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PREVALENCIA DE QUEIXAS
SUPRA-ESOFAGICAS EM PACIENTES
COM DOENCAS DO REFLUXO EROSIVA

E NAO-EROSIVA
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Beatriz Biccas CARVALHO* Rosana B. SCHECHTER' e Luiz ABRAHAO Jr.*

RESUMO - Racional - Na doenga do refluxo gastroesofagico pode-se encontrar, como parte do quadro clinico da doenga, queixas respiratorias,
otorrinolaringoldgicas, dor toracica ou disfagia. As duas primeiras so intituladas de manifestagdes supra-esofagicas da doenga. E discutivel
a prevaléncia destas alteragdes em pacientes com doenga do refluxo gastroesofagico nas formas erosiva e ndo-erosiva. Objetivos - Avaliar
a prevaléncia de manifestagdes supra-esofagicas em pacientes com doengas do refluxo erosiva e ndo-erosiva. Métodos - Foram revistas as
fichas de pacientes que realizaram endoscopia digestiva alta, esofagomanometria e pHmetria prolongada nos tltimos 5 anos, na investigagao
de doenga do refluxo gastroesofagico (pirose como queixa principal), em que havia informagdes a respeito de queixas respiratorias e
otorrinolaringologicas. Foram selecionados pacientes com doenga do refluxo erosiva (graus I a III, pela classificagdo de Savary-Miller)
e com doenca do refluxo ndo-erosiva (endoscopia negativa, com pHmetria prolongada anormal). A analise estatistica utilizou o teste de
qui-quadrado. Resultados — Duzentos e oitenta pacientes preencheram os critérios de inclusdo, sendo 162 com doenca do refluxo erosiva
(70% com esofagite grau I) e 118 com doenga do refluxo ndo-erosiva. No grupo total, 88 apresentavam queixas otorrinolaringologicas
(31%), com predominio de rouquidao e pigarro e 42, queixas respiratorias (15%), predominando a tosse cronica. Dos pacientes com queixas
otorrinolaringologicas, 45 pertenciam ao grupo doencga do refluxo erosiva (28%) e 43 ao grupo doenga do refluxo ndo-erosiva (36,4%).
Em relagdo aos com queixas respiratorias, 21 pacientes (13%) pertenciam ao grupo doenga do refluxo erosiva e 21 (18%) ao grupo doenga
do refluxo ndo-erosiva. Conclusdo - Nao houve diferenca entre a prevaléncia das queixas supra-esofagicas em pacientes com doengas do
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refluxo erosiva e ndo-erosiva.

DESCRITORES - Refluxo gastroesofagico. Transtornos da motilidade esofagica.

INTRODUGAO

A doenga do refluxo gastroesofagico (DRGE) ¢
definida como doencga cronica relacionada ao fluxo
retrogrado do contetido gastroduodenal em diregdo ao
esofago e/ou orgaos adjacentes, resultando em variavel
espectro de sintomas, com ou sem lesdo tecidual®,
A DRGE tem elevada prevaléncia, sendo que estudos
realizados nos EUA demonstram que aproximadamente
18% de uma populagao aparentemente saudavel refere
pirose, o sintoma tipico da doenga, pelo menos uma vez
por semana’®. Recentemente, estudo de prevaléncia da
doenga no Brasil, demonstrou por meio de inquérito
populacional, que 11,9% dos quase 14 000 individuos
pesquisados, apresentavam pirose uma ou mais vezes
por semana'?.

A DRGE pode ser classificada em doenga do refluxo
erosiva (DRE), pelo encontro de erosdes ou evidéncias de
suas complicagdes na mucosa esofagiana, na presenga de
sintomas tipicos e doenga do refluxo ndo-erosiva (DRNE)
quando existem os mesmos sintomas, porém sem as lesdes
acima referidas, ao exame endoscopico®. E importante
ressaltar que cerca de 50%-70% dos pacientes que procuram
auxilio médico tém DRNE, também denominados de
pacientes endoscopicamente negativos®.

Os sintomas classicos da DRGE sfo a pirose ¢ a
regurgitagdo, intitulados de sintomas tipicos. Existem
também as manifestagdes atipicas como dor torécica,
sintomas respiratorios e otorrinolaringologicos, os dois
ultimos considerados manifestagdes supra-esofagicas, uma
vez que sao provocadas pelo efeito do conteudo gastrico
refluido em regides que ultrapassam o esofago®’.
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O objetivo deste trabalho foi avaliar a prevaléncia das manifestagdes
supra-esofagicas em pacientes com DRE e DRNE.

