeneous, highly prevalent symptom complex in the community and

general practice. FD is defined as the presence of symptoms considered as originated in the gastroduodenal
region, in the absence of any organic, systemic, or metabolic disease that is likely to explain the symptoms.
Pathogenetic features include disturbed gastric accommodation and emptying, duodenal dysmotility, heightened
sensitivity, notably psychosocial disturbances and an association with a postinfective state. Increasing efforts
are made to determine the etiopathogenesis of the disease, including new molecular and genetic aspects.
However, the exact etiopathologic mechanism that causes the symptoms in an individual patient remains to be
identified. The new Rome III criteria redefine and sub-characterize FD patients according to their main symptoms
and this can be of value for standardized research, development and control of new therapeutic strategies and
calculated therapeutic recommendations in the clinical practice. Various treatment modalities have been employed
including dietary modifications, pharmacological agents directed at different targets within the gastrointestinal
tract and central nervous system and psychological therapies including hypnotherapy. Unfortunately, to date, all
of these therapies have yielded only marginal results. After excluding organic diseases, it is essential that the
patient be assured about the benign nature and prognosis of the disease, and this can be sometimes the most
helpful inversion for the patient and his/her physician.
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El comité de expertos para los criterios de Roma III ha
definido dispepsia funcional (DF) como la presencia de

síntomas que se piensan originados en la región gastro-
duodenal, en ausencia de enfermedad orgánica, sisté-
mica o metabólica que pueda explicarlos1.

La DF es un síndrome clínico caracterizado por dolor
o molestia recurrente o crónico centrado en la región
epigástrica2. Molestia (o discomfort) se refiere a una sen-
sación negativa no dolorosa, tal como hinchazón abdo-
minal, saciedad precoz, distensión o náusea. Es impor-
tante mencionar que el dolor o molestia debe presentar-
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se en la región media abdominal, de tal forma que el
dolor en los hipocondrios no es considerado característi-
co de la dispepsia funcional. La pirosis tampoco se con-
sidera parte de la dispepsia funcional, debido a su consi-
derable especificidad para la enfermedad por reflujo
gastroesofágico.

Estudios epidemiológicos sugieren que 15-20% de la
población general de países occidentales presentan dis-
pepsia functional3, 4. A pesar del hecho que uno de cada
cuatro pacientes solicitan atención médica, la dispepsia
funcional es un problema clínico de considerable magni-
tud para el sistema de salud debido a su alta prevalencia
y a la naturaleza de sus síntomas crónicos o recurren-
tes. Además, la DF, pese a su condición en general be-
nigna, puede afectar en forma significativa la calidad de
vida de quienes la padecen.

La etiopatogenia de la dispepsia funcional es desco-
nocida, parece ser heterogénea, y en las últimas dos
décadas se han sugerido una serie de mecanismos, en-
tre los cuales se incluyen: alteración de la acomodación
gástrica a los alimentos ingeridos, enlentecimiento en el
vaciamiento gástrico, hipersensibilidad visceral a la dis-
tensión gástrica, hipersensibilidad duodenal a lípidos y a
ácidos, anormal motilidad duodenoyeyunal, fluctuaciones
fásicas del volumen postprandial, alteraciones mioeléc-
tricas y alteraciones de la regulación a nivel de los siste-
mas nerviosos central y autónomo5-9. Además, han sido
comunicados recientemente un origen inflamatorio o
postinfeccioso10 y una causa genética11 (relacionada a
un polimorfismo funcional en una subunidad de la proteí-
na G). Finalmente, una relación entre factores psicológi-
cos, funcionamiento gástrico y síntomas dispépticos po-
dría jugar un rol importante, y tendría como mediador
una baja actividad vagal12.

Los conocimientos en la patogenia de la dispepsia
funcional han aumentado en estos últimos años. Sin
embargo, estos avances no han ido paralelos al desa-
rrollo de un tratamiento efectivo. Por este motivo, en la
actualidad las opciones terapéuticas para el manejo de
esta enfermedad siguen siendo limitadas y lejos de ser
óptimas.

