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PROLOGO: 

Empezaré por decir que la CIRUGIA PEDIATRICA siempre ha llenado todas mis 

expectativas profesionales, definir esta area seria dificil, solo diré que para 

concretar esta meta anhelada tuvieron que pasar catorce afios de mi vida que con 

gusto entregue. 

La patologia quirurgica en fa etapa neonatal es apasionante y lograr el éxito tiene 

gran mérito y un gran reconocimiento al cirujano; una de estas patologias es la 

ATRESIA DE ESOFAGO que aunque simple en su definicién es compleja en su 

tratamiento sobre todo por sus complicaciones, el principal problema es la 

estenosis esofagica secundaria a esofagitis por reflujo gastroesofagico, por esto 

decidi emplearme en la investigacién de cuales son los factores determinantes en 

la formacién de esta complicacion que trae consecuencias devastadoras. 

Esta investigacién es el resultado de una serie de pasos que habran que darse, 

aun falta mucho por hacer. 

Or. Javier Saldafia.
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RESUMEN: 

Se ha reportado reflujo gastroesofagico con esofagitis péptica asociado a plastia 

por atresia esofagica hasta en el 82% de los casos, esta condicién se asocia a 

estenosis esofagica en la zona de unién. Su posible origen se relaciona a traccion 

por los extremos esofagicos con posible efecto sobre la rectificacién del angulo de 

His, asi como alteraciones estructurales de fa inervacién vagal del esdfago con 

trastornos en su motilidad. La longitud det eséfago reparado no ha mostrado en 

investigaciones previas ser un factor relacionado. El presente estudio evalua el 

efecto del acortamiento esofagico como factor Unico para la génesis de esofagitis 

péptica secundaria a reflujo. 

Se realiz6 un estudio experimental donde se evaluaron 21 canidos mestizos y por 

una seleccién aleatoria se ilevo a cabo bajo ventilacién mecanica toracotomia 

lateral derecha, medicién de! esdfago intratoracico desde la cipula del torax hasta 

su emergencia por el hiato diafragmatico y en su porcién media se efectud: Grupo 

A seccién esofagica sin reseccién, grupo B reseccién del 12% del esdfago y 

grupo C reseccién del 24% del esdfago, efectudndose posteriormente 

anastomosis termino-terminal en dos planos con cierre del térax y resolucién 

transoperatoria del neumotérax residual, posteriormente a fas seis semanas del 

postoperatorio se realizo reseccion de ta unién esofagogastrica y del esdfago 

intrabdominal para evaluar la presencia de esofagitis péptica y fibrosis por estudio 

anatomopatolégico empleando los criterios habituales.



Se aplicaron andalisis de correlacion entre el porcentaje de reseccién esofagica y el 

grado de esofagitis péptica con fibrosis empleando dos pruebas estadisticas, al 

utilizar la Exacta de Fisher se encontrd significancia estadistica entre los grupos A 

y B (p = 0.01), al igual que con los grupos A y C (p = 0.002). Se encontré valor de 

p = 0.004 al aplicar la Tau de Kendall para evaluar la correlacién de grupos y p = 

0.046 para correlacionar mayor grado de esofagitis con fibrosis. Confirmando ta 

hipétesis del estudio, a mayor acortamienta del esdfago por reseccién, mayor 

presencia de esofagitis péptica; y a mayor grado de esofagitis mayor presencia de 

fibrosis. 

Muy probablemente existe mas de un factor que favorezca la instalacién del reflujo 

gastroesofagico en los pacientes postoperados para corregir atresia esofagica, no 

hay reportes de medidas esofagicas totales del esdfago ya reparado, sin embargo 

es bien conocido e! efecto de tensién sobre ta zona anastomédtica y su proporcion 

a la separacién de los cabos préximal y distal que es proporcional; la hendidura 

entre ambos cabos puede tener relaci6n a la falta de desarrollo de ese segmento y 

al corregir el defecto se produce el mismo efecto que en ei modelo presentado, 

dicho modelo explica una correlacion directa entre la falta de eséfago intratoracico 

y desarrollo de esofagitis peéptica. 

we



INTRODUCCION: 

