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Resumen

La enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE) es un trastorno crénico caracterizado por el retorno anormal del contenido
gastrico al esdfago, que ocasiona sintomas molestos y posibles lesiones mucosas. Clinicamente se manifiesta con pirosis, regur-
gitacién y dolor toracico, aunque puede asociarse con sintomas extraesofagicos como tos cronica, asma, laringitis y erosiones
dentales. Otras manifestaciones como faringitis, sinusitis, fibrosis pulmonar idiopatica, otitis media, apnea del suefio o sindrome de
la boca ardorosa no tienen evidencia concluyente de relacién causal. La ERGE puede producir esofagitis erosiva, estenosis o
esofago de Barrett. El diagndstico se sospecha clinicamente ante sintomas tipicos recurrentes con respuesta al tratamiento empiri-
co con inhibidores de la bomba de protones (IBP) o bloqueadores acidos competitivos del canal de potasio (P-CAB), aunque dicha
respuesta no confirma el diagndstico objetivo. En casos de sintomas persistentes, atipicos o con datos de alarma (disfagia, pérdi-
da de peso, anemia), o cuando se considera una intervencion quirdrgica o endoscopica, se requiere evaluacion complementaria.
La endoscopia digestiva alta permite identificar complicaciones como esofagitis grados B-D de Los Angeles o metaplasia intestinal.
Sin embargo, hasta 70% de los pacientes presentan estudios endoscdpicos normales, lo que no excluye la ERGE. La pH-metria
esofdgica, con o sin impedancia, es el estdndar de referencia para cuantificar la exposicién &cida y correlacionarla con los sintomas,
siendo Util en casos refractarios o con endoscopia negativa. Su interpretacion exige suspender IBP siete dias antes, salvo en pa-
cientes con diagnostico objetivo previo, en quienes se emplea para valorar refractariedad terapéutica.
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Clinical suspicion and diagnostic strategies in gastroesophageal reflux disease

Abstract

Gastroesophageal reflux disease (GERD) is a chronic disorder characterized by the abnormal return of gastric contents into
the esophagus, leading to bothersome symptoms and potential mucosal injury. Clinically, it presents mainly with heartburn,
regurgitation, and chest pain, although extraesophageal manifestations such as chronic cough, asthma, laryngitis, and dental
erosions may also occur. Other conditions — including pharyngitis, sinusitis, idiopathic pulmonary fibrosis, otitis media, sleep
apnea, and burning mouth syndrome — have been attributed to reflux but lack conclusive causal evidence. GERD may cause
erosive esophagitis, peptic stricture, or Barrett’s esophagus. Diagnosis is usually suspected based on typical recurrent symp-
toms that respond to empirical treatment with proton pump inhibitors (PPIs) or potassium-competitive acid blockers (P-CABs),
though clinical response alone does not confirm an objective diagnosis. In patients with persistent or atypical symptoms, alarm
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features (dysphagia, weight loss, anemia), or when surgical or endoscopic therapy is being considered, additional evaluation
is required. Upper endoscopy allows detection of reflux-related lesions such as esophagitis (Los Angeles grades B-D) or in-
testinal metaplasia. However, up to 70% of patients show normal endoscopic findings, which does not exclude GERD. Esoph-
ageal pH monitoring — with or without impedance — is the reference standard to quantify esophageal acid exposure and
correlate reflux episodes with symptoms. It is particularly useful in refractory cases or when endoscopy is negative. Proper
interpretation requires discontinuation of PPIs seven days prior to testing, except in patients with an established diagnosis, in
whom pH monitoring is used to assess treatment refractoriness.

Keywords: Gastroesophageal reflux disease. Clinical features. Diagnosis. Endoscopy. pH monitoring.

Introduccion

La ERGE se caracteriza por la presencia recurrente
de pirosis y regurgitacion consideradas molestas por
el paciente, asi como por la aparicién de complicacio-
nes especificas de la enfermedad. Cuando no se han
realizado estudios diagndsticos (endoscopia o pH-me-
tria) para confirmarla, se define como ERGE no com-
probada. En cambio, si existen hallazgos en estudios,
como la endoscopia o la pH-metria positivas, se esta-
blece el diagndstico de ERGE comprobada. Esta pato-
logia afecta aproximadamente al 20% de la poblacion
adulta en los paises de altos ingresos'. La ERGE
puede deteriorar significativamente la calidad de vida
relacionada con la salud y se ha asociado con un
mayor riesgo de esofagitis, estenosis esofagica, eso-
fago de Barrett y adenocarcinoma esofégico.

Desde el punto de vista clinico, los sintomas se agrupan
en dos categorias principales: tipicos (esofagicos) y atipi-
cos (extraesofagicos). En muchos casos, la presencia de
sintomas tipicos permite establecer el diagndstico presun-
tivo de la enfermedad. Los pacientes con sintomatologia
clasica de ERGE pueden iniciar tratamiento empirico con
inhibidores de la bomba de protones (IBP) o bloqueadores
acidos competitivos de los canales de potasio (P-CAB),
siempre y cuando no presenten datos de alarma. En aque-
llos casos en los que no se observa una respuesta tera-
péutica adecuada (disminucion de la sintomatologia menos
del 50% en 2 semanas), o cuando se planea realizar
maniobras invasivas para el tratamiento, se recomienda
llevar a cabo estudios complementarios como endoscopia
digestiva alta, manometria esofégica y monitoreo ambula-
torio del pH esofagico.

