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Gastroesophageal Objective: Systematically assess studies that have analyzed the psychometric properties of
reflux; multichannel intraluminal impedance-pH for the diagnosis of gastroesophageal reflux. Sys-
Psychometric tematically verify studies that have analyzed the psychometric properties of multichannel
properties; intraluminal impedance-pH regarding the diagnosis of gastroesophageal reflux disease in pedi-
Impedance pHmetry, atric patients.

pediatrics Methods: Systematic review considering specific descriptors (children and adolescents, gastroe-

sophageal reflux disease and multichannel intraluminal impedance-pH) and their synonyms. The
systematic search was carried out in the MEDLINE/Ovid, Scopus, and Embase databases, consi-
dering the period from October 2017 to December 2018. This review was conducted according
to the Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA), which was
used for study selection. The psychometric properties described in the studies were: sensitivity,
specificity, accuracy, and reproducibility.

Results: Sensitivity was discussed in most studies, with a result of more than 70% in four of
them. Specificity was assessed only in conjunction with sensitivity, with values from 23% to 25%
in two studies, and it reached 80% in a single study. Accuracy was assessed higher than 76% in
one of the selected articles. The methodological quality of the studies demonstrated low risk
of bias, and there was no significant concern related to applicability of the studies.
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Conclusions: According to the selected studies, multichannel intraluminal impedance-pH was
considered a safe and effective tool, presenting higher sensitivity values than pHmetry regarding
the diagnosis of gastroesophageal reflux disease.

© 2020 Sociedade Brasileira de Pediatria. Published by Elsevier Editora Ltda. This is an open
access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/
4.0/).

Impedancia intraluminal multicanal associada a pHmetria e propriedades
psicométricas do refluxo gastroesofagico: revisao sistematica

Resumo

Objetivo: Avaliar sistematicamente estudos que analisaram propriedades psicométricas da
impedancia intraluminal multicanal associada a pHmetria (lIM-pH) no diagndstico de refluxo
gastroesofagico. Verificar sistematicamente estudos que analisaram as propriedades psicomé-
tricas de impedancia intraluminal multicanal associada a pHmetria em relacdo ao diagnostico
da doenca do refluxo gastroesofagico em pacientes pediatricos.

Métodos: Revisdo sistematica que considerou descritores especificos (criancas e adolescentes,
doenca do refluxo gastroesofagico e impedancia intraluminal multicanal associada a pHmetria)
e seus sindbnimos. A busca sistematica foi realizada nas bases de dados Medline/Ovid, Scopus
e Embase e considerou o periodo de outubro de 2017 a dezembro de 2018. Esta revisao foi
realizada de acordo com o checklist Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses (Prisma), usado para selecao de estudos. As propriedades psicométricas descritas
nos estudos foram: sensibilidade, especificidade, acuracia e reprodutibilidade.

Resultados: A sensibilidade foi discutida na maioria dos estudos, com um resultado de mais de
70% em quatro deles. A especificidade foi avaliada apenas em conjunto com a sensibilidade, com
valores em torno de 23 a 25% em dois estudos, e alcancou 80% em um Unico estudo. A acuracia
foi avaliada em mais de 76% em um dos artigos selecionados. A qualidade metodoldgica dos
estudos demonstrou baixo risco de viés e nenhuma consideracao significativa relacionada a
aplicabilidade dos estudos.

Conclusoes: De acordo com os estudos selecionados, a impedancia intraluminal multicanal
associada a pHmetria foi considerada uma ferramenta segura e eficaz, apresentou valores de
sensibilidade superiores a pHmetria no diagndstico da doenca do refluxo gastroesofagico.