Nuestro objetivo fue revisar el tema dispepsia funcio-
nal, con especial interés en el campo de la fisiopatogenia,
donde se han realizados en los últimos años grandes e
importantes avances, así como actualizar las distintas
opciones terapéuticas existentes.

 Con esta finalidad fue realizada una revisión de la
literatura basada en una búsqueda en PUBMED desde
enero de 2001 a agosto de 2006 con los siguientes tér-
minos: “functional dyspepsia and pathogenesis” (320 ar-
tículos), “functional dyspepsia and physiopathology” (241
artículos) y “functional dyspepsia and treatment” (383
artículos). Estos artículos sirvieron como fuentes litera-
rias para los artículos publicados antes de 2001. Sin

embargo, solamente los artículos relevantes se han va-
lorado, tomando aquellos publicados en revistas con
mayor factor de impacto.

Sintomatología

Una amplia variedad de síntomas son comunicados en
pacientes con dispepsia funcional: plenitud, distensión
abdominal, saciedad precoz, dolor epigástrico, náusea,
pérdida de peso, eructos y vómitos. Estos pueden ocu-
rrir en cualquier momento del día, los pacientes suelen
relatarlos desencadenados o agravados tras la ingesta
de alimentos13, 14. La pérdida de peso ha sido tradicional-
mente considerada un síntoma de alarma, sin embargo
en recientes estudios ha sido observada asociada a la
dispepsia funcional15.

Otras causas de síntomas tipo dispépticos deben ser
excluidas, entre las que encontramos: enfermedad ulcero-
sa péptica, enfermedad por reflujo gastroesofágico, cán-
cer gástrico, enfermedades hepatobiliares, pancreatitis
crónica, cáncer pancreático. Así como también: diabe-
tes mellitus, uremia, insuficiencia suprarrenal, hipo/hiper-
tiroidismo, alteraciones hidroelectrolíticas, fármacos y
alcohol.

Criterios diagnósticos. Roma III

El comité de expertos para los criterios de Roma III ha
recomendado denominar la dispepsia funcional como
“complejo sintomático de la dispepsia” (Tabla 1), y subcla-
sificarla en los dos siguientes: a) síndrome de distrés
postprandial, y b) síndrome de dolor epigástrico (Tablas
2 y 3)

TABLA 1.– Roma III: criterios diagnósticos para la
dispepsia funcional

Dispepsia funcional

Síntomas de por lo menos 3 meses de duración, con inicio

por lo menos 6 meses antes, uno o más de los siguientes

criterios:

– Plenitud postprandial

– Saciedad precoz

– Dolor epigástrico

– Ardor epigástrico

Y:

– Ninguna evidencia de enfermedad estructural (incluida

la endoscopia digestiva alta) que pueda explicar los

síntomas



DISPEPSIA FUNCIONAL 381

Fisiopatogenia

Alteraciones en la función motora gastroduodenal

En pacientes con dispepsia funcional se observan alte-
raciones en la función motora gastroduodenal entre el
20-40% de los casos16, 17, e incluyen: alteraciones en la
acomodación gástrica, vaciamiento gástrico alterado y
anormalidades de la contractilidad antral.

En la actualidad, estas alteraciones de la motilidad
son un punto de atracción para los grupos que investi-
gan la fisiopatología de esta entidad. Los métodos más
utilizados incluyen: estudios con barostato (-tensotato),
escintigrafía, ecografía, tomografía por emisión de
positrones, resonancia mangnética nuclear a tiempo real
y test de saciedad.

Acomodación gástrica

La acomodación gástrica se define como la reducción
del tono gástrico e incremento de la complacencia
(compliance) que sigue a una ingesta de alimentos, e
involucra, al menos, dos respuestas: una “relajación re-
ceptiva” que permite al estómago recibir una carga de
volumen sin un significativo aumento de la presión
intragástrica, y es desencadenada por activación de
mecanorreceptores localizados a nivel faríngeo y
esofágico. Y una “relajación adaptativa”, durante la cual
el tono gástrico es modulado en respuesta a específicas
propiedades de los alimentos ingeridos (esto es, según
el tipo de macronutriente)18, 19.

