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Abstract
"Omeprazol Vs. Omeprazol plus cisaprida in the treatmen! of gastroesophageal
reflux diseases comparative study”

The current management in the begining of the reflux diseases of the most efficacy
therapy available. '
Objetive: To evaluate the clinical, endoscopic and histology efficacy of omeprazol
vs. Omeprazol plus cisaprida in the management of the reflux deseases and to
evaluated the colateral effects in both treatments groups.

Method and material: Prospective, longitudinal, expenmental, compartative and
randomized study, realice at NATIONAL MEDICAL CENTER 20 DE
NOVIEMBRE" 1S S S T.E ., Since 1fst. March 2001 to 30 july 2002, we evaluated
72 patients , with Carisson questionary, under informed consent , realize with
endocopy and take biopsy (3) esophageal distal Following 12 weeks the patients
recived omeprazol 20 mg /day (group A, n=35). Or omeprazol 20 mgq./day plus
cisapnda 10 mg. 3 tmes/aay. Realiced evaluated clinic in 4 8. 12" weeks. in the
last realice endoscopy with biopsy controls

RESULTS: 53 wormans and 19 male with aged range of 50* With a range of 4
points the questionnaire Carisson, both groups absence symptoms in the 8"
Weeks ot treatment, decrease endoscopic grade in the group A.. GO 7 cases
(20%). Gl 19(54 28%), Gl 7(20%), Gl 2(571%) to GO 32(91.42%) and GI
3(8.57%). In the group 8 GO 3(8 12%), Gl 17(4594%). Gl 11(2972%). Gl
6(17.14%) to GO 29(78 37%). and Gl 8(21.62%). With decrease of the
inflamation histological in the group A° They were imtial sight 11 cases (31 42%).
moderate 22 (62 83%), severe 2(5.71%). al the end absence in 29(82.85%), slight
6(17.14%). In the group B shght 12(32.43%). moderate 23(62 16%), severe
2(5.4%), at the aend absence 20(54.05%) and shght 17(4594%). The adverse
effects observe. Abdominal pain in the group A(1351%) group B (17.14%),
nausea and vomuting (8 57%), vs (10 81%). dry mouth (14 28%) vs (13.51%),
headache (51.71%) vs (8 1%), borbongms (2 .85%) vs (27.02%) and diamhea
only m group B (13 5%)

CONCLUSION: To fiish the treatment penod in both groups observed clinic
endoscopic and histological etficacy. Without stadistical difference for both with
adequate tolorance

RESUMEN
"Estudio comparativo da Omeprazol contra Omeprazol mas cisapnda en el
tratarmiento de la enfenmedad por reflujo gastroesofagico”

El manejo actual de la enfermedad por reflujo es emplear desde el inicio la terapia
mas eficaz disponibie

MATERIAL Y METODOS: Estudio prospectivo, expenmental. longitudinal y abierto
realizado en el CMN "20 de Noviembre’, inicio a partr del 1° de marzo 2001 hasta
el 30 de julio de! 2002. se evaluaron 72 pacientes. se aplico el cuestionario
diagnostico de Carlsson, bajo consentimiento informado se realizo endoscopia con
toma de biopstas(3) del tercio distal del esofago. Duranie 12 semanas los
pacientes recibieron tratamiento con omeprazol 20 mgs/dia (grupo A, n=35) u



omeprazol 20 mg/dia mas cisaprida 10 mg 3v/dia (grupo B, n= 37), se realizaron
evaluaciones clinicas a la 4* , 8* y 12* semana; en esta ultima se realzd
endoscopia con biopsia de control.

RESULTADOS: fueron 53 mujeres y 19 hombres con edad promedio de 502, con
un promedio de 4 puntos del cuestionario de Carlsson, presentaron ambos grupos
ausencia de los sintomas a las 8 semanas de tratamiento. disminucion del grado
endoscopico en el grupo A: GO 7casos(20%), Gl 19(54 28%), Gil 7(20%), Gill
2(5.71%) a GO 32(91 42%) y Gl 3(8.57%).

