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ABREVIATURAS

RGE: Reflujo gastroesofagico.
ERGE: Enfermedad por reflujo gastroesofagico.
UMAE: Unidad Médica de Alta Especialidad.

NASPGHAN: Sociedad Norteamericana de Gastroenterologia, Nutricion vy
Hepatologia Pediatrica.

ESPGHAN: Sociedad Europea de Gastroenterologia, Nutricion y Hepatologia
Pediatrica.

Ell: Esfinter esofégico inferior.

VPN: Valor predictivo negativo.

VPP: Valor predictivo positivo.

pH-IIM: pH-metria con impedancia intraluminal multicanal.
PAS: Probabilidad de asociacion de sintomas.

ISS: indice de sensibilidad de sintomas.

IS: indice de sintomas.

IR: indice de reflujo.

TEA: tiempo de exposicion al &cido.

ERNE: Enfermedad por reflujo gastroesofagico no erosivo.

EH: Eso6fago hipersensible.



RESUMEN

Introduccion: El reflujo gastroesofégico es el paso del contenido géstrico hacia el
eso6fago, con o sin regurgitacion y/o vomito, en tanto que la ERGE ocasiona
sintomas y/o complicaciones. El reflujo gastroesofagico se ha asociado con tos
cronica, esta asociacion es dificil de demostrar ya que amerita la utilizacion de
estudios de gabinete. Uno de los estudios con mas sensibilidad y especificidad
para el diagnostico de ERGE es la pH-IIM de 24 horas, la cual demuestra la
existencia de distintos tipos de reflujo y su asociacion con los sintomas, en este

caso, la tos.

Objetivo: Identificar la asociacién entre tos cronica y enfermedad por reflujo
gastroesofagico por pH-1IM de 24 horas de acuerdo al indice de sintomas y/o al
parametro probabilidad de asociacion de sintomas.

Metodologia: Estudio observacional, transversal, retrospectivo, analitico. Se
incluyeron los pacientes atendidos de agosto 2018 a mayo 2021. Se revisaron
expedientes clinicos de pacientes con sospecha de tos crénica secundaria a
ERGE, quienes ya contaban con un estudio de pH-lIIM de 24 horas, se analizaron
los datos en IBM SPSS Statistics V25.0.

Resultados: Se incluyeron 50 pacientes, 62% hombres y 38% mujeres. Se
identificé una media de eventos de reflujo &cido en todos los grupos de 41.32, sin
embargo, el reflujo débilmente acido fue el mas frecuente. No se encontro relacion
a sexo por grupo de edad al tipo de reflujo. El PAS fue el parametro que tuvo

mayor asociacion estadistica para el diagnostico.

Conclusion: No existe asociacion entre los parametros de medicion de pH-IIM y
la tos. (PAS, IS, ISS). No todos los sintomas respiratorios son producidos por

episodios de reflujo gastroesofagico.



MARCO TEORICO

ENFERMEDAD POR REFLUJO GASTROESOFAGICO

La sociedad Norteamericana de Gastroenterologia, Nutricion y Hepatologia
Pediatrica (NASPGHAN) y la Sociedad Europea de Gastroenterologia, Nutricién y
Hepatologia Pediatrica (ESPGHAN), definen como reflujo gastroesofagico (RGE)
al paso del contenido gastrico hacia el es6fago, con o sin regurgitacion y con o sin
vomito; el RGE se convierte en enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE)

cuando el reflujo ocasiona sintomas de alarma y/o complicaciones. @

El reflujo gastroesofagico puede estar presente a cualquier edad, sin
embargo, es muy comun identificar su presencia en los nifios pequefios, ya que es
un proceso fisiologico durante los primeros meses de vida. Muchos episodios de
reflujo duran menos de 3 minutos en personas sanas y remiten de forma

espontanea sin dejar complicaciones clinicas derivadas del mismo. @

El RGE es una condicién muy frecuente y en algunas ocasiones desafiante
en su diagndostico debido a los multiples sintomas relacionados, los cuales varian
dependiendo de la edad de presentacion. Esta entidad puede constituir hasta un
50% de las enfermedades atendidas en la consulta externa de pediatria ®, por lo
gue debe identificarse de manera oportuna para brindar el tratamiento y la pronta
derivacién, en caso necesario, al especialista en Gastroenterologia Pediatrica para

recibir el tratamiento especializado.

A pesar de ser una enfermedad frecuente, su prevalencia no esta
totalmente calculada, ya que principalmente se basa en la presencia o no de
sintomas, y no se realizan estudios objetivos para demostrar su existencia. Los
estudios realizados en la poblacién adulta demuestran una prevalencia basada en
sintomas, de los cuales se reporta Estados Unidos entre el 18.1 y 27.8%, en
Europa 8.8 a 25.9%, Lejano Oriente 2.2 a 7.8%, Australia 11.6%, Argentina 23% y
en México del 19.6 a 40%. ©



En poblacion pediatrica se han realizado estudios comparativos en distintos
paises (Estados Unidos de Ameérica, Indonesia, Japdn, Tailandia, Italia) de los
cuales se reportd una prevalencia de ERGE del 26.9%, proponiendo como
factores de riesgo el peso al nacimiento menor a 2500 gramos y el modo de

alimentacion. El grupo de edad con mayor prevalencia fue en mayores de 10 afios.
(6)

En México se estima que en la poblacion pediatrica cerca del 50% de los
lactantes menores de 3 meses de edad, 67% a los 4 meses y 5% entre los 10y 12

meses, desarrollara enfermedad por reflujo gastroesofagico.

Se considera que la fisiopatologia de ésta entidad es multifactorial. El
principal mecanismo que ocurre son las relajaciones transitorias del esfinter
esofagico inferior (Ell), las cuales son mas de 1 mmHg/s y que duran menos de 10
segundos, con un nadir de presibn menor de 2 mmHg, en ausencia de una
deglucion 4 segundos antes y 2 segundos después del inicio de la relajacion del
Ell. Existen otros mecanismos que contribuyen a ésta entidad como las
alteraciones del aclaramiento esofagico, de la barrera antirreflujo natural y cuando

existen alteraciones en el vaciamiento gastrico. ®

Las manifestaciones clinicas de los pacientes con RGE y ERGE varian
dependiendo de la edad de presentacion, sin embargo, se pueden describir las

siguientes (Cuadro 1); @

Generales Gastrointestinales Respiratorias
Disconfort Regurgitacion recurrente Sibilancias
Irritabilidad con o sin vémito
Falla para crecer Dolor retroesternal Estridor
Pirosis
Rechazo a la alimentacion Dolor epigastrico Tos
Posicion distonica del cuello Hematemesis Disfonia
(sindrome de Sandifer)
Erosion dental Disfagia Episodios de apnea
Odinofagia
Anemia Esofagitis Asma
Eséfago de Barret Neumonia recurrente

Tabla 1. Signos y sintomas de ERGE.



Cuando existen manifestaciones extra esofagicas, éstas son secundarias a
la irritacién directa de la mucosa faringea por episodios transitorios y recurrentes
de aspiracion del contenido gastrico hacia el es6fago, asi como la dilatacion

esofagica que genera el broncoespasmo y sus manifestaciones clinicas. ©®

En todos los pacientes con RGE es importante identificar los factores de
riesgo y la presencia de signos de alarma (“banderas rojas”), durante su vigilancia
médica, y de ésta forma poder ser derivados al gastroenterdlogo pediatra para
tratamiento oportuno con el fin de evitar complicaciones. Algunas de estos

sintomas y signos son los siguientes (Cuadro 2): )

Generales Neurolégicos Gastrointestinales
Pérdida de peso Fontanela Vomito forzado persistente
abombada/rapido
crecimiento.
Letargo Convulsiones Vémito nocturno
Fiebre Macro/microcefalia Vomito bilioso
Irritabilidad excesiva/dolor Hematemesis
Disuria Diarrea cronica
Evento de vomito/regurgitacion Sangrado rectal
>6 meses 0

incremento/persistencia >12-18
meses de edad

Distensién abdominal

Tabla 2. Datos de alarma de la ERGE.

Cuando se encuentra alguno de estos sintomas o signos, se debe
sospechar algun otro diagnostico diferencial y ampliar el abordaje diagndstico por

posibles complicaciones asociadas a la ERGE. )

Existen sintomas clinicos atipicos o0 sindromes extra esofagicos,
relacionados con ERGE, siendo las manifestaciones clinicas respiratorias mas
frecuentes: la tos cronica, el reflujo laringofaringeo y los sintomas relacionados al

asma, encontrando a la obesidad como uno de los factores de riesgo asociado con
7



la presentacion grave. Existen herramientas diagnosticas para evaluar la relacion

de estos sintomas con la ERGE. ®

El diagndstico actual para RGE y ERGE se basa en la mayoria de los casos

en la sospecha con las manifestaciones clinicas sugestivas, sin embargo, en

algunos casos, se requiere del uso de estudios complementarios para descartar

diagndsticos diferenciales. ¥

Existen varios estudios para el diagnostico de ERGE, cada uno con sus

indicaciones precisas (Cuadro 3), se describen a continuacion:

Serie esofagogastroduodenal: es un estudio de radiologia contrastada, en
el que se utiliza medio de contraste hidrosoluble o de bario, siendo Util en
el abordaje del RGE para la identificacion de anomalias anatémicas en un
paciente con sintomatologia sugestiva de RGE (membranas, anillos,
acalasia, fistulas traqueoesofagicas, malrotacion, hipertrofia o estenosis
pildrica). Tiene una sensibilidad de 29-86% y una especificidad de 21-83%,
con un VPP de 80-82% © ¥, pudiéndose detectar hasta en un 50% de los

pacientes los eventos de reflujo.

