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l.-
INTRODUCCION

El paso retrogrado sin esfuerzo del contenido gastrico hacia el es6fago es algo que ocurre
normalmente en cualquier individuo sano de forma esporédica y sobre todo en el periodo
postprandial (1, 2,3) , secundario a la incontinencia del esfinter esofagico inferior (EEI) y/o
a la dismotilidad esofégica, siendo motivo de inquietud familiar y de frecuentes consultas
pediatricas (8-40%). Dada su prevalencia (entorno al 8-18%), El reflujo gastroesofagico
(RGE) ocurre en mas de dos tercios de nifios por lo demas sanos, y es el tema de discusion
con los pediatras en una cuarta parte de todas las visitas sistematicas de los lactantes de 6
meses (1). Al especialista le preocupa este fendmeno cuando se produce con una frecuencia
e intensidad suficientes como para superar la capacidad defensiva de la mucosa esoféagica y
provocar una enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE), con sintomatologia variable,
evidente o silente, tipica o atipica que no logra controlar con tratamiento medico, y que
puede ocasionar complicaciones como la esofagitis (0.5%) o la estenosis esoféagicas (0.1%)

1)

Las bases diagnosticas del RGE se establecen sobre dos pilares: la historia clinica y las
pruebas complementarias. (4). En términos generales las pruebas diagndsticas no son
totalmente indispensables en adultos y adolescentes. La fiabilidad de los sintomas para
hacer el diagnostico clinico de la ERGE es particularmente alta en los adolescentes, que a
menudo se presentan con acidez tipica de adultos.(5,6)

Sin embargo, hasta la fecha no hay sintoma Unico o en grupo que de manera fiable pueda
ser utilizado para diagnosticar esofagitis u otro complicacién de la ERGE en nifios o
predecir qué pacientes tienen méas probabilidades de responder a la terapia médica (7).

La necesidad de llegar mas alla de la deteccidn, y poder llegar a cuantificar la magnitud del
reflujo gastroesofagico (RGE), es lo que ha convertido a la monitorizacién del pH-
esofagico en una técnica diagnostica en muchos casos imprescindible para establecer
criterios de enfermedad (8,4,1).

El uso del monitoreo con pH-metria convencional asociada a indices que correlacionan la
presencia de sintomas con los episodios de reflujo acido se ha convertido en el actual
método de diagndstico de eleccion. Sin embargo, ésta prueba no detecta el llamado reflujo
no &cido, el cual se asocia a secreciones duodenales o pancreéticas, que pueden llegar a la
luz esofagica y causar sintomas.
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ENFERMEDAD POR REFLUJO GASTROESOFAGICO

Definicion, Manifestaciones Clinicas, Epidemiologia e Historia Natural
Introduccion

La Enfermedad por Reflujo Gastroesofagico (ERGE) tiene un impacto global en la
salud, sobretodo en la calidad de vida de una proporcion importante de la poblacion
mundial. Las manifestaciones de la enfermedad varian dependiendo de la seriedad y
magnitud del reflujo y los pacientes se pueden presentar a médicos de diferentes
especialidades con sintomas que pueden o no, proveer pistas respecto al origen de sus
sintomas. Aunque se considera aun una enfermedad predominante de poblaciones
occidentales, el cambio en la dieta, el incremento en la obesidad y otras causas han
producido un incremento pronunciado en la prevalencia de la ERGE en Asia. La ERGE
también se esta incrementando en nifios y adolescentes sugiriendo que la enfermedad puede
iniciar temprano en la vida de algunos individuos.

La definicion de la ERGE muestra similitudes y diferencias en nifios y adultos. Por
ejemplo, aungue una definicién de la ERGE que se basa en la sintomatologia del paciente
es un enfoque razonable en adultos, en pacientes en edad escolar y en adolescentes sin
deterioro neurolégico es también un enfogue razonable. Sin embargo,, se llega al consenso
de que los nifios menores de 8 afios no podrian describir de una forma fiable sus sintomas
reelevantes.debido a los limites del lenguaje, es por ello la necesidad de informes por parte
de terceros, y la eleccion de los criterios de referencia "estandar de oro" para diagnosticar
ERGE.(9).

Las condiciones que causan mayor riesgo de ERGE agresivo y crénico en nifios son:
deterioro neurolégico, atresia del eséfago, fibrosis quistica, hernia hiatal, obesidad y
antecedentes familiares de la ERGE y sus complicaciones(9).

El paso retrégrado sin esfuerzo del contenido gastrico a la boca, reconocido como
regurgitacion o reflujo gastroesofagico (RGE), aunque esporadico y especialmente en el
periodo postprandrial, preocupa habitualmente a los padres. Cuando este fendbmeno se
produce con una frecuencia e intensidad suficientes como para superar la capacidad
defensiva de la mucosa esofagica y provocar un cuadro con sintomatologia variable,
evidente o silente, tipica o atipica, con repercusiones clinicas, provocando ocasionalmente
esofagitis (0,5%) y/o estenosis esofagicas (0,1%), obliga a los especialistas a identificarlo y
tratarlo como una enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE).



La regurgitaciéon ocurre normalmente en cualquier individuo sano de forma esporadica, y
especialmente en el 75% de los lactantes a los 4 meses y en un 15% a los 7 meses,
respectivamente. El reflujo gastroesofagico (RGE) fisioldgico tiene entonces su edad de
maxima expresion entre el 1°-4° mes de edad y se resuelve espontdneamente entre los 12-18
meses de edad. La prevalencia de la enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE) en
poblacién no seleccionada de lactantes con estudios pHmétricos ha sido estimada en un 8%.
La historia natural de la ERGE ha demostrado que en la gran mayoria de lactantes se
resuelve entre el 1°-2° afio de la vida. Sin embargo, si persiste en la edad preescolar o se
manifiesta en nifios mayores se observan periodos de mejoria y recaida con una tendencia a
persistir hasta la edad adulta hasta en un 50% de los casos. (4).

La epidemiologia cambiante de la enfermedad es de interés desde un punto de vista de
salud publica, por lo que son importantes las medidas que se puedan tomar para evitar
nuevos aumentos en la incidencia de la enfermedad. En las pasadas 2 décadas, el principal
progreso ha tenido lugar en el tratamiento de la enfermedad. Los tratamientos iniciales
tenian el objetivo de reducir los sintomas, pero ahora, terapias mas efectivas ofrecen la
completa remision de los sintomas de la enfermedad. En las pasadas 2 décadas, el principal
progreso ha tenido lugar en el tratamiento de la enfermedad. Los tratamientos iniciales
tenian el objetivo de reducir los sintomas, pero ahora, terapias mas efectivas ofrecen la
completa remision de los sintomas de la enfermedad. A pesar de esto, una cura para la
enfermedad estéd ain en basqueda y la historia natural de la enfermedad continda incierta.
Por ejemplo, algunas complicaciones como las estenosis han disminuido en la prevalencia,
pero la complicacion mas temida, el adenocarcinoma esoféagico continGia incrementandose
de forma alarmante en algunos paises. (9,10)

Definicion de la Enfermedad

El reflujo gastroesofagico (GER, por sus siglas en inglés), definido como el paso del
contenido gastrico hacia el eso6fago, se distingue de la enfermedad por reflujo
gastroesofagico (ERGE), que incluye sintomas o complicaciones problematicas asociado
con GER.(11) Al diferenciar entre el GER y la ERGE se encuentra el vector de las
directrices elaboradas conjuntamente por la Sociedad Norteamericana de Gastroenterologia,
Hepatologia y Nutricion y la Sociedad Europea de Gastroenterologia, Hepatologia y
Nutricion. Estas definiciones tienen reconocimiento a nivel mundial (1)

El reflujo gastroesofagico (RGE) se considera un proceso fisiolégico normal que ocurre
varias veces al dia en lactantes, escolares, nifios, adolescentes y adultos. El reflujo
gastroesofagico (RGE) se asocia generalmente con relajaciones transitorias del esfinter
esofagico inferior independiente de tragar, que permite el paso del contenido gastrico hacia
el esofago. Episodios de GER en adultos sanos tienden a ocurrir después de las comidas,
duran menos de 3 minutos, y causan pocos o ningun sintoma. Se sabe menos de la



fisiologia normal del RGE en lactantes y nifios, pero la regurgitacion es considerado el
sintoma mas visible, el cual ocurre todos los dias en el 50% de todos los lactantes.(12,13).
En otro estudio, se demostré que por lo menos 1 episodio de regurgitacion por dia fue
reportado en la mitad de los infantes de 0 a 3 meses (14). . A pesar de todos estos datos, la
informacion de la prevalencia de los sintomas asociados con GER durante la infancia en
nuestro pais esta aln ausente.

El reflujo gastroesofagico (RGE) es extremadamente comun en los nifios sanos en los que
los fluidos de reflujo gastrico van hacia el es6fago 30 o mas veces al dia. Parece que el
RGE es mas comun en recién nacidos prematuros sanos en comparacion con recién nacidos
a termino. La patogénesis del reflujo gastroesofagico en los bebés prematuros parece ser
multifactorial, debido en parte a factores anatomicos y fisiologicos inmaduros o con
problemas que tipicamente limitan el reflujo. (14,15)

La distincidn entre reflujo gastroesofagico (RGE) “fisiologico” o reflujo gastroesofagico
(ERGE)“patologico” en pediatria esta determinada, no solo por la presencia o ausencia de
episodios de reflujo o su severidad, sino que también por la presencia y severidad de
complicaciones asociadas al RGE. En los nifios, las manifestaciones mas conocidas del
RGE son los vomitos y los sintomas asociados al dafio esofégico, secundario a la accion del
acido, como la irritabilidad, llanto, rechazo al alimento o disfagia. En las Gltimas dos
décadas una cantidad creciente de informacion ha surgido dando cuenta de como el RGE
participa también en la génesis de muchos problemas respiratorios tales como apneas,
asma, neumonias, tos crénica, bronquiectasias, laringitis y disfonias (16). Aunque los
estudios mas antiguos de la década de 1990 sugirieron que la ERGE puede agravar el asma,
publicaciones recientes han sugerido que el impacto de la ERGE en el control del asma es
considerablemente menor que lo previamente pensado.(17)

Las bases diagnosticas del RGE se establecen sobre dos pilares: la historia clinica y las
pruebas complementarias.

Hay que diferenciar dos situaciones: los nifios que regurgitan con frecuencia pero que
Ilevan una adecuada ganancia ponderal y no tienen sintomas de complicaciones, y los nifios
con regurgitaciones o vomitos que ademas tienen una curva de peso estacionaria o
descendente y otros sintomas sugestivos de complicaciones de RGE. En el primer caso se
trataria probablemente de regurgitaciones “fisiologicas” por inmadurez fisiologica
cardiohiatal, sin repercusion

patoldgica y sin necesidad de pruebas diagndsticas, sélo vigilancia clinica mantenida para
comprobar la eficacia de las recomendaciones dietéticas y posturales comunicadas a los
padres. Por el contrario, los nifios que tienen vOmitos copiosos o regurgitaciones constantes
con repercusion en su desarrollo pondoestatural precisan de un estudio minucioso y de un
tratamiento adecuado, por corresponder probablemente a una enfermedad por reflujo
gastroesofagico. (4).