© 2020 Sociedade Brasileira de Pediatria. Publicado por Elsevier Editora Ltda. Este & um artigo
Open Access sob uma licenca CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.
0/).

sintomatologia ou possiveis complicacdes. Atualmente, a
impedancia intraluminal multicanal associada a pHmetria
(IIM-pH) é considerado o teste-padrdo ouro para o diagnos-

O refluxo gastroesofagico (RGE) é definido como a passagem
fisioldgica, involuntaria e assintomatica do contelido gas-
trico para o esofago."? Quando se desenvolve uma condicédo
em que o refluxo gastroesofagico causa sintomas problema-
ticos, como azia, choro, irritabilidade, distUrbios do sono,
tosse ou complicacdes (pneumonia, risco iminente de morte,
laringite, otite), ele é considerado como a doenca do refluxo
gastroesofagico (DRGE).3>

As estratégias para documentar o diagnostico de DRGE
sdo complexas, pois varios tipos de instrumentos e testes
podem ser usados. O exame radiologico com degluticdo de
bario, a cintilografia e a ultrassonografia abdominal podem
ser considerados exames complementares.®> A endoscopia
digestiva alta (EDA) feita com ou sem bidpsia de es6fago,
estdmago ou duodeno e a manometria permitem analisar as
complica¢bes da DRGE.'-> Além disso, a pHmetria define os
episodios de RGE acido e sua relagdo com os sintomas.*

Entretanto, € necessario o uso desses instrumentos de
forma complementar e/ou associada, uma vez que, individu-
almente, eles sao Uteis para avaliar a anatomia, motilidade,

tico direto da DRGE.*-¢

A O lIM-pH pode determinar se o conteldo esofagico
esta presente e seu fluxo (retrogrado ou anterégrado), ana-
lisar a variacdo da condutancia elétrica (verificada por
multiplos sensores) e monitorar simultaneamente o pH
intraesofagico.*®> Também pode verificar as propriedades
fisicas do bolus: liquido, gasoso ou misto; a relacao do movi-
mento do bolus com o periodo prandial e com os sintomas,
possibilita também a identificacdo de eventos acidos e nao
acidos, associados ao pH intraesofagico.*® A eficacia da
IIM-pH no diagnostico da DRGE foi investigada, discutida e
recentemente difundida na pratica clinica.>’

A confirmacao de seguranca e eficacia desse teste per-
mite sua indicacao e escolha pelos profissionais de salde,
com vistas a uma melhor relacdo custo-beneficio e ajus-
tes dos recursos disponiveis nos centros de diagnéstico.” "0
Uma das estratégias usadas para verificacdo da qualidade
€ a avaliacdo das propriedades psicométricas (PP) e suas
variaveis de desfecho.
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Tabela 1  Descricao dos critérios de inclusdo e exclusao

Critérios de inclusao

Critérios de exclusao

Estudos que usaram o método IIM-pH para o diagnéstico
de DRGE

Artigos que avaliaram pelo menos uma propriedade
psicométrica

Descricao detalhada do método usado

Individuos avaliados entre 0 e 20 anos

Outro idioma que nao inglés, espanhol ou portugués

Estudos que nao foram publicados em formato de texto completo, resumos,
comentarios, editoriais, reunides ou apresentacoes, atas de simposios,
seminarios, mesas-redondas, debates, pos-escritos, cartas aos editores,
patentes, relatos de casos, revisoes e revisdes sistematicas, dissertacées ou
teses, capitulos de livros e estudos qualitativos

Estudos que avaliaram as PP de apenas uma variavel isolada e nao a [IM-pH
como um todo

Estudos que incluiram individuos entre 0 e 20 anos, mas também incluiram
outras idades

DRGE, doenca do refluxo gastroesofagico; IIM-pH, impedancia intraluminal multicanal associada a pHmetria; PP, propriedades psicométricas.

sall4adoud orawoydAsd pue AawHd aouepadw|

G/9



676

Goncalves ES et al.

As PP demonstraram ser importantes na avaliacao dos
testes usados para diagnosticar doencas.''”'3 Entre as
variaveis analisadas em relacdo as PP, destacam-se: con-
fiabilidade, consisténcia interna, validade, responsividade,
reprodutibilidade e viabilidade.' Essas variaveis tém como
objetivo evitar comprometer a confiabilidade dos testes e
possibilitar a obtencao de medidas mais adequadas e orga-
nizadas, determinar critérios bem estabelecidos para que
os profissionais de salude possam selecionar o teste mais
preciso.

A presente revisao teve como objetivo verificar sistema-
ticamente estudos que analisaram as PP da IIM-pH para o
diagndstico de RGE em criancas e adolescentes.