Endoscopia digestiva superior: a través de la observacion directa de la
mucosa esofagica se puede sospechar de esofagitis por RGE, permitiendo
la toma de biopsias de mucosa de eso6fago y estomago para su estudio
histopatolégico. © En algunos estudios se ha demostrado un valor
predictivo negativo (VPN) de endoscopia negativa macroscépica e
histol6gicamente, oscilando en un rango de 62 a 73%, con lo cual a pesar
de ser un estudio muy sensible para el diagnostico de ERGE, una

endoscopia normal no descarta la posibilidad de ERGE. @

Gammagrama gastroesofagico: estudio de medicina nuclear, el cual se
realiza con alimentos o féormula marcados con tenecio-99, obteniendo
distintas imagenes que son de utilidad para detectar eventos de reflujo y

aspiraciéon del contenido gastrico a la via aérea, se puede evaluar el
8



volumen refluido y el tiempo de vaciamiento gastrico. Tiene una sensibilidad
del 15-59% y una especificidad de 83-100%. ©

pH metria de 24 horas: conocida como la prueba de eleccion en el
abordaje y diagnédstico de la RGE, es una técnica que mediante la
monitorizacion del pH intraesofagico, permite valorar diferentes aspectos
de la ERGE, midiendo el namero de episodios de reflujo &cido; es
considerada segura, sencilla y con un costo menor en comparacion a la pH-
[IM, con el inconveniente que no relaciona los episodios de reflujo con la
intensidad de la ERGE, no mide el volumen refluido y el aclaramiento del
bolo.® La monitorizacién de este estudio suele ser ambulatorio. ® Se
calcula que en el estudio de la ERGE posee una gran sensibilidad (entre 84
y el 96%) y especificidad (entre el 91 y el 98%). Se identificaron 7 estudios
acerca de la valoracion de pH metria para el diagnostico de ERGE en
nifios, de los cuales en 3 no se identificdé un punto de corte en los valores
de positividad, asi como su sensibilidad y especificidad. En otros 2 estudios
se encontré una especificidad de 100%; en un estudio mas reciente en el
cual se relacion6 con el indice de reflujo, determinado como pH <4 o0 >10%
para nilos menores de 1 aflo y 5% para nifos mayores de 1 afo, se
encontré una sensibilidad y especificidad de 50 y 82% respectivamente.

La principal limitacion de la técnica es que no permite detectar reflujos que
no sean acidos, lo que puede ser importante en los pacientes con sintomas
atipicos o extraesofagicos de reflujo, o en los paciente que presentan
sintomas a pesar del tratamiento con IBP. En la actualidad, parece que la
realizacion de estudios combinados de pH/impedancia puede ser de mayor
utilidad para la valoracion de los pacientes con sintomas atipicos que no

responden al tratamiento.

Monitorizacion de pH metria con Impedancia Intraluminal Multicanal de
24 horas (pH-lIM): recientemente se ha establecido como el “gold
standard” para el diagnostico de ERGE, al tratarse de la técnica mas

precisa y sensible para medir todos los tipos de reflujo gastroesofagico, su
9



extension proximal y la relacion sintomatica, independientemente de su pH
y, permite ademds, la valoracién del transporte del bolo sin riesgo de
radiacion. “® Los principales usos clinicos son la evaluacién de la ERGE
con sintomas que no responden al tratamiento o manifestaciones
extraesofagicas, pacientes con aclorhidria, con eructos frecuentes y
rumiacion.

Su sensibilidad y especificidad varian dependiendo de la poblacion
estudiada, con una sensibilidad tan alta del 76.1 al 100%, mientras que la
especificidad va del 23 al 80%

Esta monitorizacién aplica también para el reflujo extra esofagico, el
mas frecuente es el reflujo laringofaringeo, en donde se correlaciona el
descenso del pH a < 4 en la orofaringe con los sintomas de RGE. 2
Cuanto existen sintomas atipicos y la endoscopia es negativa, si se realiza
una pH metria sin tratamiento y el resultado es normal y con un indice de
sintomas negativo, practicamente puede descartarse el RGE en relacion
con los sintomas. En los pacientes con sintomas atipicos de ERGE, la pH-
IIM parece obtener un mayor rendimiento que la pH metria convencional,
con un incremento del 22% al 32% en estos casos, y del 30% en pacientes
con tos cronica. En general, la pH-lIIM ofrece un aumento del rendimiento

algo superior al 20% sobre la pH metria convencional.

Manometria esofagica de alta resolucién con impedancia: es un
estudio de motilidad que tiene como utilidad la valoracion de los desérdenes
de la motilidad esofégica, con la posibilidad de distinguir de sintomas que
no tienen relacion con reflujo de los que si. ® A través de éste estudio se
puede identificar el sitio del esfinter esofagico inferior, que servird de
referencia posterior para la realizacion de monitorizacion de pH metria-
impedancia, asi mismo se considera como punto clave en la identificacién
de alteraciones en el Ell, como lo son las relajaciones transitorias y el Ell
hipotenso como mecanismos predominantes de RGE en pacientes con

sintomas sugestivos. @ La impedancia basal es de mucha utilidad para el
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diagnoéstico de ERGE, con un punto de corte de 1581.9 Ohms, tiene una
sensibilidad de 86.2% y una especificidad de 88.5%, un valor predictivo
positivo (VPP) de 89.3% y un valor predictivo negativo (VPN) de 85.2%.
Este estudio en asociacién con la monitorizacion de pH-impedancia tiene la
capacidad de correlacionar la presencia moderada de exposicion esofagica

al acido. ¥

Biomarcadores: pepsina de saliva y pepsina obtenida a través de lavado

broncoalveolar no han demostrado utilidad para el diagnéstico de ERGE. @

ESTUDIO SENSIBILIDAD  ESPECIFICIDAD |
Serie esofagogastroduodenal 29— 86 % 21 -83%
Endoscopia superiozlg:on toma de biopsias 83-88 % 100 %
Gammagrama esofagico® 15 - 59 % 83— 100 %
pH metria de 24 horas 84-96% 91-98%
pH-impedancia de 24 horas ¥ 76.1 — 100 % 23 - 80 %
Manometria esoféagica de alta resolucion 86.2 % 88.5 %

(20)

Tabla 3. Comparacion de sensibilidad y especificidad de distintos estudios para
ERGE.

pH METRIA INTRALUMINAL MULTICANAL CON IMPEDANCIA DE 24
HORAS

Considerado actualmente como el estudio “gold standard” para el
diagnostico de ERGE, es una herramienta muy sensible para su diagnostico e
identificacion. La impedanciometria consiste en registrar los cambios de la
resistencia al paso de una corriente de bajo voltaje entre dos electrodos, inducidos
por la presencia de material intraluminal esofagico de conductancias diferentes. La
impedanciometria combinada con la pH metria permite detectar la composicion, la
distribucion y el aclaramiento del reflujo, diferenciando entre reflujo liquido
(independientemente del pH acido o no acido), reflujo de gas y reflujo combinado

de gas y liquido.
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En la actualidad, se utiliza un catéter fino (=2 mm de diametro) con varios
pares de electrodos de impedancia y electrodos de antimonio para pHmetria.
Existen diferentes modelos de registradores comerciales, sin embargo, en general
se trata de dispositivos pequefios y faciles de llevar de forma ambulatoria. Se trata
de unidades de grabacion que se coloca en el cinturbn o una bandolera que
llevara el paciente durante el tiempo que dure el estudio ambulatorio. El registro de
los datos suele realizarse con una frecuencia de muestreo variable dependiendo
del equipo (generalmente, de un dato cada 4 segundos). El sistema grabador-
registrador dispone de uno o mas botones para permitir que los pacientes
introduzcan los episodios (comidas, decubito y sintomas), y contiene el generador
que suministra la corriente alterna de 1 kHz a 2 kHz a los diferentes pares de
electrodos. Una vez terminado el estudio, los datos se transfieren a un ordenador
para su almacenamiento y posterior anlisis con un software especifico. %

(Figuras 1y 2).
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Figura 1. Figura 2.

Figura 1. Catéter de pH metria y distribucion de los sensores de pH y
canales de impedancia. Figura 2. Equipo de pH y software para

interpretacion de monitorizacion.
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8.
9.

Las indicaciones de la pH metria con IIM son las siguientes ¢ ®:
Pacientes con sintomas tipicos que no responden al tratamiento.
Pacientes con sintomas atipicos (valoracién de la relacién entre sintomas y
RGE, persistencia de sintomas tras el tratamiento).
En pacientes en quienes la sintomatologia aparece sobre todo en el periodo
postprandial o con la ingesta muy frecuente de alimentos, es decir, nifios
recién nacidos, lactantes, etc.
Con eructo frecuente o rumiacion.

Con tos presuntamente relacionada con reflujo.

Con sintomas laringofaringeos o respiratorios (microaspiracion).

Con escasa 0 nula capacidad de producir &cido (gastritis atrofica o tras una
gastrectomia).
Valoracion antes de la cirugia antirreflujo o tratamientos endoscoépicos.

Valoracion tras la cirugia y persistencia de los sintomas.

10.Valoracion de RGE tras actuacion sobre el EEI (Dilatacion/Cirugia de

acalasia)

11.Evaluacion de medidas terapéuticas de RGE (respuesta farmacolégica,

control en pacientes que precisan tratamientos continuos -eséfago de
Barrett-).

Las contraindicaciones de la pH metria con IIM son:
Casos presuntos o confirmados de obstruccion faringea o esofagica.
Coagulopatia (pero no en pacientes con tratamiento anticoagulante dentro
del rango terapéutico).
Enfermedades ampollosas del eso6fago.

Enfermedades cardiacas en las que el estimulo vagal se tolera mal.

5. Trastornos psiquiatricos o cognitivos que impiden la colaboracion necesaria

del paciente, situaciones en las que la escasa o nula cooperacion del
paciente no permite mantener la sonda de exploracion durante todo el dia

(estados de agitacion, enfermedades neurolégicas, etc).

