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CIRURGIA LAPAROSCOPICA ANTI-REFLUXO: PERGUNTAS ANTIGAS
FORAM RESPONDIDAS ? E UTIL NOS SINTOMAS EXTRA-ESOFAGICOS ?

LAPAROSCOPIC ANTIREFLUX SURGERY: ARE OLD QUESTIONS ANSWERED?
USEFUL FOR EXTRA-ESOPHAGEAL SYMPTOMS?
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RESUMO - RACIONAL: A doenca do refluxo gastroesofagico geralmente estd associada a sintomas

esofagicos ou tipicos, como azia, regurgitacdo e disfagia. No entanto, existem hoje evidéncias = gem ]

crescentes, que o refluxo gastroesofdgico também pode causar problemas extraesofagicos
ou atipicos, como tosse, pneumonia por aspiracdo e fibrose pulmonar. OBJETIVO: discutir a
fisiopatologia dos sintomas extraesoféagicos, avaliacdo diagnéstica, complicagbes e o resultado
da cirurgia videolaparoscépica antirrefluxo. M - Andlise de revisao recente da literatura.
RESULTADOS: E importante separar os pacientes com sintomas respiratérios em dois grupos
distintos: grupo |: pacientes que apresentam sintomas tipicos como azia e sintomas respiratérios e
grupo |I: pacientes que apresentam apenas sintomas respiratorios, nos quais o refluxo € silencioso.

E importante identificar pacientes com refluxo
gastroesofagico que apresentam apenas sintomas
respiratérios, nos quais o refluxo é silencioso.
Elevado indice de suspeita deve estar presente
e uma avaliacdo completa deve ser feita para
diagnosticar se o refluxo patolégico esté presente
e se ele se estende ao es6fago proximal ou faringe.

CONCLUSOES: O refluxo gastroesofagico pode causar sintomas respiratérios além dos sintomas
esoféagicos tipicos. Elevado indice de suspeita deve estar presente e uma avaliacdo completa deve ser
feita para diagnosticar se o refluxo patolégico esta presente e se ele se estende ao es6fago proximal
ou faringe. A cirurgia anti-refluxo nesses pacientes deve ser considerada, pois € segura e eficaz.
DESCRITORES: Doenca do refluxo gastroesofagico. Fibrose pulmonar idiopéatica. Manometria. Fundoplicatura.

Perspectivas

A cirurgia videolaparoscopica anti-refluxo
nesses pacientes deve ser considerada, pois é
segura e eficaz.

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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INTRODUCAO

Q doenca do refluxo gastroesofagico (DRGE) geralmente

esta associada a sintomas esofagicos ou tipicos, como

azia, regurgitacdo e disfagia. No entanto, existem

hoje evidéncias crescentes de que o refluxo gastroesofagico

também pode causar problemas extraesofagicos ou atipicos,

particularmente complica¢des respiratérias, como tosse e

pneumonia por aspiragdo. Evidéncias recentes também sugerem

que a DRGE pode estarimplicada - sozinha ou em combinagdo com

outros fatores - na génese da fibrose pulmonar idiopatica (FPI).

Achave para o sucesso do tratamento é uma compreensao

clara da fisiopatologia do refluxo, uma avaliacdo completa e a
execucdo de uma fundoplicatura eficaz.

METODOS

Fisiopatologia

Existem duas teorias aceitas para explicar como o refluxo
pode causar sintomas respiratérios: a teoria do reflexo e a
teoria do refluxo.

De acordo com ateoria do reflexo, a estimulagdo da mucosa
esofagica pode levar ao desencadeamento dos nervos vagos.
A estimulagdo vagal, por sua vez, causaria broncoconstrigdo e
0s pacientes teriam tosse ou asma.

Na teoria do refluxo, o acido pode atingir a parte superior
do eso6fago e, eventualmente, a microaspiracdo pode causar
sintomas respiratorios e danos aos pulmades.