La incidencia del RGE en lactantes y preescolares asociada a plastia por atresia 

esofagica (AE) se estima entre 26% y el 82% (1-2-3), se conocen diferentes 

mecanismos causales como alteraciones estructurales en la inervacién vagal del 

es6fago, la probable tracci6n que se genera en los extremos proximal y distal del 

esdfago al momento de la reparacién, y trastornos de la motilidad tal ves secundarios 

a la denervacién en el momento de la reparacién de la EA. Como es sabido e! reflujo 

gastroesofagico (RGE) es una enfermedad de manifestaciones muy amplias, su 

asociacién con la AE incluye el espectro del reflujo complicado y no complicado, la 

lesidn mas conocida es la esofagitis péptica, que como la ha documentado Lindahl, 

su frecuencia se estima hasta en el 56%, esta evaluacién realizada en un 

seguimiento a 11 afios donde encontré que el proceso puede ser subclinico, ya que 

en su reporte lleg6 a encontrar metaplasia esofagica distal aun en pacientes 

asintomaticos (4). 

De febrero de 1992 a noviembre de 1999 en el Hospital Para el Nifio Poblano se han 

atendido 61 pacientes con el diagnéstico de AE, de estos el 26% presentaron RGE 

sintomatico siendo sus manifestaciones principales la detencion en ef crecimiento y 

la presencia de vémito, la sospecha de! reflujo se confirmo mediante la serie 

esofago-gastro-duodenal, realizando solo este estudio dado que en nuestro hospital 

no se cuenta con recursos como la medicién del pH esofagico ni fa manometria; 7 

(44%) requirieran de pracedimiento quirdrgico antirreflujo posterior a no obtener 

control del RGE con tratamiento médico a base de proquineticos y bloqueadores H2.



La broncoaspiracién es un problemas frecuentes que se observa en los pacientes 

con el antecedente de AE que presentan RGE y tiene una mortalidad que se estima 

en el 12% (56); Okada y colaboradores refieren que el RGE es una de las 

complicaciones frecuentes posterior a fa reparacién de ja AE (7), Se ha documentado 

que la reparacién de la AE condiciona RGE asi lo reporta Parker en un estudio 

realizado en 17 pacientes donde 14 de estos lo presentaron (8); ademas existen otros 

factores que explican la presencia del reflujo en este grupo de pacientes, como 

pueden ser la asociacién a malformaciones congénitas, Gideoro realiz6é un estudio 

en 64 neonatos con atresia esofagica reportando que el 55% presentaban 

malformaciones congénitas asociadas, dentro de las mas comunes estan las 

cardiovasculares, anorectales, esquelticas y urinarias @), por otra lado Canti y 

colaboradores encontraron una asociacién entre las anomaiias del arco adrtico con 

una separacién amplia de los segmentos esofagicos (10). Kulkarni encontré en 9 de 

12 pacientes la asociacién de 13 pares de costillas como factor predictivo para 

segmentos muy separados en la AE con fistula traqueoesofagica (11). 

Se han considerado a los trastornos de la motilidad esofagica como un factor 

determinante en ja presencia del RGE, esta relacién tiene un fundamento 

predominantemente como consecuencia a la lesién de los arcos de inervacién hacia 

fos segmentos esofagicos por efecto de fa diseccidn y la técnica operatoria, se ha 

demostrado por Shono que en la evaluacion preoperatoria de nifios con AE la 

inervacion se encuentra normal, demostr6 la retajacién del esfinter esofagico inferior 

(EEl) al momento de ta estimulacién del mecanismo de la deglucién en su primera 

etapa, para posteriormente en este mismo grupo de nifios analizados en el periodo 

postoperatorio la funcién del EEl se alteré en consecuencia al procedimiento



quinirgico (12). Davies publica que la diseccién del segmento esofagico proximal no 

causa dafio en la inervacién, sin embargo al realizar una minima diseccién y 

movilizacién de la porcién distal si lo causa, dado que la inervacion esofagica esta 

justamente por debajo de la atresia esofagica siendo sus ramas principales el vago 

derecho y ramas del nervio laringeo recurrente izquierdo (13), asi mismo Quan y 

colaboradores en un estudio experimental en ratones encontraron que el nervio vago 

derecho pasa justamente por detras de la fistula traquecesofagica dirigiéndose por la 

porcién posterior del segmento esofagico inferior formando un solo tronco, 

concluyendo que los problemas de inervacién del segmento inferior se incrementan 

en relacién con su diseccién (14). Guo en un estudio experimental en conejos 

encontré que a mayor separacién de los segmentos esofagicos se genera mayor 

reflujo (15). Se agrega a esto los efectos de la traccién gastrica secundanos a la 

gastrostomia y la maiformacién de la inervacién vagal a nivel del esdfago distal que 

condicionan dismotilidad lo que reduce el aclaramiento acido (16), por lo que el RGE 

persistente después de la plastia esofagica condiciona esofagitis en el sitio de la 

plastia con estenosis concomitante (17). 

