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RESUMEN

La enfermedad de Ménetrier es una entidad patolégica de rara ocurrencia, lo que retrasa
el diagndstico y el mancejo. Se presenta un caso diagnosticado inicialmente en ¢l Hospital
Pablo Tobén Uribe (H.PT.U.) ¢ intervenido después quirirgicamente en el Hospital
General de Medellin. La paciente, de sexo femenino, de 58 afios de edad consultd por
diarrea y anorexia de un afio de evolucidn, acompafiada de pérdida subjetiva de peso. Se le
realizaron endoscopia digestiva superior con biopsia, trinsito intestinal y tomografia ab-
dominal, ayudas que no concretaron el diagnéstico por lo cual se realizé una laparotomia
exploradora y biopsia géstrica de espesor completo. Esta tltima reportd enfermedad de
Ménétrier. Debido a la falta de respuesta a los bloqueadores de los receptores H2 y a la
larga evolucién del cuadro, se realizé gastrectomtfa total. La paciente fue dada de alta a los
10 dias , con seguimiento posterior a un afio presentando remision de la gastropatia per-
dedora de proteinas. Se realiza una revisién de los aspectos clinicos, diagnésticos y tera-
péuticos mdas notables.

Palabras claves: Gastropada hipertréfica, gastropatia perdedora de protefnas, condicion
premaligna, enfermedad de Ménétrier .

Departamento de Cirugia General, Instituto de Ciencias de ln Salud, C.E.S.
Residente de Cirugin General, Instituto de Ciencias de la Salud, C.E.S.
Patdlggo del Hospital Pablo Tobdn Uribe (HPTU), Medellin.

Cirujane General Hospital General de Medellin

Profesor Cirugia General C.E.S. Cirujano del HETU.

L3 w ~ -

MEDICINA U.PB. MEDELLIN (COLOMBIA), 17(2): 127-140 OCT. 1998 127



ABSTRACT

Meénetrier’s disease is a rare pathological entity which is difficult to diagnose and therefore,
patient treatment is often delayed. A case is presented which was initially diagnosed at the
Hospital Pablo Tobén Uribe, Medellin, and later, surgically intervened at the Hospital
General de Medellin. This case corresponds to a 58 year-old female who consulted because
of diarrhea, anorexia, and weight loss of one vear of evolution. Superior digestive tract
endoscopy with biopsy, intestinal transit, and abdominal CT scan were done on the patent,
but did not conclude the diagnosis. An explorative laparotomy and full - thickness biopsy
of the stomach wall were then done. The latter reported Ménétrier’s disease. Due to the
lack of response to H2 blockers and a long evolution of symptoms, the patient underwent
a total gastrectomy.

She was discharged on the tenth day and underwent followup for more than a year.
Remission of the proteinlosing enteropathy was observed. A review is made on the most
notable clinical, diagnostic and therapeutic aspects.

Key Words: Hypertrophic gastropathy, proteinlosing gastropathy, premalignant condition,

Méneétrier’s discase.
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INTRODUCCION

La gastropatfa hipertréfica es una entidad
de etiologia desconocida y poco frecuente
que por su amplio espectro clinico puede
ser dificil de reconocer. Multiples causas
han sido involucradas en la génesis de di-
cho trastorno gistrico. Algunas de las hi-
potesis etioldgicas son la hiperplasia epite-
lial mucosa, las infiltraciones de ipo tumo-
ral y las infecciones localizadas en el estd-
mago, entre estas la infeccion por citome-
galovirus (CMV) (1,3,5).

Dentro de los factores patogénicos se han
propuesto hipotesis tales como la presen-
cia del factor transformador del crecimien-
to alfa (FCT alfa), que inhibe la secrecién
dcida gdstrica e incrementa el volumen de
mucina. (2) Otras implicaciones etiologi-
cas involucran la asociacién de la gastritis
linfocitica como entidad recientemente
descrita con la gastropatia hipertrofica de
Ménetrier, pero se requiere de mayor evi-
dencta clinica para definir tal efecto (3). Hay
algunas evidencias que sugieren que el
Helicobacter pylori pueda causar este tipo
de gastritis pero no se dispone de informa-
cidn suficiente que sefiale la prevalencia de
H. pylori en formas especificas de gastri-
tis. En un reporte de la clinica Mayo la pre-
valencia de H. pylori en una serie de pa-
cientes con diagndstico de gastritis especi-
ficas, tipo gastritis eosinofilica, gastritis de
Crohn y Enfermedad de Ménetrier (EM) ,
mostr$ una prevalencia de infeccién con
H. pylori del 71%, hallazgo que apoya su
posible implicacién. (4). Existen reportes
en la literatura en los que se ha sugerido la
infeccién viral como causa de la hipertro-
fia de los pliegues, particularmente al CMV

(5).