Em 1993, descrevemos pela primeira vez “Refluxo
Gastroesofagico Alto” (H-RGE) e caracterizamos seus aspectos
clinicos e funcionais™. Ap6s a manometria esofagica, os pacientes
foram submetidos a pHmetria ambulatorial, por meio de cateter
especial com dois sensores de antiménio localizados 5 e 20 cm
acima da borda superior do esfincter esofagico inferior (EEI),
determinado manometricamente. Clinicamente, os pacientes
com H-RGE apresentavam laringite, aspiragcdo pulmonar e
rouquiddo. Curiosamente, a azia ndo estava presente em
muitos desses pacientes.

Fisiologicamente, esses pacientes freqlientemente
apresentavam um disturbio motor pan-esofagico envolvendo o
EEl, o peristaltismo e o esfincter esofagico superior (EES). O EEI
tinha tonus menor e era mais curto, aamplitude do peristaltismo
eram menores tanto no eséfago distal quanto proximal, com
maior incidéncia de ondas simultaneas e a pressdo de repouso
do EES era menor.

Sweet et al. estudaram por manometria e pHmetria 109
pacientes aguardando transplante pulmonar™ e descobriram
que pacientes com refluxo patoldgico tinham alta prevaléncia
de EEl hipotensivo (55%) e peristaltismo esofagico prejudicado
(47%). O refluxo distal esteve presente em 68% dos pacientes
e o refluxo proximal em 37%, sugerindo a possibilidade
de microaspiracao.

Sabe-se que o refluxo determina danos a mucosa, desde
aesofagite até o eséfago de Barrett, criando, portanto, um ciclo
vicioso, pois pode promover motilidade esofagica ineficaz (MEI)
e piorar a exposicdo esofagica ao acido. Diener et al. revisaram
os achados da manometria esofagica entre 1.006 pacientes
consecutivos com refluxo patolégico, conforme demonstrado
pelo monitoramento ambulatorial do pH®. O peristaltismo era
normal em 56% dos pacientes, MEIl (amplitude do peristaltismo
<30 mmHg ou> 30% das ondas simultaneas) estava presente
em 21% e um disturbio inespecifico da motilidade esofagica
estava presente em 25% dos pacientes. Em comparacdo com
os outros dois grupos, os pacientes com MEI apresentaram
refluxo mais grave, clearence de acido mais lento, piores lesdes
da mucosa e sintomas respiratérios mais frequentes.
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Outros fatores desempenham um papel na patogénese
da DRGE. Schlottmann et al. mostraram que a presenga e
o tamanho de uma hérnia hiatal determinam peristaltismo
mais fraco e pior refluxo acido, e que pacientes com hérnia
hiatal> 5 cm apresentam sintomas respiratérios com mais
frequéncia™. A obesidade também desempenha um papel
importante, pois determina um aumento do gradiente de
pressédo transdiafragmatica que pode superar a resisténcia do
EEP’. Herbella et al. mostraram que em pacientes com obesidade
moérbida para cada aumento de 5 pontos no indice de massa
corporal, haviaum aumento de 3 pontos no escore de refluxo’.

Finalmente, € muito importante do ponto de vista terapéutico
lembrar que acido e bile estdo presentes no refluxado gastrico,
mas os medicamentos disponiveis hoje s6 podem diminuir ou
bloquear o componente acido de forma que afetem apenas
o pH do refluxado (de &cido a fracamente &cido ou alcalino),
mas ndo o nimero total de episddios de refluxo™.

Exames diagnésticos

Investigacdo completa é necesséria para o diagndstico de
DRGE?™. Os sintomas e a endoscopia (na auséncia do es6fago
de Barrett), de fato, demonstraram ter baixa sensibilidade
e especificidade. Por exemplo, Patti et al. estudaram com
manometria e monitoramento de pH (testes de funcdo esofagica
- TFE), 822 pacientes com suspeita de DRGE com base na
avaliacdo sintomatica e avaliacdo endoscopica (pacientes com
eso6fago de Barrett comprovado por bidpsia foram excluidos)™.
Trinta por cento dos pacientes (247 pacientes) apresentaram
exposicdo normal ao acido esofagico (DRGE negativo). Este
estudo enfatizou que (1) os sintomas ndo eram confiaveis no
diagnostico de DRGE; (2) esofagite de baixo grau (graus | e 1)
diagnosticada foi inespecifica; 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-refluxo?. Depois de excluirem dois pacientes
que tinham acalasia, o refluxo patoldgico foi encontrado em
apenas 78 pacientes (58%).