Aun no existe la longitud exacta de! esdfago en los neonatos con relacion al peso; 

una medida promedio es de 8 a 11 cm en un neonato de término por lo que existe 

controversia en determinar cuando se considera una separacién larga entre los 

segmentos esofagicos por lo que las medidas estimadas van de los 3 a 6 cm en 

promedio (18). 

Dentro de los problemas que se presentan secundarias a la plastia esofdgica 

destaca el acortamiento del eséfago intrabdominal con la secundaria rectificacién del



Angulo de His, lo que es mas frecuentemente observar cuando existe tensién entre 

los cabos esofagicos anastomosados segin reportes (18-19-20). 

Mientras Spitz considera que una separacién amplia de jos segmentos esofaficos a 

anastomosar Son aquellos que no se pueden unir con relativa facilidad (21). 

La mortalidad se ha logrado disminuir considerablemente en los casos de AE gracias 

al advenimiento de las unidades de cuidadas intensivos y el apoyo de la nutricién 

parenteral (5). 

Se han sugerido combinaciones en ta técnica tradicional de la reparacion de la AE 

desde una miotomia tipo Livaditis hasta una sustituci6n del eséfago con segmento 

libre de yeyuno que requiere microanastomosis vascular. Lai y colaboradores 

sugieren efectuar miotomia prdximal y distal, cuando la distancia entre los segmentos 

esofagicos es mayor de 5 cm. reportando la presencia de reflujo gastroesofagico en 

el 80% de sus pacientes sometidos a este tipo de operaciones (5). Pendersen y 

colaboradores sugieren realizar tubulizacién gastrica al afio de edad en los pacientes 

con AE que presentan segmentos esofafgicos separados argumentando la 

importancia de preservar el esdfago nativo (22), por su parte, Foker prefiere realizar la 

anastomosis primaria sin necesidad de miotomia concluyendo que las 

complicaciones posteriores a la reparacién esofagica son similares a las antes 

comentadas (23). 

Una ves realizado el diagndéstico de RGE se inicia el tratamiento médico consistente 

en la administracién de bloqueadores H2 y proquineticos por un lapso minimo de seis 

semanas pero si el RGE no es controlado se debe recurrir a un procedimiento 

quirargico antirreflujo (24-25), lo que representa incremento en fa mortalidad por



complicaciones que varian hasta ia necesidad de realizar una nueva funduplicatura 

(5-6-26-27-28). 

EI presente estudio propone documentar que cuando ocurre acortamiento esofagico 

secundario a la anastomosis esofagica en los pacientes con AE se correlaciona 

directamente con la severidad del reflujo acido y esofagitis secundaria en el modelo 

canino.



  

PLANTAMIENTO DEL PROBLEMA: 

La presencia de reflujo gastroesofagico con o sin esofagitis en los lactantes es alta 

en los pacientes que cursaron con atresia esofagica y se realizd plastia de la misma 

en la edad neonatal. 

ila plastia esofagica en los pacientes con atresia de esdfago sera un factor 

determinante en la modificacién anatomica de éstas estructuras ocasionando reflujo 

gastroesofagico con o sin esofagitis?. 

HIPOTESIS: 

El efecto de la sutura y traccién de los cabos esofagicos durante la plastia en la 

atresia de eséfago condiciona elevacién de! esdfago distal por arriba dei sitio 

anatomico y consecuentemente modifica estas estructuras siendo un factor 

importante en la génesis de reflujo gastroesofagico con o sin esofagitis.



OBJETIVOS: 

Generales. 

Determinar en un modelo experimental, mediante la realizaci6n de una 

anastomosis esofagica con diferentes proporciones de reseccién del esdfago, si 

las alteraciones anatémicas que se producen hacen que se desarrolle reflujo 

gastroesofagico con 0 sin esofagitis. 

Especificos. 