13



Antes del estudio el paciente y su familiar debe recibir instrucciones por escrito
que reflejen en qué consiste el procedimiento, cuéles son sus indicaciones mas
importantes, la preparacion y sus beneficios y riesgos (efectos adversos). Debe
guedar bien indicada la suspension del tratamiento para reflujo si se trata de un
estudio basal. El paciente debe acudir con un periodo de ayuno de al menos 4-6
horas. Hay que insistir al paciente en que debe seguir una vida lo mas ajustada
posible a la de un dia normal, sin evitar alimentos ni bebidas y, mucho menos, si
alguno de ellos se ha relacionado con la presencia de sintomas. Se dan
recomendaciones sobre el cuidado del equipo para evitar golpes o el

arrancamiento de la sonda.

TECNICA

Se realiza la calibracion del equipo con soluciones de pH 7, pH 1 o pH 4,
segun las indicaciones del fabricante. La calibracion de los electrodos de
impedancia esta integrada en el proceso de calibracién, posteriormente y una vez
que se le ha explicado al paciente en qué consiste la prueba, se procede a la
intubacién a través de un orificio nasal. La introduccion se realiza con el paciente
sentado aunque, dependiendo de las circunstancias, se puede efectuar en
decubito dorsal. El uso de anestésico local es opcional. La sonda, conectada al
registrador, se introduce hasta la cavidad gastrica para comprobar la lectura de pH
acido en los pacientes sin tratamiento antisecretor. El consenso actual de la
ESPGHAN considera que en los nifios, el extremo distal del catéter quede
colocado a la altura del segundo cuerpo vertebral toracico; en nifilos puede usarse
la formula de Strobel (0.25 x longitud en cm + 5) en menores de un afio, sin ser
exacta en nifios grandes al sobreestimar la longitud esofagica. Se ha estimado
gue la colocacion del pH distal debera estimarse a 1.5 cm (bebés), 3 cm (<10
afios) 6 5 cm (>10 afos) arriba del EEI si se coloca endoscépicamente; de
cualquier modo, la confirmacion por rayos X es esencial. Cuando sea posible, la
manometria esofagica puede usarse para medir la distancia al EEI. Una vez en

posicién, la sonda se fija a la nariz con esparadrapo y se conecta al registrador. A
14



continuacion, se inicia el registro pulsando el boton correspondiente. Se aconseja

emplear una hoja-diario en la que se puedan anotar los sucesos que se presenten
7

durante la prueba. (Figuras 3y 4)

Figura 3. Estudio de pH metria e impedancia de 24 horas en un lactante

menor. Figura 4. Colocacién de catéter de pH-1IM en paciente escolar.

ANALISIS E INTERPRETACION

Los equipos de impedancia-pH metria disponen de un software especifico
para el analisis de los datos registrados. El programa realiza un analisis
automatico, tanto de la pH metria como de la impedanciometria, con un algoritmo
gue establece como inicio de un episodio de reflujo liquido el descenso >50% del
valor de impedancia en el canal distal con caracter retrégrado al menos en dos
segmentos, con mas de 3 s de duracion, y el fin del episodio cuando se recupera
el valor de la impedancia por encima del 50% referido. El software establece la
relacion de los episodios de reflujo en la impedanciometria con el valor del pH de
los mismos para clasificarlos como episodios de reflujo acido, débilmente acidos o

no acidos, asi como episodios de reflujo liquido, de gas o mixtos.

Se establecera la relacion sintomatica siendo necesaria la realizacion de
pruebas de asociacién de sintomas ¥ (Probabilidad de asociacién de sintomas -

PAS-, indice de Sensibilidad de Sintomas -ISS- e indice de sintomas -IS-) que en
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conjunto con la medicion de los eventos de reflujo contribuyen a una mejor

precisién diagndstica para relacionar los sintomas tipicos y atipicos.
TERMINOLOGIA

e Definicion de ERGE por pH-IM: ®® cCaida retrograda en la
impedancia esofagica en al menos 50% de la linea de base en = 2
canales de impedancia y con duracion >3 s.

e Reflujo de gas: incremento rapido y simultdneo en la impedancia
mayor a 3000 Ohms en por lo menos dos sensores esofagicos
distales sin una deglucion acompafante.

¢ Reflujo acido: caida de pH <4.0, detectado en al menos 4 segundos,
o si el pH <4.0 disminuye al menos 1 unidad de pH sostenida por
mas de 4 segundos.

e Reflujo débilmente acido: caida de pH al menos 1 unidad de pH
sostenida por mas de 4 segundos con un pH basal quedando entre 4
y 7.

¢ Reflujo débilmente alcalino: pH no desciende de 7.0 o incrementa por

encima de 7.0.

PARAMETROS DE INTERPRETACION

Una de las grandes limitaciones al momento de la interpretacion de
pH-MII en nifios, es que no existen valores de normalidad establecidos para
los diferentes grupos de edad; esto debido a la naturaleza invasiva del

estudio para realizarse en nifios sanos. ‘©

Dentro de la poblacién pediatrica se ha tratado de integrar rangos de
normalidad en los estudios de monitorizacion de pH-1IM de 24 horas, por lo que
existen autores como Vandenplas y Sacre, Johnson, DeMester, Cucchiara, Gil-
Vernet y Boix-Ochoa, que han aportado datos numéricos, medias y desviaciones

estandar 7, sin embargo, para determinar los valores de normalidad se considera
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el percentil 95 como limite superior de normalidad, ya que los datos obtenidos de

la monitorizacion de pH en personas sanas, no siguen una distribucion normal.

Los valores de normalidad publicados difieren entre si debido sobre todo a
la edad media del grupo control, los algoritmos utilizados para calcular los
parametros de medida y el método usado para determinar el limite superior de la

normalidad.

El indice de Reflujo (IR) se define como el porcentaje del tiempo total en el
que el pH esofagico permanece <4, refleja la exposicion acumulada del eséfago al
acido, con una sensibilidad y especificidad mayor al 94% (NASPGHAN). Para el
reflujo fisioldégico es < 11.7% en menores de 1 afio y < 5.4% en mayores de un

ano.

La guia Britanica de motilidad reporta que hasta 100 episodios de reflujo en
menores de un afio con una exposicién acida esofagica del 10% es normal, asi
como hasta 70 episodios en niflos mayores de un afio con un tiempo de
exposicion menor al 3%. Mayor al 7% es anormal, mientras que valores entre 3 'y

7% son indeterminados.

Se define un estudio anormal de pH metria si el INDICE DE REFLUJO (IR)

— porcentaje de tiempo de la region intraesofégica distal con pH menor a 4 (mayor

o igual al 5% en nifios de mayores de un afio y del 10% o mas en menores de un

afo de edad).- Se puede subdivir en:

- Leve <10%
- Moderado 10-20%

- Severo >20%19

Se define como un estudio anormal de impedancia por el nimero de

episodios de reflujo y/o asociacion con sintomas.

El protocolo de estudio mas amplio en poblacion pediatrica, es el descrito
por el grupo de impedancia pediatrica Aleman, los cuales realizaron una serie de

monitorizacion de 700 pH-MIl en nifios de 3 semanas a 16 afios de edad, en
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donde definieron el indice de reflujo (IR) como un nimero elevado de episodios de
reflujo liquido se define como mas de 70 episodios en 24 horas en nifios mayores
de un afio de edad y mas de 100 episodios en menores de un afio. ®

Para establecer la asociacibn de sintomas se calculan los siguientes

parametros: ‘©

= indice de sintomas (IS): establece la relacién entre sintomas y reflujo,
definido como el porcentaje de episodios sintomaticos relacionados con

reflujo gastroesofagico. Para calcularlo:

Sl= nimero de episodios de reflujo asociados a sintomas/nimero total de

sintomas X100

El punto de corte que se considera positivo es a partir del 50%.

= ndice de sensibilidad de sintomas (ISS): se define como el porcentaje de
sintomas asociados a reflujo con respecto al total de episodios de reflujo.

Para calcularlo:

ISS= nUmero de sintomas asociados a episodios de reflujo/nimero

total de episodios de reflujo X 100

Se considera positivo un valor igual o mayor al 10%.

= Probabilidad de asociacion de sintomas (PAS): Probabilidad estadistica
que los eventos de reflujo y los sintomas son relacionados. Se calcula
dividiendo el estudio de 24 horas en intervalos de 2 minutos, en cada
intervalo se determina si hay episodios de reflujo y sintomas, y con estos
datos se genera una tabla de contingencia 2X2 con el nimero de intevalos
con y sin episodios de reflujo y con aquellos que presentan o no presentan
sintomas. Es considerado el método mas apropiado para caracterizar la
asociacion de sintomas y RGE ya que es el menos afectado por el nUmero

de sintomas y/o el numero de episodios de reflujo. Mediante la prueba
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exacta de Fisher, se calcula la probabilidad de que la asociacion se deba al

azar. Para calcular la PAS:

PAS=(1-P) X 100

Se considera positivos los valores >95%, indicando que la relacion

sintoma-RGE no es debida al azar. *©

La asociacion de sintomas y episodios de reflujo tiene como objetivo
determinar si los sintomas que presenta el paciente estan relacionados con RGE.
En el andlisis de la relacion entre sintomas y reflujo, el periodo “ventana” de 2

minutos antes del inicio de los sintomas es el que se considera mas apropiado.
TOS CRONICA

Definida como la tos que tiene una duracibn mayor de 4 semanas y que
obliga al pediatra a estudiar sus posibles causas; se ha comprobado que es una

de las manifestaciones clinicas extraesofagicas del ERGE en la poblacion adulta.
(14)

La tos es un sintoma muy comun en la infancia, cuando se define como
cronica, existen multiples diagnosticos diferenciales a considerar como etiologia.
La Asociacion Britanica de Torax y Enfermedades Respiratorias, clasifica la tos

cronica en dos grupos:

1. Crdnica aislada: tos no especifica en un nifio aparentemente sano.
2. Nifios con tos cronica en la cual existe una condicion pulmonar

subyacente.

