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RESUMO – RACIONAL: A doença do refluxo gastroesofágico geralmente está associada a sintomas 
esofágicos ou típicos, como azia, regurgitação e disfagia. No entanto, existem hoje evidências 
crescentes, que o refluxo gastroesofágico também pode causar problemas extraesofágicos 
ou atípicos, como tosse, pneumonia por aspiração e fibrose pulmonar. OBJETIVO: discutir a 
fisiopatologia dos sintomas extraesofágicos, avaliação diagnóstica, complicações e o resultado 
da cirurgia videolaparoscópica antirrefluxo. MÉTODOS: Análise de revisão recente da literatura. 
RESULTADOS: É importante separar os pacientes com sintomas respiratórios em dois grupos 
distintos: grupo I: pacientes que apresentam sintomas típicos como azia e sintomas respiratórios e 
grupo II: pacientes que apresentam apenas sintomas respiratórios, nos quais o refluxo é silencioso. 
CONCLUSÕES: O refluxo gastroesofágico pode causar sintomas respiratórios além dos sintomas 
esofágicos típicos. Elevado índice de suspeita deve estar presente e uma avaliação completa deve ser 
feita para diagnosticar se o refluxo patológico está presente e se ele se estende ao esôfago proximal 
ou faringe. A cirurgia anti-refluxo nesses pacientes deve ser considerada, pois é segura e eficaz.

DESCRITORES: Doença do refluxo gastroesofágico. Fibrose pulmonar idiopática. Manometria. Fundoplicatura.
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ABSTRACT - Background: The treatment of choice for patients with schistosomiasis with 
previous episode of varices is bleeding esophagogastric devascularization and splenectomy 
(EGDS) in association with postoperative endoscopic therapy. However, studies have shown 
varices recurrence especially after long-term follow-up. Aim: To assess the impact on 
behavior of esophageal varices and bleeding recurrence after post-operative endoscopic 
treatment of patients submitted to EGDS. Methods: Thirty-six patients submitted to EGDS 
were followed for more than five years. They were divided into two groups, according to the 
portal pressure drop, more or less than 30%, and compared with the behavior of esophageal 
varices and the rate of bleeding recurrence. Results: A significant reduction on the early and 
late post-operative varices caliber when compared the pre-operative data was observed 
despite an increase in diameter during follow-up that was controlled by endoscopic therapy. 
Conclusion: The drop in portal pressure did not significantly influence the variation of 
variceal calibers when comparing pre-operative and early or late post-operative diameters. 
The comparison between the portal pressure drop and the rebleeding rates was also not 
significant. 

HEADINGS: Schistosomiasis mansoni. Portal hypertension. Surgery. Portal pressure. 
Esophageal and gastric varices.

RESUMO - Racional: O tratamento de escolha para pacientes com hipertensão portal 
esquistossomótica com sangramento de varizes é a desconexão ázigo-portal mais 
esplenectomia (DAPE) associada à terapia endoscópica. Porém, estudos mostram aumento 
do calibre das varizes em alguns pacientes durante o seguimento em longo prazo. Objetivo: 
Avaliar o impacto da DAPE e tratamento endoscópico pós-operatório no comportamento 
das varizes esofágicas e recidiva hemorrágica, de pacientes esquistossomóticos. Métodos: 
Foram estudados 36 pacientes com seguimento superior a cinco anos, distribuídos em 
dois grupos: queda da pressão portal abaixo de 30% e acima de 30% comparados com o 
calibre das varizes esofágicas no pós-operatório precoce e tardio além do índice de recidiva 
hemorrágica. Resultados: Após a DAPE houve diminuição significativa no calibre das varizes 
esofágicas que, durante o seguimento aumentaram de calibre e foram controladas com 
tratamento endoscópico. A queda da pressão portal não influenciou significativamente 
o comportamento do calibre das varizes no pós-operatório precoce nem tardio nem os 
índices de recidiva hemorrágica. Conclusão: A queda na pressão portal não influenciou 
significativamente a variação dos calibres das varizes ao comparar os diâmetros pré e pós-
operatórios precoces ou tardios. A comparação entre a queda de pressão do portal e as 
taxas de ressangramento também não foi significativa.

DESCRITORES: Esquistossomose mansoni. Hipertensão portal. Cirurgia. Pressão na veia porta. Varizes esofágicas 
e gástricas.
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Perspectiva
Este estudo avaliou o impacto tardio no índice 
de ressangramento de pacientes submetidos ao 
tratamento cirúrgico e endoscópico. A queda na 
pressão portal não influenciou significativamente a 
variação do calibre das varizes quando comparado 
o seu diâmetro no pré e pós-operatório precoce e 
tardio. A comparação entre a queda de pressão 
portal e as taxas de ressangramento, também 
não foram significantes. Estudos futuros poderão 
evidenciar se apenas a terapia endoscópica, ou 
operações menos complexas poderão controlar o 
sangramento das varizes.