En el grupo B: de GO 3(8.12%). Gl 17{45 94%). GH 11(29.72%). GII1 6(17.14%) a
G0 29(78.37%) y Gl 8(21.62%). Con disminucion de la inflamacion histoldgica en
el grupo A: siendo al inicio leve 11 casos(31.42%). moderada 22(62.83%). severa
2(5 71%). al final ausente en 29(82.85%), leve 6(17.14%). En el grupo B leve
12(32.43%). moderada 23(62.16%). severa 2(54%), al final ausente en
20(54.05%) y leve 17(4594%). Las reacciones adversas observadas dolor
abdominal en grupo A{13.51%), grupo B(17 14%). nauseas y/o vomito (8.57%) vs
(10.81%), sequedad de boca (14.28%) vs (13.51%). cefalea (571%) vs (8.1%).
borbongmaos (2 85%) vs (27 02%) y diarrea solo en el grupo B de (13.5%).
CONCLUSION: Existib6 en ambos grupos mejoria clinica, endoscépica e
histologica sin significancia estadistica para alguno. siendo bien tolerados



INTRODUCCION:

Desde 1846 Allison introdujo el término esofagitis por reflujo reconociendo asi
que los jugos gastricos irritantes refluian desde el estdmago hasta el eséfago.
Actuaimente se emplea el término enfermedad por reflujo gastroesofagico
(ERGE) al conjunto de manifestaciones clinicas provocadas por el reflujo del
contenido gastnco al eséfago en donde los pacientes sufren una afeccion clinica
sintomatica o alteracion histopatologica producida por episodios repetitivos de
este reflujo. Se le llama esofagitis por reflujo al estado de un subgrupo de
pacientes con ERGE, que tiene cambios en la mucosa esofagica demostrables
histologicamente (1.2)

La fisiopatogenia de la ERGE es multfactonial La ERGE sintomatica se produce
cuando el equilibrio entre las fuerzas agresivas y las fuerzas defensivas se
inchnan hacia las prmeras. Entre las anormalidades mas comunmente
encontradas esta un defecto en la barrera antireflujo, aclaramiento esofagico
anormal, resistencia de la mucosa alterada y retardo en el vaciamiento gastrico. El
dano esofdgico es causado principaimente por el efecto lesivo del acido
clorhidnco, pepsina y posiblemente por sales bihares Con el fin de aliviar de
manera constante los sintomas de reflujo y garantizar la curacion de la esofagitis
es necesario controlar el umbral de produccidn de ackio para mantener un pH
dentro del estomago(e intraesofagico) por arnba de 4

Los cambios histoldgicos de esofagitis son.  presencia de acantosis,
papllomatosis, proliferacion vascular, infittrado inflamatorio en especial por
eosindfilos y congestion vascular, de acuerdo a su itensidad se considera como
leve, modera o severa

Si bien la ERGE se considera como la afeccion mas frecuente del tracto
gastrointestinal, ias cifras de prevalencia e incidencia se basan en estimaciones
mas que en datos reales, por lo que es dificil determinarias con precisidon Se a
considerado en estudios diversos que la poblacién estadounidense sufre pirosis
en el 7% dianamente, 14% semanalmente y 15-36% mensualmente (2)

La incidencia en la poblacion adulta mayor es dificil de definila, ya que existen
pocos estudios dingidos en poblaciones mayores de 65 anos en las cuales existe
mayor frecuencia de esofagitis lo que sugiere una enfermedad mas agresiva La
regurgitacion fue reportada semanalmente en el 6% y menos del 45% de Jla
poblacidn anualmente (4) Alguros estudios sugieren que solo el 48-80% de los
pacientes presentan esofagitis demostrable por pH-metria y endoscopia
sugiendo una prevalencia de aproximadamente 5% en ta poblacidn mayor de 55
anos (1) Solo el 50-60% de los pacientes con sintomas esofagicos lipicos
presentan una esofagitis erosiva y aproximadamente 40-50% se presentan con
endoscop:a normai (3) La mortahdad anuatl relacionada por ERGE se estima en
0 1 por 100 mil hab.

Segun Savary-Mitler han clasificado endoscépicamente a 'a esofagitis por reflujo
en. Grado 0 presencia de teflujo gastroesofagico, sin lesidon esofagica
mascroscopica Gl Erosiones aisladas no confluentes de la mucosa, por encima
de la union gastroesofagica GH Multiples erosiones, confluentes que forman
ulceraciones superficiales Glil. Erosiones y ulceraciones que ocupan toda la



circunferencia del tercio inferior del esdfago. GIV'  Ulceracidén profunda y/o
estenosis cicatrizal, a menudo asociado a mucosa tipo Barret.