A partir de éstos se puede esclarecer la etiologia de la tos; las causas mas

frecuentes se encuentran en la tabla 4. ¥
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NINOS APARENTEMENTE SANOS NINOS CON CONDICION PULMONAR

SUBYACENTE
Bronquitis viral recurrente Fibrosis quistica
Tos post infecciosa Inmunodeficiencias
Asma Aspiracion pulmonar recurrente
Enfermedad por reflujo gastroesofagico Cuerpo extrafio retenido
Tos psicogena Bronquitis cronica

Tuberculosis

Fistula traqueosofagica
Traqueomalacia

Deficiencia de alfa 1 antitripsina
Discinesia ciliar

Tabla 4. Diagndésticos diferenciales de tos crénica en nifios.

En los nifios, la asociacion de la tos cronica relacionada al ERGE en
muchas ocasiones puede ser un reto para el diagnéstico, ya que la mayoria no
presentan sintomas atipicos. Sin embargo, si por un estudio de pH metria e
impedancia se documenta que la tos ocurre dentro de los 2 minutos del evento de

reflujo se considera como asociacion. ¢

Existen multiples mecanismos que explican la fisiopatologia de la tos
cronica, uno de ellos es la microaspiracion. En pacientes diagnosticados con
ERGE con clinica y estudios de gabinete se ha demostrado que tienen un indice
de lipéfagos elevados y un lavado broncoalveolar positivo, en comparacion con
pacientes sanos, sugiriendo el rol importante de la microaspiracion de contenido

gastrico de forma continua a la via aérea como etiologia de la tos. ¥

Un estudio realizado por Smith et al, en el cual se buscaba la secuencia de
la patogénesis se encontrd que el 33% de los pacientes que tuvieron tos asociada
a reflujo presentaron una secuencia de tos-reflujo-tos y de ésta forma, se sugiere

que es un ciclo que se perpetta.
ASOCIACION DE LA TOS CRONICA Y EL REFLUJO GASTROESOFAGICO

La asociacion entre tos y los eventos de reflujo es compleja, sin embargo
existe un sindrome llamado “Sindrome reflujo-tos”; Un estudio realizado en la

poblacién adulta en Amsterdam, por la Universidad de Leuven de Bélgica en
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donde se identifica el nUmero de eventos de reflujo medidos por pH-impedancia y
los accesos de tos, con pruebas de asociacion de sintomas, en la cual se
establece un tiempo de ventana entre 2 a 5 min, siendo la més adecuada 2

minutos para considerarse positiva, se demuestra una asociaciéon de ERGE vy tos

hasta en un 63% de los pacientes estudiados, y se explica como principal

mecanismo etiolégico de la tos el reflejo esofagobronquial. ¢?

Un estudio realizado en Croacia, en el Hospital Pediatrico de Zagreb, busco
la asociacion entre tos crénica inexplicable y ERGE, se descartaron las patologias
gue pueden ocasionar tos de forma directa y se realizd la monitorizacién de 24
horas con pH-impedancia multicanal, encontrando en el universo de estudio un
32% de sintomas gastrointestinales, 14 episodios de reflujo acido y una media de
accesos de tos de 13, de éstos el 87% de todos los episodios de tos durante la

monitorizacion fueron en relacién a reflujo, 9% asociado a reflujo acido y 60% con

acido débil. Los hallazgos se encontraron en pacientes pediatricos de todas las
edades, sin embargo la asociacion reflujo-tos es mas frecuente en nifios
pequefios; concluyendo que la utilizacion de la monitorizacién de pH-impedancia
multicanal intraluminal debe ser usada para el diagnodstico de tos cronica
inexplicable cuando no puede ser detectada de forma aislada solamente con

pHmetria de 24 horas. @

Un estudio realizado en 28 pacientes adultos con tos cronica en el Hospital
Universitario de Gasthuisberg en el Reino Unido, se realiz6 monitorizacion de 24
horas con pHmetria e impedancia, se encontré que el 69.4% de los accesos de tos

fueron independientes de reflujo, mientras que el 30.6% ocurrié dentro de los 2

minutos de ventana para reflujo, 49% de éstos episodios fueron precedidos por

reflujo y la otra mitad seguido de reflujo, de los 98% episodios de tos asociados a
reflujo, el 65% fue acido, 29% débilmente acido y 6% débilmente alcalino. Se
identific6 una media de tiempo de inicio del episodio de reflujo y tos de 40
segundos. Dentro de éste estudio el indice de probabilidad de sintomas (SAP)
parece ser el método mas apropiado para identificar la asociacion de reflujo con

los sintomas. ?¥
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Rosen et al y Blondeau et al en el afio 2011 buscaron la asociacion objetiva
entre la tos cronica y ERGE, utilizando la monitorizacion con pH-impedancia
multicanal intraluminal, encontrando como un hallazgo importante el mejor
reconocimiento de los episodios de tos, que puede cambiar los diagnosticos hasta

en 15 a 20% de los pacientes.

El estudio realizado por Herregods et al en el afio 2010 a 2015 en el
Centro Médico Académico a cargo de la universidad de Leuven en Beélgica y el
Servicio de Salud Nacional (NHS) en Londres, utilizé la monitorizacion ambulatoria
con pHmetria e impedancia de 24 horas, con suspension previa de 7 dias del uso
de medicamentos inhibidores de bomba de protones, en busqueda de asociacion
de sintomas tipicos de reflujo. En 192 pacientes se identificaron 6442 episodios de
accesos de tos, de los cuales solamente el 59% fue identificado por los pacientes.

De los accesos de tos, 1413 (21.9%) ocurrieron dentro del periodo de ventana de

2 minutos del episodio de reflujo, del total, el 67.6% fue en asociacion a reflujo

acido y el 32.3% con reflujo débilmente &cido. En 49 pacientes (25.5%) se obtuvo
una probabilidad de asociacion de sintomas, 6 con indice de sintomas positivo.
Con estos resultados se concluyd que solo una cuarta parte de los pacientes con
tos crénica inexplicable, tiene tos inducida por reflujo, y dando a conocer que la

mayoria de los pacientes de éste tipo no se beneficiarian con terapia antirreflujo.
(26)
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El reflujo gastroesofagico es una entidad muy frecuente en la poblacion
pediatrica, con una prevalencia en México de hasta el 50% en lactantes menores
de 3 meses, 67% después de los 4 meses y de 5% entre los 10 y 12 meses "), la
mayoria de las ocasiones relacionado con la inmadurez fisiolégica del tracto
gastrointestinal, que mejora con el crecimiento y desarrollo de los nifos,
generalmente no presenta complicaciones clinicas, que cuando suceden podemos
hablar de enfermedad por reflujo gastroesofégico, obligando a realizar un abordaje
diagnéstico en busqueda de la etiologia para poder brindar un tratamiento

oportuno.

La tos crénica es un sintoma extra esofagico frecuente de la ERGE,
ocasionado por la microaspiracion del contenido gastrico hacia la via aérea y por
su estimulacién refleja por el reflujo gastroesofagico. La tos cronica ocasionada
por ERGE no identificado ni tratado, puede ocasionar y perpetuar un dafio
pulmonar, que tiene como consecuencia la alteracion en la calidad de vida de los
pacientes asi como el uso excesivo de medicamentos, hospitalizaciones

prolongadas y deterioro en la calidad de vida.

Para establecer el diagnéstico de la entidad reflujo gastroesofagico-tos
crénica es necesaria la sospecha clinica de la ERGE vy al tratarse de un sintoma
atipico, debe apoyarse en un estudio objetivo que demuestre la asociacién de los
eventos de reflujo y la tos, siendo la pH-impedancia intraluminal multicanal el
método de eleccion. Existe evidencia cientifica realizada en la poblacion adulta
acerca de ésta asociacion, sin embargo en la poblacion pediatrica es poca la

informacion.

Al realizar busquedas intencionadas, se confirma que en México no se han
realizado estudios en la poblacién pediatrica en busqueda de la asociacion reflujo

gastroesofagico y tos cronica.
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Encontramos factible la realizacion del presente estudio, con la finalidad de
encontrar la asociacion de tos cronica y sintomas de reflujo gastroesoféagico
medido de forma objetiva a través de un estudio de monitorizacion de 24 horas

con pH metria-impedancia multicanal.
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JUSTIFICACION

El reflujo gastroesofagico puede presentarse a cualquier edad, siendo mas
frecuente en la poblacién pediatrica, ® con una amplia variedad de sintomas
dependiendo de la edad. Dentro de los mas frecuentes se encuentra la
regurgitacion, vomito y pirosis principalmente; constituyendo hasta un 50% de las
enfermedades evaluadas por el pediatra en la consulta externa, en algunas
ocasiones es un cuadro desafiante cuando el sintoma predominante es de tipo
atipico. La tos crénica es un sintoma extra esofagico frecuente asociado a la
presencia de ERGE, por lo que al comprobarse esta asociacion, se puede brindar
un tratamiento oportuno y evitar tratamientos innecesarios, asi como las
complicaciones mediatas y tardias, como la alteracion en la calidad de vida, los
cambios estructurales del parénquima pulmonar asociado a microaspiracion, el
dolor abdominal asociado a los accesos de tos, la laringitis crénica, la lesion ésea

de la parrilla costal, entre otras.

El servicio de Gastroenterologia Pediatrica de la UMAE Hospital de
Pediatria del Instituto Mexicano del Seguro Social, al ser un centro de referencia
nacional, cuenta con una gran cantidad de pacientes referidos de otros niveles de
atencion medica con el diagnostico de ERGE teniendo como sintoma principal la
tos cronica, generalmente con antecedente de haber recibido mautiples

tratamientos médicos por otros diagndsticos.

En esta unidad se cuenta con los instrumentos y equipos necesarios para la
medicion objetiva de la ERGE y su asociacion con sintomas extraesofagicos, por
lo que es factible su realizacién, ya que no representara mayores gastos

econdmicos.

