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Introdução

Umestudode caso-controlemuito interessantepublicado

neste número do Jornal de Pediatria conclui que o pH nasofa-

ríngeo é significativamentemais baixo empacientes comsin-

tomas respiratórios e com pHmetria

anormal em comparação a crianças com

sintomas gastrintestinais1. As crianças

com sintomas respiratórios e pHmetria

anormal possuem uma nasofaringe mais

ácidaqueospacientes dogrupo controle.

A mensuração do pH nasofaríngeo pode

ser considerada um teste confiável que indica a probabilidade

de obtenção de uma pHmetria esofágica anormal em pacien-

tes com doença respiratória crônica.

Existe umconsenso geral de que os exames quemedemo

refluxodurante operíodopós-prandial (ultra-sonografia, raio

X, cintilografia) têm valor limitado no diagnóstico da doença

do refluxogastroesofágico (RGE) devido àalta prevalência de

RGE no período pós-prandial2. A porcentagem de episódios

de refluxo não-ácido, avaliada por impedância esofágica so-

bre o número total de RGE, varia entre 40 e 89%, embora a

maioria das publicações relate uma incidência de aproxima-

damente 50%3. A Tabela 1 apresenta os tipos diferentes de

RGE avaliados por impedância. Mattioli et al. relataram em

uma série de 50 crianças com sintomas típicos e atípicos de

RGEquea incidênciado refluxodetectadopela impedância foi

equivalente a duas vezes a incidência do refluxo detectado

pelo monitoramento do pH4.

Diagnóstico do RGE em pacientes com sintomas
respiratórios

Os questionários são a forma de investigação mais sim-

ples e mais facilmente aceita pelas crianças5. Um questioná-

rio nada mais é que o

desenvolvimento de um sistema de

escore baseado nas respostas a per-

guntas validadas feitas durante a

anamnese. Entretanto, a correlação

entre os resultados dos questioná-

rios e dos exames, como endoscopia

emonitoramento de pH, é bastante fraca6. As radiografias do

trato intestinal alto são importantes se há suspeitas de anor-

malidades anatômicas, tais como má rotação intestinal. A

ultra-sonografia tem a vantagem de não ser invasiva, mas

seu resultado depende da experiência do profissional encar-

regado. A cintilografia pode demonstrar aspiração pulmonar,

mas isso é tão raro que ela não é usada rotineiramente. A en-

doscopia e abiópsia são invasivas,mas sãoasúnicas técnicas

queconseguemdiagnosticar aesofagite.Ahistologiapermite

o diagnóstico de outras doenças, tais como “esofagite eosi-

nofílica”. Uma endoscopia e histologia normais não descar-

tam doença do RGE. A manometria é uma técnica que revela

o mecanismo fisiopatológico do RGE, ou seja, o relaxamento

do esfíncter esofágico inferior.

O monitoramento do pH esofágico ainda é considerado

atualmente o padrão prata para o diagnóstico de doença do

RGE: com essa técnica, o número e duração dos episódios de

refluxo ácido são medidos durante 24 horas6. Tem-se usado

tambémomonitoramentomais sofisticado do pH, através da

pHmetria simultânea do esôfago inferior e superior7. A impe-

dância tem a vantagem de medir o refluxo ácido e também

não-ácido. A literatura também sugere que a mensuração

contínua da bile no esôfago (“bilitec”) é útil8.

Finalmente, foram propostas algumas outras técnicas. A

maioria dos estudos conclui que os macrófagos com lipídeos
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ou seu índice apresentam uma sensibilidade ou especifici-

dade muito baixa e, portanto, não são clinicamente úteis6.

Alguns dados recentes sugerem que a determinação de pep-

sina em aspirados brônquicos pode ser mais sensível e espe-

cífica. Em bebês prematuros, a presença de ácido nas

secreções orofaríngeas pode auxiliar na detecção de RGE áci-

do9. O método é simples, barato e pouco incômodo.

Correlação entre RGE e sintomas clínicos

O RGE está associado a bronquite crônica, sibilância,

tosse crônica e apnéia infantil. Wenzl et al. sugeriram uma

forte relação entre RGE ácido e não-ácido e problemas respi-

ratórios: em um grupo de 22 crianças com regurgitação re-

corrente e sintomas respiratórios crônicos, a impedância

registrou 364 episódios de refluxo, dos quais apenas 11,4%

foram ácidos5,10. A análise polissonográfica revelou 165 epi-

sódios de apnéia, dos quais 30% estavam associados a um

episódio de refluxo; amaioria (78%) dos episódios de refluxo

foi detectada apenas através da impedância10. Contudo, não

houve associação entre apnéia patológica central, obstrutiva

ou mista (mas isso ainda não foi devidamente investigado).

