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El sangrado agudo de tubo digestivo alto consti­
tuye una entidad frecuente en los pacientes en estado críti 
co, Puede ser secundario a un padecimiento gastrointestinal 
(enfermedad acido-péptica, várices esofágicas) y determinar 
po~ sf mismo el ingreso del paciente a la Unidad de Cuida-­
dos Intensivos, o bien, puede presentarse en el enfermo gr~ 
ve,sin padecimiento gastrointestinal previo,como complica-­
ci6n de su misma enfermedad (1). 

De SO - 15- ingresos hospitalarios por 100,000-
habitantes cada afta se deben a sangrado agudo de tubo dige~ 
tivo alto. Aunque el 85\ de los episodios de sangrado cecl~n 
en forma espontánea, aproximadamente el 15 • 20\ de los pa· 
cientes requieren cirugfa. A pesar de los avances logrados 
en la compr~nsi6n de la patogénesis del sangrado, el desa-· 
rrollo de métodos sofisticados de diagn6stico y de mejores 
técnicas de reanimaci6n, la mortalidad por esta causa se ha 
mantenido alrededor del 10\ en los últimos 30 aftas. Se con· 
sidera que esto es secundario: 1) a que la misma mejoría o~ 
tenida en los métodos de sostén y tratamiento de los enf cr· 
mos en estado critico ·lo que ha permitido mantenerlos con 
vida por tiempo más prolongado mientras se resuelve su en·· 
fermedad de base · ha favorecido que complicaciones como el 
síndrome de insuficiencia respiratoria progresiva del adul· 
to y el sangrado de tubo digestivo alto por úlceras de 
stress hayan cobrado preponderancia; y 2) a que el número -
de pacientes, mayores de 60 aftos, con sangrado agudo del -­
tracto gastrointestinal superior, en quienes la mortalidad­
arroja cifras particularmente elevadas, se ha incrementado­
(2)(3). 

I.as c:usas de sangrado agudo de~tubo digestivo · 
alto son múltiples. Se considera que la úlcera duodenal es 
responsable del sangrado en 26 - 40\ de los casos, la úlce· 
ra gástrica en 10 · 15\, la gastritis o erosiones gástricas 
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agudas en 9 - 2oi, las várices esofágicas en 2 - 16\, el 
slndrome de Mallory-Weiss en el 1 - 8\ y otras causas en un 
7\ aproximadamente (2). 

Clínicamente, el sangrado se manifiesta por hem! 
temesis o presencia de sangre en el aspirado gástrico, mel~ 
na y/o hematoquezia y, cuando es severo, se acompafta de sf~ 
tomas y signos de shock. La hematemesis se presenta en la -
mitad a dos tercios de los pacientes y permite inferir que 
el sangrado ha ocurrido por arriba del ligamento de Treitz. 
La melena es casi siempre un signo de sangrado de tubo di-­
gestivo que ocurre por arriba de la válvula ileocecal y se 
presenta en dos tercios de los pacientes aproximadamente.-­
La hematoquezia, el paso de sangre roja brillante a trav~s­
del recto, indica generalmente que el sangrado ha ocurrido­
en algan sitio distal al ligamento de Treitz; sin embargo,­
dado que la sangre debe permanecer en el intestino alrede­
dor de 8 horas para que se. produzca melena, el sangrado rá­
pido al interior del esófago, estómago o duodeno y el aume~ 
to concomitante del tránsito intestinal, condicionan la ªP! 
rición de est'e signo. Los síntomas y signos de shock depen­
derán de la magnitud del sangrado (1), (4). 

Las tres causas más comunes de sangrado agudo de 
tubo digestivo alto son la Glcera p~ptica, las erosiones 
gástricas agudas ya sea secundarias a ingesta de alcohol o 
medicamentos o a stress y las várices esofágicas. Estas en­
tidades son responsables del 90\ aproximadamente de todos • 
los casos de sangrado agudo del tracto gastrointestinal su­
perior (4). En nuestro medio, Maldonado MA y Morales Campo· 
rredondo l. encontraron,en un estudio retrospectivo de ••· 
1007 pacientes que ingresaron a unidades de cuidados inten­
sivos, que 130 de ellos (11 .92\) habían presentado sangrado 
de.tubo digestivo alto; en 86 pacientes, la causa del san-­
grado fue la gastritis erosiva (66.6\); en 12 pacientes ·• 
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(9.Z\), las várices esofágicas; en Z pacientes (1 .5\), la-~ 

Glcera duodenal; en 4 (3.07\), las Glceras de stress y en -
Z6 pacientes (20\), otras causas; sin embargo, debe sefialat 
se que,en este estudio, solamente fue posible realizar est!:!. 
dio endosc6pico en 12 pacientes (9.Z\) (169). 

Si excluimos a las várices esofágicas, que con-­
tribuyen en menor proporci6n a la aparici6n del sangrado -­
agudo del tubo digestivo alto que las otras dos causas men 
cionadas, aunque no por ello se considere que implican me-• 
nor riesgo para la vida del paciente, las erosiones gástri­
cas agudas y la Glcera p6ptica constituyen las dos entida-­
des que con mayor frecuencia condicionan sangrado de la por 
ci6n superior del tracto gastrointestinal (l). 

Por tal motivo, se consider6 conveniente revisar 
los conceptos actuales sobre la f isiologfa de la secreci6n­
g4strica de ácido y los mecanismos etiopatog6nicos de las -
erosiones gástricas agudas y la Glcera p6ptica, con la fin! 
lidad no s6lo de actualizar nuestros conocimientos, sino de 
poder encuadrar, dentro de un esquema 16gico, las modalida­
des de tratamiento ya conocidas y aqu6llas que han surgido 
en los últimos allos. 
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ESTRUCTURA DE LA PARED Y LA MUCOSA GASTRICA 

La pared del est6mago estA constituida por cuatro 
capas que de la superficie peritoneal a la luz son: la ser2 
sa, la muscular externa, la submucosa y la mucosa (S). 

La tfinica serosa está constituida por el revesti­
miento peritoneal que,en las curvaturas del est6mago, se r! 
fleja formando los epiplones mayor y menor (6). 

La capa muscular está formada por tres tanicas -
de mGsculo liso que, en su conjunto, recubren totalmente al 
est6mago. La más externa, la longitudinal, desde la regi6n 
cardial, se distribuye caudalmente en sentido paralelo al -
eje longitudinal del 6rgano, constituyendo fasdculos m4s -
rob~stos a lo largo de la curvatura menor y menos pronunci! 
dos en la mayor. La capa circular que recubre a todo el 6r­
gano en sent'ido perpendicular al eje longitudinal, contitu­
ye la tGnica más continua y uniforme; su espesor aumenta a 
medida que se aproxima al píloro. Las fibras oblicuas son -
las más profundas; no se encuentran en la curvatura menor -
ya que, desde la regi6n cardial, descienden primero en sen­
tido longitudinal revistiendo las caras anterior y poste--­
rior del cuerpo gástrico y cambian luego de direcci6n hacia 
la curvatura mayor, donde acaban entremezc.14ndose con las fi 
bras circulares. Entre las capas de la muscular externa, se 
encuentra el plexo,mientérico de Auerbach (5),(6). 

La submucosa es una capa gruesa de tejido conect! 
vo laxo que se encuentra entre la muscular externa y la mu­
cosa; contiene vasos sanguíneos, linfáticos y diversas cél~ 
las de tejido conectivo, incluyendo mastocitos, y el plexo 
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submucoso de Mcissner¡ por sus caracterfsticas, permite el 
libre movimiento de la muscular y la mucosa ( S), (.6). 

La mucosa constituye el revestimiento interno del 
e~t6mago; comienza en la zona cardial en una lfnea irregu-­
lar (linea Z) que limita a los epitelios poliestratificado­
del es6fago y cilrndrico del est6mago; a la visi6n directa 
tiene un color rosado¡ su grosor es de 0.4 - 0.7 mm; está -
constituida por un epitelio superficial, gl5ndulas secret~ 
ras que se encuentran en una matriz de tejido conectivo de­
nominada "lamina propria" y por la ·11muscularis mucosal<" ,de! 
gada hoja de dos capas que forma el limite inferior de la -
mucosa (7). 

Cuando el est6mago estll vado, se observan numer~ 
sos pliegues (''"rugae gastricae") que son más acusados en la 
curvatura mayor y en el antro. En la regi6n de la curvatura 
menor, donde la mucosa se· presenta más lisa, los pliegues -
siguen un trayectq longitudinal formando la llamada " calle 
del est6mago." (magenstrasse). Los pliegues se deben al pr~ 
pio funcionamiento de la mucosa y al grado de contracci6n -
de la "muscularis mucosae"¡ desaparecen con la distensi6n -
del est6mago.(6). 

El epitelio superficial es el mismo en toda la su 
perficie del est6mago¡ est5 formado por una sola capa de cé 
lulas columnares altas que se identifican fácilmente por la 
presencia de gránulos grandes y densos en el interior del -
citoplasma, cerca de la superficie de la célula (7). 

La superficie de la mucosa gástrica está atraves! 
da por ligeras depresiones lineales en pequeftas áreas poli­
gonales denominadas "areae gastricae" y que confieren a la 
superficie un aspecto mamilar¡ estas áreas miden de J-6 mm 
de diámetro (8). 



DIVISION ANATOMICA 
DEL 

ESTOMAGO 

Tanado de: Hinojosa J, Ponce J, Berenguer J: Anatomofisiolog1a del~ 
bo Digestivo. Medicine 4: 238, 1982. 

FIGURA 1 
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La superficie está cubierta constantemente por -
una gruesa capa de moco espeso y adherente secretado por -
las celulas epiteliales superficiales; el espesor de la C! 
pa de moco es variable y va de o.s - Z.S mm; el moco brin­
da protecci6n mecánica a la mucosa y resiste la digesti6n 
acido-p~ptica gracias a su capacidad de neutralizar el áci 
do y adsorber pepsina; 100 ml de moco pueden, en promedio, 
neutralizar 40 mEq de HCl al 0.1 N. El.epitelio superfi 
cial regenera rápidamente después de la lesi6n (7),(8). 

Por debajo de la capa superficial del epitelio,­
se localizan diversos tipos de glándulas tubulares que--· 
muestran variaciones en su estructura y en la composici6n 
de sus secreciones en diferentes partes del est6mago (8). 

Si se retira el moco, se pueden apreciar las fo­
sitas gástricas; están separadas unas de otras por una '!.!:! 
tancia aproximada de 0.1 mm, de tal manera que existen de 
90 - 100/mm2• En el fondo de ca~a fosi ta, se abren de 3 - 7 
glándulas gástricas. El revestimiento de las fositas gás-­
tricas constituye una continuaci6n del epitelio superfi -­
cial columnar alto (8). 

En base a la distribuci6n de las glándulas gás-­
tricas, el est6mago puede dividirse en tres regiones: área 
cardiaca, área fúndica y área pi16rica (Figuras 1 y 2) (9), 

El área cardiaca es una zona de 1 - 4 cm de ancho, 
de glándulas mucosas, que rodea al orificio esofágico. El 
área fllndica o llrea de las glándulas oxlnticas es la más 
extensa y com~rcnde el 60 - 80\ de la superficie mucosa ; 
se encuentra entre el área cardiaca y la pilórica; su llmi 
te inferior está ~ado por una linea diagonal ·que nace de -
la "incisura angularis" de la c~rvatura menor del estómago 
y se dirige hacia el píloro hasta la curvatura mayor; la -



DISTRIBUCIOH ANATOMICA 
DE LAS 

GLAltDULl\S GASTRICAS 

GLANDULAS 
'UNDICAS 

EL ESQUEMA ILUSTRA TAMBIEN LA DISTRIBUCION DE LAS CELULAS -
PARIETALES EN EL ESTOMAGO: EN LA ZONA PUNTEADA, LA PROPOR-­
CION DE CELULAS PARIETALES ES MAXIMA V SE TOMA COMO 100%, -
EN EL AREA MAS DENSA DE LA CURVATURA MENOR DE 75%, EN LA -­
PORCION RAYADA DEL FUNDUS DE 50% V EN LA REGION BLANCA (AN­
TROPILORICA) DEL 0 - 1%, 

Tomado de: Hightower NC, Janowitz HO: Secreción Gástrica. En Brobeck -
JR (Ed): Bases Fisiológicas de la Práctica Médica de Best y Taylor. -­
Parte 2, Sección S. 10a. edición, Buenos Aires, Argentina, Editorial -
Médica Panamericana, 1982, p. 233. 

FIGURA 2 
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divisi~n entre las áreas pi16rica y fandica no est4 bien es 
tableclda, por lo q~e frecuentemente se le designa.como zo: 
na de transici6n en la que se entremezclan los dos tipos de 
gl~ndulas. El 4rea pil6rica comprende del 15 - 20\ de la m~ 
cosa gástrica y se exttende hasta el píloro (8). 

GLANDULAS GASTRICAS 

Las glándulas g4stricas son estructuras tubulares 
que se extienden desde el fondo de las fositas gástricas -­
hasta la :"muscularis mucosae" donde terminan en un extremo 
bulbar ciego conocido como fondo de la glándula. La porci6n 
tubular mayor se denomina cuerpo; el cuello de la glándula 
conecta al cuerpo con el itsmo que se comunica con la crip­
ta gástrica; el namero total de glándulas gástricas se ha -
estimado que alcanza los 35 millones (10). 

Cada 4rea de la mucosa gástrica se caracteriza 
por su estructura glandular. Las glándulas cardiacas son 
cortas y tortuosas; están formadas por células mucosas, au~ 

que existen también algunas células pépticas. Las glándulas 
fandicas son rect~s, delgadas, con luz estrecha; están for­
madas por tres tipos de células: células mucosas, células -
pépticas (principales o adelomorfas) y células parietales-­
(oxínticas o delomorfas). Las células mucosas pueden divi-­
dirse en células del istmo y células del cuello; aun cuando 
las células del itsmo son de tipo mucoso, probablemente se­
cretan muy poco moco; las células del cuello son células S! 
cretoras de moco propiamente dichas, pero el moco que seer! 



GLANDULA FUHDI CA 
(DIAGRAMA) 

FOSITA GASTRICA 

CELULAS MUCOSAS 

SUPERFICIALES 

CELULAS PARIE-

ISTMO TALES 

CELULAS MUCOSAS 

DEL CUELLO 

CUELLO 

CELULA ARGENTAFIN 

BASE CELULAS PRINCIPALES 

Tomado de: Weinshelbaum El: Applied Anatomy of the Stomach. En Bockus HL 

(Ed): Gastroenterology. Vol. I, Sección S. Ja. edición, Filadelfia, USA, 

W.B. Saunders and Company, 1974, p. 398. 

FIGURA 3 



-13-

tan es diferente del que producen las células epiteliales -
superficiales¡ el moco de las células del cuello es soluble 
y constituye parte del jugo gástrico. Las células del cue-­
llo y del itsmo tienen,como caracter!stica importante, su -
f~ecuente mitosis, lo que ha llevado a pensar que pueden e­
volucionar a células pépticas y reemplazar a las células -­
principales (Figura 3) (10). 

En la regi6n del cuello de la glándula, se encue~ 
tran muchas células parietales¡ éstas no forman parte de la 
pared de la glándula, sino que parecen hallarse fuera de la 
misma, dando a la glándula un aspecto nodular. Las célultts 
parietales secretan ácido clorh!drico (HCl) y la mayor par­
te del agua del jugo gástrico¡ aun cuando se hallan separa­
das de la luz de los tabulos por las células principales, -
vierten su secreci6n al lumen por medio de delicados canal! 
culos que se encuentran entre las células principales; ta-­
les canal!culos son prol~ngaciones de un sistema de canales 
que se encuentra en el interior del citoplasm? de las célu­
las parietal~s. En estado de reposo, se observa en el cito­
plasma de las células numerosas ves!culas transparentes de 
superficie lisa¡ durante la actividad,· se produce el vacia­
miento de este material vesicular (10). Se ha identificado· 
también a lus células ox!nticas como las productoras del -­
factor intr!nseco (Figura 4 ) (6). 

El cuerpo de las glándulas, que forma el resto -­
del tabulo, está compuesto fundamentalmente por células pé~ 
ticas; se encuentran también células parietales, pero en -­
cantidad decreciente conforme se avanza hacia el fondo del 
tabulo (10). 

En las glándulas fandicas, se encuentra además -­
otro tipo de células, las argentafines, cuya funci6n no es­
ta establecida (11), aunque se cree que pueden ejercer al--
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gún efecto end6crino o paracrino (J2). 

Las gUndulas pi16ricas están' localizadas en el -
área antropil6rica, aunque se extienden hasta la zona de -­
transici6n que separa a aquella área de la fúndica. Estas -
glándulas son más cortas y tortuosas que las fandicas y es­
tán revestidas exclusivamente por c@lulas secretoras de mo­
co que se asemejan a las de las glándulas cardiacas¡ a ve-­
ces, se observa,en el fondo de las glándulas, alguna c@lu­
la argcntaffn. Las fositas de la regi6n pil6rica son más -· 
profundas. ( 11) . 

En los últimos afios, se ha demostrado la existen­
cia de las c~lulas G y las células D; las primeras predomi­
nan en la porci6n media de las glándulas pil6ricas y en sus 
gránulos citoplasmáticos contienen gastrina (12); las segu~ 
das secretan somatostatina y, aunque se les encuentra en t~ 
da la mucosa del tubo digestivo, son más abundantes en el -
fundus, el antro y el duodeno (J3). 

INERVACION DE LAS GLANDULAS GASTRICAS 

La mucosa gástrica está inervada por las divisio· 
nes simpática y parasimpática del sistema nervioso aut6nom~ 
La inervaci6n simpática eferente se origina en las neuronas 

·localizadas en el asta posterior de los segmentos So. a 10~ 
de la médula espinal. Las fibras preganglionares emergen de 
la médula en las rafees de los nervios espinales anteriores 
y pasan a los ganglios de la cadena simpática torácica; ---
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aquf, algunas establecen sinapsis, pero la mayor parte con­
tinaa en los nervios esplácnicos torácicos hasta el plexo -
celiaco y forman sinapsis con los ga~glios que se encuen -­
tran dentro de este plexo; a partir de los ganglios cel!a-­
cos, las fibras postganglionares acomp~ftan a la irrigación 
vascular arterial del estómago. Las fibras viscerales afe-­
rentes siguen el mismo curso que se acaba de describir, pe­
ro a la inversa, hasta las células ganglionares de las raí­
ces de los nervios espinales posteriores; las aferentes no 
forman sinapsis ni se originan en los ganglios simpáticos -
(14). 

El nervio vago da la inervación parasimpática; a! 
rededor del 90\ de las fibras vagales son aferentes y sólo 
el 10\ eferentes o secretomotoras (11). La inervación para­
simpática eferente de la mucosa gástrica se origina en el 
nGcleo dorsal del vago en el piso del cuarto ventrículo; -­
las fibras preganglionares llegan al estómago vía los ner-­
vios vagos derecho e izquierdo; el izquierdo env!a fibras -
preganglionares a la superficie anterior y el derecho a la 
posterior dei estómago; además, ambos vagos envían fibras -
al plexo celíaco. Las fibras preganglionares parasimpáticas 
acompañan a la irrigación vascular y a las fibras simpáti-­
cas hasta las capas musculares de la pared gástrica para -­
formar sinapsis con las células ganglionares del plexo míe~ 
térico de Auerbach y el plexo submucoso de Meissner; las f! 
bras postganglionares que inervan la mucosa son, por ende, 
muy cortas, en tanto que las preganglionares son muy larga~ 
Las fibras parasimpáticas aferentes tienen sus neuronas en 
el ganglio plexiforme principalmente; las prolongaciones de 
estas neuronas aferentes terminan en el centro dorsal del -
vago, completando así el arco reflejo (14), (Figura S). 

Los vagos son los nervios secretores del estómago; 
la estimulación de los mismos produce secreción de jugo gá! 
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trico fuertemente ácido y rico en pepsina, y liberación de 
gastrina por la mucosa antral¡ su efecto es mediado p~r la 
a cetilcolina ¡ la atropina bloquea los estímulos parasimpát!_ 
cos postganglionares e inhibe la secreci6n gástrica estimu­
l~da por vra vagal; las fibras aferentes probablemente in-­
tervienen en los reflejos que se originan en el tracto gas­
trointestinal (14). 

La estimulaci6n de la inervaci6n simpática de la 
mucosa ocasiona la secreci6n, sobre todo por las glándulas 
pil6ricas, de un jugo mucoide y alcalino que.tiene escasa -
actividad péptica. La respuesta simpática no es afectada -· 
por la atropina, pero la anula la ergotamina (paraliza las 
fibras simpáticas motoras y secretoras)¡ además, la estimu­
laci6n simpática disminuye el flujo sanguíneo al est6mago,­
relaja la pared g5strica e inhibe la movilidad (14),(15),-­
( 16) • 

IOEGO SANGUlNEO Y LINFATICOS DEL ESTOMAGO 

El riego sanguíneo del estómago es particularmen­
te rico. Existen muchas variantes en la distribución de los 
vasos sanguíneos¡ una .de ellas se ilustra en la figura S . -
Las arterias que irrigan al est6mago son: la arteria gástr! 
ca izquierda (o coronaria estomáquica), la gástrica derecha 
(o pilórica), las arterias gastroepiploicas derecha e iz -, 
quierda y las arterias gástricas cortas que derivan de la -
arteria esplénica. Cada ~na de las tres ramas principales -
del tronco celiaco contribuye al riego sanguíneo gástrico.­
La gástrica izquierda nace directamente del tronco celíaco¡ 
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Los vasos más importantes son: 1, arteria coronaria estomá­
quica1 2, arteria pilórica o gástrica derecha1 3, arteria -
gastroepiploica derecha¡ 4, arteria gastroepiploica izquier 
da1 5, arteria esplénica (vasos breves y ramas de la misma) 
y 6, arteria gastroduodenal. Los vasos restantes est'n indi 
cados solo con números en la ilustración: 7,arteria pancrea 
ticoduodenal superior, derecha1 8, arteria supraduodenal de 
Wilkie1 9, arteria retroduodenal1 10, arteria pancreática -
transversa1 11, arteria pancreática dorsal, y 12, arteria -
frénica inferior izquierda. 