Por lo anteriormente sefialado, surge la siguiente pregunta de investigacion:
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Existe asociacion entre tos cronica y enfermedad por reflujo
gastroesofagico por pH-1IM de 24 horas de acuerdo al indice de sintomas y/o al

parametro probabilidad de asociacion de sintomas?
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HIPOTESIS

Existira una asociacidon entre tos cronica y enfermedad por reflujo
gastroesofagico por pH-1IM de 24 horas de acuerdo al IS y/o PAS en mas del 30%
de los pacientes tomando en cuenta que no existen datos en nifios pero en la
poblacion de adultos esta frecuencia de asociacion representa un punto intermedio

y de valor clinico considerado por los investigadores.
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OBJETIVOS

Objetivo general:

Identificar la asociacion entre tos crénica y enfermedad por reflujo
gastroesofagico por pH-IIM de 24 horas de acuerdo al indice de sintomas y/o a la

probabilidad de asociacion de sintomas.

Objetivos especificos:

e Describir los sintomas respiratorios asociados a reflujo gastroesoféagico.

e Describir por grupos la presencia de ERGE en pacientes con neumopatia
cronica secundaria a causas definidas (fibrosis quistica, displasia
broncopulmonar, etc.).

e Describir las complicaciones respiratorias en nifios con tos cronica asociada

a reflujo gastroesofagico.

e Describir los parametros (distintos al indice de Sintomas y la Probabilidad
de Asociacién de Sintomas) de la pH metria con IIM de 24 horas en los

pacientes con tos crénica.
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METODOLOGIA

Lugar donde se desarrollaré:
Servicio de Gastroenterologia Pediatrica de la Unidad Médica de Alta Especialidad
(UMAE), Hospital de Pediatria Centro Médico Nacional Siglo XXI “Dr. Silvestre

Frenk Freund”.

Periodo:
01 de agosto de 2018 al 31 de mayo de 2021.

Disefio del estudio:
Disefio de estudio: No experimental.

Tipo de estudio: Observacional, Transversal, Retrospectivo, Analitico.

Universo de estudio:
Pacientes pediatricos menores de 18 afios referidos al servicio de

Gastroenterologia y Nutricion Pediatrica con diagndéstico de tos cronica.
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CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion

= Pacientes menores de 18 afios de edad derechohabientes al IMSS.

= Pacientes que recibieron atencion médica en el periodo de 01 de agosto del
2018 al 31 de mayo del 2021.

= Género indistinto.

» Pacientes con tos cronica (definida por tiempo de evolucion mayor a 4
semanas) con sospecha de asociacion a reflujo gastroesofégico, referidos
por el servicio de Neumologia Pediatrica.

= Pacientes a quienes se les realiz6 estudio de pH-IIM de 24 horas.

Criterios de exclusion
= Pacientes en quienes se verifique que se encontraban tomando tratamiento
farmacoldgico para ERGE (anti acidos, inhibidor de bomba de protones)

cuando se les realizo el estudio de pH-1IM de 24 horas.

Criterios de eliminacion
= Pacientes que no cuenten con expediente clinico y/o variables de estudio
completas.
= Pacientes a quienes no se realiz6 de forma adecuada o no cumplié con las

horas estimadas de la monitorizacién de pH con impedancia de 24 horas.
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TAMANO DE MUESTRA

El tamafio de la muestra se calcul6 utilizando el programa Epi-info version
5.5.5 para celular considerando la formula de diferencia de proporciones. Se tomo
en cuenta un nivel de confianza del 95%, un poder estadistico del 80% y una
diferencia de proporciones del 30% tomando en cuenta que no hay referencias en
la poblacion pediatrica pero que, consideramos es una diferencia clinicamente
significativa. Resultando un tamafio de muestra de 80 pacientes. No obstante, la
asociacion podria ser incluso mayor al 30%. Por lo que, se requeriria en ese caso
de un tamafio de muestra menor. P. ej. Para una asociacion del 40% el tamafio de

muestra requerido son 50 pacientes, etcétera.
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VARIABLES

VARIABLE DEFINICION DEFINICION ESCALA UNIDADES DE
CONCEPTUAL OPERACIONAL DE MEDICION
MEDICION
Tiempo que ha vivido una  Periodo de tiempo entre el
Edad persona nacimiento y la fecha de De Razén Cuantitativa Afios y meses cumplidos
estudio Continua
Condicién organica que Género que se especifiqgue
distingue a un hombre de en el expediente clinico de
Sexo una mujer en los seres los pacientes incluidos en el  Nominal Cualitativa Masculino/Femenino
humanos presente estudio. Dicotémica
Paso del contenido  Paso del contenido géastrico
gastrico hacia al es6fago, hacia al eséfago, con o sin
Enfermedad por con o sin regurgitacion y  regurgitacion y con o sin  Nominal Cualitativa Si
Reflujo con o sin vOmito, que  voOmito, que ocasiona Dicotomica No
gastroesofagico ocasiona sintomas de sintomas de alarma y/o
alarma y/o complicaciones.  complicaciones y el cual es
demostrado a través de
estudio de pH-IIM de 24
horas.
Expulsién brusca, violenta  Cuadro clinico con una
y ruidosa del aire duracion minima de 4
contenido en los semanas de evolucién Si
Tos crénica pulmones, producida porla  previo a la valoracion Nominal Cualitativa
irritacion  de las vias médica en el Servicio de Dicotémica No
respiratorias con una  Gastroenterologia del HP
duracion minima de 4  CMN SXXI.
semanas.
Estudio para determinar el  Estudio con alta sensibilidad 1. Existe reflujo
Monitorizacién de paso del contenido y especificidad para evaluar gastroesofagico
pH-impedancia gastrico hacia el eséfago, la presencia de reflujo  Nominal Cualitativa acido patolégico.
esofagica de 24 las caracteristicas de su gastroesofagico, los tipos 2. No existe reflujo
horas. flujo, el andlisis de de reflujoy la asociacién del Politémica gastroesofagico
variabilidad de la mismo con sintomas, por acido patoldgico.
conductancia eléctrica y medio de distintas formulas, &, Exposiciéon normal
las caracteristicas del bolo. al reflujo no &cido.
Mide tiempo de exposicién 4, Exposicién elevada
y si existe relacién con los al reflujo no &cido.
sintomas referidos 5. Existe  asociacion
de los sintomas con
el reflujo.

6. No existe
asociacion de los
sintomas con el
reflujo.

indice de reflujo o % de tiempo en el que el  Segln las guias Britanicas
Tiempo de pH desciende <4.0 en un de Motilidad es el % de Cualitativa Positivo
Exposicion al acido estudio de pH metria con tiempo en el que el pH Nominal
1IM. desciende <4, indicativo de Dicotémica Negativo
exposicion a reflujo &cido
patolégico:
>7% positivo para mayores
de 1 afio.
>10% positivo para
menores de un afio.
indice de sintomas Pardmetro que ayuda a En un estudio de pH metria
establecer la relacion entre  con [IM es definido como el
sintomas vy reflujo, definido  porcentaje de episodios  Nominal Cualitativa Positivo
como el porcentaje de sintomaticos relacionados
reflujo gastroesofagico  con reflujo gastroesofagico. Dicotémica Negativo

asociado a sintomas.

Para calcularlo:
SI= numero de episodios de
reflujo asociados a
sintomas/nimero _total de
sintomas X100

Se considera positivo es a
partir del 50%.
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indice de
sensibilidad de
sintomas

Probabilidad de
asociacion de
sintomas

Asociacion entre tos
crénicay ERGE

Pardmetro que ayuda a
establecer la relacion entre
sintomas y reflujo, definido
como el porcentaje de
sintomas  asociados a
eventos de reflujo
gastroesofagico

Pardmetro que ayuda a
establecer la relacion entre
sintomas y reflujo, Definido
como la probabilidad
estadistica que los eventos
de reflujo y los sintomas
son relacionados.

Presencia de sintomas de
reflujo en el cual se
considera  que  existe
asociacion si la tos ocurrié
en los dos minutos
posteriores al evento de
reflujo.

Se  define como el
porcentaje de sintomas
asociados a reflujo con
respecto al total de
episodios de reflujo. Para
calcularlo:

ISS= _nudmero de sintomas
asociados a episodios de
reflujo/ndmero __ total _de
episodios de reflujo X 100

Se considera positivo un
valor igual o mayor al 10%.

Es considerado el método
mas apropiado para
caracterizar la asociacion
de sintomas y RGE ya que
es el menos afectado por el
nimero de sintomas y/o el
nimero de episodios de
reflujo. Mediante la prueba
exacta de Fisher, se calcula
la probabilidad de que la
asociacion se deba al azar.
Para calcular la PAS:

PAS=(1-P) X 100

Se considera positivos los
valores >95%, indicando
que la relacion sintoma-
RGE no es debida al azar.
Para definir la asociacién
entre tos crénica y ERGE,
se tomaran los siguientes
parametros  medidos a
través de pH-IIM de 24
horas:

sindice de sintomas(IS):
Positivo a partir del 50%.

y/6

*Probabilidad de asociaciéon
de sintomas (PAS):
Positivos los valores > 95%.

Nominal

Nominal

Nominal

Cualitativa

Dicotémica

Cualitativa

Dicotémica

Cualitativa

Dicotémica

Positivo

Negativo

Positivo

Negativo

Positivo
Negativo
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ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizd el paquete estadistico SPSS 25.0 para el procesamiento de los
datos para realizar un analisis estadistico descriptivo.

El analisis descriptivo consistié en frecuencias y porcentajes para variables
cualitativas nominales u ordinales. Para las variables cuantitativas se utilizaron las

medidas de tendencia central (media, mediana, rango).

Para todos los célculos se fij6 un indice de confianza del 95% con sus

respectivos intervalos de confianza.

Se considero significativa una p<0.05.
Se realizé una prueba de diferencia de proporciones.

