UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO E
INVESTIGACION

INSTITUTO NACIONAL DE PEDIATRIA

TESIS

GASTROENTEROLOGIA Y NUTRICION
PEDIATRICA.

TITULO DE LA TESIS:

“CARACTERISTICAS HISTOLOGICAS, ENDOSCOPICAS Y
DE PH-IMPEDANCIOMETRIA EN PACIENTES
PEDIATRICOS CON ENFERMEDAD POR REFLUJO NO
EROSIVO EN EL INSTITUTO NACIONAL DE PEDIATRIA”

PARA OBTENER EL TITULO DE ESPECIALISTA EN:
PRESENTA:

DRA. MIRIAM JACQUELINE CANO LARIOS

TUTOR DE TESIS:
IHP DR. ERICK MANUEL TORO MONJARAZ

Ciudad de México 2022



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



“CARACTERISTICAS HISTOLOGICAS, ENDOSCOPICAS Y DE PH-
IMPEDANCIOMETRIA EN PACIENTES PEDIATRICOS CON
ENFERMEDAD POR REFLUJO NO EROSIVO EN EL INSTITUTO
NACIONAL DE PEDIATRIA”

DR. JOSE ?éYNES MANZUR
DIRECT®OR DE ENSENANZA

DR. MANUEL ENRIQUE FLORES LANDERO
JEFE DEL DEPARTAMENTO DE PRE Y POSGRADO

DR. JAI E ALFONSO RAMIREZ MAYANS

PROFESOR TITUL R DEL CURSO DE GASTROENTEROLOGIA
PEDIATRICA

TUTOR DE TESIS



VI.

VILI.

VIILI.

XI.

XIl.

XII.

XIV.

INDICE

MARCO TEORICO.........ceeeiieiieeeieeeeeeeeeeeeeeeeesssssananaeeeeesesseeeseeens 4

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA...........ccovvvrerernnninieeeeeeenene, 16
PREGUNTA DE INVESTIGACION.............ceevrrrreennnneeee e e e e e e, 16
JUSTIFICACION. cetuieeeei et e e et e et e e eae e s e e eea s e eaa s eenne e eenn e ennn e 17
(] 3] = 1 1Y 1 17
MATERIALES Y METODO ....ciiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeesssssssnsnnneeesessseens 18
OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES.....ccotvtireennenennn. 19
TAMARNO DE LA MUESTRA . ..ccttttuuuuceeeeeeeeeeeeeeeeerrsessnnnnnnneeeens 23
ANALISIS ESTADISTICO. .. ieituueeeeianeeeeennaeeeeeaneeeeeaneeeeeanneeeeennns 24
RESULTADOS....ccittitetuuuuunnaaeeeeeeeeeeeeeeereersssnsnnnsnnnaaeessesaaeseeeen 24
] RS0 U 1 [ ] 25
CONCLUSIONES. ...ceiieeeeeeeeieerersnnnnnnnnneaeseeeeeseeeeersssssnnnnnnnnnaeeeens 28
ANEXOS. ..eetuuuuuuuunnaaaaeesesereeeeeeeeerressssnnssseeeeeeseeeeeeeeremrsssssssnsnnnnns 29
BIBLIOGRAFIA. ...ciiiiieetetetcieeeeeeeeeseeeeeeeesnnnanaeaeeesaeaeeeeseeeeessnns 35



l. MARCO TEORICO

El reflujo gastroesofagico (RGE) es una causa frecuente de consulta en
pediatria. La importancia del diagndéstico temprano y de un manejo oportuno

radica en evitar complicaciones [1].

El reflujo gastroesofagico (RGE) es el paso retrogrado sin esfuerzo del contenido
gastrico al es6fago o la boca, que predomina en lactantes de 1 a 4 meses y que
suele resolverse de forma espontanea entre los 12 a 18 meses. Cursa de forma
asintomatica, pudiendo aparecer varias veces al dia con una duracién menor a
3 minutos y predominando en el periodo postprandial (RGE fisiol6gico). Dada la
naturaleza benigna del proceso, no requiere pruebas diagnosticas y puede ser

manejado sencillamente con vigilancia clinica del paciente [2].

Cuando este proceso ocasiona sintomas o complicaciones en el paciente se
define como enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE). Su prevalencia en
poblacién pediatrica va del 1.8 al 8.2% y se debe a distintas alteraciones de los
mecanismos de proteccion esofagica, como pueden ser: alteracion aclaramiento
esofagico, vaciamiento gastrico enlentecido, alteraciones en la reparacion del
epitelio esofagico, disminucion de los reflejos neuroldgicos protectores de la via
aerodigestiva o relajaciones transitorias del esfinter esofagico inferior (EEI),
siendo este ultimo el principal causante del ERGE en neonatos, sobre todo

prematuros [3].

La historia clinica de la enfermedad y el examen fisico en la evaluacion de la
ERGE son importantes para distinguir la RGE de la ERGE, para identificar
posibles complicaciones de la ERGE y también para excluir trastornos mas
preocupantes que requieran mas investigacion y tratamiento. Los lactantes y los
nifios presentan una amplia gama de sintomas inespecificos que pueden
interpretarse  como sintomas de ERGE, pero la fiabilidad de estas
manifestaciones clinicas como consecuencia de la ERGE no siempre esta clara
(tablal) [4].



Tabla 1. Sintomas y signos asociados a ERGE en bebés y nifios de 0 a 18 afios

SINTOMAS SIGNOS
Generales: Generales:
- Malestar/irritabilidad - Erosiéon dental
- Fallo de crecimiento - Anemia.

- Rechazo de la alimentacién

- Posturadisténicao sindrome de

Sandifer
Gastrointestinales: Gastrointestinales:
- Regurgitaciéon recurrente - Esofagitis
- Acidez/ dolor toracico. - Estenosis esofagica
- Dolor epigastrico - Esofago de Barrett

- Hematemesis

- Disfagia/ odinofagia

Respiratorios: Respiratorios:
- Sibilancias - Apnea
- Estridor - ALTE (episodios con peligro para
- Tos la vida inexplicables)
- Ronquera - Asma

- Neumonia recurrente

- Otitis media recurrente

El diagnéstico de la enfermedad se basa en la historia clinica, la exploracion

fisica y las pruebas complementarias.

Se sabe que la ERGE en los nifios se manifiesta de manera diferente a la de los
adultos y los sintomas varian con la edad del paciente, ademas, los sintomas no

son siempre predictivos de la presencia o0 ausencia de dafio mucoso [5].



ENFERMEDAD POR REFLUJO NO EROSIVO

En 2006 fue definida la enfermedad por reflujo no erosiva (ERNE), como una
subcategoria de la ERGE que se caracteriza por la presencia de sintomas
molestos relacionados con reflujo, reflujo patolégico detectado por ph-
impedanciometria y ausencia de erosiones detectadas mediante endoscopia
convencional, sin el empleo reciente de los supresores de acido. Esta definicion
excluye a la pirosis funcional del espectro de la ERNE puesto que se trata de un
problema sin relacién con el reflujo [6].