METODOS

Pacientes

Entre 1999 e 2004, foram realizadas 2020 esofagomanometrias
e 919 pHmetrias prolongadas. Foram revistas as fichas de
pacientes submetidos a esses exames na investigagdo de DRGE
e que apresentavam pirose como queixa principal (sensagdo
de queimagdo retrosternal ascendente em direcdo a regido
cervical), associada a informagdes a respeito de queixas
respiratérias (asma iniciada na idade adulta, tosse cronica
na auséncia de tabagismo, infecgdo respiratoria de repetigdo,
episodios de asfixia noturna) e otorrinolaringoldgicas (ORL)
(rouquidao freqiiente, pigarro, dor de garganta e sensagdo
de globo). Todos haviam sido submetidos previamente a
endoscopia digestiva alta (EDA).

Foram selecionados pacientes com DRE (presenga de
esofagite pela classificagdo de Savary-Miller)?» e com DRNE
(sem esofagite, mas com pHmetria prolongada anormal).
Pacientes com estenose esofagica ou esdfago de Barrett
ndo foram incluidos. Também ndo o foram os pacientes
com diagnodstico de DRNE que tivessem feito uso de anti-
secretores no periodo de, pelo menos, 1 més precedendo o
exame endoscopico.

Métodos

Endoscopia digestiva alta

Todos os pacientes haviam sido submetidos a endoscopia
digestiva alta, com a técnica habitual, ap6s sedagdo consciente.
Esofagite, quando presente, foi descrita segundo a classificagdo
de Savary-Miller® (grau I — erosdes isoladas, grau II — erosdes
confluentes porém nao-circunferenciais, grau III — erosdes
confluentes e circunferenciais). Hérnia hiatal foi definida pelo
achado da jungdo esofagogdastrica 2 cm ou mais acima do
pincamento diafragmatico.

pHmetria esofagiana prolongada

Foram empregados aparelhos Synetics MK 11 ¢ MK 111,
utilizando-se cateter com um sensor de antimonio posicionado
a 5 cm do limite superior do esfincter inferior do es6fago (EIE),
previamente localizado pela esofagomanometria, realizada
com técnica convencional®. Considerou-se episddio de
refluxo a queda do pH esofagiano abaixo de 4 durante, pelo
menos, 15 segundos. Os detalhes de técnica foram previamente
descritos!). Inibidores de bomba protonica foram suspensos
por 7-10 dias previamente ao exame, inibidores H2 por 48-
72 horas e procinéticos 24 horas antes. O paciente permanecia
por um periodo de 24 horas com o equipamento, durante o qual
era orientado a se alimentar de forma o mais natural possivel
(evitando a ingesta de alimentos citricos e bebidas do tipo cola),
preenchendo relatdrio com relacdo aos horarios das refeicoes,
posicdo corporal e registro dos sintomas. Considerou-se
refluxo anormal quando a percentagem de tempo total de pH
<4 situava-se acima de 4,5%.
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Analise dos dados

A analise estatistica utilizou o teste do qui-quadrado ¢ o
valor de P <0,05 para significancia. Foram comparados os
dados de prevaléncia das queixas supraesofagicas (ORL e
respiratorias) nos grupos DRE e DRNE e em relagdo ao grau
de esofagite.

RESULTADOS

Duzentos e oitenta pacientes preencheram os critérios de
inclusdo, sendo 162 com DRE (58% do sexo masculino, média
de idade 49 anos) e 118 com DRNE (63% do sexo feminino,
média de idade 47 anos). Os dados demograficos de ambos os
grupos estdo na Tabela 1.

TABELA 1. Dados demogréficos dos pacientes (n = 280)

DRE (n = 162) DRNE (n = 118)
Masc/fem (%) 58/42 37/63
Idade (média em anos) 49 47

DRE = doenga do refluxo erosiva
DRNE = doenga do refluxo ndo-erosiva

A hérnia de hiato estava presente em 141/162 pacientes com
DRE (87%) e em 77/118 (65%) dos com DRNE.

Entre os 280 pacientes, 88 apresentavam queixas
otorrinolaringolégicas (31%) (Tabela 2) e 42, queixas
respiratorias (15%) (Tabela 3), alguns apresentando mais de
um sintoma.