Método

Fonte de dados e estratégia de busca

A pesquisa bibliografica foi feita nas seguintes bases de
dados: Medline via Ovid, Scopus e Embase, com descritores
especificos e seus sindnimos, de acordo com os termos do
Medical Subject Headings (MeSH) e Emtree (Embase Subject
Headings): ‘‘Infant’’, **Newborn’’, *‘Child’’, *‘Pediatrics’’,
‘*Adolescent’’, ‘‘Gastroesophageal reflux’’, ‘*Multichannel
Intraluminal Impedance-pH’’ e suas variacbes. A estraté-
gia de pesquisa detalhada com os termos usados para este
estudo pode ser encontrada no Apéndice 1.

A estratégia de busca foi feita de outubro de 2017 a
dezembro de 2018. Foram considerados artigos em inglés,
espanhol ou portugués. Nao foram usados filtros de busca
em relagao a data de publicacao dos estudos.

Selecao de estudos

Essa revisao sistematica foi feita de acordo com o chec-
klist Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses (Prisma)."> A selecao dos estudos foi feita por
dois avaliadores independentes, de acordo com os critérios
pré-estabelecidos. Em caso de discrepancias, um terceiro
avaliador foi consultado para obter-se uma decisao final. Na
primeira etapa, apds a busca nas bases de dados, os artigos
em duplicata foram removidos; entao os titulos e resumos
foram selecionados e, finalmente, os demais artigos foram
lidos na integra. Foram feitas buscas manuais sobre as refe-
réncias dos estudos incluidos no processo de revisao final.

Processo de inclusao e exclusao

0 presente estudo incluiu estudos transversais, randomiza-
dos ou quase randomizados, que apresentaram analises de
algumas PP referentes a IIM-pH como uma ferramenta diag-
nostica para RGE em pacientes pediatricos. Foram excluidos
os textos nao completos e os estudos relacionados ao diag-
nostico de outras doencas além da DRGE. Os artigos que
avaliaram as PP de apenas uma variavel isolada e nao o
exame de |IM-pH como um todo também foram excluidos.
Os critérios de inclusdo e exclusdo sdo descritos na tabela
1.

Extracado de dados

De acordo com as recomendacées do checklist Prisma,'
dois avaliadores fizeram a extracdo e analise dos artigos
selecionados. Dados sobre a autoria, ano de publicacao,
nacionalidade, desenho do estudo, populacdo estudada,
tamanho da amostra, sexo, faixa etaria e PP foram extrai-
dos dos estudos selecionados'®? (tabela 2). A tabela 3
apresenta os objetivos desses estudos,'®"?* os resultados da
IIM-pH em relacao a propriedade psicométrica avaliada e sua
conclusao.

Avaliacao de qualidade

A avaliacdo metodoldgica dos estudos foi feita por dois
avaliadores independentes, com os critérios do Quality
Assessment of Diagnostic Accuracy Studies (QUADAS-2).%* O
QUADAS-2 esta estruturado em quatro dominios principais:
selecdo de pacientes, teste indice, padrao de referéncia e
fluxo e tempo. Cada dominio foi avaliado quanto ao risco de
viés e os trés primeiros dominios também foram avaliados
em termos de consideracdes de aplicabilidade. Perguntas de
sinalizacao foram incluidas para ajudar a avaliar o risco de
viés, como ‘‘baixo risco de viés’’ ou ‘alto risco de viés’’.
Os itens sao descritos como: ‘‘sim’, ‘‘ndao’’ e ““incerto’’. Em
caso de divergéncia, um terceiro avaliador foi consultado.

Resultados

Busca e selecao

Em relacdo a selecdo dos artigos, 539 titulos foram iden-
tificados nas bases de dados. Apos a remocao dos artigos
em duplicata, 418 foram analisados durante o processo
de selecao. Dois artigos adicionais (obtidos por busca
manual) foram adicionados, resultaram em 420 titulos para
avaliacdo. Na sequéncia, 100 artigos foram removidos e 320
resumos foram revisados de acordo com os critérios pré-
-estabelecidos de inclusao e exclusao (tabela 1). Assim, 237
artigos foram considerados elegiveis para leitura na integra.
Como resultado final, oito artigos foram considerados para
analise (fig. 1).