Los pliegues gdstricos engrosados no son

una caractcristica exclusiva de la EM ya que
tal engrosamiento puede corresponder a las
gastropatias de tipo inflamatorio (6) razén
por la cual cuando los pliegues gdstricos se
encuentran de grosor aumentado, es pre-
ferible usar el término Gastropatia hiper-
trofica no clasificada (1).

CASO CLINICO

Paciente de 58 anos, sexo femenino, natu-
ral de Santa Rosa de Osos, residente en
Medellin, casada, ama de casa., quien con-
sulta por diarrea y anorexia.

El cuadro corresponde a un ano de evolu-
cion consistente en diarrea blanda con fre-
cuencia de 3 deposiciones al dfa en prome-
dio, sin sangre, sin moco, no acompaiiada
de pujo ni de tenesmo rectal. A la revisién
de sistemas presenta vémito ocasional
postprandial de contenido gastrico, en es-
casa cantidad y no asociado a nduseas pre-
vias. Asociado a la enfermedad actual la
paciente reporta pérdida objetiva de peso
de 15kg durante el afio de evolucién del
cuadro, ademas de dolor epigistrico fre-
cuente.

Como antecedente personal importante la
paciente relata que 6 meses antes de la ini-
ciacion del cuadro de diarrea crénica, re-
quirié manejo hospitalario por un episo-
dio de hemorragia del tracto digestivo su-
perior, con tlcera duodenal documentada
endoscopicamente y de caracteristicas be-
nignas en el estudio histopatologico. El
episodio cedié al manejo médico con la ad-
ministracion de firmacos bloqueadores de
los receptores H2.

Al examen fisico de ingreso en €l Hospital Pa-
blo Tob6n Uribe de Medellin, se encuen-
tra paciente en aceptables condiciones, afe-
bril, con mucosas rosadas y hiimedas, sin
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signos de deshidratacién aguda. En la eva-
luacion de los signos vitales se encontré
PA: 100/80 , Pulso: 80 por minuto. El sis-
tema cardiopulmonar fue normal. En la
evaluacion abdominal no se encontraron
signos de distension; la palpacién no de-
mostr6 puntos dolorosos, ni masas, ni vis-
ceromegalias; con peristaltismo positivo.

La paciente fue hospitalizada para la reali-
zacion de estudios y aclarar la causa de su
enfermedad. El diagndstico inicial de tra-
bajo fue Sindrome de Malabsorcion.

Se practicé hemograma con velocidad de
sedimentacion globular normal. Se realizo
evaluacion del estado nutricional al mo-
mento del ingreso y se encontro que el dci-
do folico, la albimina sérica vy las proteinas
totales estuvieron también dentro de limi-
tes normales. La vitamina B12 report6 un
valor superior al limite estipulado por el
laboratorio. (Vitamina B12: 1.466 pg/ml
(VN: 200 - 900pg/ml). La valoracién de
la funcién renal, hepdtica y de la actividad
del sistema de la coagulacion fue normal.
La evaluacion del estado hidroelectrolitico
con ionogramas normales en dos ocasio-
nes.

En los estudios posteriores se solicitd una
videoendoscopia digestiva superior, la cual
report un drea rugosa en el estbmago a
nivel subcardial, en la porcién vertical. En
la visualizacion duodenal se hallé un bul-
bo redundante con lesiones erosivas y re-
tencion de sangre por hemorragia previa.
Se tomaron biopsias las cuales informa-
ron inflamacion cronica. Se descart6 la pre-
sencia de parasitos.