Aunque tradicionalmente se ha considerado a la
ERGE como una enfermedad causada por el acido
gastrico, hasta un 50% de los pacientes no experimen-
tan mejoria significativa con la supresion farmacoldgica
de la produccion &cida?. Aquellos con sintomas suges-
tivos de ERGE acompariados de signos de alarma que
podrian indicar la aparicion de complicaciones o enfer-
medad, ante la presencia de sintomas como disfagia

progresiva, pérdida de peso inexplicada o hemorragia
digestiva, asi como los pacientes con factores de riesgo
relevantes para adenocarcinoma esofagico, como edad
avanzada, sexo masculino y obesidad, deben ser some-
tidos a evaluacion endoscépica'. Es fundamental com-
prender que la ERGE ya no puede abordarse como una
condicién clinica unica, sino como un espectro de feno-
tipos con diferentes mecanismos fisiopatolégicos y
requerimientos diagnosticos especificos®.

Métodos

Este capitulo presenta una revision narrativa de la
literatura sobre el diagndstico de enfermedad por reflujo
gastroesofagico (ERGE). Se realiz6 una busqueda
estructurada en la base de datos PubMed utilizando los
siguientes descriptores MeSH: “gastroesophageal reflux”,
“esophageal pH monitoring” o “esophageal pH-metry”,
“esophageal manometry” y “GERD diagnosis”. Se selec-
cionaron articulos publicados en los Ultimos 10 afos en
inglés o espafiol. Adicionalmente, se integrd literatura
previa a 2015 considerada de interés en el diagnostico
de ERGE. El objetivo fue elaborar una revisién critica,
estructurada y actualizada del diagndstico de ERGE, que
integre los avances recientes y sirva de base para una
mejor comprensidn clinica.

Sintomas tipicos

La ERGE se manifiesta con una variedad de sinto-
mas que pueden clasificarse en tipicos y atipicos. Los
sintomas tipicos son directamente esofégicos e inclu-
yen pirosis, definida como una sensacién de ardor por
debajo del esterndn que viaja desde el epigastrio hasta
el cuello; dolor toracico esofagico, caracterizado como
dolor toracico retroesternal clinicamente indistinguible
de una etiologia cardiaca (este sintoma siempre amerita
evaluacién por cardiologia, y posterior al descarte de
una etiologia cardiaca se puede atribuir a una etiologia
esofagica); y finalmente regurgitacion, entendida como
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el retorno no forzado de contenido géstrico hacia el
esdfago que en ocasiones puede llegar a la boca*.

Sintomas atipicos

Los sintomas atipicos estan menos relacionados con
la fisiopatologia directa de la ERGE y son extraesofa-
gicos. Dentro de estos sintomas atipicos se encuentran
aquellos con asociacion establecida, como son tos
crénica y asma, que se atribuyen a una respuesta
hiperreactiva bronquial, en la que el reflujo es un des-
encadenante. En algunas ocasiones, la aspiracion del
reflujo en las vias respiratorias se asocia con enferme-
dades como fibrosis pulmonar idiopatica; cabe desta-
car que esta Ultima no tiene una asociacion establecida®.
Otro sintoma con asociacioén establecida es la laringi-
tis, y en algunos casos también se pueden presentar
erosion dental y caries debido a la exposicion repetida
al 4cido, causando dafio en el esmalte dental®.

Entre las manifestaciones extraesofagicas sin asocia-
cion establecida con la ERGE se encuentra la faringitis®.
De igual manera, los pacientes pueden presentar sen-
sacion de globo faringeo, también conocido como glo-
bus, comunmente descrito como un nudo o una opresién
en la garganta, que no tiene una asociacion establecida
con la ERGE*. Ademas, los pacientes pueden referir
sindrome de la boca ardiente, una afectacion poco cono-
cida que consiste en una sensacion de ardor persistente
en la boca que puede afectar la lengua, las encias, los
labios, el paladar y las mejillas®.

El Consenso de San Diego reconoce que los sinto-
mas extraesofdagicos de la ERGE comprenden un
espectro heterogéneo de manifestaciones respiratorias,
otorrinolaringoldgicas y orales. Estos sintomas se divi-
den en dos grandes espectros: aquellos con evidencia
consistente y otros con asociaciones mas débiles o no
concluyentes. Entre los sintomas con evidencia consis-
tente de relacion se incluyen la tos crénica, el asma no
controlada, la laringitis posterior y la erosién dental’.

Por otro lado, afecciones como la faringitis cronica,
la sinusitis recurrente, la otitis media, la fibrosis pulmo-
nar idiopatica, el sindrome de apnea obstructiva del
suefio y el globus faringeo presentan asociaciones
mas débiles o0 no concluyentes, por lo que el Consenso
enfatiza la necesidad de unos criterios diagndsticos
estrictos y la exclusiéon de diagnosticos diferenciales
antes de atribuirlas a la ERGE. El documento subraya,
ademas, que la respuesta clinica al tratamiento no
debe considerarse por si sola como prueba diagnds-
tica, y recomienda la utilizacion de estudios comple-
mentarios como la pH-metria multicanal con impedancia

para sustentar el diagndstico en pacientes con sinto-
mas predominantemente extraesofégicos’?.

