Acalasia

TRATAMIENTO
ENDOSCOPICO

VICENTE GARRIGUES
Y VIRGINIA PERTEJO

Servicio de Medicina Digestiva.

Puntos clave

La inyeccién de toxina

botulinica es segura y
eficaz a corto plazo en el
tratamiento de la acalasia
esofagica; sin embargo, su
efecto es transitorio, por lo
que debe reservarse para
pacientes con riesgo
elevado en otras
alternativas terapéuticas.

La dilataciéon

neumatica del cardias
es mas eficaz que la toxina
botulinica a medio y largo
plazo, por lo que debe
considerarse una
alternativa terapéutica de
primera indicacion.

La perforacion

esofagica es la
principal complicacién de
la dilatacion neumatica. Su
diagnostico precoz es
esencial para que el
tratamiento sea eficaz.
Este debe ser quirdrgico si
la perforacion es abierta al
mediastino.

& La dilatacion
neumatica es mas
econémica y tiene mas
coste-efectividad y coste-
utilidad que la inyeccion de
toxina botulinica y la
cardiomiotomia por via
laparoscoépica.
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Tratamiento endoscopico

La facil accesibilidad al cardias ha hecho po-
sible el desarrollo de métodos terapéuticos
endoscépicos para el tratamiento de la acala-
sia esofdgica idiopdtica. En la actualidad, dos
de estos métodos se aplican en la prictica cli-
nica: la inyeccién de toxina botulinica (Tox-
Bot) en el esfinter esofigico inferior (EEI) y
la dilatacién neumdtica (DN) forzada del car-
dias.

Inyececion
intraesfinteriana de
toxina botulinica

La Tox-Bot es una neurotoxina producida por
la bacteria Clostridium botulinum. De los
7 subtipos de toxina conocidos (A-G), el A
es el que se utiliza mds habitualmente en el
tratamiento de la acalasia. La Tox-Bot pene-
tra en las terminaciones nerviosas colinérgicas
e impide la unién entre la membrana de las
vesiculas sindpticas y la membrana celular, lo
que provoca un bloqueo de la salida del neu-
rotransmisor acetilcolina y una reduccién de
la presién del EEI Este efecto revierte tras
varias semanas, lo que justifica el cardcter
transitorio de la accién terapéutical. En la ac-
tualidad, existen 2 formulaciones comerciali-
zadas de la Tox-Bot A: la BOTOX®, que
contiene 100 U y la DYSPORT®, que conti-
ne 500 U. Desde el punto de vista préctico, la
diferencia mds importante entre ellas es la
equivalencia de la dosis, de manera que una
unidad de BOTOX® equivale a 3-5 unidades
de DYSPORT®.

Técnica

La primera comunicacién del uso de este mé-
todo terapéutico la realizaron, en 1993, Pasri-
cha et al?. La Tox-Bot se inyecta disuelta en
solucién salina con una aguja de escleroterapia

Figura 1. Imagen endoscipica que
muestra la inyeccion de toxina
botulinica en el cardias mediante una

aguja de escleroterapia.

(fig. 1). Habitualmente, se administran 80-
100 U de BOTOX® , repartidas en los 4 cua-
drantes del EEI, ya que no se ha demostrado
que una dosis mayor sea mds eficaz.

Eficacia

El método es efectivo en las primeras sema-
nas, de forma que alrededor de un 80% de
los pacientes se encuentran en remisién cli-
nica un mes después de la administraciéon de
la Tox-Bot; sin embargo, la eficacia se reduce
de forma muy importante durante los meses
siguientes. A los 6 meses del tratamiento,
mads de la mitad de los pacientes ha presen-
tado una recurrencia clinica y a los 12 meses
s6lo un 20-30% de casos sigue en remision
(tabla 1)3-20. En algunas series, los sintomas
recidivan en todos los pacientes después de
los 2 afios de tratamiento, por lo que es ne-
cesario indicar otros tratamientos para el
control de la enfermedad. En los estudios en
los que se ha evaluado su eficacia, compa-
rdandola con la de la DN en un disefio alea-
torizado, se observa que es claramente infe-
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La endoscopia oral ofrece la
posibilidad de tratar la
acalasia mediante la
inyeccion de toxina botulinica
o la dilatacién forzada de la
unién gastroesofagica.