TABELA 2. Queixas otorrinolaringoldgicas (n = 88)

Queixas n (%)
Rouquiddo 50 (51%)
Pigarro 38 (38%)
Dor de garganta 07 (7%)
Globo 04 (4%)
Total de queixas 99 (100%)
TABELA 3. Queixas respiratrias (n = 42)
Queixas n (%)
Tosse 35 (68,6%)
Asma 6(11,7%)
Asfixia noturna 6(11,7%)
Infecgdo respiratéria de repetigio 4 (8%)
Total de queixas 51 (100%)

Dos pacientes com queixas ORL, 45 pertenciam ao grupo
DRE (28%) e 43 ao grupo DRNE (36,4%). Em relagdo aos
com queixas respiratorias, 21 pacientes (13%) pertenciam ao
grupo DRE e 21 (18%) ao grupo DRNE. Nao houve diferenga
significativa entre a prevaléncia das queixas supra-esofagicas
nos dois grupos de pacientes (Tabela 4). A maioria dos pacientes
do grupo DRE apresentava esofagite grau I, sem diferenga
significativa em relagdo as queixas (Tabela 5).
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TABELA 4. Prevaléncia das queixas supra-esofigicas (n = 280)

DRE (n = 162) DRNE (n = 118) Valor de P
ORL (n = 88) 45 (28%) 43 (36,4%) 0,12
RESP (n = 42) 21 (13%) 21 (18%) 0,26
ORL = queixas otorrinolaringolégicas
RESP = queixas respiratérias
DRE = doenga do refluxo erosiva
DRNE = doenga do refluxo ndo-erosiva
TABELA 5. Grupo DRE — grau de esofagite x queixas
Esofagite ORL RESP P valor
Grau I 34 (75,6%) 15 (71,4%) 0,7
Grau IT 9 (20%) 6 (28,6%) 0,4
Grau IIT 2 (4,4%) - -
ORL = queixas oforrinolaringolégicas
RESP = queixas respiratérias
DRE = doenga do refluxo erosiva
DISCUSSAO

A DRGE ¢ uma das doengas mais comuns que afetam o
trato gastrointestinal e que, por vezes, pode gerar sintomas em
outros 6rgdos além do esd6fago. Denomina-se refluxo extra-
esofagico (refluxo esdfago-laringo-faringeo, esdfago-bronquico)
quando o contetdo refluido ultrapassa o es6fago, provocando
manifestagdes percebidas em cavidade oral, faringe, laringe
e sistema respiratorio®”. Em uma grande série (n = 1 511)
foi demonstrado que, pelo menos, uma manifestacdo atipica
estava presente em 80% dos pacientes que se apresentavam com
sintomas tipicos de refluxo!¥. Estudo caso-controle envolvendo
101 366 pacientes internados encontrou risco aumentado de
varias manifestagdes extra-esofagianas, principalmente asma,
pneumonia e fibrose pulmonar em portadores de esofagite ou
estenose de esofago®.

Deve-se ressaltar também que, grande parte dos pacientes
que apresentam manifestagdes extra-esofagicas da DRGE como
queixa principal, ndo refere os sintomas classicos ou tipicos.
Isto é relatado em 57%-94% dos pacientes com manifestagoes
laringeas, em 43%-75% dos com tosse cronica e em 40%-60% dos
pacientes com asma, supostamente relacionadas 8 DRGE®®.

Entre as manifestagdes respiratdrias, estdo descritas a asma
iniciada na idade adulta, tosse cronica na auséncia de tabagismo,
bronquite cronica, fibrose pulmonar idiopatica e pneumonias.
Como parte das manifestagdes otorrinolaringoldgicas, sdo
citadas desde alteragdes anatdmicas como laringite posterior,
ulceragdes de contato, granulomas, estenose e carcinoma da
laringe, até sintomas como rouquidao, pigarro, dor de garganta,
globo faringeo, tosse e otalgia®’. A presenga desses sintomas
pressupde como possiveis mecanismos fisiopatologicos um efeito
nocivo direto do suco gastrico sobre a arvore traqueo-bronquica,
laringo-faringe, ouvido médio, complexo nasosinusal e/ou
ativagdo de reflexos vagais pelo refluxo do contetido gastrico
na porgao distal do esdfago, resultando em hiperreatividade
bronquica®! ?®. Muitas vezes ndo € possivel diferenciar se a
DRGE ¢ realmente o fator causal das manifestagdes extra-
esofagianas ou se ha associagdo de condigdes patogénicas que
sdo bastante prevalentes na populagdo em geral®. Entretanto,
sua relacdo causal com a DRGE encontra substrato na melhora
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de muitos pacientes tratados com potentes drogas anti-secretoras
que inibem a acidez gastrica®.