La ERGE se manifiesta clinicamente de forma diversa, los pacientes pueden
presentar sintomas esofagicos con o sin indicios de lesion en la mucosa
esofagica y con o sin indicios de reflujo patolégico de acido cuantificable. Los
sintomas mas comunes, considerados como cardinales son la pirosis,
regurgitacion y el ardor epigastrico. (2.5). Debido a este amplio espectro clinico,
la evaluacion diagnostica de la ERGE puede ser dificl y plantear serios
problernas. La evaluacidn comienza con una historia clinica detailada, es
fundamental conocer el espectro completo de la ERGE para poder utilizar de
manera mas apropiada las pruebas diagnosticas disponibles: endoscopia con
toma de biopsia, esofagograma, serie esofagogastroduodenal, pH-metria,
manometria esofagica, estudios de provocacion de sintomas y tratamiento
empirico como prueba diagnoéstica (2,3). El uso inicial de pH-metria ambulatoria
de 24 hrs no es necesaniamente Ul y puede reservarse para pacientes que no
mejoran 0 en quienes los sintomas recurren pese a una terapia efectiva (5).

E! uso de cuestionarios simples autoaplicados ayuda para el diagnostico clinico
de ERGE. aunque su uso no esta validado en el prnmer nivel de atencién, el
cuestionario de Carlsson y col trene una sensibilidad de 92% en comparacion
con la endoscopia y Phmetna-24(13)

Los objetivos del tratamiento de los pacientes con ERGE varia de acuerdo a la
severidad de la enfermedad. los cuales son 1) eliminacion de los sintomas, 2)
alvio de la esofagitis, 3) manejo de las complicaciones y 4) remisidon sintomatica
persistente. Como la ERGE es una enfermedad que tiende a la cronicidad en la
cual los sintomas y la esofagitis recurren tan pronto como |a terapia se suspende 0
se reduce |a dosis del medicamento, la terapia a largo plazo es mas efectiva y con
frecuencia se requiere de continuar con una dosis de prescripcidén adecuada.
Observaciones epidemiologicas actuales han lievado al modelo “iceberg” de la
poblacion con ERGE. donde la vasta mayoria de la poblacion es tnvisible. los
medicos solo detectan a los pacientes en la punta del iceberg. con sintomas ya
moderados-severos (1)

La terapia para la ERGE se dwvide en 4 fases, FASE | modificaciones en el
estilo de vida y uso de antiacidos son recomendados en todos los pacientes.
FASE 1l para pacentes con un inadecuado control de los sintomas o
persistencia de ia esofagiis pese a la terapia de la fase |, se prescrnbe un
bloqueador de receptores de histamina 2(BRH2) o un bloqueador de !a bomba de
protones(IBP). se considera adictonal el uso de procinéticos si los sintomas aun
no se controlan FASE Il la cirugia antirefiujo se considera en pacientes con
esofagitis severa continua con pobre respuesta a la fase | y Il especialmente en
pacientes con presiones del EEl menores a 6 mm Hg o segmento intrabdominal
corto del EE!

Pese a que una hipersecrecion de acido es extremadamente rara en la ERGE, la
supresién gel acido sigue siendo la base del tralamiento. Las pnncipales clases
de medicamentos disponibles para tal fin son BRH2, IBP y procinéticos. Se ha
visto que dosis de omeprazo! tan bajas como 20 mgs. al dia son mas eficaces
que cualquser placebo, dosis altas de BRH2 o tratamiento unico con procinéticos.
Puede esperarse un alivio de los sintomas entre un 71-96% con media de 83% y



la curacion de la esofagitis entre el 62-94% con media de 78% en un periodo de
8 semanas de tratamiento (2). Los IBP proporcionan un control mas completo del
acido que los BRH2 y procinéticos, siendo los farmacos mas eficaces para el
tratamiento de la ERGE. El alivio de los sintomas puede lograrse con cisaprida
alrededor del 60% de los pacientes con dosis de 10 mgs. 4 veces al dia, siendo
igual cuando se compara con BRH2 a dosis doble, no asi cuando se compara
con IBP (3). La tasa de curacidn de la esofagitis en pacientes tratados con
cisaprida a 10 mgs 4 veces al dia varia del 41-88%, oscilando del 51-79%
cuando se utiliza la cisaprida a 20 mgs 2 veces al dia (2)

