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1 Introduccion

1.1 Enfermedad por Reflujo Gastroesotagico (ERGE). Definicion:

La ERGE comprende un grupo de condiciones sintomaticas o alteraciones
histotogicas que resultun del reflujo gastrocsotagico (RGE) acido. La mayoria
de los individuos sufren de pirosis o regurgitacion tipicas y un subgrupo
presenta complicaciones o tiene manitestaciones atipicas o extracsofagicas del
RGE. (1) FEl cspectro de la enfurmedad va desde la lesion histologica
confinada a ki mucosa del -.\nl‘nL_u hasta ulceracion y ostend o Esofago de
Barreut, como la presencia de 105 atipicos O extracsofiagicos tales como el
dolor toracico no cardiaco y b “taringatis por reflujo™

21 RGE pucde ser nonmal o fisiologico y/o  patologico.  Se dice que es
patologico cuando hay mas de 30 episadios de retlujo al dia, o cuando ¢t pH
del esotago s menor de 4.0 en mias del 42% del tiempo de un monitoreo de 24
horas. (2)

1.2 Epidemiologia:

La ERGE ©s un problema clinico comim que atecta a todos los segmentos de fa
poblacion. el desorden \.\()I.IL.ILU mas frecuente ¥y la segunda causa de
consulta al gastrocnterologo, asi como la principal indicacion para consumo de
antidcidos. (3-4)  Sue ha sugerido una prevalencia del 3-474 de csofagitis en la
poblacion gencral » un 3% de prevalencia en individuos mayores de 55 ainos.
(1) Utilizando a la pirosis como sintoma cardinal para identificar a la ERGE,
61 millones de nortcamuericanos o ¢l 4496 de ta poblacion aduhta de los EEUU
1o presentan por lo micnos 1 oves al mies, 149 dos veces a la semana y el 7%
presenta pirosis diafizinente segan una eacuesta Gallop. (3) No existen datos
cpidemiologicos cn Menico, sin anbargo un estudio que realizamos mediante
un cuestionario entre estudiantes de medicing, demosird una prevalencia del
37% de pirosis lo que sugicre una alta prevadencia de BERGE. (6)




1.3 Barrera fisiologica anti-reflujo:

1 a barrers antiretlujo normal esta constituida por ¢l esfinter csofagico inferior
(EED principalmente. Los factores responsables de la competencia de este
esfinter son 1a crura derecha del diafragma, ¢l ligitmento irenoesofagico y la
presion intrinseca del EEL (7) Ver Figura 1.
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Figura 1. Principales Mecanismos Anti-refluyjo

1.3.1 Crura derecha det diatragima.

La crura dercecha del diatragma rodea al esélfago como un anillo, ejerciendo
una compresion sobre la union  gastrocsotigica. Se¢ ha demostrado su
impornancia en mantener una barrera anti retflujo, especialmente durante 1a
presion negativa inducida por ta inspiracion y el aumento de la presion
abdominal. (8) Estudios recientes han mostrado como las degluciones de agua
en ¢l periodo postprandial relajan ¢l B ¢ inducen RGE solo cuando ocuste
relajacion concomitante de la crura diatragmaatica. (9)
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amento freno-esofagico:

Otro factor importante en la competencia de la union gastrocsofagica cs ¢l
Lgws oo freno—esotigico.  Esta estructura s¢ adhicre a la superficie inferior
ded domo dot diafrugma y se proyecta dentro del hiato  ditfragmatico para
inscriarse en L superticie externa del esofago inferior.  Este lipamento sella la
cavidad abdominal y sujeta una porcion del EEL a la cavidad abdominal. (8)
Cuando estis porcion del EEl o esdfago intraabdominal ¢s menor de 1.0 cm

poca insercion del ligamento freno-esofagico) 1a incidencia de reflujo
acido anomal se aumenta hasta un 89% centre 1os pacicntes con sintomas  de
reflujo. (1O

1.3.3 Estiner esotagico inferior (EEL:

21 componente principal de la barrera antirreflujo es la presion intrinscea del
UL (D)t e controversia sobre 1a existencia de un esfinter  inferior
anutomico diferente del cuerpo del esofago. Sin embargo estudios en autopsias
han demostrado una estructura muscular asimétrica, engrosada en forma de
anillo que se extiende en forma oblicua desde ¢l esofago inferior hasia 2.3 cm
< la curvatura menor y 3.1 cm en 1a curvatura mayor del estomago Bl FEEL se
compone de anillos musculares. La union  escamocolumnar  s¢ encucntra
contenida dentro de esta estructura y  también  comresponde a la zona
manométrica de alta presion que define al EEL (11) Esta estructura tiene una

wd  aproximada de 3-4 cms de los cuales el 30% sc encuentran
intrasbdominales.

3

jo condiciones de reposo ¢ EET se encuentra contraido tonicamente, con una
wn de 10-43 munHg. El componente miogenico se¢ ha demostrado por ta

puersistencia del tono en presencia de neurcantagonistas como la tetrodotoxin,

(12-13) Tambicn  contribuyen

anticolis

NWCHBISMOS  Neuwrogenicos  va gque  los
trgicos como la atropina reducen la presion del EEL (14) No se ha
duimostrado un efecto del vago sobre 1a presion del EEL en humanos. (15) A
nivel celutar, ¢l wno del EEL s mediado por 1a entrada de calcio a 1a célula.
(16-17)  Varias hormonas y péplidos cjercen influencia,  cntre las gue sc

cncuentran la gastring, motilina, polipéptido pancreatico 1a sustancia PP y la
serotonina. (11) Ver Tabla 1. -




Tabla 1. Efecto de los Diferentes Compuestos Endogenos sobre ¢l EEI

CONMPUESTO CONTRACCION RELAJACION
Gastrina +
Tolecistoquinina (CCK) + -
Motilina +
Secreting -
Peptido Intestinal Vasoactivo -
dina Leucina -~
Peptido Inlibidor Gastrico -
Polipéptido Pa +~
Péptido Ret Jci -
astatina - -
Mantina +
Torensing -
+
+
+ (muscarinico) - (nicotinico)
+ (alfa)
Isoproterenot + (Leta)
Dopunnng -
Hlistamin H1 2
Prostaglandinas:
-
Townado de Thancani P, Bebhar 3. ©E h I Motor F En Yamada T. eds: Texthook of
[¢RE ) logy. JI3 L I C. y. Philadelphia. 1995,

£l EEI se relaja en respuesta a la deglucion pero se desconoce ¢l mecanismo
exacto por ¢l cuat s¢ produce.  Es un evento ncuralmente mediado ya que se
pucde inducir por estimulacion vagal y se pucde inhibir por tetrodotoxina, sin
cmbargo no depende de las vias clasicas colinérgicas o adrenérgicas.  La
v parcce estar regulada por ncurotransmisores no-adrenérgicos no-
colindrgicos comao el 6xido nitrico y ¢l péptido intestinal vasoactivo (PIVYL(1 1)

1.3 Fisioputologia del RGE:

21 RGE patologico puede resultar por tres causas.  La primera s un defecto
mecimico o incompetencia del EEIL la cual esta presente co ¢ 60 a 70% de los
pacientes.  Las otrus dos causas son una disminucion en la neutralizacion y
depuracion ded jugo gastrico refluido al esofugo y/o una anormalidad en ia
funcion de reservorio y disminucion del vaciamiento gastrico. (18)




1.4.1 Incompetencia det EEL:

El factor mas |mponnmc en la barrera anti-reflujo es la competencia del FEL
dada por la presion intrinseca. (7) La presencia de una presion basal baja del
EEl predispone a esofagitis y existe comrelacion directumente proporcional
entre la disminucion de la presion del EEL y la gravedad de la esolagitis 1R}
pucde estar mediada por 1a ingesta de alimentos grasos, Jdistension gastrica,
tabaquismo y bebidas alcobhélicas. (19) Una presion basal de) EEL de 5-10
nmmiig es suficiente para prevenir RGID espontanco o por amento de L
presion intraabdominal. (19-20) La mayoria de los paciantes con RGED tienen
una presion nomat y solo un subgrupo cstan por debajo de 1O mmbie (21
Por 1o tnto la presion baja ded GEL es responsable solo del 20%4 de los
episodios de RGE y es mas prevalente en los pacicnles con csolagitis severis
por endoscopia. (19,22)

Reucientemente se ha descubierto otra alteracion motora importante del EES
asociada a RGE, la relajacion transitoria (RT) del BEL Las RT son relajaciones
completas del EET no desencadenadas por la deglucion v con una duracion de
10-30 segundos. (1,11,23) Se desconoce 1a causa de estas RE, pero parecen ser
fisiologicas en relacion a la distension gastrica como pante del retlejo nonmnul
de expulsar gas del estdmago que permite cructar. (24-25) Este reflejo es ol
anico mecanismo operativo para reflujo cuando existe una adecuada presion
del EEL Las RT se suprimen durante el suciio y en posicion supina. (23-20)
Ro.curm.mgnn. se han cvaluado ¢l papel de la gastrina y CCK en fas RT det
L . En volumarios sanos la gastrina cn ¢l estado postprandial. disminuse la
presion det EEl, incrementa  significativamente los  episodios de RG
aumenta ¢l porcentaje de RT. (27) Asi mismo o CCK-A induce RG
postprandial por incremento del namero de RT. (28-29) Las RT son a causa
dcl 94%6 de los episodios de reflujo en voluntarios sanos vy del 65% de los
cpisoctios cn pacientes con esofagitis (19,30).

1.4.2 Aclaramiento de acido dcl esofago:

Ademais de los factores ya mencionados, existen otras fucrzas defensoras de la
esofagitis por reflujo conocidas como “‘factores no esfintéricos™  Ellas son: 1)
la funcion motora esofagica que permite depurar ¢l matertal refluido ol
esofago. 2) neutralizacion del acido refluido por et bicarbonato salival.

3) buwrrera mucosa intacta.

15
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1.4.2.1 Disfuncion de la motilidad esotigica: |

De los factores no esfintéricos, fa alterscion mis comuan ¢s la existencia de un
awmento en ¢l ticmpo de depuracion  de acido del esOiago como resultado de
una peristalsis incficaz. (31) Kabhrilas (21) ha demostrado que la peristalsis
esofagica snonmal s¢ encuentra directamente reli cionada con la gravedad de la
esofagitis.  Su prevalencia os del 20% cntre los pacientes con ERGE y
endoscopia nonnal, pero del 48% en los pacientes con csolugitis severa. La
peristalsis primaria es ¢l evento motor mas imponante duninte <l aclaramiento

de acido, pero 1a peristalst
episodios de RGIE de los

los pacientes con esofugits

sccundaria es el evento inicial en et 40% de los
ctos controfes v oosolo en =1 20% de 1os episodios de
. (32-33) En los pacientes con RGE se desconoce si
esta alteracion de la motilidad se debe o una falla en ol gatitlo que desencadena
la peristalsis sccundaria.