En cuanto al Reflujo gastro esofagico en adultos, el grupo del Consenso de Montreal se
hizo a la tarea de realizar un consenso sobre la definicion y clasificacion de la enfermedad
basada en revisiones sistematicas. La definicion de Montreal de la ERGE establece que: la



ERGE es una condicion, la cual se desarrolla cuando el reflujo del contenido gastrico causa
sintomas y/o complicaciones. La definicidn incorpora varios aspectos importantes que son
criticos en las definiciones de las enfermedades. La definicion incorpora un proceso
fisiopatoldgico y estd basada en sintomas, lo que permite una aplicacion clinica. La
definicién ademaés, es independiente de la tecnologia, por ejemplo, los pacientes pueden
diagnosticarse sobre sintomas tipicos solos o en base a pruebas que demuestran el reflujo
del contenido gastrico o al demostrar los efectos nocivos del reflujo (endoscopia, histologia,
microscopia electrénica) en la presencia de sintomas tipico o atipicos a las complicaciones.
(18).

Los sintomas o condiciones asociadas con ERGE se clasifican por las pautas establecidas
en: esofagicas o extraesofagicas .(11)



Caracteristicas clinicas de los sindromes por reflujo

Los sintomas o complicaciones molestos de la ERGE pediatrica se asocian con una serie de
presentaciones clinicas tipicas en lactantes y nifios, dependiendo de la edad del paciente.
El reflujo puede ocurrir cominmente en recién nacidos prematuros y en recién nacidos a
término, pero es generalmente un reflujo no acido y mejora con la maduracion. Una
discusién completa de reflujo en los recién nacidos y los bebés prematuros estan mas alla el

alcance de este informe.

TABLA 1. SINTOMAS Y CUADROS ASOCIADOS A
REFLUJO GASTROESOFAGICO

MNauseas
Regurgitacion
Vomito

IV Hematemesis

Melena
Palidez, Anemia

Il Rechazo Alimentario V  Apnea (ALTE)
Pérdida de peso Cianosis
Desnutricién Tos Nocturna
Irritabilidad Estridor
Llanto Sinusitis
Rumiacion Otitis
Atoro Faringitis

Bronquitis

lll Odinofagia Laringitis
Disfagia Neumonia
Dolor torécico
Dolor retroesternal VI Tics
Dolor abdominal Sindrome de Sandifer




Las guias clinicas actuales han distinguido entre manifestaciones de la Enfermedad por
Reflujo Gastroesofagico (ERGE) en nifios menores de 1 afio de las manifestaciones de los
nifios mayores de 1 afio y adolescentes. Los sintomas comunes de ERGE en nifios incluyen
regurgitacion o vémitos asociados a la irritabilidad, anorexia o la negacién al alimento, el
poco aumento de peso, disfagia, presumiblemente dolor al tragar, y arqueo de la espalda
durante las comidas.

En nifios en el primer afio de vida, el realizar un diagndstico de Enfermedad por Reflujo
gastroesofagico (ERGE) basado en los sintomas puede ser dificil, sobre todo porque los
sintomas de la ERGE en los bebés no siempre se resuelve con terapia de supresion de
acido (14). La enfermedad por reflujo Gastroesofagico (ERGE) en nifios también se puede
asociar con sintomas extraesofagicos como: tos, ahogo, sibilancias, o manifestaciones de
las vias respiratorias superiores La incidencia de sintomas de ERGE es tedricamente mas
bajo con bebés alimentados por lactancia materna que los bebés que son alimentados con
leche de formula . De acuerdo con la historia natural de la regurgitacion, la ERGE en los
lactantes se considera tener un pico de incidencia de aproximadamente el 50% a los 4
meses de edad y luego llega a afectar s6lo a 5% a 10% tanto de los recién nacidos como a
los 12 meses de edad (19)

Los sintomas comunes de la ERGE en nifios 1 a 5 afios de edad incluyen regurgitacion,
vomitos, dolor abdominal, la anorexia, y el rechazo al alimento Generalmente, La
enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE) causa sintomas problematicos sin
necesariamente interferir con el crecimiento. Sin embargo, los nifios con ERGE
clinicamente significativa o endoscopia diagnostica de esofagitis también pueden
desarrollar una aversion a la alimentacion, presumiblemente a causa de una asociacién
estimulo-respuesta de comer con dolor. Esta aversion, combinado con dificultades de
alimentacion asociados con los repetidos episodios de regurgitacion, asi como las pérdidas
de nutrientes resultantes del vomito, pueden provocar una disminucion de peso o incluso
malnutricion (' 1).

Tanto en lactantes como en nifios en edad preescolar, el reflujo puede también estar
asociado con vomitos, definido como una expulsion violenta del estbmago contenido a
través de una respuesta autonémica coordinada y una respuesta motora voluntaria. La
regurgitacion y los vomitos pueden diferenciarse de la rumiacién, en que los alimentos
recién ingeridos se regurgitan sin esfuerzo en la boca, masticar nuevamente el alimento e
ingerirlo . El sindrome de rumiacion se ha identificado como una entidad clinica poco
frecuente que implica la contraccion voluntaria de los masculos abdominales Por el
contrario, la regurgitacion y los vomitos pueden ser considerados comunes y a menudo no
patologicos, como manifestaciones de reflujo gastroesofagico (RGE). ( 21).



Los nifios en edad escolar y los adolescentes es mas probable que se asemejen a los adultos
en su presentacion clinica con ERGE vy sus quejas seran dolor epigastrico, dolor toréacico,
dolor nocturno, disfagia, y eructos acidos. Al recabar una historia de los nifios en edad
escolar con ERGE sospechado, puede ser importante preguntar directamente a los propios
pacientes acerca de sus sintomas en lugar de depender en gran medida del informe de los
padres. Los sintomas extraesofagicos en los nifios escolares y los adolescentes pueden
incluir tos nocturna, sibilancias, neumonia recurrente, dolor de garganta, ronquera, sinusitis
cronica, laringitis, o erosiones dentales. En un paciente pediatrico con ERGE y erosiones
dentales, la progresion de la pérdida de la estructura del diente puede ser indicativo de que
la terapia existente para ERGE no es eficaz. Por el contrario, la detencion de erosiones
dentales es una medida del adecuado tratamiento de la ERGE (1,2)

Los sintomas o condiciones asociadas con ERGE se clasifican por las pautas establecidas
en esofégicas o extraesofagicas Ambas clasificaciones pueden ser utilizados para definir la
enfermedad, que puede ser aun mayormente caracterizadas por los hallazgos de lesiones en
la mucosa en la endoscopia digestiva alta. También, las complicaciones encontradas en
endoscopia que incluyen esofagitis por reflujo, menos cominmente estenosis péptica y
raramente el es6fago de Barrett y adenocarcinoma.(1,11)

El grupo de trabajo del RGE de la Asociacion Europea de Gastroenterologia y Nutricion
Pediatrica (ESPGAN) distingue entre

1) Sintomas especificos del RGE como son las regurgitaciones, nauseas y vomitos, y

2) Manifestaciones secundarias a los vomitos, en si mismos y a complicaciones
ocasionadas por el reflujo, como la anemia, la hematemesis o0 melena, la disfagia, los
colicos, la irritabilidad y el llanto, el retraso

pondo-estatural, el dolor retro-esternal o torécico, la pirosis y la sensacion de plenitud
postprandial. Disfagia y rechazo alimentario o afagia.

Estos ultimos suelen aparecer en nifios mayores con esofagitis severa. También se
relacionan con RGE otros procesos: respiratorios cronicos (tos, disfonia matutina, apneas,
otitis, sinusitis, laringitis, neumonia, asma, fibrosis quistica, displasia broncopulmonar),
neuroldgicos (Paralisis Cerebral), digestivas (alteraciones del esmalte dentario, sindrome
con pérdida de proteinas), neuroconductuales (rumiacion, sindrome de Sandifer que cursa
con contractura, rotacion, hiperextension y torticolis de cuello). (4)

Sindromes Esofégicos y Extraesofagicos

El espectro de la ERGE se ha expendido de un desorden esofagico primario hasta un grupo
de sindromes que reflejan las diferentes manifestaciones de la enfermedad por reflujo ( 18).



a.Sindromes esofégicos: sintomaticos
Hay 2 sindromes esofagicos por reflujo:

1.Sindrome de reflujo tipico: El sindrome de reflujo tipico se define por la presencia de
pirosis y/o regurgitaciones. Los pacientes pueden tener otros sintomas como dolor
epigastrico o alteraciones del suefio. La pirosis se define como una sensacion de ardor
epigastrica (atras del esternon). La regurgitacion se define como la recepcion de liquido de
contenido géastrico en la boca o hipofaringe. ( 10).

Las manifestaciones esofagicas incluyen vomitos, falta de aumento de peso, disfagia, dolor
abdominal o dolor retroesternal / retroesternal y esofagitis. (1)

2. sindrome de dolor toracico por reflujo. El reflujo gastroesofagico (RGE) puede causar
episodios de dolor toracico que mimetiza el dolor anginoso, sin pirosis o regurgitaciones. El
dolor toracico puede ser indistinguible del dolor originado por isquemia cardiaca. En la
nifiez, es escasa la sintomatologia tipo dolor toracico por lo que es innecesaria en la
definicion de ERGE . (9).

B. sindromes con dafio esofagico:

Los pacientes pueden ser descritos por sus sintomas clinicos o por la exploracion
endoscopica con descripcion de la mucosa esofagica. Las lesiones esofagicas asociadas al
reflujo gastroesofagico y sus complicaciones encontradas en endoscopia incluyen esofagitis
por reflujo, menos cominmente estenosis péptica y raramente el eséfago de Barrett y
adenocarcinoma. (1).

La esofagitis por reflujo se define endoscopicamente por “rupturas” visibles de la mucosa
esofagica distal. En la practica clinica, la evidencia endoscépica de esofagitis se observa en
menos del 50% de los pacientes con sintomas tipicos de ERGE. La esofagitis por reflujo es
la manifestacion mas comun de dafio esofagico. La ventaja de este término, es que puede
ser facilmente documentado por endoscopia y provee un criterio objetivo para el
diagnostico. La mejoria de la esofagitis también puede usarse como un parametro para el
éxito de la terapia y correlaciona bien con la mejoria de los sintomas. De hecho, el que la
inhibicidn del &cido ayude a sanar la esofagitis apoya la nocion de que es una manifestacion
de la ERGE (18).