Richter M.E. compar6é omeprazol 20 mgs al dia vs ranitidina 150 mgs 2 veces at
dia o ranitidina + metoclopramida a 8 semanas de tratamiento, encontrando una
mejornia de los sintomas y resolucién completa en el 80% de los pacientes con
esofagitis Gl en el grupo omeprazol. a diferencia del 40% y 46% respectivamente
(8). Schutze K et al compararon dos regimenes de tratamiento con cisaprida en
107 pacentes que recibieron 10 mgs 4 v/dia o 20 mgs 2v/dia, encontré que
ambas dosis son equivalentes en términos de eficacia y segurndad en el
tratamiento de |a esofagtis por reflujo (9) Galmiche J P. realizd un estudio para
tratar tos sintomas de la ERGE comparando omeprazol 20 mgs al dia y cisapnda
10 mgs 4 veces al dia en 424 pacientes a doble ciego, durante 4 semanas, la
pirosis fue resuelta en e! 65%(57-73%) y 41%(32-49%) respectivamente, siendo
omeprazo! significativamente mas efectivo que la cisapnda en ia resolucion de la
prrosis y esofagitis erosiva (6) Varnos estudios europeos han comparado la
cisapnda 10 mgs 4 veces al dia con BRH2 a dosis estandar, demostrando una
eficacia similar en el alivio de los sintomas de ERGE vy en la curacién de la
esofagitis GI-il, ningun regimen mostré buenos resultados terapéuticos en la
esofagitis de mayor sevendad cuando se compararon a dosis estandar de IBP
(omeprazol 20 mgs/dia o lanzoprazol 30 mgs/dia) (1) Ryan A. Harns et al. en un
analisis de costo-beneficio comparé a IBP y BRH2 para la prevencion de
esofagiis recurrente, bajo 3 regimenes terapia de manterumiento con IBP, dosis
altas de BRH2 y dosis estandar de BRH2, en aigunas situaciones la terapia con
BRH2 son mas costosas y menos efectivas que el IBP y no son prefendas en
términos ce costo-alivio, considerando a los IBP como de mejor eleccion (12)
Schenk M D et al determinaron el valor diagnostico del tratamiento empirico con
omeprazol en et diagnostico de ERGE | con la pH-metria como “estandar de oro”
los valores predictivos positivos y negativos en la prueba con omeprazol fué de
68% y 63% respectivamente para el diagndstico de ERGE. cuando la prueba con
omeprazol fué utilizada como “estandar de oro” estos valores para pH-metria
fueron de 68% y 63% respectivamente, cuando se comparan ante presencia de
esofagiis la sencibildad y especificidad son similares {14) Annibale B et al
estudiaron dosis de omeprazol de 20 mgs/dia y ramtidina 150 mgs 2 v/dia
inducia bajos rangcs de reapanciéon de los sintomas de ERGE, las proporciones
estimadas en 223 pacientes con renusidn a los 6 meses del tratamiento de
mantemimiento tue de 89 2% Vs 75 7% respeclivamente, el grupo omeprazol
tenia un numero mayor de pacientes sin sintomas, 54 7% Vs 37 8% y menos
porcentaje de sintomas moderados 9 4% Vs 19 8% respectivamente (15). Esten
H P y col designd omeprazol vs altas dosis de ranitidina en la ERGE ieve a
corto y largo plazo. el porcentaje de pacientes asintomaticos después de 4 y 8
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semanas de tratamiento fueron de 61% y 74% para omeprazol, 31 y 50% para
ranitidina, la proporcidn de pacientes en remision después de 12 meses de
tratamiento fue de 68 y 39% respectivamente, siendo omeprazol a 20 mgs/dia
superior a ranitidina a dosis altas en el manejo de la esofagitis sintomatica Gi-ii
(17). Carlsson R. Brun y col determinaron el uso de omeprazol en el reflujo
gastroesofagico, se investigd la eficacia de omeprazol a dosis de 20 mgs al dia
utilizando un cuestionario de diagnostico para evaluar los sintomas. La respuesta
efectiva para omeprazoi fue de 95%, el cuestionario proporciond un valor
pronostico positivo del 87% para la ERGE (10)

Los efectos secundarios de la cisaprida han sido similares a los registrados con
el uso de placebo en la mayoria de las pruebas aleatonas(7). En un gran estudio
estadounidense, los efectos adversos mas frecuentemente observados para
cisaprida en comparacibn con placebo fueron, diarrea 12 5% vs B 3%, sinusitis
14.3% vs 8.3% y estreruimiento 107 vs 67%. Se han publicado casos de
disrntmia cardiaca y fallecimiento asociados con la combinacidn de cisaprnda y
farmacos que se metabohzan en el citocromo P-450 (2). En el tratamiento de la
esofagitis Gli-lll, un estudio demostrd mayor curacion con IBP que con cisaprida
+ BRH2 o con estos de forma individual. Las evidencias actuales disponibles no
indican el uso de cisapnda en el tratamiento de esofagitis de moderado y alto
grado. en pacientes con fracaso al tratamiento con BRH2 (2)