Evolução do calibre das varizes no período pré e pós-
operatório precoce  e tardio

Mensagem central
A desconexão ázigo-portal e esplenectomia 
apresenta importante impacto na diminuição 
precoce do calibre das varizes esofágicas na 
esquistossomose; entretanto, parece que a 
associação com a terapia endoscópica é a maior 
responsável pelo controle da recidiva hemorrágica.
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Perspectiva
Este estudo avaliou o impacto tardio no índice 
de ressangramento de pacientes submetidos ao 
tratamento cirúrgico e endoscópico. A queda na 
pressão portal não influenciou significativamente a 
variação do calibre das varizes quando comparado 
o seu diâmetro no pré e pós-operatório precoce e 
tardio. A comparação entre a queda de pressão 
portal e as taxas de ressangramento, também 
não foram significantes. Estudos futuros poderão 
evidenciar se apenas a terapia endoscópica, ou 
operações menos complexas poderão controlar o 
sangramento das varizes.

Evolução do calibre das varizes no período pré e pós-
operatório precoce  e tardio

Mensagem central
A desconexão ázigo-portal e esplenectomia 
apresenta importante impacto na diminuição 
precoce do calibre das varizes esofágicas na 
esquistossomose; entretanto, parece que a 
associação com a terapia endoscópica é a maior 
responsável pelo controle da recidiva hemorrágica.

ABSTRACT – BACKGROUND: Gastroesophageal reflux disease is usually associated with esophageal or 
typical symptoms such as heartburn, regurgitation, and dysphagia. However, there is today mounting 
evidence that gastroesophageal reflux can also cause extra-esophageal or atypical problems such as 
cough, aspiration pneumonia, and pulmonary fibrosis. AIM: The aim of this study was to discuss the 
pathophysiology of extra-esophageal symptoms, the diagnostic evaluation, complications, and the 
outcome of video laparoscopic antireflux surgery. METHODS: This study analyzes the recent literature 
review. RESULTS: It is important to separate patients with respiratory symptoms into two different 
groups: group I: patients having typical symptoms such as heartburn and respiratory symptoms, and 
group II: patients having respiratory symptoms only, in whom reflux is otherwise silent. CONCLUSIONS: 
Gastroesophageal reflux can cause respiratory symptoms in addition to esophageal typical symptoms. 
High index of suspicion should be present, and a complete workup was done to diagnose whether 
pathologic reflux is present and whether it extends to the proximal esophagus or pharynx. Antireflux 
surgery in these patients should be considered, as it is safe and effective.

HEADINGS: Gastroesophageal Reflux. Idiopathic Pulmonary Fibrosis. Manometry. Fundoplication.
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Perspectivas
A cirurgia videolaparoscópica anti-refluxo 
nesses pacientes deve ser considerada, pois é 
segura e eficaz.

Mensagem central
É importante identificar pacientes com refluxo 
gastroesofágico que apresentam apenas sintomas 
respiratórios, nos quais o refluxo é silencioso. 
Elevado índice de suspeita deve estar presente 
e uma avaliação completa deve ser feita para 
diagnosticar se o refluxo patológico está presente 
e se ele se estende ao esôfago proximal ou faringe.
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Outros fatores desempenham um papel na patogênese 
da DRGE. Schlottmann et al. mostraram que a presença e 
o tamanho de uma hérnia hiatal determinam peristaltismo 
mais fraco e pior refluxo ácido, e que pacientes com hérnia 
hiatal> 5 cm apresentam sintomas respiratórios com mais 
frequência18. A obesidade também desempenha um papel 
importante, pois determina um aumento do gradiente de 
pressão transdiafragmática que pode superar a resistência do 
EEI3. Herbella et al. mostraram que em pacientes com obesidade 
mórbida para cada aumento de 5 pontos no índice de massa 
corporal, havia um aumento de 3 pontos no escore de refluxo7.

Finalmente, é muito importante do ponto de vista terapêutico 
lembrar que ácido e bile estão presentes no refluxado gástrico, 
mas os medicamentos disponíveis hoje só podem diminuir ou 
bloquear o componente ácido de forma que afetem apenas 
o pH do refluxado (de ácido a fracamente ácido ou alcalino), 
mas não o número total de episódios de refluxo14.