Se utilizaron tablas y graficos para presentar la informacion.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se identificaron los expedientes clinicos de aquellos pacientes referidos al servicio
de Gastroenterologia Pediatrica por parte de Neumologia Pediatrica con el
diagndstico de tos cronica con sospecha de asociacién con Enfermedad por
Reflujo Gastroesofagico. Se seleccionaron aquellos a los que se les realizé el
estudio de pH-IIM de 24 horas con las fechas comprendidas del 01 de agosto de
2018 al 31 de mayo de 2021; una vez conseguidas las autorizaciones del
protocolo de investigacion, se procedio al llenado de hoja de captura de datos que
incluydé en términos generales las variables del protocolo, como los resultados del

estudio de pH-1IM, el nimero de identificacion, sexo, edad, etc.

La forma en general con la que se realizaron los estudios de pH-IIM es la

siguiente (previamente detallada en el marco teorico):

34



Se citd al paciente con un minimo de ayuno de 4-6 horas, dependiendo de su
edad. Es requisito que suspendan los farmacos inhibidores de la bomba de
protones y otros antidcidos por un minimo de 7 dias previos a la realizacion del
estudio. Se explica de forma detallada a los padres, el objetivo del estudio y se
aclaran las dudas, quienes proceden a firmar un consentimiento informado

disefiado especificamente para la pH-1IM.

A los nifios menores de 6 afios, se coloca a través de alguna narina el catéter de
pH metria previamente lubricado con gel, el cual termina en el tercio distal del
es6fago a una altura dependiente de la edad y talla del paciente, con confirmacion
radiolégica de su ubicacion. En los nifios mas pequefios, se puede realizar bajo
anestesia general, después de realizar videoendoscopia diagnéstica, verificando
Su posicién bajo vision directa o confirmacién radiol6gica. Se fija el catéter en el
dorso de la nariz con esparadrapo y se activa el registrador portatil con el equipo
Digitrapper®. Los pacientes menores de 6 afios o0 que presentan alguna
discapacidad motora y/o intelectual, se hospitalizan para concluir las 24 horas del
estudio, sin embargo, los pacientes mayores y cooperadores, se egresan a
domicilio y regresaran al hospital al término del registro. En su domicilio o en el
hospital, se indica que realicen actividades y comidas habituales, con la excepcion

de bafarse o hacer actividades fisicas que puedan dafiar el equipo.

A los padres o tutores se les hace la entrega de un formato de registro de los
eventos que presente el paciente durante las 24 horas que dura su estudio, en él
se consideraran las horas de presentacion de eventos como: la ingesta de
alimentos (desayuno, comida, cena y colaciones), la variacion en la posicién
(decubito supino, de pie y sentado), los sintomas (dolor toracico, pirosis, eructos,
tos, otros), tomando en consideracion la hora de inicio y término de los mismos de
acuerdo al reloj del registrador portatil. Este formato se llena manualmente por el

adulto al cuidado del paciente, para evitar el dafio mecanico del equipo.

Al concluir el estudio, se retira el equipo y se descarga la informacion en la
computadora del servicio que cuenta con el Software especifico para pH-IIM

Digitrapper®, en donde se descarga la informaciéon del registrador portatil y de
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forma manual por el médico responsable, los datos proporcionados por los

cuidadores del paciente, con lo cual se obtienen los resultados del estudio con un

andlisis automatico del programa.

Para definir la asociacién entre tos crénica y ERGE, se tomaran en cuenta

los siguientes resultados del informe de la pH-IIM de 24 horas:

e Indice de sintomas(IS)

o Positivo a partir del 50%.

ylo

e Probabilidad de asociacién de sintomas (PAS)

o Positivos los valores > 95%.

Los cuales consideran que existe asociacion si la tos ocurrié en los dos minutos

posteriores al evento de reflujo.™
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ASPECTOS ETICOS

El presente estudio esta de acuerdo con los procedimientos de
investigacidbn médica segun la declaracion de Helsinki, publicada por primera vez
por la Asociacion Médica Mundial en 1964, la cual se considera como primera
norma internacional para la investigacion biomédica. En su ultima modificacion en
2001, afirma que la investigacion meédica solo se justifica si existen posibilidades
razonables de que la poblacién sobre la que la investigacién se realiza, podra
beneficiarse de los resultados de la investigacion. Por lo anterior, en esta
investigacién se cuido por la integridad y bienestar de los participantes, de manera
gue al obtener los resultados no se vean afectados de manera psicoafectiva, la

recoleccion de resultados se realizara de forma anénima y confidencial.

De acuerdo con la ley general de salud en materia de investigacion, en el
articulo 17, segun la clasificaciébn de riesgo, por tratarse de una investigacion
donde la informacion se obtuvo de expedientes clinicos, se clasific6 como sin

riesgo.
El presente estudio se realiz6 bajo los siguientes valores bioéticos:

Confidencialidad, al no manejar nombre y solo nimeros de expedientes con
un fin estadistico y de investigacion, sin repercutir en el estado de salud de los
pacientes.

Beneficencia: Puesto que el objetivo fue el conocimiento de la identificacion
de los factores de riesgo, manifestaciones clinicas gastrointestinales y extra
esofagicas, influyen en la toma de decisiones, incluyendo un diagnostico y
tratamiento oportuno que modificaran la evolucion clinica del paciente con el fin de

evitar complicaciones.

Los datos personales y los resultados del estudio de la monitorizacion de
pH-IIM de 24 horas, obtenidos de los participantes de este estudio quedaron
archivados en una carpeta individual electrénica, la cual esta identificada por

nameros de folio, toda la informacion sera resguardada a cargo de la Dra. Zuhy
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Arlette Monroy Teniza, médico adscrito al Departamento de Gastroenterologia
Pediatrica, por un lapso maximo de 2 afios, el cual concluye el 31 de mayo de
2023, con la finalidad de poder utilizarlos para futuros estudios.
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RESULTADOS

El presente protocolo de investigacion se realizé en 50 pacientes con edad
de 0 a 17 afios, adscritos al Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional
Siglo XXI, que acudieron a la consulta externa del servicio de Gastroenterologia

Pediatrica, los cuales cumplieron con los criterios de inclusion.
CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS

Se incluyeron un total de 50 nifios de 0 a 17 afios de edad, de los cuales 31
fueron masculinos, correspondiente al 62% y 19 eran femeninos, correspondiente
al 38%. (Grafico 1).

SEXO (%, n)
[ femenino
M masculino

62.00%
31

Grafico 1. Distribucién por sexo de nifios con diagnoéstico de ERGE y tos

cronica.

La distribucién por grupos de edad se realizé en 5 grupos, quedando de la
siguiente manera: menores de 1 afio (4%), 1 a 4 afnos (34%), 5 a 9 afios (32%), 10
a 14 anos (24%), igual o mas de 15 afos (6%). (Grafico 2).
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Frecuencia

<1 afio 1 a4 afios 5 a9afios 10a 14 afios  ==15 afios

Grafico 2. Distribucion por grupo de edad y sexo.

CARACTERISTICAS DE LA MONITORIZACION DE pH-lIM DE 24 HORAS

REFLUJO ACIDO

SEXO

M femenino
M masculino

El nimero de eventos de reflujo acido identificados por pH metria durante

todo el estudio en la poblacion estudiada obtuvo una mediana de 26 eventos, con

un rango intercuantil de 55.75.

En la categoria de division por grupos de edad se obtuvo una mediana de

eventos de reflujo acido con la siguiente distribucion (Tabla 5):
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MAX  MEDIANA

EDAD n (%) MIN
<1 afo 2(4)

1 a 4 afios 17 (34) 0 247 17 9 66 57
5 a9 afos 16 (32) 0 124 22.5 7.5 45 37.5
10 a 14 afios 12 (24) 0 142 32 11 64.5 535
>= 15 afios 3 (6) 0 134 9 0 134 134

Total 50 (100) 0 247 26 9 64 55

Tabla 5. Mediana de eventos de reflujo &cido por grupo de edad. Min: minimo.

Max: maximo. RIC: rango intercuantil.

Del total de pacientes se realizo la frecuencia del indice de Reflujo (IR) o
Tiempo de Exposicion al Acido (TEA), con sus proporciones de diferencia,
clasificadas por grupos de edades, en donde el indice de Reflujo segln la Guia
Britanica de Motilidad, se defini6 como reflujo acido patologico (IR >7% mayores
de 1 afio y >10% en nifios menores de 1 afo), resultando en un 12% de pacientes

positivos, y distribuidos de la siguiente forma: (Tabla 6.)

EDAD n MIN MAX  MED [e NEG (%) POS (%)
09 21 1.5 1.2 1 (50) 1 (50)

<1 afo 2

gl 17 0 17.8 1.1 6.1 14 (82.3) 3 (17.6)
FCEU 16 0 102 1.4 3.98  14(87.5) 2(12.5)
OPERVEL 12 0 4.7 0.5 1.67 12 (100)  0(0)
>= 15 afios IR BN 0.2 4.3 3 (100) 0 (0)

Total 50

Tabla 6. Distribucién de la mediana de reflujo acido patolégico por grupo de edad.

n: nimero de pacientes. Min: minimo, Max: maximo. Neg: negativo. Pos: positivo.

Los resultados del analisis a través de pruebas no paramétricas entre
grupos sefalan que no hay una diferencia estadisticamente significativa entre las

medianas del niumero de eventos de reflujo acido por sexo, con una p 0.244.
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El analisis del numero de eventos por grupo de edad, sefiala que no existe

diferencia estadisticamente significativa, p 0.562. (Gréfico 3.)

250

200

150

100

# EVENTOS ACIDOS

=0
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Gréfico 3. Distribucién de mediana de nimero de eventos de reflujo acido por

grupo de edad.

El TEA o IR obtuvo una mediana de 1.05%, con rangos intercuantiles de
3.57%.

TIPOS DE REFLUJO

Por impedancia se clasifico el tipo de reflujo por categorias: acido (pH < 4),

débilmente &cido (pH 4-7) y no &cido (pH >7), encontrando en la poblacion de

estudio una mediana de 3 eventos de reflujo acido, 6 para reflujo débilmente acido

y 0 para reflujo no acido. (Tabla 7).
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EDAD MEDIANA P25

Sin reflujo

Reflujo acido

Reflujo débil &cido

Reflujo no acido
Total

Tabla 7. Distribucion de la mediana de tipo de reflujo n: nimero de pacientes. RIC:

rango intercuantil.

