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1. Introduccion: Definicion y sintomas clasicos

La enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE) es una de las enfermedades
gastrointestinales mas prevalentes. La prevalencia de los sintomas clasicos de
reflujo en la poblacion general occidental oscila entre el 10y el 20 %, y es del
9,8 % en la poblacion espafiola e inferior al 5 % en los paises asiaticos.

Segun la definicién de Montreal, la ERGE se considera como «la condi-
cion que aparece cuando el reflujo del contenido gastrico produce sin-
tomas molestos y/o complicaciones» (figura 1).

El término molestias es la traduccion de la palabra inglesa troublesome, que des-
cribe el punto de vista del paciente. Por lo tanto, la definicién solo considera
el reflujo enfermedad cuando tiene una repercusion significativa para el pa-

ciente.

Los sintomas tipicos de la ERGE son la regurgitacion y la pirosis.

Consideraremos que la pirosis puede alterar la calidad de vida cuando se pro-
duce al menos dos veces a la semana (definicién de Montreal). La sensibilidad
y la especificidad de estos sintomas tipicos de la ERGE erosiva —es decir esofa-
gitis por reflujo— es del 30 al 76 % y del 62 al 96 % respectivamente. La res-
puesta al tratamiento empirico con inhibidores de la bomba de protones (IBP)
tampoco es mucho mejor para predecir esofagitis y tiene una sensibilidad del
78 % y una especificidad escasa, del 54 %. La sensacion es dificil de definir
para los pacientes y suelen describirla como «fuego que sube», «acidez», «re-
flujo» o «ardor de estdbmago». Es relevante evaluar si la sensacion tiene carac-
ter ascendente para poderla distinguir del «ardor» limitado a epigastrico, que
puede sugerir una enfermedad péptica gastroduodenal, aunque aclarar si es
retroesternal o epigastrico o si es ascendente o no a menudo resulta extrema-

damente dificil.

La pirosis es el sintoma mas frecuente de la ERGE; se define como sensacién de
ardor, dolor o fuego, localizada en la region retroesternal, y se caracteriza por
un desplazamiento ascendente. Esta sensacion puede irradiar a varias locali-
zaciones (cuello, mandibula, hombro, brazos) e incluso puede simular un do-
lor de tipo coronario, aunque esto es mas tipico del espasmo esofagico. Apare-
ce predominantemente en el pospandrial inmediato (primera hora) y empeo-
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ra si el paciente se estira (en dectbito). También puede aparecer en aquellas
situaciones donde aumente la presiéon intrabdominal (esfuerzo, agacharse, la
flexién del cuerpo, el embarazo o el aumento reciente de peso).

La regurgitacion se define como la sensacién repentina de subida hasta la boca
de liquido de gusto acido o agrio. Incluso pueden subir alimentos ingeridos
inmediatamente antes. También se relaciona con el dectbito, con la ingesta
reciente, y se puede asociar con sensacion de ahogo y tos. Puede aparecer junto
con la pirosis, o de manera separada. La regurgitacion se diferencia del vomito.
En la regurgitacion el ascenso del contenido géstrico es pasivo, mientras que
el vomito es un mecanismo activo que implica toda una serie de acciones

motoras coordinadas y se asocia a sintomas previos como nauseas.

La ERGE puede causar episodios de dolor toracico no cardiaco (DTNC) y es-
ta forma de presentacion define el sindrome de dolor toricico por reflujo. La
disfagia (sensacion de que hay dificultad para que los alimentos pasen de la
boca al estdbmago) es un sintoma que no es infrecuente en pacientes con ER-
GE. Cuando la disfagia es persistente y/o progresiva se tiene que considerar un
sintoma de alarma y hemos de hacer endoscopia para descartar una estenosis
péptica o un céncer de eséfago. El vomito persistente, la hemorragia gastro-
intestinal, la anemia ferropénica, la pérdida de peso no intencionada o una
tumoracion epigastrica palpable son otros sintomas y signos de alarma que se

tienen que evaluar mediante endoscopia.

Tradicionalmente los eructos, la ndusea, la hipersalivacion, el hipo, el globo
faringeo o la odinofagia se han considerado sintomas atipicos de RGE. Su pre-
valencia es muy elevada y muy a menudo no estan relacionados con el reflujo.
Estos sintomas, no obstante, forman parte de los sindromes extraesofagicos ya
establecidos o propuestos en la clasificacion de Montreal (figura 1).
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2. Clasificacion

La ERGE se puede manifestar exclusivamente con sintomas -ERGE no erosiva-,
con lesiones de la mucosa esofégica o con la presencia simultanea de sintomas
y lesiones ~ERGE erosiva. No hay una relacién directa entre la gravedad y la
duracién de los sintomas por reflujo y los hallazgos en la endoscopia. Del 30
al 70 % de los pacientes con sintomas tipicos de ERGE no presentan ninguna

lesion en la endoscopia.

Los resultados de la endoscopia clasifican a la ERGE en enfermedad por reflu-
jo con esofagitis (ERGE erosiva) frente a enfermedad por reflujo con endosco-
pia negativa (ERGE no erosiva). La ERGE no erosiva se ha definido como la
presencia de sintomas de RGE clasicos en ausencia de esofago de Barrett, de
erosiones o de ulceraciones. En el consenso de Montreal se aprob6é un cambio
conceptual en la clasificacion de las manifestaciones y los sindromes relacio-
nados con la ERGE. Las manifestaciones se han dividido en sindromes esofa-

gicos y extraesofagicos (figura 1).