Para que ocorra a DRGE ¢ necessaria a existéncia de alguns
mecanismos:1) fraqueza do EIE, atribuida pelo menos em parte,
a anormalidades nos mecanismos reguladores dependentes de
oxido nitrico (ON) e que também atuam na defesa da mucosa
do esofago, predispondo-a a lesdo"¥; 2) presenca de hérnia
de hiato que, além de possibilitar o refluxo do acido contido
no saco herniario para o esdfago através do EIE, por fraqueza
deste ou por abertura forgada pela pressdo intra-pleural negativa,
dificulta o clareamento adequado de acido pelo es6fago!'®; 3)
aumento do niimero e duragdo dos relaxamentos transitorios do
EIE, que sdo o principal mecanismo responsavel pelos episodios
de refluxo@.

Os mecanismos envolvidos na génese do refluxo esofagiano
proximal ainda ndo estdo totalmente esclarecidos. Alguns foram
propostos, tais como a incompeténcia do EIE®, os proprios
relaxamentos transitorios'” e a deficiéncia de motilidade do corpo
esofagiano®. A motilidade esofagiana ineficaz, a alteragdo motora
mais prevalente na DRGE, tem sido encontrada em pacientes
com manifestagdes respiratorias e refluxo comprovado®.

Episddios de refluxo gastroesofagiano proximal sdo mais
freqiientes em pacientes com sintomas atipicos de DRGE do
que em individuos saudaveis®, com episddios de relaxamento
transitdrio do EEI pouco presentes nos refluidores em eséfago
proximal em relagdo aos que se apresentavam com refluxo distal.
Isto sugere envolvimento de outros mecanismos na extensao
proximal do refluxo, tais como o volume de acido que passa
pelo EIE ou a velocidade elevada do refluxo ao longo da luz
do esofago®.

Em analise multivariada observou-se que o sexo feminino,
idade avangada, gravidade, duragdo da doenga do refluxo e
fumo sdo fatores de risco para a ocorréncia de alteragdes extra-
esofagianas, 0 mesmo nao ocorrendo com a obesidade®". Esta é
reconhecidamente fator de risco isolado para sintomas de DRGE
e desenvolvimento de esofagite(.

E de particular interesse reconhecer algumas diferencas entre
DRE e DRNE. A primeira esta relacionada a niveis elevados
de acidificacdo do esofago. Estudos pHmétricos demonstram
que o percentual de tempo total de exposigdo ao pH <4 ¢
significativamente maior em pacientes com DRE do que nos com
DRNE, diferenga esta que se mantém em relagao aos tempos de
exposic¢éo acida em posigdo supina® e em ambas as posi¢des
supina e ortostatica'?. A média da pressdo do EIE é menor na
DRE em relagdo aos portadores de DRNE®, assim como ha
maior prevaléncia de hipotensdo do EIE!?, de hérnia hiatal® '
e de alteragdes motoras®.

No presente estudo, as manifestagdes ORL mais freqiientes
foram a rouquiddo e o pigarro e entre as respiratorias, houve
franco predominio da tosse cronica, resultados semelhantes ao
referido na literatura®. Demonstrou-se que nao houve diferenca
na prevaléncia entre os grupos DRE e DRNE, quanto a presenga
de queixas supra-esofagicas, tanto as otorrinolaringologicas, como
as respiratorias. Embora de carater retrospectivo, os critérios de
selegdo incluiram apenas os pacientes em cujas fichas, registradas
no proprio laboratério de realizagdo de exames manométrico
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e pHmétrico, havia referéncia a presenga das queixas supra-
esofagicas (com sua caracterizagdo) ou a sua auséncia. Além
disso, o nimero de pacientes ¢ bastante expressivo, com adequada
distribui¢ao entre os portadores de DRE ¢ DRNE®.