Realizar la toma de una porcién de esdfago intratordcico distal, union 

esofagogastrica y fondo gastrico en un canido sin procedimiento quirtirgico previo. 

Realizar toma de biopsia de la unién esofagogastrica y esdfago distal, seguide de 

seccién sin reseccién y anastomosis esofagica en un grupo de canidos. 

Realizar toma de biopsia de la unién esofagogastrica y esdfago distal, 

anastomosis esofagicas precedidas de dos diferentes proporciones de reseccién 

de! esdfago medio en dos grupos de canidos. 

Evaluar mediante estudio histopatolégico si algun grupo desarrolla alteraciones 

compatibles con las ocasionadas por reflujo gastroesofagico. 

Comparar los patrones histopatolégicos del esdfago y de la unidn 

esofagogastrica, en canidos con anastomosis esofagicas sin reseccién del 

es6fago y en canidos con anastomosis esofagicas con proporciones diferentes de 

reseccion esofagica. Por ultimo evaluar fos cambios ocasionados por {os 

procedimientos al comparar las biopsias entre si.



MATERIAL Y METODOS: 

Se trata de un estudio prospectivo, transversal, comparativo, experimental y a ciego 

simple realizado en el area de adiestramiento del Hospital Para el Nifio Poblano en 

un periodo comprendido de mayo de 1998 a febrero de 1999, y mediante seleccion 

aleatoria se estudiaron a 21 canidos mestizos sanos y en cuarentena con un peso 

entre 7 y 9 kg. proporcionados por el bioterio “Julio Berne" de la Benemerita 

Universidad Auténoma de Puebla (BUAP), los cuales se dividieron en tres grupos de 

7 canidos cada uno, denominados grupo "A" seccién y anastomosis termino-terminal 

de esdfago, grupo “B" reseccién del 12% del esdfago y grupo “C” reseccion del 24% 

del eséfago, todos sometidos al mismo procedimiento quirurgico consistente en la 

canalizacién de vena periférica aplicacién de solucién de Hartman a 100 mi/kidia, 

anestesiados con pentotal sédico a dosis de 1 mi/kg, intubados orotraquealmente y 

apoyo ventilatorio volumentico con bomba marca C.F. Palmer, modelo: 16/24 Cat. N° 

E211, serie:N° LP. 1083 [London], con FIO2 al 21% durante el procedimiento 

quirirgice, colocados en dectibito lateral derecho previa tricotomia y aseo de pared 

toracica con isedine, se efectia toracotomia en 5to espacio intercostal con 

separacion muscular y mediante abordaje transpleural se identifico es6fago 

realizando medicién de este tomando como referencia !a cUipula toracica derecha y el 

hiato esofagico, posteriormente se ligé y secciona la vena acigos y se evita lesionar 

el nervio vago, una ves realizada la medicién del esdfago en forma aleatoria se 

realiza la reseccién esofagica. A todos se les efectué anastomosis esofagica en dos 

planos, el primero con puntos continuos y el segundo con puntos separados con 

monofilamento de acido poliglicolico 5/0, se colocd sonda toracica por contrabertura



a nivel del séptimo espacio intercostal, se afrontaron costillas con seda del 0 y dos 

planos musculares con vicryl 3/0 con puntos continuos, {a piel se afronto con vicryl 

4/0 en forma subdermica, se insuflo pulmones con ambu, se mantuvo la sonda 

toracica a sello de agua y posteriormente se retiro obteniendo asi la resolucién del 

neumotérax residual, posteriormente se efectud cierre del orificio de !a contrabertura 

con punto de seda 2/0, se confirmo buena expansién pulmonar mediante 

auscultacién y se espero a la recuperacién del canido, para posteriormente ser 

traslado al bioterio de la BUAP donde permanecié 2 dias en ayuno y con solucién de 

Hartman a 100 mif/kg/dia, se administro penicilina G sdédica cristalina a dosis de 

100,000 Ul/kg/dosis cuatro veces al dia por via intravenosa durante tres dias, reinicié 

ja via enteral a base de liquidos y posteriormente croquetas para canido. Seis 

semanas después se efectué reseccién de la porcién inferior del esdfago y fundus 

gastrico en bloque; con el canido bajo anestesia general intravenosa y apoyo 

ventilatorio y mediante abordaje abdominal en linea alba supraumbilical; posterior a 

la extraccion de tas piezas quirurgicas se efectué cierre de la pared abdominal en un 

plano con seda del 0, el canido se sacrifico mediante la aplicacién de cloruro de 

potasio a 20 mEq dosis Gnica, las piezas quirtirgicas fueron etiquetadas solo con el 

numero del canido y la fecha de la reseccién para enviar a patologia para analizar el 

grado de esofagitis (leve, moderado e intenso), y valorar la presencia de fibrosis.