Figura 1: Definicién de ERGE y sindromes constituyentes

La ERGE
es una condicién que aparece cuando el reflujo del contenido del estémago
produce sintomas molestos y/o complicaciones

Sindromes Sindromes
esofagicos extraesofagicos
v i v I
| Sintomaticos | | Con lesiones | | Establecidos | | Propuestos |
1. Sindrome de 1. Esofagitis por reflujo 1. Sindrome de la tos 1. Faringitis
reflujo tipico 2. Estenosis por reflujo por reflujo 2. Sinusitis
2. Sindrome de 3. Eséfago de Barrett 2. Sindrome de 3. Fibrosis pulmonar
dolor toracico 4. Adenocarcinoma laringitis por reflujo idiopatica
por reflujo de eséfago 3. Sindrome de asma 4. Otitis media
por reflujo recurrente
4. Sindrome de erosién
dental por reflujo

Fuente: adaptado de M. Marzo (2009)
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3. Historia natural

La ERGE se considera una enfermedad de caracter crénico con sintomas epis6-
dicos y recurrentes, de intensidad variable y periodos intermitentes de remi-
sién. Se trata de una enfermedad benigna, aunque en ocasiones la persistencia
e intensidad de los sintomas pueden interferir con las actividades de la vida
diaria y ocasionar una importante morbilidad, con afectacion de la calidad de

vida y un gran impacto en el consumo de recursos sanitarios.
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4. Mecanismo de produccion y etiologia

La regurgitacion es secundaria al aumento de la presidn gastrica superior a
efectos de barrera presiva de la unién esofagogastrica y de la cantidad de ma-
terial gastrico que refluye, que puede ser mas abundante en el momento pos-

pandrial inmediato.

La unién gastroesofagica (UGE) estd formada por dos estructuras basicas su-
perpuestas, el esfinter esofagico inferior (EEI) y el diafragma crural, que cuan-
do estan intactos presentan un adecuado tono de reposo asegurando que no
se produzca la migracién del contenido gastrico hacia el es6fago. Las relaja-
ciones transitorias del EEI son un fenémeno fisioloégico que se produce como
respuesta de la distension gastrica, pero un excesivo reflujo durante las relaja-
ciones transitorias del EEI es uno de los fenbmenos mas comunes observados

en los pacientes con RGE.

Los enfermos con hernia de hiato (HH) tienen maés riesgo de presentar sinto-
mas de RGE, esofagitis por reflujo, eséfago de Barrett y adenocarcinoma de
esOfago. En la HH, el EEI se ve desplazado proximalmente y esto conduce a
la separacion del diafragma. Con esto perdemos la compresion extrinseca del
diafragma sobre la UEG y con la pérdida del angulo de His que incrementa la
incompetencia de la UEG aumenta también la laxitud del ligamentos freno-
esofagico y se ensancha el hiato esofagico. Todo esto puede permitir el paso
de mas contenido tanto de gas como de liquido e incluso de s6lidos de mayor
viscosidad. La morfologia de la UEG se puede dividir en tres subtipos morfo-
l16gicos desde un punto de vista manométrico: subtipo 1 (normal), subtipo 2
(separacion <3 cm entre el EEI y el diafragma crural) y el subtipo 3 (separacion
de >3 cm entre el EEI y el diafragma crural).

Cuando se produce un episodio de reflujo, este es eliminado por dos mecanis-
mos, a) la generacion de una contraccion peristaltica secundaria que limpia el
contenido refluido del es6fago y lo devuelve a la cavidad gastrica y b) una se-
gunda deglucién posreflujo que genera una contraccion peristaltica que apor-
ta saliva para neutralizar la acidificacion del contenido esofagico. En muchos
pacientes con ERGE, la funcion motora esta intacta y normal; no obstante,
otros presentan alteracion de la funcién motora del cuerpo esofagico (peris-
talsis fragmentada, motilidad esofagica ineficaz y ausencia de contractilidad
del cuerpo esofagico), que puede alterar la aclaracion esofagica y aumentar la
exposicion esofagica al acido, con la consecuente probabilidad de esofagitis.
Otro factor que puede influir en la aclaracién esofdgica puede ser la presencia

de una HH. En los pacientes con HH, puede quedar una pequefia cantidad de
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material refluido en el saco herniario, que puede ser regurgitado de nuevo ha-
cia el es6fago aprovechado la relajacion del EEI posdeglucion. Esta secuencia
se puede repetir, lo que prolonga la exposicion del es6fago al acido.

La acid pocket es una capa sobrenadante de dcido gastrico que se sitia sobre el
alimento ingerido inmediatamente por debajo de la UEG. En personas sanas,
la transicién entre el medio acido al medio alcalino se produce en la UEG
durante el periodo posprandial. No obstante, cuando la UEG es débil o en
presencia de HH, la acidpocket podria migrar hacia el es6fago distal.
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5. Factores de riesgo y/o proteccion

En las personas con ERGE varios factores genéticos y adquiridos pueden con-
tribuir al desarrollo de la enfermedad:

e La obesidad es un factor de riesgo de ERGE muy importante, con un gra-
diente de asociacion con el IMC. El aumento de peso con independencia
del IMC también se asocia a la ERGE.

¢ Fl ejercicio fisico intenso puede exacerbar la ERGE y el moderado podria
ser un factor protector, aunque la evidencia disponible es escasa.

¢ FEl consumo de tabaco es un factor de riesgo, y hay un gradiente de asocia-

cion relacionado con el tiempo de consumo.

e Determinados farmacos (bloqueadores de los canales del calcio, anticoli-
nérgicos, aminofilinas, nitratos, opidceos y esteroides) pueden empeorar
los sintomas de ERGE.

¢ La hernia de hiato por deslizamiento aumenta el riesgo de ERGE y contri-

buye a las alteraciones de la aclaracién esofagica.

e Las comidas abundantes y con alto contenido en grasas antes de ir a dor-
mir empeoran los episodios de reflujo nocturno, por lo que se recomienda
evitar ingestas copiosas y grasientas 2-3 horas previas al dectbito.