La acomodación gástrica se observa también como
respuesta a una distensión duodenal o a la infusión
duodenal de nutrientes. Así, la distribución de alimentos
dentro del estómago y la velocidad de vaciamiento gás-
trico varían en función de los nutrientes ingeridos.

Un reflejo central estaría mediando la relajación del
estómago próximal en respuesta a los alimentos. El tono
gástrico, involucrado en la acomodación gástrica, está
modulado por el sistema nervioso central, descargas
vagales y una red compleja de reflejos que llegan a la
pared gástrica20; esto requiere la activación de neuronas
nitrérgicas intrínsecas de la pared gástrica10.

La acomodación gástrica es considerada muy impor-
tante en la fisiopatología de varios desórdenes gastroin-
testinales altos incluyendo la dispepsia funcional21, 22.

Cerca del 40% de los pacientes con dispepsia funcio-
nal presentan trastornos de la acomodación gástrica23, 24.
Pero también se observa alterada en el dolor recurrente
abdominal en niños25, en el síndrome de rumiación26, en
la acalasia27, en la enfermedad por reflujo gastroeso-
fágico28, en la neuropatía diabética vagal29 y en el sín-
drome postvagotomía30.

Reflejos vagales anormales pueden también jugar un
rol, debido a que pacientes con síndrome postvagotomía
presentan una similar alteración de la acomodación
gástrica, y por otro lado, se observa una anormal función
vagal en pacientes con dispepsia funcional31.

Vaciamiento gástrico

En condiciones normales, el vaciamiento gástrico ocurre
con un período inicial, durante el cual los componentes
sólidos permanecen en el estómago próximal, luego pa-
san al antro donde ocurre la trituración, generada por
contracciones fásicas de gran amplitud de la musculatu-
ra antral, con la finalidad de reducir las partículas sólidas
a un tamaño (menos de 1 milímetro de diámetro) que les
permitan atravesar el píloro32. Una vez que las partículas
sólidas se licuan, la fase de vaciamiento ocurre en una
manera linear. Los líquidos, en cambio, se dispersan rá-
pidamente a través del estómago y comienzan a vaciar

TABLA 3.– Roma III: criterios diagnósticos para el
síndrome de distrés postprandial

Síndrome de distrés postprandial

Síntomas de por lo menos 3 meses de duración, con inicio

por lo menos 6 meses antes, de uno o más de los siguientes

criterios:

– Plenitud postprandial.

1. aparición que sigue a una comida convencional,

2. al menos varias veces por semana.

O:

– Saciedad precoz

1. que evita terminar una comida regular,

2. y ocurre al menos varias veces por semana.

TABLA 2.– Roma III: criterios diagnósticos para el
síndrome de dolor epigástrico

Síndrome de dolor epigástrico

Síntomas de por lo menos 3 meses de duración, con inicio

de por lo menos 6 meses antes, con TODOS los siguientes

criterios:

Dolor y/o ardor que es:

1. intermitente,

2. localizado en el epigastrio,

3. de intensidad al menos de moderada  a grave,

4. mínimo una vez por semana.

Y:

1. no es generalizado o localizado en otras regiones

          abdominales o torácicas,

2. no está relacionado con la defecación o flatulencia,

3. no cumple criterios para desordenes de vesícula biliar

o esfínter de Oddi.
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sin un período de latencia. La coordinación antro-píloro-
duodenal es central para el proceso del vaciamiento del
contenido gástrico a través del píloro. Varios factores
influencian el vaciamiento gástrico para líquidos y sóli-
dos, los cuales son de gran  importancia para el desarro-
llo de síntomas en la dispepsia funcional, dada la fre-
cuencia con la cual los pacientes describen síntomas tras
la ingesta de alimentos.

Entre el 20-50%12, 33, 34 de los pacientes con dispepsia
funcional presenta un enlentecimiento en el tiempo de
vaciamiento gástrico. Algunos estudios han sugerido que
este retraso en el vaciamiento gástrico se asocia a espe-
cíficos patrones sintomáticos, sobre todo a sensación de
plenitud postprandial y vómitos, especialmente en pa-
cientes de sexo femenino35.