La prueba de analisis de varianza demostr6 que no existe diferencia
estadisticamente significativa para el tipo de reflujo por sexo. Reflujo acido p
0.445, reflujo débil acido p 0.180, reflujo no acido p 0.945.

La distribucion de la mediana de tipo reflujo para el sexo femenino fue de 1
para tipo acido, 2 débil acido y 2 no &cido. Mientras que para el sexo masculino

fue 5 acido, 5 débil acido y 0 no acido.

Se realizo distribucion de mediana del nUmero de eventos para cada grupo

de edad, quedando de la siguiente manera: (Tabla 8, Grafico 4, 5, 6.)

ACIDO DEBIL ACIDO NO ACIDO

mediana (RIC) mediana (RIC) mediana (RIC)

<1 afio 16 (13-19) 5 (3-7)

1 a 4 afos 3 (0-15) 6 (2-10) 0 (0-0)

5 a9 afios 1 (0-8.5) 3 (1.5-7) 0 (0-0)

10 a 14 afos 2.5 (0.5-11) 3(2-14.5) 0 (0-0)
>= 15 afios 3 (1.5-17.5) 2 (1-5) 0 (0-0)

Total 3.0 (0-32) 3.0 (0-138) 0 (0-0)

Tabla 8. Distribucion de la mediana del nimero de eventos por tipo de reflujo por
cada grupo de edad, incluyendo rangos de los eventos. RIC: rango intercuantil.
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Grafico 4. Distribucion de mediana de numero de eventos de reflujo acido por

grupo de edad.
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Graéfico 5. Distribucién de mediana de nimero de eventos de reflujo débilmente

acido por grupo de edad.
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Grafico 6. Distribucion de mediana de namero de eventos de reflujo no acido por

grupo de edad.

ASOCIACION DEL REFLUJO CON LA TOS

Se analizaron los parametros reportados en los estudios de pH metria e
impedancia (IS, ISS, PAS) para evaluar la asociacién del reflujo con la tos, se
identificaron 43 pacientes que presentaron y 7 pacientes que no presentaron

sintomas durante las 24 horas de monitorizacion.

Inicialmente se midieron los pardmetros a través de pHmetria, observando
que el parametro de medicion de IS fue el indice que resultd con mayor
frecuencia positivo en la monitorizacion, con un total de 5 pacientes (10%),

mientras que el ISS fue positivo en 2 pacientes (4%) y el PAS en 2 pacientes (4%):

En la medicién de impedancia, el indice de medicidn IS result6é positivo en 4
pacientes (8%), el ISS en 1 paciente (2%), y el PAS de igual forma en 1 paciente
(2%).

Se realizaron mediciones de dispersion para los indices en pH e [IM

resultando en la siguiente manera: (Tabla 9).
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PH [IM

PARAMETRO n MEDIANA P25 P75 MEDIANA P25 P75

10 62.5 14.3 100 21.45 12,5 100 0.155
13 1.35 0.8 2.3 1 1 2.2 0.016
20 87.1 74.2 89.6 87.1 79.9 89.5 0.046

P

Tabla 9. Distribucion de mediana de indices de reflujo por pH e IIM. n: nimero de

pacientes.

Se realiz6 de forma comparativa la mediciébn de pardmetros de pH e
impedancia, en donde se observé que la mediana del grupo general para el IS por
phmetria fue de 62.5 y por impedancia de 21.45, mientras que para el PAS por

pHmetria fue de 87.1 y para impedancia de 87.1. (Graficos 7y 8.)

®ISPH
@15 1M

10000 T 7 LISPH
LIS IM

50.00
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20.00

i [

<1 afio 1 a4 afos 5a09afios 10a14afios ==15 afos

0.00

Graéfico 7. Distribucién de mediana de parametro IS por pH e impedancia por

grupo de edad.
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Grafico 8. Distribucion de mediana de parametro PAS por pH e impedancia por

grupo de edad

CARACTERISTICAS DE LOS SINTOMAS MEDIDOS POR PARAMETROS DE

pH-1IM

Durante la monitorizacion del estudio se registraron sintomas referidos por

los pacientes (tos, dolor toracico), de los cuales se obtuvo una mediana 4.5

sintomas, con un rango de 8. (Gréfico 9.)
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Gréfico 9. Rango del nUmero de sintomas en la poblacion estudiada.

Una vez identificados los sintomas extraesofagicos (tos y dolor toracico), se
identificaron el nUmero de sintomas presentados durante los 2 minutos posterior al
evento de reflujo, en los que se identific6 una mediana de 0 eventos, con un rango
intercuantil de 1, posteriormente realizdé prueba de asociacion para determinar la
relacion de la tos con el reflujo gastroesofagico, resultando que no existe relacion

estadisticamente significativa con una p 0.61.

Los sintomas extraesofagicos reportados durante el estudio, fueron
positivos en 43 pacientes, correspondiente al 86% del nimero total de la muestra,
de los cuales la tos corresponde al 74%, el dolor toracico corresponde al 12%, y
el 14% de pacientes no presentaron sintomas durante el estudio. Se identifico que
no hubo diferencia estadisticamente significativa de los sintomas extraesofagicos

en relacion al sexo, p 0.781. (Grafico 10.)

SINTOMAS
|

fegativo
positiva

Grafico 10. Relacion de los sintomas extraesofagicos en la poblacion de estudio.

De los sintomas extraesofagicos, se identifico tos en 39 pacientes; mientras
que el dolor toracico en 11 pacientes, quedando de la siguiente distribucion: (Tabla
10).
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DOLOR
TORACICO
<1 afio
1 a 4 afios
5 a9 afos 13
10 a 14 afos
>= 15 afios 2
Total 39 11

Tabla 10. Distribucion de pacientes por sintoma extraesofagico y grupo de edad.

n: nimero de pacientes.

CARACTERISTICAS DE LA ASOCIACION DE REFLUJO CON LA TOS
CRONICA POR INDICES

Se realiz6 el analisis estadistico para determinar la significancia de la
asociacion de la enfermedad de reflujo gastroesofagico con sintomas.

De los parametros medidos (IS, ISS, PAS), se observé que los que tuvieron
mayor significancia estadistica en relacion con los eventos de reflujo fueron el PAS
e ISS, en los que se obtuvo una determinacion de p < 0.05 (PAS p 0.000, ISS p

0.000); mientras que el IS no tuvo significancia estadistica al tener una p de 0.435.

De los 43 pacientes positivos para ERGE vy tos, se realizo la identificacion
del diagnédstico de asociacion a través de los parametros IS y PAS por pH e [IM,
considerandose positiva la asociacion cuando se encontré un parametro positivo
de forma aislada o ambos parametros. De ésta forma un total de 7 pacientes conté
con parametros positivos de asociaciéon ERGE y tos por pH-1IM, de los cuales en 5
pacientes se diagnostico a través de IS (11.6%), y 2 pacientes por PAS. (4.6%).

De los 7 pacientes que resultaron positivos para esta asociacion (ERGE y
tos), 3 de ellos (42.8%) obtuvieron un tiempo de exposicién al &cido (TEA) anormal

para su edad endoscoOpicamente sin esofagitis, cumpliendo criterios para
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Enfermedad Esofagica No erosiva; mientras que 4 pacientes ( 57.1%) tuvieron un
TEA normal con un indice de asociacién positivo, considerandose dentro del
trastorno de tipo funcional conocido como Eso6fago Hipersensible (EH); 36
pacientes restantes presentaron un TEA normal con indices de asociacion

negativos.

De los pacientes diagnosticados con ERNE, 2 pacientes correspondieron al
grupo de 1 a 3 afos (11.7% del total del grupo de edad) y 1 al de 5 a 9 afos (6.2%
del total del grupo de edad); y los que se diagnosticaron de EH 1 se encontro en el
grupo de 5 a 9 afnos (6.2% del total del grupo de edad), y 3 en el de 10 a 14 afios
(24.9% del total del grupo de edad). Encontrdndose una mayor prevalencia de
ERNE en los pacientes de edad lactante y preescolar, mientras que para el EH

hubo una mayor prevalencia en los escolares y adolescentes.

Mediante prueba de diferencia de proporciones observamos que en nuestro
estudio la proporcién de pacientes diagnosticados con ERGE que presentaron tos
con asociacion a un evento de reflujo acido y no acido es mayor a lo esperado.

(esperado 30%, p 0.000). Por lo que se acepta la hipotesis alterna.

De igual forma se encontré que el IS por impedancia se encontré positivo
solamente en el 9.3% de los pacientes, al realizar la asociacion con los eventos de
tos, se observd que no existe relacion estadisticamente significativa con una p de
0.256. El PAS result6 positivo en el 6.9% de los pacientes que presentaron tos, sin
poder realizar el calculo de significancia estadistica al presentar nimeros 0 y al

encontrarse con una muestra pequefa. (Tabla 11).

[IM

PARAMETRO n IC 95%

0.25 (0.014, 17.45) 0.2564
3 - - -

Tabla 11. Pacientes con indice positivo para tos por [IM. n: nUmero de pacientes.
OR: riesgo relativo. IC: intervalo de confianza.
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Se realizé la union de ambos estudios considerandose positivo al contar
con uno o dos indices positivos (IS, PAS), de ésta forma no se encontraron
diferencias estadisticas significativas por éste método de estudio, considerando

gue ambos parametros son similares. (Tabla 12.)

pH-1IM

PARAMETRO n IC 95%

ERGE y tos 1.81 (0.181,91.860) 0.5952

Tabla 12. Pacientes con indice positivo para tos con indices conjuntos pH- IIM. n:

namero de pacientes. OR: riesgo relativo. IC: intervalo de confianza.