Tomado de: Thompson JC: Estomago y Duodeno. En Sabiston DC 
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la g§strica y la gastroepiploica derechas derivan de la ar­
teria hepática, la segunda de ellas a través de la gastro-­
duodenal. Estos vas·os forman un anillo o drculo anastom6ti 
co que rodea al est6mago: las ramas descendentes de la gás­
trica izquierda se unen a las ramas de la gástrica derecha 
a'lo largo de la curvatura menor; las gastroepiploicas der~ 
cha e izquierda se anastomosan a lo largo de la curvatura 
mayor; s6lo los vasos gástricos cortos irrigan el fondo -­
del est6mago y no forman parte del anillo arterial extramu­
ral, Ademas de las arterias derivadas del tronco celíaco, -
la porci6n distal del est6mago esta irrigada por ramas col! 
terales de la pancreático-duodenal inferior que proviene -­
del tronco mesentérico superior (17), (Figura 5) 

Michels estudi6 el riego sanguíneo del est6mago y 
llam6 la atenci6n sobre los posibles riesgos quirúrgicos: -
en mas del 20\ de los pacientes, se perdería el riego san--· 
guíneo primario o secundario del 16bulo izquierdo del híga­
do si se seccionara en su origen la arteria gástrica iz --­
quierda ( 18). 

Tras atravesar la capa muscular, las arterias 11~ 
gan a la submucosa del est6mago donde forman una rica red -
que origina los plexos periglandulares y la red·superficial 
para el epitelio. De los capilares, nacen plexos venosos -­
idénticos a los arteriales que van al plexo submucoso, atr! 
viesan la capa muscular y consti~uyen los troncos venosos -
que desembocan en las venas hom6nimas de las arterias y que 
corren paralelas a las mismas en la vecindad de la pared -­
gástrica, para después divergir de las arterias y entregar 
la sangre venosa del est6mago en la vena porta (17),(19). 

Es importante sefialar que existen numerosas comu­
nicaciones anastom6ticas tanto en la micorocirculaci6n como 
en el anillo arterial cxtramural, lo cual ha hecho posibles 
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muchos de los procedimientos utilizados en la cirugía gds-­
trica¡ que la microcirculaci6n gástrica no existe en la rc­
gi6n de la curvatura menor, hecho al que se le ha imputado 
la predilecci6n de las a1ceras gástricas por esta zona; que 
existen numerosos cortocircuitos arteriovenosos en la submu 
cosa que pueden desviar la sangre de la mucosa y de las -­
glándulas gdstricas (20) 

Los linfáticos emanan de redes mucosas y muscula· 
res. Las primeras se forman en la cara superficial de la m~ 
cosa, donde se inician por fondos de saco o ampollas que s~ 
mejan a las vellosidades del intestino; desembocan en el -­
plexo subepitelial, del cual nacen conductos eferentes que 
corren por los espacios interglandulares para ir a formar -
el plexo subglandular; originan verdaderas vainas perivasc~ 
lares y periglandulares. De la red subglandular, parten co~ 
duetos eferentes que caminan por la submucosa formando el -
plexo del mismo nombre; de éste, se desprenden conductos de 
mayor calibre que atraviesan la capa muscular. hasta alean-­
zar la cara profunda del peritoneo, donde se unen con los -
linfáticos provenientes de la tanica muscular; éstos se or! 
ginan de una red nacida en el espesor mismo de dicha túnica. 
Se constituye finalmente una red subperitoneal cuyas ramas 
eferentes van a desembocar en los ganglios gástricos (21). 

Los ganglios gástricos forman cuatro grupos situ! 
dos a lo largo del curso de las arterias que irrigan al es· 
t6mago. Los ganglios gástricos superiores se encuentran a • 
lo largo de la arteria gástrica izquierda sobre la curvatu­
ra menor; los gástricos inferiores siguen el curso de la ª! 
teria ga~troepiploica derecha a lo largo del borde inferior 
de la curvatura mayor e incluyen a los ganglios subpil6ri-­
cos en el borde inferior de la uni6n gastroduodenal. El ter 
cer grupo lo constituyen los ganglios situados a lo.largo· 
de las arterias gástricas cortas y la gastroepiploica iz --
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quierda mAs los ganglios que se asocian a la arteria esplé­
nica; los ganglios de este grupo incluyen a los gastroepi-­
ploicos izquierdos, los pancreaticolienales y los espléni-· 
cos. Estos descansan en los ligamentos gastroc6lico y gas-· 
t!oesplénico, en el ped{culo del bazo y a lo largo del bor­
de superior del cuerpo y la cola del pdncreas. Los ganglios 
suprapil6ricos,en relaci6n con el borde superior de la cab! 
za del pdncreas y la arteria hepdtica, constituyen el cuar­
to grupo ( 20) • 

Los grupos de ganglios mencionados drenan a los • 
ganglios cel{acos que se encuentran en torno al tronco cel! 
aco; de aquf, el drenaje se hace en la "cys terna chyli" a • 
travEs .del tronco linf4tico intestinal y,posteriormente, en 
el sistema venoso yugular izqui~rdo a través del conducto -
tor4cico (22). 
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ORIGEN Y COMPOSICION DEL JUGO GASTRICO 

El jugo gAstrico es una mezcla de dos componentes 
primarios: uno ácido, constituido por la secreci6n de agua 
y HCl, producidos por las células parietales, y un compone~ 
te alcalino, no parietal, semejante en su composici6n elec­
trolítica al liquido intersticial y constituido adem4s por 
substancias heterogéneas y org4nicas secretadas por las ce­
lulas principales; éstas secretan fundamentalmente pcpsin6-
geno que, en presencia de HCl en la luz g4strica, s~ trans· 
formará en pepsina. El otro componente alcalino de la seer~ 
ci6n gAstrica lo constituye el moco, secretado por las cél~ 
las caliciformes de manera continua, incluso en los estados 
de reposo; se sabe que su secreci6n est4 en gran parte reg~ 
lada por las prostaglandinas vra adenosinmonofosfato cícli­
co (AMPc); su funci6n es citoprotectora, impidiendo el efef 
to lesivo de los iones hidr6geno sobre la mucosa g4strica -
(6), (23), 

Junto a estos dos elementos alcalinos del jugo -­
gAstrico (pepsina y moco), existen substancias de los gru-­
pos sangulneos A, B y unas substancias H que son. precurso-­
ras de las otras dos. Las células parietales secretan, ade­
más del agua y el HCl, una mucoprotelna, el factor intrlns~ 
co de Castle (6),(23). 

El volumen del jugo g4strico secretado.por el hom 
bre en un periodo de 24 horas es de 1200 - 1500 ml. La can­
tidad varia de acuerdo con la dieta y con otros estimulas -
que provocan la secreci6n gAstrica. El jugo gástrico humano, 
recolectado tras un periodo de 12 horas de ayuno, tiene una 
concentraci6n de Acido de 40 - 60 mEq/l, un pH de 0.9 - 1.2 
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y una ~ensidad de 1002 - 1004¡ con estimulaci6n con histami 
na, 1 gramo de mucosa, en el hombre, puede producir 1 mEq -
de HCl por hora (23). 

La acidez y la composici6n de electrolitos varían 
en forma considerable conforme a la tasa de secreci6n. El -
i6n hidr6geno (H+) es secretado por la célula parietal ha·­
cia el jugo gástrico a una concentraci6n de 160 • 170 mEq/~ 
concentraci6n que frente a la del plasma es de 3:1 millones 
aproximadamente, El principal anión secretado es el cloruro 
(Cl-) y, cuando la acidez es baja, el otro cati6n es el so­
dio (Na•)¡ siempre se encuentra Na+ y potasio (K+); puede -
detectarse bicarbonato (HC03") en una concentración hasta -
25 mN. Gracias a estudios por computación, se ha llegado a 
determinar la composici6n electrolítica de las secreciones· 
parietales y no parietales (Figura 6 )(23),(24), 

Los iones cloruro que acompafian a los hidrogenio­
nes en el jugo &ástrico no son transportados pasivamente 
por los H+¡ dos hechos importantes sefialan que el Cl es s~ 
cretado por un mecanismo activo que consume energía: 

1) El Cl es transportado contra un gradiente de 
concentraci6n,desde una ~oncentraci6n plasmática de alrede­
dor 110 mEq/l hacia una concentración en el jugo gástrico -
hasta de 166 mEq/l. 

2) El Cl es transportado contra un gradiente ••• 
electroquímico, ya que la superficie luminal de la mucosa -
gástrica es negativa en relaci6n con la superficie serosa,­
existiendo una diferencia de potencial de 30 ·SO mv. 

Se considera, por ende, que el Cl del HCl es se­
cretado por una "bomba de cloruro"· acoplada con una." bomba 
de hidrogeni6n"· (6), (23). 
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ENZIMAS GASTRICAS 

Las pepsinas constituyen las principales enzimas 
proteollticas del jugo gAstrico; son sintetizadas en su fo! 
ma inactiva -pepsin6genos- en las células principales del -
Arca fandica y en algunas células de las gAndulas pil6ricas; 
el pepsin6geno se almacena en gr4nulos en el citoplasma de 
las células; al ser secretado el pepsin6geno, el Acido lo -
convierte en pepsina proteollticamente activa; la pepsina -
misma activa a más pepsin6geno, de tal manera que el proce­
so se torna autocatalltico. Los pepsin6genos son estables -
en una solucidn neutra; las pepsinas son activas en medio -
Acido y se inactivan en medio neutro o alcalino. Existen -­
dos pH Óptimos para la digesti6n proteica en el hombre: pH• 
2.0 y pH• 3.2. La pepsina,digiere las proteínas atacando-· 
las uniones peptldicas en las ~ue los grupos amino están u­
nidos a aminoAcidos aromAticos; los productos constan fund! 
mentalmente de proteosas y peptonas y relativamente pocos -
aminoácidos y polipéptidos (24). 

Por an4lisis electroforético, se han identificado 
siete tipos diferentes de pepsin6geno en la mucosa gAstrica 
humana; éstos se dividen en dos grupos inmunol6gicamente no 
relacionados: grupo I, constituido por los pepsin6genos 1 a 
S, y grupo II, formado por los pepsin6genos 6 y 7; los pep­
sin6genos,dentro de cada grupo, son similares desde el pun­
to de vista inmunoquímico. Los pepsin6genos del grupo 1 se 
encuentran en la mucosa de las glAndulas fandicas en las c! 
lulas pépticas y en las células mucosas del cuello de di-­
chas glAndulas; los del grupo II se encuentran en la mucosa 
fandica, pi16rica y duodenal; ambos grupos pueden encontra! 
se en la sangre, pero s6lo los del grupo I aparecen en la -
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orina como uropcpsinógeno. Cada uno de los diferentes tipos 
de pepsin6geno se transforma en una pepsina distinta; las -
pepsinas del grupo 11 son menos resistentes al calor, más -
resistentes al Ucali y su pll óptimo es más alto que las -­
del grupo I; las pepsinas .del grupo II no hidrolizan el CO!!t 

puesto sintético N-acetil-L-fenilalanil-L-diiodotirosina,lo 
que ha servido para medir la actividad del grupo I. Se ha -
reportado la existencia de polimorfismo genético para los -
pepsin6genos del grupo I; aproximadamente el 14\ de la po-­
blaci6n blanca, no ulcerosa, carece de pepsinógeno 5, y es­
ta diferencia se hereda como un rasgo autosómico reccsivo -
(25),(26). 

La célula péptica es similar a otras células se-­
crctoras de enzimas en su organizaci6n celular; posee un r! 
tículo endoplásmico denso en el que se sintetiza una prote­
lna (pepsin6geno) y a través del cual dicha proteína es --­
transportada al aparato d.e Golgi en donde es encapsulada. -
Los gránulos se acumulan en la porción apical de la célula; 
el pepsinógeno es secretado por fusi6n de la membrana de -­
los gránulo~ con la membrana celular y apertura de la vesí­
cula hacia la luz. Una vez descargado el pcpsinógcno, la en 
voltura granular es probablemente reciclada a t.ravés de la 
membrana celular hacia el aparato de Golgi (27) .. 

La célula péptica responde a tres estímulos: ace­
tilcolina, gastrina e histamina; la sccretina inhibe la se­
creción gástrica de ácido, pero estimula la de pepsinógeno. 
Las funciones de la célula péptica y las de la célula pari! 
tal están probablemente coordinadas a través de las brechas 
de unión que las conectan y, a la mayoría de los estímulos, 
responden en forma sincrónica. Se considera que los trans-­
ductores o segundos mensajeros intracelulares son probable­
mente los mismos que para la célula parietal (Figura 7) (27). 
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La secreci6n gástrica, en respuesta a una comida, 
muestra una concentración máxima de pepsina en la primera h~ 
ra; a medida que aumenta el volumen del jugo gástrico, des·· 
ciende la concentraci6n de la misma; durante las filtimas eta 
pas de la digesti6n, cuando el volumen del jugo gástrico dis 
minuye, la concentraci6n de pepsina aumenta. Dado que la pe~ 
sina es un producto preformado y no puede ser elaborado con 
la misma rapidez con que es secretado, se produce, durante · 
el periodo inicial de la secreci6n gástrica, una depleci6n · 
de las reservas celulares de pepsinógeno; sin embargo, el e! 
tfmulo prolongado de la secreci6n gástrica no provoca la de· 
saparici6n de la actividad péptica del jugo gástrico. Exist¡ 
una pequefta secreci6n basal, continua, de pepsinogeno (25) · 
(28) 

Además de la pepsina, existen en el jugo gástrico 
otras enzimas: lipasa, lisozima, ureasa, gclatinasa y anhi·· 
drasa carb6nica. La anhidrasa carb6nica se encuentra en pe·· 
quefias cantidades en el jugo gástrico y se considera que su 
presencia se debe a la desintegraci6n de las células descam~ 
das del epitelio superficial; existe, además, una alta con-­
centraci6n de anhidrasa carbónica en las células parietales 
donde desempefia un papel importente en la íormacion del HCl 

(28). 

MOCO GASTRICO 

El moco es un material gelatinoso que recubre la 
mucosa gástrica; est5 formado por macromoléculas que inclu--
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yen glucoprote~nas, prote~nas, mucopolisac~ridos y substan­
cias de grupo sanguíneo. Existen dos tipos de moco: el vis! 
ble que es secretado por las c~lulas del epitelio superfi-­
cial, y es espeso, viscoso y gelatinoso¡ forma una capa --­
transparente sobre la superficie de la mucosa gástrica de -
2 - 3 mm de espesor; la secreción de moco es estimulada por 
substancias químicas (alcohol y otras) o por estímulos tác­
tiles como la fricción; el moco soluble o transparente e~ 
secretado por las glándulas cardiacas y pil6ricas y tam -­
bién por las células mucosas del cuello de las gl~ndulas -­
fGndicas. La estimulaci6n vagal provoca la secreci6n de mu­
cina por las células especializadas de los túbulos; la muci 
cina es un complejo glucoproteico con poder acidorreductor 
pobre, pero capaz de inhibir la actividad péptica (28) ,(29), 
(30). 

El recubrimiento de moco forma una barrera unifor 
me que reduce la difusi6n·de ir y pepsina; el bicarbonato,: 
secretado también por las células del epitelio superficial, 
penetra y qu~da,en parte, atrapado dentro de esta capa de m~ 
co (26),(30). 

SECRECJON DE J\CIDO CLORtllDRICO 

Se desconoce, hasta el momento, la manera ,exacta 
en que la cl!lula parietal secreta ácido clorhídirico (l!Cl) 
(27),(31),(l2). La célula parietal ·posee características -­
que la distinguen de.otras células endórinas: tiene mayor -
cantidad de mitocondrias que ·cualquier otra célula, su tasa 
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FIGURA 8 
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de metabolismo es la m~s alta, presenta casi toda su ostru~ 
tura interna a la superficie luminal. por medio de un exten­
so sistema de canaliculos intracelulares, tiene la capaci·· 
dad de secretar H+ a una concentración que es 1 - 3 millo-­
nes de veces superior a la existente en el citoplasma de la 
c6lula o en la sangre, posee un sistema anico de bomba de -
protones, la H+- K+adenosintrifosfatasa (H+- K+ ATPasa) y -
muestra cambios morfol6gicos espectaculares antes de secre­
tar (27). 

Los tres secretagogos hasta ahora conocidos son: 
la acetilcolina, gracias a la cual se ejerce un control nor 
vioso de la secreci6n; la gastrina, que brinda control end~ 
crino y paracrino; y la histamina, que actaa como transmi-­
sor local intramucoso y brinda.control paracrino (6),(27),· 
( 32). 

El mecanismo celular por el que los secrctagogos 
desencadenan la respuesta de la célula parietal se ha eluc! 

.dado sólo parcialmente; en la actualidad, se cree razonable 
que la histamina aumenta la secreci6n ácida por activaci6n 
de la adenilciclasa, aumentando así la concentración intra· 
celular de AMPc, y se cree que la acetilcolina y la gastri­
na ejercen su acci6n a través de un mecanismo que involucra 
al calcio (Ca++) (3Z); en opinión de Hirschowitz, la acción 
de la gastrina semeja a la de la histamina más que a la de 
la acctilcolina, pero es muy sensible a la atropina (27), 

Aunque los mecanismos de acci6n celular de la ac~ 
tilcolina, la histamina y la gastrin~ parecen tener pasos • 
de iniciación diferentes, cada· una de las vlas converge, P.! 
ra su efecto estimulante de la secreción de H+, en la acti· 
vación de la H+- K+ ATPasa localizada en la membrana celu-­
lar (figura 8 )(32). 
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La acción de la histamina, la hipoglucemia y la -
estimulación vagal incluye cambios tanto funcionales como -
estructurales. Antes de que se inicie la secreción de ácid~ 
ocurren profundos cambios morfológicos en la célula parle-­
tal; en los primeros 5 - 10 minutos de haber comenzado una 
infusión de histamina, las tubulo-vesiculas se transforman 
en microvellosidades; éstas aparecen en el sistema de cana­
llculos que se dilata y ocupa entonces la mayor parte de la 
célula, ofreciendo una área secretora de 20,000 cm 2/cm3 de 
célula; las mitocondrias que probablemente regeneran la 
ATPasa requerida para el proceso de secreción, se aproximan 
a la superficie secretora o a la membrana basolateral a trn 

vés de la cual ingresan el Na+, el K+ y el Cl proveniente; 
del liquido extracelular. Los cambios morfológicos se consi 
deran secundarios a la activación del AMPc que, a su vez, -
activa a una proteína-kinasa (fosforilación) y,finalmente, -
son efectuados por el citoesqueleto de la célula (27),(33). 

El ácido, en altima instancia, es el resultado de 
la hidrólisis metabólica del agua; por cada H+ secretado,un 
11co3 · regresa al líquido intersticial y de ahí a la sangre. 
El transporte de c1· al interior de la célula se realiza en 
gran parte por intercambio con HC03". El transporte del H+ 
a través de las microvellosidades de la membrana de la célu 
la parietal depende de la H+- K+ ATPasa. En base al estudi; 
de las vesículas de la membrana de la célula parietal, se -
piensa que el K+ es secretado junto con el c1· y, entonces, 
el K+ es intercambiado por el H+. Este a1timo paso de las~ 
creción de H\ en el que participa la H+ - K+ ATPasa, ha - - -
brindado la excelente oportunidad de controlar la secreción 
gástrica de ácido sin afectar otras funciones celulares --­
(benzoimidazoles) (Figura 9 ) (27). 

Dousa y col., considerando a la histamina .como el 
mediador común de la secreción gástrica de ácido, propusie-
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ron la siguiente hipótesis: la histamina, al interactuar -­
con el receptor Hz en la membrana celular, activa a la ade­
nilciclasa dando lugar a la formación de AMPc¡ éste activa 
a una proteina-kinasa (PK) -uno o varios tipos de PK pueden 
ser activados- y la PK fosforila a las proteínas involucra-

+ . 
d'as en la secreción transmembrana del H ; a su vez, por fo!_ 

forilación, la PK activa también a la anhidrasa carb6nica y 

facilita la generación de H+ a partir del ácido carb6nico -
(H 2co3); ambos procesos promueven la secreci6n de HCl en la 
luz de la mucosa gdstrica; el AMPc es degradado por la 
AMPc-fosfodiesterasa y, en cierta cantidad, escapa hacia la 
luz del estómago (Figura 10 ) (34). 

Lo anterior, no difiere en gran manera de lo seña 
lado por Davenport en J957:"Creo que el proceso secretor es 
una oxidaci6n y reducci6n cíclicas. Una molécula transport! . . 
dora,en el interior de la célula, se combina con fosfato de 
alta energía. El producto. es oxidado y la energía contenida 
en él se disipa en el transporte del protón (H+) recién li­
berado contra un gradiente de concentración en el jugo gás­
trico. Enton·ces, el transportador e.s reducido por el subs-­
trato y estd listo para volver a ingresar al ciclo. Por ca­
da protón (H+) secretado, un electrón debe ser captado por 
el oxigeno y el pH de la célula debe conservarse por neutr! 
lizaci6n intracelular usando el mecanismo del anhídrido car 
bónico que proviene del metabolismo celuilar: o de la sangre; 
interviene la anhidrasa carbónica que ocupa una posición p~ 
rifé?ica; alll existe una enzima que se comporta como la -­
suc~ino-oxidasa y es probable que sea fundamental un com -­
puesto sulfhidrilo". En las figuras 11 y 12se ilustran los -
conceptos de D'avenport (31). 