Pontos de corte adequados para a distinção entre crianças

normais e doentes aindaprecisamser estabelecidos. Compa-

rativamente ao monitoramento de pH, a impedância é uma

técnicaquepermiteumademonstraçãomais precisadequea

apnéia de curta duração provavelmente seja um fenômeno

fisiológico que ocorre mais freqüentemente que os episódios

deRGE11.Dezenove lactentesprematuros (idadegestacional

de 30 semanas) com apnéia foram estudados, commédia de

idade de 26 dias (13-93 dias)12, com detecção de 2.039 epi-

sódios de apnéia (mediana: 67; variação: 10-346), 188 des-

saturações de oxigênio (mediana: 6; variação: 0-25), 44

bradicardias (mediana: 0; variação: 0-24) e 524 episódios de

RGE (mediana: 25; variação 8-62)12. A freqüência de apnéia

emumperíodo de20 segundos antes e depois de umepisódio

de RGE não diferiu da freqüência de apnéia não relacionada a

um episódio de refluxo [0,19/min (0,00-0,85) versus 0,25

/min (0,00-1,15)]12. A análise e conclusões foram idênticas

para as dessaturações de oxigênio e bradicardias12. Mousa

avaliou a relação temporal entre apnéia e RGE em um grupo

de 25 lactentes que apresentaramevento comaparente risco

de vida (EARV) ou apnéia patológica13. Um intervalo de

tempo de 5minutos entre a apnéia e o refluxo foi considerado

Tabela 1 - Tipos de refluxo gastroesofágico detectados por impedância intraluminal

RGE líquido: queda na impedância menor que 50% dos valores basais

RGE ácido: pH abaixo de 4 durante pelo menos 4 segundos ou, se o pH já estava abaixo de 4, um decréscimo de pelo

menos uma unidade de pH durante mais de 4 segundos

Refluxo não-ácido: RGE fracamente ácido e fracamente alcalino

Refluxo fracamente ácido: queda no pH de pelo menos uma unidade de pH durante mais de 4 segundos com persistên-

cia de pH basal entre 7 e 4

Fracamente alcalino: pH não caiu para menos de 7

Refluxo gasoso: aumento rápido e acentuado na impedância
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aceitável, demonstrando um “elo temporal” entre os dois fe-

nômenos13. No total, ocorreram 527 episódios de apnéia,

mas apenas 80 (15,2%) foram relacionados temporalmente

ao episódio de refluxo. Desses 80 episódios, 37 (7,0% do to-

tal de episódios de apnéia) foram relacionados ao refluxo

ácido e 43 (8,2%) ao refluxo não-ácido. Assim, mesmo con-

siderando um intervalo de tempo de 5 minutos, é possível

concluir que existe uma relação entre refluxo e apnéia, mas

queelaé rara.Amaioriadosepisódiosde refluxoatingeoesô-

fago proximal ou a faringe13. A falta de diferença entre crian-

ças assintomáticas e doentes afasta a hipótese de macro ou

microaspiração, mas não exclui hipersensibilidade ao refluxo

como causa dos sintomas respiratórios.