Uso de cuestionarios validados

Dado que la ERGE es una enfermedad de diagndstico
complejo, este suele establecerse mediante la combina-
cion de diversos métodos diagndsticos (endoscopia y
pH-metria). Una de las estrategias mas utilizadas para
evitar procedimientos invasivos es la aplicacion de cues-
tionarios estandarizados. Entre ellos, uno de los mas
empleados es el GERD-Q, desarrollado a partir de ins-
trumentos previos como el Cuestionario de Enfermedad
por Reflujo (RDQ), la Escala de Clasificacion de Sintomas
Gastrointestinales (GSRS) y la Escala de Impacto de la
Enfermedad por Reflujo Gastroesofagico (GIS). El cues-
tionario GERD-Q consta de seis items, de los cuales
cuatro actuan como predictores positivos (pirosis, regur-
gitacion, alteraciones del suefio por sintomas de reflujo y
uso de farmacos antirreflujo) y dos como predictores
negativos (dolor epigdstrico y nauseas)®. Para el diagnds-
tico de ERGE se ha propuesto una puntuacién de corte
de 8 puntos, que ha mostrado una sensibilidad del 64.6%
y una especificidad del 71.4%'°. Se han realizado estu-
dios en poblacién mexicana que han comparado el cues-
tionario GERD-Q con otros métodos diagndsticos
simultaneos, como la endoscopia y la pH-metria, y se
encontré que el cuestionario presenté una sensibilidad y
una especificidad del 72%, asi como un valor predictivo
positivo del 87%, en comparacion con las pruebas de
gabinete''. No obstante, el papel del GERD-Q como
herramienta diagndstica es limitado, ya que los sintomas
tipicos de la enfermedad pueden presentarse en indivi-
duos que no la padecen, mientras que algunos pacientes
con la enfermedad pueden ser asintomaticos. Ademas,
existen otras patologias esofagicas que pueden manifes-
tarse con sintomas similares a los de la ERGE (acalasia,
rumiacion, esofagitis eosinofilica). Por estas razones, el
uso exclusivo de cuestionarios no es suficiente para esta-
blecer un diagnéstico definitivo, y no debe reemplazar a
la realizacidn de pruebas més especificas y objetivas®.

El Cuestionario CouGH Reflux (CGRQ) también ha
sido validado. Tiene como objetivo evaluar la posible
asociacion entre tos cronica y ERGE, valorando princi-
palmente la frecuencia y la intensidad de la tos y la pre-
sencia de sintomas tipicos de reflujo, asi como
manifestaciones extraesofagicas como disfonia, carras-
pera o sensacion de globo faringeo. En su validacion, un
puntaje < 2.5 mostrd una sensibilidad del 49%, una
especificidad del 88%, un valor predictivo positivo del
89% y un valor predictivo negativo del 42% para
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descartar ERGE probada, mientras que un puntaje > 5
alcanzé una sensibilidad del 65%, una especificidad del
71%, un valor predictivo positivo del 52% y un valor pre-
dictivo negativo del 82% para confirmar ERGE
probada'?.

Pruebas diagnodsticas
Prueba terapéutica

La mayoria de las guias y de los consensos reco-
miendan utilizar una prueba terapéutica con IBP como
estrategia diagnostica inicial en los pacientes con sin-
tomas tipicos como pirosis y regurgitacion, bajo el
supuesto de que una respuesta favorable al tratamiento
confirma el diagndstico de ERGE. La prueba terapéu-
tica consiste en la administracion de bloqueadores del
acido (usualmente IBP) a dosis sencilla o doble durante
2-4 semanas 0 4-8 semanas. La prueba se considera
positiva cuando hay una mejoria de los sintomas > 50%.
Se debe usar como primera medida en pacientes jove-
nes con sintomas tipicos sin sintomas de alarma'®'.

Aunque esta aproximacion resulta practica y eficiente
en escenarios clinicos comunes, su precision diagnds-
tica es limitada. De acuerdo con un metaandlisis y un
estudio prospectivo, esta estrategia presenta una sensi-
bilidad combinada del 78% y una especificidad de ape-
nas el 54% cuando se compara con la endoscopia y la
pH-metria como métodos de referencia’®®. En los
pacientes cuyo sintoma predominante es el dolor tora-
cico no cardiaco se ha demostrado que la prueba tera-
péutica con IBP resulta eficaz’”. En contraste, cuando
tanto la endoscopia como la pH-metria son normales, no
se ha observado una respuesta significativa al trata-
miento con IBP en comparacién con placebo. Ademas,
la presencia de dolor toracico o pirosis no predice de
forma confiable la eficacia de los IBP en estos casos'®.

Recientemente se ha propuesto la prueba terapéu-
tica con P-CAB, farmacos que tienen una mayor poten-
cia y rapidez de accion, lo cual podria permitir hacer
pruebas terapéuticas mas cortas y precisas, en teoria.
Estos datos aun no se han confirmado y al momento
existen varios estudios en curso con la finalidad de
indagar la eficacia diagndstica con estas nuevas molé-
culas supresoras de la produccién &cida.

En caso de ausencia de respuesta a la prueba tera-
péutica, estd indicada la endoscopia digestiva alta.
Debemos recordar que aquellos pacientes con sinto-
mas de alarma (disfagia, vomito persistente, datos de
hemorragia digestiva, anemia) son candidatos a

estudio endoscopico y en ellos no se debe realizar
prueba terapéutica.

Esofagograma

El esofagograma (transito esofagogastroduodenal)
no se debe utilizar como prueba diagndstica debido a
su sensibilidad, especificidad y valor predictivo positivo
bajos. Aunque puede mostrar hallazgos como la pre-
sencia de hernia hiatal o la «maniobra del sifén» posi-
tiva, estos no son concluyentes*. Su utilidad radica en
la deteccién de anormalidades estructurales grandes,
esofago corto o, en pacientes con cirugia previa, migra-
cién de una funduplicatura®.

Endoscopia digestiva alta

La endoscopia se ha utilizado como una herramienta
diagnostica fundamental, ya que permite una evalua-
cion objetiva de la mucosa esofégica. En el contexto
del diagnostico de la ERGE, se consideran hallazgos
especificos la esofagitis erosiva, el eséfago de Barrett
> 3 cmy la estenosis pépticad. Para la caracterizacion
de la esofagitis erosiva, la clasificacién de Los Angeles
constituye un instrumento ampliamente validado y de
gran utilidad, ya que permite una evaluacion sistema-
tica de las lesiones mucosas. Esta clasificacion divide
la esofagitis en cuatro grados segun la extension y la
localizacién de las lesiones observadas'®':

- Grado A: una 0 mas rupturas mucosas < 5 mm, sin
pasar los pliegues™ (Fig. 1). No establece el diag-
ndstico definitivo de ERGE™.