Otro de los transductores celulares o segundos -­
mensajeros que median la respuesta celular a las hormonas -
es el calcio (Ca++). 'Diversos· neurotransrnis·ores (S-hidroxi-
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triptamina, acetilcolina), así como el ionóforo A23187 au-­
mentan la concentración citosólica de Ca++·favoreciendo: su 
ingreso del espacio e~traceluiar al intracelular. Se ha de­
mostrado que diversos secretagogos, además de provocar un -
aumento en el nivel intrácelular de AMPc, inducen tambi6n -
~n aumento de la concentraci6n citosólica de ca••; este --­
Ca++ proviene de los dep6sitos intracelulares donde normal­
mente se almacena (mitocondrias, retículo endoplásmico) y -
de donde es liberado por acción del AMPc sobre dichos depó­
sitos. El aumento en la conce~traci6n del Ca++ intracelular 
lleva a la formaci6n del complejo calcio-calmodulina que a~ 
.taa sobre una protefna de la membrana que funge como efcc-­
tor de la secreciOn o sobre alguna kinasa que, a su vez, a~ 
tiva al efector. éntre los procesos celulares regulados por 
la calmodulina, se mencionan: metabolismo de los nucleótidos 
cfclicos, fosforilación de membranas, unión y separación de 
microtObulos, metabolismo del glucógeno y.flujo de calcio -

. ++ 
entre otros. Esta teorra implica que el Ca es el mediador 
intracelular coma~ en el proceso de la secreción (35),(36), 
(37), (Figura 13). 

De Robertis y De Robertis y Bourne HL reportaron 
que los efectos de la aceti lcolina al interactuar con los -
receptores muscarfnicos, los de la histamina con los r~cep­
tores H2 y los de la noradrenalina con los receptores alfa, 
estAn mediados por el guanosin-monofosfato cíclico (GMPc) -
(38),(39), Wilson y col. encontraron aumento del GMPc en la 
mucosa gástrica en respuesta a la estimulación con histami­
na y acetilcolina, y aumento del AMPc trás la administra -­
ci6n de prostaglandina E2 y secrctina (40). Frecuentemente, 
Jo~ efectos del GMPc se oponen a los del AMPc intracelular­
(41); no obstante, los estudios de diversos autores senalan 
que el AMPc es el mediador intracelular al menos para la -­
histamina (27),(32),(34),(40),(42). 
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Cualesquiera que sean los mediadores intracelula­
res que acoplan la estimulaci6n con la secreci6n, parece --. . 
ser, como se mencion6 previamente, que todos convergen en -
la ac ti vaci6n de la H+ - K+ ATPasa loca li z.ada en la membrana 
celular (27),(32). 

A esta bomba de protones (H+), se encuentra aco-­
lada una bomba de Cl- (6) ,(23). Se calcula que el costo c-­
nerg~tico de la secreci6n de HCl es de 100,000 calorlas-gr~ 
mo por mol~cula gramo de ácido. La encrgla se obtiene de la 
oxidaci6n probablemente de la glucosa y ~equiere de la act! 
vaci6n de las enzimas que normalmente participan en dicl1~ -
proceso ( 31) . 

Una vez secretados los H+, la mucosa gástrica sir 
ve para contenerlos y ofrece una barrera a la difusi6n de -
los mismos fuera del lumen y a la difusi6n de Na+ desde el 
liquido intersticial hacia la luz. gástrica. Davenport dio -
el nombre de "Bar.rera Mucosa Gástrica" a esta propiedad de 
la mucosa; dicha barrera es mayor en el fondo, menos limit! 
tiva en el antro y menos aún en el duodeno (31). 

AdemAs ·de HCl, las c~lulas oxrnticas·secretan la 

mayor parte del agua del jugo gástrico; se considera que 
fluye osm6ticamente como consecuencia de la secreci6n de H+ 

y Cl (transporte pasivo) (10),(31). 

La secreci6n de c1" ,contra un gradiente de con ce!!_ 
traci6n,crea una diferencia de potencial transmucosa que h! 
ce que la superficie mucosa del est6mago,en relaci6n con la 
superficie serosa, sea negativa. Las diferencias de poten-­
cial en diversos segementos del tracto digestivo son: es6f! 
go • -15, cuerpo del est6mago • -14, antro • -35, duodeno • 
+1.8 milivoltios. Durante la secreci6n, la diferencia de P! 
tencial disminuye, La membrana basal de 1 as cUulas epite- -
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liales tambi~n contribuye al potencial negativo que existe 
en la superficie luminal d.e la mucosa¡ el interior de las -
cUulns de la mucosa gAstrica es mds negativo que el Hqui­
do extracelular, pero la luz gástrica lo es aan más (43). 

CONTROL DE LA SECRECION GASTRICA 

Mecanismos tanto nerviosos como humorales contro­
lan la secreci6n gástrica; unos son estimulantes e involu-­
cran fundamentalmente al vago, la gastrina y la histamina;­
otros son inhibitorios y pueden clasificarse, en forma gen! 
rnl, en mecanismos inhibitorios de origen antral y mecanis­
mos inhibitorios de origen intestinal, e involucran la pre­
sencia de acido, grasas y otras substancias en el antro gA! 
trico o en el intestino, así como la acci6n de diversas hor 
monas (6),(27),(44). 

MECANISMOS ESTIMULANTES 

CONTROL VAGAL 

El nervio vago, mediador de la fase cefálica de -
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la secreci6n g~strica, constituye la v!a por la que el cere 
bro integr~ y regula dicha función. El.90\ de las fibras v~ 
gales son aferentes y poco se conoce de las funciones de -­
las mismas, pero se cree que intervienen en los reflejos -­
que se originan en el tracto gastrointestinal (14); del o-­
iro 10\ de las fibras del vago, que son eferentes, se cono­
ce la mayoría de sus acciones (27). 

Los núcleos secretomotores del vago, en el hipot! 
lamo centromedial, pueden ser activados por diversos est!m! 
los tanto condicionados (apetito, hábitos) como inconJlcio­
nados (hambre, glucoprivación, stress) que actúan sobre .r~ 

ceptores localizados en el sistema llmbico (27). 

El reflejo condicionado, ejemplificado inicialmen 
te por Pavlov, se produce ante la vista, el olor o la ima-­
gen mental de los alimentos. El mejor ejemplo de reflejo i~ 
condicionado es la glucoprivación cerebral que probablemen­
te actúa por las mismas vlas que el reflejo condicionado -­
(27) ,(45). 

La glucoprivación - inducida por hipoglucemia in­
sullnica o mediante la administraci6n de análogos no metab~ 
lizables de la glucosa como la 2-deoxi-d-glucosa - estimula 
la secreci6n de ácido y pepsina, la actividad motora del an 
tro (funciones que pueden ser bloqueadas por la atropina) y 

libera gastrina por una vía que es sólo parcialmente blo--­
queada por la atropina (Figura 14) (27). 

La alimentación fingida, menos potente que la gl! 
coprivaci6n, induce también la secreción gástrica; sin em-­
bargo, la respuesta a la alimentación fingida se puede blo­
quear elevando los niveles sanguíneos de glucosa; se consi­
dera, por ende, que una parte de este sistema está control! 
do por la glucosa o que este sistema está integrado parcial 



VAGO GASTRICO 

10º1• to•/• 

' n NUYIO YAGO 

EL 90~ DE LAS FIBRAS DEL VAGO SON AFERENTES .y ·SOLO EL' 
10% EFERENTES. Los TRANSMISORES EFERENTES IHCLUYEN A 
LA ACETILCOLINA (ACH) QµE ACTUA EN EL FUNDUS PARA LA 
SECRECION DE HCL Y PEPSINA (p); ESTA ACTUA CONJUNTA-­
MENTE CON LA BOMBESINA (BB) PARA LA LIBERACION DE GAi 
TRINA (G); LA ENCEFALINA (ENC) ES, AL PARECER, EL ME­
DIADOR PARA LA CONTRAC~ION PILORICA, 

Tomado de: Hi~schowitz BI: Towards a rational treatment of duode 
nal ulcer. S A Medical Journal 6S: 987, 1984. -

FIGURA 15 



- 4 (>-

o totalmente al sistema de control gastrovagal glucosensi-­
hle. Se desconocen los mecanismos centrales o vlas por ·los 
que los centros dependientes de glucosa activan a los na 
cleos vagales (27). 

Una vez activados los centros vagales, los impul­
sos viajan por los nervios vagos hasta los plexos postgan-­
gli6nicos de Meissner y Auerbach, donde el vago estimula la 
secreción gAstrica, los masculos y los esfínteres a través 
de varios intermediarios que incluyen, aunque no se limita~ 
a la acetilcolina, la gastrina y la encefalina (27). 

La acetilcolina, en la mucosa fandica, estimula -
directamente la secreción de Acido por las células parieta­
les y la .de pepsin6geno por las células principales; en la 
mucosa antral, la acetilcolina y la bombesina, liberadas -­
por el vago, inducen la .descarga de gastrina que estimula -
la secreci6n de ácido y pepsina, ·efecto que se suma el de -
la acetilcolina, lográndose un verdadero sinergismo o pote~ 
ciaci6n (figura 15)(27),(45),(46),(47),(48). 

Aunque algunos autores han concluido que la falta 
de liberaci6n de gastrina ante la estimulaci6n vagal por -­
glucoprivaci6n, después de vagotomla troncular, demuestra -
que no existen vlas extravagales por las que la glucopriva­
ci6n estimule al est6mago (27), otros autores encontraron -
que la secreci6n gastrica estimulada por hipoglucemia insu­
llnica, al estudiarla por un perído de 5 horas, presentaba 
una fase temprana que dependía de la integridad de los va-­
gos, y una fase tardla que dependía de la existencia de una 
glándula suprarrenal cuando menos. Se logr6 reproducir es­
tas fases con estimulaci6n eléctrica, simultánea y por sep~ 
rado, del hipotálamo anterior y posterior, y se apreci6 que 
la fase inicial se producra por estimulaci6n del hipotálamo 
anterior y la tardla por ~stimulaci6n del hipot~lamo poste­
rior; se observó, además, que la fase tardía podla bloquear 
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se con agentes bloqueadores adrcn!irgicos y agentes anticol!_ 
nl!rgicos, A la primera fase se le denominó "fase ceflilica -
vagal" y a la segunda ·11 fase cefálica humoral o adrenal"(49), 

El vago ejerc~ también acciones inhibitorias; las 
dos principales son: a) supresión de la liberación de gas-­
trina por un mecanismo colinérgico del vago fGndico y b) i! 
hibición de la secreción de ácido por las ramas antrales -­
del vago, a lo que se le ha asignado el término de vagogas­
trona (27),(48), 

La importancia de la acción del vago puede com 
prenderse mejor a la luz de los efectos de la vagotomía: 

a) Disminución importante o supresión de la secreción basaL 

b) Supresión de la respuesta a la estimulación vagal. 

~) Para obtener el SO\ de la respuesta secretora de ácido y 

pepsina previa a la vagotomla, se requiere incrementar -
S - 10 veces la dosis de secretagogo utilizada. 

d) Disminuye la tasa de secreción máxima. 

e) Disminuye de inmediato la secreción glistrica.y post.erio!. 
~mente no se modifica; tampoco ocurren cambios histológi­

cos ultraestructurales en la morfologta de las células -
parietales. 

f) La administración de substancias colinomiméticas revier­
~e los efectos descritos. 

g) Los niveles s6ricos de gastrina, en condiciones basales, 
aumentan probablemente debido a retardo del vaciamiento 
gástrico, aumento del nGmero de células G antrales o a -
supresión del mecanismo colinérgico inhibidor de la lib~ 
ración :de gastrina. 
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h) Si se aftade la antrectomra a la vagotomta, la respuesta 
secretora a otros estímulos se deprime aan m4s¡ esto in­
dica hasta que punto ia respuesta vagal completa depende 
del antro y est4 probablemente mediada por la liberaci6n 
de gastrina. 

Existe, de hecho, una estrecha interrelaci6n en·­
tre el antro y el fundus, de tal manera que no s6lo la int! 
gridad funcional y estructural de la mucosa fOndica depende 
en gran parte del antro, sino que éste responde a cambios -
en el estado colinérgico del fundus. Los mecanismos nervio­
sos y hormonales a través de los cuales se comunican, regu· 
lan e interactGan las dos partes del est6mago no están aan 
bien definidos (27). 

G A S T R 1 N A 

La gastrin~. principal hormona involucrada e~ la 
secreci6n gástrica y la principal responsable de la fase 
gástrica de la secreci6n (27),(50), es el estímulo más po-· 
tent~hasta ahora conocido, de la secreci6n gástrica de 4c! 
.do¡ la sintetizan las células G o células de gastrina de la 
mucosa antral y duodenal, y es almacenada en gr4nulos cito­
plasm4ticos y de ahí liberada¡ el vago también libera gas·· 

trina (12),(51). 

Edkins, en 1905, acuñ6 el término "gas trina" para 
el principio activo que estimulaba la secreci6n de ácido al 
inyectar extracto de mucosa antral en gatos¡ en 1938,Koma·-
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rov obtuvo extractos de mucosa antral, libres de histamina, 
que inductan la secreci6n gdstrica; a partir de 1964, cuan­
do Gregory y Tracy aislaron gastrina pura de la mucosa an­
tral de pue~cos, se iniciaron los estudios que llevaron a -

comprender mejor la fisiologla y la patologla de la gastri­
n~, y, a partir de 1969~ al haberse logrado determinar la -
concentraci6n sérica de gastrina por radioinmunoanálisis, -
las investigaciones en este campo avanzaron con rapidez ---
(48), 

La gastrina, como muchos otros péptidos, existe -
en mGl tiples formas moleculares: con 34 aminoácidos ("big -
gastrin" o G-34), con 17 aminoácidos ("little gastrin" o -­
G-17) y con 13 aminoácidos ("minigastriri" o G-13); existen 
otras tres formas de gmtrina de estructura y a~tividad bio 
16gica no conocidas; a la mayor de ellas se le ha denomina­
do "bib big gastrin" (32) ,(48) ,(.51). 

Los diferentes tipos de gastrina pueden encontra~ 
se en forma sulfatada o no sulfatada; a las primeras se les 
designa como· gastrina 11'; el residuo de tirosina en posi--­
ci6n 12 es el que se encuentra sulfatado. Tanto la G~17 co­
mo la G-13 pueden considerarse fragmentos carbo~ilo-termin! 
les de G-34. El tetrapéptido carboxilo-tcrminal.de la molé­
cula de gastrina tiene todas las actividades biol6gicas de 
la molécula entera; la pentagastrina, pcntapéptido sintéti­
co, constituido por el tetrapéptido carboxilo-terminal de -
la gastrina m4s beta-alanina, se utiliza para producir los 
efectos de la gastrina en el hombre (32),(45),(48),(51), 
(52). 

Dos tercios aproximadamente de la gastrina~drcu­
lante están constituidos por G-34¡ la gastrina que se en -­
cuentra a nivel tisular es fundamentalmente G-17. Aunque la 
mayor parte de la gastrina circulante es G-34, la G-17 cons 
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tituye el principal estfmulo para la secreci6n gástrica de 
ácido, es S - 6 veces m~s potente que la G-3~ y ~.S veces -
más que la G-13. La vida media plasmática de la G-17 es a­
proximadamente el 20\ de la de G~34 y casi la misma que la 
de G-13 (32). 

Más del 90\ de la gastrina antral es G-17; se le 
encuentra tambit!n en la mucosa duodenal a una concentraci6n, 
en el duodeno proximal, que corresponde al 10\ de la exis-­
tente en el antro; la concentraci6n de gastrina en la muco­
sa duodenal y la proporci6n de G-17 respecto a la de G-34 -
disminuyen conforme se avanza distalmente en el duodeno Jws 
ta el yeyuno (48),(Sl). 

La gastrina se metaboliza en todos los lechos ca­
pilares; el higado juega un papel poco importante en el me­
tabolismo de G-17 y G-34, pero los fragmentos con ocho o m~ 
nor n!imero de amino:icidos. son inactivados fundamentalmente 
en el hfgado y excretados por la bilis [48). 

Las acciones biol6gicas de la gastrina incluyen : 
se(reci6n de ácido g:istrico y pepsina, estimulaci6n de la -
secreci6n de enzimas pancreáticas y· contracci6n de la vesf­
cula¡ contracci6n de la musculatura lisa del esffnter esof! 
gio inferior y del est6mago, lo que favorece el vaciamiento 
gástrico¡ aumenta el flujo sanguíneo de la mucosa gástrica; 
estimula la sin tesis y liberaci6n de his·tamina ¡ estimula la 
captaci.6n de aminoácidos y la síntesis proteica de la muco-. . . 
sa gástrica¡ promueve·el crecimiento de la mucosa gástrica, 
duod~nal y pancreática (efecto tr6fico) y estimula ia libe­
raci6n de insulin~ y calcitonina tz7),(S3),(S4). 

Las células G liberan gastrina en respues~a a --­
tres estfmulos: ·la presencia de alimento, la distensi~n que 
produce ~l mismo alimento y la estimulaci6n vagal que, a su 
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FIGURA 16 
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vez, actaa a trav6s de los neurotransmisores acetilcolina y 

bombesin~ o pépti~os similares liberadores de gastrina (27) 
(48). (Fi~ura 16) 

Los mecanismos intracelulares que median la libe­
ración de gastrina por parte de las células G no están bien 
definidos; se considera que puede estar involucrado el Ca++ 
que participa de una manera no bien establecida, aunque po­
dría estar involucrada la calmodulina¡ sin embargo, algunos 
autores han demostrado que la liberación de gastrina por di 
ferentes secretagogos se acompafia de aumento del AMPc en la 
mucosa antral. Otros mecanismos involucrados en la libera·­
ci6n de gastrina incluyen a aquéllos responsables de la ca~ 
taci6n de aminoácidos y la srntesis de péptidos y otros co­
mo el citoesqueleto que participa en el vaciamiento de los 
gránulos que contienen gastrina (6),(27). 

La estimulaci6n.vagal libera gastrina por un mee! 
nismo colinérgico y otro no colinérgico. La liberación de -
la hormona p~r estimulaci6n del vago es s6lo parcialmente -
bloqueada por la atropina, incluso se ha observado que cua! 
do se administran pequeftas dosis de atropina y se produce -· 
estimulaci6n vagal con hipoglucemia o alimentaci6n fin~ida, 
la liberaci6n de gastrina aumenta¡ esto se debe a que la -­
atropina bloquea, por un lado, las fibras inhibitorias col!, 
nérgicas y, por otro lado, no bloquea las fibras no colinér 
gicas en las que el neur.otransmisor es, al parecer, la bom­
besina (27),(48),(52). 

La distensi6n gástrica activa los reflejos loca-­
les largos (vagovagales) y ~ (intramurales) que, por -
mediaci6n de la acetilcolina, activan a las células G y a -
las células parietales (27),(52)¡ algunos autores han obser 
vado que,en el hombre,la distensi6n estimula la secreción -
gástrica de ácido sin estimular la liberaci6n de gastrina -
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(48); la distensión, además, por vfas aferentes vagales, in 
duce la saciedad (27). 

La presencia de alimento en el estómago inicia la 
fase g4strica de la secreción no sólo por distensión, sino 
también por la elevación del pH gracias al efecto tampón de 
los alimentos y por la acción directa ~e ingredientes qufm! 
cos, de péptidos y de aminoácidos (6) ,(45),(52). Los amino­
Acidos que provocan mayor liberación de gastrina y secre--­
ci6n gástrica de Acido son el triptófano y la fenilalanina; 
la administración de mezclas de aminoácidos en el intestino 
delgado o por vra endovenosa estimulan la secreción de ~ci­

do sin modificar los niveles séricos de gastrina (48); la -
glucosa y las grasas producen aumento discreto de la gastri 
na sérica sin estimular la secreción de ácido (47). La pre­
sencia :de alimento en el intestino estimula la secreción de 
Acido, pero no se ha aclarado si este efecto es mediado por 
la gas trina (48), (SS). La. administración de alimentos homo­
geneizados en el duodeno libera gastrina, pero no la infu-­
si6n de peptonas, aunque ambos estimulan la secreción de -­
ácido. En lo~ pacientes ulcerosos con gastrectomra tipo --­
Billroth 1, la gastrina sérica aumenta después de los ali-­
mentes (48), 

El calcio, por vía ?ral o por vía endovenosa, li­
bera gastrina; la epinefrina ppr vra endovenosa también lo 
hace; sin embargo, durante el ejercicio intenso que produce 
liberación de epinefrina, no se ha observado aumento conco­
mitante de la gastrina, por lo que se considera improbable 
que, en condiciones fisiológicas, la epinefrina libere gas­
trina (48). 

Los inhibidores de la liberación de gastrina pue­
den actuar por diferentes vras y se les· puede agrupar de la 
siguiente manera: a) los qu~ bloquean al receptor de aceti! 



colina como la atropina y b) los que probablemente actúan 
por liberacidn de somatostatina, como el ácido r la acetil 

.colina, si blen el ácido puede también actuar directament; 
sobre la porcidn luminal de las células G (27). 