EPIDEMIOLOGIA

En general, los resultados de estudios epidemiologicos antiguos y recientes que
investigan a pacientes con sintomas relacionados con la ERGE han sugerido
gue la prevalencia de ERNE en la poblacion general estad entre el 50% vy el
70%. Sin embargo, debido al uso generalizado de inhibidores de la bomba de
protones (IBP), es probable que algunos de los estudios recientes incluyeran

esofagitis erosiva curada como pacientes con NERD [7].

En nifios no esta bien definida la prevalencia de ERNE. Diferentes estudios
refieren que por lo menos un 30% de nifios con reflujo tendran una endoscopia
normal; pero que dicha prevalencia esta en aumento. E incluso, pueda ser debido
a la historia natural de la enfermedad, donde inicialmente no habria lesion

mucosa [8].

FISIOPATOLOGIA

Se han sefialado multiples factores en la fisiopatogenia de la ERNE, desde
algunos bien establecidos como la hipersensibilidad visceral hasta otros menos

conocidos como la peristalsis esofagica.



Los conceptos actuales en la fisiopatologia de la ERNE involucran factores
periféricos (aferentes luminales, mucosos y sensoriales) asi como centrales

(psicologicos, estrés, suefio, etc.).

Majewsky y colaboradores investigaron la secrecion del factor de crecimiento
epidérmico (FCE) en la saliva en pacientes con ERNE el cual es superior a la de
aquéllos con esofagitis y es6fago de Barrett en condiciones basales y tras
estimulaciones variadas, lo cual puede indicar el papel protector que este factor
ejerce contra el dafo tisular en este grupo de enfermos [9].

Varios factores luminales son predictores de un evento de reflujo &cido detectado
en comparacion con un evento de reflujo acido no detectado (usando impedancia
+ sensor de pH), e incluyen la migracion proximal de un evento de reflujo acido,
caidas de pH mas grandes, nadir de pH mas bajo, mayor volumen y tiempo de
aclaramiento del acido, que precede al mayor tiempo de exposicion al acido
acumulativo esofagico y la presencia de gas en el reflujo. Se ha demostrado que
la tasa de activacion de peristaltismo secundario en pacientes con ERNE fue

significativamente menor que en controles normales.

Otro mecanismo fisiopatoldgico importante en la ERNE es la hipersensibilidad
esofagica visceral. Se cree que hay tres amplios mecanismos que subyacen a la
hipersensibilidad visceral: sensibilizacion periférica, sensibilizacion central e
interacciones psiconeuroinmunes. Se han identificado varios receptores como
mediadores de la hipersensibilidad esofagica debida al acido, incluida la
regulacion positiva de los canales ionicos sensibles al acido, el aumento de la
expresion de los receptores TRPV1 (receptor transitorio potencial vanilloide tipo

1) y el receptor de prostaglandina E-2 (EP-1) [10].

Y finalmente, también estan implicados varios mecanismos centrales que
influyen en el procesamiento de sefales aferentes a nivel cerebral. Demostrando
gue el estrés psicoldgico y la perturbacién emocional potencian la percepcion de

los estimulos intraesofagicos.



DIAGNOSTICO

Endoscopia superior.

La endoscopia superior es la herramienta de diagndstico mas sensible para
evaluar la lesion de la mucosa esofagica relacionada con la ERGE, como
erosiones, ulceraciones, estenosis, es6fago de Barrett y otras. Sin embargo, la
incertidumbre en la deteccion de roturas de la mucosa y en la descripcion de su

gravedad puede provocar inconsistencias entre los diferentes endoscopistas [7].

Entre las multiples clasificaciones propuestas para evaluar la gravedad de las
lesiones endoscépicas, se utilizan la de Savary-Miller modificada y en nifios la
Clasificacion de los Angeles. La endoscopia presenta varias ventajas indudables:
es una exploracion muy especifica para el diagnostico, especialmente en
cuadros graves; excluye otras patologias con gran fiabilidad; permite la toma de
biopsias directas; objetiva la presencia de complicaciones, e incluso, tiene valor

prondstico y como guia terapéutica.

La Clasificacion de los Angeles para esofagitis se basa, en la descripcion de la
extension de las lesiones (erosiones) en la mucosa visible, en el supuesto que
representa un mayor valor diagnostico y pronéstico de la enfermedad. No incluye
valorar la profundidad de las lesiones. Se divide en cuatro grados de esofagitis

erosiva:

Grado A: Una (o mas) lesiones de la mucosa, menor o igual a 5 mm de longitud,

gue no se extienden entre la parte superior de dos pliegues de la mucosa.

Grado B: Una (o mas) lesiones de la mucosa, de longitud mayor a 5 mm, que no

se extienden entre la parte superior de dos pliegues de la mucosa.

Grado C: Una (o mas) lesiones de la mucosa, que se extienden mas alla de la
parte superior de dos pliegues de la mucosa, pero, que afectan menos del 75%

de la circunferencia del eso6fago.

Grado D: Una (0 mas) lesiones de la mucosa, que afectan al menos un 75% de

la circunferencia esofagica. [11].



La endoscopia I-scan es una nueva técnica de mejora Optica de
cromoendoscopia digital. Se trata de una modificacion en tiempo real basada en
software de la nitidez, el tono y el contraste de la imagen que proporciona
imagenes de alta resolucién que mejoran la identificacion de lesiones con
cambios minimos a diferencia de la endoscopia convencional y, por tanto,

aumentaba la eficacia del diagnostico de ERGE y ERNE [12].

La endoscopia de alta definicion con imagenes de banda estrecha (NBI) fue
desarrollada por Olympus Medical System en Japdén y es mas sensible para
detectar anomalias de la mucosa, ya que es una tecnologia de imagen Optica
gue mejora los patrones de la mucosa estructural (patrén de hoyo), asi como los
vasos mucosos / submucosos al emplear las caracteristicas del espectro de luz.
Se basa en el fendmeno Optico de que la profundidad de la penetracion de la luz
en los tejidos depende de la longitud de onda (415 y 540 nm). El canal de imagen
de 415 nm analiza la fina arquitectura de la superficie de la mucosa y la red
capilar superficial aparece como de color pardusco; el canal de imagen de 540
nm analiza los vasos colectores en la profundidad de la mucosa que aparece
como un color azulado. Se ha estudiado como la endoscopia NBI puede ayudar
a mejorar la precision del diagnéstico en comparacion con la endoscopia con luz
blanca en el diagnéstico de ERGE y ERNE; observando en este ultimo un
aumento en la vascularizacién a nivel de la union esofagogastrica, aunque
todavia se necesitan estudios a gran escala para validar los hallazgos

endoscopicos [13].