Eso6fago de Barrett y el adenocarcinoma esofagico

El grupo de Montreal también se encargo de valorar 2 areas dificiles en la definicion y
clasificacion del es6fago de Barrett probable y comprobado. La impresion endoscopica de



un posible esdfago de Barrett no es siempre fiable y algunos pacientes sufren las
consecuencias adversas de haber sido etiquetados como esofago de Barrett, Gnicamente con
los hallazgos endoscopicos. El grupo de Montreal ha sugerido un término intermedio:
Metaplasia sospechada endoscopicamente (MSE) ese término descubre hallazgos
endoscdpicos consistentes con esdfago de Barrett que esperan la evaluacion histoldgica. El
grupo de Montreal también simplifica la definicion del eséfago de Barrett, afirmandolo
cuando las biopsias de MSE muestran metaplasia intestinal especializada; y reconociendo
las posibles diferencias entre el riesgo de cancer en pacientes con metaplasia intestinal y la
gastrica. El adenocarcinoma esofégico se asocia fuertemente con la enfermedad por reflujo
y por lo tanto se considera una enfermedad por reflujo de larga evolucion ( 9,18).

C. Sindromes extraesofagicos

El consenso de Montreal ha reconocido asociaciones significativas entre la tos cronica,
laringitis cronica y asma y la ERGE, pero el grupo también reconoce que la tos, la laringitis
y el asma son usualmente procesos mérbidos multifactoriales y que el reflujo
gstroesofagico puede ser un cofactor agravante. El grupo también reconoce que raramente
el RGE es la Unica causa de estos sindromes (18).)

Las condiciones extraesofagicas han sido subclasificadas como manifestaciones
extraesofagicas de la ERGE que incluyen sintomas respiratorios, incluyendo tos y
laringitis, asi como sibilancias en lactantes y preescolares. Aungue estudios mas antiguos
de la década de 1990 sugirieron que la ERGE puede agravar el asma, publicaciones
recientes han sugierido que el impacto de la ERGE en el control del asma es
considerablemente menor que el previamente pensado.(12,13) Otras manifestaciones
extraesofagicas incluyen erosiones dentales, y se asocia con faringitis, sinusitis, y la otitis
media recurrente (1)

Epidemiologia de la ERGE

La epidemiologia de la ERGE difiere en las diferentes regiones del mundo. En las
poblaciones occidentales la enfermedad por reflujo es comun y la prevalencia se ha
estimado en 10-15%. Una revision sistematica de la epidemiologia de la ERGE en una base
de datos de atencidn primaria en el Reino Unido reporté una incidencia de 4.5 por 1000



pacientes/afio, siendo la obesidad, la edad avanzada y la historia de tabaquismo los factores
de riesgo significativos identificados (22).

La prevalencia de la enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE) en poblacion no
seleccionada de lactantes con estudios pHmétricos ha sido estimada en un 8%. La historia
natural de la ERGE ha demostrado que en la gran mayoria de lactantes se resuelve entre el
1°-2° afio de la vida. Sin embargo, si persiste en la edad preescolar o se manifiesta en nifios
mayores se observan periodos de mejoria y recaida con una tendencia a persistir hasta la
edad adulta hasta en un 50% de los casos (4 ).

La ERGE es un problema que esta creciendo en los nifios. Una base de datos de nifios con
ERGE en el Reino Unido, encontré que la incidencia de ERGE fue de 0.84 por
1000pacientes/afio. La incidencia cae de la edad de 1 hasta los 12 afios, donde se
incrementa nuevamente alcanzando una prevalencia maxima a los 16 -17 afios (2.26 por
1000 personas/afio par anifias y 1.75 por 1000 personas/afio para nifios). La hernia hiatal,
las anormalidades congénitas esoféagicas y las alteraciones neuroldgicas fueron factores de
riesgo. Aunque no hay grandes estudios prospectivos basados en poblacion, los estudios de
seguimiento de nifios diagnosticados con enfermedad por reflujo sugieren que muchos de
estos pacientes contintan teniendo sintomas en la adolescencia y en la juventud. (23).

Los estudios basados en poblacién han sugerido que existen diferencias entre diferentes
grupos étnicos en relacion a la prevalencia de la ERGE. En los Estados Unidos, un estudio
encontrd una alta prevalencia de sintomas de reflujo en sujetos hispanos comparados con
los caucasicos. Los asidtico-americanos tienen la prevalencia mas baja de sintomas, pero
la prevalencia fue més alta que en Asia. Una revision sistematica encontrd que la
prevalencia de ERGE en Asia iba de 2.5 a 6.7%, siendo la obesidad y la hernia hiatal los
factores de riesgo identificados (24).

La prevalencia de la enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE) en pacientes de todas
las edades, en todo el mundo estd aumentando (14). La ERGE es, sin embargo mucho
menos comun que el reflujo gastroesofagico (REG). Los estudios basados en la poblacion
sugieren que los trastornos de reflujo no son tan comunes en Asia Oriental, donde la
prevalencia es del 8,5%, en comparacion con Europa del Este y América del Norte, donde
la prevalencia actual de la ERGE se estima a ser de 10% a 20% (1).

La nueva epidemiologia y la evidencia genética sugiere cierta herencia de la ERGE vy sus
complicaciones, incluyendo esofagitis erosiva, eséfago de Barrett, y adenocarcinoma
esofagico.(7) Algunas poblaciones pediatricas de alto riesgo de ERGE también han sido
identificados, incluidos los nifios con trastornos neuroldgicos, ciertos trastornos genéticos
y atresia del esdfago (25). La prevalencia de la enfermedad por reflujo gastroesofagico
severa y cronica es mucho mayor en pacientes pediatricos con estos " promotores de



ERGE" . Estos pacientes pueden ser mas propensos a experimentar complicaciones de la
ERGE severa. (1,25)

Tabla 2, Poblacion Pediatrica en Riesgo de ERGE y sus complicaciones

Deterioro neurolégico

Historia de atresia esofagica

Hernia Hiatal

Acalasia

Enfermedades respiratorias cronicas
Displasia broncopulmonar
Fibrosis intersticial idiopatica
Fibrosis quistica

Historia de transplante pulmonar

Neonatos pretérmino

Historia Natural de la ERGE

La historia natural de la enfermedad por reflujo permanece incierta debido a que existe
poca informacion antes del uso amplio y la disponibilidad de los antisecretores.

La tendencia de la poblacién al aumento en la prevalencia de la enfermedad por reflujo
gastroesofagico (ERGE) parece ser contribuido al aumento general de la obesidad y el
asma a nivel mundial. En algunos casos, la ERGE puede estar implicada, ya sea como la
etiologia subyacente (por ejemplo, la neumonia recurrente en el bebé prematuro
exacerbada por ERGE) o una repercusion directa (es decir, la obesidad conduce a la
ERGE), de tales condiciones. En la gran mayoria de los casos, sin embargo, la ERGE y sus
comorbilidades se sabe que se producen simultdneamente en pacientes sin una clara
relacion causal(1) . La obesidad es un factor de riesgo para desarrollar ERGE y la pérdida
ponderal provoca que los sintomas mejoren o desaparezcan.

En estudios recientes se ha encontrado que el uso previo de antiinflamatorios no
esteroideos, el uso de tabaco, la obesidad y condiciones gastrointestinales y cardiacas se
asocian a un riesgo incrementado para el diagnostico de ERGE. Ademas esta confirmada la
relacion entre los sindromes extraesofagicos y el reflujo, ya que sujetos con la enfermedad
tuvieron un riesgo elevado de padecer problemas respiratorios, dolor toracico y angina en el



afio posterior al diagndstico, y tuvieron un riesgo relativo de 11.5 de tener una
complicacion de la enfermedad (Ulcera, estenosis, es6fago de Barrett o cancer (26).



Capitulo I1.
Patogénesis de la ERGE

La eficacia del complicado sistema antirreflujo para evitar el paso retrogrado
gastroesofagico esta limitada en el recién nacido y lactante pequefio, ya que la barrera
anatémica antirreflujo, la peristalsis esofagica, la competencia del esfinter esofagico
inferior y la anatomia del es6fago intraabdominal, entre otras, maduran con la edad
postnatal.

La motricidad esofagica en estos pacientes es menos eficaz, con contracciones simultaneas
no propulsivas, méas débiles y abigarradas, que justificarian una inadecuada aclaracion
esofagica del material refluido. ( 4).

La patogénesis de la enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE) es compleja, ya que
resulta en un desbalance entre los factores de defensa del es6fago (barrera antirreflujo,
depuracién esofégica de cido, resistencia tisular) y los factores agresivos refluidos del
estdmago (acidez gastrica, secreciones duodenales).

Anatomia y Fisiologia del Esfinter Esofagico Inferior

El complejo del esfinter esofagico inferior (EEI) esta formado por un conjunto de
estructuras anatémicas especializadas que son reguladas estrechamente por multiples
fuerzas fisioldgicas. Esta formado por la capa muscular circular de la parte inferior del
es6fago y el musculo oblicuo, las fibras musculares del cardias gastrico o cuello de
Helvetius. En esta zona, el angulo agudo formado por el es6fago distal y el fundus gastrico
o0 el angulo de His actia como una valvula para prevenir el reflujo. El esfinter esofagico
inferior se encuentra estratégicamente ubicado en el hiato esofagico entre las fibras del
pilar derecho, donde esta expuesta a un gradiente de presion a través del diafragma (27).
En cada respiracién, con los cambios de presion torécica, el hiato aprieta al es6fago distal,
logrando con esto la reduccion de su diametro y la prevenciéon del reflujo. Para mantener un
mecanismo antirreflujo intacto, la porcion abdominal del es6fago debe medir al menos 1
cm de longitud. Como era de esperar, los recién nacidos y los lactantes tienen una
proporcion esofagica. intraabdominal corta. El sistema nervioso y hormonal son los
principales reguladores del tono del EEI, que sigue siendo cerrado la mayor parte del
tiempo. El esfinter se relaja en respuesta a las olas peristalticas esofagicas originadas por la
deglucidn y de vez en cuando por las relajaciones transitorias. Durante las etapas iniciales
de la digestidn, se liberan numerosas hormonas gastrointestinales que producen sefiales de
retroalimentacion positiva y negativa para cerrar o relajar el esfinter esofagico inferior. Las
sefiales de retroalimentacion positiva mediada por gastrina, motilina, y la sustancia P
mantienen al esfinter cerrado. Sefiales de retroalimentacion negativos relajan el esfinter
esofagico inferior, permitiendo el paso de los contenidos del es6fago hacia el estomago.
Estos estan mediados por colecistoquinina, secretina, glucagon, peptido intestinal
vasoactivo, y 6xido nitrico. El tragar inicia contracciones esofagicas de propulsion que
viajan a través de la pared del eséfago en forma de ondas peristalticas (tipo 1). Las
contracciones tipo 2 se producen en respuesta a la ingestion de material residual o reflujo
gastrico en el esofago y son por lo tanto, consideradas contracciones de aclaramiento. Por
ultimo, las contracciones tipo 3,son contracciones independientes de la deglucién o



autorizacion, estan mal coordinados, y ocurren esporadicamente (27).