- Grado B: una o mas rupturas mucosas > 5 mm, sin
pasar los pliegues® (Fig. 1).

- Grado C: una o0 mas rupturas mucosas que pasan
los pliegues, pero que involucran < 75% de la circun-
ferencia del eso6fago'® (Fig. 1).

- Grado D: una o mas rupturas mucosas que pasan
los pliegues e involucran > 75% de la circunferencia
del esofago' (Fig. 1).

Actualmente se considera diagnéstico de ERGE ero-
siva la presencia de esofagitis de grado B, C o D de
Los Angeles. La esofagitis de grado A ya no se consi-
dera criterio diagndstico de ERGE debido a que los
pacientes asintomaticos pueden presentar este
hallazgo en la endoscopia; sin embargo, aquellos con
sintomas sugestivos, esofagitis de grado A y exposi-
cion esofagica anormal mediante pH-metria o pH-me-
tria con impedancia, se diagnostican como ERGE no
erosiva*'3,
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Figura 1. (A-D) Clasificacion endoscopica de Los Angeles.

Para una evaluacién adecuada de la esofagitis
mediante endoscopia es necesario suspender los IBP
al menos entre 2 y 4 semanas antes del procedi-
miento'®. Si el estudio se realiza de forma anticipada,
existe el riesgo de que la esofagitis se manifieste en
un grado mas bajo o incluso no sea detectable, lo que
puede dificultar una representacion precisa del feno-
tipo de la ERGE o causar un falso negativo en la
endoscopia*. Durante el procedimiento endoscdpico se
puede observar una hernia hiatal, que aunque es un
factor de riesgo para la enfermedad, no representa un
criterio diagndstico (sensibilidad del 30-35% y especi-
ficidad del 90-95%)'"18.

Es6FaGo DE BARRETT

El esdéfago de Barrett se define endoscdpicamente
por la presencia de mucosa columnar (con o sin meta-
plasia intestinal) que se extiende proximal al limite
esofagogastrico. En la endoscopia, esta mucosa se
observa como lengletas (tongues) o como una banda
circunferencial de color salmén rosado que reemplaza
al epitelio escamoso pélido normal del eséfago distal®.
Para una adecuada caracterizacion, se utiliza la clasi-
ficacion de Praga (C & M), que describe:

- C (circunferencia): extension (en centimetros) de mu-
cosa columnar que forma una circunferencia comple-
ta (Fig. 2).

- M (méxima): extension mas proximal (en centimetros)
de cualquier lengleta de mucosa columnar, medida
desde la unién esofagogastrica (UEG)® (Fig. 2).

EsTEnOSIS PEPTICA

La estenosis péptica es una complicacion crénica de
la ERGE, caracterizada por la formacién de un anillo o
estrechamiento fibroso en el eséfago distal secundario
a la inflamacion y la cicatrizacion repetidas de la
mucosa. Endoscopicamente se observa como una
reduccidn concéntrica y rigida de la luz esofagica, a
menudo acompafada de mucosa blanquecina o cica-
tricial, y en ocasiones con signos de esofagitis activa.
La endoscopia no solo es esencial para su diagndstico,
al permitir valorar la longitud y el grado de la
estenosis, sino que también resulta fundamental para
el tratamiento, ya que facilita la realizacion de dilata-
ciones esofagicas mediante balones o bujias. Ademas,
es imprescindible obtener biopsias de toda estenosis,
incluso en aquellas con apariencia benigna, para des-
cartar lesiones malignas subyacentes, como un ade-
nocarcinoma esofagico'®2°.

Histopatologia

El diagndstico histopatoldgico se establece por cam-
bios microscépicos no patognomonicos: eosinofilia
tisular (69% en la esofagitis erosiva, 34% en la enfer-
medad por reflujo no erosivo), elongacion de papilas,
proliferacién de células basales, espacios celulares
dilatados, infiltracion por neutrofilos (en la esofagitis
erosiva) y metaplasia intestinal especializada (Unico
hallazgo diagndstico)?'22,
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Epitelio plano

Lengueta de estratificado
Barrett
Circunferencial (C)
Extension
maxima (M) Estémago
Unién
esofagogastrica

Figura 2. Clasificacion de Praga para el esé6fago de
Barrett. llustracion didactica que muestra un esdfago
con epitelio escamoso, la union esofagogéastrica y como
se miden la extension circunferencial y la extension
maxima.

Aunque la histologia por si sola no es diagndstica de
ERGE, se han desarrollado sistemas de puntuacién
que cuantifican los cambios histolégicos para apoyar
el diagndstico y diferenciarla de otras enfermedades
como la esofagitis eosinofilica®!. Algunos ejemplos
son:

- ERD-HR (Erosive Reflux Disease-Histology Reflux
score): evalla la presencia y el grado de elongacion
papilar, la hiperplasia de la capa basal, la dilatacion
de los espacios intercelulares, la inflamacion (eosi-
ndfilos/neutrdfilos) y el dafio epitelial?®24,

- HSS (Histology Scoring System) de Savarino: cuan-
tifica cinco parametros clave que son hiperplasia
basal, elongacion papilar, dilatacién intercelular, infil-
trado inflamatorio y dafio epitelial, en una escala de
gravedad?®.

Estas escalas han mostrado una buena correlacion
con parametros de exposicion acida medidos por
pH-metria y ayudan a estandarizar la interpretacion de
las biopsias?®.

