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Enfermedad por reflujo gastroesofagico:
sindromes extraesofagicos

Francisco M. Huerta Iga

Desde la publicaciéon del consenso global de
la enfermedad por reflujo gastroesofdgico (ERGE),
también conocido como consenso de Montreal,' se
ha aceptado ampliamente que existen sindromes
clinicos no esofdgicos que se relacionan directa-
mente con la ERGE. Sin embargo, la falta de efi-
cacia de los inhibidores de la bomba de protones
(IBP) para controlar estos sintomas y el elevado
porcentaje (60%) de los pacientes que no reaccio-
nan (que al valorarse mediante impedancia eléc-
trica intraluminal no muestran ninguna relacién
entre el reflujo 4cido, el reflujo no 4cido y el reflujo
débilmente acido? y la presencia de estos sintomas)
han cambiado este concepto generalizado y dejan
ver la posibilidad de otras causas hasta ahora no
consideradas.

m Fpidemiologia

Se presentd un trabajo® en el que se investigd la
relacion entre el indice de masa corporal (IMC) y
la exposicién 4cida en el eséfago de personas con
ERGE tipica, en comparacién con personas con ma-
nifestaciones extraesofdgicas. Se estudié a un total
de 365 pacientes con edad promedio de 53 anos,
en su mayoria mujeres (73%). E1 80% de estos su-
jetos presentd manifestaciones extraesofdgicas y
el 20% manifestaciones esofdgicas tipicas. En to-
dos se calculd el IMC y se realizé un registro del
pH esofdgico durante 48 horas. El IMC promedio
de ambos grupos fue de 28. En los dos grupos la
exposicién 4cida en el eséfago se incrementd en
grado significativo (p = 0.004) con el aumento del
IMC, sobre todo entre los valores de 23 y 30, con
un incremento minimo al rebasar este tltimo. Los
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autores concluyeron que el IMC se vincula signifi-
cativamente con la exposicion dcida en el es6fago
en los pacientes con manifestaciones extraesofdgi-
cas y que el aumento de esta exposicién no mues-
tra una tendencia lineal, si bien es mas evidente
cuando el IMC se encuentra entre 23 y 30.

En otro estudio,* cuyos objetivos fueron inves-
tigar en forma prospectiva el perfil de pH esofdgico
en un grupo de pacientes con manifestaciones ex-
traesofdgicas y determinar si la falta de sintomas
tipicos en su valoracién inicial podria considerarse
un marcador de ausencia de ERGE, se incluy6 a un
total de 296 pacientes, casi todos mujeres (75%),
con presencia de sintomas tipicos en 23% de ellos
y manifestaciones extraesofdgicas en el restante
77%. Las manifestaciones extraesofdgicas mds
comunes fueron tos (38%), dolor toracico (30%),
disfonia (22%), asma (5%) y escurrimiento nasal
posterior (5%). De todos los pacientes se obtuvo
registro del pH esofdgico en 48 horas con el siste-
ma BRAVO"®. En los resultados se observo que 216
sujetos (73%) tuvieron una exposicion dcida anor-
mal en el eséfago, 38% en posicién de pie, 18%
en dectbito supino y 44% en ambas posiciones.
La prevalencia de exposicién acida anormal en
el eséfago fue similar en pacientes con pirosis y
regurgitaciones como sintomas principales (65%)
y en aquéllos con sintomas extraesofdgicos con
(54%) o sin (68%) pirosis y regurgitaciones con-
comitantes (p = 0.3). Los autores concluyeron que
la exposicién 4cida anormal en el eséfago ocurre
en 73% de los pacientes con manifestaciones ex-
traesofdgicas, sobre todo en la posiciéon de pie, y
que debe revisarse el concepto tan aceptado de que
los pacientes con manifestaciones extraesofdgicas
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sin sintomas tipicos tienen poca probabilidad de
desarrollar ERGE.

m Fisiopatologia

Por lo regular se acepta que la dilatacién de los es-
pacios intercelulares (DEI) es un marcador sensible
de la ERGE comun. Sin embargo, no existen datos
similares referentes al epitelio laringeo en personas
con sospecha de ERGE. Se presentd un trabajo® cu-
yos objetivos fueron determinar si los cambios his-
toldgicos en los epitelios de pacientes con ERGE,
laringitis y sujetos controles podian diferenciarlos
entre si, ademas de identificar a los individuos que
pueden responder al uso de IBP. Se incluyé a 51
pacientes distribuidos en tres grupos: controles (n
= 15), pacientes con ERGE confirmada, ya sea por
esofagitis o exposiciéon anormal al 4cido demos-
trada por medicién del pH (n = 19) y personas
con signos de laringitis crénica (n = 17). Todos se
sometieron a una endoscopia superior con toma de
dos biopsias 5 cm por arriba de la unién escamo-
columnar y dos biopsias por debajo del cricofarin-
geo. Todas las biopsias se revisaron con técnica de
hematoxilina y eosina y microscopia electrénica.
Los pacientes con ERGE tuvieron significativamen-
te (p = 0.03) mayor inflamacion en el andlisis his-
toldgico con la escala de Chadwick respecto de los
otros dos grupos. La misma escala de valoracion
no demostrd diferencia en las biopsias laringeas
de los tres grupos estudiados (p = 0.70). La mi-
croscopia electronica tampoco demostré diferen-
cias significativas entre todos los grupos y areas
anatomicas estudiadas. Los autores sefialaron que
no hay diferencia en los espacios intercelulares del
tejido laringeo o esofdgico de los distintos grupos
de pacientes e incluso objetan el valor de la DEI
en sujetos con ERGE. Sin embargo, en otro estu-
dio® en el que también se realizaron mediciones
de los espacios intercelulares del epitelio esofagi-
co con microscopia electrénica, pero en pacientes
con asma bronquial, los autores concluyeron que
la DEI ocurre en personas con ERGE y asma bron-
quial con relevancia estadistica al compararse con
los controles.