El objetivo de las dos
formas de tratamiento es
conseguir el alivio
sintomatico y disminuir la
resistencia que ofrece el
esfinter esofagico inferior al
paso de los alimentos.

rior a partir de los 6 meses de seguimiento
(tabla 2)5:8.12-14.20

Se ha indicado que este tratamiento puede
aplicarse sin problemas a pacientes que han
seguido tratamiento con DN o cirugial® y
que, si fracasa, puede realizarse alguno de es-
tos tratamientos sin mayor riesgo®!, aunque
esta afirmacién es controvertida??. También se
ha sefialado que la inyeccién de Tox-Bot es
mis eficaz en pacientes de edad avanzadal®17,
aunque también en ellos se verifica una dismi-
nucién de la eficacia con el paso del tiempo?3.

Seguridad

Los efectos secundarios son leves y poco fre-
cuentes. El mds frecuente es la aparicién de
dolor toricico y, en menos de la tercera parte
de los casos, reflujo gastroesofigico. En comu-
nicaciones aisladas se han presentado efectos
adversos mds importantes, como esofagitis ul-
cerativa, bloqueo cardiaco, retencion urinaria o

gastroparesia.

Dilatacion forzada
de 1a union
gastroesofagica

Tiene como finalidad producir una disrupcién
de la musculatura del EEI. Se considera la op-
cién no quirtrgica més eficaz y su mayor des-
ventaja es el riesgo de perforacién.

Para su prictica se han utilizado diferentes ti-
pos de dilatador, aunque se preferible utilizar
balones neumiticos, por lo que este tipo de
dilatacién se conoce como DN. Los dilatado-
res mas utilizados son el Rigiflex (disponible
en 3 didmetros: 3, 3,5 y 4 cm) y el de Witzel
(de 4 cm). El primero se introduce sobre una
guia situada previamente en el antro bajo vi-
sién endoscdpica y su situacién se confirma
mediante radiografia o endoscopia; el segun-
do se adapta sobre un endoscopio y su coloca-
cién y la dilatacién se controlan mediante en-

doscopia (fig. 2).

Tabla 1. Resultados clinicos de la inyeccion esfinteriana de toxina botulinica en la acalasia esofdgica

Remision clinica (%)

Autor Tratamiento N.° de

pacientes 1 mes 6 meses 12 meses
Pasricha et al3 BOTOX 80 U 31 28/31 (90) 20/31 (65)
Fishman et a4 BOTOX 80-100 U 60 42/60 (70) 12/33 (3¢)
Annese et al® BOTOX 100 U 8 8/8 (100) 1/8 (13)
Gordon et al® BOTOX 80 U 16 12/16 (75) 7/16 (44)
Cuilliere et al” BOTOX 80 U 55 42/55 (76) 27/55 (49)
Vaezi et al8 BOTOX 100 U 22 14/22 (64) 8/22 (36) 7/22 (32)
Prakash et al® BOTOX 80 U 42 34/42 (81) 17/42 (40)
Wehrmann et al'© BOTOX 100 U 20 16/20 (80) 15/20 (75) 4/20 (20)
Kolbasnik et all! BOTOX 80 U 30 23/30 (77) 7/30 (23)
Muehldorfer et al'2 BOTOX 80 U 12 9/12 (75) 0/12 (0)
Ghoshal et al'3 BOTOX 60-80 U 7 6/7 (86)
Mikaeli et al'4 DYSPORT 200 U 20 13/20 (65) 5/20 (25) 3/20 (15)
Allescher et al'® DYSPORT 100-300 U 23 19/23 (83)
D’Onofrio et al’® BOTOX 100 U 37 31/37 (84) 23/35 (66)
Neubrand et al'” BOTOX 100 U 25 16/25 (64) 9/23 (39)
Storr et al'8 BOTOX 100 U 40 31/40 (77) 26/40 (65)
Caunedo et al? BOTOX 100 U 10 1/10 (10)
Bansal et al20 BOTOX 80 U 16 12/16 (75) 7/16 (44) 6/16 (38)
Total 474 356/464 (77) 116/230 (50) 89/261 (34)
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Técnica