Hay otros factores que tradicionalmente se han relacionado con la ERGE, pe-
ro de los que no existe una evidencia significativa en la actualidad. Son los
siguientes:

¢ Laedad, el sexoy las diferencias raciales y étnicas no son factores de riesgo
claramente significativos de ERGE.

e Lamayoria de los alimentos estudiados no se asocian de forma importante
con sintomas de ERGE (tipicamente chocolate, cafeina, picantes, citricos,
bebidas carbonatadas).

e Lasuspension del consumo de alcohol y tabaco (sustancias que aumentan
la exposicién 4cida a nivel del eséfago) no evidencia una disminucién de
las relajaciones transitorias a nivel del EEI, ni mejora la pH-metria esofa-

gica ni los sintomas de reflujo.
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6. Diagnostico de 1a ERGE

Las herramientas més utilizadas en el diagnéstico de la ERGE son la historia
clinica detallada, el ensayo terapéutico con inhibidores de la bomba de pro-
tones (IBP), la endoscopia y los estudios funcionales (manometria esofagica
de alta resolucion con pH-metria y pH- impedanciometria de 24 horas esofé-
gica). La sensibilidad (26 %) y especificidad (50 %) del esofagograma con bario
son muy bajas respecto a la endoscopia, y en la actualidad no se considera
una prueba diagnoéstica indicada en la ERGE, aunque desde un punto de vista
practico puede ayudar a la mejor caracterizacion de una HH.

El enfoque diagndstico de los pacientes con pirosis y regurgitacion depende
de la frecuencia e intensidad, asi como de la duracién de los sintomas. Se con-
sidera que la sintomatologia es leve cuando los sintomas son intermitentes,
aparecen relacionados con transgresiones dietéticas y se alivian con antiéci-
dos. Estos pacientes no suelen presentar lesiones en la endoscopia y, si las pre-
sentan, son leves. En aquellos casos donde los sintomas son frecuentes (més
de 2 veces por semana) de manera continuada durante un periodo superior a 6
meses y se alivian de forma incompleta o parcial con el tratamiento empirico,
es donde hemos de valorar hacer diagndstico y tratamiento a largo plazo. En
torno a un 50 % presentaran un estudio endoscépico con esofagitis, especial-
mente si no hay interferencia con tratamiento antisecretor previo.

Nota

Recientemente ha sido publicado un documento de consenso del International Working
Group for Disorders of Gastrointestinal Motility and Function en el que encontraréis
un claro algoritmo del manejo de los pacientes con reflujo y el papel de cada prueba
diagnostica:

Edoardo Savarino et al., y The International Working Group for Disorders of Gastrointes-
tinal Motility and Function (2017). Expert consensus document: Advances in the phy-
siological assessment and diagnosis of GERD, Nature Reviews Gastroenterology & Hepato-
logy, 14 (11), 665-676. Doi: 10.1038/nrgastro.2017.130.

Segtin este consenso, los pacientes con clinica sin signos de alarma (disfagia,
anemia, pérdida de peso) se tratardn de manera empirica con IBP y se reservara
la endoscopia (con biopsias esofagicas para el estudio de esofagitis eosinofilica)
para los pacientes que no respondan al tratamiento empirico, con signos de
alarma o con presentaciones atipicas. Si la endoscopia no muestra signos de
esofagitis y el paciente presenta sintomas tipicos, se iniciara un tratamiento
empirico con IBP.

En los pacientes con sintomas persistentes sin una explicacion clara, se reco-
mienda pH-metria de 24 h sin tratamiento con IBP. Existe un cierto consenso
en que en esta fase la impedanciometria de 24 h no ofrece ninguna ventaja
adicional a la pH-metria de 24 h. En aquellos pacientes con exposiciéon acida


https://www.nature.com/articles/nrgastro.2017.130
https://www.nature.com/articles/nrgastro.2017.130
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probada (esofagitis grado C o D, E. Barrett, estenosis péptica o estudio con pH-
metria patoldgica previa) y persistencia de los sintomas a pesar de IBP a dosis
altas, se recomienda realizar la monitorizacién de reflujo ambulatoria (pH-im-
pedancia) pero bajo tratamiento con IBP. Los resultados nos permitirian diag-
nosticar reflujo acido a pesar del tratamiento, ausencia de evidencia de reflujo
o hipersensibilidad al reflujo no acido. En estos pacientes la impedanciometria
ofrece la ventaja de la monitorizacion del reflujo no acido.
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7. Complicaciones asociadas a ERGE

Las complicaciones esoféagicas de la ERGE son la esofagitis, la hemortragia, la
estenosis, el es6fago de Barrett y el adenocarcinoma. La esofagitis por reflujo
representa la consecuencia méas comun entre las lesiones del es6fago. La es-
tenosis, el es6fago de Barrett y el adenocarcinoma son manifestaciones muy
poco frecuentes. La hemorragia en pacientes con ERGE es rara y puede darse
en pacientes que presentan tlcera esofagica.

7.1. Esofagitis por reflujo

La esofagitis erosiva por reflujo es la consecuencia de un desequilibrio entre
factores agresivos y defensivos de la mucosa. Las lesiones endoscopicas se es-
tratifican segan su gravedad mediante varias clasificaciones. Las mas emplea-
das son la de Savary-Miller y la de Los Angeles, y esta Gltima es la mas utilizada
en nuestro medio y la que presenta menor variabilidad interobservador (tabla

1, figura 2).

Tabla 1. Clasificacién endoscépica de la ERGE

Savary- Miller (1977) Los Angeles (1999)

I. Eritema o erosién Gnica o mdltiple no con- | A. Una o més erosiones mucosas <5 mm que
fluente no se extienden entre dos pliegues mucosos

II. Erosiones confluentes, no circunferenciales |B. Lo mismo con tamafio >5 mm

Ill. Lesién circunferencial C. La lesién supera el espacio entre dos plie-
gues, pero no el 75 % de la circunferencia

IV. Lesiones crénicas: Ulceras, estenosis, meta- | D. La lesion afecta a mas del 75 % de la cir-
plasia cilindrica y braquieséfago cunferencia

Fuente: http://iwgco.net/


http://iwgco.net/
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Figura 2. Clasificacién de Los Angeles

LOS ANGELES CLASSIFICATION

of Reflux Esophagitis

Developed by the International Working Group for
the Classification of Reflux Oesophagitis (IWGCO) 2\

"“ —] wf::;}},

LA Grade A LA Grade B

I‘Iﬂ I‘.ﬂ
One (or more) mucosal broak no One (or Mmore) Mucosal break more
longer than Smm, that does not extend than 5 mm long. that does not extend
between the 1ops of two mucosal folds botweoeon the tops of two mucosal folds

LA Grade C LA Grade D

One (or more) mucosal broak that is One (or more) mucosal break which
cCoONtinuous batween the tops of two or involves at least 75% of the
more mucosal folds, but which involves osophageoal circumforonce

loss than 75% of the circumference

Fuente: http://iwgco.net/

7.2. Esofago de Barrett (EB)

El es6fago de Barrett (EB) se define como la sustitucién parcial de las
células del epitelio normal escamoso por células columnares (metaplasia
intestinal) en la unién gastroesofagica proximal.