No obstante, recientemente ha sido observado que
en un subgrupo de pacientes con DF el vaciamiento gás-
trico estaba acelerado, y ello ocurrió asociado a sínto-
mas como plenitud postprandial, hinchazón, náusea y
dolor14. En esta subpoblación de pacientes, la indicación
de proquinéticos sería una medida terapéutica equivo-
cada, ya que podría empeorar los síntomas más que
mejorarlos.

Anormalidades en las contracciones
fásicas del estómago proximal

Las contracciones fásicas fúndicas inducen incrementos
transitorios en la tensión de la pared gástrica, las cuales
son normalmente imperceptibles. En pacientes con DF
se observaron estas contracciones asociadas a la apari-
ción de síntomas dispépticos36.

Anormalidades en el ritmo eléctrico gástrico

Estudios con electrogastrografía demostraron alteracio-
nes en el ritmo eléctrico gástrico en más de las dos ter-
ceras partes de los pacientes con dispepsia funcional:
como consecuencia de ello, se observó un enlenteci-
miento en el vaciamiento gástrico37, 38.

Disturbios en la sensibilidad visceral

La pared intestinal contiene tres tipos de neurorrecep-
tores: 1. quimiorreceptores en la mucosa, los cuales res-
ponden a estímulos químicos; 2. mecanorreceptores en
la capa de músculo liso, que responden a tensión o com-
presión; y 3. nociceptores, en todas las capas, habitual-
mente silentes, pero que pueden ser reclutados por un
intenso estímulo para producir dolor39.

Durante esta última década, ha sido fuertemente su-
gerido que la hipersensibilidad visceral podría ser un
mecanismo fisiopatológico muy importante en los desór-
denes funcionales gastrointestinales. Los estudios de la
distensión gástrica con barostato (que actúa sobre los

mecanorreceptores) han confirmado que los pacientes
con dispepsia funcional tienen umbrales más bajos para
la primera sensación, para malestar y para dolor que los
pacientes con causas orgánicas de dispepsia. En el mis-
mo sentido, otros estudios demostraron que los pacien-
tes con DF tenían un mayor grado de percepción visceral
en comparación con voluntarios sanos40, 41, lo cual ex-
presa la presencia de una hiperalgesia visceral39. Estas
observaciones sugieren la existencia de alteraciones a
nivel del sistema nervioso central, ya sea en forma aisla-
da, asociada a una hipersensibilidad de los aferentes
viscerales, o bien en estos últimos en forma indepen-
diente40, 41. En estos estudios, se ha observado además,
que los pacientes con dispepsia funcional que tenían hi-
persensibilidad en el estómago proximal, presentaban
más frecuentemente epigastralgia postprandial, eructos
y pérdida de peso40-42.

Los lípidos (que actúan sobre los quimiorreceptores)
producen un aumento de la sensibilidad tanto en sanos
como en pacientes dispépticos, lo cual no se observa con
la infusión de glucosa43; esto sugiere que los receptores
para la colecistoquinina A (CCK-A) y serotonina (5-HT)
estarían mediando, al menos en parte, las sensaciones
gastrointestinales. Asimismo, la administración endove-
nosa de antagonistas de los receptores CCK-A reduce los
efectos sobre la percepción gastrointestinal en estudios
de distensión gástrica efectuados con balón43.

La infusión duodenal de ácido clorhídrico en pacien-
tes dispépticos (pero no en sanos) fue asociada con náu-
sea, sugiriendo una hipersensibilidad duodenal a ácidos.
Algunos pacientes tenían a nivel duodenal un clearance
del ácido alterado y una repuesta motora duodenal pato-
lógica al ácido. Además la acidificación duodenal
incrementó la sensibilidad gástrica a la distensión con
balón, y se acompañó de una alteración en la acomoda-
ción gástrica44.

Infecciones

Infección crónica por Helicobacter pylori: En la actuali-
dad no existen datos convincentes que la infección por
H. pylori sea un factor patogénico en la dispepsia funcio-
nal. Tampoco hay unanimidad en lo que se refiere al efec-
to de su erradicación.