Un scgundo mecanisimo encontrado es un Ure-rettujo”™ asociado a atgunas
hemias hismales. Este se ha encontrado mediante estudios con medicina nuclear
gue demuestran la presencia de re-reflujo”™ del contenido acido  del saco
hemiario durante la deglucion al esotapo distal. (31)

1.4.2.2 Scerecion de suliva s neutralizacion Jde acido
Estudios han demostrado que el vactnmiento esoli
posterior a la instilucion de acido pero o depuracion del volamen no es
equivalente a la del deido. En cambio la restauracion del pll esofagico se
obtiene cn incrementos progresivos por degluciones subsceuentes de saliva. En
otras palabras ¢l proceso nommal es de dos pasos: el acido s vintualmente
depurado por la peristalsis esofiigica dejando un miniimo residuo que manticne
un pH acido en fy mucosa del esofago hasta ser neutralizado el bicarbonato
salival. (31) Ast como la alteracion cn ¢l vaciannento csoligico aupide la
restauracion del pti esotagico, fa disminucion de 1a recion de saliva o de su
capacidad de ncutralizacion  tienen o mibsmo efecto. Por cjemplo, ta
disminucion de la salivacion durinte el sueito explica porgue los cventos de
RGE durante cste periodo o inmadiatamcate antes de dormir, estan asociados
con tiempos mas prolongados de aclaramicnto de acido. lguahimente se ha
demostrado como los pacientes cont xerostomia lichen mayor exposicion a

acido en ¢l esofago vy imayor frecuencia de esofagius, a

i mismo. ¢l tabaguismo
puede producir hiposalivacion con un aumiento det 300 eon el ticmpo de

vaciamiento de acido del esotago. (31 B mbubidor de la proteasa de los

o vcurte inmediatamente




leucocitos se encuentri en altas concentraciones on la saliva y puarece tener un
papel especifico en la fonitacion del dado a fas muacosas producido por las
prote s leucocitar en los pacienies con RGE parece esta di nuido. (32)

1.4.2.3 Barrera muacosa.

Una vez gue Lt mucosa osotieica ba sido expuc al material retluido, sc
desarrolly lesion celular como resultado de Ta difusion de hndrogeniones que
producc una acidificacion celutur » necrosis Lo mucosa esoliigica posce sin
cmbargo .:Ibuna\ delensas mortologicas vy fisiologicas conua in acidificacion
celular. isten algunas glindulas submucosas gue secerctan bicarbonato, y
uniones celulares altamente resistentes que retrasan L penciracion de iones Fi+,
{19 Asi mismo, componentes sabivales coma el mhibidor de 1o proteasa
leucocitaria juega un papel importante on la protecaion de la mucosa al dano
por RGt A pesar de que el medidor principal del dado celular es ¢l ion
hidrogeno, varios investigadores han demostrado . gque la pepsina, acidos
biliares, wipsina v la hiperosmolaridad tacilitan ese dano PPor gjemplo se ha
demostrado que la pepsina o pll de 2.0 fesiona significativamente la barrera
mucosa aumentando o permcabilidad i dos hadrogeniones.  Por otra parte al
perfundir pepsing dentro del esotago a ptde 7 3 seguida de una solucion a pH
de 2.0 sin pepsina, s producen minimos cambios en i mucosa o en su
penncabibidad. (1)

1.4.3 Anormalidades gastricas:

Las anomalidades gastricas inctuyen dilatacion del estomago, aumento de la
presion intragastrica, alteracion en ta tuncion de reservorio y aumento de la
secrecion acida. Bl efecto de ta dilatacion es acortar la tongitud det EEJT lo que
disminuyece su resistencia al RGE. Bl exceso de dilatacion gastrica ocurre como
consecuencta de acrofagia.(31.35)

El aumento de la presion intragistrica pucde ocurtir secundaria a una
obstruccion del tracto de salida por un piloro cstenotico © por vagotomia que
interficre con la retajacion adaptativa del estomage. 131 aumento de dicha
presidn puede sobrepasar {a resistencia nommal de HEETD v resultar en reflujo.
35

La alteracion en la funcion de reservorio o aummento en la relsjacion adaptativa,
produce una mayor exposicion del esalago al jugo gastrico por aumento del
reflujo fisiologico. Es causada por un retriso en ¢l vaciamicnto del estomago

(k4



sccundario a anormmalidades miogénicas como la escleroderma, desordenes
neurogénicos como fa diabeles mellitus e infecciones virales. Otras causas son
1a vagotomia, distuncion pilorica v dismotilidad duodenal. (30,36-37)

La hipersecrecion de acido puede aumentar la exposicion del eséfago al acido
gastrico en paciente: con EEL incompetente.  En personas con EEL normal, la
hipersecrecion no aumenta la exposicion del esofago al contenido gastrico.
Este aumento de la sceorecion sc documenta en ¢l 25% de los pacientes con
csotagitis y parcee ser miis trecuente en los pacientes con esotago de Barrett.
3N




2 Diagnéstico del RGE;

Para establecer ¢l diagnostico de RGE  se  pueden  realizar  diferentes
aproximaciones, pero una historia clinica adecuada permite conocer si se trata
de una ERGE complicada o no (3). Los sintomas clinicos mas frecuentes son la
pirosis, la regurgitacion de dcido y la disfagia. (Ver tabla 2) ba pirosis o
sensacion de quemadura retroesternal es reponada por mas de la mitad de los
pacientes con ERGE y parece ser producto de la estimulacion de dcido sobre
las terminaciones nerviosas de las capas profundas del esofago. (38). La
presentacion clasica de Ia ERGIT es la presencia de pirosis o regurgitacion
lucgo de una comida grasa, o exacerbacion en decabito. En Casos como estos
la terapia empirica es suficicnte. Sin embargo se pucden presentar sintosmas
menos tipicos conocidos como “manifestaciones atipicas™ del RGELD Husta un
30% de los pacientes con dolor toricico no cardiaco (39) y B0% de los
asmaticos, (40) presentan RGE. Pero tambicén se han asociado ¢l RGE a la ws
cronica(4f1) y a las crosiones dentales. (42)

Si la terapia empirica ©s incficiz o si los pacientes presentan enfermedad
recurtente o complicada, se hace necesario realizar evaluaciones mas complejas
3.

Tabla 2. Sintomas Tipicos de) RGE
Segan Orden de Frecuencia

Porcentaje en Pacientes con RGUE

n (%%)

Pirosis 112 (68Y
Regurgitacion de acido 100 (60)
Dolor retroesternal 95 (37
Epigastralgia 90 (54
Eructos Bl (49)
Nauscas 63 (38)

Dolor faringco 32 (19)
Odinofapia 17 (0
Tomado de Kiauser A.G. €1 al. in gast cetlux discase

Lancet, 335.205, 1990, (43)



2.1 i soiagograma’

s importante detenninar si existe lesion de la mucosa del esofago.  Esta se
pucde 1calizar mediante un csofagograma con bario de doble contraste y/o
cndoscoput. (44)  La presencia de esofag y aun de neoplasias pequedias
pucden ser demostradas por radiologia, sin embargo en un tercio de los
pacicntes fa union esotagogastri no sc logra distender adecuadamente. (45)
121 csofugograma con bario. ospecialimente e de doble contraste, tiene una
nsibitidad y especiticidad que alcanzan ¢l 90% puara esofagitis crosiva o
uleerati (46) pero tiene muy poca sensibilidad (2496) en presencia de
esotagitis leve la cuil ~olo se daeternuna mediante histologia (47). Tampoco es
adecuado e Barett en el cual Lo biopsia s necesania para un dingnostico
especitico vy descartar displasia, lo coul i se pennite a traves de endoscopi
(48-19)

2.2 Endoscopiae

La endoscopar tiene 1o sentag de proseer una visoahizacion direct asi como
wnkr biopsas de la macosia Bt comibimacion posee una sensibilidad y
especilicidad del 100%, pu wentificar esotagitis, pero solo Jdel 50-70% de
sensibilidad  parn diagoostico de RGE i.a toma de  biopsias  penmite
fos  casos gque solo presentan cambios  histologicos y  que
constituyen ¢l 409 de los pacientes con RGE. (46)

a resumoen la endoscopia ox un estudio altimente especitico para ¢l estudio de
1a ERGIE pero poco sensible Permite deternminar fa presencia de esofagitis leve
por opsia, esothgitis maccoscopicas ast como diagnostico y gravedad  del
Barrett. (3)

2.3 Prucbus provocativias®

La presencia de dafo de la muacosa esoligica no es prucba absoluta de que los
sintomas del paciente scan causados por RGE. Aden muchos pacientes con
sintomas tpicos Jde RGE y alteracion en la depuracion acida del esofago no
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ticnen esofagitis. Por lo anterior es necesario realizar estudios disgnostcos
que establezcan una relacion causal entre fa presencia de dcido introcsoligico y
los sintomas del pacicnte. (50) Varias prucbas provocativis estan disponibles.

2.3.1 Test de Bernstein:

La prucba de Bernstein es Ja segunda prucba cn orden de unportancia lucgo del
mpti para determinar la sensibilidad al acido de la macosa esofagica Consiste
en colocar un cateter en ¢l tercio medio del esofugo e infundic ido clorhidrico
0.1 N, controlado con solucion salina a una velocidad de infusion de 7 mlianin,
Se considera positiva cuando se reproducen los sintomas Jdel paciente en dos
ocasiones durante la perfusion de acido poro no de la sotucion saling. Tiene
una excelente especificidad (83-949%) pero una pobre sensibilidad (32-16%6)
cuundo se compara con ¢l indice de sintomas. (51) (Ver 2.3.42-Indice de
Sintomas) Cuando sc cvaltia la presencia de pirosis como resultado de
perfusion de acido, su sensibilidad mcjora hasta un 52-67°4. Esta prucba
permite establecer si los sintomas se relacionan con RGE pero no permite
diferenciar entre grados de reflujo o esotagitis. (3)

Ta

2.3.2 Esofagograma con maniobras provocitivis:

Es un estudio radiologico que ademis doe evaluar la presencia de esotagitis
ulcerada como s¢ menciono anlerionmente, permite realizar mamiobras que
indurscan reflujo durante el estudio con bario. Su sensibilidad solamenic del
40% (52), es altamente reproducible, pero hasta un 20°% de los controles

ticnen un resultado anormal. (53)
2.3.3 Mecdicina nuclear:

Se ha informado de la identificacion de RGE con medicina nucleur. El mdtodo
consiste en administrar un bolo intragastrico marcado con tecnesio seguido due
maniobras para estimular ¢l reflujo. Ticne una sensibilidad gue va del 14-90%.
(54-55) Recientemente s¢ ha reportado de su positividad en solo et 30% de los
pacientes con esofagitis. (56)
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2.4 Monitorco ambulatorio de pli de 24 horas (mpll):

En 1969 Spencer en Gran Brewana (537) intormio sobre el uso de un clectrodo
de vidrio para pH., colocado por concima  det 1 para  monitorizar
continuamente el phl intracsofigico. Subsccuentamente Johnson y DeMeester
(58) en los Estados Unidos practicaron estudios cn sujetos sanos. como
controles  comparandolos  con pacientes con vanos grados  de ERGE y
definieron ¢l reflujo como un pHointracsotihpico menos doe 3 0

El mpl! penmnite identificar ¢ RGE patologico Comno ~n a<ociadion i@ sintonias
(59) Tiene una reproducibilidad  del 84-93%, (oo o una sensibilidad s
especificidad del 9626 (611 Se considera ¢l Cesumdard de oro” para <l
diagnostico de RGE sin embargo en dos estudios, ) 23-20%, de los pacientes
con csofagitis endoscopica no wnian RGE . (02-63)

Los monitorcos por periodos largos conticren mayor seosibalidad al mpll como
prueba diagnostica v tenen mayor reproducibilidad. S cmbargo ol periodo
nocturno es poco reproducible y st esie es solo positivo e el 25-30%a de los
pacicntes con reflujo. pucde ser clasificado como normal (64-63)  Sce ha
informado que monitorcos por 8 horas Jdur;
correlacionan muy bidn con los ostudios de 24 horas. (663 F retluo acido que
ocurre durante las 3 horas luego de upn alunento correlaciona may hicn con
obscrvado durante el monitorco de 24 horas, (67-68)  con sensibilidad
especificidad de 86% y 100% respecuviunente. Grande »  cols. (69) ha
informado que al combinar ¢l desayuno  y b almuerzo con 3 horas
postprandiales, se obtiene una sensibilidad de 97% » espeatticndad de 1002,
Inclusive periodos postprandiales anicos presentan sensibihidad entre ol 72-
87% y especificidad del 93%a.