Histologia.

Se dice que la biopsia del es6fago distal en pacientes con ERGE revela patrones
de lesion caracteristicos, aunque inespecificos, como la hiperplasia de células
escamosas Y la infiltraciéon de células inflamatorias intraepiteliales, conocidas

colectivamente como esofagitis microscopica.

También se ha demostrado que los espacios intercelulares dilatados (EID) estan

asociados con ERNE.



Diferentes estudios en adultos han evaluado el papel de la biopsia en los casos
de ERNE, encontrando una alta incidencia de esofagitis microscopica a pesar de

una endoscopia normal, y correlacion significativa con EID [14].

Las caracteristicas histolégicas clasicas de la lesion de la mucosa esofagica
inducida por acido incluyen hiperplasia de células basales, elongacién de las
papilas tisulares, infiltracién por neutréfilos y eosindfilos, necrosis, erosion y
espacios intracelulares dilatados [15].

Cuando estas caracteristicas se evaluan sistematicamente utilizando un sistema
de puntuacion a priori, puede ser posible diferenciar la ERNE de la pirosis
funcional y la hipersensibilidad al reflujo. Sin embargo, estas caracteristicas no
son diagnosticas o patognomonicas de la enfermedad por reflujo de forma
aislada, y las pautas sociales recomiendan no utilizar biopsias para diagnosticar
la ERGE.

Se estan estudiando nuevos marcadores de la mucosa que incluyen la funcion
inflamatoria de las células T, lo que podria sugerir una mediacion de la lesion por

reflujo basada en citocinas [16].

La evaluacion detallada de la biopsia mediante un sistema de puntuacion o la
evidencia por microscopia electrénica de espacios intercelulares dilatados
pueden agregar confianza o refutar una Diagnostico de ERGE cuando los
hallazgos de la monitorizacion ambulatoria del reflujo son dudosos o0 no

concluyentes

pH-impedanciometria.

El advenimiento de la monitorizacion de pH-impedancia intraluminal multicanal
(MII-pH) ha representado un avance importante en el diagnéstico y tratamiento
de la ERGE. Actualmente se esta convirtiendo en el nuevo "estandar de oro"

para aclarar las diferencias en los sintomas refractarios a los IBP.
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El monitoreo de MII-pH permite la deteccion de reflujos acidos, débilmente acidos
y débilmente alcalinos, asi como diferencia los reflujos liquidos, gaseosos y
mixtos, que ahora se considera el mejor método de deteccion para caracterizar
la ERGE, aunque la naturaleza del reflujo o la bilis no se pueden determinar con

este método [17].

En la Impedanciometria se aplican los siguientes principios: la conductividad del
aire es casi de cero, por lo tanto, el aire tiene una conductividad eléctrica baja y
una impedancia elevada. En contraste, la conductividad de un bolo (alimento,
saliva, contenido gastroduodenal) es relativamente elevado. El aire, la pared
esofagica y el cuerpo son componentes que funcionan como conductores
alrededor del catéter y los electrodos. El flujo de la electricidad entre los
electrodos es posible debido a las cargas eléctricas producidas por la mucosa,
submucosa y la capa muscular esofagica, permitiendo que la entrada de
cualquier sustancia en el lumen esofagico (saliva, bolo de alimento o contenido
gastrico regurgitado) produzcan cambios en la impedancia. La impedancia entre
dos electrodos quiere decir que un canal de la impedancia cambia de
caracteristicas en la conductancia eléctrica dependiendo del material que rodea

a estos electrodos y la fase de la onda de contraccion [18].

La impedancia disminuye durante al paso de un bolo con alta conductividad
(alimento, saliva, contenido géastrico) y se incrementa durante el paso de aire o
al momento de la contraccion de la pared muscular del érgano. Con registros de
alta resolucion en el eséfago puede distinguirse entre el estado de reposo, de
transito del bolo y de contracciéon muscular. Al utilizar canales mdaitiples en el
catéter durante la impedanciometria se puede determinar la direccién del bolo y

las contracciones musculares [19].
Indicaciones de la pHimpedanciometria.

Las indicaciones de la monitorizacion de pHimpedanciometria en nifios son
medir el RGE y determinar la asociacién de sintomas, cuantificar el reflujo en

nifios que no responden a la terapia y en la investigacion.
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Es dUtil para evaluar sintomas extra esofagicos como tosy sintomas
respiratorios; se puede realizar dentro o fuera de la terapia y en nifios
alimentados mediante alimentacion continua o en bolo. También es util para

diagnosticar a nifios con aerofagia [20].
Descripcion del estudio de pHimpedanciometria.

Los componentes principales de los sistemas de monitoreo son un catéter
flexible (6 Fr, 2 mm de diametro) con electrodos de pH, mdltiples anillos de
impedancia y un dispositivo de registro de datos. El catéter se pasa
transnasalmente al es6fago y luego se coloca de modo que el electrodo de pH
esofagico distal se encuentre en la posicion adecuada. Lo ideal es que el
paciente esté en ayunas durante 2 a 4 horas (segun su edad) antes de la

insercion del catéter para evitar inducir el vomito.

El consenso actual para la correcta colocacion anatomica del electrodo, es que
este debe colocarse dos cuerpos vertebrales por encima del diafragma como se
indica al nivel de la columna vertebral. En los bebés, esta posicion puede
estimarse mediante el uso de la formula de Strobel (0,252 x longitud corporal en
centimetros + 5).15 Esta férmula no es tan precisa en nifios mayores ya que
sobreestima la longitud del es6fago. La ubicacion del pH distal debe estimarse
en 1,5 cm (lactantes), 3 cm (<10 afios) 0 5 cm (> 10 afios) por encima del esfinter
esofagico inferior si se coloca endoscépicamente; sin embargo, la confirmacion

de la posicion por radioscopia o rayos X es suficiente.
Andlisis e interpretacion de resultados.

Una vez completada la grabacion, los datos se cargan en el software apropiado.
El reflujo liquido se define como una caida en la impedancia a <50% del valor de
impedancia de linea base (Bl) comenzando en los sensores distales y
propagandose hacia arriba por el cuerpo esofagico hasta al menos los siguientes
dos sensores proximales. El reflujo gaseoso se define como un aumento rapido
y simultaneo de la impedancia a > 3000 ohmios en al menos dos sensores
esofagicos distales sin una deglucion acomparfante. El reflujo puede ser liquido
puro, gas puro o una mezcla que contiene caracteristicas tanto de liquido como

de gas.
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El reflujo se clasifica como &cido cuando el pH cae <4, débilmente &cido para un
pH entre 4 y 7 o débilmente alcalino si el pH es> 7. O simplemente podria

clasificarse como acido (pH <4) y no &cido (pH> 4).