Entre los periodos de tragar y el aclaramiento esofagico, el sistema nervioso parasimpatico
(nervio vago) mantiene el esfinter esofégico inferior (EEI) cerrado con un tono de reposo
de 6 a 26 mm Hg. EI EEI se relaja principalmente en respuesta a la peristalsis esofagica
iniciado por la ingestion (tipos 2 y 3 de relajacion de EEI). La relajacion Tipo 1 o
relajacion del EEI transitoria (RTEEI) es independiente de la deglucion y ha sido
implicado en la patogénesis de RGE en nifios neuroldgicamente normales. El reflujo de los
nifios con dafio neuroldgico parece no estar relacionado con RTEEL. (27) )

Barrera Antireflujo

El primel nivel de defensa contra el dafio &cido, la barrera antirreflujo, es una region
anatomica compleja que incluye el esfinter esofagico inferior (EEI), la crura diafragmaética,
la localizacién intraabdominal del EELI, el ligamento frenoesofagico y el &ngulo agudo de
His. (28).

El EEI envuelve los 3-4 cm distales del eséfago y en reposo se encuentra contraido
tonicamente. Es el principal componente de la barrera antirreflujo, siendo capaz de prevenir
reflujo aun cuando quede completamente desplazado de la crura diafragmatica por una
hernia hiatal. La porcién proximal del EEI es normalmente de 1.5 a 2 cm arriba de la union
escamocolumnar, mientras que el segmento distal, de aproximadamente 2 cm en longitud,
ya que Unicamente se requieren de 5 a 10 mm Hg para prevenir RGE. El EEI mantiene una
zona de alta presion por el tono intrinseco muscular y por las neuronas excitatorias
colinérgicas. Hay una variacion diurna considerable en la presion basal del EEI; es méas
bajo después de los alimentos y méas elevado durante la noche, y se incrementa de forma
importante durante la fase 111 del complejo motor migratorio. También esta influenciado
por péptidos y hormonas circulantes, alimentos ( particularmente grasas) asi como por
varios farmacos. (28)

El EEI yace dentro del hiato creado por la crura derecha del diafragma y se ancla por el
ligamento frenoesofagico, el cual se inserta a nivel de la unién escamocolumnar. La accion
de la crura se inhibe por distension esofagica, el vomito y durante las relajaciones
transitorias del EEI (RTEEI), pero no durante la deglucion. La crura diafragmatica provee
presidn extrinseca extra a la presion intrinseca del Ell, lo que contribuye a la presion de
reposo durante la inspiracion y a aumentar la presion del EEI durante los periodos de
aumento de la presion abdominal, como por ejemplo al toser, estornudar o inclinarse. Las
contracciones de la crura producen incrementos ritmicos de alrededor de 5 a 10 mmHg en
el registro de presion del EEI. Durante la inspiracion profunda y algunos periodos de mayor
esfuerzo abdominal, estos cambios pueden llevar a presiones de 50 a 150 mmHg (29).

La entrada oblicua del es6fago al estbmago crea un angulo agudo sobre la curvatura mayor,
este es el llamado angulo de His. En cadaveres, se ha demostrado que este angulo crea un
efecto de valvula que contribuye a la competencia de la unién gastroesofagica ( 29).



FIGURA 1. BARRERA ANTIREFLUJO
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La presenda anatomica de esofago intra abdominal, angulo de Hiss y aura dia-
fragmatica, asi como la presencia funcional del EEl, constituyen la barrera antire-
flujo que se opone al inminente paso de contenido gastrico desde el estomago al
esofago determinado por la gradiente de presion entre torax y abdomen.

Mecanismos de Reflujo

Relajaciones transitorias del esfinter esofagico inferior

Las RTEEI son el mecanismo mas frecuente de reflujo en pacientes con presiones de
esfinter normales, estas ocurren independientemente de la deglucion, no se acompafan de
peristalsis esofagica, son de duracién mas larga ( >10 segundos) que las relajaciones del
esfinter inducida por la deglucion y se acompafian de inhibicion de la crura diafragmatica. .
Las RTEEI producen casi todos los episodios de reflujo en sujetos sanos y del 50-80% en
los pacientes con ERGE, dependiendo de la severidad de la esofagitis asociada. Sin
embargo, un estudio sugiere que una baja presién de reposo, mas que las RTEEI, pueden
ser el mecanismo primario del reflujo gastroesofagico (RGE) en pacientes con hernias
hiatales no reductibles (30).

Las Relajaciones transitorias del esfinter esofagico inferior (RTEEI) no se asocian siempre
con RGE: En sujetos normales 40-60% de las RTEEI estan acompafiadas por episodios de
reflujo, comparadas con el 60-70% en los pacientes con ERGE. Los posibles factores que

determinan si el reflujo ocurre incluyen: el esfuerzo abdominal, presencia de hernia hiatal,



el grado de acortamiento del eséfago y la duracion de las RTEELI. El estimulo
preponderante para las RTEEI es la distension del estomago proximal por alimento o por
gas, lo cual no es de sorprender dado que el mecanismo del eructo es precisamente a través
de las RTEEI. Otros estimulos son la grasa, el estrés y un umbral bajo para la deglucion.
Varias drogas impiden las RTEEI, las cuales incluyen los antagonistas de los receptores de
colecistoquinina A (CCK-1), anticolinérgicos, morfina, somatostatina, inhibidores del
Oxido nitrico, antagonistas de la 5-hidroxitriptamina (5-HT)3 y los agonistas del acido y-
amonibutirico (GABA B) (28).

La evidencia indica que las RTEEI estan mediadas por vias vagales. La distension gastrica
activa mecanorreceptores (terminaciones intraganglionares) adyacentes al cardias gastrico,
que envian sefiales al tallo cerebral por medio de vias vagales. La secuencia estructurada de
eventos motores incluyen relajacion de la inhibicion de la crura diafragmatica. La
peristalsis esofagica secundaria sugiere que este proceso ocurre de manera programada,
probablemente controlado por el ndcleo del vago. El brazo motor es el nervio vago que
comparte elementos comunes con las relajaciones inducidas por la deglucion (RID) (31).

Hernia Hiata

La contribucidn de la hernia hiatal a la ERGE es controversial. La opinién ha variado
desde aquella que dice su presencia es sinobnimo de ERGE hasta los que lo niegan
toméandolo como un rol causal. Sin embargo hay informacion fisioldgica y epidemioldgica
que confirma la importancia de la hernia hiatal en pacientes con esofagitis severa, estenosis
pépticas o esofago de Barrett. La hernia hiatal esta presente en el 54% al 94% de los
pacientes con esofagitis por reflujo, una frecuencia considerablemente alta respecto a la
poblacion sana. Otros estudios han confirmado que en los individuos con sintomas de
reflujo, la presencia de hernia hiatal confiere un riesgo elevado de dafio esofagico erosivo
(312).

La hernia hiatal impide la funcidon del EEI, por varios mecanismos, ademas de alterar la
depuracion esoféagica de acido. El reflujo es peor en pacientes que tienen una hernia no
reductible, en contraste con aquellos con una hernia reductible. Las hernias no reductibles
son aquellas en las que los pliegues gastricos permanecen arriba del diafragma entre las
degluciones.(31)

La etiologia de la hernia hiatal permanece poco clara. En algunas familias con ERGE se ha
sugerido la posibilidad de alguna alteracion hereditaria del musculo liso. Estudios en
animales proponen que el reflejo por si mismo causa acortamiento esofagico promoviendo
el desarrollo de hernia hiatal. Otros estudios encuentran una asociacion con obesidad y
levantamiento de pesas, al debilitar el hiato esofagico. (31)

Depuracion Esofagica de Acido

El segundo nivel de defensa contra el reflujo es la depuracion esofagica de acido. Este
fendmeno envuelve 2 procesos relacionados, pero separados: la depuracion de volumen, el
cual es la remocion del material refluido, y la depuracion de acido, el cual es la restauracion
de un pH esofagico normal después de la exposicion a &cido, a través de saliva y de
secreciones de las glandulas esofagicas. Aunque la competencia de la barrera antirreflujo



determina la frecuencia y volumen del RGE, la depuracién esofagica de acido determina la
duracion de la exposicion acida de la mucosa y probablemente la severidad del dafio a la
mucosa. (31)



CAPITULO 111

MONITOREO DEL REFLUJO ESOFAGICO: pH-METRIA, MANOMETRIA,
IMPEDANCIA , GAMMAGRAFIA .

Introduccion

La enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE) es el diagnostico gastrointestinal méas
frecuente en la consulta externa. Por tanto, se utilizan varios abordajes para diagnosticar
ERGE como causa de sintomas esofagicos o extraesofagicos.

En términos generales, la fiabilidad de los sintomas para hacer el diagndstico clinico de la
ERGE es posible en los adolescentes, que a menudo se presentan con sintomatologia
tipica de los adultos. Sin embargo, el dedicar al menos parte de una visita clinica a la
obtencion de una historia clinica y realizar un examen fisico también son esenciales para
excluir diagnosticos mas preocupantes que se puede presentar con reflujo o vomito. (1).
Hasta la fecha, ningn sintoma individual o sindromes agrupado de manera fiable pueden
ser utilizados para diagnosticar esofagitis u otro complicacion de la ERGE en nifios o
predecir qué pacientes tienen mas probabilidades de responder a la terapia.(7) No obstante,
una serie de cuestionarios de sintomas de ERGE han sido validados y puede ser util en la
deteccidn y la vigilancia de la ERGE en nifios afectados de todas las edades. Kleinman y
colaboradores desarrollaron un cuestionario para bebés que fue validado para la
documentacién y la supervision de los padres y reportado ERGE symptoms. (32) Otro
cuestionario por Stordal y colaboradores realizaron un cuestionario para pacientes
pediatricos entre 7 y 16 afios de edad con resultados similares a los resultados del
monitoreo pH . Como otro ejemplo mas, el Cuestionario de Sintomas ERGE desarrollado
por Deal y colaboradores parece valido para la diferenciacion de los nifios con ERGE de
los controles sanos,pero no tiene comparacion con normas objetivas, tales como el
monitoreo del pH o hallazgos endoscépicos (33).

La endoscopia superior es el gold standard para la identificacion de erosiones esofagicas
que se consideran el hallazgo caracteristico de la enfermedad erosiva, pero se sabe que
alrededor del 70% de los pacientes con sintomas esofagicos tienen hallazgos normales en el
esofago.