e el dhu otreven resultindos que se

El mpH ofrece Ia siguiente informacion: (70)

a) Cuantifica la cantidad de reflujo. El indice combinado de Johnson v
DcMeester (Ver Tabla 3) es una medida cuantitativa util de o gravedad del
reflujo que se obticne por analisis computarizado.  Se basa en ¢l porcentaje Jde
tiempo con pH < 4.0 (tiempo total, ticmpo en posicion supina, tcmpo oen
bipedestacion), nimero de episodios de RGE. namero de episodios doe Gl
mayores 4 5 minutos de duracion y duracion del episodio mis largo

b) Define si ¢l reflujo se presenta en posicion supina o on bipedoestacion




©) Cuantifica la depuracion acida del esolaugo.

d) Pemnite una correlacion entre 1os episodios de RGE ¥ los sintomas (Indice
de Sintomas), lo cual s particuliirmentce importante ¢n presencht Jde sintomas
atipicos como tos y dolor cardiaco. (71-72)

¢©) Permite monitorizar la respuesta y establecer a elic
cmpleada

de la terapeatica

Utilizando el indice combinado de 6 wvariables ideado por Jobison
DeMeoster, ostos imvestigadores determinaron que el 85374 de sus padicnies
sintomuiticos pudicron ser distinguidos de los controles. (S8) Il calcubn de este
resultado puede ser complejo, pero se pucde realizar rapidamenie pao
computadoria con  una sensibilidad  y  especiticidad del 9037, v 90 0%
respectivamente. (73)  Un indice mas simple de frecuencia-duracion. Jderisado
de el nanwro de episodios dJde RGE por hora multiplicado por L duracion
acumulada de esos episodios, ha sido popularizado en Fuarops (74) y os un
buen  sistema  de  discriminacion  entre sujetos nornnales sy pacienies
sintomaticos.  Sin embargo ¢l numero de episodios de retTujo por hora, s el
parametro menos reproducible. (75-76)

Tabla 3. Sistema de calificacion de Johnson y DeMeester
para ¢l monitorco ambulatorio de pH de 24 horas,

Componentes del mpli2$h Valores normales
Porcentaje cn Supino < 1.2%
Porcentaje Total < 1.2% .
No. Episodios > 5 minutos 3 o menos
Episodio mas fargo < 9.2 minutos
Porcentaje en Bipedestacion < 0.3%

No. Total de Episodios < 30

Indice Combinado de

Johnson-Demcester < 22

Tomado de Johnson LE, DeRecster TR Twenty tour-lour pllmoniaring of
the distal Am J Ga | 1974.62 325 (58)




2.4.1 Tcnica del mpii:

l.os aspectos especificos de 1a téenica de mplt intracsofagico, comprenden el
tipo de clectrodo, ¢ cquipo de registro, colocacion det electrodo y tas
restricciones del paciente durante el procedimicento.

Existen varios tipos de electrodos disponibles, principalmente de antimonio o
vidrio. (77) Acmalmente Jos cstudios se pueden realizar con un clectrodo
unipolar dentro del esotfago ¥y un clectrodo de referencia colocado en la piel, o
con un solo clectrodo intracsothpico que combing ambos sensores. Asi mMismo
se encucntran disponibles sistemas gue cuentan con mas Joe oun clectrodo para
poder determinar rellujo haste el e~
respiratorias.

o provmal o dspiracion a ks vias

Previo al estudio, se debe calibrar el clectrodo utthizando una solucion butfer
neutra vy una acida (pEl <2 de 2) esta cahibracion se debe realizar o} retirar el
cateter del paciente para verificar su confiabitidad

En cuanto a los equipos de registro portatdes. Jo bmportinite os ba capacidad
para detectar 1o sucedido en o tiempo descado s con 1o adecuada Irecuencia,
para poder obtener datos confiabies de las fTactuaciones deb pt mtraluminal,
Se¢ considera suficiente una  frecuencia de monitorco de S:nnuto,. Bstos
aparatos de registro portatiles. son Uevados por ¢l pacieate durante el periodo
del estudio, y le permiten senalar ¢l momento en el cual se cncuentra en
bipedestacion o posicion supin:a. cuando consume shimentos. » caando presenta
sintomas de reflujo. (78)

La técnica de colocacion delb cateter de mptl, consiste on pasuar este por v
transnasal hacia el esofago, dojando cl seisor de pll 3 cm por airiba del B
La locahizacion del BEF se pucde realizar de varas mancras, por imanometria
esoffigica, mediante la técnica de “pull-up™ ue consisie en observar los
cambios de pH muientras sc oretira ¢l cateter desde ¢l estnnago, visualizacion
endoscopica o posicionamicnto fluoroscopico  Ningunit téenica es tan exacta
como la manométrica (79

Al finalizar el tiempo del estudio, se retira et cateter v el andlisis se realiza por
computadora, utilizando  ta  calificacion  dJde Johnson  y DeMeester ya
mencionadas. (Ver Figuriu 2 y 3.



Persiste el dilema de la cstandarizacion de la dieta durante ¢l mph, ya que el
contenido acido y la capacidad amortiguadora de los alimentos pucden variar
considerablemente.  Antiguamente se evitaban alimentos acidos como bebidas
carbonatadas, jugos de fTutas, productos de frutas, te y voghurt, sin embargo
esta recomendaciones se han descechado va gue los cambios del pti durante el
transito esotfagico, sobre el phHl general en fas 24 horas es muy iransitorio. (78)

Figura 2. Monitorizacion de pil Intracsofigico. En este esquema se puede observar
€l cateter de pHt intracsofagico cotocado a 5 cm por encima de la union csofagogastrica ¥
concctado externamente al cquipo portatil de registro
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2.4.1.1 Problemas técnicos:

Los problemas mis Irccucentes son los inherentes a la wlerancia de los
pacientes y al paso del cateter por via trunsnasal, y téenicos por interferencias
con la adccuada coleccion de los datos-. BEn cuanto o la tolerancia det
procedimiento por los pacientes, en la expericncia de Mattox y Richter (59), el
96% de los cstudios se completan satistactorimmente. Entre los relaucionados o
la téenica, se pucden numerar el movimiento det electrodo de retferencia (80);
pérdida de la senal de monitoreo: pérdida de contacto del clectrodo con ¢l
fluido esofagico como resultado de los alimentos, moco o impactacion de §a
punta del cateter en la pared esotigica (81)

2.4.2 Valores nommales del mpl

Existe controversiie ¢n o que se constituye come un episodio de RGE.
Algunos investigadores cequicren de una caida abrupta del pll ca por 1o menos
1 unidad debajo de 4 0 (82), sin ambuargo estas bajas del ptl pucden no ser tan
subitas (81). Otros solo consideran ¢l RGE como cuadguier baja del pti por
debajo de 4.0 v es el eriterio mas aceptado en el momento Fl final det episodio
de reflyjo ha sido detinido mias tacibmente como ¢l aumento del pHe por
encima de ese umbral de 4 (0 (64)

El ptl de 4.0 se ha utilizado como umbral para defing los epasodios de RGE
(63.83) l.a razon se basa en que s un valor completamente diferente al phi
usual de 7.0 en el esotago (37)0 la pepsina. enzima proteolitica considerada
comuo ¢l componente nuis duftine en ¢l RGE] se inactivag o phl omayor de 4.0
(84). y porque los pacicntes con RGE simtomanico muestiran uni razonable
asociacion entre un phl intracsotagico de 3 0y ! imicio de sis sintomas (S8).

Es importante recalear que pequenas oscilaciones del phi debigo del umbral de
4.0, pucden producir aumentos importantes cn cl ninero de episodios de RGE
Sin tener Mayor repercucion sobre el ticmpo de contacto del Geido efectivo
sobre ¢! esofupo (77)  ademas, ¢! nimero de episodios de RGE tenen mucho
menos correlacion estadistica con la presencia de esolagitis que el porcentaje
de ticmpo con retlujo (85). Por lo anto ¢l D, Donald Castell ha propucsio
que el tiempo expresado en porcentaje de exposicion a siicido uanto en posicion
de bipedestacion como supina v ¢n el ticiipo totald del estudio, son los criterios
principales para identilicar RGE patologico. (78)




Sc ha determinado tambicén, que los resultsdos del monitoreo de pH pueden

estar afectados por el géncro v la edad de los sujctos, alimentos v bebidas y la
posicion. Smout (86) informé ¢n un cstudio de mpl combinado con
manometria  esofagica ambulatoria,  gue iy wdad  se  relaciono

proporcionatmente con la duracion de los cpisodios de RGE y no con el
namcero Ce ellos; ademas que 1a incidencia de episodios de RGE cra mayor en
posicion supina que en bipedestacion

2.4.2.1 “Reflyjo fisiologico™:
Este concepto fué introducido por Johnson vy DeMeesier, basado en sus
estudios en sujetos normales. Se caracteriza por un episodio de reflujo que
desaparece  rapidamente ¥y que ocurre prnncipalmente en fos periodos
postprandiales on la posicion de bipedestacion y» rarmmenic on posicion supina.

(&2-31

2.4.2.2 Indice de sintomas:

Para determinar si los sintomas reteridos por tos pacientes corresponden a RGE
s¢ ha introducido ¢l “indice de sintomas™ (77)  fste se ha definido como el
miumero de veces que ¢l sintoma ocurre cuando el pht sce encucentra por debajo
de 4.0, dividido por ¢f namero total de episodios de RGELD muaitplicado por 100
para obtener un porcentaje. Un indice de sintomas mayor del 30%4-75%%, indica
que el RGE es la causa, sin embargo un indice menor def 25% es poco
probable que sea debido a RGE. (87) Sce ha sugerido que un monitoreo de pH
de 24 horas con caifculo del indice de sintomas convierte en obsoleta a la
prucba de Bernstein. (88)

2.5 Manometria esofagica:

La manometria esolagica provee informuacion diagnostica y pronostica.  En
primer lugar es necesaria para la localizacion del FET » adecuada colocacion
del cateter de pH. (89-90) En scgundo lugar permite encontrar anormalidades
en el patron contractil del esotago o la presencia de un hipotonico lo que
tiene implicaciones en la gravedad de s FRGE » en o terapeatica. (91-92) Sin
embargo, el hallazgo de un FEl hipotonico (-7 10 mm [lg). solo tiene una
sensibilidad del 12-73% para ¢l divgnostco de BRGE (32.93). Lo que cs
importante rccordar, ¢s que  La manometria ox absolutamente necesaris en ia
evaluacion preoperatoria de aquellos pacientes en guicnes se considera 1o




cirugia antircetlujo, ya que la ausencia de una peri
Ia cirugia. (94)

cfectiva contrail

e 1yt Sy .
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Algoloty RGE:

Es un hecho de observacion clinica que 1os pacientes con RGE refieren gue 1a
pirosis, sintoma cardinal del RGE ocurre luego de ingerir alcohol: y existe 1a
impresion de que la incidencia de esofagitis péptica es mas trecuente on
alcoholicos cromicos, en quicnes existe un trastomo en la motilidad esofigica
(95

*ara comprobar el etecto del aleohol sobre el RGE, Kaufman y Kaye (96) on
1977 eabizaron un estudio en 12 sujetos sanos a quicnes administraron una
conudi estandar acompatada de 180 ml de vodka 100 grados prool” o 180 o
de agua en 180l de jugo de naranja. Todos los voluntarios mgiricron ambas
bebidas de manera aleatorizada y en dias diferentes.
iniciada T comida
reulizo mptl es

Treinta minutos luego Jde
los sujetos tfucron colocados en posicion supina y se les
atigico por 3 horas. [.a concentracion de ctanol en sangre luego
de 60 minutos 1ue de 0.987+£0.237 g1, Después de ingerir la bebida alcoholica,
hubo un aumento sigmificativo en ¢} namcero de episodios de reflujo v oen el
score para ¢l mismo en 11 de los 12 sujetos estudiados Con este estudio

concluven gue cantidades modestas de alcohol inducen RGE en personas
sanas.