La. atropina, como se mencion6, no bloquea de ma­
nera completa la liberaci6n de gastrina¡ la observación de 
que la gastrina aumenta por estimulaci6n vagal y adminis-­
tracidn simultánea de atropina, ha llevado a la conclusi6n 
de que el vago, además de fibras excitatorias, contiene f! 
bras inhibidoras de la liberaci6n de gastrina y que libera 
gas trina también por una vía no colinérgica (.bombesina) .Se 
cree que las fibras vagales que inhiben la liberaci6n de -
gastrina, lo hacen probablemente a través de la liberación 
de somatostatina (Figura 16) (27), (.48). 

Todos los estimulantes de la liberación de gas-­
trina son inhibidos por la presencia de ácido en la mucosa 

.antral¡ el ácido bloquea la l~beracidn de la hormona por • 
liberaci6n de somatostatina de las células D y por acción 
directa sobr~ las células G¡ cuando la superficie antral -
de la mucosa gástrica alcanza un pH de 3.5, disminuye la -
liberación de gastrina y, a un pH de l.S - 2.5, se suspen­
de (27), (48) ¡ sin embargo, el ácido no inhibe la libera· -­
ci6n basal de gastrina, como tampoco el álcali la estimula 
(52), a menos que la administraci6n intragástrica de álca­
li se realice de manera continua y por tiempo prolongado • 
(56). 

La liberación de gastrina y su acción sobre las 
células secretoras de ácido y pepsina están influidas por 
otros pl!ptidos gastrointestinales así como por impulsos -­
nerviosos (52). La vagotomh disminuye considerablemente· 
la secreción de ácido como respuesta a la gastrina (27),-­

(48). La colecistocinina y la secretina inhiben la secre--
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CUADRO ·1 
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ci6n de ácido estimulada por gastrina¡ la primera quizA por 
inhibici6n competitiva, la segunda por inhibici6n no compe­
titiva (52). La secretina, el glucagon, el péptido intesti­
nal vasoactivo (VlP), el péptido inhibitorio gástrico (GIP), 
la somatostatina y la calcitonina inhiben la liberaci6n de 
gastrina asl como su acci6n sobre las células parietales -­
(48), (68). La prostaglandina E y sus análogos inhiben tam-­
bién la liberaci6n de gastrina ( Cuadro 1) (27), (48). 

H 1 S T A M I N A 

. La histamina es un potente estimulante de la se-­
creci6n gástrica de ácido (6)¡ se han, detectado grandes ca~ 
tidades de hi~tamina.en la mucosa del est6mago (45),(46); -
trAs estimulaci6n vagal, aparece histamina y gastrina en el 
jugo gástrico (6),(57),(58). La acetilcolina, la gastrina y 
probablemente la secretina estimulan la liberaci6n de esta 
substancia por una célula tisular de histamina (27). La hi~ 
tamina se encuentra en grandes concentraciones en los mast~ 
citos de la "lamina propria" de las regiones de la mucosa -
gástrica que tienen células parietales; los mastocitos se -
encuentran en estrecha.proximidad con las células parieta-­
les en una relaci6n de un mastocito por cada dos o tres cé­
lulas parietales (47). 

Las opiniones sohre la importáncia de la histami­
na en la secreci6n gástrica han diferido enormemente; algu­
nos han sugerido que la histamina es la vía final común pa­
ra la estimulación tanto colinérgica como de gastrina;otros 
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dudan del papel fisiol6gico que la misma pueda tener en la 
secreci6n gástrica (57),(58), 

El descubrimiento de los antagonistas de los re­
ceptores 11 2 de la histamina renov6 el interés en el papel 
de la misma en la secreci6n de :leido por el est6mgo. La m! 
yor parte de la informaci6n actual sostiene que: 1) la hi! 
tamina desempeña un papel ·importante en la secreci6n gás-­
tric.a de :leido, 2) que ac·túa conjuntamente con la gastrina 
y la acetilcolina sobre la célula parietal que tiene rece~ 
tores para las tres substancias, pero 3) que probablemente 
no es el mediador común en la estimulaci6n de la secreción 
de ácido por las células parietales (32),(47). Se conside­
ra a la histamina como un transmisor local intramucoso (6) 
(34) que ejerce control paracrino sobre la secreción g:is-­
trica (27),(32); se cree que, a nivel celular, activa al -
sistema adenilciclasa-AMPc (27),(32),(34),(42). 

Los efectos de la histamina sobre.la secreción -
g:istrica se .han estudiado ampliamente. Existe una relaci6n 
especifica dosis-respuesta; si se incrementa gradualmente­
la dosis de histamina, se estimula a las células parieta-­
les de manera también progresiva hasta obtener 'una respue! 
ta secretora m:ixima; esta respuesta no equivale· a la capa­
cidad máxima de secreción del est6mago ya que la adninis-­
tración de drogas parasimpaticomiméticas provoca mayor se­
creci6n de ácido (59). 

La respuesta a la histamina se ha utilizado para 
calcular el número total de células parietales (57). El -­
Histalog (3-beta-aminoetilpirazol), análogo de la histami­
na y poderoso estimulante de la secreci6n gástrica con me­
nores efectos indeseables que la histamina, se utiliza pa­
ra el estudio de la secreci6n gástrica (59). 

'' 
'' ~ 

·. 
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MECANISMOS INHIBITORIOS 

En equilibrio con los mecanismos estimulantes ya 
seftalados, se encuentran los mecanismos que inhiben la se­
creci6n gástrica de ácido y pepsina; éstos últimos pueden, 
en esencia, ubicarse a dos niveles: 1) inhibición de ori-­
gen antral y 2) inhibición de origen intestinal (6), 

La presencia de ácido en el antro inhibe la libe 

ración de gastrina por acción directa sobre las células G, 
por liberaci6n de somatostatina que actúa tanto sobre las 
células parietales como sobre las células G, y quizá por -
un reflejo inhibidor en relaci6n con las conexiones nervio 
sas entre el antro y la mucosa secretora de ácido (vagoga~ 
trona) (6),(27),(48),(52)., El licido, las grasas, solucio-­
nes hipertónicas en el duodeno y la hiperglucemia constit~ 
yen potentes inhibidores de la secreci6n gástrica g~acias 

a un mecanismo humoral que implica la liberación de una o 
varias hormonas (6),(47),(55); la actividad inhibitoria de 
estas hormonas se ha designado con el término "enterogas- -
trona"' (60), (Figuras 16 y 17) 

La inhibición de origen intestinal es el result! 
do de una acción inhibidora de la liberación de gastrina y 
de una acción inhibidora directa sobre las célul~& pariet! 
les (6). La presencia de ácido en el duodeno puede inhibir 
la secreción gástrica por liberación de secretina, por li­
beración de somatostatina de las células D duodenales o de 
otros péptidos intestinales y por inhibición de la libera­
ción de gastrina (6),(27)¡ se ha reportado además que el -
ácido en el duodeno inhibe la secreción gástrica inducida 
por alimentación fingida sin estimular la secreción pan -­
creática (SS). 
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5 O M A T O 5 T A T 1 N A 

La somatostatina, descubierta en 1972 por Gui-­
llemin y col. como el factor inhibidor de la hormona del -
crecimiento, bloquea, a~emds, la secreci6n de muchas otras 
hormonas incluyendo la insulina, el glucagon, la gastrina­
y,· también, la secreción de HCl, pepsina y la secreción de 
enzimas pancredticas (13). 

Se ha encontrado somatostatina en neuronas neuro 
secretoras del hipotdlamo y de otras áreas cerebrales, en 
el sistema nervioso aut6nomo visceral y en células end6cr! 
nas del tracto digestivo. Por radioinmunoanálisis, se han 
demostrado grandes cantidades de somatostatina en el antro, 
el duodeno y el páncreas y, en menor cantidad, en el resto 
del tubo digestivo (12). 

Las fibras nerviosas que contienen somatostatina 
son más numerosas en el plexo mientério de Auerbach, en el 
plexo submucoso de Meissner y en la base de las criptas y 

glándulas del intestino delgado. El significado fisiolóRi· 
co de dichas fibras se desconoce; sin embargo, se cree que 
la somatostatina participa en la inhibici6n vaga! de la l! 
beración de gastrina y de la secreci~n gástrica de ácido,­
y que puede actuar como neurotransmisor en el plexo mient! 
rico modulando la transmisi6n colin~rgica, adren@rgica y • 
peptidérgica (13). 

Las células endócrinas que secretan somatostati­
na son las células D sitas en la mucosa del tubo digestivo 
desde el fundus gdstrico hasta el colon, si bien son m~s • 
abundantes en el fundus~ el antro y el duodeno¡ en el pán-
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creas, constituyen uno <le los cuatro tipos de células que 
se encuentran en los islotes de Langerhans (células B, cé­
lulas A, células D y células PP). Al igual que las células 
G, las células D antrales se localizan en el tercio infe-­
ripr de las glándulas y a lo largo de la membrana basal -­
{ 13). 

Las múltiples y diversas actividades inhibito -­
rias de la somatostatina hicieron surgir la idea de que e! 
ta substancia actfta fundamentalmente como un regulador lo­
cal, paracrino~ y no como una hormona sistémica (12). En -
los islotes de Langerhans, las células D están en contacto 
estrecho con las células productoras de glucagon e insuli­
na;· se cree que la somatostatina actúa sobre ellas liberá~ 
dese al medio o a la circulación intrínseca de los islotes. 
En la mucosa gastrointestinal, sin embargo, no existe tal 
proximidad entre las células D y las células G y las pari! 
tales. Se ha observado recientemente que las células D em! 
ten prolongaciones citoplasmáticas que se extienden por d! 
bajo del epitelio y de la membrana basal de las células de 
la mucosa¡ dichas prolongaciones contienen abundantes grá­
nulos de somatostatina y alcanzan a las células efectoras 
(células G, células parietales y principales); se conside­
ra que las células D regulan la función de estas células, 
liberando su producto de las prolongaciones citoplasmáti-­
cas O· liberándolo a la luz gástrica o a la circulación lo­

cal (13). 

Se ha medido la concentración de somatostatina -
en las v~nas del fundus y del antro del estómago y en la -
vena pancreatoduodenal trás estimulaci6n intragástrica e -
intraduodeaal; la instilación de HCl en el estómago incr! 
menta la somatostatina en las venas del antro, pero no en 
las del fundus; la instilación de hidrolizado de casefna -
aumenta los niveles de somatostatina en las venas del fun-
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dus, pero no en las del antro; y la instilaci6n intracluod~ 
nal de HCl incrementa los niveles de la hormona en las ve­
nas antrales y fandicas; este altimo efecto puede estar m~ 
diado por un factor duodenal (hormona ?) con acción sobre 
las células D antrales y fandicas (12). 

La instilación de grasa en el duodeno también se 

1asocia a incremento de somatostatina en las venas antrales. 
Se cree que las células D del estómago están influidas por 
mecanismos nerviosos, luminales y humorales,y que pueden -
constituir el blanco de diversos factores que afectan la -
secreción y el vaciamiento gástricos; más aan, se ha dernn! 
trado que la somatostatina inhibe la liberación de neuro-­
transmisores como la acet ilcoli.na y la noradrena lina, y se 
piensa que, de esta manera, controla la disponibilidad de 
neurotransmisores para las células endócrinas y ex6crinas­
( 13). 

La somatostatina inhibe casi por completo la se­
creci6n basal de ácido, pepsina y factor intrinseco en su­
jetos normales y con hipersecreción gástrica; inhibe la l! 
beraci6n de gastrina; disminuye en forma importante la se­
creci6n de ácido y pepsina en respuesta a pentagastrina e 
histamina; bloquea en grado variable la liberación de to-­
das las hormonas gastrointestinales conocidas: gastrina, -
s~cretina, colecistocinina, péptido intestinal vasoactivo, 
péptido inhibitorio gástrico, motilina, enteroglucagon, i~ 

sulina, glucagon y polipéptido pancreático; disminuye el -
flujo sanguineo e incrementa la resistencia vascular mese~ 
téricos, pero no afecta el flujo sanguineo gástrico de la 
mucosa¡ altera la movilidad del tracto gastrointestinal, • 
los procesos de absorción en el intestino y la secreción • 
de agua, bicarbonato y enzimas pancrefiticos (13). 
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O T RAS HORMONAS 

La secretina, polipEptido de 27 aminoAcidos y con 
semejanzas estructurales al glucagon, es liberada por las -
células S de la mucosa duodenal en respuesta a la acidific! 
ci6n del duodeno. Las acciones reportadas de la secretina,a 
dosis farmacol6gicas, son múltiples; entre ellas se cita :­
estimulaci6n de la secreción de pepsina e histamina en la -
mucosa gástrica, inhibición de la secreción gástrica de Ac! 
do y de la liberaci6n de gastrina, inhibici6n de la movilí· 
dad y de la síntestis de DNA estimuladas por gastrina; sin 
embargo, a dosis fisiológicas, sólo se ha observado estimu­
laci6n de la secreci6n pancreAtica y biliar, por lo que su 
efecto inhibidor sobre la secreción gástrica, a dosis no -­
farmacológicas, es discutido (47), (61). 

La colecistocinina, liberada por grasas, peptona~ 
aminoácidos esenciales y sulfato de magnesio (62), es un i~ 
hibidor competitivo de la gastrina sobre la secreción gás·­
trica de Acido (52). 

Las grasas, en el duodeno, inhiben la secreción -
gAstrica de ácido; los péptidos propuestos para esta acción 
enterogastrónica son la colecistocinina, la somatostatina y 

el GIP (47), (63), La glucosa, la galactosa, las grasas,·­
aminoácidos y, en menor proporción, el ácido liberan GIP ;· 
está demostrado que éste péptido inhibe la secreción gástr! 

. ca de Acido y, a grandes dosis, es capaz de bloquear la li­
beración de pepsina; sin embargo, tal efecto enterogastr6n! 
co en el hombre es poco importante y se considera que la •• 
inervación yagal contrarresta la acción inhibitoria del GIP 
en el estómago intacto; es probable que la acción inhibito. 
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ria de este pepti<lo esté mediada por la somatostatina (63), 
(64). 

Otros péptidos identificados en la mucosa del --· 
tracto gastrointestinal y con capacidad de bloquear la se-­
creción gAstrica de Acido son: el péptido intestinal vasoa~ 
tivo (VIP), los peptidos semejantes al glucago"n y la uroga~ 
trona (26). 

Al VIP se l~ han atribuido las siguientes accio-­
nes biol6gicas: vasodilataciOn e hipotensi6n, relajaci6n ·· 
del mOsculo liso no vascular, estimulaci6n de la secreci6n 
intestinal, de la secreci6n pancreAtica de bicarbonato y -­

del flujo de bilis, inhibiciOn de la secreci6n gástrica de 
Acido, acci6n hipercalcemiante, estimulaci6n de la glucoge­
nolisis y la lipolisis, liberaci6n de insulina, glucagon, -
somatostatina, hormona del crecimiento, prolactina y hormo­
na luteinizante; al VIP se le considera actualmente más co­
mo un neurotransmisor que como una hormona (65). 

Los péptidos semejantes al glucagon o enterogluc! 
gon son secretados por las células L localizadas en la por­
ci6n distal del intestino delgado; se cree que forman parte 
de un sistema de retroalimentaci6n negativo que controi'a la 
funci6n del tracto gastrointestinal superior (66); inhiben 
la secreci6n gAstrica de Acido (26), mantienen el crecimie~ 
to de la mucosa y enlentecen el transito intestinal¡ se li· 
beran en respuesta a las grasas, la glucosa o la presencia 
de alimento mal digerido (66), (67), 

Los mecanismos por los que la hiperglucemia o la 
hiperosmolaridad en el duodeno inhiben la secreci6n gAstri. 
ca de ácido, no se conocen (47)¡ tampoco se ha aclarado ha! 
ta qué punto los reflejos nerviosos participan en la inhibi 
ci6n duodenal (68), 
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SISTEMA HISTAMINA-PROSTAGLANDINAS Y SISTEMA GASTRINA­
SOMATOSTATINA. 

Dentro de los mecanismos reguladores de la secre­
ci6n gástrica, se ha postulado recientemente la existencia 
de dos sistemas cuya interacci6n define las características 
de la secreci6n acido-péptica: el sistema histamina·somato! 
tatina y el sistema gastrina·somatostatina (6),(34). 

En el primero de estos sistemas, propuesto por •· 
Dousa y col., se considera, por un lado, que la histamina -
es el mediador común de los diferentes estímulos de la se-· 
creci6n acido-péptica y el activador del sistema AMPc en la 
célula parietal y, por otro lado, que las prostaglandinas -
{PGs) son los mediadores comunes de los diversos estímulos 
antisecretores. Tanto la histamina como las PGs~elevan el · 
nivel de AMPc en la mucosa gástrica, pero éstas últimas lo 
aumentan en un tipo de célula diferente a la célula parie-­
tal o, dentro de la misma célula parietal, activan a un ti­
po de AMPc distinto al activado por la histamina. Los estí­
mulos antisecretores aumentan la síntesis de PGs favorccie~ 
do la disponibilidad de ácido araquid6nico o acelerando la 
transformación de éste en endoper6xidos de prostaglandinas· 
(EPPG= PGH 2 y PGG 2) que son los precursores de las mismas¡ 
los EPPG y las PGs tienen efectos opuestos sobre la adenil­
ciclasa: los primeros la inhiben y las segundas la activan. 
Se ha demostrado también que las PGs, por activación del -­
sistema de AMPc, estimulan la síntesis y/o liberaci6n de m~ 
copolisacáridos y glucoprotcínas que, además de formar par· 
te del moco que recubre y protege a la mucosa gástrica, pu~ 
den también antagonizar la secreci6n de HCl (34). 

En base a estas observaciones, se propuso que las 
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PGs pueden inhibir la secreción gástrica de ácido de las si 
guientes maneras: 

a) Activando, en la misma célula parietal un AMPc difc· 
rente al estimulado por la histamina; este AMPc act,i 
varia a una proteinakinasa (PK) que anularla el efe~ 
to de la PK activada por el AMPc sensible a la hist! 
mina. 

b) Los estimules antisecretores, al activar la sintesis 
de PGs y, por tanto, la de EPPG, éstos y no las PGs, 
inhibirlan la adenilciclasa estimulada por la hist! 
mina. 

c) Un mucopolisacárido o una glucoprotelna producida -­
por las células epiteliales de la mucosa gástrica en 
respuesta a la activaci6n del AMPc por las PGs, inh!. 
birla la secreci6n acido-péptica al bloquear alguno 
de los pasos anteriores a la generaci6n de AMPc en 
la célula parietal (34). 

La ~igura 18 ilustra el sistema histamina-prosta­
glandinas y la figura 19 esquematiza el sistema gastrina 
somatostatina, hormonas de las que se habl6 previamente. 

FASES DE LA SECRECION GASTRICA 

A través de los mecanismos estimulantes e inhibi­
torios anteriormente descritos, se llevan a cabo las tres -
fases clásicas de la secreci6n gástrica: cefálica, gástrica 
e intestinal,denominadas de acuerdo al área donde se origi-
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nan los estímulos¡ en el hombre, debido a que la secreci6n 
tiende a ser continua, se reconoce una cuarta fase, la in-­
terdigestiva (44), 

El volumen aproximado de las diferentes fases de 
la secreción g§strica en el hombre es (69): 

PERIODO O FASE CANTIDAD (ml) 

INTERDIGESTlVA 30 60/hora 
CEFALICA so - 120/20 min. 
GASTRICA 225 - 350/S horas 
INTESTINAL 200 - 300/5 horas 

FASE INTERDIGESTIVA 

Esta fase, denominada también basal o espontánea, 
ocurre sin estimulación intencional (46); durante ella, se 
producen de 1.3 - 4.2 mEq. de §cido por hora en sujetos --­
adultos normales; se han encontrada variaciones en un mismo 
sujeto y la existencia de un ritmo circadiano, siendo la s~ 
creción m§s abundante entre las 2;00 pm y la l:OO am y me­
nor entre las 5i00 y las 11:00 hs am (29), Se considera que 
esta fase depende fundamentalmente del vago (27}, (45), au~ 
que, al parecer, influye también la gastrina, en especial -
la G·34 (.48), (SO). 
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FASE CEFALICA 

· Se le denomina tambH!n fase. inicial refleja y se 
produce como resultado de la vista, el olor o el sabor de 
los alimentos y el acto de comer; estA mediada por el vago 
y no requiere de la presencia obligada de alimento en el e! 
t6mago (27), (70). El periodo de latencia que media entre -
la aplicaci6n del estimulo y la respuesta secretora es me·­
nor de S minutos y la duraci6n de la respuesta varia de 30-
120 minutos despu6s de interrumpir el estimulo y segfin el -
tipo del mismo (45). 

FASE GASTRICA 

Se inicia por la presencia de alimento en el est~ 
mago como respuesta a la distensi6n que produce el volumen 
de la comida, la elevaci6n del pH intragastrico por el efe~ 
to amortiguador de los alimentos y la acción directa de los 
ingredientes quimicos de los mismos: calcio, péptidos y am! 
noacidos (6), (45), (_48); su principal mediador es la gas-­
trina (_27), (SO)¡ dura aproximadamente 4 - 5 horas y la se­
creci6n mAxima se produce entre la la, y la Za, horas (70). 
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FASE INTESTINAL 

Se inicia con la entrada del alimento, en forma -
de quimo, al intestino delgado proximal; tiene un período -
latente de 1 • 3 horas, pero su duraci6n es mayor que la de 
las fases ceflilica y g§strica, en promedio, S horas, pero -
puede durar hasta 8 • 10 horas (52), Probablemente represe! 
ta menos del 20\ del ácido total secretado en el est6mago ; 
se piensa que, puesto que estímulos diversos generalmente -
actúan en forma sinérgica en el tracto gastrointestinal ••• 
(27),(32), los estímulos que normalmente desencadenan esta 
fase pueden ser mucho mAs efectivos en presencia de estimu· 
laci6n residual de las fases anteriores (SS). 