Nota

jAtencién aqui! Un error frecuente es considerar la metaplasia gastrica (que no tiene sig-
nificado patolégico) como eséfago de Barrett. Esto, aparte de generar una ansiedad inne-
cesaria al paciente, hace que se incluya en un innecesario programa de cribado.

Para el diagnéstico se requiere la descripcion endoscopica y confirmacion his-
tologica. El término endoscopia con sospecha de metaplasia esofdgica (ESME) des-
cribe los hallazgos endoscopicos a la espera de una confirmacién histologica.

Los factores de riesgo asociados con el desarrollo de EB son la ERGE de larga
duracion, el sexo masculino, la obesidad central y una edad superior a 50 afios.
El objetivo de un programa de deteccion y vigilancia de EB es identificar a
individuos en riesgo de progresion al adenocarcinoma esofdgico a pesar de


http://iwgco.net/
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que el riesgo en términos absolutos es muy bajo (1 por 1.000 por afio), lo que
hace que algunos autores cuestionen la utilidad del cribado y que este no se
recomiende en determinadas condiciones.

Lectura recomendada

Os aconsejamos leer las recomendaciones para el diagndstico, seguimiento y tratamiento
del EB segin The American College of Gastroenterology:

N. J. Shaheen et al., y American College of Gastroenterology (2015). ACG Clinical Gui-
deline: Diagnosis and Management of Barrett’s Esophagus. The American Journal of Gas-
troenterology, 111 (1), 30-50. Doi: 10.1038/ajg.2015.322.

Las recomendaciones para el diagndstico son las siguientes:

1) Se tiene que diagnosticar el EB cuando haya una extensién de mucosa de
color asalmonado con una extensiéon >1 cm proximal a la UEG con biopsia

concluyente.

2) No se tiene que realizar biopsia endoscéopica en presencia de una linea Z
normal o una linea Z con <1 cm de variabilidad (es decir, si no hay imagen

clara).

3) Tenemos que describir la extension del Barrett utilizando la clasificacion de
Praga, que incluye circunferencia y longitud maxima del segmento (figura 3).

4) Deberiamos informar la ubicacién del hiato diafragmatico y de la unién

gastroesofagica.

5) Cuando sospechemos EB, deberiamos obtener al menos 8 biopsias aleatorias
para maximizar el rendimiento de la histologia. En pacientes con sospecha
de EB cortos (1-2 cm) donde no se pueden hacer 8 biopsias, se tendrian que

obtener al menos 4 biopsias, y una biopsia de las lengiietas de EB.

6) En pacientes con sospecha endoscopica de EB y carencia de metaplasia in-
testinal en la histologia, se tendria que repetir la endoscopia en 1 o 2 afios
para descartar EB.
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Figura 3. Clasificacién de Praga para el EB

PRAGUE CRITERIA

For Endoscopically Suspected Esophageal
Columnar Metaplasia/Barrett’s Esophagus

Developed by the Barrett's Oesophagus Subgroup of the International
Working Group for the Classification of Reflux Oesophagitis (IWGCO)

V o —
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Las recomendaciones para el cribado de EB son las siguientes:

1) Tenemos que considerar la deteccién de EB en hombres con sintomas cro6-
nicos (>5 afos) y/o frecuentes de reflujo gastroesofadgico y dos o mas factores
de riesgo para EB o cancer de es6fago (edad >50 afios, raza caucasica, presencia
de obesidad central, historial actual o pasada de tabaquismo o una historia
confirmada de EB o cancer de es6fago en un pariente de primer grado).

2) Las mujeres tienen un riesgo menor de cancer de es6fago y no se recomienda
la deteccién de EB. Podria considerarse en casos individuales con multiples
factores de riesgo para EB y cancer de es6fago (los mismos que en 1).

3) No se recomienda la evaluacién de la poblacién general.
4) Antes de realizar la deteccion, se debe tener en cuenta la esperanza de vida

global del paciente y las consecuencias posteriores (necesidad de vigilancia

endoscOpica periddica y la terapia).


http://www.iwgco.net/docs/Prague_Criteria_Poster.jpg
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5) Sila evaluaciéon endoscopica inicial es negativa para EB, no se requieren mas
seguimientos endoscopicos. Si la endoscopia revela la esofagitis (clasificacion
B, Cy D de Los Angeles), se recomienda terapia con IBP durante 8-12 semanas
para garantizar la curacion de la esofagitis y nueva endoscopia para excluir EB
subyacente.

Una vez diagnosticado el EB, hemos de seguir las siguientes pautas para la
vigilancia endoscépica (recordad que no sera aplicable en aquellos pacientes

con una longitud inferior a 1 cm):

Nota
Hay una figura con un esquema muy aclaratorio en el articulo:

N. J. Shaheen et al., y American College of Gastroenterology (2015). ACG Clinical Gui-
deline: Diagnosis and Management of Barrett's Esophagus. The American Journal of Gas-
troenterology, 111 (1), 30-50. Doi: 10.1038/ajg.2015.322.

1) Los pacientes solo tienen que ser vigilados después del asesoramiento ade-

cuado sobre los riesgos y los beneficios de la vigilancia.