La correlacion de los sintomas con el reflujo se informa como indice de sintomas
(IS), indice de sensibilidad de sintomas (ISS) o probabilidad asociada a sintomas
(PAS). EI IS se define como el porcentaje de sintomas asociados al reflujo
dividido por el numero total de sintomas. Debe informarse por separado para
cada sintoma y se considera positivo si IS 250%. ISS se define como el nimero
de episodios de reflujo asociados a sintomas dividido por el nimero total de
episodios de reflujo x 100%. Se considera positivo un valor de ISS =210% para
cada sintoma. PAS utiliza un célculo estadistico complejo para determinar la
correlacion de sintomas individuales en cada ventana de 2 minutos del estudio y
se considera el método mas adecuado para caracterizar los sintomas de
asociacion y RGE, ya que se ve menos afectado por el nimero de sintomas y/o

el nimero de episodios de reflujo [21].

Los criterios de RGE anormal segun pHimpedanciometria son los siguientes:
ERGE: positivo si se observa alguno de los puntos siguientes:
1. indice de reflujo: = 10% en pacientes <1 afio, 0 = 5% en pacientes = 1 afio

2. Numero de RE totales liquidos y mixtos: > 100 en pacientes <1 afio, 0 >

70 en pacientes 2 1 afo.

Relacion significativa entre RGE y sintomas: positiva si se observa alguno de los

puntos siguientes:
1. indice de sintomas (SI) = 50%.

2. Probabilidad de asociaciéon de sintomas (SAP) = 95% [22].
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Dos métricas novedosas basadas en impedancia, laimpedancia de linea de base
(IB) y el indice de onda peristaltica inducida por deglucion (PSPW) post-reflujo
extraido de la impedancia estandar de pH, han demostrado su valor en la
segregacion de sindromes esofagicos sintomaticos y han aumentado el valor de
la impedancia en la monitorizacién de la impedancia del pH. Tanto estudios in
vitro como in vivo han demostrado que los valores de IB reflejan la integridad de
la mucosa esofégica, con bajo IB en la lesion de la mucosa inducida por reflujo
erosivo y no erosivo en comparacion con sujetos normales y correlacién positiva
con espacios intercelulares dilatados y alteraciones en uniones estrechas
inducidas por reflujo. Ademas, un IB bajo predice la respuesta a la terapia
antirreflujo, mientras que un IB alto identifica los sindromes esofagicos
funcionales (RH y FH) como distintos de erosivos y NERD, esta medicion se
realiza tomando el valor promedio en omnios de 3 mediciones de impedancia

nocturna de 10minutos durante el estudio [23,24].

La PSPW consiste en una onda peristaltica primaria llevar bicarbonato salival
para neutralizar la acidificacion de la mucosa esofagica dentro de los 30
segundos posteriores a un episodio de reflujo detectado en la monitorizacion de
la impedancia del pH, y el indice PSPW refleja la proporcion de episodios de
reflujo seguidos de un PSPW. Esta métrica es un marcador de la eficacia del
aclaramiento quimico esofagico, y los estudios iniciales han reportado
excelentes caracteristicas de desempefio para diferenciar los sindromes
esofagicos funcionales (RH y FH) de ERGE [25].

Si bien el estudio del comportamiento de la ERNE no es nuevo, en nifios aun no
encontramos suficientes estudios de relevancia. En otros estudios en adultos
Schey y col.,, se ha demostrado que los pacientes con ERNE tenian una
exposicidn al acido esofagico nocturno significativamente menor en comparacion
con los pacientes con esofagitis erosiva de grado C y D. Ademas, el patron de
exposicidon al acido esofagico durante el suefio es similar entre los diferentes
grupos de ERGE, donde aquellos con ERNE con prueba de pH anormal tuvieron
un nivel similar de exposicion al acido esofagico durante el suefio, con una
exposiciéon al acido esofagico que fue la mas alta al comienzo del suefio y se

redujo notablemente hacia la mitad del periodo de suefio. [26]
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Los nuevos criterios esofagicos de Roma |V ahora definen una variedad de
fenotipos esofagicos no erosivos basados en los resultados de las pruebas de
diagnoéstico, incluidas las pruebas de pH-impedanciometria de 24 horas. Esto ha
sido posible porque se puede cuantificar la carga del reflujo &cido y no &cido
mediante el uso de pruebas de impedancia y correlacionar los sintomas
informados por el paciente con los eventos de reflujo. De esta manera, los
pacientes sintométicos se pueden caracterizar en 3 fenotipos distintos: (1)
aquellos con exposicion anormal al acido esofagico (ERNE), (2) aquellos con
exposicion normal al acido esofagico pero una asociacion de sintomas positiva
al reflujo acido o no acido (hipersensibilidad al reflujo), y (3) aquellos con
exposicion normal al acido esofagico y una asociacion de sintomas negativos

(pirosis funcional).

La categorizacion adecuada de los pacientes en estos subgrupos tiene
importantes implicaciones terapéuticas, porque los pacientes de cada categoria
pueden responder de manera diferente a las intervenciones médicas y

quirdrgicas [8].
TRATAMIENTO

Cuando la ERNE se diagnostica sobre la base de parametros de reflujo
anormales en la monitorizacion ambulatoria del reflujo, el tratamiento es idéntico
al de la ERGE.

Las opciones terapéuticas varian segun la presentacion clinica y la fisiopatologia
subyacente, y van desde el uso intermitente de antagonistas del receptor H2
para la enfermedad sintomética no erosiva, hasta IBP diario para la esofagitis

erosiva, reparacion de la hernia de hiato y ARS en pacientes seleccionados [27].

La ERNE diagnosticada sobre la base de una carga anormal de reflujo en la
monitorizacion ambulatoria del reflujo se asocia con una respuesta sintomatica
similar de la terapia antirreflujo para la esofagitis erosiva. La supresion de acido
es el pilar de la terapia, y la cirugia antirreflujo tiene un papel definitivo en el
tratamiento de los sintomas persistentes atribuidos a ERNE, especialmente
cuando la uniébn esofagogastrica estd comprometida. Los enfoques
complementarios y la terapia complementaria pueden tener un valor adicional en

el tratamiento [28].

15



Los pacientes con ERNE en los que el acido es el principal factor patogénico
responden con éxito a la terapia con inhibidores de la bomba de protones,
mientras que aquellos con esofago hipersensible al reflujo débilmente acido
podrian tratarse con inhibidores del reflujo o cirugia, aunque se requieren mas

estudios controlados [29].