Foram relatadas manifestações respiratórias crônicas,

tais como tosse e sibilância, em crianças com doença do re-

fluxo. Rosen et al. relataram sua experiência com28 crianças

(média de idade: 6,5±5,6 anos) comdoença respiratória crô-

nica, tratadas com antiácidos14. A impedância foi utilizada

em 1.822 episódios de refluxo; 45% dos quais eram não-

ácidos. Uma análise multivariada demonstrou uma associa-

ção mais forte dos sintomas respiratórios aos episódios de

refluxo que aos episódios de refluxo ácido14. A altura atingida

pelo refluxono esôfago também foi associada a sintomas res-

piratórios: quanto mais alto o refluxo, mais forte a associa-

ção14. Todavia, parece óbvio que o monitoramento de pH

detecta menos refluxo durante o tratamento com antiácido e

que esse escore de monitoramento também deve ser consi-

derado anormal. Em um grupo selecionado de 22 adultos,

usou-se a combinação de manometria e impedância para in-

vestigar a relação entre tosse crônica e RGE15. Comum inter-

valo de tempo de 2 minutos e a probabilidade de associação

de sintomas, 69,4% dos episódios de tosse foram considera-

dos “independentes” do episódio de refluxo. Quando ocorreu

uma seqüência de “refluxo-tosse”, o refluxo foi ácido em65%

dos casos, fracamente ácido em 29% e fracamente alcalino

em 6%15. Em uma série de 25 crianças (com idades de 6me-

ses a 15 anos) com tosse crônica inexplicável, sibilância ou

produção de catarro, os dados apontampara uma relação en-

treRGEácido e sintomaspulmonares crônicos,masnãomos-

tram a participação de refluxo não-ácido em crianças com

sintomas respiratórios, não tratadas com antiácidos16. Con-

dino et al. avaliaram 24 crianças com asma recorrente e con-

cluíram que o refluxo ácido e não-ácido ocorre com amesma

freqüência nas crianças com asma e que a maioria dos sinto-

mas ocorre na ausência de episódio de refluxo17. As contra-

dições na literatura sobre o papel do RGE ácido e não-ácido

em crianças com sintomas respiratórios crônicos podem ser

explicadas, em parte, pelo fato de que a literatura não consi-

Figura 1 - Episódio de refluxo fracamente ácido registrado por impedância (a queda na impedância é acompa-
nhada de uma queda no pH esofágico, que não atinge menos de 4.0)
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dera se o refluxo é primário (problema de motilidade) ou se-

cundário (à infecção, à alergia, aos esforços respiratórios,

etc.).

Conclusão

AmedidadopHnasofaríngeoatravés dapHmetria de24h

em crianças comdoença respiratória crônica é umparâmetro

adicional valioso. Entretanto, esse parâmetro não informa

sobre o mecanismo fisiopatológico envolvido.

A sensibilidade diagnóstica da impedância pode corres-

ponder àquela da sonda de pH em pacientes não tratados,

mas é superior à da sonda de pH em pacientes tratados com

antiácidos (Figura 1). Os episódios detectados apenas atra-

vés do monitoramento do pH são numerosos em crianças;

portanto, omonitoramento do pHdeve ser incluído na análise

de impedância do pH18.

Embora a impedância registre claramente mais eventos

de RGE que o monitoramento do pH, a vantagem e/ou rele-

vância de se registrar “mais” episódios de RGE na prática clí-

nica diária ainda precisa ser demonstrada. Hoje, a

impedância ainda deve ser considerada como um instru-

mento (clínico) de pesquisa. A relevância clínica da detecção

de refluxo fracamente ácido e não-ácido também é objeto de

pesquisa porque os dados atuais são inconclusivos e não há

tratamento específico disponível. A análise de correlação de

sintomas, especialmente de sintomas extra-esofágicos, é

provavelmente mais convincente através da impedância que

através do monitoramento do pH19. Todavia, ainda faltam

provas disso.

Já que omonitoramento do pH faz parte da análise de im-

pedância, é provável que a impedância seja realizada com

mais freqüência na prática clínica diária. Os dados acima

mostram que é difícil obter conclusões a respeito da vanta-

gem da aplicação rotineira de impedância em crianças, a fim

de detectar episódios de RGE, devido à heterogeneidade dos

estudos (em termos de população recrutada e critérios técni-

cos, tais como tempo e associação de sintomas) e à falta de

dados normais e de medidas de desfecho. A principal vanta-

gem da impedância pode ser a demonstração de umamelhor

correlação no tempo entre sintomas e refluxo em compara-

ção ao monitoramento do pH do que um melhor diagnóstico

da doença do RGE como tal. A pesquisa clínica sobre a impe-

dância deve se ocupar do “índice de sintomas”(porcentagem

de refluxo associada aos episódios de sintomas), “índice de

sensibilidade a sintomas” (porcentagem de sintomas associ-

ada aos episódios de refluxo) e “probabilidade de associação

de sintomas” (cálculo da relação estatística entre sintomas e

episódios de refluxo usando o teste exato de Fisher)20. Con-

tudo, o simples fato de os pais teremque acionar o “marcador

de eventos” no registrador e/ou terem que registrar os sinto-

mas em um diário constitui um grande óbice. Foi demons-

trado que os adultos registram apenas 39% dos episódios de

tosse detectados pela manometria simultânea15. Critérios

mais homogêneos de inclusão e de análise, juntamente com

características clínicas basais e prospectivas, são essenciais.

A impedância é uma técnica nova e promissora que oferece

possibilidades inexploradas para investigar o RGE. A mensu-

ração do pH nasofaríngeo, entretanto, parece adequada para

distinguir crianças com doença respiratória crônica relacio-

nada ao RGE daquelas em que os sintomas respiratórios não

estão relacionados ao refluxo1.
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