2) En este momento no se recomienda el uso rutinario de técnicas de imagen

avanzadas que no sean la cromoendoscopia.

3) Tenemos que hacer biopsias de cuatro cuadrantes a intervalos de 2 cm en
pacientes sin displasia e intervalos de 1 cm en pacientes con displasia previa.

4) Las alteraciones macroscopicas nodulares a nivel de la mucosa se tienen
que biopsiar por separado, preferiblemente con reseccién endoscopica de la
mucosa. Si esta no es posible, hay que valorar referir al paciente a un centro
de referencia.

5) No se tienen que obtener biopsias de las areas de la mucosa con evidencia
endoscopica de esofagitis erosiva.

6) La displasia debe ser confirmada por dos patélogos, al menos uno especia-
lizado en patologia gastrointestinal.

7) Actualmente no se recomienda el uso de biomarcadores adicionales para la
estratificacion del riesgo de pacientes con EB.

8) En los pacientes con EB sin displasia la vigilancia endoscépica se tiene que

realizar a intervalos de 3 a 5 arios.
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9) Para los pacientes con displasia indefinida, se tiene que realizar una endos-
copia repetida después de la optimizacion del tratamiento con IBP durante 3-6
meses. Si se confirma la presencia de displasia, se recomienda un intervalo de
vigilancia de 12 meses

10) Para los pacientes con displasia de bajo grado confirmada y sin comorbi-
lidad importante, la terapia endoscopica con radiofrecuencia se considera la
modalidad de tratamiento preferida. La vigilancia endosc6pica cada 12 meses
es una alternativa aceptable.

11) Los pacientes con displasia de alto grado han de ser tratados con terapia
endoscopica excepto si hay comorbilidad importando que afecte a su esperan-
za de vida.

Las recomendaciones respecto al tratamiento se encuentran resumidas en los

siguientes puntos:

1) Quimioprevencion

* Recomendaremos terapia con IBP una vez al dia a los pacientes con EB. No
se recomienda el uso sistematico de dos veces al dia, salvo que sea necesario
debido al control deficiente de los sintomas de reflujo o esofagitis.

¢ No tenemos que prescribir rutinariamente antiinflamatorios no esteroi-
deos ni 4cido acetilsalicilico como una estrategia de prevencion de la neo-

plasia a los pacientes con EB.

2) Terapia endoscopica

* Recomendaremos mucosectomia de las lesiones nodulares en el segmento Nota

de EB como maniobra diagndstica y terapéutica inicial. Una vez resecada
. . . . . . La neoplasia de eséfago apare-
la displasia de alto grado o carcinoma intramucoso, se tiene que realizar ce a menudo en pacientes plu-
ripatolégicos y de edad avan-
zada, lo que limita las posibili-
dades de tratamiento agresivo.
Tenemos que evaluar el ries-

una terapia ablativa endoscopica del EB restante.

e Sien la reseccién endoscopica de la mucosa se encuentra neoplasia en los go-beneficio de los tratamien-
P . . . . tos agresivos de manera indivi-
margenes profundos, deberemos asumir que persiste neoplasia residual. du alg

Se han de considerar terapias endoscopicas adicionales, quirargicas o sis-

témicas.

¢ No hemos de indicar rutinariamente terapias ablativas endoscépicas a los
pacientes con EB sin displasia por su bajo riesgo de progresion a adenocar-
cinoma de es6fago. La terapia endoscopica es el procedimiento de elecciéon
para pacientes con displasia (bajo y alto grado).
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e Laterapia endoscopica es el tratamiento de eleccion en pacientes con ade-
nocarcinoma de es6fago con estadiaje T1a, tanto por su efectividad como
por la tolerancia.

e En pacientes con adenocarcinoma de eso6fago con estadiaje T1b, debere-
mos discutir en comité multidisciplinar la mejor opcién terapéutica antes
de indicar la terapia endoscopica. La terapia endoscépica puede ser una es-
trategia alternativa a la esofagectomia, especialmente en aquellos pacien-
tes con neoplasia superficial (sm1), bien diferenciada y que no tiene una
invasion linfovascular, o bien en aquellos pacientes con patologia de base

grave.

e La ecoendoscopia u otras modalidades de diagnoéstico por la imagen pre-
vias a la realizacién de una mucosectomia no aportan informacion util.
Ademas, podrian magnificar o infravalorar los hallazgos, por lo que no se

recomiendan previamente a la realizacion de la mucosectomia.

¢ En pacientes con un estadiaje T1b, el estadiaje con ecoendoscopia puede
tener un papel importante para descartar extensiéon de la neoplasia. Per-

mite la valoracién y el muestreo de ganglios linfaticos regionales.

e El tratamiento con radiofrecuencia es la técnica de eleccién en pacientes
tributarios de terapia endoscépica ablativa (EB con displasia sin lesién no-

dular o después de reseccién endoscopica de las lesiones visibles).

3) Tratamiento quirdrgico

e La cirugia antirreflujo no se tiene que indicar en pacientes con EB como
medida antineopldsica. No revierte los cambios histologicos ni reduce el
riesgo de adenocarcinoma. Estaria indicada en aquellos pacientes con con-
trol parcial de la sintomatologia del reflujo con el tratamiento médico op-
timizado.

e Enlos casos de adenocarcinoma de es6fago con invasion en la submucosa,
especialmente aquellos con invasiéon en capas medias o profundas de la
submucosa (T1b, SM2-3), se recomienda realizar una reseccién de es6fago
y considerar tratamiento neoadyuvante.

e En pacientes con un estadiaje T1la o T1b sm1, con pobre diferenciacion,
invasion linfovascular o mucosectomia incompleta se tendrian que valorar
las terapias quirdrgicas y/o multimodalidad, en funcion de la edad, las
patologias concomitantes y las preferencias de los pacientes.
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8. Esofago hipersensible y pirosis funcional

Los pacientes que presentan una ERGE no erosiva presentan una respuesta
menor al tratamiento con IBP que los pacientes con ERGE erosiva. En pacien-
tes con ERGE no erosiva y sin respuesta al tratamiento esta indicado realizar
una fibrogastroscopia para descartar otras causas que justifiquen la ausencia
de respuesta. Tendremos que tomar biopsias para descartar una esofagitis eo-
sinofilica y hacer estudio con pH-metria de 24 h o pH-impedancia 24 h sin
tratamiento IBP para comprobar o descartar la presencia de RGE. En este con-
texto se pueden tener tres situaciones: a) reflujo patoldgico (ERNE, enferme-
dad por reflujo no erosiva), b) reflujo dentro de los limites fisiol6gicos con
asociacion sintomaética positiva (es6fago hipersensible) y c) ausencia de reflujo
patolégico y ausencia de relacion sintomatica o de alteraciones microscopicas

de esofagitis (pirosis funcional) segan los recientes criterios de ROMA IV.