Asimismo, la microscopia electrénica permite una
realizar una evaluacion ultraestructural de la mucosa
esofagica e identificar cambios que no siempre son
visibles en la microscopia dptica convencional. En la
ERGE se han descrito dilatacién marcada de los espa-
cios intercelulares (entre queratinocitos del epitelio
escamoso), alteraciones en las uniones intercelulares,
especialmente en los desmosomas y las uniones estre-
chas, y cambios en las mitocondrias, edema intracelu-
lar y vacuolizacion citoplasmatica. Estos hallazgos se
consideran marcadores tempranos de dafio epitelial
por acido, incluso en ausencia de erosiones visibles
endoscopicamente®*.

Por ultimo, la dilatacion de los espacios intercelula-
res es uno de los cambios histoldgicos méas tempranos
en la ERGE. Se cree que el aumento de la permeabi-
lidad paracelular permite la difusién de protones y otros
solutos nocivos hacia las capas mas profundas del
epitelio, activando receptores nerviosos y produciendo
sintomas (p. €j., pirosis). Se puede medir semicuanti-
tativamente con tincion de hematoxilina-eosina, pero la
microscopia electrénica es la técnica de referencia
para su deteccion. Aunque no es exclusiva de la ERGE
(fambién se ve en la esofagitis eosinofilica y en el dafo
medicamentoso), su presencia, junto a otros hallazgos
histolégicos, refuerza el diagndstico?.

pH-metria esofagica de 24 horas

Durante muchos afios, la pH-metria esofagica fue
considerada el método de referencia para el diagnds-
tico de la ERGE en su variedad no erosiva (ERNE). Sin
embargo, en la mas reciente guia clinica del American
College of Gastroenterology (ACG) se establece que
no existe un método diagndstico unico y definitivo para
la ERGE®. En consecuencia, el diagnéstico debe
basarse en una integracion de factores clinicos, inclu-
yendo la presentacion sintomatica, la evaluacién
endoscopica de la mucosa esofagica, el monitoreo del
reflujo y la respuesta al tratamiento®.

La capsula inalambrica de telemetria (Bravo™ Reflux
Capsule, Medtronic, Minneapolis, MN, USA), que se fija
a la mucosa esofégica durante una endoscopia, y el
monitoreo con catéter transnasal, son métodos que
presentan ventajas y limitaciones®8. Durante el monito-
reo se analizan mdultiples variables, incluyendo el
tiempo de exposicion acida (TEA), que es el parametro
de mayor importancia, asi como el nimero de episo-
dios de reflujo y su correlacion con los sintomas.
Respecto al tiempo de monitoreo con catéter transna-
sal, ya sea Unicamente para pH-metria o para
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pH-metria con impedancia, en general es de 24 horas,
mientras que la capsula inaldmbrica permite un registro
prolongado de entre 48 y 96 horas.

La capsula tiene las ventajas de que elimina el
malestar fisico y la incomodidad social que puede
generar el catéter transnasal, lo cual favorece que el
paciente mantenga sus actividades cotidianas durante
la evaluacion®6?”, Sin embargo, el monitoreo mediante
sondas permite realizar pH-metria con impedancia
multicanal que, a diferencia de la pH-metria convencio-
nal, es capaz de identificar episodios de reflujo débil-
mente acido o no acido, evaluar la depuracién del bolo
y determinar el alcance proximal del reflujo®. La pH-me-
tria con impedancia multicanal es de utilidad si el resul-
tado del TEA es zona gris, ya que permite la evaluacion
de parametros adicionales que apoyan el diagndstico
de ERNE'. Actualmente no existe un sistema de cap-
sula que permita realizar mediciones por impedancia.

También se dispone de catéteres con sensores dua-
les de pH y sondas faringeas para documentar el
reflujo acido que alcanza el eséfago proximal y la oro-
faringe; sin embargo, su utilidad clinica es limitada
debido a la alta variabilidad en los resultados reporta-
dos por diversos estudios®.

Entre todas las variables evaluadas, tanto con cap-
sula inalambrica como con catéter transnasal, las mas
consistentemente confiables son el TEA y el puntaje
compuesto de DeMeester®. Segtn el Consenso de
Lyon 2.0, el dato mas relevante para el diagndstico de
ERGE durante la pH-metria clasica es el TEA: un TEA
> 6% en 24 horas establece un diagndstico objetivo de
ERNE, y cuando este valor es positivo no se requiere
realizar ninguna evaluacion adicional. Se considera
normal un TEA < 4%, y cuando el TEA es del 4-6% se
considera drea gris*.

En los pacientes en quienes se utiliza la capsula
endoscédpica con la finalidad de identificar ERNE se
deben realizar mediciones cada 24 horas y calcular el
TEA (recordemos que el estudio puede durar hasta 96
horas). Para la interpretacion se toma en cuenta el dia
peor en un periodo de 24 horas; esto significa que,
aunque se realicen evaluaciones de 48 0 92 horas, no
hay que tomar el tiempo total de exposicion acida, mas
bien dividirlo en 2, 3 0 4 dias segun sea la duracion
del estudio, y si en uno de estos dias el TEA es > 6%,
se considera diagnostico de ERNE. Esta es una de las
principales razones por las que la capsula tiene mayor
sensibilidad, ya que un estudio mas prolongado logra
evadir en la medida de lo posible la variabilidad diaria
de la enfermedad, estrategia que se conoce como
«evaluacion del peor dia»* (Fig. 3).