Exames diagnósticos
Investigação completa é necessária para o diagnóstico de 

DRGE2,15. Os sintomas e a endoscopia (na ausência do esôfago 
de Barrett), de fato, demonstraram ter baixa sensibilidade 
e especificidade. Por exemplo, Patti et al. estudaram com 
manometria e monitoramento de pH (testes de função esofágica 
- TFE), 822 pacientes com suspeita de DRGE com base na 
avaliação sintomática e avaliação endoscópica (pacientes com 
esôfago de Barrett comprovado por biópsia foram excluídos)15. 
Trinta por cento dos pacientes (247 pacientes) apresentaram 
exposição normal ao ácido esofágico (DRGE negativo). Este 
estudo enfatizou que (1) os sintomas não eram confiáveis   no 
diagnóstico de DRGE; (2) esofagite de baixo grau (graus I e II) 
diagnosticada foi inespecífica; e (3) apenas o monitoramento 
do pH identificou pacientes com DRGE. Da mesma forma, 
Bello et al. realizaram TFE em 136 pacientes encaminhados 
para cirurgia anti-refluxo2. Depois de excluirem dois pacientes 
que tinham acalasia, o refluxo patológico foi encontrado em 
apenas 78 pacientes (58%).

Em 2013, um Esophageal Diagnostic Advisory Panel, composto 
por gastroenterologistas e cirurgiões, definiu claramente a 
avaliação pré-operatória ideal antes da cirurgia anti-refluxo9. 
Foi reconhecido que o exame radiológico com bário não é útil 
para o diagnóstico de DRGE, mas sim para definir a anatomia 
(presença, tamanho e tipo de hérnia de hiato, estenose). A 
endoscopia digestiva alta é importante para descartar outras 
doenças, como gastrite ou esofagite eosinofílica, e para 
determinar a presença e o grau de lesão da mucosa. No entanto, 
50 a 60% dos pacientes com refluxo patológico demonstrado 
pelo monitoramento do pH não apresentam esofagite. Apenas 
a presença de esôfago de Barrett, comprovado por biópsia, é 
diagnóstico de DRGE.

A manometria esofágica não é diagnóstica, mas é importante 
para descartar um distúrbio primário da motilidade como a 
acalasia, determinar a posição do LES para a monitorização 
do pH e caracterizar o peristaltismo, permitindo a escolha da 
operação anti-refluxo adequada4,12.

O monitoramento ambulatorial do pH (sem medicamentos) 
é de fundamental importância. Este teste define se o refluxo 
patológico está presente e se os sintomas referidos pelo paciente 
são devido ao refluxo. A correlação temporal entre sintomas 
e episódios de refluxo pode ser estabelecida pelo índice de 
sintomas ou pela probabilidade de associação dos sintomas. 
Este teste é particularmente importante em pacientes com 
sintomas respiratórios, pois frequentemente eles apresentam 
refluxo silencioso e não sentem azia. A monitoração do pH 
esofágico pode ser combinada com impedância para detectar 
refluxo independentemente do pH (ácido, ácido fraco, alcalino) 8.

A prova definitiva de que está ocorrendo aspiração 
do conteúdo gástrico é a dosagem de pepsina no lavado 

INTRODUÇÃO

A doença do refluxo gastroesofágico (DRGE) geralmente 
está associada a sintomas esofágicos ou típicos, como 
azia, regurgitação e disfagia. No entanto, existem 

hoje evidências crescentes de que o refluxo gastroesofágico 
também pode causar problemas extraesofágicos ou atípicos, 
particularmente complicações respiratórias, como tosse e 
pneumonia por aspiração. Evidências recentes também sugerem 
que a DRGE pode estar implicada - sozinha ou em combinação com 
outros fatores - na gênese da fibrose pulmonar idiopática (FPI).

A chave para o sucesso do tratamento é uma compreensão 
clara da fisiopatologia do refluxo, uma avaliação completa e a 
execução de uma fundoplicatura eficaz.

MÉTODOS
Fisiopatologia
Existem duas teorias aceitas para explicar como o refluxo 

pode causar sintomas respiratórios: a teoria do reflexo e a 
teoria do refluxo.

De acordo com a teoria do reflexo, a estimulação da mucosa 
esofágica pode levar ao desencadeamento dos nervos vagos. 
A estimulação vagal, por sua vez, causaria broncoconstrição e 
os pacientes teriam tosse ou asma.

Na teoria do refluxo, o ácido pode atingir a parte superior 
do esôfago e, eventualmente, a microaspiração pode causar 
sintomas respiratórios e danos aos pulmões.