De las comorbilidades asociadas, se consider6 al menos un sintoma,
condicién o patologia sobre agregada a los sintomas incluidos en los criterios de
inclusion (ERGE y tos). De todos los pacientes se identificO que el 98%
presentaron al menos 1 comorbilidad asociada, mientras que el 2% solamente
contd con los sintomas incluidos como criterios de inclusion. Un total de 42
condiciones, en las cuales se formaron grupos de aparatos y sistemas, y en los
que se observl que los pacientes compartian al menos una o mas comorbilidades,

realizandose la siguiente distribucion: (Tabla 13, Gréfico 11).

APARATO

CABEZA Y CUELLO
CARDIOLOGICO
GASTROINTESTINAL
INMUNOLOGICO

NEFROLOGICO
NEUMOLOGICO
NEUROLOGICO
OTROS*
TOTAL

Tabla 13. Distribucion de comorbilidades por grupos y sistemas. n: nimero de
sintomas. *Otros: prematurez, sindromes genéticos, alteraciones anatémicas,

oncoldgicos
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Grafico 11. Distribucién de comorbilidades por grupos y sistemas en porcentaje.
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DISCUSION

El reflujo gastroesofagico es una de las patologias mas frecuentes
encontradas en la poblacién pediétrica, el cual se puede presentar a cualquier
edad, sin embargo la incidencia es mayor en pacientes lactantes, en los que se
encuentra asociado a la inmadurez fisiol6gica del tracto gastrointestinal. Cuando el
reflujo se asocia a comorbilidades y/o complicaciones derivadas del mismo se

considera enfermedad por reflujo gastroesofagico.

Se reporta una prevalencia internacional que varia segun la poblacién, y los
paises de origen, que van desde 2.2% en Lejano Oriente, con una tasa menor, a
25.9% reportado en Europa; mientras que en nuestro pais se estima entre el 19.6
y 40%. ©

El contacto prolongado del material refluido de la camara gastrica hacia el
es6fago es responsable de la pérdida de la barrera antirreflujo, y la activacion de
sustancias proinflamatorias, con una alteracion en la motilidad como consecuencia

de la contractibilidad del cuerpo esofagico. ©

Las manifestaciones clinicas van desde sintomas tipicos, que son los mas
frecuentes, y los atipicos o0 extraesofagicos, en donde las manifestaciones
respiratorias son las que tienen mayor asociacion; dentro de éstos se encuentran
la tos crénica, reflujo laringoesofagico, principalmente. Lo que motiva a realizar el

abordaje diagndstico en busca de esta asociacion.

En este estudio se describen las caracteristicas de 50 pacientes del CMN

Siglo XXI en quienes se realiz6 pH-metria con impedancia. Resalta la elevada
prevalencia de comorbilidades asociadas a nivel gastrointestinal y respiratorio,
principalmente. La principal indicacion para realizar el estudio fue encontrar
asociacion del reflujo gastroesofagico con sintomas atipicos, en este caso la tos
cronica. Se identificé que el grupo de mayor prevalencia fue el de 1 a 4 afos, con
una prevalencia de 34%, siendo éste, el mas vulnerable, acorde a lo reportado en
la literatura dentro de los rangos estimados para la poblacibn mexicana en el
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mismo grupo de edad. ® El segundo grupo de mayor frecuencia fue el de los
pacientes en edad de 5 a 9 afos, considerandose como grupos prioritarios al
momento de realizar abordaje diagndéstico y estudio de forma precoz al momento

de presentar sintomas tipicos o atipicos de reflujo.

A pesar de que no existe predileccién en cuanto al sexo, en nuestro estudio
se identifico que la mayoria de los pacientes fueron hombres, correspondiente al
62%.

Si bien el diagndstico se basa en la sintomatologia clinica, es necesaria la
realizacion de estudios complementarios. La recomendaciéon de los consensos
internacionales (NASPGHAN, ESPGHAN) se fundamenta en estudios bésicos,
hasta llegar al gold standar como la pH-1IM de 24 horas, método atil y con mayor

sensibilidad.

A través de la pH-lIIM se ha permitido evaluar el pH intraesofagico, tales
como son el numero de eventos, composicién del material refluido, duracién de los
eventos, altura que alcanza el mismo, y la asociacion de sintomas con el reflujo
medido a través de los pardmetros de medicion. Incluso ofreciendo una mayor
ventaja en los pacientes con sintomas atipicos incrementando un mayor

rendimiento diagndstico hasta un 32% en comparacién a la pH convencional. 2

En la poblacién estudiada, se logré documentar un 12% de pacientes con
un TEA por arriba de valores normales para su edad, sin embargo, esto puede
modificarse de acuerdo a la escala considerada, sabiendo que no existen tablas

de valores normales hasta el momento para nifios.

Como se describe en la serie de estudios de reflujo, el tipo de reflujo mas
frecuente es el de tipo éacido, seguido del débilmente &cido, encontrandose
directamente ligado hacia las complicaciones y sintomas atipicos. En nuestro
estudio se observo que el reflujo con pH entre 4 y 7 fue el mas frecuente
(débilmente acido), seguido del acido (<4), encontrandose similar a lo reportado

en las series internacionales. %32426)
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Basado en los parametros de medicion de ERGE por pH-1IM en busqueda
de asociacion a los sintomas de reflujo, existen actualmente 3 parametros de
medicion como lo son el PAS, IS, ISS, de los cuales el PAS es referido en la
literatura internacional como el mas especifico cuando se encuentra positivo®?,
como se encontr6 en nuestro estudio, seguido del IS. Por lo que se puede

considerar una asociacion con un sintoma y un PAS positivo.

Del total de pacientes se encontraron 43 positivos para la pH-IIM, de los
cuales los parametros de medicion solo fueron positivos el 10% para IS, y el PAS
e ISS 4% respectivamente. De igual forma para determinar como realizar el
diagnéstico de asociacidon a través de éstos parametros se tomo en consideracion
que cualquiera de éstos pueden ser positivos de forma aislada o combinada con
los resultados de las pruebas de pH e impedancia, que se proporcionan de forma

separada, considerando que son similares.

El 16.2% de los pacientes presentaron sintomas extraesofagicos con
indices de asociacion de pH-IIM positivo, la cual la tos se observo en un 74%, sin

embargo ésta no tuvo una relacion estadisticamente significativa.

Acorde a lo reportado en la literatura internacional, no todos los sintomas
respiratorios son asociados a enfermedad por reflujo gastroesofagico, donde se
reporta que las manifestaciones respiratorias secundarias a ERGE van de 5 al
10%, y teniendo en cuenta que la poblacion de éste estudio fue pequefia, en
nuestro estudio no se encontré relacién entre el ERGE y tos, considerandose

esperado el resultado obtenido.

De igual forma se demostrd que si existe una asociacion entre tos cronica y
ERGE mayor a lo esperado, considerando que las series pediatricas
internacionales reportan una incidencia entre 21.9 a 63%, con una media de

20.5% 32428 ancontrandose en nuestro estudio una media de 38%.

Destaca la presencia de Esé6fago Hipersensible en paciente escolares y
adolescentes, trastorno funcional considerado con mayor frecuencia en poblacién

adulta, en donde intervienen factores sociales, psicoldgicos, etc.
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Las limitaciones de este estudio se basan en su naturaleza retrospectiva
que puede afectar algunos de los resultados y conclusiones emitidas, el nimero
de pacientes y el hecho haber sido realizado en un hospital de tercer nivel que es
un centro de referencia para este tipo de padecimientos. Sin embargo se espera
que sirva de precedente para futuros estudios relacionados con la incidencia de

ERGE y sintomas extraesofégicos asociados.
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CONCLUSIONES

. El grupo de edad mas vulnerable y con mas prevalencia para la presencia
de ERGE fue el de 1 a 4 afios (34%), seguido del de 5 a 9 afios (32%).

. El tipo de reflujo medido por pH intraesofagico mas frecuente fue el
débilmente acido (4-7), seguido del acido (<4), y con nula frecuencia el

alcalino o no acido (>7).

. Por pH metria el IR positivo fue del 12%.

. El indice de probabilidad de asociacion de sintomas (PAS) es el parametro

de medicion mas especifico de la pH-1IM, seguido del IS e ISS.

Para realizar el diagndstico de asociacion, se puede utilizar el parametro
positivo de IS o PAS considerados en los resultados de pH aislada o

combinada con impedancia esofagica.

En este estudio no encontr6 superioridad de la pH-IIM contra la pH metria

convencional.

. La prevalencia del ERNE fue del 6%, con mas prevalencia en preescolares
y del 8% para Eséfago Hipersensible, en escolares y adolescentes.

. De los sintomas asociados a reflujo, las manifestaciones gastrointestinales
como pirosis, eructo, distension abdominal, plenitud gastrica, alergia
alimentaria, regurgitacion y vomito presentan el 42% de los sintomas,
seguido de las manifestaciones respiratorias como tos, episodios breves

resueltos inexplicados (BRUE), displasia broncopulmonar, asma.
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9. Las 3 patologias que se encontraron con mayor asociacion a reflujo
gastroesofagico fueron neumopatia cronica, asma y alergia alimentaria. Los

menos frecuentes sindromes genéticos, patologia laringea.

10. No todos los sintomas respiratorios son producidos por episodios de reflujo
gastroesofagico. Encontrdndose que no existe asociaciéon entre los

parametros de medicion de pH-1IM y la tos. (PAS, IS, ISS)

11.La proporcion de personas diagnosticadas con ERGE que presentaron tos
con asociacion a un evento de reflujo tiene una asociacion mayor a lo

esperado.

12. Hasta el 98% de los pacientes diagnosticados con ERGE presentan al

menos una comorbilidad asociada.
13. La neumopatia crénica por aspiracion se encontré en 21 pacientes, siendo
la manifestacion y complicacion respiratoria mas frecuente asociada a

ERGE.

14.Es importante establecer criterios y escalas de valoracién de normalidad de

pH-IIM de 24 horas en pediatria.
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