Muchos estudios y varios meta-análisis ha intentado
establecer una relación entre infección por H. pylori y
dispepsia funcional. Se ha observado que los patientes
con dispepsia funcional y H. pylori que realizaron un tra-
tamiento de erradicación de la bacteria, en el control al
año presentaron una leve pero estadística-mente signifi-
cativa mejoría de los síntomas9.

Dispepsia postinfecciosa: La dispepsia postinfecciosa
ha sido recientemente reconocida como una posible en-
tidad clínica10. En el 17% de los pacientes con DF se
detecta un inicio brusco de los síntomas, siguiendo a una



DISPEPSIA FUNCIONAL 383

gastroenteritis aguda, lo cual podría manifestar un ori-
gen postinfeccioso10. También se ha observado que este
grupo de pacientes presenta una mayor prevalencia de
síntomas como saciedad precoz, pérdida de peso, náu-
sea y vómitos. Y en estos pacientes con DF postinfec-
ciosa se describe una clara alteración en la acomoda-
ción postprandial del estómago, cuyo origen ha sido re-
lacionado con una disfunción a nivel de las neuronas
nitrérgicas intrínsecas gástricas. En otro estudio clínico,
el inicio de los síntomas dispépticos fueron observados
dentro del siguiente año tras una gastroenteritis por
Salmonela sugiriendo, una vez más, un origen postinfec-
cioso45.

Anormalidades psicosociales

Los síntomas psicológicos son más frecuentes en pa-
cientes con dispepsia funcional que en pacientes con
causas orgánicas de la dispepsia, tal como la úlcera
duodenal46. Además, factores psicológicos como la ten-
sión y la neurosis y sus efectos sobre la función nerviosa
central han sido postulados como mecanismos subya-
centes para el desarrollo de síntomas característicos de
la DF. En un estudio reciente, se comprobó que la ansie-
dad experimental inducida puede alterar la función sen-
sorial y motora del estómago en sujetos sanos. De ello
se interpreta que los factores psicológicos pueden alte-
rar la función fisiológica y que pueden ser la base del
origen de algunos de los síntomas de la dispepsia fun-
cional47.

Por otro lado, factores psicosociales como tensión
cotidiana, alteraciones psicológicas (particularmente an-
siedad, depresión y somatización), alteraciones de la
personalidad, historia de abusos, y alteraciones del com-
portamiento, están descriptos como factores importan-
tes en el proceso que determina la búsqueda de la aten-
ción médica por parte del paciente48.

Tratamiento

Una vez que el diagnóstico de dispepsia funcional es
confirmado por una endoscopia alta negativa, se pres-
cribe comúnmente una terapia empírica. En la actuali-
dad no existe un tratamiento que sea verdaderamente
eficaz en todos los casos de dispepsia funcional. Este
hecho está fundamentado en la heterogeneidad del sín-
drome, y los diversos tratamientos empleados se han
basado en las distintas hipótesis patogénicas.

Las ventajas de una terapia empírica han sido cues-
tionadas. Por otra parte, muchos pacientes no requieren
una medicación para tratar la dispepsia, sino solamente
necesitan información y educación. Es por lo tanto im-
portante que el médico explique el significado de los sín-
tomas y su naturaleza benigna.

Una amplia variedad de tratamientos se han utiliza-
dos para manejar la dispepsia funcional incluyendo las
modificaciones dietéticas y de hábitos, erradicación de
H. pylori, agentes antisecretores, proquinéticos, antide-
presivos, psicoterapias, así como terapias médicas com-
plementarias y alternativas.

Es interesante observar que se ha intentado identifi-
car predictores de la respuesta a la terapia. Recientes
publicaciones3, 49 muestran varias características que pre-
sentan los pacientes con dispepsia funcional y que afec-
tan negativamente la remisión de los síntomas, incluyen-
do: la duración de los síntomas que excede los 2 años,
un nivel de educación bajo, mayor vulnerabilidad psico-
lógica, coexistente infección por H. pylori, uso crónico de
aspirina, antecedentes de úlcera péptica y antecedentes
de tratamiento de la enfermedad por reflujo gastroeso-
fágico. En otra publicación anterior50, ha sido comunica-
do que la edad más avanzada, el sexo masculino, el es-
tado civil soltero y la presencia de dolor abdominal más
frecuente, afectaban negativamente los resultados de la
terapia.