Los indices de sintomas se pueden evaluar con
todos los sistemas de pH-metria. Esta medida es de
utilidad para establecer la asociacion sintomatica, para
predecir la respuesta clinica al tratamiento y para el
diagnostico de hipersensibilidad al reflujo. El indice de
sintomas (SI) y la probabilidad de asociacion de sinto-
mas (SAP) se consideran positivos cuando son > 50%
y > 95%, respectivamente®*. El Sl se calcula dividiendo
el numero total de episodios de reflujo asociados a
sintomas entre el nimero total de sintomas reportados
durante el monitoreo. Para calcular la SAP, el tiempo
de monitoreo de 24 horas se divide en 720 intervalos
de 2 minutos, en cada intervalo se registra la presencia
o0 ausencia de reflujo y de sintomas, y se aplica una
prueba exacta de Fisher para obtener un valor de p.
La validez clinica de ambos indices ha sido cuestio-
nada y no se ha demostrado que uno sea superior al
otro para propdsitos diagnosticos®#.

En la pH-metria con impedancia pueden realizarse
algunas otras mediciones adicionales que son de utili-
dad para el diagndstico de ERNE, sobre todo cuando
el TEA se encuentra en zona gris. La impedancia basal
nocturna es un subrogado de la integridad de la
mucosa, se ha observado que mucosas inflamadas
como en pacientes con reflujo impedancia basal noc-
turna disminuye. Las mediciones se realiza durante el
suefo, entre las 2 y las 5 a.m., cuando existe mayor
estabilidad de la impedancia. Los sensores digitales se
encuentran entre 3y 5 cm del esfinter esofagico infe-
rior, se toman tres periodos de 10 minutos y se realiza
una media aritmética; un valor > 1500 ohmios se con-
sidera normal*. El nimero de episodios de reflujo por
impedancia se interpreta de la siguiente manera: anor-
mal mas de 80 episodios, en zona gris entre 40 y 80
episodios, y normal menos de 40 episodios. Estos
datos adicionales de la pH-metria con impedancia son
de utilidad sobre todo si el resultado del TAE se
encuentra en zona gris (es decir, un 4-6% de TEA). Por
ejemplo, la presencia de mas de 80 episodios de
reflujo en 24 horas por impedancia, con IS positivos e
impedancia basal nocturna < 1500 ohmios, en un
paciente con resultado de TEA en zona gris, orienta a
sospechar ERNE en presencia de sintomas. Si el TEA
es < 4%, el estudio es negativo para ERGE, y segun
los IS el paciente puede ser clasificado como hipersen-
sibilidad al reflujo (IS positivos) o pirosis funcional (IS
negativos)*.

La pH-metria realizada sin tratamiento antisecretor
tiene como principal indicacién documentar ERNE. Para
documentar ERGE refractaria se prefiere un estudio con
impedancia con tratamiento antisecretor. Los parametros
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Figura 3. pH-metria.

para la interpretacion de la pH-metria con tratamiento
antisecretor son diferentes y se considera anormal la
presencia de un TEA > 4% o mas de 80 episodios de
reflujo por impedancia; cuando se cumplen estos crite-
rios se considera ERGE refractaria. Estos hallazgos
en la pH-metria con impedancia con tratamiento antise-
cretor tienen una sensibilidad del 90% para predecir la
respuesta a un manejo quirdirgico®42"22,

Manometria esofagica y score de Milan

De acuerdo con el Consenso de Lyon 2.0, la ERGE
se diagnostica por los hallazgos de la endoscopia y la
pH-metria, siendo la manometria esofagica un estudio
utilizado Unicamente de manera secundaria, el cual
tiene como fin localizar el esfinter esofagico inferior,
para la correcta colocacion de catéteres de monitori-
zacion de la ERGE y descartar trastornos como la
acalasia y la rumiacién, que simulan la ERGE. A pesar
de su papel secundario en el diagndstico, la manome-
tria esofagica es ampliamente solicitada y ha sido pro-
puesta como un complemento Uutil en los pacientes con
reflujo?.

La comprension de los factores anatémicos y fun-
cionales que favorecen la ERGE ha avanzado consi-
derablemente gracias a la manometria de alta
resolucion, que permite una evaluacion detallada de
la UEG. La manometria esofagica de alta resolucion
tiene la finalidad de descartar enfermedades con
manifestaciones similares a las de la ERGE (acalasia,
rumiacion), y evaluar la funcion y la reserva peristalti-
cas mediante diferentes métricas, asi como el tipo, la
presion y la relajacion de la UEG. Algunos fenotipos,
como motilidad esofagica inefectiva, aperistalsis y
pobre reserva peristaltica durante las secuencias de
degluciones multiples y rapidas, se han asociado con
disfagia posoperatoria®3-28,

En la version 4.0 de la Clasificacion de Chicago se
ha puesto especial énfasis en dos métricas clave: la
separacion entre el esfinter esofagico inferior y el dia-
fragma crural, y la integral contractii de la UEG
(UEG-CI). Ambos parametros han demostrado estar
estrechamente relacionados con una alteracién en la
funcién de barrera de la UEG y se asocian con un
mayor TEA, medido con pH-metria ambulatoria. Por
otro lado, se ha reforzado la relevancia clinica de la
motilidad esofégica ineficaz, la cual suele coexistir con
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la ERGE, especialmente en pacientes con sintomas
refractarios®2°,

Como complemento a las métricas estandar, se ha
propuesto la maniobra de elevacion de la pierna recta
como una herramienta dinamica util para evaluar la
competencia de la UEG en situaciones de estrés fisio-
l6gico. Esta maniobra genera un aumento transitorio
de la presion intraabdominal, y en los pacientes con
una barrera antirreflujo incompetente dicha presion
puede transmitirse de manera retrograda y ser indica-
tiva de una UEG disfuncional. Un estudio multicéntrico
demostrd que un incremento de al menos 11 mmHg en
la presion intraesofdgica durante la maniobra se asocia
con una exposicion esofagica patoldgica al acido (TEA
> 6%), mostrando una sensibilidad del 79% y una espe-
cificidad del 85% en pacientes con sintomas persisten-
tes sospechosos de ERGE®.