Diversas substancias en el intestino delgado esti 
mulan la secreción gástrica: agua, substancias de extrac--· 
ci6n de la carne, productos de la digesti6ri proteica (pept! 
nas y mninoácidos), leche, alcohol, histamina, saponina, -· 
adrenalina, Acido clorhídrico al 0,1 N, soluci6n de gliceri 
na al JOi y sulfato de magnesio (36), (SS). Se d.esconoce ·· 
cuál sea el mediador o mediadores de esta fase (~3); la·ga! 
trina no parece estar involucrada; la administraci6n de pe~ 
tonas y aminolicidos en el duodeno estimulan la secreci6n •• 
glistrica, pero no liberan gastrina (47), (48); la distensión 
duodenal podr1a activar reflejos vagales (68)¡ el descenso 
del pH a 2.S 6 menos tiene efecto inhibidor (SS), 

Se cree que la fase intestinal obedece a estlmu-· 
los químicos ya que una bolsa gástrica, completamente dene! 
vada, secreta cuando se coloca alimento en el duodeno, lo • 
que demuestra que la secreci6n se produce en respuesta a a! 
guna substancia química que circula en la sangre, una horm! 
na intestinal, probablemente un polipéptido diferente a la 
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gastrina y que, a diferencia de ella, parece ser degradado 
a su paso por el hígado vfa la circulaci6n porta (47),(55); 
de hecho, cuando se deriva la sangre de la vena porta, evi· 
tando su paso por el hígado, se produce secreci6n importan· 
te. de llcidó, lo que se considera secundario a "desenmascara 
miento" del estimulante de la fase intestinal (71), 

RHACION ENTRE LA SECRECION DE ACIDO Y EL FLUJO SANGUINEO 

GASTRICOS 

Existen numerosos cortocircuitos arteriovenosos -
en la submucosa del est6mago que impiden que la sangre flu­
ya por el lecho capilar, de tal manera que el monto real de 
flujo sanguf~eo mucoso está en funci6n no s6lo del flujo •• 
sangufneo total, sino también de la cantidad de cortocircui 
tos abiertos (72). 

El flujo sanguíneo mucoso, en el estOmago en rep2 
so, oscila entre el 60 y aoi del flujo sangutneo total y •• 

puede variar sin que ocurra un cambio concomitante en el ·• 
flujo sanguíneo muscular. Existe, en general, relaci6n en·· 
tre la secreci6n gástrica de !leido y el flujo sangufeno de 
la mucosa. Los secretatagogos (gastrina, histamina, insuli· 
na, alimento) aumentan el flujo sanguíneo mucoso. La hista· 
mina tiene mayor efecto que la gastrina. Se requiere de un 
mínimo de flujo sanguíneo para que el est6mago ejerza su •• 
funci6n; sin embargo, el aumento del flujo sanguíneo no •• 
constituye, en sí mismo, un estímulo para la secreci6n gl!s­
trica de !leido (72), (73). 
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Ferry~~ y col. estudiaron la relaci6n entre el -
flujo sanguíneo, el consumo de oxígeno y la secreci6n gAs-­
trica de ácido; encontraron que existe buena correlaci6n e! 
tre el consumo de oxigeno y la secreci6n gAstrica de Acid~ 

pero que @sta s6lo se correlaciona con el flujo sanguíneo -
cu·ando el consumo de oxfgcno por el tejido cstA limitado -­
por el flujo mismo (73), 

La inh1bici6n de la secreción gástrica de §cido · 
se acompafia de· disminución del flujo sanguíneo. La vasoprc­
sina o la norepinefrina disminuyen el flujo sanguíneo y Ja 
secreción g5strica de ácido; el isoproterenol aumenta, cu · 
ciertos casos, el flujo sangufneo, pero disminuye la secrc· 
ci6n (72); la cimctidina disminuye el flujo sangufneo de la 
mucosa como resultado de la inhibición de la actividad se-· 
crctora de ácido cuando @sta ha sido estimulada previamen· 
te con histamina¡ el flujo sanguíneo regresa entonces a los 
nivelos previos a la estimulaci6n (74). 

En situaciones patológicas como la disminución 
del volumen c1rculante efectivo por hemorragia, la cstimul! 
ci6n simp§tica secundaria provoca vasoconstricción de casi 
todos los vasos sanguíneos del territorio esplácnico, lo •· 
cual reduce el flujo sanguíneo, a veces casi a cero; esto 
permite que la sangre se desvíe hacia los órganos vitales ; 
la estimulación simpática en si tiene poco o ningan efecto 
sobre la secreción glandular, pero ésta disminuye por efec· 
to de la constricción de los vasos sanguíneos que irrigan -
las. glándulas (75), Cuando la hemorragia es moderada, el 
consumo de oxigeno esplácnico no se ve afectado porque la 
disminución del flujo sanguíneo se compensa con aumento de 
la extracción de oxígeno por los tejidos, pero, cuando la · 
hemorragia es severa, el flujo sangufneo disminuye a tal -­
grado que dicha compensación resulta inadecuada y el consu· 
mo de oxígeno se abate; la hipoxia isquémica resultante, •• 
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además de otros efectos deletéreos, inhibe la secreción gá?_ 

trica de ácido {76). 



ETIOPATOGENIA 



ULCERAS DE STRESS 
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Las a1ceras de stress, cuya mfis frecuente y temi­
da manifestaci6n es ·el sangrado, constituyen una entidacl -­
frecuente en las Unidades de Terapia Intensiva (77),(78),-­
(79). Los pacientes que ingresan a estas áreas por un pade­
cimiento ya grave tienden, por desgracia, a desarrollar es­
ta .complicaci6n que entorpece la evoluci6n, agrega dificul­
tad al tratamiento y comporta un riesgo ~dicional para la 
vida del enfermo, a tal punto que puede ser el evento que -
determine un desenlace fatal (77),(169),(170),(171),(172), 

El médico involucrado en e! manejo de estos pa 
cientes debe conocer la naturaleza de estas lesiones, ~1! in 
cidencia, el riesgo que representan para el enfermo, los 
factores que predisponen a ellas, por qué y cómo se produ-­
cen, cufiles son sus manifestaciones cltnicas, de qué manera 
se establece, con certeza, su presencia, la forma de evitar 
las y c6mo tratarlas. 

DEFINICION Y CLASIFICACION 

Se han utilizado diversos ~érminos para designar 
esta entidad: gastritis hemorrágica, erosiones gastroduode­
nales agudas, erosiones gfistricas superficiales (79), ente­
rocolitis isquémica no oclusiva, sfndrome de intestino is-­
quémico (78), necrosis focal aguda gastrointestinal (80),u! 
ceras agudas de stress, dlceras de Cushing, filceras de Cur­
ling y, dentro de este concepto, algunos autores incluyen • 
también a las lesiones gástricas agudas originadas por med! 
camentos ( 81) . 

Tan variada terminologta favorece la confusi6n, 
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Larson y Farnell así como Moody y Cheung (81),(82) creen·· 
que las úlceras de stress tienen características morfo16gi· 
cas, manifestaciones clínicas y mecanismo patog6nico dife·· 
rente y que, por lo tanto, es útil analizar su existencia -
a la luz de la situaci6n clínica en la que se presentan, de 
tal manera que las úlceras secundarias a shock o trauma de­
ben diferenciarse de aqu6llas consecutivas a trauma de crá· 
neo (U. de Cushing), quemaduras (U. de Curling) o ingcsta -
de substuncias ex6genas (gastritis erosiva medicamentosa) 
Skillman y Silen comparten este criterio (83). 

Se considera actualmente que las úlceri!~ ··• 
~son erosiones múltiples, superficiales (no van más­
allá de la "muscularis mucosae") que aparecen en la mucosa 
gástrica o duodenal de los pacientes en estado crítico; no 
muestran evidencia de' cronicidad y s6lo ocasionalmente se · 
observan úlceras rodeadas de erosiones (78),(81). 

Las úlceras de Curling se presentan en la mayoría 
de los pacientes con quemaduras del 35\ 6 más de superficie 
corporal total· (1),(88); su fisiopatología es semejante a· 
la de las úlceras de stress y, por tal motivo, se les consi 
dera como tales (79); no obstante, en los pacientes quema·· 
dos, durante el periodo de convalescencia, se han observado 
úlceras duodenales únicas que, desde el punto de vista his· 
topatol6gico, son más profundas y, en ocasiones, se perfo·· 
ran. No se sabe si estas úlceras del duodeno representan ·• 
una progresi6n de erosiones más superficiales o la activa·· 
ci6n de una diátesis ulcerosa preexistente (1). 

El término úlceras de Cushing se reserva para las 
ulceracion.es agudas del tracto gastrointestinal superior -
consecutivas a trauma de cráneo o a aumento de la presi6n · 
intracraneana (tumores cerebrales) (79) ,(81). Presentan al· 
gunas características peculiares que han hecho que, en oca· 
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siones, se las excluya de ~a clasificación de Glceras de -­
stress: 

a) Pueden afectar el es6fago, el estómago y el duodeno pro­
ximal; histol6gicamente, pueden no diferir de las úlce-­
ras de stress (84), pero tienden a profundizar y, con -­
frecuencia, se asocian no s61o a sangrado, sino también 
a perforaci6n, complicaci6n que es poco común en las er~ 
siones superficiales. No se sabe si estas diferencias -­
morfol6gicas son s6lo expresi6n de un mayor grado de se­
veridad (1). 

b) La secreci6n gAstrica de Acido y pepsina suele estar au­
mentada, situaci6n poco frecuente en los pacientes que -
desarrollan úlceras de stress por otra causa (1), (77),­
(81), (82); no obstante, en 15 pacientes con traumatismo 
craneoencefUico y .sin otra lesi6n asociada, Stremple e!!. 
contr6 niveles normales.de Acido gAstrico (85), Se ha r~ 
portado también hipersecreci6n gAstrica de Acido en los 
pacientes con l~siones medulares por arriba de T-5, en -
especial si Estas son completas (86). 

e) Se han encontrado niveles séricos de gastrina aumentados 
en los pacientes con lesiones del sistema nervioso cen-­
tral¡ en los enfermos que desarrollan úlceras de stress 
por otra causa, los niveles séricos de gastrina se han -
encontrado dentro de la normalidad (1). 

No se .ha aclarado aún hasta qué punto estas dife­
rencias son importantes en la fisiopatología de las úlceras 
de stress; sin embargo, desde un punto de vista prActico,lo 
importante es tener en mente que las úlceras de stress, en 
los pacientes quemados o con lesiones del sistema nervioso 
central, pueden tener curso clínico o presentar· complicaci~ 
nes diferentes (1). 
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Horovitz (79) propuso el termino de "gastroenter~ 

patla de stress" debido que evita el uso de las palabras ~ 

ulceraci6n -que no se presenta en todos los casos- y gastr! 
tis •la inflamaci6n no constituye una caracterfstica promi­
nente del sfndrome-; el calificativo "dé stress", sella la -­
que· los pacientes en quienes se presenta esta entidad, cur­
san con alguna forma de "alarma" fisiol6gica; este mismo ª! 
tor clasific6 a las Olceras (o gastroenteropat!a) de stress 
de la sigueinte manera: 

GASTROENTEROPATIA 
DE 

STRESS 

- POR IATROGENIA (MEDICAMENTOS). 

- POR LESIONES DEL SISTEMA NER-
VIOSO CENTRAL (U. DE CUSHING). 

- POR ISQUEMIA (QUEMADURAS, Hl­
POVOLEMIA, SEPSIS, SHOCK). 

Tal clasificaci6n, aunque discutible, permite una 
identificaci6n rApida del p_aciente y una pronta orientaci6n 
al manejo. 

Pued'e concluirse que, aunque se empleen diferen-­
tes denominaciones, existe consenso respecto a qu6 lesiones 
se deben considerar como Glceras de stress; queda en discu­
si6n el incluir o no a las lesiones inducidas por medicame~ 
tos; de hecho, Men¡uy piensa que 6stas lesiones no se deben 
considerar 61ceras de stress, acepta el t6rmino para las O! 
ceras de Cushing, si bien apunta que,en 6stas, la conexión­
entre el evento inicial y la ulceraci6n puede ser diferente 
(711). 

ANATOMOPATOLOGIA 

La anatomía pato16gica y la endoscop!a han permi-
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tido no s6lo caracterizar, sino seguir el curso de las Glc~ 
ras de stress. Lucas y col., gracias a estudios endosc6pi-­
cos y biopsias seriados, describieron, por vez primera, la 
evoluci6n de las Glceras de stress eri 42 pacientes traumat!. 
zados; todos desarrollaron cambios en el fundus y el cuerpo 
de la mucosa gAstrica en las primeras 24 horas postlesi6n ¡ 
los signos iniciales fueron áreas focales de palidez rodea­
das de hiperemia, generalmente confinadas al fundus y cuer­
po del est6mago; a las 24 horas aproximadamente, aparecic-­
ron erosiones superficiales que progresaron en profundidad, 
pero no penetraron mh alla de la "muscularis mucosa e"¡ en 
ningan.caso se observ6 daftado s6lo el antro, pero, en lo5 
casos mAs severos, aparecieron, tambi6n en 61, las lesiones. 
(88). 

Microsc6picamente, los primeros cambios fueron -
zonas de edema que se extendieron y se asociaron a diapede­
sis de eritrocitos, hemorragia de lR mucosa y necrosis que 
condujo a ulceraci6n fran~a¡ ~o se observaron cambios infl! 
matorios agudos (88). Tales hallazgos coinciden con los. re­
portados en p~cientes quemados (89),(90). El duodeno se ve 
afectado con menor frecuencia que el est6mago (78}. 

EPIDIJMIOLOGIA 

No es fAcil evaluar la incidencia de las lesio-­
nes agudas de la mucosa gastroduodenal ni la frecuencia con 
que ocurre el sangrado, ya que las cifras reportadas en la 
literatura varian de acuerdo a las t6cnicas empleadas para 
su detecci6n, la poblaci6n de pacientes estudiada y el nOm! 
ro de factores de riesgo considerados (91). 
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En 2297 pacientes con lesiones de guerra, en Vie! 
Nam, McNamara y Stremple encontraron sangrado por Olceras -
de stress en s6lo el 3\ (92); Czaja y col., en pacientes -­
quemados, reportaron un 22\ de incidencia de sangrado (90); 
estos mismos autores, posteriormente, también en pacientes­
qu.emados, observaron lesiones glistricas en el 84\ de ellos 
y duodenales en el 63\, con incidencia de sangrado del ----
11.1\ y pudieron establecer además que las erosiones gastr~ 
duodenales aparecfan en las primeras 5 horas postlesi6n en 
m4s del 80\ de los casos y que, en 72 horas, muchas de ---­
ellas hablan evolucionado a dlceras, originando hcmorragia­
importante (93); McElwee y col, encontraron lesiones gastr~ 
duodenales agudas en el 80\ de sus pacientes con quemaduras 
graves, y sangrado y perforaci6n en el 22\ y 6\ de ellos -­
respectivamente (94); Chocteau y col, en enfermos con qucm! 
duras del 20 - 80\ de superficie corporal total, identific! 
ron sangrado gastrointestinal en el 44\ y en el 30\ de los 
casos el sangrado fue importante (95). 

El sangrado de tubo digestivo alto por ~lceras de 
stress aparece en el 20\ aproximadamente de los enfermos -­
con padecimientos médicos y que requieren ventilaci6n mecA­
nica (1), (80),(96),(97),(98); en el 17 - 80\ de los pacie! 
tes con traumatismo craneoencef4lico -en el 39\ en las pri­
meras 48 horas y en el 40\ en la primera semana - (99) ¡ en -
el 22\ de los pacientes con lesiones medulares agudas, en -
especial si éstas son altas y completas (86); en el 24\ --­
aproximadamente de los pacientes que ingresan a una unidad 
de cuidados intensivos postoperatorios (96); en la mayorla­
de los pacientes sépticos (77); en el 6,6\ de los casos de 
cirgla liberadora de obstrucci6n de las vlas biliares (100); 
en el SO\ de los enfermos con insuficiencia hepática en --­
quienes la mortalidad asociada al sangrado es impresionante 
y no es raro observar esta complicaci6n en los casos de Pº! 
creatitis (77). 
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As1 pues, se puede considerar que las lesiones de 
la mucosa gastroduodenal aparecen en unas horas después del 
evento desencadenante; que, si la agresi~n es lo sufi~ient! 
mente severa, la incidencia de esta complicaci~n alcanza c! 
s~ el 100\ de los casos; que el 10\ de los pacientes con e! 
tas lesiones sangra y que esto suele ocurrir en los prime-­
ros 6 -7 dfas despul!s del evento"estresante" aunque puede 
suceder antes. Por lo común, el sangrado es moderado y cede 
con medidas terapéuticas sencillas o con el tratamiento pr~ 
pio de la enfermedad de base; ésta, y no el sangrado, suele 
ser la causa de la muerte, pero, cuando la hemorragia es S! 
vera y la cirug1a inevitable, la mortalidad se acerca o su­
pera el SO\; la perforaci6n es relativamente poco común· 
( 77) • ( 78) • ( 79), ( 80) • (91). ( 1o1) • ( 102) • ( 103). ( 170-17 2) ' 

Se cree que lo que distingue a los pacientes que 
sangran de los que no sangran o lo hacen en forma pasajera 
es la persistencia de las situaciones de stress que conduj~ 
~on a la formaci6n de las lesiones (1),(?7). 

Por fortuna, la incidencia de esta entidad y, so­
bre todo, de su complicaci6n m4s temida, el sangrado, ha -
disminuido gracias al empleo de diversos agentes·terapé~ti­
cos y a los avances logrados en el control de los procesos 
desencadenantes; debe, ·sin embargo, seftalarse que, al haber 
se logrado mantener con vida por tiempo más prolongado a -
los pacientes en estado critico mientras se resuelve su en­
fermedad de base, se ha favorecido que problemas como el -
sindrome de insuficiencia respiratoria progresiva del adul­
t~ y el sangrado p,or Glceras de stress hayan cobrado prepo! 
derancia (l), (.78), (79), (95), (101), (169-172). 
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FACTORES DE RlESGO 

A las situaciones clínicas que con mayor frecuen­
cia se asocian al desarrollo de úlceras de stress (quemadu­
ras graves, traumatismos severos, cirugía mayor, estado de 
shock o hipotensión, sepsis, insuficiencia renal, insufi-­
ciencia respiratoria, traumatismo craneoencefálico y otras), 
se les ha denominado factores de riesgo_(77),(79) ,(101) ;sin 
embargo, los diversos autores señalan mayor o menor número­
de los mismos (104),(105). Esto tiene implicaciones terapé~ 
ticas respecto a qué pacientes deben ser sometidog a trata­
miento profiláctico, e implicaciones pron6sticas respecto a 
qué pacientes tienen mayor riesgo de sangrar y en cuanto a 
morbimortalidad (171),(172). 

Menguy opina que debe instalarse tratamiento pro­
filáctico en todos los pacientes con un padecimiento agudo­
y con tres o más factores de riesgo (78); Horovitz señala -
que todos los pacientes con alto riesgo de desarrollar úlc~ 
ras de stress· deben recibir tratamiento profiláctico (79);· 
Priebe y col. sugieren que tal tratamiento se instituya en 
todos los pacientes en estado critico (106). En 800 pacien· 
tes, admitidos a una unidad de cuidados intensivos, Basso y 
col. encontraron que, en aquellos pacientes con un solo faf 
tor de riesgo, la probabilidad de sangrado era de 14\ y de 
2S\ en aquéllos con 2 6 más factores (107); Morales Campo-· 
rredondo I y su grupo encontraron que el sangrado por úlce· 
ras de stress aparece en el SS\ de los pacientes con 2 6 -· 
más factores de riesgo (172); de acuerdo con Zinner y col., 
los pacientes que sangran cursan con padecimientos más gra· 
ves, su estancia en las UCls es más prolongada y mayor su · 
mortalidad (lOS). 

Se ha buscado identificar, entre los factores de 
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riesgos mencionados, a ~qu6llos que_~on ~ayo~ frecuencia se 
asocian a sangrado importante, por_ úlceras de stress y a ma­
yor morbimortalidad, con el fin de.·solÍ1eter. a tratamiento •· 
profiláctico sólo a estos pacie~~~s;[la;so y col. identifi· 
caron a la insuficiencia respira.toi'i.a"·como el factor de ··· 
riesgo m!is coniún y a la ínsufitienéi.il-renal como el m!is fr~ 
cuentemente asociado a sangrado (107); para Zinner y col.,­
los factores de riesgo más comunes fueron las compiicacio-­
nes pulmonares y el estado de shock (105); para Priebe y su 
grupo, la insuficiencia renal, la sepsis, la peritonitis y 
la hipotensión fueron los factores que con mayor frecuencia 
se asociaron a sangrado (106); la existencia de coagulopa·· 
tia y la necesidad de ventilación mecánica prolongada (mlis· 
de 5 dias) constituyeron en el estudio de Shuster, los fac­
tores que con mayor frecuencia condicionaron sangrado (80). 
Fiddian-Grecn y col. demostraron que es posible predecir-· 
qué pacientes cursarán con sangrado importante por úlceras 
de stress en base a la determinación del pH intramural del 
estómago (lo cual es factible en la clínica) y la relac\611 
que el pU guarda con los factores de riesgo presentes; es·­
tos autores encontraron que la probabilidad de sangrado ma­
sivo depende de la existencia de un pll intramural bajo (me· 
nor de 7.24) y la capacidad de resistencia a dicho pH, es-­
tando ésta última en relación con el número de factores de 
riesgo presentes; de hecho, observaron que el pH intramural 
disminuía conforme crecía el número de factores de riesgo y 
que, conforme éstos desaparecían, el pH se incrementaba ·-­
(108). 