  

Figura N° 1. Con el canido en decubito lateral izquierdo, bajo intubacién orotraqueai 

| para apoyo ventilatorio y bajo anestesia general intravenosa. 

  
Figura N° 2. Aqui se muestra Ja toracotomia lateral derecha con la diseccion del 

esdfago, se realizé medicién y posteriormente diseccién, seccién y sutura del mismo.



  

Figura N° 3. Se muestra el momento de ja resolucién dei neumotérax residual 

mediante la aplicacién de sonda toracica y un lebrillo con agua que funciona como 

sello. 

  

Figura N° 4. Una ves transourridas 6 semanas se extrae el tercio distal del esdfago, 

cardias y fondo gastrico para ser analizado histopatolégicamente a ciego simple.



RESULTADOS: 

El peso promedio de los canidos fue de 7.7 kg, la longitud esofagica de 19.8 cm. 

Encontramos que los canidos del grupo A tres presentaron esofagitis leve, y los del 

grupo B dos tuvieron esofagitis leve y tes moderada, mientras que los del grupo C 

dos presentaron esofagitis leve y cinco esofagitis moderada. Al valorar ia presencia 

de fibrosis encontramos que solo uno del grupo B la presento, mientras que en el 

grupo C fueron tres; por io que al efectuar andlisis estadistico mediante la prueba de 

Exacta de Fisher, en los grupo A y B encontramos una significancia estadistica al 

presentar una p=0.01, mientras que para los grupos A y C encontramos que p=0.002, 

ademas que después de aplicar la Tau de Kendal! para evaluar la correlaci6n de 

grupos encontramos una p=0.004 y un valor de p=0.046 con relaci6n a ia presencia 

de fibrosis y el grado de esofagitis. Por !o anterior confirmamos la hipdtesis del 

estudio encontrando que a mayor acortamiento del esdfago por reseccién, mayor 

presencia de esofagitis péptica; y que a mayor grado de esofagitis mayor presencia 

de fibrosis. 7



  

  

  

  

  

GRADO DE ESOFAGITIS 

Normal Leve Moderado Total 

Grupo A (control} 4 3 0 7 

Grupo B (12%) 2 2 3 7 

Grupo C (24%) 0 2 5 7 

Total 6 7 8 21           
  

Cuadro N°1. En esta tabla se resume el grado de esofagitis en los diferentes grupos 

estudiados observando que a mayor porcentaje de reseccién mayor sera el grado de 

esofagitis.



  

FIBROSIS 
  

  

    

No Si Total 

Grupo A (control) 7 9 | 7 

Grupo B (12%) 6 1 7 

Grupo C (24%) 4 3 7 

Total 17 4 21         
  

Cuadro N° 2. En este cuadro se muestra la presencia de fibrosis que fue mas 

patente en el grupo de reseccidn del 24%, con lo que conciuimos que a mayor 

porcentaje de reseccién mayor sera el grado de fibrosis.



  

  

GRUPOS VALOR DE p 
  

A B 0.01 

A c 0.002         
Cuadro N° 3. Al aplicar la prueba Exacta de Fisher para la correlacion de 

grupos en relacian a esofagitis, encontramos significancia estadistica al 

demostrar una p<0.05.



  

GRUPOS VALOR DE p 
  

  
B 

  
0.004 

    

Cuadro N° 4, Al aplicar la Tau de Kendall para correlacién de grupos 

en relacién a la esofagitis, encontramos significancia estadistica con 

una p<0.05.



  

GRUPOS VALOR DE p 
  

A B Cc 0.046         

Cuadro N° 5. A! aplicar la Tau de Kendall para correlacionar los grupos en 

relacién a la presencia de fibrosis encontramos una significancia estadistica 

con valor de p<0.05. 

ESTA TESIS NO SALE. 