Los IBP forman la base de !a terapia en la maycna de los casos con ERGE,
debido a que supnmen de forma efectiva el acido gastrico La dosis estandar de
20 mgs de omeprazoi o 30 mgs de lanzoprazol una vez al dia curan la esofagitis
por reflujo en el 80-90% de los pacientes al cabo de 8-12 semanas de
tratamiento La supenordad de los IBP es particularmente aparente en las
pruebas con pacientes resistentes a BRH2 durante 12 semanas, en las cuales se
cura el 70-90% Ademas se a visto que el omeprazol es mas efectivo que la
ranitidina o ta cisapnda en la ERGE con endoscopia negativa y también supenor
a la combinacidn de estos ultimos, incluso cuando se combina con IBP en el
alivio de los sintomas y la curacion de la esofagitis. Para el ratamiento a largo
plazo de la ERGE la terapia con IBP a dosis estandar es supenor a los BRH2 o a
farmacos que favorecen la motihdad, mantienen el 80-60% de los pacientes
curados y asintomaticos durante 12 meses (19) AL Blum, et al investigaron el
efecto de la cisapnda en las recaidas de esofagitis por reflujo en 443 pacientes,
recibiendo cisapnda 20 mgs por la noche. 10 mgs dos veces al dia o placebo por
12 meses. en comparacion con placebo, los dos réegimenes de cisapnda
prolongaban el tempo endoscopico que confirmaba recaida de esofagiis y el
tlempo que se mantenian asintomatcos, 32, 34 y 51% respectivamente. Los
efectos adversos predominaron en los grupos de cisaprida, 7 8% (20)

Se recomienda e! tratamento con IBP por ser mas afectivos que los BRH2 y
cisaprida para el tratamento incial y a largo plazo de todos los pacientes con
ERGE, sirven tambien como prueba diagnostica pues el alivio rapido de los
sintomas es un factor de buena sensibiidad.




PROBLEMA:

¢ El uso de omeprazol alcanza los mismos resultados terapéuticos que el
tratamiento combinado de omeprazol + cisaprida en el tratamiento de la
enfermedad por reflujo gastroesofagico?

HIPOTESIS:

H": el omeprazol alcanza los mismos resultados terapéuticos que el tratamiento
combinado con omeprazol + cisaprida en el tratamiento de la enfermedad por
reflujo gastroesofagico

H1: los resultados terapéuticos obtenidos con omeprazol son diferentes que los
alcanzados con el tratamento combinado de omeprazol + cisaprida en el manejo
de !la enfermedad por reflujo gastroesofagico

OBJETIVOS:

|. Eficacia comparar el tempo requendo en alcanzar la disminucién o
desaparicion de los sintomas de enfermedad por  refluo
gastroesofagico(ERGE). pirosis, regurgitaciones, dolor en epigastno. dolor
retroesternal y disfagia con omeprazol Vs omeprazol + cisapnda

Comparar los hallazgos endoscopicos e histoldgicos del estado inicial Vs
final en ambos grupos de tratamiento

Tolerabilidad y Segundad. Conocer I3 frecuencia de aparicion de efectos
adversos en cada uno de los dos tratamientos(dolor abdomnai tipo céhico,
nauseas, vomito, sequedad de boca. rash cutaneo, cefalea, mialgias,
diarrea, borbongmos, arntmias carciacas), y s) existe modificacidn de las
constantes vitales, tensién artenal(TA) y frecuencia cardiaca (FC).
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MATERIAL Y METODOS:

Se realizo un estudio prospectivo, experimental, longitudinal, comparativo, abierto
y aleatorizado en el CMN “20 de Noviembre®, inicio a partir del 1° de marzo 2001
hasta el 30 de julio del 2002, en pacientes que acuadian a la consulta externa de
Gastroenterologia; los sintomas sugestivos de ERGE fueron identificados a través
de un cuestionario estandanzado (de Carisson et al.) de aplicacién dirigida para el
diagndstico clinico, la pirosis, regurgitaciones y disfagia se midieron como
presentes o ausentes, ademas el dolor epigastrnico y dolor retroesternal fueron
medidos con la siguiente escala: Ausente= no presentan el dolor

Leve= esta ptesente el dolor. es tolerado con facilidad. no requiere de antidcidos
para su alwvio

Moderado= cuando el dolor no interfiere con las actividades diarias, pero requiere
de antiacidos para que disminuya su intensidad.