No existen datos que permitan aconsejar la
presién que se debe aplicar, el tiempo de dura-
cién de la dilatacién y el nimero de insufla-
ciones que hay que realizar en una sesi6én dila-
tadora para conseguir los mejores resultados
con el menor riesgo. Son pocos los estudios
que han comparado estas variables, pero la
conclusién es que la respuesta terapéutica es
independiente de la duracién y de la frecuen-
cia de la insuflacién?#27 y del didmetro del di-
latador?”. Sin embargo, en opinién de algu-
nos, este ultimo si parece tener relacién con el
riesgo de perforacién, por lo que se aconseja
iniciar el tratamiento con el dilatador de 3 cm,
si se utiliza el dilatador de Rigiflex, y usar did-
metros progresivamente crecientes?S3
so de fracaso terapéutico.

También se ha sefialado que presiones supe-
riores a 350 mmHg3! 0 a 525 mmHg>? incre-
mentan el riesgo de perforacién y no mejoran
la eficacia. Otros autores opinan que vencer la
impronta que la unién gastroesofdgica hace
sobre el balén es importante para conseguir
buenos resultados®*31.

€n ca-

Eficacia

Aunque la falta de estandarizacién limita la
comparacién de los resultados de las distintas
series, a la luz de éstos se puede afirmar que la
DN resulta eficaz de forma inmediata en mds
del 80% de los pacientes. La mayoria de las
recidivas suele ocurrir durante el primer afio
tras la dilatacién neumdtica, de tal forma que

Figura 2. Imagen endoscépica que
muestra una vision en retroflexion
del balon de Witzel hinchado,

colocado en el cardias.

la remisién clinica se mantiene a los 12 meses
en las dos terceras partes de los pacientes tra-
tados y a los 5 afios en la mitad de los ca-
505223338 Aunque el concepto de fracaso te-
rapéutico no estd bien establecido, la ganancia
terapéutica conseguida con mds de 3 sesiones
es minima®*, por lo que se aconseja otra op-
cién terapéutica’?. Realizar una DN no difi-
culta una cardiomiotomia posterior®’. En la
tabla 2 se presenta su eficacia en comparacién
con la Tox-Bot.

Se ha intentado identificar marcadores de
buena respuesta a la DN para seleccionar me-
jor a los pacientes31:34-36,40-45 T 3 eficacia es
menor en pacientes jévenes3H34-3¢, También
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El subtipo A de la toxina
botulinica es el que se
utiliza mas habitualmente.
Produce un bloqueo de la
liberacién de acetilcolina
desde las terminaciones
nerviosas colinérgicas.

La inyeccion de toxina
botulinica es clinicamente
eficaz a corto plazo —un
mes— en el 80% de los
pacientes.

La recidiva de los
sintomas es muy
frecuente a partir del
primer mes después de la
inyeccion de toxina
botulinica. Transcurrido un
afo, mas de la mitad de
los pacientes precisa
tratamiento para el alivio
de sus sintomas.

Tabla 2. Eficacia clinica de la inyeccion de toxina botulinica (Tox-Bot) y de la dilatacion neumdtica del cardias (DN)
en ensayos clinicos que han comparado ambas técnicas

Remision clinica (%)

Avutor Tratamiento N.° de
pacientes 1 mes 6 meses 12 meses+
Annese et al’ BOTOX 100 U 8 8/8 (100) 1/8 (13)
DN 8 8/8 (100)
Vaezi et al® BOTOX 100 U 22 14/22 (64) 8/22 (36) 7/22 (32)
DN 20 15/20 (75) 15/20 (75) 14/20 (70)
Muehldorfer et al'2 BOTOX 80 U 12 9/12 (75) 0/12 (0)
DN 12 10/12 (83) 6/12 (50)
Ghoshal et al'3 BOTOX 60-80 U 7 6/7 (86)
DN 10 8/10 (80)
Mikaeli et all4 Dysport 200 U 20 13/20 (65) 5/20 (25) 3/20 (15)
DN 20 18/20 (90) 15/20 (75) 10/19 (53)
Bansal et al20 BOTOX 80 U 16 12/16 (75) 7/16 (44) 6/16 (38)
DN 18 17/18 (94) 16/18 (89) 16/18 (89)
Total Tox-Bot 85 62/85 (73) 20/58 (34) 17/78 (22)
DN 88 76/88 (86) 46/58 (79) 46/69 (67)
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Los efectos secundarios de la
inyeccion de toxina botulinica
son poco frecuentes y
generalmente leves. El mas
habitual es el dolor toracico.