OK LA BIBLIOTECA 
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DISCUSION: 

La reseccién y anastomosis esofagica ocasionan reflujo gastroesofagico (RGE) y 

esofagitis en e! canido, en comparacién con la seccion y anastomosis en donde la 

posibifidad de esofagitis es minima; probablemente ef mecanismo sea el 

acortamiento del eséfago intrabdominal y la pérdida de la anatomia det angulo de 

His, muy probablemente exista mas de un factor que favorezca la instalacion del 

RGE en los pacientes postoperados para corregir la atresia de esofago (AE) donde la 

incidencia de presentacién se estima hasta en e! 82% dependiendo del método 

diagnéstico empleado (1-2-3), no hay reportes de medidas esofagicas en pacientes 

operados por AE. 

Frederick Parker en un estudio donde analiza las complicaciones postoperatorias 

posterior a la reparacién en la AE, encontré que la incidencia del RGE es frecuente 

después de la reparacion de la AE can o sin fistula (8), al igual que 10 reportado por 

Jolley en 1980 (1), ademas de comprobar lo anterior con nuestro estudio se ha 

encontrado que tai ves e! problema no sea secundario solo al procedimiento 

quirurgico, sino que contribuya alteraciones de la inervacién simpatica y defectos de 

los nervios vagos (13-14). La esofagitis es un hallazgo frecuente en los pacientes que 

presentan RGE incluso suele ser asintomatico (56%), asi jo documenta Lindahl (4) en 

estudio realizado recientemente, fo cual confirmamos con nuestro trabajo al 

encontrar esofagitis asociada a RGE apoyado por una fuerte significancia estadistica 

en la comparacién de grupos; ademas se agrega otro problema importante que es fa 

metaplasia e incluso carcinoma del eséfago, esto encontrado en un estudio de 

seguimiento realizado a largo plazo (4). Weihong Guo publica en 1997 un estudio 
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experimental realizado en conejos a los que les acorto el esofago intratoracico donde 

documenta mediante medicion del pH la asociacién del RGE y acortamiento del 

eséfago; explicando que el desarrollo de este, es secundario al acortamiento del 

eséfago intrabdominal y a la rectificacién del Angulo de His (15), de igual forma que lo 

presentara nuestro modelo; por otro lado, Sandra Montedonico en 1999 realiz6 un 

estudio en ratas donde efectué acortamiento del eséfago intratordcico y mediante 

manometrias esofagicas encontré alteraciones en la funcién del EEI pero no 

encontré alteracién alguna en aquellos en los que solo realizo transeccién del 

es6fago intratoracico, por lo que concluye que al efectuar acortamiento del esdfago 

intratoracico se altera el mecanismo de la barrera contra el RGE (29), estos hallazgos 

son muy similares a los de nuestro experimento donde los canidos del grupo C a los 

que se les realiz6 reseccién dei esdfago intratoracico del 24% presentaron mayor 

repercusién al encontrar esofagitis en forma significativa. Por su parte Romeo y 

colaboradores realizaron un estudio en 20 recién nacidos con AE midiendo la presion 

y motilidad de los segmentos esofagicos con manometria encontrando alteraciones 

en la funcion de! EEI hasta en ef 80% concluyendo que esto es debido a problemas 

asociados a la diseccién del esdfago durante ei procedimiento quiruirgico (2), nosotros 

consideramos que ia denervacién en las porciones esofagicas condiciona estas 

alteraciones de la motilidad y consecuentemente problemas para el aclaramiento 

Acido de! eséfago condicionando RGE y esofagitis. 

Al realizar la comparacién de los tres estudios confirmamos ia hipétesis de nuestra 

investigacién por lo que el acortamiento del esdfago intratoracico puede ser una de 

las posibilidades de ia génesis del RGE. La hendidura entre ambos cabos puede 

tener relacién a la falta de desarrollo de ese segmento y al corregir el defecto se 
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produce el mismo efecto que en el modelo presentado, dicho modelo explica una 

correlacion directa entre la falta de esdfago intratoracico y esofagitis péptica.



CONCLUSIONES: 

e Laseccidn y anastomosis de! esdfago podrian producir reflujo gastroesofagico. 

« La reseccién esofagica del 12% produce reflujo gastroesofagico. 

¢ Pero la reseccién del 24% del esdfago produce reflujo gastroesofagico y fibrosis. 

Por io que habra que establecer lineas de investigacién para efectuar correlacion 

entre el modelo propuesto y su aplicacién en la poblacién neonatal. 
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