Posteniormente Vitale v cols. (97)  estudiaron el efecto de 120 mil de swhisky
GOt de alcoholy  en 17 voluntarios  asintlomaticos  con monitoreo
radiotelvmctrico  computarizado  ambulatorio de pll. No  encontruron
diferencias en RGE en el periodo postprandial, sin embargo en posicion supina
7 sujctos preseataron episodios prolongados de RGE con promedio de 47
minutos Jde duracion (rango: 23.2-91.8) los cuales ocurricron 3 Y: horos
postetior a Loangesta del whisky,  Por otro lado tambidn se encontro un
aumento en el uempo total con pHl < 4 en ¢l periodo post alcohot.  Este estudio

comprucha una vez mis ¢l RGE luego de cantidades moderadas de alcohol en
POSICION supina.

Sin cmbargo se desconoce €l efecto por ¢l cual tas bebidas alcoholicas inducen
RGI.

3o
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3.t Efccto sobre el aclaramicento esofigico

Kjellen y Tibbling (98) ¢n Succia evaluaron el efecto de la depuracion de dcido
del esotago en 21 sujetos sanos midiendo por medio de una cateter de pH ta
cantidad de degluciones necesarias para alcanzar un pil de 5.0, La prucba se
realizo de manera aleatorizada en posicion supina, luego de fumar un cigarrillo
el 3 minutos y posterior a la ingesta de 100 ml de whisky (43% de alcohol).
[In los tres experimentos se encontré un aumento significativo en ¢l nuamero de
degluciones.  El whisky aumento Jas deglucion de 12.5+4. .4 a 19.0+6.31.
Concluyen que ¢l alcohol altera de forma endogena ¢! putron de motiidad del

esolago v retarda el aclaramiento lo que produce R

S

3.2 Efecio sobre la motilidad esotfagica y presion del 2§

Winship y cols. (95) en 1968 habian informado del deterioro de la pernistalsis
esofagica en pacientes alcoholicos con neuropatia. Postenionmente en 1972,
Hogan v cols. (99) reportaron la presencia de alteractones ¢ ta motibdad del
esofago v disminucion de la presion del BT luego de 350 ml de swhisky

Maver y cols. (100) reevaluaron los efectos det alcohob o diferentes dosis sobre
1a moulidad ¥ presion del EEL A 29 voluntarios sanos se les realizo estudios
de manometria esoligica antes y despuds de ingenir vodka en dosis de 80 mt
(31.6 ), 1201 (47,4 £). 160 ml (63.2 g) y 200 ml (79 g) en un periodo de 13
minutos en dias  diferentes.  Las  concentraciones  séricas  correspondientes
Tucton 39 + 3, 77 £ 5, 97 + Id y 117 £ 5 mp/dl. No hubo diterencias en fa
velocidad de contraccion de las ondas peristalticas, sin embargo o 63 » 79 ¢ s
cncontrd disminucion en la amplitud de [as mismas L presion del FEL no se
altero, pero ol realizar estimulacion con un bolo intravenoso de pentagastrina o
s0 de la administracion de una carga proteica se inhibio signilicativamente
Este cambio 1ambién se obscrvo
Con lo anterior concluyen

luce,
¢l sumento de presion en respucsta a estas.
tucgo de administrar alcobol por via intravenosa.
que ¢l efecto del alcohol puede estar mediado por via ncural aungue no se
pucde descanar un cfecto directo sobre la musculatura lisa.

R abenin s 7ot o0



cto sobre 1a secrecion acidn gastrica

La hipersecrecion de acido puede ser un (actor importonte en el RGH. (10D
Potersonn y cols. ( 102) evaluaron el clecto del ctanol y vino blanco sobre ta
concentracion de gastrina y sobre la sceerecion acida gastrica en 13 voluntarnios
asintomaticos. Se estudisron ctanol puro a concentraciones del

|‘ \ \6"
vinos rojo y blanco al 12 2. Cada solucion contenia 28 ¢ de ctanol v lu;r-m
administradas por infusion tenta intragastric Ninguna de las soluciones e
ctano! puro, aumentaron la gastring ol sccerecion acida gastrica on contraste ol
vino rojo o blanco.  Los valores promedios v las dessiaciones ostndar de
gastrina con 300 ml de vino rojo, blimco, solucion sahing » cuanol puro ol 120
fucron 253 £ 125, 182 £ 91, 13 £ 2 v 11 £ 3 peml respectivamente (p -~ 0.05)
La secreciones pico de acido fueron 28 ¢ 28,279 £ 1 9. 93 : 20% 119+ 13
muinol/h respectivamente (p< 0.05). Concluyven los investigadores gque el vino
rojo y blanco estimulan la sccreciom acida gastrica probablemente mediada por
un aumento en la gastrinag y que este ctecto no esta producido por ¢l contenido
del etanol v especulan que se debe a los congénceres

Singer vy cols. (103) cstudiaron ¢l clecto de ctanol  intragastrico o
concentraciones de 1.4% hasta 30%. Lerveszi, vino blanco. cognac v whisky
4 ctanol solo a concentraciones de 1.4%  » 196 aumentaron b secrecion acida
gastrica maxima hasta 23% y 22% r:spcullvillncnlc. 1iste etecto no se observo
a mayores concentraciones de ctanol La cervesza v el vino aumentaron b
seerecion en 96% vy 61%  respectivanmente Ni el cognac mocl swhisky
pr udu_u.rnn cstimulacion alguna.  Los niveles de gastnina no se modificaron
fu de ctanol, cognac o whisky, pero la cervesa vy el vino aumentaron los
I\IV\.IL,.\ en 119% y 77% respectivamente. Concluyen criitonces que ¢l ctanol it
hija concentracion estimula ia sccrecion acida gaswica, pero desconocen el
mecanismo por el cual lo produce.  Paraleliumente la cerveza y ¢l vino blanco
pero no el whisky y ef cognac son potentes estimulantes y probablemenie no
solo el ctanol sino los congéneres no alcoholicos son los responsables  de la
secrecion acida y de la liberacion de gastrina




3.4 Concentracion de etanot o pli de ta bebida

Los estudios previos habian demostrado un awmento en el RGE luego de la
ingestion de bebidas con alta concentrucion de alcohol como ¢l whisky y
vodka, pero se desconocia el efecto reflugénico del vino v la cerveza que son
bebibas con baja concentracion de alcohol

Pehi y cols. (104) c¢n 1993 realizaron un estudio en voluntarios sunos fucgo
de un mpH de 24 horas basal. De manera aleatorizada, a 13 sujetos sanos, se
les dio a beber 300 ml de vino vojo ol 7 5% o agua (ot 6.4) o las 12:00 AM
seguido de 400 mi de Ly misima bebida o las 900 oo La promera bebida se
acompand, de un almucrzo. mientras que ki osegumda bebida se toma 3 horas
posterior a Ja cena. Hn ootra oportunidad. 11 sugetos reabizaron el mmismo
experimento pero osta ves con ctanol al 7 626 (pll 3 2 Posterionnente
practicaron otra seric Jdo experimentos, st vez i 12 sujctos que tomaron vine
blanco al 7.5% (pH 3 2) cerversa al 7.0% (pHl 4.5), v, o una bebida gasceosa
{(PH 3.2) de mancra aleatorizada L.os resuitados imostraron un aumento Jel
ticmpo de RGE con ¢l vino rojo tomado con la connda (13 %), comparado
con agua (2.0%) vy ctanol (1.3%) ¢n o primera hora postprandial, clecto gue
decling durante fas 2 horas subsceuentes T ocgo de Laoangeston de 100 anl de
vino a las 9:00 PM los resultados tucron simudares (vno 29 9% ctanol 1.7%
agua 2.0%). También hubo dilerencias en ko fracoon del bempo de retiujo, el
vino rojo produjo 5.6% comparado con F.8% de agua v 1 3%, de ctanot L vino
blanco produjo rellujo en ¢l 13 2% det tempo. mienteas que 1 ceneza 3 6%,
cl agua 0.9% y una bebida gascosa (7-Up) 0.0,

Con los resultados anteriores, los investigadores concluyen que ¢ vino blinco v
1a cerveza conswmidas en cantidades usuales awmentan ¢l RGE en sujetos
normales. Este clecto e mas pronunciada lucgo Jde vino blinco gue de
cerveza. Tenicndo en cucniar que it solucion de ctimol y 1o bebida gascosa --
que tienen pH acido- produjeron poco relujo. se consideri gue ni ¢l etanol ni
el pH dcido son los responsables principales del RGE.
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4 Bcebhidas Alcoholicny:

4.1 Tipos de bebidas alcohdlicas:

Las bebidas alcoholicas se dividen en termentadas, destiladas v lortificadas.
Son cjemplo de las fermentadas la cerverza v el vino, destiladas ef swhisky,
vodka, ron, tequila cte., y fortiticadas ¢l oporto y el vermouth. (105)

La fermentacion es ¢l proceso por ¢l cual se degradan las sustancias organicas
por medio de organismos o células para producir energia quinuca en torma de
ATP a través de reacciones que no requieren de oxigeno molecutar 1) oalcohol
de la cerverza se produce por o fermentacion con fevaduras del jugo producto
de Jas matertas primas. Inicialmente se tritura la malta v se mescla con agua
caliente.  Aparte se cuccen los adjuntos cabimdon de manz, arroz, cice), para
despucs mezclarlos con Ia malta y el agua » se produce una masis que se
calienta a 60 grados centigrados, temperatura a la gue s anmlasos de la malta
degradan el almidon. Se Gtira fo mesela on oo Gimgue separados para obtener ¢l
mosto, un liguido transy
con lapulo que e da ¢l aroma v sabor amargo
Lucgo de enfriado, ¢l mosto se pasa a los wnques de fernmentacion donde se
agrega la levadura la cudl convertird tos azacares en alcohol y s cirbanico.
Posteriormente se separa la levaduria v se obtiene una cerveza joven la cual se
deja en reposo una a dos semanas o temperaturas de O o -1 grado centigrado
para su maduracion. (106-107)

wrente de colur aimbar v sabor dulee B mosto se haerve

racteristicos de la corve,

Destilacion es ¢l proceso utilizado en 1o purificacion de compuestos volatiles.
Se aplica calor a una mescla v se condensa vapor cn una columna de
destilacion.  El tequila es una bebida producida por la termentacion de una
soluciéon al 9% de azucar obtenida del agave tequilero,.  La fermantacion por
levaduras sc Hleva en forma de lote por un periodoe de 38 horas para llegar a una
solucion alcohdlica al 4.5%. Fi tequila se obticne finalmente al destilar esta
soiucits arconoiica hasta 76-110 grados prool en atambigues.  El teyuila pucde
anejarse en barricas de madera por un o, (108)

El ron s producido de jugo. concentrado y piloncillo. derivados de ta cada de
azacar. Conticne mias de 400 compuostos que e dan su aroma y sabor,  Se



produce destilando ¢l mosto de la cana de aziicar (10% de azacar) fermentada
por Schizosaccharomyces. Posterionmente, éste se le deja madurar y aficjar.