Il PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El Instituto Nacional de Pediatria es un centro de referencia nacional de tercer
nivel, en el cual se cuenta con una unidad endoscoOpica y estudios de
monitorizacion de pH e impedancia luminal para ofrecer diagnostico de ERGE y
sus fenotipos de forma acertada. La literatura internacional menciona aquellas
caracteristicas especificas para el diagnostico de ERNE y su diferenciacion de
trastornos esofagicos funcionales. Sin embargo, no existen estudios suficientes
a nivel nacional, ni en este instituto, sobre prevalencia ni caracteristicas por pH-
Impedanciometria en el grupo de pacientes pediatricos. La ERNE no se ha
caracterizado por completo y sus definiciones y criterios diagndsticos, asi como
los del ERGE, estan incompletos. De hecho, no existe aun un “estandar de oro”
para el diagnéstico de ERNE, pero estan en investigacion otros parametros
enfocados aimpedancia esofagica que podrian ayudar en el diagndstico de estos

pacientes.

[I. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢,Cudles son los hallazgos encontrados en la endoscopia, histologia y
pHimpedanciometria de nifios de 0 a 18 afios con Enfermedad por Reflujo No

Erosivo del Instituto Nacional de Pediatria?
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IV.  JUSTIFICACION

Conocer la enfermedad por reflujo gastroesofagico no erosiva nos permitira

saber el comportamiento clinico de estos pacientes, las caracteristicas en la

pHimpedanciometria y de esta forma poder ofrecer un mejor tratamiento,

ademas de establecer las bases para futuras investigaciones.

V. OBJETIVOS

a. Objetivo General

Describir los hallazgos de endoscopia, histologia y pHimpedanciometria

de niflos de 0 a 18 afios con sospecha clinica de Reflujo Gastroesofagico

atendidos en el servicio de Gastroenterologia y Nutricion Pediatrica del

Instituto Nacional de Pediatria.

b. Objetivos Especificos

Determinar la frecuencia de Enfermedad por Reflujo No erosivo en
nuestra muestra.

Describir el numero de reflujos acidos, débilmente acidos y alcalinos
medidos por pHmetria y los medidos por impedanciometria.
Describir el porcentaje de exposicion acida anormal que presentaron
los pacientes.

Determinar frecuencia de positividad para indice de sintomas,
probabilidad de asociacién sintoméatica e indice de sensibilidad de
sintomas.

Describir la media de la medida de impedancia basal nocturna

obtenida durante el estudio.
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VI. MATERIALES Y METODOS
a. Tipo de Estudio
Estudio Observacional, retrospectivo, transversal, descriptivo.
b. Poblacion Objetivo

Nifios de 0 a 18 afios con clinica de ERGE y hallazgos endoscépicos de
Enfermedad por reflujo no erosivo.

c. Poblacion Elegible

Nifios de 0 a 18 afios con clinica de ERGE y hallazgos endoscopicos de
Enfermedad por reflujo no erosivo, atendidos en el servicio de

Gastroenterologia del INP.
d. Ubicacion del Estudio
Instituto Nacional de Pediatria de la Ciudad de México, México.
e. Criterios de Inclusidn

Pacientes de 0 a 18 afos de edad a quienes se les haya diagnosticado
Enfermedad por reflujo No Erosivo posterior a endoscopia, que cuenten con

estudios de pH-impedanciometria.
f. Criterios de Exclusion

Expedientes donde se observe diferencia de mas de 3 meses entre el estudio

endoscopico y la pH-impedanciometria.
g. Procedimiento

Se revisaron expedientes clinicos de pacientes pediatricos con diagndstico de
Reflujo gastroesofagico (CIE K21), para incluir aquellos pacientes que se

realizd endoscopia digestiva alta y estudio de pH-impedanciometria.
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Asi mismo, se buscd informacion de bases de datos que cuenta el servicio de

Gastroenterologia y Nutricion pediatrica sobre imagenes y reportes de estudio

de Endoscopia (a partir del 2015 a la fecha) y pH-impedanciometria (desde

2015 a la fecha). Posteriormente se buscaron los reportes de biopsia de

es6fago y se anotaton los hallazgos histolégicos encontrados en la

descripcién microscépica y el reporte final de cada una. Los datos se

recolectaron en un formulario disefiado por el autor (Anexo 2).

VIl.  OPERACIONALIZACION DE VARIABLES
Variable Definicion Tipo Instrumento de Escala de
Conceptual medicion medicion

Edad Es el tiempo Calendario. Meses.
transcurrido desde Cuantitativa
el nacimiento hasta / Continua
la fecha en que se
presenta
sintomatologia de
reflujo.

Sexo Estara acorde a los | Cualitativa/ | Exploracion fisica. 1. Femenino
genitales externos Nominal/ 2. Masculino
del paciente. Dicotomica

Tos crénica Tos cronica que se Cualitativa/ Historia del 1. Si
presenta durante un Nominal/ Expediente clinico 2. No
periodo mayor de 3 Dicotomica
semanas sin
etiologia conocida

Cianosis Coloracion azul o Cualitativa/ Historia del 1. Si
livida de la piel y de Nominal/ Expediente clinico 2. No
las mucosas que se Dicotomica

produce a causa de

una oxigenacion

19



Sibilancias

ALTE

Neumonia de

repeticion

Disfagia

Pirosis

Plenitud
posprandial

deficiente de Ila

sangre
Ruido inspiratorio o
espiratorio  agudo

que aparece en el
arbol bronquial
COmo consecuencia

de un espasmo

Evento que se
caracteriza por una
combinacion de

apnea, cambio de
coloracién, cambio
en el tono muscular,
ahogo y nauseas

Existencia de 2 o
mas episodios de
neumonia en un
alio 0 mas de 3
neumonias en

cualquier tiempo.

Dificultad o)
imposibilidad de
tragar

Sensacion de dolor
toracico asociado
con la alimentacion
Sensacion de

llenura luego de una
comida comudn al
menos varias veces

por semana.

Cualitativa/
Nominal/

Dicotémica

Cualitativa/
Nominal/

Dicotémica

Cualitativa/
Nominal/

Dicotomica

Cualitativa/
Nominal/

Dicotdmica

Cualitativa/
Nominal/

Dicotdmica

Cualitativa/
Nominal/

Dicotdmica

Historia del

Expediente clinico

Historia del

Expediente clinico

Historia del

Expediente clinico

Historia del

Expediente clinico

Historia del

Expediente clinico

Historia del

Expediente clinico

. Si
. No

. Si
. No

1. Si
. No

. Si
. No

. Si
. No

. Si
. No
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Dolor
toracico o

retro esternal.

Saciedad

temprana

Hallazgos

endoscopicos

Tomade
biopsia
durante

endoscopia

Hallazgos

Histologicos

Sensacion algida o Cualitativa/
molestia localizada Nominal/
en la region media Dicotomica
supra
diafragmatica.

de

llenura que impide

Sensacion Cualitativa/
Nominal/

terminar una Dicotémica
comida al menos

varias veces por

semana.
Revision de la Cualitativa/
mucosa esofagica a Ordinal/

través de un Policotomic

endoscopio flexible, a.
sin uso de NBI o

cromatografia.