En este contexto se ha desarrollado el score de
Milan como una propuesta integral para mejorar la
evaluacion de la ERGE en pacientes sometidos a
manometria de alta resolucidn, que incluye la morfolo-
gia de la UEG, el valor de la UEG-IC, la presencia de
motilidad esofégica ineficaz y la respuesta a la manio-
bra de elevacién de la pierna recta, siendo utiles para
estratificar el riesgo y la gravedad de la ERGE?528. El
score de Milan es un constructo que toma en cuenta
datos de la manometria que pueden predecir ERGE:
motilidad esofégica inefectiva, maniobra de elevacion
de miembros inferiores y efecto de esta sobre la tras-
misioén de la presion abdominal al térax, UEG-IC y tipo
de UEG (union esofago gastrica) para determinar la
presencia y el tamafio de una hernia hiatal. A cada uno
de estos hallazgos les otorga una puntuacion y se pre-
dice la posibilidad de presentar ERGE con un area bajo
la curva de 0.88%°.

Lyon score

En un articulo recién publicado en American Journal
of Gastroenterology®' se describe por primera vez el
Lyon score, un nuevo sistema de puntuacién para la
ERGE basado en los criterios del Consenso de Lyon
2.0. Este puntaje fue disefiado con la finalidad de pre-
decir la respuesta al tratamiento antirreflujo. Toma en
cuenta hallazgos endoscopicos (esofagitis erosiva), de
pH-metria con impedancia multicanal (exposicion eso-
fagica al &cido, numero de episodios de reflujo, impe-
dancia basal nocturna) y manométricos (transmision de
la presion abdominal al térax durante la elevacion man-
tenida de los miembros inferiores y hernia hiatal

> 3 cm). Una puntuacion > 5 es positiva para ERGE y
una puntuacién > 10 se considera reflujo grave®.

Este score se disefid para aumentar la certeza diag-
nostica en la ERGE cuando la endoscopia es negativa
y para predecir la respuesta clinica a terapias antirre-
flujo (médicas o quirdrgicas), definida como una reduc-
cién = 50% de los sintomas globales®®. En el area bajo
la curva se incluyen los siguientes valores: TEA, impe-
dancia basal nocturna media, nimero de episodios de
reflujo, puntaje combinado de sintomas y presencia o
ausencia de hernia hiatal®’. El umbral éptimo del test
es de 6.25 puntos, con una sensibilidad del 81.2% y
una especificidad del 73.4%. Algo también importante
es que el Lyon score mostré mayor sensibilidad que el
clasico puntaje compuesto de DeMeester para predecir
la respuesta terapéutica tanto en la cohorte de desa-
rrollo como en una de Asia®.

Consenso de Lyon 2.0 y ERGE
susceptible de intervencion

El Consenso de Lyon establecié unos criterios diag-
nosticos concluyentes tanto a favor como en contra de
la ERGE, asi como métricas complementarias que ayu-
dan a confirmar o descartar la enfermedad cuando los
criterios primarios resultan limitrofes o no concluyen-
tes. En 2023 se publicé una actualizacién de este con-
senso bajo el nombre de Consenso de Lyon 2.0% Esta
nueva version ofrece una definicion contemporanea de
lo que se considera ERGE clinicamente relevante, pre-
sentada como actionable GERD, que se podria traducir
como ERGE susceptible de intervencién, es decir,
aquella en la que los hallazgos de los estudios esofa-
gicos justifican modificar, intensificar o personalizar el
enfoque terapéutico del paciente sintomatico, ya sea
tratamiento médico a largo plazo, endoscopico o
quirdrgico®.

Entre los principales cambios respecto al consenso
original se incluyen el reconocimiento de la esofagitis
de grado B de Los Angeles como evidencia diagnéstica
concluyente de ERGE, la estandarizacion de los para-
metros y los umbrales que se deben emplear en el
monitoreo prolongado con cépsula inalambrica de pH,
y unos criterios diagndsticos utiles para identificar la
ERGE refractaria cuando los estudios se realizan bajo
tratamiento antisecretor en pacientes con diagndstico
ya confirmado; finalmente, se eliminan todas aquellas
métricas que no han demostrado utilidad diagndstica
en el contexto de una ERGE clinicamente rele-
vante®'3334 (Fig. 4).
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ERGE ya diagnosticado
1. Esofagitis grado B, C o D de
los Angeles
2. Estenosis péptica por ERGE
3. Barrett >3 cm

y

No responde a tratamiento con
IBP (doble dosis de IBP)

pHmetria con
impedancia en
tratamiento

<4% de TEA o <80 episodios de
reflujo acido o no acido por
impedancia

l

Posible sobreposiciéon con
trastorno funcional

>4% de TEA o >80 episodios de
reflujo acido o no acido por
impedancia

Tratamiento para ERGE
refractario

Figura 4. Diagrama de flujo para el diagnéstico de enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE) refractaria.
IBP: inhibidores de la bomba de protones; TEA: tiempo de exposicion acida.