Caracteristicas dos estudos e detalhamento das
propriedades psicométricas

As caracteristicas dos estudos selecionados estao descritas
na tabela 2, na qual foram observadas diferentes naci-
onalidades: dois americanos,'®'® trés europeus,’'>?° um
asiatico,?' um euroasiatico?? e um africano.?® O estudo mais
antigo encontrado foi o de Rosen et al.,’® de 2006. Em
relacdo ao desenho dos estudos, a maioria era de estudos
prospectivos.'’-1922.23 Entre as principais PP, a sensibilidade
foi verificada em seis estudos, '¢'820-2 dos quais quatro asso-
ciaram a avaliacdo da especificidade.'®-29.22.23 As variancias
de precisao'® e reprodutibilidade'” também foram observa-
das.

Os estudos analisados demonstraram valores de sensibili-
dade considerados altos: 76,1% a 80,3% no estudo de Rosen
et al.,"® 100% no de Blasco-Alonso et al.,?° 73% no de Lauet



Tabela 2  Descricao dos estudos

Estudo Pais Desenho Instrumentos Populacao N (amostra)/género Idade anos (a) Propriedades
ou /meses (m) psicométricas avaliadas
1IM-pH

Rosen et al., 2006 EUA Estudo 1IM-pH Criancas com Total=50 Pacientes nao Sensibilidade

prospectivo e sintomas recorrentes Pacientes nao tratados

estudo respiratorios e tratados Média de

retrospectivo gastrointestinais (prospectivo) =25 idade=6,2+5,3 anos

(14M / 11F) Pacientes tratados

Dalbyet al., 2007'7

Misra, 20098

Dinamarca Estudo

EUA

prospectivo

Estudo
observacional
transversal
prospectivo

Endoscopia alta
1IM-pH

[IM-pH

Bebés e criancas com
sintomas de DRGE

Bebés e criancas com
suspeita de RGE, com
SA e sem terapia com
SA (SSA)

Pacientes tratados
(tracados analisados
retrospectivamente
1IM-pH) =25(16M / 9F)
N=30

IR Anormal = 14

Média de
idade=7,2+5,6 anos

Média de idade=4,7a

Total = 153(955A;58SSA) Grupo1 =0-6m

IR Normal=16
-Grupo1:
Total=61/SSA=18
-Grupo2:
Total=35/SSA=12
-Grupo3:
Total=57/SSA=28
Sexo=ND

Grupo2 =6m-2a
Grupo3 =2-18a

Reprodutibilidade

Sensibilidade
Especificidade

sall4adoud orawoydAsd pue AawHd aouepadw|
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Tabela 2 (Continuagdo)
Estudo Pais Desenho Instrumentos Populacao N (amostra)/género Idade anos (a) Propriedades
ou /meses (m) psicométricas avaliadas
1IM-pH
Francavilla et al., Italia Estudopros- 1IM-pH Pacientes com Total=175(112M/63F) Média de idade=1,5a Precisao
2010"° pectivo suspeita de DRGE Bebés< 12m =61 (0,2m-15,9a)
(36M/25F) Bebés=7m
Criancas> 12m=114 (0,2-1,8m)
(76M/38F) Criancas=4a
(1,2-5,9a)
Blasco-Alonso et al., Espanha  Estudo 1IM-pH Bebés <1 ano com Total =39 Média de Sensibilidade
201420 retrospectivo e aparente (s) episodio  (25M/14F) idade = 3,52m Especificidade
pHmetria (s) com risco de
morte
Lau et al., 2016%' China Estudo 1IM-pH Pacientes com Total = 34 69m = (6-216m) Sensibilidade
retrospectivo pneumonia (20M/14F)
aspirativa, sintomas
de RGE, gastrostomia
anterior
Kizilkanet al., 201622  Turquia Estudo IIM-pH, pHmetria, Criancas com suspeita Total =60 M= (8,7 £3,7y) Sensibilidade
prospectivo, lIMeCintilografia para de DRGE (34M/26F) Especificidade
transversal RGE (CRGE)
Abdallah et al., Egito Estudo de IIM-pH, e Bebés sibilantes Total =38 1IM-pH Sensibilidade
20173 coorte lavadobroncoalveolar IIM-pH anormal =23 anormal=7,6 +2m Especificidade

prospectivo

(BAL)