La estrategia de utilizar pruebas de diagnostico para la ERGE deben ser utilizadas en una
manera reflexiva y seriada para documentar la presencia de reflujo gastrico en el esofago,
para detectar las complicaciones, a establecer una relacion causal entre reflujo y los
sintomas, para evaluar la eficacia de las terapias, y para excluir otras condiciones. Los
métodos de diagnostico mas comunmente utilizados para evaluar pacientes pediatricos con
sintomas de ERGE son las radiografias con contraste del tracto superior gastrointestinal ,
pHmetria esofagica y / o monitorizacion de la impedancia, y endoscopia con biopsia
esoféagica.



Los métodos de monitoreo de pH esofagico se desarrollaron en laboratorios
especializados y tienen como objetivo la identificacion de cantidades anormales de reflujo
gastroesofagico en el esofago y/o clarificar la relacion entre los sintomas esofagicos y los
episodios de reflujo. Los métodos mé&s comdnmente usados incluyen la pH-metria ( a través
de catéter o inhalambrica), el monitoreo de impedancia-pH y el de bilirrubina. (4).

Endoscopia

La endoscopia esofagica, con toma de muestras mdaltiples, permite obtener con mayor
fiabilidad informacion sobre los efectos lesivos del RGE en la mucosa, pero mas
dificilmente puede establecer su diagnostico cuando no se constatan sus consecuencias,
pues hay que recordar que puede existir ERGE sin esofagitis, y que la mucosa
endoscépicamente normal no excluye la presencia de RGE. En la préctica se debe indicar
en aquellos nifios con criterios de ERGE comprobado por pHmetria esofagica para
descartar esofagitis acompafiante, 0 como primera prueba diagndéstica ante una ERGE con
signos evidentes de hematemesis, disfagia, pirosis, dolor retrosternal, etc.

Entre las multiples clasificaciones propuestas para evaluar la gravedad de las lesiones
endoscopicas, quizas la mas aceptada sea la de Savary-Miller modificada. La endoscopia
presenta varias ventajas indudables:

Es una exploracion muy especifica para el diagndstico, especialmente en cuadros graves;
excluye otras patologias con gran fiabilidad; permite la toma de biopsias directas; objetiva
la presencia de complicaciones, e incluso, tiene valor prondstico y como guia terapéutica.
Sin embargo, no esté exenta de inconvenientes: Entre un 30-50% de los pacientes con
ERGE tienen una mucosa endoscépicamente normal, es una exploracién incoémoda e
invasiva para el paciente, y puede obviar algunas estenosis (4).

Impedancia eléctrica multiple intraluminal

Atn cuando la pH metria ha sido considerada como el “gold standard” para la evaluacion
de RGE, este método tiene algunas limitaciones, pues detecta episodios de reflujo sélo
cuando el pH es inferior a pH 4, por lo que no detecta reflujos no &cidos. Esto es
particularmente importante en pacientes que estan con terapia de bloqueadores de la bomba
de protones y que persisten sintomaticos; por cuanto, establecer si persiste ERGE (no
acido) es fundamental para la toma de decisiones.

En 1991 Silny describio la impedanciometria intraluminal multicanal, para evaluar el
movimiento del bolo intraesofagico, basado en la determinacion a la resistencia al paso de
la corriente alterna (impedancia) del contenido esofégico (43).

Esta técnica permite detectar movimientos de fluidos o gases en el interior del es6fago,
mediante la colocacion de un catéter con varios eléctrodos que permiten medir los cambios
de impedancia eléctrica entre ellos al paso de contenido sélido, liquido o gaseoso
intraluminal. En colaboracion con registros pHmeétricos, permiten identificar episodios de



RGE no necesariamente acidos. En comparacion con la monitorizacion del pH, la
impedancia tiene la ventaja de ser independiente de la cifra de pH, por lo que se adapta
mejor para medir el reflujo, especialmente en el periodo postprandial en el que se tampona
el reflujo, y para detectar los sintomas asociados con los episodios de reflujo no acidos o
débilmente &cidos. Sin embargo, el anlisis de un trazado de impedancia requiere méas
tiempo y conocimientos que el de la pHmetria y esta sometido posiblemente a una mayor
variabilidad interobservadores y a una menor reproducibilidad.

El alto coste del material y el tiempo necesario para la interpretacion del registro siguen
constituyendo sendos obstaculos por el momento. El principio basico de impedancia es
idéntico al de la monitorizacion de la pH-metria: Registro de datos esofagicos a traves de
una sonda colocada por via nasal y conectada a un dispositivo grabador. La sonda de
impedancia de diametro similar a la de pH, posee varios anillos de impedancia e incluye 1-
2 sensores de pH. La impedancia, o resistencia eléctrica, viene determinada por la cantidad
y el flujo de iones al interior del tejido. Cuando el es6fago esta vacio, la impedancia es
elevada, mientras que el paso de un bolo disminuye la impedancia, y el paso de aire la
aumenta. Por lo tanto, la impedancia—pH-metria puede detectar todos los episodios de
reflujo e identificar el contenido, la direccién y la localizacion del RGE
independientemente de su pH. Es probable que el anlisis de correlacion con los sintomas,
especialmente con los extraesofagicos, sea mas convincente con la impedancia que con la
monitorizacién del pH, pero todavia no hay suficiente experiencia para esclarecer esta
cuestion. Existen estudios en nifios que verifican su utilidad en el diagnostico del RGE vy las
condiciones asociadas. Se describen cifras de sensibilidad y especificidad que varian
ampliamente y que para algunos autores pueden alcanzar 94.6 y 76-6, respectivamente (4).

Dos electrodos dispuestos en un catéter y separados por un aislador cierran el circuito
cuando cargas eléctricas (iones) estan presentes en la mucosa esofégica que rodea el catéter.
La conductividad del es6fago vacio es relativamente estable, entre 2000 y 4000 ohms. La
aparicion de un bolo liquido gatilla un aumento en la conductividad o caida en la
impedancia, la cual se mantendra hasta que el eséfago barra ese contenido. La presencia de
gas aumenta la impedancia sobre los 5000 ohms. Los catéteres de impedanciometria
cuentan con varios electrodos, por lo que no so6lo es posible detectar la presencia de
contenido en el es6fago, sino que también la direccion de este, por lo que es facil
determinar un episodio de RGE, toda vez que se detecta la presencia de contenido
esofagico proveniente desde el estomago y que asciende. Los catéteres ademas tienen
electrodos para la deteccion de pH, por lo que la integracion de la informacion nos entrega
valiosa informacion respecto a la presencia de RGE acido y no acidos. Aun cuando hoy los
datos son dificiles de analizar e interpretar, reciente literatura hace pensar que la
impedanciometria combinada con pH metria, sera el nuevo “gold standard” en el estudio
del RGE (42,44).

En la actualidad, la combinacion de IIM con pH-metria representa un avance en la
caracterizacion del reflujo asociado a patologia respiratoria. Sin embargo, esta técnica
continta presentando algunas limitaciones que no podemos obviar como es la falta de
valores de normalidad para la edad pediatrica lo que nos obliga a la utilizacion de



estandares de adultos. Este defecto presenta una dificil resolucion dadas las implicaciones
éticas que conlleva la realizacion de este procedimiento en nifios sanos. Por otro lado, la
interpretacion de los resultados de esta prueba requiere un tiempo medio entre 30 minutos y
4 horas, dependiendo de la experiencia del investigador, muy por encima del tiempo
dedicado al andlisis de la pH-metria convencional. La mejoria en el programa informatico,
con un aumento de la sensibilidad y especificidad en el reconocimiento de patrones de
reflujo, permite un analisis inicial mas sencillo pero debe ser confirmado posteriormente
por el investigador. Ademas, el coste de las sondas empleadas es entre 4 y 5 veces mayor
que las utilizadas en pH-metria convencional, lo que limita su empleo en la préactica clinica
habitual.

Manometria

El estudio manométrico del eséfago es una prueba mas en la evaluacion del RGE, con
escaso valor diagnostico como Gnico método de comprobacion, pues no informa de la
presencia sino de la probabilidad del mismo. El estudio manomeétrico no ha sido
suficientemente explotado en el nifio desde el punto de vista diagnostico y es bien posible
gue necesite refinamientos posteriores. Junto a su dificultad, el alto precio del material y la
necesidad de prolongada dedicacién de personal especializado la hacen poco accesible. El
valor principal de la manometria en la ERGE estriba en su capacidad de excluir o confirmar
anomalias motoras esofagicas por lo que debe indicarse en todos los pacientes en los que
exista disfagia sin estenosis, sintomas atipicos, o se considera una posible indicacion de
cirugia antirreflujo (4).

Gammagrafia

Es una técnica rapida y no invasiva que ofrece algunas ventajas respecto al esofagograma
comun con bario, en cuanto a que permite la vigilancia constante durante todo el tiempo
que dura su préactica con menor radiacion. Tiene una mayor sensibilidad a pesar de ofrecer
unas imagenes menos nitidas, pero existe un porcentaje significativo de falsos positivos que
la hacen inapropiada como unico método diagndstico. Segln algunos autores, en nifios su
sensibilidad oscila entre el 15-59%, y su especificidad entre el 83-100%. Entre las ventajas
de la gammagrafia se citan:

1. Menos exposicion a la radiacion.

2. Mejor vigilancia de los RGE postprandriales.

3. Util para identificar anomalias de la funcion motora del eséfago, y con capacidad para
evaluar el volumen refluido y la velocidad del vaciamiento esofagico del mismo.

4. Estudio del vaciamiento gastrico, midiendo la actividad isotOpica gastrica al principio y
final de la prueba.

5. Inusitado interés en la deteccion de broncoaspiracion por reflujo gastroduodenal, aunque
con algunas limitaciones técnicas (4).

Transito esofagogastroduodenal son Utiles para delinear la anatomia y de vez en cuando
documentar un trastorno de la motilidad, que el control del pH esoféagico y la impedancia
esofagica intraluminal representan herramientas para cuantificar GER. La endoscopia con
biopsia esofagica representa el método principal para investigar la mucosa esofagica asi



como excluir otras condiciones que pueden causar sintomas de ERGE y evaluar lesiones
del esofago atribuible a GERD. (1,4)

El trénsito digestivo superior con papilla de bario ha sido considerado como técnica de
eleccion en el pasado para el estudio del RGE, en base a su accesibilidad; sin embargo, ha
demostrado tener escaso rendimiento diagndstico en esta patologia. Todos los autores han
mostrado su acuerdo en el influjo de la subjetividad del radidlogo que interpreta las
imagenes y en la falta de criterios a la hora de emplear maniobras productoras de reflujo,
para determinar su baja sensibilidad ya que la irradiacion no permite prolongar mucho
tiempo la prueba, y una especificidad inversamente proporcional a la insistencia o habilidad
del radidlogo.La sensibilidad, especificidad y el valor predictivo positivo, se encuentran
segun distintos autores proximos al 31-86%, 21-83% y 80-82%, respectivamente. La
fluoroscopia con bario, presenta mayor utilidad para identificar cuadros causantes de
vOmitos “estructurales”, congénitos o adquiridos, como membranas, estenosis, 0
malrotaciones gastrointestinales, hernia hiatal, etc.