La literatura, por tanto, está de acuerdo en que 
existen factores que propician el desarrollo de l•s úlceras 
de stress; que a mayor número de factores, mayor la posibi­
lidad de sangrado, y que algunos factores implican mayor -­
riesgo que otros; sin embargo, el número consignado de di-­
chos factores es variable, los factores que se considera -



WDI CE DE SEVERIDAD DE LA ENFERMEDAD DE BASE 

1) PULMONAR: NECESIDAD DE ASISTENCIA VENTILATORIA MECANl­
CA POR MAS DE 24 HORAS EN EL POSTOPERATORI0-
0 INSUFICIENCIA RESPIRATORIA O NEUMONIA DOCU 
MENTADAS, 

2) SHOCK: 

3) SEPSIS: 

4) CARDIACO: 

5) RENAL: 

6) SNC: 

7) Uso DE es.· 
TEROIDES: 

8) CoAGULOPA 
TIA: 

9) HEPATICO: 

TAS< 90 MM HG POR CUALQUIER CAUSA O NECESI--
DAD DE UTILIZAR VASOPRESORES, 

INFECCIONES SISTEMICAS DOCUMENTADAS Y HEMO-­
CULTIVOS POSITIVOS, 

ICC, IAM O ARRITMIAS QUE REQUIEREN EL USO DE 
DROGAS PARA SU CONTROL, 

IRA, DEFINIDA COMO CREATININA >3,0 MG/DL O -
NUS > 50 MG/DL, 

ALTERACION DEL ESTADO DE CONCIENCIA POR CAU­
SA NEUROLOGICA DEFINIDA O ESTADO DE COMA, 

DOSIS SUPERIORES A 250 MG DE ACETATO DE Hl-­
DROCORTISONA O SU EQUIVALENTE EN 24 HORAS, 

CUENTA DE PLAQUETAS <50,000/MM3 O TIEMPQ DE 
PROTROMBINA 30% MENOR QUE EL DE CONTROL, 

BILIRRUBINA >5,0 MG/DL O HEPATITIS DEMOSTRA­
DA, 

CADA PARAMETRO: l PUNTO: PUNTUACION TOTAL: 9 PUNTOS, 

Tomado de1 Zinner M..1 y col: The Prevention of Upper Gastroin­

testinal Tract Bleeding in Patients in an Intensive care Unit. 

Surg Gynecol Obstet 153: 214-220, 1901. 

CUADRO 2 
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comportan mayor riesgo de sangrado son diferentes y las fo! 
mas de evaluaci6n de éste son también distintas (80). Seria 
conveniente poder contar con criterios uniformes a este res 
pecto. 

Zinner y col. desarrollaron un "Indice de Sev! 
ridad de la Enfermedad de Base" en el que incluyeron 9 cat! 
gorias o par5metros; a cada uno de éstos, le asignaron un -
valor numérico igual a la unidad par~ una calificaci6n to­
tal de 9 puntos, y encontraron una relaci6n estrecha entre 
la puntuaci6n obtenida y la incidencia de sangrado (Cuadro-
2 ) .(JOS). 

· P A T O G E N E S l S 

No se conoce plenamente la patogénesis de 'las 
úlceras de stress; los procesos involucrados en ellas son -
múltipies (77), (61), (82). 

La mucosa g5strica puede concebirse como una -
estructura con una doble funci6n;secretar ácido y pepsina -
hacia la luz del est6mago y protegerse de ellos;esto Gltimo 
lo consigue graci~s a una serie de mecanismos que le permi­
ten mantener al ácido dentro de la luz gástrica y contra--­
rrestar la actividad acido-péptica. La mucosa mantiene al -
ácido dentro de la luz. y se defiende gracias a la capa de -
moco que la recubre y al bicarbonato secretado y atrapado -
dentro de ésta, gracias a la "barrera mucosa gástrica", al 
estado secretor y la marea alcalina concomitante, a la gran 
capacidad de regeneraci6n del epitelio, al mecanismo de ci­
toprotecci6n y a su rico flujo sanguíneo que le aporta bi--
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carbonato ("nutrient Hco3 ·) y el oxígeno y los nutrientes -
necesarios para poder llevar a cabo estas funciones (7),--­
(23). (30) ,(78) ,(97) ,(106) ,(109) ,(110). 

A la luz de estos conceptos, es posible estable-­
cer que el dafto de la mucosa glistrica se produce por alguna 
combinaci6n de los siguientes factores (,78),(79),(81),(91), 

(97). (102): 

I- LA PRESENCIA DE ACIDO Y PEPSINA EN LA LUZ GASTRICA 

II· ALTERACION DE LOS MECANISMOS DE DEFENSA DE LA MUCO 
SA POR: 
1- Ruptura de la "barrera mucosa glistrica" con au­

mento de la permeabilidad de la misma y retrodi 
fusi6n de hidrogeniones. 

2- Alteraci6n de la capacidad amortiguadora de la 
mucosa por: 

a) Alteraciones en la cantidad o calidad del mo 
'co glistrico. 

b) Disminuci6n de la secreci6n de bicarbonato 
c) Alteraci6n del estado secretor de la mucosa 

y disminuci6n de la marea al calina concomí-­
tan te. 

d) Alteraciones sist~micas del equilibrio acid2 
base. 

3. Alteración de la capacidad de regeneraci6n del 
epitelio. 

4- Alteración del mecanismo de citoprotección. 

III- ALTERACIONES DEL FLUJO SANGUINEO CON DISMINUCION 
DEL APORTE DE OXIGENO Y NUTRIENTES POR: 
J- Hipovolemia 
Z· Hipotensión o estado de shock 
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3- Sepsis 
4- Vasoconstricci6n 
5- Trombosis de la microcirculación 

PRESENCIA DE ACIDO Y PEPSINA 

Se requiere cierta cantidad de ácido en la luz -­
del estómago para que se produzca el dafto de la mucosa gfts­
trica {77),(79) ,(8l) ,(91),(106); no existe un solo report~ 

en la literatura, de sangrado por dlceras de stress en pn--• 
cientes con aclorhidria y, en modelos experimentales, es d! 
flcil producir dichas lesiones con pH gástrico intraluminal 
por arriba de 3,0 (.77), Mersereau demostró que las ratas,s~ 
metidas a stress por hemoiragia, no desarrollaban Glceras -
sin la presencia de Acido y que bastan pequeftas cantidades 
de éste para ~ue aquéllas se presenten (111); Ritchie pudo 
establecer que ni la isquemia inducida con vasopresina ni -
la aplicación tópica de sales biliares ni ambas cosas a la 
vez te.nlan poder ulcerogénico en ausencia de ftcfdo (87); -­
Rees y col, confirmaron los hallazgos de Rithcie· y pudieron 
demostrar ademAs que la hipoxia y el Acido juntos tampoco -
conduelan al c;lesarrollo de dlceras de stress, (.112); Saro- -
siek y col, observaron que el dafto inducido por ácido ace-­
tilsalicllico (ASA) en la mucosa gástrica depende de la co~ 
centración intraluminal de Acido (113); ésta es más impor-· 
tante que la cantidad del mismo (104), 

Aunque los pacientes que cursan con lesiones del 
sistema nervioso central, lesiones medulares altas o icter! 
cia tienen hipersecreción gástrica de ácido {77),(79),(81)· 
{89),(86),(100), esto no es requisito indispensable (91);--
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de hecho, durante el stress agudo, la secreción gástrica de 
ácido está disminuida o normal (77),(79) ,(81), y dos a tres 
dias despu6s regresa a los niveles previos e incluso algo -
mayores (79),(81). 

La disminución en la incidencia del sangrado obt~ 
nida gracias al empleo de antiácidos, cim~tidina, pirenzep! 
na y dicta elemental (78),(91),(93),(97),(101),(169-173) r~ 
fuerza el concepto de que sin ácido no hay lesión; sin em-­
bargo, en opinión de varios autores, aunque su presencia es 
necesaria, el ácido no desempefta un papel pivote en la gén~ 
sis de las Olceras de stress (102),(106). 

RUPTURA DE LA "BARRERA MUCOSA GASTRICA" 

La "barrera mucosa gástrica" impide la difusión -
+ . + 

de H desde la luz hacia la mucosa y de Na desde ésta ha--
cía la luz (31); la integridad de la misma se determina mi­
diendo la diferencia de potencial eléctrico negativo entre 
la mucosa y la serosa del estómago, la resistencia el6ctri­
ca y los flujos iónicos netos; cuando se al ter a o se "rom- -
pe" la barrera, disminuye la diferencia de potencial y se -
alteran los otros parámetros (40). Substan~ias como la as-­
pirina, indometacina, fenilbutazona, sales biliares y, qui­
zá, los glucocorticoides pueden romper la barrera mucosa -­
gástrica, favorecer la retrodifusión de H+ y condicionar,-­
por tanto, la ulceración de la mucosa (43),(77),(79). 

Sarosiek y col. demostraron que, al baftar la muc2 
sa gástrica con ASA a concentración de 20 mmol y pH S, la -



EFECTO DEL ASA SOBRE LA MUCOSA GASTRICA 

Ultrollltrado 
pla1mcltico 

modificado 

EL ESQUEMA ILUSTRA LA FISIOPATOLOGIA DE LA MUCOSA GAS­
TRICA DANADA, ASA: ACIDO ACETIL-SALICILICO, 

Tomado de1 Davenport llW: Salicylate damage to the gastric mucosal 
barrier. New Eng J Med 276: 1307, 1967. 

FIGURA 20 
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diferencia de potencial transmucosa no se modificaba y ésta 
se volvía hiperémica y ligeramente ingurgitada; al cambiar 
el pH de la soluci6n a 2.0, disminufa la diferencia de po-­
tencial, la mucosa se tornaba cian6tica, aparecían múlti -­
p~es petequias sobre la superficie, aumentaba la permeabil! 
dad vascular y disminuían los componentes glucoproteicos y 
glucolipidos del moco gástrico (113). 

El ASA tiene un pK de 3.5¡ a pH de 1 - Z.S, que -
es el pH gástrico normal, la mayor parte del ASA se encuen­
tra en forma no ionizada y penetra fácilmente a través de -
los lipidos de la membrana de las células de la mucosa gfis­
trica ¡ una vez en el interior de las células del epitelio , 
destruye las uniones intercelulares (tight junctions), lo• 
que permite la difusi6n de H+ al interior de la mucosa; los 
H+ retrodifundidos producen vasodilataci6n y aumento de la 
permeabilidad vascular con escape de proteínas debido a la 
liheraci6n de histarnina; los H+ estimulan también la liber~ 
ci6n de pepsin6geno y los plexos nerviosos intramurales con 
liberaci6n de' acetilcolina que estimula, a su vez, la se-­
creci6n de H• en uni6n con la histamina y estimula la moti­
lidad gástrica; el dafto de capilares y vénulas por la acti­
vidad acido-péptica condiciona el sangrado¡ al incrementar­
se la movilidad y producirse la contracci6n de la capa mus­
cular, el drenaje venoso del est6mago queda impedido; se -­
produce estasis venosa, lo que lleva a isquemia de la muco­
sa y favorece más el sangrado (Figura ZO ) . Además, el pll -
intracelular de 7.0 permite la ionizaci6n del ASA en el in­
terior de las células, lo que conduce a mayor dafio tisular­
y, finalmente, a exfoliaci6n del epitelio superficial (2), 
(.3). 

El efecto t6xico del ASA. sobre las células del -" 
epitelio de la mucosa gástrica se presenta ya se administre 
el medicamento por vía oral o por vía intravenosa (114). A 
lo anterior, hay que agregar el efecto inhibitorio que ej•! 
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ce el ASA sobre la sintesis de prostaglandinas, la síntesis 
de moco, la secreci6n de bicarbonato y su capacidad de di-­
solver los componentes del moco gástrico (40),(109),(113), 

Las sales biliares rompen la barrera mucosa gAs-­
t'iica y disminuyen la secreci6n de ácido (115); en presen-­
cia de Acido e hipoxia tisular son altamente ulcerogénicas­
(87) ,(l00), (112). En virtud de su acci6n detergente, disue! 
ven la membrana bilípida de la célula y, en medio ácido, se 
tornan lipofilicas y penetran en la mucosa, interfiriendo -
con el metabolismo celular; favorecen asl la retrodifusi6n 

+ de H C.l 12). Se ha reportado que la colestiramina puede im-
pedir la formaci6n de iilceras de stress (87). 

El mecanismo por el que el etanol dalla la mucosa 
gástrica no está bien dilucidado, El alcohol, ya sea inr.eri 
do o se administre por via endovenosa, estimula la secre .­
ci6n 'gástrica de ácido¡ a .concentraciones mayores del 8 al 
14\, rompe la barrera mucosa gástrica, favoreciendo la re•• 
tl'odifusi6n de 11"'; aunque inichlmente aumenta el flujo sa~ 
gutneo, éste 'disminuye al romperse la barrera mucosa gástr! 
ca¡ se cree que esto Último Se debe a Vasodilataci6n y CSt! 
sis sanguinea por lib•raci6n local de histamina .inducida -· 
por la retrodifusi6n de H+; se han observado también alter! 
clones en la calidad y cantidad del moco gástrico (116). 

La indometacina, la fenilbutazona y otros antiin­
flamatorios no esteroides pueden dallar también la barrera -
mucosa gástrica [79) y disminuir la cantidad y calidad del 
moco gástrico y la secreci6n de bicarbonato (110),(117). E! 
to probablemente está en relaci6n con su efecto inhibidor • 
de la sintesis de prostaglandinas (,40),(109),(118),(,119). 

La relaci6n entre los glucocorticoides y las dlc! 
ras de stress es más discutida y dificil de evaluar ya que 
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.las dosis empleadas actualmente en el estado de shock, el -
síndrome de insuficiencia respiratoria progresiva del adul­
to u otra situaci6n critica, son mucho más altas que las -­
utilizadas en padecimientos cr6nicos y, en general, por pe­
riodos muy cortos (77). 

Se cree que los esteroides ejercen un papel perm! 
sivo sobre la secreción gástrica de ácido y que son necesa­
rios para mantener dicha secreci6n (120), 

En opini6n de Moody y Cheung, los esteroides no -
rompen por sí mis111os la barrera mucosa gástrica, pero puc·­
den potenciar el aumento de la permeabilidad de la mucosa -
foducido por ASA u otras substancias y,. a dosis farmacol6g!_ 
cas, podrfan evitar la formaci6n de úlceras de stress (81). 
Matsumoto y su grupo, estudiaron 48 pacientes en estado de 
shock por diferente causa y encontraron que, en los pacien­
tes a quienes se les habh.n administrado estcroides a dosis 
farmacológicas y por períodos co~tos de tiempo, la inciden· 
cia de °ulceración fue sólo del 5.9\ en comparación con el -
grupo placebo en quienes la incidencia fue 57.9\; de estos 
resultados concluyeron que lo glucocorticoides pueden dism!_ 
nuir la incidencia de úlceras de stress en los estados de • 
bajo flujo ~sociados a shock séptico, hemorrágico y cardio­
génico (121). 

Larson y col. scftalan que la hipersecreción de -­
ácido observada en los pacientes con úlceras de Cushing no 
se puede atri·buir a los glucocorticoides, sino a estimula-­
ción vagal (82). 

Es posible que los esteroides favorezcan la le--­
si6n de la mucosa gástrica por disminución de la cantidad -
de ácido araquidónico disponible para síntesis de prosta -­
glandinas (40). 
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ALTERACION DE LA CAPACIDAD AMORTIGUADORA 

Diversos autores han puesto en tela de juicio que 
la ruptura de la barrera mucosa gástrica sea el componente 
esencial en la patogénesis de las úlceras de stress (81),-­
(.91) y,aun cuando consideran que desempeña un papel impor-­
tante, creen que la alteraci6n de la capacidad amortiguado­
ra de la mucosa constituye el factor más determinante en la 
aparici6n de las úlceras de stress (75),(106), 

O'Brien y Bushell demostraron que la capacidad "' 
de la mucosa de tolerar la retrodifusi6n de H•,depende del 
estado ácido-base del tejido y que el bicarbonato desempeña 
un papel fundamental en la defensa de la mucosa gástrica; -
los factores involucrados en el equilibrio ácido-base de la 
mucosa g6stric~ son: el estado secretor de la misma, el e-­
quilibrio ácido.base sistémico, el flujo sangu!neo y la in­
tegridad 111etab61ica de la célula (_110), (122), 

La secreci6n de H+ por las células parietales se 
acompafta de un movimiento de álcali (HC03 ") hacia el líqui­
do intersticial en cantidad equivalente a los H+ secretados 
(.74}. Kivilaakso y col, y otros autores demostraron que la 
inhibici6n de la secreci6n de ácido con bloqueadores de los 
receptores H2 de la histamina en presencia de ácido en la • 
luz del est6mago, disminuye de manera severa e irreversible 
la diferencia de potencial, la·resistencia y la corriente • 
de cortocircuito, abate el pH intramural y produce ulcera-­
ci6n de la mucosa; tales efectos no se observaron cuando el 
estado secretor de la mucosa se encontratia intacto.y, más • 
aún, al estimular la secreci6n de ácido con histamina, el -
pH no se modific6 y la incidencia de ulceraci6n fue menor.-



-96-

De t'stos estudios,concluyeron que la marea alcalina que se 
asocia a la secreci6n de H+ es importante en la protecci6n 
del tejido contra la ulceraci6n (106), (123),(124). 

El equilibrio ácido-base sistémico contribuye ta! 
bi6n a la defensa de la mucosa. Normalmente, cierta canti-· 
dad de u• difunde al interior del epitelio de la mucosa gli! 
trica y es neutralizado dentro de las células; éstas obti~­
nen bicarbonato del intersticio para esta acci6n amortigua· 
dora; cuando, por ruptura de la barrera mucosa glistrica, la 
retrodifusi6n de H+ aumenta y éstos se encuentran en mayor 
cantidad en el interior de las células y en el intersticio, 
se requiere de un aporte continuo y suficiente de bicarbon! 
to; si el flujo sangu1neo disminuye o la concentraci6n de -
bicarbonato en el flujo que llega es menor, no se puede 11~. 
var a cabo una amortiguaci6n adecuada, La acidosis hace a -
la mucosa mlis vulnerable al licido intraluminal; los facto-­
res que ~ejoran el aporte de bicarbonato la tornan más tol~ 

rante y disminuyen la ~nci'dencia de ulceraci6n; de aqui la 
importancia de revertir la acidosis metab6lica y los esta-­
dos que conducen a hipoxia y acidosis tisular (2),(110), ·­
(125). 

La anhidrasa carb6nica se encuentra en altas con· 
centraciones en el interior de las células parietales y en 
las células del epitelio superficial de la mucosa gástrica; 
participa en la secreci6n de H+ por las células parietales 
y en la formaci6n del Hco3• que pasa al intersticio y de -· 
ahí a la sangre durante el proceso secretor; en las células 
del epitelio superficial, toma parte en la formaci6n del -­
HC03" que se secreta hacia la luz glistrica y queda, en de-­
terminada proporci6n, atrapado en la capa de moco que recu­
bre al epitelio (30),(31). La acetazolamida bloquea la se"­
creci6n de H+por las células parietales, la formaci6n del -
HC03" que regresa a la sangre y la del que se secreta hacia 
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la luz del est6mago (lJ0),(126), Otros agentes (aspirina,i!!_ 
dometaciona, sales biliares etc .•• ), ademfis de aumentar la 
retrodifusi6n de H+, disminuyen a la vez la secreci6n de -­
Hco3 · (40),(110). 

El moco que recubre a las células del epitelio de 
la mucosa g&strica y es secretado por ellas, protege a la -
mucosa subyacente no s6lo de la lesi6n mecánica; las gluco­
proteinas y glucolipidos del moco participan en la regula-­
ci6n de la actividad péptica y retardan la difusi6n de H+ a 
través de la mucosa (30),(110); además, una glucoproteína -
del moco es capaz de inhibir la secreción gástrica de ácido 
(~8),(~4), La aspirina disuelve las glucoprotelnas y gluco· 
llpidos del moco ('13); ésta y otras substancias antiinfla­
matorias y quizá también los glucocorticoides disminuyen la 
producci6n de moco, lo que permite al &cido y la pepsina t.~ 

ner mayor acceso al epitelio de la mucosa gástrica (118); -

este efecto se considera secundario a la inhibici6n de la -
síntesis de prostaglandinas (40),(109),(110). 

ALTERACION DE LA CAPACIDAD DE REGENERACION DEL EPITE­
LIO 

Gracias a un proceso continuo de desc~maci6n y m! 
graci6n, las células del epitelio superficial de la mucosa 
g&strica son substituidas por células nuevas; el proceso de 
recambio se efectúa en 1 - 3 d{as; aproximadamente medio m! 
116n de células se descama por minuto (127). Las lesiones " 
de la mucosa gástrica inducidas por stress frecuentemente • 
desaparecen en 24 horas o menos, aun cuando se encuentre --
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afectado todo el fundus y el duodeno (77); se cree que el 
sangrado se presenta cuando las áreas dafiadas de la mucosa 
quedan expuestas a la actividad acido-péptica antes de que 
se lleve a cabo el proceso de recambio celular (78); la --­
ACTH y los glucocorticoides disminuyen, al parecer, la tasa 
de recambio ()20), las prostaglandinas la incrementan y los 
medicamentos que bloquean la síntesis de ésta~ últimas alt! 
ran este proceso (128). 