Severo= cuando el dolor es tan intenso que interfiere con las actividades diarias
del paciente y no lo disminuye el uso de antiacidos.

Los criterios de inclusion fueron. Pacientes de ambos sexos de 18-72 anos, haber
expenmentado al menos 2 sintomas sugestivos de ERGE durante 3 meses o mas
antes del estudto, que los sintomas hayan requerido de antidcidos para su alivio
durante el dia o por la noche, los pacientes elegidos deberan suspender farmacos
para enfermedad acido-péptica, anticonceptivos, ingesta de alcohol, chocolate o
menta y abstenerse de fumar por lo menos una semana antes de iniciar el
estudio, con reporte endoscopico inicial de esofagitis GO-Glll(segun la clasificacion
de Savary-Miller), con reporte histolégico compatible para esofagitis por reflujo.
Fueron excluidos ios pacientes que no cumplian Ics criterios anterniores y los que
presentaban cualquier tipo de cardiopatia de base. Los criterios de ehminacion
fueron pacientes que suspendieron el tratamiento por mas de S dias. que no
aceptaron la endoscopia final, aquellos que no acudieron a una valoracion clinica
y pacientes que durante una de las valoraciones presentaran arntmia cardiaca
corroborada por EKG. El estudio se realizo con 78 pacientes, bajo consentimiento
informado se realizo endoscopia con toma de biopsias (3) con pinza estandar de
Olympus en el tercio distal del esofago Durante 12 semanas ios pacientes
recibieron de forma aleatoria tratamiento con omeprazol 20 mg/dia (Grupo A,
n=35) u omeprazo! 20 mg/dia mas cisapnda 10 mg 3 v/dia (Grupo B, n= 37), se
realizaron evaluaciones clinicas a cada paciente a la 4* | 8% y 12* semana; en
esta ulima se reahzé endoscopia con biopsia de control Una vez que se contaba
con el resultado histoldgico de 1a biopsia de control, se concluia el estudio en cada
paciente Se utiizaron por cada paciente una hoja-cuestionano de Carisson, una
cédula de recoleccidn de datos en base a un cronograma de actividades y un plan
de muestreo para ia asignacidon aleatonia de ambos tratamientos, finalmente se
procedid al anahlsis estadistico comparativo de 10s resultados con el apoyo de una
hoja de recoleccion gioba! de datos Los métodos estagisticos utiizados fueron la
prueba de independencia ji-cuadrada(x®) en sus modalidades. sin corregir, Mantel-
Haensze! y con correccion de Yales., analisis de vananza de un factor("t” de
Student), tablas de frecuencia. grafica de barras y circulares y prueba de Mc
Nemar
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RESULTADOS:

No se considerd a los pacientes que no cumplian con los criterios de inclusién
establecidos ya que desde la primera consulta tomada como basal estos pacientes
se excluyeron para el estudio. De los 78 pacientes que cumplieron con los criterios
de inclusidén se eliminaron 6 pacientes(5 no acudieron a mas de 1 valoracién
clinica y 1 no acepto la endoscopia final de control). Se realizo una evaluacion
completa en 72 pacientes de los cuales fueron 53 mujeres y 19 hombres con edad
promedio de 507 con un promedio de 5 puntos del cuestionario de Carisson.

A la 4° semana de tratamiento referian pirosis 19 de 35 pacientes(54 3%) del
Grupo A contra 23 de 37pacientes(62%) del Grupo B (p=0 5224), regurgitaciones
11(31.4%) vs 14(37 8%) (p=0.7464), dolor en epigastnio 12(34.3%) vs 16(43 2%)
(p=0.5909). dolor retoesternal 1(2.9%) vs 3(8.1%) (p=0.6473), ambos grupos
presentaron ausencia de los sintomas a las 8 semanas de tratamiento (p= 8394).
Presentaron disminucion del grado endoscopico inicio/final en el grupo A: GO
7casos(20%), Gl 19(54 28%) Gl 7(20%). Gl 2(5 71%) a GO 32(91.42%) y Gl
3(8 57%). En el grupo B de GO 3(8.12%). Gl 17(4594%). Gli 11(29.72%). GHI
6(17.14%) a G0 29(78 37%)y GI 8(2162%) (p=02260).