Se realizd un transito intestinal con medio
de contraste baritado que reporté como ha-

llazgo principal la presencia de un estoma-
go de paredes irregulares y mucosa gdstrica
engrosada difusamente de forma marcada,
con alteracion de los contornos, los cuales
son rigidos y presentan algunas
ulceraciones profundas hacia la pared
gdstrica, siendo mds notorios los hallazgos
antes descritos hacia la curvatura mayor a
nivel del fundus y el cuerpo gastrico. (Fi-

gura 1)

Figura 1. Radiografia del transito intestinal que
muestra los pliegues engrosados y las muiltiples
ulceraciones hacia la curvatura mayor.

Se valoro la cavidad abdominal mediante la rea-
lizacién de una tomografia axial computarizada
(T.A.C.) contrastada, con cortes desde las
cupulas diafragmadticas hasta el piso pélvi-
co. Este estudio reporto la presencia de en-
grosamiento de la pared gdstrica en forma
generalizada comprometiendo tanto la cur-
vatura mayor como la menor con dismi-
nucion de la luz gdstrica. Hacia el yeyuno,
el medio de contraste se flocul6 y sedimen-
to sugiriendo hipersecrecién. (Figura 2)

La tomografia abdominal y el transito in-
testinal sugirieron descartar proceso linfo-
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Figura 2: Engrosamiento de la pared géstrica.

proliferativo y tener como diagndstico di-
ferencial un proceso granulomatoso. En
vista de la dificultad de llegar a un diag-
nostico preciso se realizdé nueva videoen-
doscopia que reporté nuevamente engro-
samiento de la pared gdstrica principalmen-
te a nivel del fundus y la curvarura mayor
con lesiones ulceradas multiples de la mu-
cosa sin signos de sangrado activo.

Se decidi6 realizar nueva biopsia de la pa-
red gastrica por laparotomia exploradora
mediante gastrotomia, encontrandose un
estomago aumentado de tamano y una
masa de aspecto cerebroide en curvatura
menor con aumento en el tamafo de los
pliegues gdstricos en curvatura mayor, ade-
mas de engrosamiento de la mucosa. Se
tomo biopsia de grosor completo a nivel
de la curvatura menor de un tamano
aproximado de 3 cm y muestra hepitica,
biopsia hepatica macroscopicamente nor-
mal, en busqueda de proceso linfoprolife-
rativo.

El estudio anatomopatoldgico del higado
fue normal, mientras que el del estomago
muestra "pliegues prominentes, polipoi-
des, revestidos de foveolas elongadas fre-
cuentemente tortuosas y quisticas”.
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No se encontré inflamacién de la ldimina
propia y la biopsia excluyé lesién
inflamatoria o tumor maligno. (Figura 3)

Figura 3: Estbmago que muestra hiperplasia foveo-
lar.

Los hallazgos microscépicos del estoma-
go fueron concluyentes para Enfermedad
de Ménetrier.

A pesar del manejo con bloqueadores de
los receptores H2 (ranitidina) y con eva-
luacién nutricional periddica para evitar
deplecién proteica, la paciente continu6
con diarrea persistente, dolor epigastrico
continuo y deterioro del estado general y
nutricional. Se decidio realizar tratamien-
to quirtrgico de la Enfermedad de Méne-
trier, mediante gastrectomia total. Se ini-
Cid preoperatoriamente nutricion parente-
ral total (N.PT.) durante 5 dias y se colo-
c6 sonda nasogdstrica los dos dias anterio-
res. Se realiza una laparotomia explorado-
ra encontrando un estbmago muy aumen-
tado de tamano con una curvatura mayor
de 40cm de longitud. Se hizo gastrecto-
mia total con esofagoyeyunostomia. Ma-
croscopicamente la mucosa gastrica era de
aspecto cerebroide. (Figura 4) El diagnos-
tico histopatologico, luego del estudio de
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Figura 4. Estémago con pliegues hipertréfi-
Cos.

toda la pieza quirtrgica, confirmé la En-
fermedad de Ménetrier.