Dieta y recomendaciones generales

No hay estudios que demuestren que los cambios en la
dieta o los hábitos mejoren los síntomas dispépticos. Aun
así, parece lógico recomendar que se eviten el tabaco,
el alcohol y los fármacos antiinflamatorios. También debe
aconsejarse comer despacio y masticar adecuadamen-
te para favorecer el procesamiento gástrico de los ali-
mentos. De igual modo, puede mejorarse el proceso del
vaciamiento gástrico (si es que está alterado) si se ingie-
ren comidas frecuentes y en pequeñas cantidades. Las
comidas con alto contenido de grasas y alimentos espe-
cíficos que precipitan síntomas deben ser evitados en el
paciente individual13, 43, 51.

Supresión de la secreción ácida

No hay evidencia de que la secreción ácida gástrica esté
alterada en los pacientes con dispepsia funcional. Exis-
ten, no obstante, algunos datos que podrían indicar que
los pacientes dispépticos son más sensibles al ácido52,

53. En cualquier caso, los fármacos dirigidos a reducir el
pH ácido del estómago han sido enormemente utiliza-
dos en esta enfermedad y se detallan a continuación:

Antagonistas de los receptores H
2: Los datos de tra-

tamiento de la dispepsia funcional con antagonistas de
los receptores H

2 son contradictorios, y actualmente no
hay datos que apoyen su indicación54-67. Sin embargo,
en un meta-análisis sobre el uso de antagonistas de los
receptores H

2 en dispepsia funcional, se demostró un
beneficio de este tratamiento comparado con placebo, y
fue estimado que se necesita tratar 8 pacientes para
obtener beneficio en uno de ellos68.
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Inhibidores de la bomba de protones: En un meta-
análisis Cochrane de estudios placebo-controlados se
observó que los inhibidores de la bomba de protones
mejoraban los síntomas. En este interesante trabajo tam-
bién se comunicó que se necesita tratar con inhibidores
de la bomba de protones a 8 pacientes con DF para ob-
servar beneficio en uno de ellos68. En otros estudios, se
muestran mejores resultados60-62, 64-66, 69, 70. Sin embargo,
esta mejoría pudo deberse a la presencia de pacientes
con reflujo gastroesofágico incluidos en las muestras, los
cuales actualmente no se consideran dentro de la defini-
ción de dispepsia funcional.

Además, se ha informado que una mejoría sintomática
en los primeros siete días de la toma del inhibidor de
bomba de protones parece predecir una respuesta posi-
tiva del 70% a las 4 semanas del tratamiento69.

Proquinéticos

Proquinéticos como metoclopramida y domperidona son
los candidatos terapéuticos para pacientes con DF y un
vaciamiento gástrico enlentecido. Además, desde un
punto de vista teórico, los síntomas inducidos por la dis-
tensión gástrica (secundaria a la hipersensibilidad visceral
del estómago) también podrían beneficiarse de un va-
ciamiento gástrico más rápido67, 71-77.

Revisiones y meta-análisis recientes sugieren que la
domperidona (un antagonista dopaminérgico D2) y la
cisaprida  son más eficaces que el placebo77 para el tra-
tamiento de la dispepsia funcional. Debido a sus efectos
secundarios cardíacos, la cisaprida no está actualmente
disponible en Argentina, donde la Administración Nacio-
nal de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica
ha suspendido preventivamente el registro, elaboración,
comercialización y distribución de las especialidades
medicinales que contengan cisaprida, como monodroga
o asociada a otros principios activos a partir de junio de
2006.

En los estudios realizados con metoclopramida, así
como con otros antagonistas dopaminérgicos se descri-
ben efectos adversos tipo movimientos involuntarios
extrapiramidales asociados al uso crónico de estas dro-
gas78.

El efecto de otras drogas proquinéticas, como
eritromicina, el alosetron y el tegaserod en dispepsia fun-
cional han sido hasta el momento contradictorios pero
parecen ser prometedores79, 80.