Con disminucidn de la inflamacién histolégica en el grupo A: siendo al incio leve
11 casos(31.42%). moderada 22(62 83%). severa 2(5 71%), al final del tratamiento
estuvo ausente en 29(82 85%), leve 6(17.14%). En el grupo B fue al inicio leve
12(32.43%). moderada 23(62 16%), severa 2(54%), al final ausente en
20(54 05%) y leve 17(45 94%) (p=00179) Las reacciones adversas observadas
fueron. dolor abdominal tipo cédlico en el grupo A(13.51%). grupoc B(17.14%),
nauseas y/o vomito (B.57%) vs (1081%), sequedad de boca (14 28%) vs
(13 51%). cefalea (5.71%) vs (B 1%). borbongmos (2.85%) vs (27 02%) y diarrea
solo en el grupo B en el 13 5% de los pacientes. Es pertinente mencionar que en
cada uno de los antenores se realizo un nterrogatorio exhaustivo con el fin de
descartar otras situaciones concomitantes que los estuvieran ocasionando, no
encontrandose alguna al respecto. ademas estas reacciones adversas se
presentaron durante ias pnmeras 4 semanas de tratamiento segun lo refendo por
los pacientes. solo los borborngmos y la diarrea fueron refendos en algunos casos
hasta la B* semana de valoracion en especial en el grupo B. no hubo alteracidn de
la frecuencia cardiaca m tension artenal partiendo de l1a basal en las 3
valoraciones clinicas en ambos grupos
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DISCUSION:

La enfermedad por reflujo gastroesofagico es Ia patologia esofagica mas comun,
la esofagitis por reflujo se caracteriza por cambios histolégicos y endoscopicos,
estos ultimos bien definidos y faciles de reconocer, pero su ausencia no excluye el
diagnostico de reflujo en un paciente sintomatico, aproximadamente 40-50% de
los pacientes sintomaticos se presentan con endoscopia negativa, confirmandose
su esofagitis por reflujo con la biopsia esofagica (inflamacién histolégica) o con la
pH-metria de 24 hrs.

Del 2040% de la poblacion adulta refiere pirosis. prnncipal sintoma de la
enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE), mas del 50% de ellos solicitan
atencion médica por la presencia de sintomas de reflujo que quiza se deban a
esofagiis El estandar de oro diagnostico es la phmetna-24, sin embargo Carlsson
y col. elaboraron un cuestionario validado para el diagnostico clinico de ERGE con
una sensibiidad del 92% EI patrdén o frecuencia de los sintomas no tiene valor
predictivo de la gravedad de ERGE.

En este estudio clinico con 72 pacientes estudiados se comparo la eficacia y
segundad de omeprazol contra omeprazol mas cisapnda en el tratamiento de
ERGE. e! tamano de la muestra casi fue similar en ambos grupos. los resultados
muestran que ambos tratamientos son efectivos en esta patologia, confirma aun
mas la eficacia y segundad de los inhibidores de bomba de protones(I1BP) en el
manejo de pacientes con cualquier grado de esofagitis en especial de GO-Glli
Desde la 4° semana de tratamiento se observo una disminucibn de los sintomas
cardinales de ERGE; la pirosis y regurgitaciones fueron refendas durante esta
valoracién climca en ambos grupos del 54 3% y 314% Vs 62% y 37.8%
respectivamente

Aungque no se observo diferencia significativa en la respuesta climica al final del
tratamiento en ambos grupos, la ausencia de los sintomas fue ligeramente mas
rapida en el grupo A(7 8 semanas) que en el grupo B(8 semanas) (p= §394)

La proporcion de pacientes que mejoran clinica e histolégicamente es al doble con
IBP que cuando se usa BRH2, es mas clara esta mejoria en esofagitis mas
severas. incluso en pacientes con endoscopia negativa, 1o cual tambien se ha visto
al compararse con cisaprida(21)

La tolerancia al medicamento es un factor importante para el adecuado apego al
tratamiento en este tipo de pacientes, en este estudio fueron bien tolerados los 2
tarmacos utihzados ya que en forma total de los efectos adversos no supero el 5%
su presencia en ambos grupos

Se ha demostradc que el 60% de los pacientes con ERGE tienen un esfinter
esofagico infenior(EEl) mecanicamente incompetente y aproxmadamente el 55%
de los pacientes con ERGE se encuentra asoc:ada a una hernia hiatal, se a
comprobado una relacidn dirrecta entre el grado de disfuncidn del EEl y la
gravedad de la esofagitis Sin embargo una proporcidn importante de pacentes
con ERGE tenen un EEI mecanicamente competente. Una observacion
interesante en nuestro estudio fue la poca correlacién de la presencia 0 ausencia
de herma hiatal con la respuesta al tratamiento Inter e intra grupo. en el grupo A




estuvo presente en 16 de 35 pacientes(45.7%) vy en el grupo B estuvo presente
en 14 de 37 (37.8%).