En aquellos pacientes sin respuesta a los IBP (dosis doble) y con reflujo proba-
do previo (segin pH-metria de 24 h o pH-impedancia 24 h sin tratamiento IBP
o estudio endoscopico con esofagitis grado C o D) el estudio funcional que se
recomienda es una pH-impedancia 24 h con tratamiento. En este contexto nos
podremos encontrar también tres escenarios diferentes: a) reflujo verdadera-
mente refractario (con estudio funcional patolégico pese al tratamiento con
IBP), b) superposicién entre pirosis funcional y ERGE (si la exposicién es nor-
mal y sin asociacién de sintomas de reflujo) o ¢) superposicién entre es6fago
hipersensible y ERGE (si la exposicién dcida con tratamiento es normal en el
estudio con impedancia pero encontramos asociacion positiva entre sintomas
de reflujo y episodios de reflujo acido).

Nota

En el Gltimo consenso de ROMA IV para los trastornos esofagicos, encontraréis una cla-
sificacién de los pacientes con clinica de RGE segun estos criterios en funcién de los ha-
llazgos en la endoscopia y los estudios funcionales (ver Aziz et al., 2016).

Respecto al tratamiento de estos pacientes, en pacientes con alguna comorbi-
lidad psicologica (ansiedad, depresion o estrés) la disminucién del umbral de
percepcion puede provocar que estimulos de baja intensidad se identifiquen
como dolorosos. Dado que la serotonina es un importante neuromodulador
central y periférico, podria tener un papel importante para disminuir el um-
bral sensitivo. También hay evidencias de una sobrerregulacién de los recep-
tores sensibles al acido (por ejemplo, el receptor TRPV1) en respuesta a la ex-
posicion al 4cido, y de inflamacién neurogénica secundaria al aumento en la
liberacion de sustancia P y su receptor (neurokinina-1). En el caso de los pa-
cientes con pirosis funcional, se piensa que el aumento de la sensibilizacién
de los quimiorreceptores acidos es secundario a una mayor permeabilidad que
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da acceso a sustancias luminales que acceden a las capas mds profundas del
esOfago, donde pueden inducir una respuesta inflamatoria sin relacién tem-
poral con el estimulo de reflujo.

Respecto al tratamiento, en los pacientes con es6fago hipersensible sensibles Nota

al acido se recomienda tratamiento con IBP dado que pueden responder a IBP
En el dltimo consenso de RO-

a dosis estandar o doble dosis. Sin embargo, los pacientes con sintomas se- MA IV para los trastornos eso-
cundarios a reflujo débilmente acido y no acido en general son refractarios fagicos, encontraréis una tabla

muy clara con las diferentes
al tratamiento con IBP. Existe muy poca evidencia de la respuesta de estos pa- dosis y farmacos utilizados.

cientes a los procedimientos antirreflujo. El pilar del tratamiento del es6fago
hipersensible y la pirosis funcional se basa en los moduladores del dolor in-
cluyendo antidepresivos triciclicos, inhibidores selectivos de la recaudacién
de serotonina, inhibidores noradrenérgicos de la recaudacion de serotonina y
gabapentenoides. En todo caso, este farmaco se tiene que administrar a dosis
que no alteren el estado de animo.
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9. Tratamiento de l1a ERGE

Los objetivos que persigue el tratamiento de la ERGE son los siguientes: a)
control de la sintomatologia, b) curaciéon de las lesiones, c) prevencién de la
recidiva y de las complicaciones, d) evitar la progresién hacia displasia y ade-

nocarcinoma.

A continuacién se detallan los principales tratamiento actuales para la ERGE.

9.1. Medidas higiénico-dietéticas

Incluyen una serie de consejos de frecuente recomendacion, que, sin embar-
go, son de caracter empirico, con evidencias cientificas débiles o no conclu-
yentes sobre su utilidad. Parece razonable, por lo tanto, no ser excesivamente
contundente en las restricciones dietéticas y solo recurrir a estas en subgrupos
de pacientes en los cuales, por ejemplo, existe clara relacién entre la apariciéon
de la clinica de reflujo o la ingesta de determinados alimentos o farmacos. El
aumento de peso corporal es uno de los factores sobre los que tenemos maés

evidencia, pero también uno de los mas dificiles de solucionar.

Respecto a las medidas posturales, varios estudios muestran que el reflujo au-
menta en dectibito derecho; por lo tanto, los pacientes que duermen con la
cabecera de la cama levantada (45°) y en dectbito izquierdo presentan menos
episodios de reflujo. Aunque no todos los estudios muestran una asociaciéon
clara, esta medida puede ser recomendable en aquellos pacientes que la tole-
ren y presenten una pH-metria que muestre una gran exposicion al acido de
predominio nocturno y con mala aclaracién esofagica.

9.2. Antiacidos y alginatos

El mecanismo de accién se basa en neutralizar la secrecién acida (hidréxido
de aluminio, carbonato célcico) o crear un efecto barrera entre el contenido
refluido y la mucosa esofagica para prevenir el reflujo de la acid pocket (algina-
tos). Su indicacion la encontrariamos como terapia adyuvante a los IBP, con el
objetivo de mejorar el control de los sintomas tipicos en pacientes en los que
los antisecretores presentan pérdidas esporadicas de eficacia.