A literatura ndo apresenta muitos trabalhos explorando
o tema objeto deste estudo. JASPERSEN et al.® estudaram
prospectivamente 6 215 pacientes com sintomas sugestivos de
DRGE. Desses, 52% foram classificados como DRE e 48% como
DRNE. Manifestagoes por eles intituladas de extra-esofagicas,
foram detectadas em 32,8% de todos os pacientes, 34,9% no
grupo DRE e 30,5% no grupo DRNE, leve mas estatisticamente
mais prevalentes no primeiro. Neste estudo incluiu-se também
a dor tordcica ndo-cardiaca, que foi a manifestagdo mais
freqiiente (14,5%), seguida pela tosse cronica (13%), alteragoes
laringeas (10%) ¢ asma (4,8%). Quando se compararam apenas
as manifestagdes respiratorias ¢ ORL, as diferengas foram
pequenas e os proprios autores sugeriram que elas poderiam
estar ampliadas pelo grande tamanho da amostra. Entretanto,
resultados semelhantes foram observados em numero menor de
pacientes: sintomas supra-esofagicos, foram significativamente
mais prevalentes em pacientes com DRE que DRNE (n=157;
57% x 33% - P <0,001)?2. Outro estudo comparando 50 pacientes
com esofagite e sintomas tipicos, com 50 controles sem essas
caracteristicas, mostrou manifestagdes atipicas em 66% dos

pacientes versus 42% dos controles (P = 0,02)?9. Sintomas
supra-esofagicos foram mais freqiientes em pacientes com DRNE
e pHmetria alterada do que em portadores de pirose funcional
(sintomaticos, com pHmetria normal) — 72% de 25 pacientes X
62% de 18 pacientes®.-

E importante assinalar que mais de 70% de pacientes desta
série apresentavam esofagite leve (grau I), sem diferenca em
relagdo a queixa apresentada. No estudo anteriormente citado®,
quando se comparou a ocorréncia das queixas entre os pacientes
com esofagite leve (graus A e B de Los Angeles) e pacientes
com DRNE, as diferengas nao foram significativas, sugerindo a
possibilidade de que pacientes com esofagite leve, se comportem
de maneira semelhante aos pacientes sem esofagite (DRNE). E
possivel que, em parte, este fato possa justificar os resultados
aqui apresentados.

CONCLUSAO

Nao foram encontradas diferencas entre a prevaléncia das
queixas supra-esofagicas em pacientes com doengas do refluxo
erosiva e ndo-erosiva. Ha necessidade de mais estudos para avaliar
a real prevaléncia e significado destas manifestagdes nos dois
grupos de pacientes, assim como 0s mecanismos responsaveis
pelas mesmas.

Aguero GC, Lemme EMO, Alvariz A, Carvalho BB, Schechter RB, Abrahdo Jr L. Prevalence of supraesophageal manifestations in patients with gastroesophageal

erosive and non-erosive reflux disease. Arq Gastroenterol. 2007;44(1):39-43.

ABSTRACT - Background - Respiratory, ear-nose and throat complaints, chest pain and dysphagia can be a part of clinical manifestations of gastroesophageal

reflux disease. The first two are named supraesophageal manifestations of gastroesophageal reflux disease. Controversy about the prevalence of these clinical

manifestations in patients with non-erosive and erosive gastroesophageal reflux disease exists. Aims - Evaluate the prevalence of supraesophageal manifestations

in patients with erosive and non-erosive gastroesophageal reflux disease. Methods - Files from patients submitted to upper endoscopy, esophageal manometry

and pH monitoring for the investigation of gastroesophageal reflux disease (heartburn as the chief complaint) were reviewed and respiratory and ear, nose

and throat symptoms were recorded. Patients with erosive disease (grades I to III according to Savary-Miller classification) and with non-erosive disease

(normal endoscopy with abnormal pH monitoring were selected. Statistical analysis included the chi-square test. Results - Two hundred and eighty patients

fulfilled the inclusion criteria being 162 with erosive disease (70% with grade I esophagitis) and 118 with non-erosive disease. Overall, 88 patients had ear,

nose and throat symptoms (31%), the more frequent were hoarseness and clearing and 42, respiratory manifestations (15%), being cough the more prevalent.

In the ear, nose and throat symptoms group, 45 were erosive disease (28%) and 43 non-erosive disease (36.4%). As for the respiratory symptom group, 21

patients (13%) were erosive disease and 21 (18%) were non-erosive disease. Conclusion - There was no difference in the prevalence of supraesophageal

manifestations between patients with gastroesophageal erosive and non-erosive reflux disease.

HEADINGS - Gastroesophageal reflux. Esophageal motility disorders.
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