Originalmente este estudio estaba disefiado con una muestra de 92 pacientes,
desafortunadamente solo se captaron 78 pacientes que cumplieron los criterios
de inclusion, de los cuales 6 pacientes fueron eliminados, siendo 72 pacientes los
que se estudiaron completamente durante las 12 semanas como estaba disefado
el estudio.

El omeprazol es mejor al compararse con cisapnda y el omeprazol solo contra
omeprazol mas cisaprida no hay diferencia en la cicatrizacidon de la esofagitts por
reflujo (22). Eggleston A. et al. valoraron el costo-beneficio del manejo ambulatorio
de la esofagitis por reflujo, concluyendo que la necesidad de realizar estudios de
gabinete adicionales en los grupos de ranitidina y cisapnda, representa un costo
adicional, siendo preferible iniciar con IBP (11)

El tratamiento con inhibidor de bomba de protones (IBP) es mas efectivo que el
bloqueador H2 y cisaprida solcs o combinagdos en el manejo a corto y largo plazo
de ERGE.

Se recomienda la administracién de IBP para el contro! efectivo de los sintomas
por reflujo como primetra opcidn en el tratamiento inicial y a largo plazo de ERGE y
deben admunistrarse por un minimo de 8 semanas. algunos requieren de 12
semanas de tratamiento inicial y otros de terapia de mantentmiento a larqgo plazo.
Tomando como base para este esiludio la dimension del problema del reflujo
gastroesofagico, esto se asemeja con las tendencias actuales que recomiendan
utilizar el tratamiento de mayor efectividad desde el principio. los inhibidores de la
bomba de protones(segun el consenso internacional para el manejo de ERGE
realizadc en Genval Beélgica en el ano 2000), por lo que los objetivos y los
resultados de este estudio se apegan a dicho consenso.
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CONCLUSIONES:

Existid en ambos grupos mejoria clinica, endoscopica e histolégica sin
significancia estadistica para alguno, al final del estudio fueron igualmente
eficaces y bien tolerados(la frecuencia de efectos adversos fue igual a lo reportado
por la literatura). con estos resuitados se corrobora nuestra hipdtesis planteada

Con ello hace necesario que los médicos tengan claro el estado de cada paciente
y puedan elegir el tipo de evaluacidn que en términos de costo-beneficio brinde no
sélo el diagnostico certero sino también la conducta terapéutica optima.

Concluyendo que el tratamiento con omeprazol solo fue tan efectivo como el
omeprazol + cisapnda en el tratamiento de ERGE en los 72 pacientes evaluados,
con una remision hgeramente mas rapida de los sintomas en el grupo A . si a los
efectos positivos sobre la sintomatologia se suma un perfil de seguridad
satisfactorio como el mostrado en este estudio, es posible aseverar que el manejo
de ERGE tienen una respuesta satisfactona con unc u otro tratamiento en un
periodo de 8 semanas




Tabla 1. Relacion de sexo por grupo de tratamiento
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Tabla 3. Presencia/ausencia de hernia hiatal/grupo
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Frecuencia

Histograma: Grupo de TX vs SAVARY Basal
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Histograma: Grupo de TX vs SAVARY Final
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Grafica 3. Correlacidn de hallazgos endoscopicos final/Gpotx y abajo muestra los

porcentajes (P= 0. 2260).
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Histograma: GPO de TX x Hallazgos Histoidlicos Basal
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Grafica 4. Hallazgos histoldgicos antes del tratamiento/grupo
Abajo muestra la tabla de porcentajes.
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Histograma: GPO de TX vs Hallazgos Histoidgicos Finales
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Figura 7. Esofagitis grado Il. Erosiones
confluentes
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Figura 9. Esofagitis grado IV. Estenosis esofdgica
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Tabla . Plan de muestreo para la asignacion de [os lratamientos Omeprazol y Omeprazol ¢ Cisaprida

Estudio comparativo de Omeprazol contra Omeprazol ¢ Cisaprids en el tratamiento de la
Enfermedad por Reflujo Gastresofsgico
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