(108)

Las bebidas fonificadas se preparan anadiendo brandy (Destilado) al vino, para
que su contenido alcohalico aumente a 20% - mas. (Zeman)

4.2 Contenido de alcohol:

Ei contenido de alcohol  (11) vana scgon ¢! tipo 1 bebiba y se puede
expresar de diferentes form oo cervera pucde darse como sigue:

a) Porcentaje de peso con respecto al volumen.  Ulnag Lina Jde cerverza de 12
onzas (360 mi) que conticnie 3. 8% de alcohol en peso, contiene 360 x (0.038)=
13.7 g de atcohol.

b)Y Porcentaje de volumen con respecto al volumen total, Lo misma lata de
cerveza contiene 4.5 11 5% de alcoliod en volumen

£l contenido de alcohol en simno no Jortitbicado s del 12 1349% (¢n peso por
volumen). Uina copa tipica de vmo es de S oz (150 ml. ¢ de alcobol). Los
vinos tortiticados (Cherry. Oporto, cle) se preparan anadiendo brandy al
vino. EEn la fabricacion de vinos dulces, ta lermeniacion del azdcar se detiene

al anadir alcohol concentrado. (1 10y

El contenido alcoholico de bebidas desoladas tales como ¢!l whisky, ron,
ginebra, brundy o tequilin ¢s mids variable Se nade en gridos proof cuya
definicion varia de un pais s otro o ULS AL L grado proof’ equivale a 0.5% de
alcohol. El whisky (80 grados proot) contiene 4025 de alcohol.  Otras bebidas
destiladas como el ron » tequila varian Jde 35 a 40", de alcohol o 70 a 80
grados proof. Lo medida coman es uan jigger” (43 b, gue contiene 18 g
(40%) de alcobol (45 x 0.40). (109)

4.3 Congénceres:

Los congéncres son todos tos compucstos de tas bebidas alcoholicas ue no son
alcohol y agua y que contribuyen a lus caracieristicas Jde cada bebida. Son los

s



bor y aronun los cuales se ort

constituventes responsables del sz nuan de la
materia prima o se producen durante el proceso de fenmentacion, destiiacion y
maduracion. Nomalmente  definidos, lox  congéneres  incluyen  fusel oil
(alcoholes isoamilico, amilico, isobutilico y n-propilico), aldchidos, ésteres y
furfural  Se deduce que para obtener un producto apetecible es necesario
scleccionar 1a configuracion adecuada de estos congéneres. (105)

sabor al sulturo de hidrogeno  (acido  sulthidrico),

Cerca ded 20% del mosto esti formado por purinas y
de amonio, aminas volatides y
nie Jde taninos no hisrolizables
s complejos

La cerveza debe  su

acctaldehido y diacetilo
pirimidinas;  se cncueniran triss
aminoaleoholes oo malta es da principal 1o
condensados, pudiendo ser fenoles no pohimerizados simples o ma
basados ¢n acido hidroxtbensobheo o ndrosicinanmco, lavinoles, cianinas y

nas (107)

cateqge

Dependiendo del tipo de vino v el e de produccion, estos conticnen grados
variagbles de aminas como ta ticumina, Iastaonuna, Jdimetilaminag, pirrolidinas,
¢ soctanolamingt sustanciis  muy
atas sustancias son estimualantes de 1a
seoerecion @ gastnica v de zastrma Las bebaudas destlad no poscen estos
Longeneres por fo tanto po ostirnulan o secrecion acrda sastric 1.a uramina
Prescnie en vinos y Cervezis os um annna presora que Hiberis norepinetrina de
los tejidos. De igual torma, algunas cervezas contienen dibidroxifenilalanina
(IDOPA)Y. un precursor de B dopununa cuva acumulacion  tiene  efectos
d s o los de la braming ualmente by corvesa v el vine conticenen calcio,
aminoacidos, vy péptidos que son estimulanies de la secrecion dcida y de
gaswrina. (112-113) la tably 3 se muoestrin algumas diferencias en

congeneres entre la cerveszi, ron v tequla

maortolinag, 2-feniletilaming,  cltanolamina

similares en o corvesa (rity

Adcemids de la produccion de acaraldehido por oxidacion hepatica del ctanol, los
congéneres de las bebidas parccen también responsables del aumento de la
concentracion en sanguinea de acetaldehida, (1)
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Tabla 4. Congéneres Principades de la Cerveza, Ron y Teqguila,

Bebida/ | Calartas | Protvinns [ CHO | Grasss | G. Sate- | € Fibra | Vs
Conglu. | (Keat) |(g) m) (x) rwdn (%) | (meg) =) A (mog)
Cervesa 151 [N 13.7 D) b) 0] 07 6
(YA g)
Ran 97 ) [$) 0 0 0 1} 0 0
1 jigmer
(62 g)
Tequila 189 0.6 147 02 12.4 0 (TN 172 0
t jigger
072 g) -
*Carbohidratos
Vi i P 2 Sedie | Calcio | Hierro | Potasio | Zinc
{ Congén. | (mg) B6 (wg) | WI2 (wmg) | (my) () |(rmgy | (weyg) [CY) (oag) | ueg)
Cevesa 1.8 02 07 252 | 252 (K3 0 Y0 0.1 2o
| (36 g)
Ran [ o o 0 0.4 0 [ IX3 ) 0
3 jigmev
1 {42 KD
Toquila 03 0.1 ] 182 [ 6.7 § 97 as 178.4 1 0.4 1.6
1 i
72 g — L

Tomado de Jean Carper's Total Nutntion Guide fantan f3ooks US A 1987 (114




RGE reficren pirosis lucgu de on de hghlul.xs alcohaoticas ) que la
plros1s es c.l sintoma mas Iru.uunlg det RGIEL Loy estudios analizados cn este
alecoholicas producen RGEL sin embargo
multiples son lns teorias para c\pllcullu_ OQue fas bebidus como el whisky v ¢l
vodka, disminuycen fa presion ded B ¢ inhiben o) aumento de dicha presion
maediada poc pentagastring y alimentos proteicos, v gque disminuyen b amplitud
de las contracciones csoligicas. Tambien se ha inlormado del aomento de las
degluciones. gue son neces aclarar ¢l esolago luego Jde intundirie
acido clorhidrico o de Ja i 3 oraf de awhisky Por otra
observado un aumento de la secrecion de gastrina y acido giastrico con cerveza,
vino y ctanol a bajas concentraciones. Finalimante, gue tarto ke cervesa como ol
no aumentan ¢l RGIED on sujetos sanos on compararcion  con bebidas
destiladas como ol vodka. Todos  estos clectos parccen ser anediados
probablecmente por los congéneres de las bebidas vy no por ef aleohol on sioo el
pH de las mismas.

c.ose ha

Sabemos por estadisticas de rios paises que entre el 30 0l 90%a de las
personas consumen bebidas alcobiolicas, por lo cust documentar ¢l ciccto deld
alcohol sobre ol RGE os impoaante para poder  din recomendaciones
justificadas a nucstros pacientes y determiinar Ja respuesta a los tratzunientos.
(116) En México la Encucsta Nacional de Adicciones destaca que en el grupo
de 12-17 anos o prevalencia del consumo de aleohol es del 27 6% v en <l
grupo de I1R-65 anos es del 33.3% . cabe anolir gue la s o
considerados “bebedores sociales™.(117)

1 sSon

Dc otro lado ¢s importante recalcar que segan la misma Pncuesta, I cervesza
constituye la bebida alcohdlica mas frecuentiemente consumida cn México,
seguida de las bebidas destiladas como of ron » tequila. (117

Lo anterior cobra n ides cumndo sabemos que en paises comeo jos
Estados Unidos donde s¢ ha estudiado. hasta el §0% de s poblacion presenta
pirosis | vez al dia v 1/3 la presenta de manera intermitente (118) 1o gue nos
habla de un alto porcentaje de RGE en la poblacion goeneral  Aungue no existen
estadisticas ¢n México, como ya hemos mencionade anterionnente, hemaos
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reatizado un estudio en syjetos sanos  utilizando 1a encucsta asceptada por et
Grupo de Roma (119) para explonsr fu presencia de sintomas funcionales det
trocto  gastrointestinal  y  hemos contrado  pirosis en el 37% de los
encucstados, lo que reflgja probablemenie una alta prevalencia de ERGE si
1IeNCMos en cuenta gue este es el sintoma mas frecuente de la enfermedad. (6)

En resunien podemaos justificar nuesiiro estudio diciendo:

a) Que la cerveza. el ron ¥y tequila son bebidas consumidas popularmente en
Meéxico.

b)Y Que la cervesa ha sido cataslogada como una bebida alcohdlica altamente
rellugenica en los estudios clinicos analizados

<) Que el ron vy tequilis son bebidas destiladas ue poscen componentes no
alcoholicos o conedéneres  diferentes o la cervesn v a las demas bebidas
inlormadas en la litecatury intermacional
B Que ¢l RGE ticone una atta prevalenc
igual en Mexico

¢) Por lo umto considerumos que ¢l ron y el teqguila deben ser estudiados y
comparados con la corvesza respecto o su potencial reflugénico para poder dar
recomendaciones cientificamente justificadas o nuestros pacientes.

en la poblacion mundial y parece ser




6 Oijgliv

Determinar si el ron y ¢l tlequila producen mayor, menor o igual porcentaje de
reflujo gastroesofagico que fa cervera.




7 Hipdtesis;

7.1 Hipotesis nula:

£1 tequila y ron tienen igual etecio reNugénico que 1a cerveza.

7.2 Hipotesis alterna:

Bl tequila y ¢l ron ticnen un clecto reflugénico diferente al de la cerveza,




R.1 Discito del estudio:

Experimento clinico, controlado, aleatorizado y ciego en voluntarios sanos.

8.2 Scleceion de voluntarios:

ceionaron voluntarios suanos de acuerdo con los criterios de inclusion

Jue sium:n Fucron excluidos segiom los criterios de exciusion del numeral

8.2.1 Criterios de inclusion:

jetos de ambos génceros con edades entre los 18 a 60 ailos.

i) St

h) Asintomaticos del tuboe digestivo alto en los altimos 6 meses previas al
estudio

<) Sin historia previg Jde entennedad acido péptica, hemia hiatal, esofagitis de

lquicer ctiod RGI? o cualyuiera de sus complicaciones.
d) Sin hisworia de cirugin gastrointestinal.
¢) Finmaa de consentimicnto infonnado. (Ver Anexo 1)

B.2.2 Cricrios de exclusion:

de los criterios de inclusion.
n. cpigastralgia o cualquier sintoma de los

@) Quicn no cumpla con cunlyuic
b) [Historia Jde pirosis. regurgitac
mencionados en la Tabla 1.

<) Uso de mwdicamentos blogueadores de la secrecidn acida como anti-H2 o
inhibidores de o bomba de protones, neutralizantes del pH y procinéticos

desde 7 dias antes del estudio.

d) Uso de nitritos y/o calcios istas desde 24 horas antes det estudio.

<) Antecedentes de alcobolismo definido segan los criterios del DSM (1] (l20)
cu o sca la idad de

canno la depoendencia p;nu-lu
ocasumial para un fi . » adecuido JUnNto Con un CONSIM® Ccecsivo

it y la o ion del oo icohdlico a pesar de los problemas

<




sociales u ocupucionales. Lo dependencia abarca perturbaciones similares
junto con signos de aumento de tolerancia para ¢l ¢tanol o signos fisicos por la
supresion. ™

1) Antecedentes de intoterancia a las bebidas alcohdlicas o bajo umbral al
alcohol dados por rubor cutanco, hipotension, confusion mental, reacciones
crmocionales exageriadas, incoordinacion muscular, (121)

2) Uso de medicamentos cuva furmacocinética se altere con la ingesta de
alcohol o scan sincrgisticos cn sus efectos secundarios.

8.3 Muteriales:

Para obtener volunlarnios  sanos, s¢ envid una convocatoria  escrita a los
estudiimtes de medicina, médicos, residentes y personal que asistia al Instituto
Naucional de la Nutricon Salvados Zubirian,

Una vez seleccionados los voluntarios y firmar consentimicento infoimado,
tueron estudiados en dias diterentes posterior a un ayuno de 10 horas en el

.aboraorio de Maotilidad Gastrointestinal del mismo Instituto.