La dilatacion neumatica es
eficaz de forma inmediata en
mas del 80% de los pacientes.

La mayoria de recidivas
ocurre durante el primer ano,
al final del cual dos tercios de
los pacientes tratados estan
en remision clinica. A los 5
anos del tratamiento, la mitad
de los pacientes mantiene
una mejoria clinica suficiente.

La dilatacion neumatica es
menos eficaz en los
pacientes jévenes.

Un tono del esfinter esofagico
inferior igual o inferior a 10
mmHg tras la dilatacion
neumatica es un buen
indicador de buena respuesta
terapéutica a largo plazo.

La dilataciéon neumatica esta
contraindicada en presencia
de un diverticulo epifrénico o
si se sospecha la presencia
de una lesion neoplasica. La
perforacion es la complicacion
inmediata mas grave.

La inyeccion de Tox-Bot es
mas cara, tiene menor coste-
efectividad y coste-utilidad
que la dilatacién neumatica y
la miotomia quirurgica del
cardias.

La dilatacion neumatica es el
método mas econémico y mas
coste-efectivo, y se acepta
como la primera opcién
terapéutica en la mayoria de
los pacientes adultos.

se han buscado marcadores de buena respues-
ta a largo plazo relacionados con la propia téc-
nica, sin éxito*, o con criterios objetivos, ma-
nométricos y radiolégicos después de la DN.
Se ha sefialado que un valor del tono del EEI
menor de 10 mmHg tras la DN es una varia-
ble altamente predictiva de una evolucién cli-
nica favorable a largo plazo31:3*. Reciente-
mente, se ha comunicado que el estudio del
vaciamiento esofdgico con bario realizado des-
pués de la DN predice mejor la respuesta a

largo plazo que los criterios clinicos®.

Contraindicaciones

La DN estd contraindicada cuando existe un
diverticulo epifrénico (por el incremento de
riesgo de perforacién que comporta), cuando
se sospecha una lesion neoplasica o en presen-
cia de infarto de miocardio agudo y se desa-
conseja en pacientes con importante riesgo
quirdrgico, por la eventualidad de precisar tra-
tamiento quirdrgico si acaeciese una perfora-
cién?. La coexistencia de una hernia hiatal o
el antecedente de dilatacién, inyeccién de
Tox-Bot o cardiomiotomia, no la contraindi-
can.

Seguridad

La perforacién es la complicacién inmediata
mds grave, cuya tasa se estima que es del 2,5-
5%. Suele manifestarse durante las primeras
horas después de la DN#. El diagnéstico pre-
coz es esencial, asi como conocer si se trata de
una dislaceracién esofdgica o de una perfora-
cién transmural. La primera suele evolucionar
favorablemente con tratamiento conserva-
dor#47. En caso de perforacién comunicada
con el mediastino, es obligado el tratamiento
quirdrgico con sutura de la perforacién y la
préctica de una cardiomiotomia en el mismo
acto*6:48,

La complicacién tardia es la enfermedad por
reflujo gastroesofdgico. Los pocos estudios
que han evaluado su prevalencia la sitdan en-
tre el 5 y el 20%%>°0. Cuando aparece se con-
trola bien con inhibidores de la bomba de
protones.

Analisis economico
comparativo

Tomando en consideracién la eficacia, el coste y
la seguridad, se ha estimado que la inyeccién de
Tox-Bot es mis costosa®l, tiene menor coste-
efectividad®? y coste-utilidad® que la DN. La
DN es el método mds econémico y es mds cos-
te-efectivo que la miotomia quirtrgica®2, por
lo que se acepta como la primera opcién tera-
péutica en la mayoria de los pacientes adultos.
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comparan la eficacia de la inyeccion de
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neumdtica. La eficacia a los 12 meses
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EJ estudio valora los costes directos, en un
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acalasia con la inyeccion de toxina
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miotomia de Heller por via laparoscipica.
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