Toma de mucosa Cualitativa/
por medio de pinza nominal/
de biopsia por el dicotdbmica

de

durante endoscopia

de Cualitativa/
a Ordinal/

canal trabajo
Visualizacion
laminillas

microscopio de alto Policotomic

poder a.

Historia del

Expediente clinico

Historia del
Expediente clinico

Vision directa por
medio de
endoscopio de la
mucosa, con
clasificacion de
lesiones de acuerdo
a clasificacion de los

Angeles.

Endoscopia.

Vision directa por
medio de
microscopia de la
mucosa esofagica y
descripcion de

hallazgos.

1. Si

Normal.

Esofagitis

Esofagitis

Esofagitis

Esofagitis

1.Si
2.No

1.Hiperplasia
de células
basales,
2.Elongacion
de las papilas
3. Infiltracion

neutrdfilica
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Exposicion al
acido. (TEA)

Episodios de

reflujo.

# Episodios

Acidos

#Episodios
débilmente
acidos
#Episodios
débilmente
alcalinos
indice de

sintomas. (IS)

Probabilidad
de asociacion
de sintomas
(PAS)

O indice de Reflujo.

% de exposicion al Cuantitativa
acido esofagico. / Continua

Anormal > 10% en

<lafo, y >5% en

>lafo

NUumero de Cuantitativa
episodios de reflujo / Continua.

tanto acido como no

acido

Numero de reflujos Cuantitativa

conpH<4 / Continua

Numero de reflujos Cuantitativa

con pH 4-7 /Continua

Numero de reflujo Cuantitativa

conpH>7 / Continua.

Porcentaje de Cualitativa/
episodios de Nominal/
sintomas asociados Dicotomica.
con el reflujo. El

valor normal es

menor a 50% para

cada sintoma

La significacién Cualitativa /
estadistica de la Nominal/
correlacién reflujo- Dicotémica

sintomay se calcula

pH-

Impedanciometria

pH-

impedanciometria

Impedanciometria.

Impedanciometria

Impedanciometria

pH-

Impedanciometria

pH-

Impedanciometria

4. Necrosis,
5. Erosion y
6. Reflujo
biliar.

Porcentaje %

NUmero 0-
100

NUOmero O-
100

NUmero O-
100

NUmero O-
100

Negativo

Positivo

Negativo

Positivo.
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dividiendo los datos
de 24 horas en
intervalos
consecutivos de 2
minutos. Un valor >
95% es positivo
indice de Porcentaje de Cualitativa/ | pH- Negativo.
sensibilidad episodios de reflujo Nominal/  Impedanciometria  Positivo.
de sintomas asociados con los Dicotémica.
(ISS) sintomas. >10% se
considera positivo.
Impedancia Linea basal de Cuantitativa pHimpedanciometria  Ohm 0-10
basal impedancia medida / Continua 000
nocturna. en 3 periodos de 10
minutos durante el

suefo.

VIIl. TAMANO DE LA MUESTRA

La muestra fue no probabilistica, se tomarén todos los expedientes de los
pacientes con diagndéstico de enfermedad por reflujo gastroesofagico con estudio
endoscopico y de ph-impedanciometria del periodo comprendido entre 01 enero
del 2016 al 01 enero del 2021.

IX.  ANALISIS ESTADISTICO

Los datos se codificaron de acuerdo a la operacionalizacion de variables y se
ingresaron en una base de datos en el programa IBM SPSS version 22 para su

tabulacion y andlisis estadistico.

Se utilizo un andlisis estadistico univariado para cubrir nuestros objetivos general
y especificos donde, las variables cualitativas tales como: sexo: estado
nutricional, sintomas, hallazgos en panendoscopia e histologia, se describieron
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mediante medidas de frecuencia absoluta y relativa; en tanto, que las variables
cualitativas se representaron mediante medidas de tendencia central y
dispersion y pruebas de normalidad.

Los datos se presentan en tablas simples de frecuencia, tablas cruzadas y en
caso de porcentajes en graficas de pastel o histogramas.

X. RESULTADOS

Del total de expedientes revisados en un periédo de 5 afios, 59 pacientes fueron
incluidos en el estudio de los cuales 59.3% tuvieron algun grado de esofagitis de
acuerdo a la clasificacion endoscoépica de los Angeles siendo clasificados como
reflujo erosivo (RE), en tanto que 40.7% pacientes se encontraron sin datos de
erosion o0 esofagitis por endoscopia, en quienes se definid la enfermedad por

reflujo no erosivo (Tabla 1, Grafico 1).

De los pacientes con ERNE, 66.7% fueron del sexo masculino y 33.3% del sexo
femenino (Tabla 2, Grafico 2); con una edad media de presentacion de 73.58
meses de edad, el 50% se encontraba nutricionalmente eutréfico, mientras que

otro 37.5% se encontraba con algun grado de desnutricion (Tabla 3).

En relacion a las caracteristicas encontradas en el estudio de pH-
impedanciometria, se obtuvo una media de indice de reflujo de 19.4, media de
numero de reflujos acidos y alcalinos de 63.83 y 29.21 respectivamente. (Tabla
4). Presentando en un 54% un indice de asociacién de sintomas positivo y 50%

para probabilidad de asociacion de sintomas. (Tabla 5).

Los principales sintomas que refirio el paciente y que fueron motivo de
monitorizacion durante el estudio fueron: regurgitacion 80%, dolor toracico 65%
y vomito 50% principalmente. Sin embargo, después del estudio se determind
gue la tos fue el principal sintoma con una asociacién positiva con la
presentacion del reflujo (33% en IAS, 29.2% para PAS). (Tabla 6y 7).

En cuanto al estudio histopatoldgico de muestras tomadas por endoscopia en

estos pacientes, se observé que a pesar que no se encontré macroscopicamente
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lesiones evidentes, en el 79% las biopsias fueron reportadas con algun grado de
esofagitis (Tabla 8, Grafico 3). Solo en 7 pacientes se realizé la descripcidon
microscopica a detalle, de las que en 85.7% se observo infiltrado
polimorfonuclear, 71.4% hiperplasia foveolar, 57% infiltrado linfocitico y 42.9%

con elongacion papilar (Tabla 9).

Al comparar los datos demogréaficos de estos pacientes con los hallazgos
encontrados en la ph impedanciometria y en los reportes histologicos no

encontramos alguna relacion estadisticamente significativa (Tabla 10)

Por otro lado, tomando en cuenta los datos encontrados tanto en pacientes con
RE como ERNE se hizo comparacion bivariada de los resultados obtenidos,
encontrando en pH-impedanciomatria una media de indice de reflujo en RE de
22.9% y para ERNE de 19%, lo cual fue estadisticamente significativo (p 0.045).
No encontramos diferencias significativas en la comparacion de sintomatologia

presentada en los pacientes (Tabla 11).