8.3, 1 Equipo unlizado:

Poara determinar la maotilidad  esofagica y la presion del EEL se utilizé un
cateter de maotilidad de estado solido con 3 microtransductores separados entre
siocada 3 emo para evaluar fa peristalsis esofagica y presion del EEL conectado
a un sistema Jde o monitorizacion compwtarizado marca Sandhill (Sandhill,
Littleton, Colorado)

2ara ¢l momnitoreo de ptl o se utilizo y un cateter de monitoreo de pH Zinetics 24
de 2.3 oun (7 Prench), que consta de 2 sensores de antimonio monocristatino
separados 1O can entre (Zinctics Medical, West Tempie, Ulah), conectado a
un cquipo de registro digital portatil RMS 11 Sandhitt Sci. (Sandhill, Littleton,
Colorado). Bl sistema wtiliza un electrodo extemo de referencia adherido o la
parcd anterior del torax, Antes Jded procedimiento, ¢l clectrodo de pH era
calibrado vtilizando soluciones bufferapH de 2y 7.
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8 3 ! Cantidad y marcas de las behidas alcohalicas estudindas:

P .
Se estudiaron cerveza, ron y tequilis en volumenes equivalentes a 10 g de
alcohol. Dicha cantidad fué escogida al azar, ya que por observacion del autor
esta es la cantidad que existe en un vaso de cerveza (6%), medida gque
usualinente es consumida para acompaiar una comida.  El voidimen de cada
bebida se obtuvo mediante 1a formula de densidad del alcohol (208.3 i de
cervesa, 31.2 ml de ron y 31.2 ml de teguila). (Anexo 3)

utilizadas fucron obtenidas del mercado nacional mexicano. La
realizo con base en la disponibilidad.

a) Cerv D Tecate en lata

b)Y Ren: Bacardi blanco.

¢) Tequila: Cuervo.

s bebid
seleceion

Los sujetos consumicron las bebidas en un vaso de contenia los volumenes
tar mezcladas con ningan otro liquido.

repeclivos sin e

8.3.3 Monitorco de phi:

Aos voluntanios, se les coloco en el eséfago por via trans-nasal un cateter de
estado solido para comprobar una adecuada peristalsis del esofago y determinar
fa presion v localizacion del EEL Posteriormiente por la misma via se introdujo
un catcter de monitorizacion ambulatoria de pH, dejindolo fijo con ¢l sensor
distal a4 5 ¢ por arriba del EEL Dicho cateter quedd conectado a un cyuipo
porntaul de registro. ] equipo consta de diferentes botones gue e permiitia a los
voluntarios senalar los periodos en que consumian alimentos, presentascn
urgitacion o tos, o cambiasen de posicion de manera que posteriornmente se
pudiese corrclacionar estos eventos con los cambios de pll intracsotagico.

Se monitorizo ¢l ptl basal por 1 hora (Periodo Basal) y posteriormente los
voluntarios acompaiados por el investigador se dinigieron a una cafeteria
determinada previamente donde tomaron un desayuno de 648 Kcal ya
precstablecido. (Anexo 2). Seguidamente los voluntarios quedaron en tibertad
de realizar sus actividades de rutina, durante fas cuales se nmonitorizo ¢l pH
postdesayuno  durante 2 horas  (Periodo  Post-desayuno). Al cabo de ese
poriodao, los sujetos consumicron un almucrzo similar al desayuno mas  la
bebida alcoholica segun Ta alecatorizacion que se realizo antes de iniciar of
monitoreo basal de pti. En esta oportunidad también tueron acompaados por
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¢l investigador para constatar de que consumicran ¢l alimento y la bebida
completamente. Finalmente se monitorizé ¢l pli por 3 horas postprandiales
(Periodo Post-alcohol) para terminar con el retiro ¢l cateter de monitoreo de
pH. (Ver Figura 4) .

Cumid:l+/\lcohol

“

>
O 1 6 horas
P. Basal P, Post-desayuno . Post 1'cohol (Fin)

Figura 3. Esquema del Estudio

8.3.4 Analisis computarizado del monitoreo de pil:

Una vez desconectado el cateter de pill el equipo portatil de registro se
colocaba en una busce de ransmision que poc via magnética pasaba todo el
registro al computador para ser analizado. £ registro sce dividio en 3 periodos:
Basal, Post-desayuno y Post-alcobol. Cada periodo Tue analizado con un
programa computarizado para obtener ¢l indice compuesto de Johnson y
DeMeester segun las siguientes variables:

a) Porcentgje de RGE det ticmpo en posicion de bipedestacion
b) Porcentaje de RGE del ticimpo ¢n pur
©) Porcentaje de RGH Jdel tiemipo total,

d) Episodios de mas de 3 minutos Jde duracion.

e) Episodio mas largo en minutos.

) Total de episodios en cl ticmpo monitori zado,
2) Indice Totat Compucsto.

0N supina.

Sc analizé et perido basal para determinar si presentaba RGE de base, y el
periodo postalcohol con ¢l potdesay uno para determinar si se indujo RGE con
la bebida alcoholica.
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N.4 Andatisis estadistico:

*ara realizar el experimiento se coleuld un tamano de mucstra con base en los
estudios previos, se determinaron las variables independientes y dependientes y
scanalizaron los resultados en tres grupos Je acuerdo a cada bebida estudiada:
Cervesa, Ron, Teguita.

8.4.1 Calculo del ttmano de L inuestra:

Considerando que el RGE inducido por la cerverza tene una mediana de 3.6%
y un intervalo de 0-18% sepan ¢l estudio de Pebl y cols (104) » haciendo una
transtonmacion logaritnuca de los valores antenores con ! 1in de normalizarios
B ASUINIEOT

@) Que ¢l promcdio £des
de 0.535520.350.

b) Que la diferencia minima buscinda sca de 0,331 o log de 2.7%.  Este altimo
valor considera ¢l electo retlugénico del agua (mediana 0.9%) segin Pehl y
cols. (103)

<) Un error alba de 0.05 (Dos colas)

d) Un ¢rror beta de 0.20

on estandar de retlujo atrtbuible o la cerveza es

Con base en o anterior sce determind un Lamano de muestra minimo  de 6
voluntarios por cada bebida, Tenicendo en cuenta la posibilidad de una pérdida
del 10% de los sujelos por ciada grupo, seanbiciond un sujeto por cada uno para
un total de 7 sujetos por grupo o un tolal de 21 sujetos estudindos. En un
anali preliminar  lue de wminge el estudio con los 21 sujetos, no
encomtramos diferencias estadisticamoente signiticatuvas, por lo cual decidimos

aumentar 6 sujetos mas para un totad Jde 27 soluntarios estudiados.

Los sujetos fueron sorteados a recibir cualquicra de las tres bebidas por medio
de una tabla de nomeros alcato

8.4.2 Variables del estudiu:
Son los parametros gue fucron estudiados y analizados en los resultados.

8.4.2.1 Variables independicnies:
Son aqucelias no moditicables ¢ inherentes a los sujetos » bebidas del estudio:
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a) Edad: 18-60 anos.

b) Género: Mascutlino o Femenino.

) RGE Basal: Preseacia de pH menor g 4.0 en ayuno monitorizado 1 hora
antes del desayuno.
d) Presion del EEL
manometria,

©) Bebidas Alcohdlicas en Estadio: Cerveza, Tequila o Ron en cantidades
equivalentes a 10 g de alcohol,

Presion del esfinter esofagico inferior medida por la

8.4.2.2 Variables dependicntes:

Son las variables moditicables o producto det experimento realizado:

) RGE mducido por la bebida alcoholica estudiada. i prisodios de phi menor i
4 posterior al consumao de cerveza, ron o tequila.

b) Porcentaje de RGE: Poreentige de tiempo con pll menor a 4 posterior al
consuttio de la bebida alcobolica estudiada.

<) Numero de episodios de RGE: Namero de episodios de pH o mcnor a 4
pasterior al consumao de la bebida alcoholica estudiada.

) Minutos de RG cmpo en minutos del total del ticmpo de estudio, en que
s¢ presento plimenor a 4

) Epmisodio mas largo de RGE
mienor a 3, eapresado en minutc
1 Fotal de RGE: Total de episodios de RGE en ¢l periodo de estudio.

2) Indice de Johnson vy DeMueester: Indice obtenido del analisis computarizado

s ¢l episodio de mayor duracion con pH

de tos nctros anternores

843 Analisis estadisico de tos resultados:

Inicialmente se presentan los resultados  descriptivos  de toda 1a poblacion
estudiada en formia de promedios y porcentajes. Los datos se expresaron con cf
percentl 302, (12530%6) v los rangos dado el pequeio namero de la muestra.

Los resultsdos descriptivos de los grupos segim lus bebidas alcoholicas, se
compuraron mediante o prueba de Kruskal-Waltlis, la distribucion por géneros
en los tres grupos de bebidas alcohdlicas fueron comparadas mediante ja
sher.

prucbha exacta de
-ulcohol s¢ comparo con ¢l post-desayuno mediante la prucba de
Para determinar con cual bebida alcohodlica habia mas RGE, se
diferencia (delta) al restar los paramietros del RGE en el periodo

1 RGE pos
Wilcoxon.
obtuvo una
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post-desayuno detl periodo post-alcohol y estus diterencias o deltas Tueron
womparadas mediante ta prucba de Kruskal-Wallis,

Finatmente, ¢l grupo total s¢ dividio en dos grupos: 1) Aqucellos con buyja
presion del EEL y 2) Presion normal del EEL Los grupos se compararon
mudiante la prucba de Kruskal-Wallis. Se considerd significativa una p < 0 05,

8.5 Analisis de riesgos dticos:

171 objetivo general de nuestra investigacion en seres  humanos  penmitind
ubtencr  intormacion  cientifica para awmentar ¢l conocimiento  Jde la
fisiopatologia RGLE por alcohol y poder dar recomendaciones adecuadas  sobre
este. La investigacion en humanos se justifica por la ausencin de una
poblacion alterna en donde estudiar este problema.

12 riesgo de nuestro estudio es pequeno. En cuanto a los efectos del aleohol se
han exclndo todos aqguetlos voluntarios que tengan intolerancia o las bebid

S
Icoholicas o con bajo umbral al alcohol, yv/o adiccion a vste segun se descrihio
anterionuente.  Asi mismo se excluyeron los sujetos con cualqguier signo de
entenmedad acido péptica v/o RGE que pudiesen empeorar con el consuma Jde
extas bebidas. Ademias la bebida serd utilizada en muy pequena cantidad v
acompuanada de un alimento 1o cual le da una baja probabilidad de cfecto
wimbriagante.

Desde ¢l punto de vista del monitoreo de pH, este es un método de ruting en la
clinica, las series grandes de la literartura han mostrado gue ¢l 96% de los
cstudios son completados  satisfuctoriamente y menos  del 276 no  fueron
terminados por incomodidad o inhabilidad en pasar el cateter. (539) En nuestro
estudio excluimos o aquellos voluntarios con cualquicra de estos problemas.
D otro tadoe en nuestro Instituto contamos con personal mdédico altamente
cntrenado en esta técnica.

Los syjetos det estudio fucron protegidos en cuanto a las posibilidades de dao
fisico, psicologico ¥y social.  Igualmente se protegiod su privacidad y se les
garantizo ot racter confidencial de su participacion y ¢l derecho de retiturse
det estudio cuando ellos lo consideraran y sin ninguna conscecuencia posterior.
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Todos los sujetos tenian un nivel de educacion satisfuctorio que les pc..rmmo
conocer clar los posibles riesgos y consccuencias del estudio asi como
los beneficios de este y fimmaron un consentimiento informado con la presencia

de un testigo.