RxEED. Hemia Hiatal Gigante.



Ecografia

Es un procedimiento inocuo y fiable con una sensibilidad que supera el 65%. Durante el
episodio de RGE, el paso retrogrado del contenido gastrico a eséfago produce un patron de
ecos brillantemente abigarrados de microburbujas, llenando el eséfago inferior. Una ventaja
de esta técnica, es que el paciente no recibe radiacion y nos puede descartar obstrucciones
distales (estenosis hipertrofica de piloro, membranas antrales o duodenales, etc.), pero entre
sus inconvenientes hay que destacar que no nos informa sobre otros datos anatomicos y no
cuantifica el RGE, aparte del tiempo, generalmente elevado que se necesita para un buen
estudio. (4)



Capitulo IV
pHmetria: Principios Basicos, técnicos e importancia clinica

Monitoreo Esofagico por pH-metria convencional

La pHmetria es aun la herramienta clinica mas ampliamente usada para monitorizar el
reflujo gastroesofagico. Después de la publicacién de los valores normales por Johnson y
DeMeester la técnica se usa tanto en el entorno clinico como de investigacion (1). Durante
el transcurso del tiempo, el monitoreo por pHmetria se ha convertido en el método gold
standard para el diagnostico de ERGE, ya que provee informacion sobre la exposicion acida
distal y la asociacién de los sintomas con los episodios de reflujo &cidos. Esta prueba se
realiza ahora de forma estacionaria 0 ambulatoria, con un catéter posicionado o0 mas
recientemente con sistemas inalambricos. (34).
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Consideraciones Técnicas

La pH-metria esofagica como método referencial en el diagndstico del RGE requiere una
serie de cuidados preliminares al objeto de poder minimizar los problemas metodoldgicos,
por lo que ha sido motivo de distintos estudios-protocolo (35).

Se han de utilizar microelectrodos de pH de cristal o de antimonio monocristalinos,
previamente calibrados con el de referencia externa que requiere pasta conductora para
unirlo a piel, y que irdn conectados a una unidad de almacenamiento de datos de memoria
estatica tipo Holter con programas para identificar distintas situaciones y/o eventos ,
consiguiendo asi una mejor reproductibilidad de los resultados (35).

La monitorizacién del pH también puede variar dependiendo de varias situaciones, entre
otras: la frecuencia de la alimentacién, la acidez gastrica, las caracteristicas y consistencia



de los alimentos (principalmente la acidez), la posicion del paciente, la duracion total de la
monitorizacion y el tiempo dormido.

Se debe realizar ante un paciente con sospecha de RGE en el momento en que no incida
otra patologia intercurrente, que en los dias previos no reciba alimentos ricos en grasa,
chocolate, menta, alcohol, etc; ni medicacion tipo adrenérgicos, teofilina, dopamina, etc., al
cual, excepto en determinadas situaciones se le aconseja retirar la medicacion antirreflujo al
menos 48 horas antes, y los antidcidos (ranitidina, omeprazol) 72-96 horas antes del inicio
de la monitorizacion. La duracion del registro seréd al menos de 18 horas y debe incluir
periodos diurno y nocturno

La correcta colocacion del catéter en el eséfago es crucial para no subestimar la patologia
asociada a reflujo gastroesofagico, sobre todo en los neonatos pretérmino de bajo peso. La
colocacion més precisa se realiza por manometria, pero la dificultad de esta técnica en la
etapa neonatal y pediatrica dificulta su realizacion rutinaria; en el intento por determinar la
correcta colocacion Strobel y colaboradores, realizaron un célculo confiable del es6fago
para determinar la adecuada colocacion del sensor del catéter de pHmetria; tomando en
cuenta la Superficie corporal (m2) y la talla (cm), longitud esofagica (LE), puntualizando
que el calculo es especifico para la colocacion intranasal y oral, permitiendo la formula
para el célculo en cada una, siendo ésta el mejor método validado para la colocacion del
catéter de pH metria, en pacientes pretérmino y nifios evitando asi la toma innecesaria de
rayos X (35).

Se debe llevar un registro detallado de todos los eventos considerando como tales la ingesta
del alimento, la postura, y todas las posibles incidencias que acontezcan. Previo a la
retirada de la sonda se debe efectuar la lectura y en caso de que los resultados sugieran un
desplazamiento de la misma se puede hacer una comprobacion radioldgica para otorgarle el
valor adecuado (8).

Indicaciones de la pHmetria

La pHmetria intraesofagica de 24 horas es una prueba con una alta sensibilidad y
especificidad para el diagndstico de RGE. Sin embargo, en la inmensa mayoria de los
lactantes y nifios con reflujo no serd necesario realizar una pHmetria para llegar al
diagnostico. Las indicaciones para la realizacion del registro pHmétrico fueron establecidas
recientemente por la North American Society for Pediatric Gastroenterology and Nutrition
(NASPGAN)., aunque estas indicaciones deben ser individualizadas segun la situacién de
cada paciente en concreto.

En general, la pHmetria estara indicada en tres tipos de situaciones:

a) Cuando existen sintomas sugestivos de RGE y la evolucion no es favorable a pesar de
instaurar el tratamiento correcto.

b) Cuando quiera establecerse la relacion entre RGE y sintomas extradigestivos.

c) Como control de la eficacia del tratamiento, ya sea médico o quirurgico (8).

3. pHmetria util



3.1 Lactantes con pausas de apnea. La apnea del recién nacido (RN) es el cese de la
respiracion por mas de 20 segundos acompariado de bradicardia, desaturacion de oxigeno,
cianosis, palidez, hipotonia o acidosis metabdlica. Es un hecho frecuente en el RN
prematuro, ya que 80% de los menores de 1000 g y 50% de los menores de 1500 g
presentaran algun episodio de este tipo durante su evolucion. Los episodios de apnea de
origen periférico, producidos durante el suefio y de larga evolucién son los que con mas
probabilidad pueden ser debidos a RGE y en los que mas util puede ser la pHmetria. No es
suficiente con demostrar la existencia de reflujo, sino que debe establecerse la relacion
entre éste y la apnea mediante la realizacion de un registro pneumocardiogréafico maltiple
simultaneo.

No sera necesario realizar pHmetria en aquellos casos en los que la relacion entre las
pausas de apnea y los episodios de reflujo sea clinicamente evidente. Como norma general,
en los lactantes menores de 6 meses debera realizarse pHmetria de doble canal es6fago-
estomago para valorar adecuadamente el efecto que las frecuentes alcalinizaciones gastricas
postprandiales puedan tener sobre el trazado pHmétrico esofagico (36 ).

3.2 Episodios aparentemente amenazadores para la vida. Al igual que en el grupo anterior,
la pHmetria debera formar parte de un registro maltiple de frecuencia cardiaca, respiratoria
y pulsioximetria para establecer la relacién del reflujo con estos episodios (36).

3.3 Asma refractario al tratamiento. Méas de la mitad de los asméticos presentan RGE
concomitante . Sin embargo, el reflujo puede ser tanto causa como consecuencia de la
patologia respiratoria, por lo que lo ideal es que la pHmetria pueda demostrar una relacién
temporal entre los episodios de reflujo y la aparicion de las sibilancias. En los casos en que
esto no sea posible, puede ser Util detectar un patron de RGE consistente en episodios
prolongados durante el periodo nocturno ( 8).

No esté claramente demostrada la necesidad de reflujo a nivel proximal para la

produccidn de los sintomas respiratorios, por lo que puede ser suficiente con la realizacion
de una pHmetria convencional con un solo electrodo esofagico .

3.4 Otros sintomas respiratorios. Puede utilizarse para el diagnostico del RGE oculto en
pacientes con tos crénica, neumonia recurrente o aspiraciones pulmonares, buscando la
presencia de reflujos largos durante el suefio. Aunque lo ideal es demostrar la relacion
temporal del reflujo con la patologia respiratoria, esto puede ser dificil debido al caracter
intermitente de la misma (8).

3.5 Patologia ORL. EI RGE puede ser la causa de diversa sintomatologia ORL, como
estridor, laringitis e, incluso, sinusitis refractarias al tratamiento convencional. EsS menos
probable que otras patologias como la otitis recurrente, la disfonia o la papilomatosis
laringea sean debidas a reflujo (8).

En estos casos si estaria indicada la realizacion de pHmetria de doble canal, situdndose el
electrodo proximal inmediatamente por debajo del esfinter esofagico superior.

3.6 Control del tratamiento médico. Indicada para valorar la eficacia del tratamiento en
nifios con RGE moderado-severo previamente diagnosticado mediante pHmetria.

En los casos con mala evolucion podra realizarse tras 4-8 semanas de tratamiento. Si la
evolucion es favorable, la pHmetria de control puede diferirse 6-12 meses en nifios menores
de 2 afos y 12-24 meses en nifios mas mayores. En casos de RGE leve o de muy buena
evolucion no serad imprescindible la realizacién de pHmetria de control previa al alta
definitiva. En nifios mayores de 5 afios con antecedente de RGE tratado, que permanecen
asintomaticos y que en controles sucesivos muestran una alteraciéon pHmétrica como Unico
dato patologico, sera de poca utilidad seguir repitiendo controles seriados, salvo que la



aparicion de nuevos sintomas indique lo contrario, ya que es previsible que el trastorno
permanezca a largo plazo (8).

3.7 Control pre y postquirargico. Aunque la pHmetria no es el Gnico criterio para indicar la
cirugia, si que puede mostrar datos que la aconsejen, como la persistencia de un reflujo
importante tras el tratamiento, la existencia de reflujos nocturnos prolongados, etc. Por otra
parte, la mejora del registro puede aconsejar el retraso de la cirugia. Aunque no existe
acuerdo undnime sobre la indicacion tras la cirugia, puede realizarse 3-6 meses después
para comprobar la competencia del mecanismo antirreflujo. En aquellos pacientes con
persistencia de los sintomas es necesario realizar pHmetria antes de valorar la
reintervencion.

Parametros

Entre los parametros determinados desde un inicio y llamados, por ello, “clasicos” se
consideran: NUmero de episodios de reflujo (NR), NUmero de episodios de reflujo superior
a 5 minutos (NR>5), Episodio de reflujo mas largo (DR+L), Fraccion de tiempo inferior a
pH 4 o indice de Reflujo (IR).