Em 1993, descrevemos pela primeira vez “Refluxo 
Gastroesofágico Alto”   (H-RGE) e caracterizamos seus aspectos 
clínicos e funcionais13. Após a manometria esofágica, os pacientes 
foram submetidos à pHmetria ambulatorial, por meio de cateter 
especial com dois sensores de antimônio localizados 5 e 20 cm 
acima da borda superior do esfincter esofágico inferior (EEI), 
determinado manometricamente. Clinicamente, os pacientes 
com H-RGE apresentavam laringite, aspiração pulmonar e 
rouquidão. Curiosamente, a azia não estava presente em 
muitos desses pacientes.

Fisiologicamente, esses pacientes freqüentemente 
apresentavam um distúrbio motor pan-esofágico envolvendo o 
EEI, o peristaltismo e o esfincter esofágico superior (EES). O EEI 
tinha tonus menor e era mais curto, a amplitude do peristaltismo 
eram menores tanto no esôfago distal quanto proximal, com 
maior incidência de ondas simultâneas e a pressão de repouso 
do EES era menor.

Sweet et al. estudaram por manometria e pHmetria 109 
pacientes aguardando transplante pulmonar19 e descobriram 
que pacientes com refluxo patológico tinham alta prevalência 
de EEI hipotensivo (55%) e peristaltismo esofágico prejudicado 
(47%). O refluxo distal esteve presente em 68% dos pacientes 
e o refluxo proximal em 37%, sugerindo a possibilidade 
de microaspiração.

Sabe-se que o refluxo determina danos à mucosa, desde 
a esofagite até o esôfago de Barrett, criando, portanto, um ciclo 
vicioso, pois pode promover motilidade esofágica ineficaz (MEI) 
e piorar a exposição esofágica ao ácido. Diener et al. revisaram 
os achados da manometria esofágica entre 1.006 pacientes 
consecutivos com refluxo patológico, conforme demonstrado 
pelo monitoramento ambulatorial do pH5. O peristaltismo era 
normal em 56% dos pacientes, MEI (amplitude do peristaltismo 
<30 mmHg ou> 30% das ondas simultâneas) estava presente 
em 21% e um distúrbio inespecífico da motilidade esofágica 
estava presente em 25% dos pacientes. Em comparação com 
os outros dois grupos, os pacientes com MEI apresentaram 
refluxo mais grave, clearence de ácido mais lento, piores lesões 
da mucosa e sintomas respiratórios mais frequentes.

ARTIGO DE REVISÃO
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broncoalveolar6. Como a pepsina (o pepsinogênio é liberado 
pelas células gástricas principais e convertido em pepsina 
pelo ácido clorídrico liberado pelas células parietais) está 
normalmente ausente no esôfago e na traqueia, é um marcador 
muito sensível para aspiração.

RESULTADOS
É importante separar os pacientes com sintomas respiratórios 

em dois grupos diferentes: grupo I, pacientes que apresentam 
sintomas típicos como azia e sintomas respiratórios; e grupo II, 
pacientes que apresentam apenas sintomas respiratórios, nos 
quais o refluxo é silencioso.

DISCUSSÃO
Cirurgia anti-refluxo
Grupo I. A fundoplicatura laparoscópica controla a azia e 

a regurgitação em cerca de 90% dos pacientes, mas o efeito nos 
sintomas respiratórios é menos previsível. A incerteza decorre 
da dificuldade de determinar no pré-operatório se tosse ou 
sibilos são causados   por refluxo quando o refluxo é mostrado 
pelo monitoramento do pH. Muitos estudos têm mostrado que 
TFE’s são de importância fundamental.

Patti et al. estudaram o efeito da fundoplicatura laparoscópica 
nos sintomas respiratórios induzidos pela DRGE16. Cada paciente foi 
estudado no pré-operatório por manometria e um monitoramento 
de pH com duplo canal e a correlação entre tosse e episódios 
de refluxo no esôfago inferior e superior foi estabelecida (tosse 
foi considerada devido ao refluxo quando ocorreu durante ou 
dentro de 3 minutos de um episódio de refluxo). No geral, a 
azia foi resolvida em 91% dos pacientes, regurgitação em 90%, 
tosse em 74% e chiado em 64% dos pacientes. Curiosamente, 
a tosse foi resolvida em 57% dos pacientes quando nenhuma 
correlação temporal foi encontrada, em 77% dos pacientes 
quando uma correlação foi encontrada entre tosse e refluxo 
no esôfago distal, e em 90% dos pacientes quando a tosse 
se correlacionou com refluxo no esôfago distal e no esôfago 
proximal. Esses resultados ilustram claramente o valor do 
monitoramento do pH no estabelecimento de uma correlação 
entre tosse e refluxo e na previsão do resultado da terapia.