Es de agregar que el protocolo fué analizado y aprobado por ¢l Comité de
investigacion en Humanos del Instituto Nacional de la Nutricion-Salvador
Z.ubiran como esta cstablecido por el Acuerdo de la Secretaria de Satubridad y
Asistencia de México en comunicado del 26 de encro de 1982 del Diario
Oficial. Asi mismo los investigadores cumplimos con los codigos éticos de la
declaracion de Helsinki de 1964 y 1a posterior adicion de Tokio de 1975,
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9 Resultados:

9.1 Cuaracteristicas generales de la poblacion estudiada:

Sc incluycron en ¢l estudio 27 voluntarios, 15 (55.5%) hombres y 12 (44.5 %%)
mujeres con edad promedio de 23.22 ailos. En la Tabla 5 sc enumeran los 27
voluntarios y sus caracterizticas.

Tabla 5. Caracteristicas Generales de los Voluntarios Estudiados.
Voluatario Edad Género Pcso Talla
_(»dos) (Kg) (cm) |
' 20 M 59.8 168 5
2 21 M 75.0 170.0
3 21 ™M 63.0 171 0
4 21 M 76.0 174 0
s 21 Y] 83 4 187 O ’
6 21 Y] 77.5 1750 i
7 22 M 80.0 184 0 i
3 22 M 69 8 1820 !
9 22 M 79.0 173 5 H
10 22 M 76.5 180 O
[N 22 N 76.0 130 0 i
2 23 M 630 1300 H
3 24 ™M 9S5.0 170.0 5
4 24 M 81.9 177.0
5 25 M 725 167.0 H
16 2 ¥ 54.0 156.0 :
17 21 F 40.0 150 0
8 21 F 450 160.0
9 21 F 47.0 151.0
20 2t F 470 156.0
2 22 ¥ 68.5 1537
22 2 ¥ 730 170.0 :
23 22 F 530 166.5 H
24 22 F 575 1700 :
FX3 24 F 50.9 153.0 :
26 39 F 60.0 150.0 14
27 31 ¥ 63.5 157.0

{
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La presion del EEl no mostro diferencias segun ¢l género, 13 mmHg (rango:
5-30) y 15.1 mmbtig (rango: 5-38) para hombres y mujeres respectivamente
(p>0.53) ¥ ninguno presentd RGE en el periodo Basal.

9.2 Distribucion de los grupos segin bebida alcoholica

Lucgo de ser aleatorizados, 8 sujetos recibieron tequila, 9 ron v 10 cerveza. El
pereentil 50%06 (P50) v el rango para la cdad fué de 22 aidos (rango: 21-39) para
el grupo tequila, 23 ados (rango: 20-41) para ¢i ron » 2lanos (rango. 21-22)
para la cerveza, La distribucion por géneros fué: 2 hombres v 6 mu; s en ol
grupo teguila, 7 hombres y 2 mujeres en el con y 6 hombres v 4 mujeres en
cerveza (p=0.10). No se encontraron diferencias sepimn peso v Gilla en fos tres
grupos, y ningun voluniario tenia antecedentes de alcoholismo. 151 37 53%0 det
prupo tequilta, 11.196 del ron y 20% del grupo cerveza (p=0.43) informiron
tener antecedentes de tabaguismo.

No hubo diterencias en la presion del EEL para los tres grupos. (Tabla 6)  El
tiempo que gastaron los sujetos para consumir 1 comida sinm alcohol tud 1paal
que ¢l tiempo utilizado para  la comida con alcohol. 14.5 vs 15 minutos
(p=0.73) los del grupo tequila: 13 vs 14 minutos (p=0.68) los del grupo ron v
1t vs 11.5 minutos (p>0.24) los del grupo cerveva.

Tabla 6. Presion del EEL de los Voluntarios segun ¢l Tipo de Bebida

Alcoholica
Tequila Ron Cerveza | d
(n=8) (n=9) tn=10) (Kruskal-Wallis)
Presion EEL (mm Hg)
P 50% (rango) 11.5 (5-200{ 13 (5-30) 15 (9-58) 0.27

i
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9.3 RGE segun géncro

No se encontraron diferencias en los paramctros basales del RGLE enire
hombres y mujeres, sin embargo en el periodo post-aicohol, los hombres
presentaron mayor RGE que lus mujeres. (Tabla 7)

Tabla 7. RGE Post-alcohol scpan ¢l Genero

Basal Post-alcohol
RGLE Hombres Mujeres ” Hombres Mujeres ”

PSO~% (Ranuo)
Numcro
Episodios 0(0-2) 0 (0-1) (V2] 13 ¢8-30) IS 1 (5-38) [V
Minutos 0(0-1) 0 (0-1) 061 210-22) 1 (-5 Oule
Porcentaje del
Tiempo (%a) 0(0-2) 0 (0-2) 082 1 (-14) O (0-3 12
Episodio mas
Largo (min ) o [¢] 0D 656 1(0-7 O (025 {303
Total 0 (0-96) O (0--18) 041 4719-162) I18.3(0-R3) Lo~
Johnson y
DeMeester 0.9 (0 9-2) 09 (0 9-6) 035 S E-339) 1220906y 00

P: Wilcoxén,

*: Estadisticamente significativo,

)
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9.4 RGE scgun tipo de bebida alcohdlica

El tequila, ron y cerveza, no produjeron diferencias  cstadisticamente
significativas en ¢l RGE (post-alcohol), sin embargo se ohservo que la cerveza
tenia una tendencia a producir mayor porcentaje del ticmpo y minutos con
RGE. Para poder confirmar esa tendencia, posterionmente se obtuvo un Delta al
restar de los valores post-alcohol, los valores de RGE post-desayuno. No se
a mencionada.

encontrd ninguna diferencia y tampoco se mantuvo la tendenc

(Ver Tabla 8)

Tably 8. RGE segun ¢f Tipo de Bebida Alcohdlica
RGE Tequila Ron Cenveza P
PS0% (Rango) - (Kruskal-
Wallis)
Numero de Episodios 3.5 (0-8) 6 (0-16) 4 502-18) 031
Minutos 0.8 (0-5) 20-22) 2 500-15) 0.12
Porcentaje det Ticmpo (25) 0 (0-3) be0-13, 1500-10) 0.16
Episodio mas Largo{minutos) 0 (0-2) 1(0-7) 1¢0-3) 019
Total 30.5(0-71) 47 (0-140) A1 3¢16a-162) 0.2
Johnson y DeMeester 2.6 (0.9-9.6) G5 (VW33.9) 1 6.5 e-21.5) 022
Dcita Post-alcohol -
Post-desayuno
Numero de Episodios O(~4 - 5) 1¢-2 - 5 Q=10 - 10) 063
Minutos 0-7 - 1) 0V - 16y Va-t - 5y 0.26
Porcentaje del Tiempo (2a) O(-5 - 1) 00 -10) [SXTE I 5 0.13
Episodio mas Largo{minutos) Q-3 -1 V-2 -5) o - 2) 0.56
Total 0.5 (-50 - 431) 12¢-17 a7 L0590 -87) 0.68
Johnson y DeMecevestier 0D.05¢(-8 - 3.6) 1L2¢-12 - .05¢-54 - 0.28
23.7) 7.09)
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9.5 RGE scgun la presion det EEL

Teniendo en cuenta que habiamos observado una tendenc
producir mayor ticmpo y porcentaje de RG
alguna relacion con la presion Jdet EREL

poblacion total en dos grupos: A Baga presion del EEL </= 10 mimHg v 13)
Presion normal del BEEL > 10 jnmbig. wonnnos que los pacientes con baja
presion del EEL tuvieron mayor RGE post-aleohol independicntemenie de la
bebida consumida. Bste aumento del RC cstaba dado prmcipabimente por un
mayor namero de episodios v un mayor indice de Johnson v DeMeester, (Tabla

2

de la cerveza a
1, decidimos anatizar si csta tenia
Para tal efecto dividimos nuestra

Posteriormente analizamos ¢l grupo con baja presion ded BBy 1o dividimos
por bebida alcoholica. Del total de 27 votuntarios, solo 9 (33.376) tenian baja
presion del EEL 3 estaban en ¢l grupo tequilia, 2 en ¢l ton v 3 en el grupo
cerveza., No hubo diferencias en sus caracteristicas generales

Sc encontro gue la cerveza tenia una tendencia o producin mayor nimero de
episodios de RGE y mayor indice de dohnson vy DeNicester. (Tabla 10)

Tabla 9. RGE Post-alcohol segan ta Presion del 1211

RGE Presion B3aja Presion Normal P
P50% (Ranio) (/- 1O mmbius) 10 mmbhe (N rushal-Wallis )
Namero de Episodios 35(4 - b 1 (-1 - 5 0.03*
Minutos (-1 - 16) (-7 -7 028
Porcentaje del Tiempo (%) 0.5 (-F - 1)) 0t-5 - 5y 063
Episodio mas Largo (minutos) 0(-2 -5y O-3 .2 087
Total 29.5(-50 - 87) =X (90 - 47 002
Johnson-DeMecester 275¢(-3.3 - 2371 W2(-8 - 9.7) 0.04%
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s Alcoholicas en

Tabla 10. RGLE Asociado a Diferentes Tipos de Bebid
Voluntarios Sanos con Baja Presion det

RGE Tequita Ron | Cervera P
(Tono </= 10 mmHy) (n-3) (n=2) ' (n-3) (Kruskal-
I Wallis)
Nimero de Episodios 2 4 I’ 10
O 4 3 007~
-4 (¥
Minutos -1 0 2
3] 16 1 .25
1 2
Porcentaje del Ticmpo (Va) -1 o ! '
[} 10 ! 0.12
-1 1
Episodio msix Largo (nvin) -2 -1 [¢]
0 5 3] 0.57
L] 1
Yotal 17 37 87
L} 3s 23 007+
-S0 RO
Johnson y DeMleoster -0 26 7.1
EN] 237 29 008"
-3-3 | 69
=1 ala E 0
9.6 Resumen de los resultados
sin dilerencias  demograticas, Se

Se  inclucron 27 voluntarios  sunos
alcatorizaron en tres grupos, tequila (n=8), ron (n1=9) v cenverza (n=10). No
hubo diferencias en la presion del EED en los tres grupos vy ningdn sujeto

presenté RGE en el periodo basal.