9.3. Sucralfato
Ejerce un efecto citoprotector local uniéndose a los acidos biliares y la pepsina,

ademas de facilitar la cicatrizacion de las lesiones. No posee indicacién espe-

cifica en la ERGE y se utiliza excepcionalmente. Podria ser de utilidad en casos
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en los que interese tratar de forma especifica el reflujo alcalino. Su presenta-
cion es en sobres de 1 g, con una posologia de 1 g via oral 4 veces al dia 1 hora
antes de las comidas y antes de ir a dormir.

9.4. Antisecretores

Son los antagonistas de los receptores de la histamina 2 (anti-H2) y los inhi-
bidores de la bomba de protones (IBP).

9.4.1. Antagonistas de los receptores de la histamina 2 (anti-H2)

Tienen una eficacia inferior que los IBP en el control sintomatico y en la reso-
lucién de la esofagitis, asi como en la prevenciéon de recidivas y complicacio-
nes. Son una alternativa véalida en pacientes con sintomatologia leve, y en los
infrecuentes casos de que los IBP causen efectos adversos graves. Su eficacia
no mejora al superar la dosis estandar (300 mg/d de ranitidina, 40 mg/d de
famotidina, 800-1.000 mg/d de cimetidina, 300 mg/d de nizatidina, y 150 mg/
d de roxatidina).

9.4.2. Inhibidores de 1a bomba de protones (IBP)

Son el tratamiento de elecciéon en pacientes con sintomas moderados

O graves.

Son eficaces tanto en su administraciéon a demanda, como de manera conti-
nua. Sus tasas de curacién mucosa inicial son cercanas al 90 %, pero la reso-
lucién completa de los sintomas cuando se emplean dosis estandar solo se
consigue en el 60-70 % de los casos. Las moléculas que constituyen este gru-
po v sus dosis de tratamiento estdndar son: omeprazol 20 mg/d, lansoprazol
30 mg/d, rabeprazol 20 mg/d, pantoprazole 40 mg/d y esomeprazol 20 mg/d.
A pesar de que la eficacia clinica de los diferentes IBP es similar en esofagitis
leve, esomeprazol, y rabeprazol consiguen una mayor inhibicion de la secre-
cion acida y son mads efectivos en pacientes con esofagitis grave. Las pautas e
indicaciones establecidas son las siguientes:

1) ERGE tipica no complicada con sintomas leves: informar sobre recomenda-
ciones higiénico-dietéticas y emplear IBP a demanda.

2) ERGE tipica no complicada con sintomas moderados: cualquier IBP a dosis
estandar durante 4 semanas (doblar la dosis y prolongar otras 4 semanas si no
responde) y continuar con un tratamiento de mantenimiento basado en IBP a
demanda o intermitente. Si la necesidad de tratamiento intermitente es supe-
rior a 3 ciclos anuales, una alternativa puede ser la administracién de una tera-
pia de mantenimiento de la menor dosis que resulte eficaz para el control sin-

tomatico. En la ERGE no erosiva la efectividad del tratamiento antisecretor es
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inferior respecto a las formas con esofagitis. En caso de refractariedad a la dosis
estandar de IBP, es adecuado incrementar la dosis a esomeprazol 40 mg cada
12 horas y prolongar el periodo de administracion. Si mejora con estas dosis,
podemos después disminuir la dosis hasta la minima necesaria para mantener
al paciente libre de sintomas y pasar a omeprazol, que es marcadamente mas
econémico. Si el paciente no responde a esomeprazol a dosis altas, hemos de
plantearnos la posibilidad de que el paciente sufra una pirosis funcional.

Como hemos dicho, en pacientes con ERGE bien definida previamente (en-
doscopia, pH-metria / pH-impedancia patoldgicas), pero refractaria a IBP, se
tiene que optimizar el tratamiento (afiadir medidas higiénico-dietéticas, afia-
dir antidcidos o sucralfato, asegurar la adherencia al tratamiento) y si estas no
obtienen el resultado deseado, se procedera a una reevaluacion diagnostica
que incluya nueva endoscopia (especialmente si existia esofagitis previa) y/
0 nuevos registros de pH-impedancia bajo tratamiento antisecretor para po-
der seleccionar a aquellos pacientes que se puedan beneficiar de otras terapias
(baclofeno).

3) ERGE complicada (esofagitis grave): dosis dobles de IBP (seria recomendable
omeprazol 40 cada 12 y si no responde esomeprazol 40 cada 12) durante 8
semanas, y continuar con una terapia de mantenimiento a dosis estdndar o

inferior, en funcién del control sintomatico.

4) En la ERGE no erosiva la efectividad del tratamiento antisecretor es inferior
respecto a las formas con esofagitis. En caso de refractariedad a la dosis estan-
dar de IBP, es adecuado incrementar la dosis y prolongar su periodo de admi-
nistracién, o cambiar de IBP. Si estas medidas no obtienen respuesta, tiene que
plantearse la posibilidad de que el paciente sufra una pirosis funcional.

5) Es6fago de Barrett: la informacién disponible respecto a la dosis mas efi-
ciente en los pacientes con EB para prevenir la progresiéon a neoplasia es esca-
sa. En la actualidad se recomienda que en aquellos pacientes con clinica de
RGE se administre aquella dosis efectiva para el control sintoméatico y que en
aquellos pacientes sin clinica se recomiende la quimioprevencion usando una
dosis estandar de IBP.