Modulación de la acomodación gástrica

En los casos en que la acomodación gástrica está alte-
rada, podrían ser útiles fármacos que inducen la relaja-
ción del estómago proximal. Experimentalmente se han
utilizado los nitratos, la clonidina, la buspirona y el suma-
triptán.

Moduladores de la percepción visceral

La percepción visceral depende de un gran número de
neurotransmisores incluyendo 5HT, opioides, N-metil-D
aspartato (NMDA), neuroquininas y somatostatinas. Ac-
tualmente este es un punto de gran atracción para los
grupos de investigación que se hallan en la búsqueda de
mejores fármacos que disminuyan la sensibilidad visceral.
Se detallan a continuación:

Moduladores de receptores serotoninérgicos (5HT):
El alosetron, antagonista del receptor de la serotonina
5HT-3, el tegaserod, agonista parcial de los receptores
5HT-4. y el agonista 5-HT1P sumatriptan81, 82, parecen
reducir los síntomas en la DF83, 84 y están entre los agen-
tes actualmente bajo investigación.

Agonistas de receptores opiodes: La fedotozina85 (un
agonista opioide periférico de los receptores K) reduce
el dolor epigástrico, la plenitud postprandial y la náusea
en pacientes con dispepsia funcional, relacionado a un
aumento del umbral de percepción (aún en etapa experi-
mental, no disponible comercialmente con esta indica-
ción terapéutica). La simadolina, otro agonista de los re-
ceptores K, se halla también en experimentación.

Análogos sintéticos de la somatostatina: El octreotide
tiene potentes efectos inhibidores de la motilidad gástrica
e intestinal; también disminuye la sensibilidad visceral,
reduce la sensación de plenitud postprandial, e incre-
menta el volumen gástrico86. Su utilidad en la dispepsia
funcional se ve dificultada por la ausencia de medica-
ción oral.

Moduladores de la CCK: Dexloxiglumide, un antago-
nista de los receptores CCK-1, actuaría reduciendo los
síntomas asociados a la ingesta de lípidos43. Está ac-
tualmente en etapa experimental.

Moduladores de receptores N-metil-D-asparta-
to (NMDA): El dextrometorfano es un antagonista de re-
ceptores NMDA87. Está actualmente en etapa experi-
mental.

Antagonistas de las neuroquininas: El talnetanto88, un
ejemplo de este grupo de drogas, se halla actualmente
en fase de investigación.

Antidepresivos y/o ansiolíticos: Algunos trabajos
han demostrado la utilidad de los antidepresivos tricí-
clicos en el tratamiento de la dispepsia funcional. Su efi-
cacia parece deberse más a su efecto analgésico cen-
tral que a su acción antidepresiva, ya que el efecto be-
neficioso se produce con dosis inferiores a las necesa-
rias para tratar el trastorno psicológico, y de forma más
precoz89-91.

Los antidepresivos tricíclicos en dosis completas u
otros antidepresivos (p. ej.: inhibidores de la recaptación
de serotonina) deben utilizarse sólo cuando hay mani-
festaciones depresivas asociadas. Igualmente, los
ansiolíticos sólo están indicados ante la existencia de
alteraciones psicofuncionales asociadas.
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Los inhibidores selectivos de la recaptación de
serotonina incrementan la disponibilidad de 5HT a nivel
sináptico tanto en sistema nervioso central como perifé-
rico; pero aún estan en etapa experimental.

Terapias médicas complementarias y alternativas

La hipnoterapia parece ser altamente eficaz en el mane-
jo a largo plazo de la dispepsia funcional. Además, una
reducción importante en el uso de medicación vs. el cos-
to de la consulta, podrían proporcionar ventajas econó-
micas importantes92 En actualidad no son muchos los
centros que ofrecen una confiable hipnoterapia.