Em 2013, um Esophageal Diagnostic Advisory Panel, composto
por gastroenterologistas e cirurgides, definiu claramente a
avaliacdo pré-operatoéria ideal antes da cirurgia anti-refluxo®.
Foi reconhecido que o exame radiolégico com bério nao é util
para o diagndstico de DRGE, mas sim para definir a anatomia
(presenca, tamanho e tipo de hérnia de hiato, estenose). A
endoscopia digestiva alta é importante para descartar outras
doencas, como gastrite ou esofagite eosinofilica, e para
determinar a presenca e o grau de lesdo da mucosa. No entanto,
50 a 60% dos pacientes com refluxo patoldgico demonstrado
pelo monitoramento do pH ndo apresentam esofagite. Apenas
a presenca de es6fago de Barrett, comprovado por bidpsia, é
diagnostico de DRGE.

Amanometria esofagica ndo é diagndstica, mas é importante
para descartar um distdrbio primario da motilidade como a
acalasia, determinar a posi¢do do LES para a monitorizacdo
do pH e caracterizar o peristaltismo, permitindo a escolha da
operagao anti-refluxo adequada*™.

O monitoramento ambulatorial do pH (sem medicamentos)
é de fundamental importancia. Este teste define se o refluxo
patoldgico esta presente e se os sintomas referidos pelo paciente
sdo devido ao refluxo. A correlagcdo temporal entre sintomas
e episddios de refluxo pode ser estabelecida pelo indice de
sintomas ou pela probabilidade de associacdo dos sintomas.
Este teste é particularmente importante em pacientes com
sintomas respiratérios, pois frequentemente eles apresentam
refluxo silencioso e ndo sentem azia. A monitoragdo do pH
esofagico pode ser combinada com impedancia para detectar
refluxo independentemente do pH (acido, cido fraco, alcalino) &.

A prova definitiva de que esta ocorrendo aspiragdo
do conteldo gastrico é a dosagem de pepsina no lavado
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broncoalveolar®. Como a pepsina (o pepsinogénio é liberado
pelas células gastricas principais e convertido em pepsina
pelo acido cloridrico liberado pelas células parietais) esta
normalmente ausente no es6fago e na traqueia, € um marcador
muito sensivel para aspiragdo.

RESULTADOS

Eimportante separar os pacientes com sintomas respiratorios
em dois grupos diferentes: grupo I, pacientes que apresentam
sintomas tipicos como azia e sintomas respiratorios; e grupo I,
pacientes que apresentam apenas sintomas respiratorios, nos
quais o refluxo é silencioso.

DISCUSSAO

Cirurgia anti-refluxo

Grupo I. Afundoplicatura laparoscopica controla aaziae
aregurgitacdo em cerca de 90% dos pacientes, mas o efeito nos
sintomas respiratérios é menos previsivel. A incerteza decorre
da dificuldade de determinar no pré-operatério se tosse ou
sibilos sdo causados por refluxo quando o refluxo é mostrado
pelo monitoramento do pH. Muitos estudos tém mostrado que
TFE's sdo de importancia fundamental.

Patti etal. estudaram o efeito da fundoplicatura laparoscépica
nos sintomas respiratérios induzidos pela DRGE™®. Cada paciente foi
estudado no pré-operatoério pormanometriae um monitoramento
de pH com duplo canal e a correlagdo entre tosse e episodios
de refluxo no eséfago inferior e superior foi estabelecida (tosse
foi considerada devido ao refluxo quando ocorreu durante ou
dentro de 3 minutos de um episédio de refluxo). No geral, a
azia foi resolvida em 91% dos pacientes, regurgitacdo em 90%,
tosse em 74% e chiado em 64% dos pacientes. Curiosamente,
a tosse foi resolvida em 57% dos pacientes quando nenhuma
correlacdo temporal foi encontrada, em 77% dos pacientes
quando uma correlagdo foi encontrada entre tosse e refluxo
no esofago distal, e em 90% dos pacientes quando a tosse
se correlacionou com refluxo no eséfago distal e no eséfago
proximal. Esses resultados ilustram claramente o valor do
monitoramento do pH no estabelecimento de uma correlagdo
entre tosse e refluxo e na previsdo do resultado da terapia.