En el postoperatorio inmediato se conti-
nuo con N.PT. y se dejo sonda nasoyeyu-
nal abierta por 3 dias hasta obtener un dre-
naje menor de 300cc/dia. La via oral se ini-
ci6 al 5° dia postoperatorio con buena to-
lerancia. El desmonte de la N.PT. se co-
menzo hacia el 7° dia postquirtrgico. Se
da de alta al décimo dia postoperatorio. En
el seguimiento la diarrea ces6 hacia el pri-
mer dia postquirurgico y se obtuvo mejo-
ria progresiva del estado nutricional con va-
lores de albimina sérica de 3,4 gm/dl y
proteinas totales de 4,6gm/dl un ano des-
pués de la gastrectomia. A los 30 meses la
paciente ingreso al hospital por presentar
dolor abdominal y masa epigastrica. Eco-
graficamente se demostré ascitis y masa
retroperitoneal adyacente a la cabeza del
pancreas. No se realizé confirmacion histo-
patolégica por el estado terminal de la pa-
ciente.

DISCUSION

Definicién de Enfermedad de Ménetrier:
trastorno inflamatorio poco comin carac-
terizado por hipertrofia gigante de los plie-
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gues de la mucosa géstrica (6,7) asumien-
do el aspecto de grandes excrecencias de
aspecto polipoide (8) o pliegues rugosos
engrosados en forma de giros de gran ta-
maiio (9). Existen reportes que tratan de
demostrar dos patologias de tipo
histolégico diferente en los pacientes con
enfermedad de Ménetrier a saber: 1-
Gastritis linfocitica hipertréfica; 2-
Hipertrofia foveolar masiva (10). Tenien-
do en cuenta el amplio espectro de las en-
termedades en cuestion debido a su etiolo-
gia desconocida, surgen criterios diagnos-
ticos multiples que llegan en ocasiones a
ser confusos.

Los criterios mds aproximados para defi-
nir la gastropatia hipertréfica son los de
Appelman: (11,12).

1- Pliegues gigantes de localizacion principal-
mente en el fundus y en el cuerpo del esto-
mago.

2- Caracteristicas histologicas de hiperplasia
foveolar, atrofia de glindulas y engro-
samiento de pliegues mucosos.

3- Hipoalbuminemia.

La presencia de hipoclorhidria para defi-
nir el diagnéstico no es indispensable, pero
puede ser esperada cuando hay compro-
miso de toda la mucosa findica o por lo
menos de la mayorfa de ésta. Se define hi-
poclorhidria como un pico de produccién
de dcido menor de 10 mmol/hr.

Patologia

Macroscépicamente el peso del estémago
puede aumentar de 900 a 1200 gm (6)
dando el aspecto de circunvoluciones a ni-
vel del fundus y el cuerpo gastrico con lo-
calizaciéon predominante en la curvatura
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mayor y encontrindose distintivamente ¢l
antro respetado. Las caracteristicas
histolégicas mds llamativas son la presen-
cia de foveolas tortmosas y elongadas que
pueden presentar dilatacién quistica pro-
minente de las mismas (13,14). Las
foveolas estin recubiertas por células
secretoras de mucus de tipo superficial o
cervical glandular.

La ldmina propia géstrica puede tener au-
mento del nimero de linfocitos y eosiné-
filos con dreas que muestran caracteristi-
cas especificas de gastritis linfocftica (1,4)
las cuales sc constituyen en diagnéstico di-
ferencial.

No hay diferencias importantes de la en-
fermedad padecida por los adultos y por
los nifios al examen de microscopfa de luz
(15,16); la principal diferencia se estable-
ce en ¢l curso clinico y ¢l prondstico.

La alteracién ultraestructural involucrada
directamente en la gastropatia perdedora
de proteinas es dada por una mucosa anor-
mal que puede presentar multiples
ulceraciones superficiales. La pérdida de
proteinas también ocurre de forma
pericelular por medio de uniones estrechas.
(12). La linfagiectasia submucosa puede
estar también asociada a la pérdida de pro-
tefnas (17,18,19,24,25).

Caracteristicas clinicas

El diagndstico se hace generalmente des-
pués de los 50 afios de edad. El trastorno
es mds frecuente en los hombres (1).

Las manifestaciones clinicas mds comunes
corresponden a dolor epigdstrico, pérdida
de peso, anemia originada por la pérdida
de sangre. Hacen parte de los sintomas
inespecificos, la diarrea y el edema genera-
lizado (20).

En los nifios el principal sintoma es el v6-
mito y usualmente se asocia a dolor abdo-
minal, anorexia y edema, sitaciones que
conducen a la hipoproteinemia (15,16).
Dentro del amplio espectro de presenta-
ci6n clinica existen situaciones raras como
la invaginacion gastroduodenal reportada
en un paciente, a quien se le realizé un es-
tudio baritado y TAC de abdomen, pero la
enfermedad subyacente sélo fue detectada
con muestra histopatoldgica (22).