Independicntemcente de lus bebidas, Jos hombres presentaron iy or RGE que
las mujeres lucgo de consumir alcohol. No se encontraron diferencias
significativas cn ¢l RGE post-alcohol con ninguna Je las tres bebidas, sin
embargo la cerveza presentd una tendencia i producic mayor ticmpo y

porcentaje de RGE.
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1 dos sujctos con

Se encontro que lus bebidas alcohohicas producen RGE
: menor o tgual i 10 mmille indepeadientemente de la bebida

presion Jdel Ef
nisie, la vervesa comparada con el teguda y el ron, tiende o
DoaVer Figuras Sy 6) y muanor

A

ronunmero de episodios de RGE
indive do Johnson sy DeMeester en los sigetos con baga presion del 1

DVF

)
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Fipura 5. RGH por Cervesza, Ejompio Jde un regisito reumido de mpl i de un soluniirio
que rgino cenveza Notese los eptsodios de RGE fisioloiicos dutante ¢l alnmento tinto cn
@ sensor prosimal como ¢n el distal 3 los inulng epsoadion Ju RGL posterar a ta
cenesa (pth debayo det Tunate de 4 G e ol scensor distaly
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Figura 6. RGLE por Teguila. Fgemplo de un repstro. resumido de mptl de un voluntano
que tping Tequiln. Notese los of Jios de RGE durante el al wntao cn
e} sensor proximal como cn <l distal. A diferencin del cn.xnplo ANIETILT RO EXISte ningun
episodio de RGE (pl debajo de 4 0)
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10 Discusion;

Il RGE es el trustormmo csofagico mas comian y su sintoma principal es la
piro: Los pacientes con RGE refieren aumento de la pirosis luego de
consumir bebidas alcoholicas. (122) Estudios previos han mostrado un
aamento del RGE tuego de la ingesta de bebidas con alto comenido de alcohot
en sujetos voluntarios sunos y se ha demostrado que la cerveza y ¢l vino
producen mavor RGE que ¢f vodha vy ol whisky. (96-97) Sin embargo se
desconoce ¢ mecanismo por ¢l cual dichias bebidas inducen RGE. En México,
(117) las bebidas alcoholicas mas frecuentemente conswmidas son la cerveza,
¢l tequila v el ron, ¥y no existe ningan estudio gue evalue ¢l efecto reflugénico
de estas,

En nuestro estudio compariumos ¢ electo sobre o) RGE de 10 g de alcohol en
cerveza, Ton ¥ tequila, que corresponden a 1 vaso de la prunera, y una copa de
las dos altimas. Nucstros resultados demostraron mayor RGE post-alcohol en
hombres que en mujeres, ¢ independientamente det tipo Jde bebida, el alcohol
indujo un mayor namero de episodios de RGED v por o tanto un mayor indice
de Johnson y DeMecoster -solo en tos sujetos con biga presion del EEL-.
Tgualmente hemos demostrado que e corveza tiene una tendencia a produocir
mayor RGE que el ron » ¢l iequila

Las diferencias por géncros estan acordes con evidencias previas (123) en
voluntarios asintomaticos. Jdonde los hambres  presentan signiticativamente
mayor RGE que las mujeres. Por lo antenor algunos investigadores sugieren
que sc deben establecer distintos parameaetros de normabdad en ¢l mphH para
cada géncro. No esta clara Ly rason de estas diferencias, pero parecen
relacionadas a un menor tiempo de exposteion de acido en la mujer que en el
hombre causadas por una moenor masa de cclulas parictales en las prineras.
(124) En nuestro estudio admmnstramos bebidas que s¢e ha demostrado
estimulan la scecrecion de acido (102-104). v es posible que este efecto sea
mayor en los hombres. lo cual pucde explicar nuestros hallazgos

El mecanismo exacto por ol cual ¢l alecohol produce RGE continua sicndo
controvertido. Hogan y cols. (99) habian demostrado una disminucion de fa
presion del EEI en sujetos sanos tucgo de fa ingestion de ctanol, por otra parte
recientemente se ha implicado a las T como ¢l mecanismo mas mporunte cn
la fisiopatologia del RGE. i disciio de nucstro estudio no nos  permite
determinar ¢ mecanisimo por ¢l cual o alcobol induce RGEL sin embargo con
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base en los antecedentes v weniendo cn cucnts gque posotros solo encontramos
RGE en agucllos sujuios con baja presion del HEL podemos especular que el
alcohol puede potenciar ¢ ¢ inducir RGE o bien provocar RT
solo en ese grupo de sujetos.

Si on nuestro espenmento hubiédramos atilizado una mayor cantidad de alcohol
o habicrnisnos logrado una alta concentracion sanguinea -la cual no fuéd
determinada-, probablemente también hubiénimos logrado obtener RGE en
aqguelios sujetos con tono normal del R tad ver ol indoucir R Lo anterior se
pucde  apoyar por los tesultados de los estudios  previos  que  utilizaron
cantidades muyores on griunoes de alecohol on sujetos con presion nomial del
B flogan v cols. (99 andujeron RGHE con 180 md de vodka 100 prados
proot’ (D0 2 de alcohioly, Mayer v cols (100) ntilizaron 31.6, 47 .4, 63.2, y 79.0
£ respectivamente y encontearon gue la presion del EEL solo disminuyo cuando
la concentracion sanguinea de aleohol era nusor de 117 ing/dl. Finalmente
Pechl v cols. (104) obtuvicron mavor RGE con 300 ml de cerverza (7%) y 300
mi de vino (7.6%6). equivalentes i 21 g v 23¢ respectivamente,

Queda aun por explicar ¢l porgue ke cerversa produyo un mayor numero de
episodios de RGE » un indice mias alto de Tohnson-DeMeester que ¢l ron y el
tequtla. Pehl y cols (104 tambicn mtonmaron mayor RGE con la cerveza y el
vino que con el cimol por si solo. Bl becho de que las demas bebidas también
produjeron RGE, le resta Tuerza al ctanol como anico inductor directo o por lo
INenos como tnico responsable del RGHE Un clecto sobre el vaciamiento
gastrico no parcee ser o causa v que no se ha demostrado retardo en el
vaciammicnto gastrico lucgo de un abmento acompanado de cerveza, (125) como
se administro en nucestra estudio. 1 hecho de que la cerveza se administré a
mayor volumen gque ¢l ron y ol lequila (2083 mi, 31.2 ml. 31.2 ml
respectivamente) tunpoco parece ser fa causae vt (ue por una parte las tres
bebidas tenian volumcnes muy por debajo de la capacidad de reservorio
gastrico (1.5-2.0 It); ¥ por otru parte los tres volinmenes son menores que la
capucidad de vaciamiento de liguidos del estomago -300 ml en 30 minutos-.
(126). Es dc anotar ademis, (ue previimmente se ha demostrado que el mayor
volumen de las bebidas alcoholicas no cx la causa del RGE inducido por las
mismas. (104)

La hipersecrecion de dcido pucde ser un factor inportante en la induccion de
RGE (101) y esta ha sido infornnmada lucgoe de la ingesta de cerveza por los
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grupos de Singer, Hogan y lsenberg, y parcce ser mediada principalimente por
la gastrina. (103, 127-128). La gastrina no solo ¢s un cstimulante de la
secrecion de acido, (11) sino también de la contraccion del EEL (11) aunque
recientemente se ha demostrado que  po ¢l cfecto contrario, disminuye la
presion del EEL aumenta tas Ry aumenta significativamente ¢l RGE.

La cerveza conticne congéneres como aminas v acidos que pueden relajar el
EELl y producir RGE. Cerca del 20% det mosto esta formado por purinas y
pirimidinas, trazas Jde amonio, aminas volatites y aminoalcoholes. Igualmente
contienc tiramina -y precursoeri de ta noerepinefrina-,
dihidroxifenilalanma (DOPA) precuarsor de la domiunina-, ¢ histamina, que
como se ha mencionado (Tabla 2) tienen clecto relaganice sobre el EEL Por otra
parte, la malta es la principal fuente de animos no hidrolizables o condensados,
pudicndo ser tenoles no polimerizados sunples o mas complejos basados en
acido hidroxibenzolico ¢ hidroxicinamico, lavinoles, cianinas y catequinas.
Otros congéncres que pudicran aumentar ¢f RGE son los acidos isoprenoides
que le dan el sabor amuarge a la cerveza, (11.107,109). Asi mismo se ha
mencionado que ¢l Gcido aumenta el tempo Jde RGE en personas con baja
presion detl EEL (36)

Se sabe que la concentracion de los congencres awmenta con factlores como la
inoculacion, agitacion, tamperatura » tasa de fennentacion, todos cstos pasos
en [a elaboracion de ta cerveza. (103) A diterencia de esta altima, el ron y el
tequila son bebidas destiladas, proceso en la cual se pierden todos estos
compucstos volatiles.  (108) Ln resumen, podemos especular que la causa
principal del RGIE inducido por alcohol ¥ det predominio de la cerveza sobre el
ron v el tequila, esta dada por los congénceres de las bebidas.




11 Conclusiones

La presente investigad ion demuestra gque tanto la Cerveza, cl Ron y ¢l Tequila
cn cantidad equivalente a 10 g de atcohol, inducen RGE en sujetos sanos con
baja presion del EEL Ademas se ha encontrado una tendencia de la Cerveza a
producir mayor namero de episodios de RGE y por lo tanto mayor indice de
Johnson y DeMeester comparada con las otras dos bebidas. Aunque nuestro
cstudio no esta disenado poara determinar la causa, especulamos que se debe a
fos congéncres como las aminas ¥ acidos gue gjercen un efecto sinérgico sobre
la ya presente baja presion del EEL en ese gnapo de sujetos.

Clinicamente nuestro  resultados  tienen  implicaciones importantes para los
pacientes con RGE, ya que estis bebidas y principalmente la Cerveza pueden
causar o exacerbar su enfermedad  de  base. Estos resultados apoyan
cientificamente ta vigja recomendacion de evitar las bebidas alcoholicas en la
ERGE.
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Se e ha preguntado st estoy de acurdo en partuciparn en un trabajo Jo iavestigacion que
cstudia et reflugo gastrocsolagico inducido por diferentes bwebidas alcoholicas en sujetos
SANOS.

En este ostudio  esard cametido a1 una monitorizacion ambualatona de phl csofapico, gue
consiste en la medicion del giado de acideés del esoliago por un tieinpo de 8 horas
aproxtmadamente. B estudio incluye la aphcacion de un teter de pil por v nasal hasta
cl esotago, medicion de pi en avanas, postenton a un doesavuno v pastenior il consumao de
un almuerso acompanado de ung bebida alcobobica D desasuno el almuerzo sceran
administrados en of INNSZ sin mapran costo para ans s fao botuda alecoholica puede ser
coervez, lequtls 0 ron de maner

al arar

Se me ha infonmmado que este estudio no e
solamente weadre las molestias Ccausadas por 1a colocacion dei catdter

onta naerany fesge para ms salud, v

Conozco que durante el periodo det estudio tanio los cusdados medicos como la
monitonzacion  de pll. fos alimentos vyl bebida se atuntes Recthare una
remuneracion de N$S1TOD 00 (Cren nueryos pesos) cuando finalice el estudio, 3 estare en
hbenad de retiranne cuando ast 1o crea comvemente . Toda la informacion que se obienya
de eate estudio sera confidencial

Estoy de¢ acucrdo en participar en este estudio vy oltesco voluntanamente mi colaboracion
Fimo cste consentinuento on presencia de un profesional de ta salud ajenoc 2 mi sicncion
meédica el dia _ del mes de de
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Anexo 2

DIETAS PARA DIISAYUNO Y ALMUERZO

Desayuno y Almucerzo (Iguales):
1 Yoghun

2 Rebanadas de pan tostado con 4 cucharadas de mermelada
1 Huevo revuetito.

Contenido Nutricio y Culorico:

Proteinas: 17 g = 12%
Grasas: 16 ¢ = 25%,
Carbohiidratos: 99 o = 63%0
Total: 648 Kcul




Ancxo 3

Calculo del Volumen de lag Bebidas Alcohdlicas
A) Porcentajc de Alcohol

Cerveza: 6%
Tequila: 40%
Ron: 40%

B) Formula

1.

Gramos de
Alcohol = Volumen {ml) x Densidad del Bunol (0.8) x Porcentaje
2.

Votlumen (mil) = Gramos de Alkcohol 8 100

0 8 x Porcentaje de Etlanol de 1o Bebida

C) Calculo del Volumen de Cerveza

Vol. (ml)~ 103 ~ 100 = 20833 imtdce
08 x 6

Cerveza

D) Calculo del Volumen de Ron

Vol. (mi)= 10 x 100 = 31.25 ml de Ron

08 x 40
) Calcuio del Volumen de Tequila

Vol. (mly= 10g x 100 = 31.25 ml de Vequita
0.8x 4U

de Elanol de la Bebida

7



Anexo 4

Resumen Publicado en 1a Revista Gastroenterologia de México
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Anexo 5

Resumen Publicado en el Amcerican Joumal ol Gastroenterology
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