En esta actualizacion, la ERGE clinicamente rele-
vante se define como aquellos escenarios en los que
el manejo requiere supresion acida a largo plazo, inten-
sificacion del tratamiento médico o la consideracion de
opciones intervencionistas. En estos casos, es funda-
mental contar con un diagndstico de ERGE con alta
certeza. Por otra parte, contrario a lo planteado en el
Consenso de Lyon original, la esofagitis de grado B de
Los Angeles bien caracterizada constituye evidencia
diagndstica concluyente de ERGE y no requiere con-
firmacién adicional mediante monitoreo del reflujo pre-
vio al inicio del tratamiento*. Otra recomendacion
importante es que la endoscopia debe realizarse entre

2 y 4 semanas después de la suspension de la terapia
antisecretora en pacientes con diagndstico no confir-
mado de ERGE. Esto se debe a que la curacion de la
mucosa con IBP ocurre en aproximadamente un
80-90% de los casos, por lo que la probabilidad de
detectar esofagitis significativa disminuye considera-
blemente si la endoscopia se realiza tras mas de 8
semanas de tratamiento con IBP; esto significa que la
endoscopia podria arrojar resultados falsos negativos
si se realiza con tratamiento antisecretor*.

Otra mejora significativa que se establecid en esta
actualizacion fue el monitoreo prolongado del pH
mediante cdpsula inaldmbrica, fundamentado en que
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( Pirosis y regurgitacién J

Mejora sintomatica >50%

Prueba

No hace di: ico definiti ]
de ERGE J‘

Mejora sintofnatica <50%

con IBP

itis grado B, C o D de Los

w Angeles

‘ Tratamiento con IBP J l

Realizar endoscopia (suspender
IBP al menos 2 semanas

previas)

No

hay datds de ERGE
A

>6% de TEA

Realizar pHmetria sin

<6% de TEA e indice de
I sintomas positivo

» R
tratamiento L l Eséfago hipersensible ]

<6% de TEA

e Indice&e sintomas negativo

[

Pirosis funcional ]

Considerar manometria ante
sospecha de acalasia, descartar
rumiacion

Figura 5. Diagrama de flujo para el diagnéstico definitivo

de enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE). IBP:

inhibidores de la bomba de protones; TEA: tiempo de exposicion acida.

hasta el 70% de los pacientes sintomaticos presentan
una mucosa esofagica normal en la endoscopia inicial.
Durante esta endoscopia de referencia es posible colo-
car una sonda inalambrica para monitorear el TEA por
hasta 96 horas, lo que permite considerar la variabili-
dad diaria del TEA*. Ademas, como ya se menciono,
este método ofrece una mejor tolerancia para el
paciente y reduce el retraso en el diagndstico.

El rendimiento prondstico del monitoreo inalambrico del
reflujo es significativamente superior cuando se extiende
de 72 a 96 horas, en comparacién con las primeras
48 horas de registro. Los dias tercero y cuarto de moni-
toreo con la cépsula inaldmbrica aportan informacion cru-
cial para distinguir un patrén fisiolégico dominante de
exposicion &cida de uno patoldgico, permitiendo incluso
la suspension de los IBP cuando se identifica un patron
fisiologico predominante. Por lo tanto, el monitoreo del pH
durante 96 horas predice mejor la necesidad de suspen-
der el tratamiento con IBP o su continuacion, en compa-
racion con periodos més cortos de monitoreo**!.

Diagnésticos diferenciales

El dolor toracico no cardiaco se refiere al dolor retroes-
ternal que no se asocia a enfermedad cardiovascular

demostrable y puede tener mdultiples etiologias, inclu-
yendo afecciones esofagicas, asi como causas reumato-
I6gicas o pulmonares. Dentro de los pacientes con dolor
toracico no cardiaco de origen esofagico se identifica un
subgrupo con el denominado dolor toracico funcional,
caracterizado por dolor no atribuible a ERGE (lo cual se
establece mediante una endoscopia y una pH-metria con
impedancia multicanal normales) ni a trastornos motores
espasticos (descartados mediante una manometria eso-
fagica de alta resolucién sin alteraciones)*3'.

En los pacientes con sintomas tipicos sugestivos de
ERGE, pero con exposicion esofagica al acido normal,
se distinguen dos condiciones: la hipersensibilidad al
reflujo, en la que existe una asociacion sintomatica posi-
tiva entre los episodios de reflujo y los sintomas reporta-
dos (Sl positivo), y la pirosis funcional, en la que no hay
correlacion entre los episodios de reflujo y la aparicion de
sintomas (S| negativo). Estas ultimas afecciones repre-
sentan subtipos funcionales dentro del espectro de dolor
torécico no cardiaco esofagico*3031.33,3536,

Otros diagnosticos diferenciales que hay que consi-
derar son la pirosis funcional, la rumiacion y los tras-
tornos primarios esofagicos motores, como la acalasia.
La pirosis funcional se define como la sensacién de
ardor retroesternal recurrente, sin evidencia de ERGE,
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alteraciones estructurales ni trastornos de motilidad
esofagica, de acuerdo con los criterios de Roma IV. Su
diagndstico es clinico y se establece mediante la exclu-
sion de ERGE vy otras causas, generalmente apoyado
por un estudio de pH-metria con impedancia esofagica
normal y ausencia de respuesta a los IBP¥.

La rumiacion es un trastorno caracterizado por la
regurgitacion repetida de alimentos recientemente inge-
ridos, que son remasticados y deglutidos de nuevo o
expulsados, sin nduseas ni arcadas, debido a contrac-
ciones voluntarias o involuntarias de los musculos
abdominales. El diagnéstico se basa en la anamnesis,
la observacion directa de los episodios y, en ocasiones,
la manometria de alta resolucién con impedancia para
confirmar el patrdn tipico de contraccion abdominal y
relajacion del esfinter esofégico inferior38°,

Finalmente, la acalasia es un trastorno motor prima-
rio del esofago caracterizado por ausencia de peristal-
sis esofdgica y una relajacion incompleta o ausente del
esfinter esofagico inferior, lo que provoca disfagia pro-
gresiva y regurgitacion. La prueba diagnéstica de elec-
cion es la manometria esofdgica de alta resolucion,
que permite clasificar los subtipos de acalasia segun
la Clasificacién de Chicago® (Fig. 5).
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