Se desconoce si la Enfermedad de
Ménérrier de los adultos y los nifios es la
misma entidad; a diferencia de los adultos,
en los nifios es de tipo autolimitado y pro-
gresiva en aquellos. (23,26). Otra diferen-
cia es la probable asociacién con infeccién
por citomegalovirus en la enfermedad de
Ménetrier de los nifios (27,28,35,39)

DIAGNOSTICO

La endoscopia digestiva superior es el mé-
todo ideal para el diagndstico de las gas-
tropatias hipertréficas ya que puede demos-
trar la presencia de pliegues géstricos en-
grosados y prominentes ¢ incluso la pre-
sencia de ulceracion o de erosiones super-
ficiales.

La evaluacién patoldgica es dificil, pues se
hace indispensable la toma de tejido gds-
trico de grosor total, ya que las biopsias
tradicionales podrian revelar sélo hiperpla-
sia foveolar. Actualmente hay técnicas para
la toma de biopsias de la mucosa gistrica
de espesor total que pueden evitar la nece-
sidad de realizar laparotomia exploradora
con gastrotomia. La ultrasonografia endos-
cépica es una herramienta diagndstica en
la evaluacién de los grandes pliegues gis-
tricos y sus resultados han sido compara-
dos con los hallazgos de la laparotomia
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exploradora en una serie de 28 pacientes,
de los cuales, 4% presentaban enfermedad
de Ménetrier(29).

I.aecoendoscopia permite visualizar la es-
tructura de los pliegues gdstricos gigantes
y diferenciar la patologfa benigna de la
maligna (34). Pocos pacientes deben ser
sometidos en la actualidad a celiotomia y
toma de biopsia por gastrotomia gracias a
la biopsia endoscdpica con pinzas “jumbo”.
En el estudio del estémago con bario en la
enfermedad de Ménetrier se logran identi-
ficar pliegues de caracteristicas nodulares,
tortuosos y agrandados (21,33,39). A pe-
sar de la gran ayuda de la endoscopia y del
estudio baritado, la comprobacién diag-
ndstica se hace mediante biopsia y estudio
histopatolégico.

La albiimina sérica humana marcada con
tecnecio 99m es otra herramienta diagnos-
tica ya que puede detectar la filtracién de
proteinas dentro del intestino, identifican-
do asi la gastropatia perdedora de protei-
nas (41).

TRATAMIENTO

Debido a que algunos pacientes pueden
presentar asociacién con enfermedad
ulcerosa péptica, se beneficiardn de terapia
con firmacos bloqueadores de los recep-
tores H2, pero tal combinacién ( Enferme-
dad de Ménétrier y tllcera géstrica) emerge
como un problema terapéutico de dificil
manejo (30).

Existen reportes que determinan que el trata-
miento médico para la gastropatia hipertrofica
con bloqueadores H2 es a menudo insatisfac-
torio y puede llegar a requerirse el manejo qui-
rirgico (31).

A pesar de la poca efectividad del manejo
con anti-H2 se ha reportado un caso de
remision de enfermedad de Ménétrier con
la administracidn de ranitidina reduciendo
la pérdida de proteinas (32), pero conti-
mia sin demostrarse la efecovidad de este
medicamento en el tratamiento de dicha
patologia.

En un andlisis retrospectivo se encontrd
asociacion de gastropatia hipertrofica con
infeccién de la mucosa géstrica por H.
pylori en mds del 90% de los pacientes.
En un reporte reciente, una paciente de
28 afios de edad con enfermedad de Méne-
trier, se encontré gastritis activa y coloni-
zacion por H. pylori y ausencia de respuesta
al tratamiento con cimetidina por 3 afios.
En este paciente la gastropatfa perdedora
de proteinas mejord luego de un curso de
tratamiento con amoxicilina y omeprazo-
le, normalizdndose las proteinas séricas,
regresando los pliegues gastricos al tama-
fio normal y erradicando el H. pylori.

De acuerdo con la evidencia del caso anterior,
s€ sugiere que existe un s de pacientes
con enfermedad de Ménetrier que pueden
ser curados por la erradicaciéon del H.

pylori. (36, 37, 40).

