


Causas de mayor exposicion del
esofago al reflujo gastrico

Vaciado esofagico defectuoso

‘Disfuncion’

del EEI Hernia hiatal

Retardo del vaciado gastrico
Aumento de la presion intra-abdominal
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Katzka & DiMarino 1995




El reflujo de acido y pepsina
produce dolor y danho celular

La penetracion del acido y la pepsina Entrada del acido en las células a través
permite el contacto del acido con las de la membrana basolateral lo cual conduce
terminaciones nerviosas al edema celular y necrosis

Orlando RC et al 1996 o




~| Los pacientes con enfermedad por reflujo
2 2L pueden ser mas sensibles a la exposicion
esofagica al acido

Los pacientes que presentan ERGE, independientemente de la
presencia de esofagitis, son mas sensibles a la perfusion acida
en comparacion con los individuos sanos.

Es posible que algunos individuos sean mas susceptibles a la
pirosis debido a la alteracion de la barrera epitelial, con mayor
permeabilidad de iones de hidrogeno.
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‘: La actividad de la pepsina gastrica
2" . es maxima cuando el pH es inferior a 4

Actividad maxima de la pepsina (%)
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Adaptado de Berstad 1970




La curacion de la esofagitis se relaciona
directamente con el tiempo durante el
cual el pH intragastrico es superior a 4

Pacientes curados después de 8 semanas (%)
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Duracion del pH intragastrico >4 (horas)

Adaptado de Bell et al 1992




Metas en el manejo de la ERGE

Proporcionar alivio total de la pirosis y otros sintomas de la ERGE
Curar la esofagitis subyacente

Mantener a los pacientes libres de sintomas y curados

Tratar o prevenir complicaciones

El control del pH intragastrico >4 es la forma mas
efectiva para lograr estas metas

— ya que produce una mejoria en la calidad de vida del paciente




“La ERGE es una condicion que se produce cuando el reflujo del
contenido del estomago produce sintomas molestos
y / o complicaciones”

Sindromes

Esofagicos

Sindromes
con Lesion
Esofagica

Sindromes
Sintomaticos

>Sindrome Caracter-
ristico por Reflujo

>Sindrome de Dolor
Toracico por Reflujo

> Esofagitis por Reflujo
> Estenosis por Reflujo
>Esofago de Barrett
»>Adenocarcinoma

Sindromes
Extra-esofagicos

. . Asociaciones
Asociaciones

Establecidas Propuestas

> Faringitis

> Sinusitis

> Fibrosis Pulmonar
Idiopatica

> Otitis Media
Recurrente

> Tos por Reflujo

> Laringitis por Reflujo

»>Asma por Reflujo

> Erosion Dental por
Reflujo

Vakil N et al. Am J Gastroenterol 2006



GRADOS DE REFLUJO GASTROESOFAGICO

Enfermedad de
reflujo no erosiva
(NERD)

*Pirosis

*Reflujo acido

IBP a demanda

Enfermedad de Enfermedad de

reflujo erosiva reflujo complicada

*Esofagitis *Nocturno

(clasificacién de Extraesofagica

Los Angeles *Estrechez
*Esofago de
Barrett

sCancer esofagico

IBP continuo

Altas dosis IBP




Clasificacion de Los Angeles para esofagitis

Grado A: una o0 mas Grado B: una o /
erosiones en la mas erosiones en
mucosa no |la mucosa v
mayores a 5 mm mayores a 5 mm

gue no llegan a las gue no llegan a
crestas de los las crestas de los
pliegues de esta. pliegues de esta

Grado C: erosiones en

la mucosa que llegan Grado D:

hasta las crestas de erosiones en la
uno o0 mas de sus mucosa con
pliegues y que afecta a compromiso del
menos del 75% de la 75% o0 mas de la
circunferencia circunferencia

esofagica. esofagica.




La ERGE puede diagnosticarse sobre
la base de los sintomas solos

[ Pirosis Disfagia
puede indicar ERGE
I Regurgitacion
Dolor epigastrico

Dolor retrosternal*

. A
I (dolor toracico)




Los factores clave para el diagnostico
son la frecuencia y severidad de los sintomas
y su repercusion en las vidas de los pacientes

Leves o poco Repercusiones No h
o ha
frecuentes menores Y
enfermedad

Sintomas causados por

reflujo gastroesofagico
Severos o Repercusiones Enfermedad por
frecuentes significativas reflujo

iSin embargo, los sintomas leves o poco frecuentes pueden indicar @

enfermedad por reflujo si tienen una repercusion significativa
sobre la vida diaria de un paciente!




Diagnostico basado
en sintomas

Sintomas
Evaluacion de alarma
del riesgo

Endoscopia

~95% de los

pacientes en
atencion
primaria

Terapia acaso de
empirica atamiento

"DeVault KR, Castell DO. Am J Gastroenterol 2005;100:190-200;

Rao G. ] Fam Pract 2005;54 (12 Suppl):3-8.

Enfermedad por
reflujo no erosiva

Esofagitis por
reflujo

Enfermedad por
reflujo complicada

Adaptado de Labenz ] et
al. World J Gastroenterol
2005;11:4291-99.



Prevalencia de trastornos extraesofagicos en
pacientes con ERGE

Analisis basado en el estudio ProGERD

Prevalencia del trastorno (%)

20
14,5
13,0
10,4
10 -—— —_— —_—
4.8
0
NCCP Tos Trastorno Asma
cronica laringeo
N=6215

NCCP = siglas en inglés de non cardiac chest pain (dolor toracico no cardiaco)

Jaspersen et al 2003
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La incidencia de adenocarcinoma esofagico
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El riesgo de adenocarcinoma esofagico aumenta

con la frecuencia y severidad de los sintomas de la
ERGE

Razon de probabilidad para el adenocarcinoma esofagico
20 -

Frecuencia de sintomas de reflujo

18 — .