Hoppo et al. estudaram o efeito da cirurgia anti-refluxo 
em pacientes com tosse crônica e exposição proximal anormal, 
medida pela impedância intraluminal multicanal hipofaríngea 
em 49 pacientes com tosse crônica8. A exposição anormal ao 
ácido proximal foi descoberta em 36 dos 49 pacientes (73%). Em 
um acompanhamento médio de 4,6 meses, 13 dos 16 pacientes 
submetidos à cirurgia anti-refluxo tiveram resolução da tosse 
(81%), e 3 pacientes (19%) tiveram melhora significativa. Os autores 
concluíram que a impedância intraluminal multicanal hipofaríngea 
melhora a sensibilidade do diagnóstico de refluxo laringofaríngeo 
e ajuda a prever quais pacientes responderão à cirurgia anti-
refluxo. Esses resultados foram confirmados por outros estudos 
e mostram claramente que, uma vez estabelecida uma relação 
de causa e efeito entre o refluxo e os sintomas respiratórios, a 
cirurgia anti-refluxo deve ser a forma primária de tratamento.

Grupo II. No estudo de pacientes aguardando transplante 
de pulmão, Sweet et al. descobriram que sintomas como azia, 
regurgitação ou disfagia não distinguiam pacientes com e sem 
refluxo e que cerca de 1/3 dos pacientes que eventualmente 
apresentavam refluxo eram assintomáticos19. Como há evidências 
de que a DRGE desempenha um papel, isoladamente ou 
em combinação com outros fatores, na gênese da fibrose 
pulmonar idiopática (FPI), todo paciente com esse diagnóstico, 

independentemente dos sintomas, deve ser rastreado com 
TFE’s e o tratamento deve ser iniciado se for constatado que 
apresentam refluxo patológico1,10,11. 

Conforme discutido, o refluxado gástrico é uma mistura de 
ácido e bile e os medicamentos redutores de ácido atuais apenas 
alteram o pH do refluxado, mas não bloqueiam o refluxo, pois 
o número de episódios permanece o mesmo. Com base nessas 
considerações, e até que medicamentos que possam restaurar 
a competência da junção gastroesofágica estejam disponíveis, 
a cirurgia anti-refluxo deve ser a forma primária de tratamento 
para pacientes com FPI que podem receber anestesia geral.

Pesquisas da University of California San Francisco e 
da Mayo Clinic por Lee et al. mostraram que a terapia para 
DRGE foi associada a maior sobrevida em pacientes com 
FPI10. Especificamente, eles mostraram que os medicamentos 
redutores de ácido estavam associados a uma pontuação de 
fibrose radiológica mais baixa e maior sobrevida em comparação 
com pacientes que não tomavam medicamentos e que a maior 
sobrevida foi observada em pacientes após uma fundoplicatura 
a Nissen. Esses achados apoiam claramente a hipótese de que 
a DRGE e a microaspiração podem desempenhar um papel na 
patogênese da FPI.

Com base nesses dados, um ensaio multicêntrico, randomizado 
e controlado foi iniciado em 6 centros acadêmicos nos EUA em 
junho de 201417. Nos dois anos seguintes, 58 pacientes com FPI 
foram randomizados para um grupo sem cirurgia (29 pacientes) ou 
para um grupo com cirurgia (29 pacientes). O desfecho primário 
foi a avaliação da prova de função pulmonar (PFP) aos 48 meses, 
que foi feita em 20 pacientes e 27 pacientes, respectivamente. 
Os resultados mostraram que não houve efeito sobre a PFP 
pelo tratamento, mas que exacerbações agudas, hospitalizações 
relacionadas à respiração e óbito foram menos comuns no grupo 
com cirurgia.

No geral, a cirurgia anti-refluxo foi segura e bem tolerada. 
Mesmo que o desfecho primário de mudança na PFP tenha 
falhado em alcançar significância estatística, é importante notar 
que este estudo foi inconsistente, pois 400 pacientes, em vez 
de 58, foram necessários

CONCLUSÕES
O refluxo gastroesofágico pode causar sintomas respiratórios, 

além dos sintomas mais típicos. Como sintomas como azia e 
regurgitação têm baixa sensibilidade e especificidade para o 
diagnóstico de DRGE e o refluxo pode ser silencioso em muitos 
pacientes, um alto índice de suspeita deve estar presente e 
uma avaliação completa deve ser feita para diagnosticar se o 
refluxo patológico está presente e se estende-se ao esôfago 
proximal ou faringe. Finalmente, a cirurgia anti-refluxo deve 
ser considerada nesses pacientes, pois é segura e eficaz.
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