Posteriormente se han propuesto otros parametros: Duracion media de los episodios de
reflujo (DMR), Duracion media de reflujo durante el suefio (DMRS), Numero de reflujos
por hora (NR/h), Tiempo medio de recuperacién del pH o aclaramiento esofagico (Acl.E),
Reflujo Alcalino (RA), Area bajo la curva de pH<4 (AC<4), e indice Oscilatorio (10).
Todos estos pardmetros deben ser medidos en distintas situaciones: dormido, despierto,
ayunas, comidas, postprandial (120 minutos tras finalizar las comidas) y posicion corporal
(de pie, acostado).

Rangos de normalidad

Autores como, Vandenplas (37), Johnson-De Meester (34), Cucchiara (38), Boix- Ochoa
(39), Tovar , Euler , Lama , aportan datos numéricos, medias y desviaciones standards, asi
como distintos scores, lo que demuestra la dificultad para definir un patrén de normalidad
enel R.G.E.

Segun Vandenplas y cols. las diferencias observadas entre los distintos valores de las
puntuaciones publicadas, podrian justificarse por los variados modelos de aparatos de
pHmetria existentes en el mercado.

A tener en cuenta que los rangos normales para un determinado grupo no son siempre
aplicables a un paciente determinado. En determinadas situaciones es mas importante la
aparicion coincidente de un evento clinico (dolor, tos, apnea, etc.) y su registro como
episodio de RGE, que el estudio global (8).

Parametros: rangos,interpretacién y valoracién

—El'IR es el parametro mas importante y para algunos investigadores el Gnico con validez
en la practica diaria. Refleja el porcentaje de tiempo que el cido permanece en el eséfago
acumuladamente.



Es basico para la interpretacion de los resultados y nos da una idea global del trazado y de
su severidad. Es la variable de la +monitorizacion prolongada del pH esofagico mejor
discriminadora, por si sola, para el diagnostico de RGE (8).

Algunos autores clasifican la gravedad del RGE segun este parametro en: Leve (IR < 10
%), moderado (IR: 10-20 %) y severo (IR > 20 %) (4).

-La Duracion Media de Reflujo durante el Suefio (D.M.R.S.) es un pardmetro descrito por
Jolley y cols. y lo asocian estos autores con R.G.E. con manifestaciones respiratorias. Dan
como valor normal 3,8 6 4.5 minutos .

— El indice Oscilatorio (10) es el tanto por ciento del tiempo de la monitorizacion en que el
pH oscila entre 3.75 y 4.25. Estos autores encuentran con este parametro un 26 % mas de
pacientes con R.G.E. y evitan asi una subestimacion del mismo y del I.R. en la prediccion
de esofagitis, especialmente en los pacientes con enfermedad respiratoria cronica, pues
aproximadamente el 25% de ellos tiene un pH nocturno bajo, pero muy a menudo cerca del
limite de 4. Consideran un 10% como limite bajo y un 15% como limite alto.

— El Reflujo Alcalino (R.A.) esofagico. Se valora como tal al pH superior a 7,5. Ante su
sospecha es necesaria la monitorizacion conjunta con una sonda de pH en estomago para
asegurar el diagndstico.

— El Area bajo la Curva (A.C.) < 4. Aglutina en un solo parametro a varios de los
anteriormente mencionados, y cuantifica la acidez de los reflujos y mide la relacion tiempo-
pH de la acidez del reflujo y no solamente el pico maximo de estos episodios de R.G.E.
Esta variable se correlaciona con el grado de esofagitis (los cambios histoldgicos aumentan,
a medida que aumentan las areas) y es el mejor pardametro que, independiente de la edad,
predice la evolucion de los pacientes . Su valor maximo normal es de 42,5 unidades de pH
por minuto. (8).

-indice de sintomas (IS) . Es el porcentaje de sintomas del total de los mismos que ocurre
dentro de los 5 min anteriores o siguientes a un episodio de reflujo; un IS del 50% o
superior indica la existencia de asociacion entre el sintoma y el reflujo gastroesofagico.

-indice de sensibilidad de los sintomas (ISS). Es el nimero de reflujos relacionados con un
sintoma dividido entre el total de reflujos registrados; un resultado > 10% se considera
positivo. Tanto el indice de sintomas como el indice de sensibilidad de sintomas presentan
limitaciones que se recogen en diversos trabajos realizados, ya que no se dispone realmente
de un punto de corte éptimo y presentan baja sensibilidad sobre todo el IS para
correlacionar reflujo con sintomatologia. Actualmente, se postula por la utilizacién
combinada de los tres parametros existentes para relacionar sintomatologia con reflujo que
son el IS, ISS y la PAS para obtener una mayor precision en la interpretacién de la prueba.
(42).



I11. Planteamiento del problema y justificacion

El reflujo gastroesofagico se define como el paso del contenido géastrico hacia el es6fago y
la ERGE se define como los sintomas o complicaciones del reflujo gastroesofagico. El
reflujo gastroesofagico ocurre de manera fisiologica entre los RN; en los lactantes menores
y en los RN prematuros se presenta un riesgo particularmente alto de ocasionar alguna
patologia. Aproximadamente uno de cada cinco RN prematuros admitidos en las unidades
de cuidados intensivos de Estados Unidos recibe algun tratamiento para reducir el reflujo
gastroesofagico. En los primeros nueve a 12 meses de la vida, el reflujo gastroesofagico
debe considerarse como fisiologico, siempre y cuando no presenten datos clinicos
sintométicos. En los nifios mayores de dos afios las manifestaciones son similares a las de
los pacientes adultos, tanto en el aparato

respiratorio como en el digestivo.(1)

La enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE) es un problema clinico comun en la
poblacién pediatrica, pero aun sigue siendo dificil identificar cual de los sintomas clinicos
puede ayudar al médico a sospechar ERGE y ofrecer un tratamiento oportuno.

Hasta la fecha, ningln sintoma individual o sindrome alguno puede ser utilizado de manera
fiable para diagnosticar ERGE o alguna de sus complicaciones como esofagitis, o bien,
algun factor predictor sobre quien tendra mas probabilidades de responder a la terapia.

Una diversidad de sintomas se pueden atribuir a la enfermedad por reflujo gastroesofagico
(ERGE) en la infancia .El monitoreo por pHmetria de 24 horas es recomendado como el
estandar de oro para diagnosticar ERGE por la Sociedad Europea de Gastroenterologia,
Hepatologia y Nutricion Pediatrica (ESPGHAN) ]. La asociacion entre los sintomas de el
reflujo gastroesofagico y los resultados de pHmetria han sido investigado en adultos, sin
embargo, hay poca informacion en el &mbito pediétrico (8).



IV .- Objetivos

Objetivo principal

Evaluar la prevalencia de sintomas asociados con la enfermedad de reflujo gastroesofagico
(ERGE) en pacientes con resultados anormales en el monitoreo por pHmetria en los nifios.

Objetivos secundarios

Determinar la prevalencia de sintomas asociados con ERGE en nifios mayores de 1 afio de
edad, con el fin de describir la prevalencia de factores asociados con ERGE en estos nifios.

Determinar la prevalencia de sintomas asociados con ERGE en nifios menores a 1 afio de
edad, con el fin de describir la prevalencia de factores asociados con ERGE en estos nifios.

V. Metodologia

a.Tipo y disefio del estudio
Retrospectivo y descriptivo.
b.Poblacion y tamafio de la muestra

Se estudiaron 129 pacientes enviados a la seccién de Fisiologia Gastrointestinal del
Hospital Espafiol de México , a los cuales se les realizd pHmetria de 24 horas por sospecha
de ERGE, entre 1998 hasta el afio 2012. Se registro el resultado de la prueba, los sintomas
de referencia para realizar el estudio, y los datos demogréaficos de los pacientes.

c.Criterios de inclusion

Pacientes con sintomas de tos, dificultad respiratoria, asma, rinitis, pirosis,infeciones de
vias respiratorias frecuentes, reflujo, distension abdominal, neumonia sin toma actual de
antisecretores, los cuales se suspendieron 48 horas previas al estudio.

d.Criterios de exclusion



Pacientes con historia de cirugia antirreflujo, cirugia gastrica, trastornos neurolégicos,
antecedentes de atresia esofagica, fibrosis quistica. Se excluyen ademas pacientes con
reportes de pHmetria incompletos o bien pacientes sin sintomas de referencia.

e.Criterios de eliminacion

Ninguno

f. Variables

Cuantitativas continuas: Edad, %tiempo pH<4, y tiempo de depuracion de acido

Cuantitativas discretas: numero de episodios &cidos y no acidos distales, nimero de
episodios proximales.

Cualitativas: Género (hombre/mujer).

V1. Procedimientos

Los pacientes fueron atendidos en el Servicio Pediatria o bien de Terapia Intensiva
Neonatal de la Unidad de Pediatria del Hospital Espafiol de México. Se les realizo
pHmetria esofagica en la Seccién de Fisiologia Gastrointestinal del Hospital Espafiol, entre
1998 hasta 2012.

El motivo de referencia para realizar el estudio fueron apnea, eventos potencialmente
letales , sindrome de dificultad respiratoria , tos, asma, rinitis, pirosis, infecciones de vias
respiratorias frecuentes, reflujo, distension abdominal, neumonia.

El monitoreo de pH esofagico de 24 horas se realiz6 después del consentimiento informado
usando Digitrapper® (Synectics Medical AB, Sweden), con un electrodo de antimonio
insertado a través de la nariz y posicionado en el es6fago inferior, como se determina con la
férmula de Strobel. (43) El dispositivo de pH se calibré por personal experto

utilizando dos soluciones buffer estandarizadas (pH 1.4 y pH 7.0). Cualquier medicamento
antirreflujo se interrumpid 48 horas antes del estudio. Los datos de pH fueron analizados
con el programa Polygram 98. La puntuacion de Boix- Ochoa se utilizd para interpretar la
pHmetria esofagica de cada paciente, utilizando nimero de reflujos acidos en 24 horas,
namero de episodios de reflujos acidos largos, duracion del episodio de reflujo acido mas
largo y fraccion de tiempo (en porcentaje) con pH < 4.0. De esta manera se clasifico a los
pacientes con reflujo gastroesofagico o con ERGE.



VIIl. Analisis Estadistico

El andlisis de informacion fue con cuadros estadisticos, porcentajes, diagramas sectoriales,
medidas de tendencia central y de dispersion.
Se utilizaron medidas de tendencia central y dispersion para las variables cuantitativas, las

frecuencias son expresadas en términos de proporcion. Para comparar los grupos de
variables categoricas se usaron como pruebas la Jicuadrada (x2) y la de Fisher; se aplico t
de student o la U de Mann-Whitney para datos cuantitativos. Para comparar las variables
cuantitativas continuas se utilizo la tabla de referencias cruzadas (tabla de contingencia tipo
“Cross tabs”),con mas de 2 grupos usamos la prueba de Kruskal Wallis. El nivel de
significancia se consider6 en <0.05 (dos colas). Se utilizé el indice de Youden J como
indice de validacion. Se uso el paquete estadistico SPSS version 21.0

IX. Relevancia y Expectativas

No existen estudios en nuestro pais con pacientes pediatricos con sospecha de ERGE en los
que se busque la asociacién con su sintomatologia. Una orientacion més precisa sobre la
sintomatologia mas prevalente puede dirigir el tratamiento inicial en otra direccién, con
implicaciones terapéuticas y pronosticas.