(15M/8F)
IIM-pH normal =15
(10M/5F)

IM-pH

normal=7,8 +2,3m

BAL, lavado broncoalveolar; CRGE, cintilografia para pesquisa de RGE; DRGE, doenca do refluxo gastroesofagico; EUA, Estados Unidos da América; F, sexo feminino; IIM-pH, impedancia
intraluminal de multiplos canais e monitoramento de pH; IR, indice de refluxo; M, sexo masculino; ND, nao descrito; RGE, refluxo gastroesofagico; SA, supressdao de acido; SSA, sem

supressao de acido.
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Tabela 3  Avaliacao dos estudos

Estudo

Objetivo

Propriedade psicométrica avaliada.
Resultados da IIM-pH

Conclusao

Rosen et al., 2006'®

Dalbyet al., 2007'7

Misra, 20098

1.Determinar a sensibilidade dallM em
comparacao com o padrao-ouro: pHmetria.
(estudo prospectivo) e determinar a
importancia dos episodios registrados
apenas na pHmetria. na interpretacao dos
estudos por |IM.

2.Revisar retrospectivamente os tracados
IIM-pH para determinar se a sensibilidade
da pHmetria,sonda e IIM diferiram durante
a terapia de supressao de acido.

Investigar a reprodutibilidade do parametro
de refluxo obtido através de doistestes
consecutivos de 24 horas de IIM-pH e a
variabilidade inter- e intraobservador da
interpretacao dos tracados combinados de
1IM-pH.

Explorar se e quando os refluxos de pH
acido podem prever os refluxos detectados
pelallM e verificar se essa correlacao pode
indicar se a pHmetria e a lIM-pH sao
intercambiaveis.

IIM-pH = Sensibilidade:
Nao-tratados=76,1% + 13,5%
Tratados =80,3 +21,2%

IIM-pH = Sensibilidade calculada por faixa
etaria

0-2a=80,4% +17,3%
2-10a=80,8%+11,1%
>10a=71,8% £+ 25,5%

Reprodutibilidade da IIM-pH:

Todos os episodios de refluxo: LIS=0,3-3,3
Refluxoacido: LIS=0,2-5,3

N&o-acido: LIS=0,5-1,5
Variabilidadelnter- e Intra-observador
LIS=0,5-1,5

RGE =IR =5% em pHmetria simultanea e
IIM-pH e IR < 5% como ‘negativo’’ para RGE
Curvas ROC (SSa):

- indices 1IM(liquido, liquido com migracéo
proximal, misto e misto com migracao
proximal) = estatisticamente significativo

CurvasROC (SSA and SA):

- indices IIM (liquido e liquido com migracao
proximal) = estatisticamente significante;
areas modestas sob a curva (0,67 e 0,617,
respectivamente)

A sensibilidade da IIM-pH é superior a
pHmetria em pacientes tratados e
semelhante em pacientes nao tratados. Os
episodios isolados de PHmetria (episodios
registrados apenas na pHmetria) podem ser
importantes na analise dos estudos com
IIM-pH e ndo devem ser excluidos da analise
até que os estudos de desfecho sejam
feitos.

0O monitoramento simultaneo porliM e
pHmetria é feito de forma conveniente em
criancas e bebés e allM-pH provou

ser tecnicamente confiavel. A menor
variabilidade encontrada para episodios de
refluxo acido deve ser levada em
consideracao para o uso de IIM-pH na
avaliacéo clinica de bebés e criangcas com
DRGE

A pHmetria em pacientes sem supressao de
acido pode refletir ambas as atividades de
refluxo acido e de volume verificadas
pelallM e pode substituir allM-pH para
sintomas esofagicos extras.