Otro interesante trabajo’ tuvo como objetivos
principales determinar la prevalencia de aspira-
cién de jugo géstrico al drbol bronquial en pacien-
tes con tos crénica y la reaccion inflamatoria del
epitelio bronquial encontrada en estos individuos
al suprimir el 4cido. Se incluyé a 22 pacientes con

tos crénica y pirosis que respondia al uso de IBP.
Todos los sujetos se sometieron a broncoscopia,
lavado bronquial y biopsias del pulmén derecho.
El lavado se envid a citologia y determinacion de
pepsina A y las biopsias a revisién con hematoxili-
nay eosina y determinacién cuantitativa del factor
de necrosis tumoral alfa (TNFa). Después de estos
estudios, los pacientes se aleatorizaron para reci-
bir lansoprazol (30 mg dos veces al dia) o placebo
durante ocho semanas. Al terminar el tratamiento
se repitieron todos los estudios. En las broncosco-
pias iniciales se demostré pepsina A en el aspirado
de cuatro de 22 pacientes (18.2%); sin embargo, la
inflamacién y la fibrosis encontradas en las biop-
sias de estos mismos pacientes no se correlaciona-
ron de forma adecuada. Después del tratamiento
se demostrd pepsina A en el aspirado de cuatro
de 17 pacientes (23.5%). Dos de estos cuatro suje-
tos no tuvieron evidencia de aspiracién bronquial
de 4cido en la primera broncoscopia. Aunque no
se demostrd relevancia estadistica, los niveles de
TNFa estuvieron aumentados en los pacientes del
grupo placebo. Los autores concluyeron que la as-
piracién de contenido gastrico a los bronquios ocu-
rre en forma intermitente en algunos individuos
con tos crénica, pero que este aspirado parece no
influir en la inflamacién o la fibrosis encontrada
en las biopsias del epitelio bronquial estudiado. La
supresion dcida parece mantener estables los nive-
les de TNFa.

m Diagnostico

En cuanto al diagnédstico, se presenté un trabajo
asidtico® cuyos objetivos fueron valorar la utilidad
de la impedancia eléctrica intraluminal con pH
(pH-IEI) para el estudio de pacientes asiaticos con
sospecha de enfermedad por reflujo extraesofagico
y el papel del reflujo 4cido y no 4cido en la pro-
duccidn de estos sintomas. Se incluyé a un total de
18 pacientes, 55% de mujeres con edad promedio
de 48 anos, referidos de la consulta de otorrino-
laringologia y neumologia por tos crénica (56%),
globus faringeo (22%) y disfonia (22%) para des-
cartar ERGE como origen de estos sintomas. Todos
tuvieron una endoscopia normal y se sometieron a
pH-IEI libres de farmacos. Al revisar los resultados
se encontrd exposicion dcida anormal en el esofa-
go en tres pacientes (16.7%), dos de ellos del grupo
de tos crénica y uno de la disfonia. Sin embargo,
el promedio del ndmero de reflujos no 4cidos fue
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mayor (53.8%) en la totalidad de los pacientes y la
probabilidad de relacion con el sintoma (PAS) fue
positiva en nueve (50%) de ellos. De estos ultimos,
tres (16.7%) fueron positivos con reflujo acido y
seis (33.3%) con reflujo no 4cido. Los autores indi-
caron due en los individuos asiaticos la exposicion
dcida esofdgica es infrecuente cuando sélo se pre-
sentan sintomas extraesofdgicos y que la pH-IEI
incrementa la probabilidad del diagndstico en al
menos 33%. Al parecer, el reflujo no dcido podria
ser importante en la produccién de los sintomas
extraesofdgicos. En otro estudio® que investigé la
funcién del indice de sintomas (IS) y la PAS en
los pacientes con manifestaciones extraesofdgicas
de la ERGE se demostré que 78% de los pacientes
con estas manifestaciones tiene exposiciéon dcida
anormal en el eséfago y que tanto el IS como la
PAS, en el mejor de los casos, son apenas positivos
en los sujetos con pH anormal y sélo de 2% a 9%
positivos en aquéllos con exposicién dcida normal.

m [ralamiento

Se presentd un meta-analisis'® sobre la eficacia de
los IBP en el control del asma bronquial. Los au-
tores concluyeron que en los pacientes asmaticos
que utilizan IBP se observa una mejoria discreta
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pero significativa del volumen espiratorio mdximo
en la manana; no obstante, cuando se toman en
cuenta sdlo los estudios que exigieron el diagnds-
tico de ERGE en los pacientes asmadticos para ser
incluidos en el tratamiento, los beneficios fueron
alin mayores.
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