Hoppo et al. estudaram o efeito da cirurgia anti-refluxo
em pacientes com tosse cronica e exposi¢do proximal anormal,
medida pela impedancia intraluminal multicanal hipofaringea
em 49 pacientes com tosse crénica®. A exposicdo anormal ao
acido proximal foi descoberta em 36 dos 49 pacientes (73%). Em
um acompanhamento médio de 4,6 meses, 13 dos 16 pacientes
submetidos a cirurgia anti-refluxo tiveram resolucdo da tosse
(81%), e 3 pacientes (19%) tiveram melhora significativa. Os autores
concluiram que aimpedancia intraluminal multicanal hipofaringea
melhora asensibilidade do diagnéstico de refluxo laringofaringeo
e ajuda a prever quais pacientes responderdo a cirurgia anti-
refluxo. Esses resultados foram confirmados por outros estudos
e mostram claramente que, uma vez estabelecida uma relacdo
de causa e efeito entre o refluxo e os sintomas respiratorios, a
cirurgia anti-refluxo deve ser a forma primaria de tratamento.

Grupo ll. No estudo de pacientes aguardando transplante
de pulmao, Sweet et al. descobriram que sintomas como azia,
regurgitacao ou disfagia ndo distinguiam pacientes com e sem
refluxo e que cerca de 1/3 dos pacientes que eventualmente
apresentavam refluxo eram assintomaticos'. Como ha evidéncias
de que a DRGE desempenha um papel, isoladamente ou
em combinacdo com outros fatores, na génese da fibrose
pulmonaridiopética (FPI), todo paciente com esse diagnéstico,
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independentemente dos sintomas, deve ser rastreado com
TFE's e o tratamento deve ser iniciado se for constatado que
apresentam refluxo patolégico™'.

Conforme discutido, o refluxado gastrico € uma mistura de
acido e bile e os medicamentos redutores de 4cido atuais apenas
alteram o pH do refluxado, mas ndo bloqueiam o refluxo, pois
o nimero de episddios permanece o mesmo. Com base nessas
consideragdes, e até que medicamentos que possam restaurar
a competéncia da juncdo gastroesofagica estejam disponiveis,
a cirurgia anti-refluxo deve ser a forma priméria 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
FPI'°. Especificamente, eles mostraram que os medicamentos
redutores de acido estavam associados a uma pontuagdo de
fibrose radiolégica mais baixa e maior sobrevida em comparacgéo
com pacientes que ndo tomavam medicamentos e que a maior
sobrevida foi observada em pacientes ap6s uma fundoplicatura
a Nissen. Esses achados apoiam claramente a hipétese de que
a DRGE e a microaspiragdo podem desempenhar um papel na
patogénese da FPI.

Combasenesses dados, um ensaio multicéntrico, randomizado
e controlado foi iniciado em 6 centros académicos nos EUA em
junho de 2014"". 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 primario
foi a avaliacdo da prova de fun¢do pulmonar (PFP) aos 48 meses,
que foi feita em 20 pacientes e 27 pacientes, respectivamente.
Os resultados mostraram que ndo houve efeito sobre a PFP
pelo tratamento, mas que exacerbag¢des agudas, hospitalizagdes
relacionadas a respiragdo e 6bito foram menos comuns no grupo
com cirurgia.

No geral, a cirurgia anti-refluxo foi segura e bem tolerada.
Mesmo que o desfecho primario de mudanca na PFP tenha
falhado em alcangar significancia estatistica, é importante notar
que este estudo foi inconsistente, pois 400 pacientes, em vez
de 58, foram necessarios

CONCLUSOES

Orefluxo gastroesofagico pode causarsintomas respiratorios,
além dos sintomas mais tipicos. Como sintomas como azia e
regurgitacdo tém baixa sensibilidade e especificidade para o
diagnostico de DRGE e o refluxo pode ser silencioso em muitos
pacientes, um alto indice de suspeita deve estar presente e
uma avaliacdo completa deve ser feita para diagnosticar se o
refluxo patoldgico esta presente e se estende-se ao eséfago
proximal ou faringe. Finalmente, a cirurgia anti-refluxo deve
ser considerada nesses pacientes, pois é segura e eficaz.
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