De cara a la poca respuesta al tratamiento con
incluyen la administracién de anticolinérgicos,
drogas antisecretorias dcidas, dcido tranexdmico
y corticosteroides (42, 43).

El omeprazole, un inhibidor de la bomba de
protonges, de potente actividad contra la secre-
cién 4cida géstrica, es una opcion terapéu-
tica para el control de la gastropatia
hipertréfica pero en la actualidad no se dis-
pone de pruebas aleatorias ni controladas
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que garanticen su efectividad (31). Basa-
dos en remisiones clinicas e histoldgicas de
la gastropatia hipertréfica perdedora de
proteinas en dos pacientes manejadas con
ranitidina y pirenzepina por periodos de 3
a 5 afios, pudieran utilizarse tales firmacos
como una opcidn antes de recurrir a la
gastrectomia (44). Larespuesta a la prednisona
es contradictoria en algunos reportes pero es
una opcidn en pacientes que presentan impor-
tante compromiso inflamatorio (48).

Dentro del margen de opciones de mane-
jo médico y considerando una posible re-
lacién entre hipersomatostatinemia circu-
lante y enfermedad de Ménetrier (45), se
ha reportado en la literatura médica el caso
de un paciente de sexo masculino con pro-
funda pérdida de proteinas, sin respuesta
al manejo con los bloqueadores de los re-
ceptores H2 ni a los inhibidores de la bom-
ba de protones, en quien se inicié la admi-
nistracion subcutdnea de acetato de octreo-
tide en dosis de 10 microgramos dos ve-
ces al dfa con resolucién de la pérdida de
proteinas enterales. El octreotide se admi-
nistr6 durante 12 meses en forma conti-
nua y por espacio de 5 meses sin terapia el
paciente persistia con mejoria clinica y de
laboratorio. Basados en el reporte de dicho
paciente, el octreotide se insintia como una
opcidn razonable (46).

Si el manejo médico fracasa en un paciente
con enfermedad de Ménétrier, queda la
opcion de la reseccién gdstrica, la cual pue-
de ser parcial o total, pero que a la luz de
las posibles recidivas en ¢l remanente gis-
trico (47) y a la posibilidad de una degene-
racién neopldsica, la reseccidn total parece
ser la mds efectiva. (47).

Asociacién con Cancer Gdstrico

No se conoce la verdadera incidencia de
cdncer gistrico en los pacientes con enfer-
medad de Ménetrier, pero se ha reportado
carcinoma en algunos de estos pacientes al
momento del diagndstico de la gastropatia
y tardiamente durante su segnimiento. (46,
47).

Algunos informes establecen la asociacién
de enfermedad de Ménetrier, gastritis
linfocitica y gastritis crdnica asociada a H.
pylori, con adenocarcinoma géstrico y se
le postula como posible factor etiol6gico.
(48,49). A pesar de esta posible asoctacién
y de las evidencias de cdncer géstrico en la
gastropatia de pliegues engrosados, es di-
ficil saber la verdadera incidencia de
adenocarcinoma gdstrico en los pacientes
con enfermedad de Ménetrier.

Diagnéstico Diferencial

La diferencia diagnéstica mds importante
de las enfermedades gistricas de pliegues
engrosados debe hacerse con las patologias
neopldsicas infiltrantes tales como el ade-
nocarcinoma difuso y el linfoma (50).

Entidades como el Sindrome de Zollin-
ger - Ellison y la gastropatfa hipersecreto-
ria hipertrofica hacen parte de las gastro-
patias hipertréficas similares a la enferme-
dad de Ménetrier pero definidas como
patologias diferentes. En el Sindrome de
Zollinger - Ellison puede encontrase algtin
grado de hiperplasia foveolar lo que difi-
culta la diferenciacién con enfermedad de
Ménetrier. (51, 52).

El Sindrome de Cronkhite-Canada defini-
do como una poliposis gistrica multiple
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puede ser idéntico histoldgicamente a la
enfermedad de Ménetrier (53,54). La gas-
tritis linfocitica es una entidad que presen-
ta gastritis varioliforme difusa que puede
estar en asociacion causal con la enferme-
dad celfaca y la enfermedad de Ménetrier
pero que sc considera como una alteracién
gastrica diferente. (55). m
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