En relacion con los hallazgos histolégicos tanto en RE y ERNE, fueron
reportados en 18 biopsias de las cuales, no se encontraron diferencias
significativas en los marcadores de hiperplasia foveolar ni elongacion papilar. El
infiltrado polimorfonuclear fue reportado en el 100% de biopsias asociadas a
reflujo erosivo, lo cual fue significativo como marcador de RE, en tanto que,el
infiltrado linfocitico fue mayor en biopsias de ERNE lo cual también fue
estadisticamente significativo de acuerdo a Chi cuadrado (p 0.05). (Tabla 12,
Grafico 4).

XI. DISCUSION

La enfermedad por reflujo no erosiva como subcategoria de la ERGE se ha
investigado en otros paises, la frecuencia de presentacion de esta enfermedad
en este estudio resulté de un 40%, siendo similar a la reportada en otros estudios
como el de prevalencia de ERNE de Mahoney et. al, (2017) la cual fue reportada

de aproximadamente 30% en la poblacion pediatrica y hasta 60% en adultos.
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En nuestro pais no encontramos otros estudios o literatura que identificara la
prevalencia de esta enfermedad en poblacion pediatrica. Sin mebargo, parece
que el advenimiento cada vez mayor de los estudios de Ph-impedanciometria

han logrado que esta patologia sea cada vez mas reportada.

La literatura ha demostrado que la fisiopatologia en ERNE podria deberse a un
tiempo de aclaramiento del acido mayor, y eventos nocturnos o linea de
impedancia basal baja (Bhat, 2006), en nuestro estudio no se logr6 establecer
esa relacion ya que adn en pediatria no se cuenta con parametros establecidos
de referencia en cuanto a la impedancia basal nocturna, por otro lado no
encontramos cambios estadisticamente significativos en relacion al tiempo de

aclaramiento, en comparacion con reflujo erosivo (RE).

Otro supuesto en la patogenia de la ERNE es el aumento en la hipersensibilidad
visceral, en adultos descrito también por la asociacion de esta enfermedad con
otros sintomas digestivos funcionales como dispepsia o intestino irritable
(Knowles, 2008) sin embargo, esto no fue evidenciado en este estudio y no fue

reportado el dolor abdominal en el IAS o PAS durante la impedanciometria.

En este estudio, asi como en otras publicaciones, no se encontrg alguna relacion
significativa entre el tipo de sintomatologia reportada por los pacientes durante
el estudio de pH-Impedanciometria, lo cual concuerda con otras investigaciones
donde no se ha observado un patron de sintomas especifico que prediga una
presentacion entre ERNE o RE. Si bien, lo que se ha encontrado, es el impacto

en la calidad de vida que generan sintomas extraesofagicos (Savarino 2013).

La medicion del reflujo acido mediante el uso de pH-metria de 24 horas con
medicién de impedancia proporciona el diagnéstico certero de reflujopatologico;
observando en estudios realizado en adultos que puede existir una relacién en
tre el tiempo de exposicidbn al acido con una mayor incidencia de ERNE
(Giacchino et al.,, 2013), sin embargo, dentro de los parametros de
phimpedanciometria que se midieron en este estudio, observamos amplia
variacion en el tiempo de exposicion al &cido presenteado en nuestros pacientes,
sin encontrarse relacién entre el tiempo y los sintomas reportados, tampoco hubo

relacion con el tipo de reflujo presentado o con los hallazgos histoldgicos, lo cual
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puede explicarse por el tamafio de muestra obtenido, ademas de las diferencias

gue puede existir entre poblacion pediatrica y adultos.

Asimismo, este mismo autor encontré que la mayoria de pacientes con ERNE
contaban con correlacion significativa entre la exposicion anormal al acido y
sintomas digestivos; sin embargo, en un estudio reciente realizado en nifios
argentinos no se logro establecer esta correlacion (Cohen. World Congress of
pediatric gastroenterology, hepatology and nutrition 2021), coincidiendo con lo

encontrado en nuestro estudio.

Por otro lado, se encontrd una asociacion entre un indice de reflujo mayor en
pacientes con reflujo erosivo a comparacion de aquellos con ERNE, lo cual fue
similar en otros estudios encontrados en la literatura por el Dr. Savarino en el
2006 y 2013, por lo que a mayor indice de reflujo podra haber mas probabilidad

de encontrar erosion en la mucosa esofagica.

Si bien los mecanismos de generacion de sintomas no se comprenden
completamente en pacientes con ERNE, la presencia de esofagitis microscopica
parece tener un papel relevante, lo cual se ha demostrado sobre todo con la
medicién de microscopia electronica, lo cual fue dificil de demostrar en nuestro

estudio por no contar con el recurso de microscopia electronica.

Tambien, se pudo evidenciar la presencia de marcadores histoldégicos en
pacientes con reflujo dentro de los que el infiltrado por neutroéfilos fue el mas
frecuente para RE y el infiltrado linfocitico para ERNE; sin embargo, este estudio
fue limitado por el poco niumero de muestras obtenidas; aunque en la descipcion
histolégica en la mayoria de los pacientes con ERNE (60%) se observo algun
grado de infiltracion linfocitica, sin embargo, estos hallazgos también se
encuentraron en paciente con RE. Siendo coincidente con lo reportado en otros
estudios de investigacion donde no se ha encontrado marcadores

patognémonicos gue diferencien entre uno y otro grupo (Dunbar, 2016).

Otros marcadores histolégicos como la hiperplasia de la zona basal, elongacion
papilar y espacios intercelulares dilatados han sido sistematicamente reportados
con mas frecuencia en ERNE, sin embargo como ya se menciono previamente,
estos requerieren de técnicas avanzadas de microscopia, ademas de la limitante

de encontrar diferencias en su medicién.
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Finalmente, dada la poca evidencia sobre la presentacion, evolucion y respuesta
a tratamientos en los pacientes pediatricos con ERNE, parece Util que se amplie
la base de datos que hemos logrado con este estudio. Asi mismo recordar que
la categorizacion de la enfermedad puede ser dificil en este grupo de edad ya
qgue por definicidn requiere de la realizacion del estudio endoscopico, y por otro
lado, la alta prevalencia de medicacion por reflujo en los primeros meses de vida

a los que pueden estar sujetos nuestro pacientes (Consenso de Vevey, 2009).

Xll.  CONCLUSIONES

De acuerdo con los datos reportados previamente, encontramos que la
frecuencia de presentacion de reflujo no erosivo en nuestro hospital es similar a

la reportada en el resto del mundo.

Por lo que, nifios con reflujo gastroesofagico patolégico tendran la presentacion

de Enfermedad por reflujo no erosivo hasta en un 30-40%.