ALTERACION DEL MECANISMO DE CITOPROTECCION 

En la mucosa gastrointestinal, se encuentran can­
tidades elevadas de prostanoides junto con las enzimas res­
ponsables de su síntesis y degradaci6n (129). Las prosta--­
glandinas E, I y A inhiben la secreci6n gástrica de ácido y 

protegen a la mucosa de diversos agentes lesivos (109), --­
(128),(129). Esta capacidad protectora de las prostaglandi· 
nas, a la que Robert denominó ci toprotecci6n (.130), suele -
separarse de su efecto inhibidor de la secreci6n gástrica -
de ácido (40}. Las acciones citoprotectoras de las prosta-­
glandinas incluyen: conservaci6n de la integridad de la b! 
rrera mucosa gástrica, estfmulo de la síntesis y secreci6n 
de moco y de la producci6n de bicarbonato, aumento del flu­
jo sanguineo de la mucosa y del recambio celular (40) ,(110), 

(128) ,(129). 

No se han definido los mecanismos por los que las 
prostaglandinas inhiben la secreci6n de 4cido y ofrecen ci­
toprotecci6n (.129}; algunos autores consideran que las PGs· 
inhiben la secreción gástrica de ácido por acci6n directa • 
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sobre las células oxínticas (118)¡ en opini6n de Dousa y -­
col., la inhibici6n de la secreci6n de HCl se puede atribu­
ir, m4s que a las prostaglandinas, a sus precursores los e~ 
doper6xidos que bloquean los mecanismos intracelulares de -
la secreci6n de H•,y a un ~ucopolisacárido y/o glucoproteí­
ni del moco con efecto inhibidor de la secreci6n gástrica -
de 4cido y secretado por las células epiteliales bajo la a~ 
ci6n estimulante de las prostaglandinas (34); éstas inducen 
además, en las células epiteliales, la secreci6n de bicarbo 
nato y el recambio celular (110),(129). 

En varios estudios experimentales, se ha demostra 
do que las prostaglandinas impiden el desarrollo de las a1-
ceras de stress y las lesiones inducidas por medicamentos -
que bloquean la síntesis de las mismas (40),(109),(129),--­
(131); Basso y col. creen que el stress puede inhibir de ma 
nera especifica la síntesis de estos compuestos (109), 

ALTERACION DEL FLUJO SANGUINEO (ISQUEMIA) 

La isquemia de la mucosa gástrica constituye uno 
de los factores o el factor más importante en la patogéne-­
sis de las iilceras de stress (78) ,(79) ,(84) ,(108) ,(109) ,--­
(121) ,(132) y, aunque para varios autores tiene prioridad -
la al~eraci6n de la capacidad amortiguadora de la mucosa -­
gástrica (74),(78),(106), resulta dificil concebir que ésta 
(lltima se conserve cuando el flujo sangulneo es deficiente­
(.78}. 
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Se han propuesto varias teorías para explicar el 
dafto de la mucosa gástrica por isquemia. Unos autores opi-­
nan que la isquemia rompe la barrera mucosa gástrica, cond!_ 
cionando asl la retrodifusi6n de H+ (79),(121); Menguy y -­

col. sostienen que el déficit de energía, resultante de la 
hipoxia y la falta de nutrientes consecutivos a la isquemia, 
produce focos de necrosis en la mucosa sobre los que actúan 
el ácido y la pepsina, produciendo ulceración y sangrado -• 
(78), C.132); para Matsumoto y su grupo, la trombosis de la -

microcirculaci6n, secundaria a isquemia por vasoconstric·-­
ci6n, constituye el evento crucial en la patogénesis de las 
úlceras de stress(103),(119) ,(131); Fiddian-Green y col. -­
creen que la disminuci6n del pH intramural del est6mago por 
metabolismo energético deficiente e hipoxia tisular debida­
ª un aporte de oxígeno pobre, origina las úlceras de stress 
(108); Ritchie, Rees y col, y otros autores sostienen que -
la isquemia impide la remoci6n o amortiguaci6n adecuada de 
los H+ que retrodifunden cuando se produce la ruptura de la 
barrera mucosa gástrica por sales biliares o por otra causa 
(81), (87), (.91), (1 OS), (1l 2). 

Da la impresi6n que los diversos autores centran 
su atenci6n más en un evento en particular que en el conju~ 
to de eventos que la isquemia puede desencadenar. 

Como respuesta al stress agudo por trauma grave,• 
cirugla mayor, quemaduras extensas, estado de shock o sep-­
sis, se suscita una serie de acontecimientos que determinan 
la posibilidad de sobrevida del individuo; la integraci6n -
de los mismos, conocida como respuesta neuroend6crino-meta­
bólica al trauma, se lleva a cabo a través del hipotálamo,­
del simpático, de las suprarrenales, del hígado y del rifi6n 
como principales vectores de esta respuesta que engloba a -
todo el ·organismo. La intensa descarga simpático-adrenhgi­
ca desencadena cambios hemodinámicos que disminuyen los ---
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efectos de la hipovolemia y de la hipoxia en 6rganos vita-· 
les, pero comprometen la irrigación tisular de la piel, si! 
tema masculo--<}squelético, tejido conectivo y el drea es -­
plAcnica; aunado a esto y. gracias a una mayor producci6n • 
de glucocorticoides, glucagon y hormona del crecimiento, se 
in•tala un estado hipermetab6lico con gran flujo de substr! 
tos de la periferia hacia el hfgado, incremento de la gluc~ 
lisis, la gluconeogénesis, la ureagénesis y el nivel de fic! 
dos grasos y aminoficidos en la sangre; este hipermetabolis· 
mo se traduce en un catabolismo acentuado con balance nitro 
genado negativo. Tales cambios hemodinfimicos y metabólicos. 
aseguran un flujo sangufneo y aporte adecuado de oxigeno y 

nutrientes a fireas vitales a costa del sacrificio de otras, 
entre ellas, la espUcnica (.75),(76),(.121), (.133).(.134). 

La disminuci6n del flujo sangutneo ·isquemia- li­
mita el aporte de oxigeno y nutrientes a los tejidos e imp! 
de la remoci6n de los productos de desecho (135). Las isqu~ 

mia desencadena en las células una serie de alteraciones ·· 
bioquímicas, funcionales y estructurales que culminan con - · 
la muerte celular (134). Basta una hora de isquemia para o!!_ 
tener evidencia morfol6gica de estos cambios (135). La sep­
sis, a6n en fase de hiperdinamia 1 produce cambi~s mncrocir· 
culatorios, microcirculatorios y reol6gicos que ~ondicionan 
una irrigaci6n tisular deficiente que, aunada a trastornos 
en el transporte efectivo de oxigeno, condiciona hipoxia c~ 
lular; ésta inicia en las células la serie de eventos que · 
acaban con la muerte celular [134). 

Varios autores han demostrado que In P02 intracc· 
Iular, la diferencia de potencial y el pH intramurnl de la 
mucosa glistricn disminuyen durante la isquemia y el choque 
endotóxico () 08) , ()JZ) y, aunque hay autores que opinan que 
ln isquemia consecutiva a choque hemorrágico y a la admini! 
traci6n de vasopresina, no hace a la mucosa mfis permeable • 
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al licido secretdrl¿ y que la infusi6n intrarterinl de E. co­
li no rompe la barrera mucosa glistrica a pesar de que se d! 
sarrollen erosiones en la mucosa {81), resulta difícil cre­
er que así suceda¡ como señala Mcnguy y col., si la mucosa 
gástrica tiene una tasa metabólica alta y sus reservas de -
r,lucógeno son pobres, ¿cómo es posible que en condiciones -
de hipoxia y déficit de substrato energético se lleven a ca 
ho los fenómenos que constituyen la defensa de la mucosa -· 
glistrica? (78),(108),(112),(132), 

Es importante señalar aclemlis· que, aunque se logre 
una reanimación adecuada, una vez que, a consecuencia de la 
isquemia, se desarrolla edema celular, el flujo sanguíneo a 
los tejidos, el aporte de oxígeno y de nutrientes y su dif! 
sión no se restablece de manera inmediata debido a edema -­
del parrénquima y del epitelio vascular y debido a la pro-­
ducción de trombos en la microcirculaci6n por estasis y ac­
tivación del sistema de coagulación, por alteración de la 
capacidad de depuración del sistema retículo-endotclial pa­
ra eliminar partículas y microagregados y por ruptura del -
equilibrio eritre prostaciclina y tromboxano A2; los micro-­
trombos y la vasoconstricci6n adicional, inducida por el -­
tromboxano A2 , agravan y perpetúan la isquemia (136). 

Los estudios de Hardaway (137) y los de Shah y 

col. (136) sobre la trombosis de la micro¿irculación, mlis -
la evidencia anatomopatológica aportada por Margaretten y -
McKay, quienes demostraron la existenc*~ de trombos en la -
microcirculación glistrica (138) apoya~~Ía hipótesis de Mat­
sumoto y su grupo de que la trombosis ·~icrocirculatoria se­
cundaria a isquemia por vasoconstric~ión origina focos de -
nec~osis en la mucosa gástrica (119)'¡ el éxito que estos ª! 
tores han obtenido en la profilaxl~ de las a1ceras de 
stress con dosi5 bajas de heparina, aspirina a pequeñas do­
sis, dipiridamol y aminofilina parece confirmar sus concep-
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tos (103),(119),(131) .. 

Del análisis de los 3 factores fundamentales invo 
lucrados en la patog6nesis de las úlceras de stress: prese! 
ci~ de ácido y pepsina en la luz del est6mago, alteraci6n • 
de los mecanismos de defensa de la mucosa gástrica y dismi• 
nuci6n del flujo sanguíneo de la mucosa (.isquemia), se pue­
de concluir que es la combinaci6n de 6stos (.91),(97),(112), 
cualquiera que sea el evento desencadenante, lo que conduce 
a la formaci6n de las lesiones de la mucosa gástrica que, • 
ante la persistencia del stress, evolucionan a úlceras y -· 
condicionan sangrado (77),(88); no obstante, parece razona­
ble creer que, en el enfermo en estado critico, la isquemia 
y su séquito de alteraciones constituyen probablemente el • 
factor más importante (78),(79),(84), y no parece descabe·· 
llado considerar que asi como la hipoxemia, la hipercapnea 
y el aumento del trabajo respiratorio nos hablan de la ins~ 
ficiencia de este aparato; .los trastornos del sensorio, de 
insuficiencia cerebral¡ la oliguria, de insuficiencia rena~ 
etc, •• (134), el sangrado de tubo digestivo alto por úlce-­
ras de stress nos habla de insuficiencia gastrointestinal. -
(Cuadro 3). 

Tal insuficiencia gastrointestinal podría expli·· 
car por qué, en los pacientes en estado de shock -según re­
portaron Maldonado MA y Morales Camporredondo 1-, la dura-· 
ci6n del sangrado de tubo digestivo alto fue mds prolongada 
( 169). 
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El sangrado de tubo digestivo alto. por Glcera p62 
tica puede también condicionar el ingreso de un paciente a 
la Unidad de Terapia Intensiva,tanto para manejo y monito-­
reo de los trastornos hemodinámicos condicionados por la h! 
morragia y de otros trastornos concurrentes como para prev! 
nir posibles complicaciones; entretanto, se establecerán -­
los lineamientos a seguir para ratificar o precisar el dia[ 
n6stico y ~e decidirá el tratamiento más pertienente {1),-­

(Z). 

DEFINICION 

La a1 cera p6ptic.a cr6nica es, por definici6n, una 
Qlcera que se presenta en aquellas porciones del tracto di­
gestivo que están en contacto con el jugo gástrico. Puede 
aparecer en t'a porción inferior del es6fago, en el est6mago, 
en el duodeno, en el yeyuno despu6s de gastroenterostom{a,­
en la porci6n distal del duodeno y en el yeyuno .en los pa·· 
cientes con Sindrome de Zollinger-Ellison y en el diverUc~ 
lo de Meckel que contiene mucosa gástrica ect6pica. Si bien 
el t6rmino Glcera péptica comprende a todas las posibilida· 
des seftaladas, se recomienda, en cllnica, designar a las l! 
siones de acuerdo a su localizaci6n anat6mica (139). 

EPIDEMIOLOGIA 

Se considera que en Estados Unidos de Norteaméri· 
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ca del 5 al 10\ de la población adulta (mayores de 20 afios) 
desarrollará, en algdn momento de su vida, este padecimien­
to (140), (.141). En México, en el Instituto Nacional de la -
Nutrici6n "Dr. Salvador Zubirán", la frecuencia estimada de 
úlcera péptica hace 20 afios fue de 7.01 y en 1980 de 6.4\ -
(.142). 

La úlcera péptica tiende a la recurrencia; aprox! 
madamente el SO\ de las úlceras duodenales recurren en el -
lapso de un afio y el 80 - 90\ en un lapso de dos años. La -
úlcera duodenal es aproximadamente 2 - 3 veces más frecuen­
te en varones que en mujeres; clínicamente, se le diagnost! 
ca con una frecuencia 4 veces mayor que a la dlcera gástri­
ca; ésta también predomina en el var6n en relación de 1.5:1 
aproximadamente. La dlcera duodenal es más frecuente en la 
5a. década de la vida, la gástrica en la 6a. década (140),­
(141),(142),(143),(144). 

De las complicaciones de la úlcera péptica (hemo­
rragia, estenosis, penetración~ perforación), la más común 
es el sangrado. En los pacientes con úlcera duodenal, el -­
sangrado se presenta en el 15 - 20\ de los casos y puede T! 
currir en el 40\ de los enfermos que tuvieron un episodio -
previo de sangrado; en los casos de úlcera gástrica, la he­
morragia ocurre en el 25\ de los pacientes aproximadamente­
(143); en el I.N.N. "Dr. Salvador Zubirán", en 1980, se re­
gistró hcmoragia en el 19.61 de los pacientes con úlcera -­
duodenal y en el 35.81 de aquéllos con úlcera gástrica ---­
(142). En los nifios, la frecuencia de úlcera péptica es de 
1/5 - 1/10 de la reportada en adultos (144) y la hemorragia 
constituye probablemente su principal manifestación (1),--­
(145). La.s otras complicaciones de la úlcera péptica ocu--­

con frecuencia mucho menor (142), La mortalidad global aso­
ciada a úlcera péptica, en México, es del 8.7\, siendo ma-­
yor para las esofágicas (75\) y menor para las. gástricas --
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(13. zi) y aan menor para las duodenáles (S.8%) (142), 

ANATOMOPATOLOGIA 

La a1cera duodenal generalmente es profunda y --­
bien demarcada; tiende a penetrar a trav&s de la submucosa 
y con frecuencia la hace hasta la capa muscular; el fando -
do la a1cera suele estar cubierto por material necrótico -­
(necro~is cosinofílica) que descansa sobre una base de tej! 
do de granulación rodeado por tejido fibroso en cantidad V! 
riable; el lecho de la a1cera puede contener sangre o cxud! 
do con material proteico, eritrocitos y células propias de 
proceso inflamatorio agudo y cr6nico; más del 951 de ellas 
se desarrollan en la primeta porción del duodeno y el 90\ -
aproximadamente se localizan en los primeros 3 cm que si -­
guen a la unión de la mucosa pil6rica con la duodenal; son 
de forma redonda u oval, pero pueden ser ~rregulares o elt~ 
ticas; su diámetro, po~ lo general, es menor de 1.0 cm; ra­
ra vez alcanza de 3 - 6 cm¡ Astas a1ceras gigantes se iden­
tifican con dificultad en los estudios radiológi¿os, por lo 
que el diagnóstico se establece comdmnente por endoscopia o 
en el transoperatorio o la autopsia (143), (146). 

Las a1ceras gástricas son, histol6gicamente, sim! 
lares a las duodenales; son profundas y penetran más allá -
de la mucosa; casi todas las a1ceras gástricas benignas se 
localizan en el antro, en una zona inmediatamente distal a 
la uni6n de la mucosa antral con la mucosa secretora de ác! 
do del cuerpo del est6mago¡ la localización de esta zona de 
uni6n es variabl~; en general, el antro se extiende hasta -
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los dos tercios inferiores de la curvatura menor y el ter-­
cio inferior de la curvatura mayor; las Blceras gástricas -
beningnas son rara en el fundus; casi siempre se acompafian 
de gastritis y de atrofia de la mucosa en grado variable -­
que afecta también al antro; la gastritis puede o no exis-­
tir en las úlceras asociadas a la ingesta de aspirina; és-­
tas últimas suelen aparecer en el antro, pero no se confi-; 
nan a la zona de unión de la mucosa antral con la mucosa de 
células parietales como sucede con las úlceras gástricas co 
munes (143),(146), 

P A T O G E N E S 1 S 

La patogépesis de la Blce~a péptica crónica no e! 
tá bien establecida; no existe un factor etiológico único,­
diversos factores participan a la vez, Se considera que los 
factores más importantes en el dsarrollo de la úlcera pépt! 
ca son; 

1- LA ALTERACION DE LOS MECANISMOS DE DEFENSA 
DE LA MUCOSA GASTRICA 

2- LA SECRECION GASTRICA DE ACIDO 

3- LA ACTIVIDAD PEPTICA 

4- ALTERACIONES DE LA MOVILIDAD GASTRICA 

AL'fERACION DE LOS MECANISMOS DE DEFENSA DE LA MUCOSA GAS-• 
TRI CA. 

La mucosa del estómago se defiende la actividad 
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acido-péptica gracias a la barrera mucosa glstrica, ln se-­
creci6n de moco y bicarbonato, la regeneraci6n epitelial,-­
el mecanismo de citoprotecci6n y el flujo sanguíneo mucoso 
(140) ,(.147). 

La barrera mucosa gástrica, que mantiene a los H+ 
dentro de la luz del est6mago, ha sido considerada como el 
mecanismo protector más importante que impide la formnci6n 
de (Jlceras gástricas¡ diversas substancias (aspirina, eta-­
nol, sales hiliares, vinagre y otras ) pueden romperla, lo 
que permite la retrodifusi6n de H+ y el dalio subsecuente de 
la mucosa (23), (141}, (,143), (147), 

El moco que recubre al epitelio superficial de la 
mucosa gástrica ejerce su 11cci6n· protectora gracias a su -­
firme adherencia al tejido subyacente, a su cohesividad que 
lo hace relativamente impcnneable a diferentes agentes quí­
micos, a su impermeabilida~ especifica a la pepsina, a sus 
propiedades de adsorción y a su capacidad amortiguadora --­
(30), (110),(113),(147). EÍ moco se renueva de manera cont! 
nua; si la ta~a de remoci6n supera a la de secreción o si -
se alteran los componentes del mismo, el epitelio superfi-­
cial queda expuesto a la actividad lcido-p&ptica. (113),---­

(148). 

Las células del epitelio superficial tienen una -
gran capacidad de regeneración; gracias a ellas, se mantie­
ne la capa de moco, la secreci6n de bicarbonato y la barre­
ra mucosa gástrica; 'si la tasa de exfoliación aumenta o la 
de renovación disminuye, no se subsanarln las les iones su- -
fridas, y si la fun~i6n de dichas células se altera, dismi­
nuirá la producción de moco y de bicarbonato' y se facilita­
rl la retrodifusi6n de 11+. La ACTH, la cortisona, la aspir_! 
na y· la. fenil butazona disminuyen la tasa de secreci6n de m.Q_ 
co y· su contenido de glucoproteínas¡ la .llCTH y la cortisona 
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reducen la tasa Je renovación de las células epiteliales; -
la aspirina, la fenilbutazona y otras drogas incrementan la 
tasa de exfoliación sin aumento concomitante en la tasa de 
renovación (113),(120),(127). En la gastritis, se observa -
disminución de la secreción de moco y prostaglandinas (144) 
a~i como aumento de la retrodifusi6n de H+ (149). 

El estado nutricional de los pacientes participa 
también en la patogénesis de la úlcera péptica (144). Se ha 
demostrado que las dietas con alto contenido proteico aume! 
tan la resistencia de la mucosa a la digestión ácido-p&pti­
ca y que las dietas con contenido proteico pobre favorecrn 
la ulceración (148), 

Se ha atribuido mayor importancia a las alteraci~ 
nes del flujo sanguíneo en la patogénesis de las úlceras de 
stress que en la úlcera péptica (78),(79). Ya Virchow, en -
1856, había sugerido que l• oclusi6n vascular aséptica de -
los pequefios vasos nutrientes de 1: mucosa inducida por va­
soespasmo, trombosis, embolia o endarteritis podría origi-­
nar necrosis ~ ulceración subsecuente, y se había pensado -
también que la forma de túnel de la úlcera podria correspo! 
dcr a una zona de infarto; la embolia o la vasoconstricción 
severa de los pequefios vasos de la mucosa pueden producir -
lesiones agudas del estómago o del duodeno; la serotonina y 
su precursor la hidroxitriptamina, producen ulceración de • 
la mucosa a pesar de que disminuyen la secreción gástrica • 
de ácido, probablemente por alteraci6n de los mecanismos de 
defensa inducida por disminuci6n del flujo sanguíneo local; 
de hecho, en los pacientes con síndrome carcinoide, la inci 
dencia de la úlcera péptica es mayor (150), 

La asociación frecuente de úlcera péptica con pa· 
decimientos que condicionan estasis venosa se ha atribuido­
ª que las alteraciones del flujo sanguíneo disminuyen la r~ 
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sistencia de la 1n11cosa (.144},(JSO), 

La anatomia patol6gica no ha confirmado la teoria 
del infarto y la oclusi6n arterial en la génesis de la úlc~ 
ra p6ptica¡ sin embargo, se acepta que las alteraciones cir 
culatorias locales o generales contribuyen a este padeci 
miento, En los pacientes de edad avanzada, el retardo en la 
cicatrizaci6n de la úlcera y la hemorragia se consideran re 
lacionados a alteraciones vasculares (150). 