Puntuacion de severidad de los
16 — sintomas

14 — -

12 = |

Ninguno 1/ 2-3/ >3/ Ninguno 1-2 2,5-4 4.5-6,5
semana semana semana

Lagergren et al 1999









1,; 1A, La carga de la ERGE

La prevalencia de la ERGE es alta y esta en aumento.

La ERGE puede presentar sintomas tipicos, tales como
pirosis, o sindromes extraesofagicos atipicos, tales como asma

inducida por reflujo.

El uso de un cuestionario sobre reflujo o una ‘prueba de IBP’
puede ayudar en el diagnostico de la ERGE.

Los pacientes con ERGE persistente tienen riesgo de
presentar esofago de Barrett 6 adenocarcinoma esofagico.



Celula parietal & IBPs

" PRODIGA

Inhibidar de |2
Celula parietal bomba de protones
(1BF]

Bomba de
protones

Acetilcolina Sastrina Histarmina




Tiempo con pH intragastrico >4
durante 24 horas con IBPs en
pacientes con ERGE

(datos del dia 5; estudio cruzado)

esomeprazol 40 mg od S

rabeprazol 20 mg od
n=234

*** p = 0,001 versus rabeprazol,
p < 0,0001 versus lansoprazol,
omeprazol y pantoprazol

omeprazol 20 mg od

lansoprazol 30 mg od

Tiempo con pH intragastrico >4 (horas)
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Miner et al 2003




Curacion de la esofagitis por reflujo a
las 4 semanas con esomeprazol,
omeprazol, lansoprazol y pantoprazol

Pacientes curados (%)

100
p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001
80 — & 79 ol
76 75 75 esomeprazol 40 mg od
69
65 omeprazol 20 mg od
60 ——— . B — -

lansoprazol 30 mg od

pantoprazol 40 mg od

0
Kahrilas et al 2000 Richter et al 2001 Castell et al 2002 Labenz et al 2005
n=2425 n=1304 n=5241 n=3151




Pacientes libres de sintomas y esofagitis (%)

100

Pacientes libres de sintomas y esofagitis
a los 6 meses con esomeprazol, lanzoprazol y
pantoprazol

p < 0,0001 p < 0,0001
83 87
Fo] @ Jm— = 4 S—

esomeprazol 20 mg od

60 —— o i o

40 —— - - S S

20 —— - - — I

n=0615 n = 609 n=1376 n=1389
NNT 12 NNT 9

75

lansoprazol 15 mg od

— pantoprazol 20 mg od

Lauritsen et al 2003; Labenz et al 2004




Enfermedad leve a

moderada
100 o < 0,0001
85
80— /7
60 —— o i
40 —— - -
20— - -
0

n =501 n=>507
NNT 13

Pacientes libres de sintomas y esofagitis
a los 6 meses con esomeprazol y
lansoprazol por severidad de la enfermedad

Enfermedad
moderada a severa

p < 0,0001 esomeprazol 20 mg od
_ lansoprazol 15 mg od
59
n=114 n=102
NNT 6

Lauritsen et al 2003




La terapia a demanda no es suficiente
para mantener la curacion de la esofagitis

Pacientes en remision
endoscopica a los 6 meses (%)

100

43,0 . 90,5
/7,6 SO0 B esomeprazol 20 mg od
65,4 esomeprazol 20 mg od,
0 a demanda
, 44,4
208 n =447
0
Grado A Grado B Grado C Grado D
(leve) Severidad basal de la esofagitis ~ (severa) Z_7
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Sjostedt et al 2004




El control muy efectivo del acido es
la clave para el éxito terapéutico en

la ERGE

VWA
Pl

El control del acido es el fundamento de la terapia para la ERGE.
IBPs proporcionan un control mas efectivo del acido.

El control mas efectivo del acido con los IBPs ha demostrado
que una mayor cantidad de pacientes con ERGE se encuentren
libres de sintomas y curados.

La vida diaria mejora en los pacientes con ERGE al verse libres
de sintomas.




;“\ Tratamiento recomendado de la ERGE en

[’ atencion primaria
AL P

.
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IBPs 4
sem JJ

S| | e Desaparicion de los sintomas ™= NO

\’ \’
Ensayo de Doblar dosis
retirada X 8 sem

ASintométiCO Asintomético
Si No \ :
DY ‘ Referir
gastro

Tratamiento de mantenimiento




ERGE

grado de recomendacion (GR)

Recomendaciones terapéuticas con nivel de evidencia cientifica (EC) y

Recomendaciones terapéuticas
Ensayo terapéutico con IBP es util para el Dx de ERGE

Recomendaciones dietéticas y estilo de vida, son racionales pero aportan poco
beneficio

Antiacidos pueden ser Utiles para el control puntual de los sintomas cuando son
muy infrecuentes

Procinéticos pueden ser Utiles asociados a IBPs cuando predomina regurgitacion
Inhibicion de secrecion acida es tto. mas eficaz a corto y largo plazo

Respuesta terapéutica (alivio de sintomas, curacion esofagitis y mantener
remision) se relaciona directamente con inhibicion acida

IBPs mas eficaces que antagonistas H2 en tto. a corto y largo plazo cualquiera sea
gravedad de ERGE

Tto. a demanda es opcion valida en pacientes con ERGE leve

Tto. endoscopico es una opcion de futuro. La evidencia es insuficiente
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