El Iberogast® contiene extractos de flor de manzani-
lla, hojas de menta, fruta de alcaravea, raíz de regaliz,
hojas de toronjil, raíz de angélica, hierbas de celidonia,
fruta del cardo lechoso. Este preparado herbal está dis-
ponible comercialmente en algunos países de Europa, y
está siendo actualmente evaluado e indicado en la dis-
pepsia funcional. En un meta-análisis del año 200493 se
comunicó que desde el punto de vista de la eficacia y de
la seguridad, el producto medicinal herbario STW 5 pa-
rece ser una opción terapéutica válida para el tratamien-
to de los síntomas en pacientes con dispepsia funcio-
nal93-95. El Iberogast® parece reducir los síntomas en pa-
cientes con DF en el 83% versus 39% con placebo.

Erradicación de Helicobacter pylori

El Helicobacter pylori es la causa más frecuente de úlce-
ra péptica, pero su rol en la dispepsia funcional es aún
desconocido. En un meta-análisis, Cochrane observó que
se necesita tratar 15 pacientes para lograr curar uno y se
concluye que la terapia erradicadora de H. pylori tiene
un efecto positivo leve pero estadísticamente significati-
vo en la dispepsia funcional9.

Elección del tratamiento

La dispepsia funcional es un síndrome heterogéneo con
diferentes mecanismos patogénicos. Por este motivo, es
improbable que un único tratamiento beneficie a todos los
pacientes. La dieta y las recomendaciones generales pue-
den ser, en algunos casos, suficientes para obtener bue-
nos resultados. Si esto no resulta, desde un punto de vis-
ta práctico, puede seguirse la siguiente estrategia: en ca-
sos de dispepsia funcional tipo síndrome de dolor epigás-
trico, o síntomas asociados de reflujo gastroesofágico,
puede iniciarse un tratamiento con inhibidores de la se-
creción ácida gástrica. Por el contrario, si la dispepsia es
de tipo distrés postprandial se comenzará con fármacos
proquinéticos. En cualquier caso, si no se observa mejo-
ría a las 6-8 semanas se optará por la terapia alternativa.
Son recomendables tratamientos intermitentes, de 2-4
semanas, a demanda del paciente; y en los enfermos con

síntomas graves y persistentes puede ser necesario un
tratamiento continuo. En caso de fracaso, y a la espera de
mejores fármacos que disminuyan la sensibilidad visceral,
puede optarse por la administración de antidepresivos
tricíclicos a dosis bajas. En el caso de la coexistencia con
H. pylori, en la práctica clínica, se pueden aclarar los ras-
gos del cuadro clínico con el paciente en particular, y acor-
dar en conjunto, médico y paciente, si se realiza la terapia
erradicadora o no.

En conclusión, a pesar que la dispepsia funcional es
un problema clínico de considerable magnitud para el
sistema de salud, su etiopatogenia es aún poco clara y
heterogénea.

El comité de expertos para los criterios de Roma III
recientemente ha redefinido y subclasificado esta enfer-
medad; estos criterios son de valor en la práctica clínica,
para estudios epidemiológicos y fisiopatológicos, y para
el desarrollo de nuevas estrategias terapéuticas.

Es importante recordar que muchos pacientes con
dispepsia funcional no precisan tratamiento farmacológico
alguno. Lo que necesitan es que se excluya la existencia
de enfermedades orgánicas graves y se los tranquilice.
Aquí, el apoyo psicológico por parte del médico es fun-
damental. Dedicar un cierto tiempo a explicar el origen
de las molestias y el buen pronóstico de la enfermedad
es una inversión para el paciente y para el médico que
se verá recompensada.
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- - - -
En un momento de optimismo manifesté hace algunos años, en ocasión parecida a ésta, que mi

ideal último como escritor consistía en ocupar algún día en el futuro media página en el libro de lectura
de una escuela primaria de mi país. Acaso esto sea el máximo de inmortalidad a que pueda aspirar un
escritor. Estoy seguro de que haber sido merecedor de este Premio Príncipe de Asturias de las Letras,
contribuirá en gran medida a que aquel deseo, más vanidoso de lo que parece, se convierte en reali-
dad.

Augusto Monterroso (1921-2003)

Del discurso de Augusto Monterroso al recibir el Premio Príncipe de Asturias de las Letras 2000.
En: http://www.fundacionprincipedeasturias.org/esp/04/premiados/discursos/discurso644.html;

consultado el 27-3-07.