IX. Resultados

En total, 129 pacientes (54% hombres/46% mujeres) fueron evaluados. Se registro la edad
de los pacientes, su sexo, su edad, el tipo de sintomatologia y, finalmente, el resultado de la
pHmetria practicada . De éstos, 70 (54%) fueron hombres y 59 (46%) fueron mujeresLos
rangos de edades comprendieron desde los 1 dias hasta los 5110 dias (14 afios) de edad. .
La mediana de edad al momento del estudio fue 33 dias.

EDADDIAS
N Valid 129
Missing 0
Mean 362.81
Median 33.00
Std. Deviation 779.523
Minimum 1
Maximum 5110
MUJERES 59/HOMBRES70

Los pacientes < lafio, 50% (n=49) tuvieron una prueba anormal a diferencia de los
pacientes >1afio, quienes el 84% (n=26) tuvieron una prueba anormal.

El area bajo la curva del indice de Reflujo (IR), Numero de reflujos totales (NR-T) y la
duracién de reflujo (DR-L), fue 0.984, 0.975 y 0.904, respectivamente. La Media del 1B-O
es de 11.8, comparativamente con Mayores de 1 afio que es de 28.4. demostrando que entre
menos edad, menor gravedad del reflujo (menos eventos de pH<4). La Media del indice
de reflujo en los menores de 1 afio fue de 1.95, mientras que en los mayores de 1 afio fue
de 5. Por tal, los > 1 afio tienen mayores descensos de pH y mayor tiempo. Igualmente, la
duracion del reflujo mas largo es mayor en el paciente mayor de 1 afio (Media = 48) que en
el menor de 1 afio (Media=25.5). Encontramos diferencia en el 1B-O, IR, NR-T, DR-T
entre los dos grupos (tabla 1). Por tal, el reflujo en pacientes mayores a un afo suele ser
mas grave que en los menores de 1 afio de edad, no por esto demerita su valoracion y
tratamiento.

Variables <1 afo > 1 afio P

Indice B-O 11.8 (1-245.4) 28.4 (3-237.1) 0.001
IR 1.95 (0-54.1 5 (0-92.7) 0.001
DR-L 25.5 (0-778) 48(0-1331) 0.03
NR-T 44.5 (0-649) 123(0-683) 0.000
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El sintoma mas frecuente en los <lafio con ERGE fue la dificultad respiratoria, seguido por
apnea (%), en los >lafio la tos, seguido por dificultad respiratoria, neumonia,
regurgitaciones y pirosis. En Menores de 1 afio, la apnea fue un sintoma presentado hasta
18% comparativamente con los mayores de 1 afio de edad, quienes lo presentaron solo en
1%, sin importancia estadistica. La tos fue presentada en un 4% en menores de 1 afio de
edad, mientras que en mayores de 1 afio de edad llegd a ser hasta 42% presentada, siendo
éste sintoma el que tiene importancia estadistica (p 0.01). la dificultad respiratoria, si bien
fue mas frecuente en los menores de 1 afio de edad, no tuvo significancia estadistica.

En los pacientes menores de 1 afio, fue méas frecuente la sintomatologia respiratoria como
apnea, tos, dificultad respiratoria conforme a lo que describe la literatura, sin encontrar
importancia estadistica en este estudio, aunque la frecuencia es mayor. Por tal, la apnea y la
dificultad respiratoria en menores de 1 afio de edad me orientan a reflujo. En cambio, en
pacientes mayores de 1 afio de edad, la tos es el sintoma que méas me orienta a reflujo.



Sintomas <1 afio ¢/ERGE > 1 afio c/ERGE p
n=49 (100%) n=26 (100%)

Apnea 9 (18%) 1 (4%) 0.1
Tos 2 (4%) 11 (42%) 0.01
Dificultad 11 (22.5%) 3 (12%) 0.2
respiratoria

Rinitis 0 1(/4%) 0.1
Asma 0 1(4%) 0.1
Neumonia 1(2%) 3 (12%) 0.02
IVRA 1 (2%) 0 0.4
Regurgitaciones 3 (6%) 3 (12%) 0.4
Pirosis 2 (4%) 3 (12%) 0.3
Distension 1 (2%) 0 0.4

Tabla 2.- Distribucion de pacientes de acuerdo a sintomatologia.

Conforme a la literatura especifica, el indice de Boix Ochoa asi como el indice de Reflujo
son los parametros mas sensibles y especificos para diagnosticar Reflujo esofagogastico.
Los sintomas respiratorios son con alta frecuencia la manifestacion de ERGE en la edad
pediatrica, el sintoma mas frecuente en los <lafio es la dificultad respiratoria y la tos
acompafada de sintomas digestivos en los >1afio.

IX.- Discusion de resultados y Conclusiones

En una reciente revision bibliografica la asociacion de manifestaciones respiratorias con
RGE presenta una prevalencia con variaciones entre 19.3% y el 65%. Estas diferencias
pueden deberse a los tamafios muestrales de los estudios en nifios, los diferentes criterios
diagnosticos empleados para la definicion de asma y RGE, la variedad de edades
pediatricas analizadas y las técnicas empleadas para la confirmacion del reflujo. La
prevalencia de esta asociacion, calculada segun tamafio muestral mediante diversos analisis
estadisticos, corresponderia a un 24% significativamente mas elevada que en poblacion
infantil sana (3.8%) pero menor que en los adultos. Por el contrario, la prevalencia de la
asociacion con laringitis es del 62.5% menor d ela calculada para adultos (4-10%) y en caso
de tos cronica ocurre algo similar con prevalencia algo menor (27% ) pero superior ala



observada en adultos. En nuestra serie, el grupo d enifios asmaticos fue sélo 1 paciente por
lo que no es valorble para comparar con estos estudios. ( 42,44)

Hasta hace poco, la monitorizacion pH-métrica de 24 h representaba el patron de oro en el
diagnostico de la enfermedad por reflujo gastroesofagico en nifios, con una sensibilidad y
una especificidad cercanas al 90% y una frecuencia de falsos negativos entre el 10 y el
25%. (45).Esta técnica presenta numerosas limitaciones sobre todo en dos aspectos: la
altura alcanzada por el material reflujido dentro del es6fago, las caracteristicas del material
refluido y la deteccion de episodios no acidos. Estos pardmetros son de importancia en la
etiopatogenia de la asociacion de reflujo gastroesofagico y las manifestaciones
extradigestivas: el primero de ellos se relacionaria con las posibles microaspiraciones
causantes de reagudizaciones respiratorias; el segundo determinaria la evolucién que
presentan muchos de nuestros pacientes con inhibidores de bomba de protones o antiacidos,
por lo que la sensibilidad y la espe-cificidad de la pH-metria para estos pacientes
disminuyen considerablemente. Con la combinacion de la pH-metria convencional con la
MII, mejora el rendimiento diagndstico de la primera hasta el doble, sobre todo en
pacientes pediatricos con sintomas respiratorios como demostraron Francavila y
coolaboradores. (46).

La aplicacion de esta técnica combinada permite diagnosticar un mayor ndmero de
episodios &cidos, probablemente por una mayor sensibilidad de ambos métodos, vy la
detecciodn de episodios de re-reflujo que la pHmetria por si sola no puede diagnosticar.

Por otro lado, en lo relativo a los sintomas respiratorios observados durante la realizacion
de los procedimientos, el analisis de estos pardmetros presenta numerosas limitaciones,
sobre todo porque no todos los pacientes manifestaron los mismos sintomas, apareciendo
solo en una pequefia proporcion. En nuestra serie, la tos fue el sintoma mas observado. En
lo relativo al tipo de reflujo relacionado con la sintomatologia, en estudios previos
realizados por Rosen se ha encontrado que la sintomatologia respiratoria se asocia mas
frecuentemente a reflujos no acidos y la asociacion se hace mas probable en nifios
pequenos. (46).

En la actualidad, la combinacion de Impedancia intraluminal con pHmetria representa una
vance en la caracterizacion del reflujo asociado a patologia respiratoria. Sin embargo, esta
técnica continua presentando algunas limitaciones que no podemos obviar como es la falta
de valores de normalidad para la edad pediatrica lo que nos obliga a la utilizacion de
estandares de adultos. Este defecto presenta una dificil resolucion dadas las implicaciones
éticas que conlleva la realizacion de este procedimiento en nifios sanos. Ademas, el coste de
las sondas empleadas es entre 4 y 5 veces mayor que las utilizadas en pHmetria
convencional, lo que limita su empleo en la préctica clinica habitual.



Nuestro estudio, a su vez, presenta limitaciones, desde el nimero de pacientes incluidos en
cada categoria de sintomas asi como la disparidad de rangos de edad, lo que dificulta la
comparacion entre esos grupos.

Si bien algunas investigaciones han demostrado que hasta 80% de los RN prematuros
puede cursar con RGE, no mencionan queé tan propensos estan en relacion con los RN de
término. Adicionalmente, cuando se estudia la relacién el reflujo gastroesofagico precedida
por apnea, ésta suele ser de tipo obstructiva en la mayoria de los casos, y en una tercera
parte de tipo mixta. El porcentaje de estos pacientes es bajo y también son pocos los
pacientes que después de

un episodio de reflujo gastroesofagico presentan apnea. En nuestro estudio, De los
pacientes estudiados por sospecha clinica de apnea central, la pHmetria esofagica de 24
horas, estandar de oro para la ERGE, result6 positiva en 18 % (n = 9) de los casos
presentados en pacientes menores a 1 afio de edad, y tan sélo positva en 4% ( n=1) de los
pacientes mayores a 1 afio de edad. En la literatura se ha referido que la dificultad
diagnostica estriba en que en este grupo de pacientes también suele ocurrir reflujo no acido,
situacion por demas dificil de demostrar en nuestra muestra debido a que nuestro trabajo se
limito al estudio del reflujo acido. Es decir, la monitorizacion

estandar del pH intraesofagico para la deteccién de reflujo puede ser de uso limitado en el
RN prematuro, ya que en estos nifios el pH puede ser alcalino por la leche o por el reflujo
de sales biliares.(36)

A pesar de dichas limitaciones, podemos concluir que la tos y la dificultad respiratoria son
los sintomas mayormente presentados en la enfermedad por reflujo gastroesoféagico en la
edad pediétrica.
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