El mecanismo de citoprotecci6n ha captado In ate~ 
ci6n de clínicos e investigadores en los últimos afios. No -
se ha definido aún de qué manera las prostaglandinas ejcr-~ 
cen este efecto (129). Además de inhibir la secreci6n gás-· 
trica de ácido, las prostaglandinas estimulan la secreci6n· 
de moco y la producci6n de bicarbonato, aumentan el flujo · 
sanguíneo de la mucosa, incrementan el recambio de células 
gástricas y refuerzan la barrera mucosa gástrica (40) ,(128), 
(.130}, La inhibici6n de la síntesis de las mismas es causa 
de ~!ceras. gastrointestinales, en tanto q~e la estimulaci6n 
de la sintesi~ o la administración de análogos ex6genos de 
las mismas protege a la mucosa de la lesión (109),(113), ·· 
(130); además, las prostnglandinas son responsables de la · 
protección que proporcionan los irritantes débiles frente a 
la lesi6n ocasionada por irritantes potentes (citoprotec ·· 
ción adaptativa) (129). 

Rachmilewitz y col, encontraron que la síntesis • 
de prostaglandinas es menor en el duodeno que en el est6ma· 
go y que, en los pacientes con úlcera péptica, la :síntesis 
de estos compuestos se encuentra disminuida (.l 51). 

La aspirina y otras drogas antiinflamatorias no • 
esteroides inhiben la síntesis de prostaglandinas (40)(113)¡ 
los esteroides disminuyen probablemente la disponibilidad • 
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de ácido araquiJónico para la sintesis de las mismas (40). 

En estudios recientes, se ha demostrado que el -­
efecto benéfico de la cimetidina se debe no s6lo a sus prQ 
piedades antisecretoras, sino también a que estimula la sin 
tesis de prostaglandinas y el recambio de células gástricas 
( 129) • 

La mayoria de los conceptos expresados sobre los 
mecanismos de defensa de la mucosa gástrica, los expuso Ivy 
hace poco más de 30 afios, en las líneas siguientes : "el e~ 
t6mago no se autodigicre cuando su circulación es adecuada, 
cuando la tolerancia de las células al ácido y la pepsina • 
no está excedida y cuando las condiciones de nutrición son 
suficientes para la regeneraci6n y proliferación de las cé­
lulas de la mucosa gástrica y para la secreción de moco. El 
intestino no se digiere a sí mismo cuando la circulación es 
suficiente, cuando la reacción de dilución, neutralización 
y amortiguamiento entre el jugo gástrico, la secreción de -
Brunner, el jugo intestinal, la bilis y el jugo ~ancreático 
se mantienen 'dentro de los límites de la tolerancia de la -
mucosa para el ácido y la pepsina y el jugo pancreático ac­
tivo. Todos los otros tejidos que no son la mucosa gastroi~ 

testinal parecen estar sujetos a la digestión por jugo gás­
trico secretado en cantidad y concentración comunes. Defi-­
ciencias en la red sanguínea que irriga cualquier tejido ,. 
incl~sive la mucosa gastrointestinal, predisponen a la di·• 
gestión del mismo por el jugo gástrico secretado en canti•· 
dad y concentración ordinarias" (69). 
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PRESENCIA DE ACIDO Y ACTIVIDAD PEPTICA 

Se acepta que la presencia de ácido y pepsina es 
una condici6n "sine qua non" en la génesis de la úlcera pé~ 
tica (27) ,(139),(143); algunos autores creen que es el fac­
tor más importante (140), otros le confieren un papel secu~ 
dario (144); sin embargo, no existe en la literatura ningún 
reporte de úlcera péptica, en especial gástrica, en sujetos 
con aquilia bien demostrada (139). 

Se cree que, en muchos pacientes con úlcera duode 
nal, el factor más importante en la patogénesis de la úlce­
ra es la hipersecreci6n gástrica de ácido y pepsina; éstos 
en cantidad, concentraci6n y, probablemente, presión mayo·­
res, al estar en contacto con el duodeno por periodos mayo· 
res de tiempo durante el d'ta, determinan la formaci6n de la 
úlcera; sin embargo, en la mitad a dos tercios de los pa ·­
cientes con úlcera duodenal, la secreción gástrica de ácido 
se encuentra dentro de lo normal (27),(143),(152). 

l,a hipersecreci6n se manifesta por may'or secre -­
ci6n basal, mayor respuesta a los estímulos y mayor secre-· 
ción en respuesta a la estimulaci6n máxima (27). La hipers~ 
creci6n se ha atribuido a aumento en la masa de células P! 
rietales, a mayor liberación de r.astrina, a alteración de · 
los mecnnismos que normalmente inhiben la secreci6n gástri­
ca o a hiperactividad vagal (27),(,143),(JS2),(153),(JS4). 

Se ha demostrado que los pacientes con úlcera duo 
denal tienen en promedio 1.B - 1.9 x 109 células parietales 
con una capacidad de secreci6n de 42 mEq/hora de ácido gás­
trico en comparación con sujetos normales cuya población de 
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células parietales es de 0,82 • l.O x 109 con una capacidad 
de secreci6n de 22 mEq/hora; sin embargo, las variaciones -
entre los dos grupos son tan amplias que la mayorta de los 
pacientes con aicera duodenal caen dentro del rango de la 
normalidad. La cantidad de células oxínticas no s6lo es ma­
yor en los pacientes ulcerosos de ambbs sexos, sino que nor 
malmente es mayor en el hombre que en la mujer, lo que pu~ 

de explicar que la úlcera duodenal sea más frecuente en los 
primeros que en las segundas. Tal hiperplasia de células P! 
rietales puede ser de origen hereditario o ser el resultado 
de hipercstimulaci6n vagal o gastrínica o de otros facto-· 
res end6crinos como hormona del crecimiento u hormonas S(•­

xuales (27), (48), (143), (155). 

Los pacientes con Olcera duodenal secretan mayor 
cantidad de pepsina y tienen niveles séricos de pepsin6ge-­
no 1 más elevados; este aumento en los niveles séricos de • 
pepsin6geno 1 se hereda como una característica autos6mica­
dominante y, en los pacientes con este rasgo, la úlcera du~ 
denal se presenta con una frecuencia ocho veces mayor que -

. en la poblad6n general (27),(140),(143). 

Los niveles séricos de gastrina, en condiciones -
basales, son normales en los pacientes con úlcera duodenal; 
sin embargo, se ha observado que en respuesta a la aliment! 
ci6n o la administraci6n de bombesina, liberan gastrina en 
mayor cantidad y por tiempo más prolongado (27),(143). Aun· 
que algunos autores han encontrado que el contenido de gas• 
trina antral es normal en los pacientes con úlc~ra duodenal 
(27), otros han reportado.aumento de la actividad de Rastr! 
na antral en los pacientescon úlcera duodenal (156); en ba­
se a esto y a que hay evidencia de que la liberaci6n de gas 
trina ante la estimulaci6n vagal se encuentra aumentada en 
los pacientes con úlcera duodenal (27), se ha sugerido que 
estos enfermos podrían tener hiperplasia de las células G -
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como consecuencia de la hiperactividad vagal. La mayor lib! 
raci6n de gastrina puede ser la respon~able de la hiperpla­
sia de las células parietales en los pacientes con aicera -
duodenal (.27), (48), (1 SS), 

Se ha observado también que, en los pacientes con 
Olcera duodenal, el ácido intraluminal inhibe con menor 
efectividad la liberaci6n de gastrina y la secreci6n gástr! 
ca de ácido, lo que sugiere alteración del mecanismo de in­
hibici6n antral (143),(lSO). Se ha sugerido a la vez que la 
alteración del mecanismo de inhibici6n duodenal podría ser 
el responsable de la hipersecreción gástrica de ácido; sin 
embargo, no se cuenta con datos suficientes para apoyar que 
la alteración primaria de este mecanismo sea la responsable 
de la hipersecreción de ácido; se cree más bien que la alt! 
ración es secundaria a daño duodenal previo (61),(150), 

La hiperactivdad vagal, como se seftal6, puede ser 
causa de hiperplasia de las células parietales y de mayor -
liberl\ción de gastrina (27),(1431; la vagotomfa abate la h! 
persecreci6n 'y disminuye la capacidad de respuesta de las -
células parietales a otros secretagogos (histamina, penta-­
gastrina); la administración de drogas colinérgicas resta-­
blece la hipersecreci6n y la mayor capacidad de respue~ta a 

·los secretagogos en los pacientes con úlcera duodenal (27). 

En los pacientes con úlcera gástrica, el ácido y 
la pepsina. se consideran también necesarios para el desarr~ 
llo de la úlcera; sin embargo, a diferencia de los pacien-­
tes con ~lcera duodenal, en los ~asos de úlcera gástrica, -
la secreci6n de ácido es normal o incluso menor que en suj! 
tos normales; por tal motivo, se cree que en estos pacien-· 
tes, las alteraciones primarias de la resistencia de la mu. 
cosa y/o la lesión directa de la misma son los factores más 
importantes en la patogénesis (157) ,(158), 
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Diez a veinte por ciento de los pacientes con úl· 
cera gástrica tienen tambi6n úlcera duodenal; los pacientes 
com ambos tipos de úlcera y aquellos con úlcera del canal • 
pil6rico presentan un patr6n de secreci6n y cuadro cltnico­
se~ej antes a los encontrados en los pacientes con úlcera -­
duodenal CJ57); sin embargo, estudios recientes no parecen 
confirmar estos datos; por el contrario, indican que los P! 
cientes ·con úlcera gástrica y con úlcera prepil6rica respo~ 
den a la estimula~i6n con alimentaci6n fingida de manera S! 
mejante a los sujetos normales (154), 

Se ha sugerido que el defecto primario en los pa­
cientes con úlcera gástrica es un aumento en la permeabili­
dad de la barrera mucosa a los H•; la mayor cantidad de H•­
retrodifundidos llevaría a la producci6n de la úlcera y ex­
plicaría la aparente disminución de la secreción de ácido -
gástrico de estos pacientes (28),(159), 

Dado que las úlceras gástricas benignas suelen ·­
acompaflarse d.e gastritis y atrofia de la mucosa en grado V!!_ 

riable con disminución en la secreción de moco y la sfnte-­
sis de prostaglandinas, se ha pensado que la gastritis cr6-
nica constituye un factor que predispone al desa-rrollo de -
la úlcera gástrica (144),(158),(159). 

_Se ha observado que, en los pacientes con úlcera 
gástrica, el reflujo de contenido duodenal es mayor que en 
sujetos normales y que en pacientes con úlcera duodenal --· 
(157); el contenido duodenal en el est6mago puede producir 
atrofia de la mucosa gástrica con disminución del ntlmero de· 
cBlulas parietales (158)¡ las sales biliares refluidas pue• 
den romper la barrera mucosa gástrica facilitando la retro­
difusi6n de H+ , y la presencia de las mismas ~n el antro • 
incrementa la liberación de gastrina (87),(112),(159), Se -
cree que el reflujo del contenido duodenal al est6mago es -
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s·ccundario a un defecto funcional del esfínter pilórico --­
(157), (158). 

Los niveles séricos de gastrina se encuentran el! 
vados en algunos pacientes con filcera gástrica, pero este -
aumento se limita a aquellos pacientes con hiposecreción -­
gástrica de ácido (157). La gastrina séricn que se encuen-­
tra elevada en los pacientes con úlcera gástrica es funda-­
mentalmente la G-34. Se ha encontrado también que los suje­
tos con úlcera gástrica secretan menor cantidad de ácido en 
respuesta a la estimulaci6n máxima con pentagastrina, pero 
liberan mayor cantidad de gastrina en respuesta al alimen~v 
(48). 

El uso de varias drogas (aspirina y otras) que i~ 
terfieren con los mecanismos de defensa de la mucosa o la -
citoprotecci6n, se ha asociado a la aparición de úlcera ga~ 
trica (140),(141). Sarosiek y col. creen que el ASA produ­
ce erosiones gástricas agudas por disolución de los compo-­
nentes del moco gástrico y que lleva a la formación de la -
úlcera gástrica por inhibición de la síntesis de prostagla~ 
dinas (113). 

ALTERACIONES DE LA MOTILIDAD GASTRICA 

En los pacientes con úlcera duodenal, se ha obser 
vado que el vaciamiento gástrico es más rápido. Normalmente, 
el ácido en el duodeno retarda el vaciamiento; se ha postu­
lado que los pacientes con úlcera duodenal carecen de este 
efecto inhibitorio del ácido; sin embargo, no se ha aclara­
do si esta alteración precede o es secundaria a la úlcera -
(140),(160). 
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Por el contrario, en los pacientes con úlcera grt! 
trica, se ha encontrado retardo del vaciamiento gástrico.-­
Se ha sugerido que éste podrla condicionar hipersecreci6n -
g4strica de Acido de origen antral; sin embargo, no se ha -
podido demostrar. diferencia significativa en el vaciamiento 
g4strico de los pacientes con úlcera gástrica y sujetos noL 
males,. idem4s de que en los pacientes con úlcera g4strica -
crónica, la secreci6n de ácido se encuentra normal o por -­
abajo de lo normal.Tampoco se ha aclarado si el retardo en 
el vaciamiento es primario o secundario a la úlccrn gástri­
ca (,J 40), (157) ,(JS8). 

FACTORES PSICOLOGICOS 

El .stress, como la hipoglucemia inducida, estimu­
la al hipot41amo anterior y posterior; el hipotálamo antc-­
rior ejerce su acci6n sobre la secreci6n g~strica de ácido 
a trav6s del vago; el hipotUamo posterior, a través de. las 
suprarrenales; por tal motivo, se habla de dos fases: una -
temprana o vagal y una tardfa n humoral¡ ésta Oltima puede 
ser bloqueada con agentes bloqueadores adrenErgicos y tam-­
bién con drogas anticolinérgicas ( Cuadro 4 ) . La fase hum2 
ral es pequefta en pacientes con vagotomfa bilateral, no se 
observa .en los casos de adrenalectomla y s6lo se manifiesta 
plenamente si la fase vagal es U presente. Se cree que la • 

fase adrenal puede contribuir a la formaci6n o reactivaci6n 
de una úlcera, no tanto por aumento de la secrcci6n gástri­
ca de ácido -lo cual sucede en forma discreta-,sino por si­
nergismo con la estimulaci6n del vago (49). 
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CUADRO 4 
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El stress emocional y diversas situaciones afect! 
vas, agudas y cr6nicas, aumentan los niveles de catecolami· 
nas (J6J}, La adrenalina aumenta los niveles séricos de. 8ª! 
trina (162) y puede asl condicionar .aumento de la secreci6n 
g4strica de 4cido; sin embargo, durante el ejercicio inten­
s~, el aumento de las catecolaminas no se acampana de aume! 
to en los niveles séricos de gastrina (48), 

Se piensa actualmente que no existe un tipo de -­
personalidad propia del paciente ulceroso, pero se acepta • 
que los estados de ansiedad crónica y el stress psfquico -­
contribuyen a la formaci6n o a la exacerbaci6n de la úlcera 
péptica (143),(163},(.J68), Como setlalael Dr. Jinich:" ts 

16gico suponer ·que si los trastornos funcionales se repiten 
con frecuencia, pueden dar lugar, en uni6n con otros facto­
res no psicol6gicos, a la aparici6n de trastornos orgánicos 
fOmo la úlcera péptica, quizá algunas enfermedades inflama­
torias del intestino y ot~as enfermedades no digestivas co­
mo la hipertensi6n arterial, el hipertiroidismo y el asma " 
(164), ias a1ceras gástricas observadas en la población ci­
vil durante los bombardeos aéreos en la Segunda Guerra Mun-. 
dial, probablemente se debieron a stress emocional (78), -­
(163). 

OTROS FACTORES DE RIESGO 

Ademfis de los factores ya mencionados, otras si-­
tuaciones,denominadas factores de riesgo, pueden contribuir 
a la formaci6n de la úlcera péptica: la presencia de gastr! 
noma, edad avanzada, ingesta de ciertas drogas, factores h! 
reditarios, el hábito de fumar, consumo de café o alcohol,-
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factores nutricionales y dietéticos, las condiciones de vi­
da y determinados padecimientos (140),{141),{143),(144)• 

Está bien establecida la participación de la gn! 
trina en el desarrollo de la a1cera péptica en los pacien• 
tes con gastrinoma o Sindorme de Zollinger·Ellison. La hi­
pergastrinemia conduce a hipersecreción gástrica de 5cido 
y ésta a ulceración. El diagnóstico debe sospecharse en -­
los pacientes con úlceras múltiples o úlceras en sitios p~ 
co comunes y que sangran de manera importante, en los ca·­
de úlcera péptica o sus complicaciones que recurren des··· 
pués de cirugia gástrica o en pacientes con hiperparatiro~ 
dismo asociado a enfermedad ulcerosa, El diagnóstico se e! 
tnhlcce determinando los niveles séricos de gastrina en -· 
condiciones basales y después de estimulaci6n con secreti• 
na o calcio {32),(48). 

La frecuencia de la úlcera tanto duodenal como • 
gástrica - que .son más frecuentes en la Sa. y 6a. década • 
de la vida respectivamente- aumenta de manera estadf stica 
mente significativa conforme avanza la edad (142); se des• 
conoce la causa, pero se cree que puede estar en relación 
con ingcsta de drogas antiinflamatorias, deterioro del es· 
tado nutricional,alteraci6n de los mecanismos de defensa -
de la mucosa, enfermedades asociadas o cambios vasculares­
(142), ( 144), ( J 50), 

Como ya se coment6, el uso de aspirina y otras • 
drogas antiinflamatorias y esteroides a dosis altas y por 
tiempo prolongado, puede conducir a la aparición o exacer­
bación de la Glcera péptica fundamentalmente g:ístrica ()40) 
(.l41},(.144J. 

Existen factores genéticos que participan en la -
patogénesis de la úlcera péptica. La úlcera duodenal es ---
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aproximadamente tres veces más común en familiares de pri--
ºmer grado de un paciente ulceroso que en la poblaci6n gene-
ral; los estudios realizados en familiares de pacientes ul­
cerosos y en gemelos han demostrado que tal asociaci6n es -
sitio-especifica; un familiar de un paciente con úlcera du~ 
denal, tiene mayor probabilidad de desarrollar este tipo de 
Glcera, pero no la gástrica. La úlcera duodenal es más fre­
cuente en los pacientes con grupo sanguineo "0", en los pa­
cientes no secretores de los antigenos AB(H), en los pacie~ 
tes con genotipo HLA·BS y en los pacientes con deficiencia 
de alfa-1-antittipsina. En la mitad aproximadamente de los 
pacientes con úlcera duodenal, se han encontrado niveles 
elevados de pepsin6gcno 1, caracteristica que se hereda en 
forma autos6mica dominante (140),(143),(165). 

Los fumadores tienen mayor probabilidad de desa-­
rroJlar Glcera p6ptica que los no fumadores y, al parecer,­
la Glcera sana con mayor lentitud en los fumadores que en -
los no fumadores (140),(141), si bien, algunos autores.no -
han podido confirmar e¿tos hallazgos (166). Se cree que la 
asociaci6n enire el hábito de fumar y la úlcera p6ptica se 
debe a la nicotina que disminuye la presi6n del esfinter Pi 
16rico, lo que permite que el reflujo del contenido duode-­
nal al estómago, y disminuye tambi6n la secreci6n pancreáti 
ca de bicarbonato (141),(142). 

El consumo de caf6 y alcohol incrementa el riesgo 
de desarrollar Glcera p6ptica. El cafE, con o sin cafefna,­
estimula la secreción gástrica de ácido; sin embargo, algu­
nos estudios han puesto esto en duda. No se ha demostrado -
que el consumo de alcohol se asocie al desarrollo de úlcera 
p6ptica y, al parecer, en cantidad moderada puede ser incl~ 
so ben6fico al estimular la secreción de moco y aumentar el 
flujo sangufneo de la mucosa (citoprotecci6n adaptativa) -­
(140), (141), (144), (167). 
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Existe poca o ninguna evidencia de que algGn al! 
mento en particular se asocie al desarrollo o exacerbaci6n 
de la filcera péptica (140). Se ha sugerido, pero no demos -
trado, que la hipersensibilidad (alergia), a determinados -
alimentos podrla estar asociada al desarrollo o exacerba--­
ci6n de la Qlcera péptica (163). Las dietas con alto conte­
nido proteico parecen ejercer efecto protector al disminuir 
el índice de recurrencia de ·la filcera; se cree que estas -­
dietas aumentan la resistencia de la mucosa a la actividad 
4cido-péptica (148). Se ha sugerido también que las dietas 
con alto contenido en fibra pueden ejercer protecci6n (141) 

En los pacientes con insuficiencia renal crónica 
cirrosis hep4tica, transplante renal, hiperparatiroidismo,­
mastocitosis sistémica, insuficiencia cardiaca, enfermedad 
pulmonar obstructiva crónica y en aquéllos con tftulos al­
tos de anticuerpos contra el virus del herpes simple, se ha 
observado también mayor incidencia de Qlcera péptica (143), 
(144). 

La filcera péptica es, pues, el resultado de la -
interacci6n de diversos factores : hereditarios, ambienta- -
les, psíquicos, agentes qulmicos como nicotina y medicamen­
tos, mecanismos de defensa de la mucosa alterados o hipers~ 
creci6n g4strica de 4cido y pepsina (27),(148). 

Las complicaciones propias de este padecimiento, 
en especial el sangrado, pueden representar una amenaza pa· 
ra la vida del enfermo y condiciona~ por tanto, el ingreso • 
del mismo a la Unidad de Terapia Intensiva. 
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~.,,PORQUE NADA HA SIDO INOTIL AUNQUE 
NADA HAYA SIDO TAMPOCO COMO ESTABA 
PREVISTO NI COMO ESTABA soRAD011
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