Asi mismo, acorde con lo reportado en la literatura mundial, en nuestro medio la
presentacion clinica de estos pacientes es heterogénea, por lo que no podremos

predecir de acuerdo a los sintomas si el paciente cursa con esta enfermedad.

Los hallazgos endoscépicos no mostraran dafio en la mucosa esoféagica para dar
el diagnostico de esta patologia, aunque bien puede en un futuro esto ser
modificado por la presencia de técnicas avanzadas endoscoépicas con tinciones,

magnificacién o cromoendoscopia.

Marcadores histolégicos en ERNE mas reportados son: infiltrado linfocitico,
elongacion papilar, hiperplasia foveolar o la zona basal, espacios intercelulares
dilatados; siendo estos ultimos, solamente evidenciados mediante microscopia
electronica, sin embargo, parece que esta técnica en poco aplicable en la

practica clinica.

Aln hay poca evidencia del comportamiento de esta enfermedad, asi como su
evolucion y la respuesta al tratamiento, por lo gue consideramos que con este

estudio sentamos la base para una linea de investigacién a futuro, en el que ain
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gueda como interrogantes: la respuesta a tratamiento en pacientes pediatricos
con ERNE en México o la evolucion a largo plazo en la que podriamos definir si
esta patologia es parte de la historia natural de la ERGE y que terminara con la

manifestacion de un RE.

Xlll.  ANEXOS

Anexo 1. Tablas y gréficos.

Tabla 1. Frecuencia por Tipo de reflujo.

TIPO DE REFLUJO Frecuencia Porcentaje
RE 35 59.3
ERNE 24 40.7
Total 59 100
r T

Gréfico 1. Tipo de Reflujo

mRE

= ERNE
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Tabla 2. Frecuencia por Sexo.

ERNE Frecuencia Porcentaje
Masculino 16 66.7
Femenino 8 33.3
Total 24 100
r > . 1
Gréfico 2. Frecuencia por Sexo.
B Masculino
® Femenino
L y

Tabla 3. Estado nutricional.

Estado nutricional
Desnutricion leve
Desnutricion moderada
Desnutricidn severa
Eutrofico

Sobrepeso

Obesidad

Total

Frecuencia

3
3
3
12
2
1
24

Porcentaje
12.5

12.5

12.5

50

8.3

4.2

100

Tabla 4. pH-impedanciometria

INDICE
REFLUJO
Media 19.400
Desv. 23.8797
Desviacion
Minimo 1.3
Maximo 107.7

No. REFLUJOS
ACIDOS

63.83
40.486

164

No. REFLUJOS
ALCALINOS

29.21
36.205

118

TIEMPO
ACLARAMIENT
o
101.69
94.314

435



Tabla 5. Frecuencia IAS y PAS.

POSITIVO
NEGATIVO
Total

Frecuencia
IAS PAS
13 54.2
11 45.8
24 100

Tabla 6. Frecuencia de sintomas con IAS

Porcentaje
IAS PAS
12 50
12 50
24 100

Frecuencia Porcentaje

NINGUNO 5 20.8
TOS 8 33.3
REGURGITACION 5 20.8

g SANDIFER 2 8.3
3 SIBILANCIAS 1 4.2
S RUMIACION 1 4.2
VOMITO 1 4.2
BRONCOESPASMO 1 4.2
Total 24 100.0

Tabla 7. Frecuencia de sintomas con PAS

Frecuencia Porcentaje
NINGUNO 9 375
TOS 7 29.2
»  DOLOR TORACICO 1 4.2
2 VOMITO 2 8.3
2 REGURGITACION 4 16.7
> vOMITOY 1 4.2
REGURGITACION
Total 24 100.0




Tabla 8. Frecuencia reporte histologico.

Reporte histoldgico. | Frecuencia % Porcentaje | Porcentaje
vélido acumulado
m NO 5 20.8 20.8 20.8
3 AGUDA 7 29.2 29.2 50.0
2 CRONICA 12 50.0 50.0 100.0
v Total 24 100.0 100.0
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Gréfico 3. Frecuencia de grado de esofagitis por biopsia.
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Tabla 9. Frecuencia en marcadores histoldgicos

Infiltrado Infiltrado Hiperplasia  Elongacion

linfocitario ~ polimorfonuclear foveolar papilar
Frecuencia 4 6 5 3
Porcentaje 57.1 85.7 71.4 42.9

Tabla 11. Comparacion de REy ERNE
Parametro RE ERNE P (Mann-
Whitney)

Edad (meses) 82.94 75.91 0.775
indice de reflujo (%) 22.985 19.604 0.048
Aclaramiento (minutos) 111.9 106.11 0.622
# Eventos de reflujo por 59.70 59.43 0.887

impedancia.



Tabla 12. Tipo de reflujo y hallazgo histolégico.

REFLUJO INFILTRADO INFILTRADO INFILTRADO HIPERPLASIA ELONGACION
LINFOCITICO PMN EOSINOFILOS FOVEOLAR PAPILAR
RE 2 6 3 5 2 18
40.0% 100.0% 75.0% 50.0% 66.7%
ERNE 3 0 1 5 1 10
60.0% 0.0% 25.0% 50.0% 33.3%
Total 5 6 4 10 3 28
Grafico 4. Tabla cruzada de Tipo de reflujo/Hallazgos histolégicos
TIPO DE
REFLUJO
B RE
WERNE
X
INFILTRADO INFILTRADO INFILTRADO HETOLOG 1A HIPERPLASIA ELONG ACKON
LINFOCITICO PMN EOSINOFILOS MACROFAGOS FOVEOLAR PAPILAR
Pruebas de chi-cuadrado de Pearson
ERNE
INFILTRADO _ Chi-cuadrado 5.727
LINFOCITICO df 1
Sig. .017"P

*. El estadistico de chi-cuadrado es significativo en el nivel .05.
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Anexo 2. Hoja de recoleccion de datos

Expediente

Numero de hoja de recoleccion de datos

Edad

Sexo

Tos cronica

Cianosis

Neumonias de repeticidn
Sibilancias

ALTE (Apparent Life treatring event)
Regurgitacion

Disfagia

Pirosis

Plenitud

Llenura posprandial
Dolor retroesternal
REPORTE ENDOSCOPICO
REPORTE HISTOLOGICO
PHIMPEDANCIOMETRIA.

Episodios acidos totales

Reflujo acido

Reflujo debilmente acido

Reflujo no acido

indice de sintomas

Probabilidad de asociacion de sintomas

indice de sensibilidad de sintomas

Meses
Femenino

Masculino

Si() No()
Si() No()
Si() No()
Clasificacion

hallazgos

Numero de
episodios
Numero de
episodios
Numero de
episodios
Numero de
episodios
Positivo ()
Negativo (
Positivo ()
Negativo ()

%
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