6) En los casos con clinica atipica (dolor tordcico, laringitis cronica, tos) se ha Nota

recomendado el uso de dosis doble de IBP (preferiblemente a dosis muy altas,

. . p El concepto practico es que la
esomeprazol 40 mg cada 12 horas) durante largos periodos de tiempo (mas tos, el dcﬂori’orédco ° |§ larin-
gitis crénica excepcionalmen-
te se deben al reflujo si no hay
recientes ponen en entredicho la efectividad de este manejo, especialmente sintomatologia tipica de ERGE.

de 12 semanas). Sin embargo, revisiones sistematicas y ensayos randomizados

en ausencia de clinica tipica asociada. Las guias mds recientes recomiendan
realizar un estudio con pH-metria o impedanciometria 24 h sin tratamiento
con IBP en los pacientes que no hayan respondido a un tratamiento empirico

con IBP para confirmar o descartar la presencia de reflujo patolégico.
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9.5. Procinéticos

En muchos pacientes con ERGE, la funciéon motora del cuerpo esofagico estéa
intacta y normal; sin embargo, la hipomotilidad del cuerpo esofagico, hallazgo
frecuente en estos pacientes, puede contribuir a un retraso de la aclaracién
esofagica, lo que aumenta la probabilidad de esofagitis. Dentro del espectro
de hipomotilidad podemos encontrar una peristalsis esofdgica fragmentada,
motilidad esofagica ineficaz, ausencia de contractilidad y/o dificultad para el
vaciamiento del cuerpo esofégico.

Los farmacos procinéticos acttan estimulando la motilidad esofagogastrica,
aumentando el tono y reduciendo las relajaciones transitorias del EEI, y en
algin caso también modificando el flujo y la composicién de la saliva y la se-
crecion de bicarbonato por las glandulas esofagicas. La cisaprida es el farmaco
mejor estudiado, pero su uso ha sido restringido por la aparicion de efectos
adversos graves cardiovasculares. El Tegaserod, un agonista parcial de recepto-
res 5-HT4, con efecto sobre la motilidad y citoprotector, también fue retirado
del mercado por razones de seguridad. El resto de los procinéticos (cinitaprida,
levosulpirida, cleboprida, metoclopramida, domperidona y macroélidos como
la eritromicina) han sido insuficientemente evaluados; asociados a un IBP, es-
tarian indicados en el subgrupo de pacientes con predominio de la regurgita-

cién y con retraso del vaciamiento gastrico.

9.6. Agentes antirreflujo

Su accion se basa en contrarrestar los mecanismos fisiopatoldgicos que gene-
ran el reflujo. El baclofeno es un agonista de los receptores para el GABA capaz
de incrementar la presion del EEI y reducir el nimero de episodios de reflujo,
tanto acido como no acido. La dosis se sitta entre 4 y 10 mg/dia, repartidos
en tres veces al dia, a pesar de que la presencia de efectos secundarios (som-
nolencia, confusién, mareo, temblor o debilidad) limitan su uso. Los canna-
binoides reducen el niimero de relajaciones transitorias del EEI pero también
han visto limitada su aplicacién por sus efectos adversos sobre el sistema ner-

vioso central.

9.7. Tratamiento endoscopico

La dilatacién endoscopica de una estenosis péptica del es6fago constituye un
procedimiento rutinario en la mayoria de las unidades de endoscopia. Para el
tratamiento del reflujo se han ensayado una amplia variedad de técnicas que
incluyen la gastroplastia endoluminal (plicaturas y suturas), la radiofrecuencia
(método de Stretta), la inyeccién de polimeros y la colocacién de protesis ex-
pandibles de hidrogel. Ninguno ha obtenido indicacién terapéutica, por lo que

su uso tiene que restringirse a un contexto de ensayos clinicos prospectivos.
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9.8. Tratamiento quiriargico

La funduplicatura total o parcial constituye una alternativa al tratamiento mé-
dico en grupos seleccionados de pacientes. Su efectividad es similar al trata-
miento médico en términos de control sintomatico, de curacién de esofagitis
y de calidad de vida medida al afio de la intervencion. Segin el estudio euro-
peo Loto, publicado en 2011, a los 5 afios de seguimiento posfunduplicatura
(laparoscopica) en comparacion con aquellos pacientes con tratamiento con
esomeprazol la mayoria de los pacientes de los dos grupos de tratamiento per-
manecen en remision durante el seguimiento. En un analisis exploratorio, las
tasas de remision estimadas a los 5 afios fueron mayores en el grupo en tra-
tamiento con esomeprazol, pero evidenciando mas regurgitacién con esome-
prazol que posfunduplicatura. En cambio, la disfagia, la distensién abdominal
y la flatulencia eran mas frecuentes después de funduplicatura. Aun asi ambos
tratamientos fueron bien tolerados, sin mortalidad relacionada con cirugia y
con perfiles de seguridad similares para ambos. La posibilidad de realizar la
intervencion por via laparoscopica supone ventajas afladidas en términos de
ahorro de costes, dias de estancia hospitalaria y tiempo de incorporacién al
trabajo.

Sus indicaciones con mayor consenso son las siguientes:

e Pacientes jovenes con buena respuesta sintomatica a tratamiento farma-
cologico pero que o bien prefieren la cirugia al tratamiento médico créni-
co, o bien son intolerantes a este.

e Sintomas persistentes debidos a regurgitacion, y especialmente si aparecen
complicaciones respiratorias.

e Estenosis pépticas esofagicas recurrentes en individuos jovenes.

No obstante, esta técnica quirtrgica presenta morbilidad (imposibilidad para
eructar o vomitar, disfagia y saciedad precoz), que se sittia alrededor del 10-20
%, y la mortalidad es aproximadamente del 0,5 %. En algunas series, al cabo
de 5 afios mas del 50 % de los pacientes requieren nuevamente fairmacos anti-
secretores. Por estos motivos hay que subrayar la necesidad de que el abordaje
quirargico sea llevado a cabo por un grupo con experiencia.

A diferencia de las HH paraesofagicas, que necesitan reparaciones quirargicas,
incluso en ausencia de sintomas debido a su potencial desarrollo de compli-
caciones como hemorragia, incarceracion, obstruccion y perforacion, las HH
por deslizamiento, en general, no requieren tratamiento quirargico. Las indi-
caciones de tratamiento quirdargico de la ERGE son las mismas en pacientes

con y sin HH.
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