A correlagdo entre refluxo acido e de IIM
com migracao proximal pode justificar o
uso de pHmetria para sintomas esofagicos
extras em pacientes sem supressao de
acido.

Em pacientes em terapia de supressao de
acido, allM-pH pode ser uma ferramenta
melhor.
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Tabela 3 (Continuacdo)

Estudo

Objetivo

Propriedade psicométrica avaliada.
Resultados da IIM-pH

Conclusao

Francavilla et al., 2010"°

Blasco-Alonso et al.,
2014%°

Lau et al., 20162

Kizilkanet al., 201622

Abdallah et al., 201723

Avaliar a precisao diagndstica da IIM-pH em
comparacao com a pHmetria convencional
na deteccao de eventos de refluxo e
associacao de sintomas em diferentes faixas
etarias

1.Descrever os dados epidemiologicos e
clinicos de bebés internados devido aEARM
2.Comparar os resultados obtidos por
IIM-pH e pHmetria, determinando a
sensibilidade e a especificidade de cada um

Revisar a experiéncia inicial da aplicacao da
IIM-pH em criancas

1.Avaliar a concordancia entre IIM-pH e
CRGE para o diagnostico de DRGE
2.Investigar a especificidade de IIM-pH e
CRGE isoladamente e comparadas entre si
para o diagnostico de DRGE

1.Determinar a prevaléncia de DRGE com
1IM-pH versus pHmetria.

2.Avaliar a sensibilidade e a especificidade
dos parametros objetivos de [IM-pH no
diagnostico de sibilancia infantil associada
a DRGE em comparacéo com os do indice de
macrofagos carregados de lipidios

Precisao da IIM-pH na deteccao de todos os
eventos de refluxo: Média (desvio-padrao),
(intervalo de confianca de 95%):

- Total =86% (12%), (83-90)

- Bebés=92% (8%), (88-95)

- Criancas = 82% (13%), (77-88)

Precisao da IIM-pH na deteccao de
eventos de refluxo acido: Média (desvio
padrao), (intervalo de confianca de 95%):
- Total=79% (15%), (74-84)

- Bebés =83% (15%), (76-91)

- Criancas =76% (15%), (69-82)

IIM-pH = 100% sensibilidade/ 25%,
especificidadepara o diagndstico de
DRGEem comparacao com a pHmetria

IIM-pH = 73.0% sensibilidade em relacao a
pHmetria

IIM-pH = 87,2% sensibilidade/ 23,1%
especificidadepara o diagnostico de DRGE
em relacao a CRGE

IIM-pH =77% sensibilidade/80%
especificidade para o diagndstico de
aspiracao relacionada a DRGE

A IIM-pH representa um poderoso teste de
primeira linha para a avaliacao da DRGE.

A adicado da impedancia a pHmetria
convencional aumenta significativamente o
rendimento diagndstico na deteccao de
eventos de refluxo, predominantemente em
bebés, e aodemonstrar uma associacao
entre refluxos e sintomas,
predominantemente respiratorios e no
grupo de bebés.

A lIM-pH é uma técnica essencial para o
diagnostico de RGE em bebés admitidos
devido a EARM. A associacao de pHmetria e
IIM fornece informacdes adicionais que
melhoram o diagnostico de RGE.

O monitoramento por IIM-pH pode ser feito
com seguranca e eficacia em pacientes
pediatricos. AlIM-pH parece ser mais
sensivel que a pHmetria convencional.

0 teste mais sensivel para o diagndstico de
DRGE ¢ allM-pH.

Nao foi encontrada nenhuma ou pequena
concordancia entre pHmetria, IIM, [IM-pH e
CRGE para o diagnéstico de DRGE.

IIM-pH é superior a pHmetriano diagndstico
de sibilancia infantil associadaa refluxo.

AS, supressao de acido; CRGE, cintilografia para deteccao de RGE; DRGE, doenca do refluxo gastroesofagico; EARM, eventos com aparente risco de morte; F, sexo feminino; h, hora; IIM,
teste de impedancia intraluminal multicanal do es6fago; IIM-pH, impedancia intraluminal multicanal e monitoramento de pH; IR, indice de refluxo; LIS, limites inferior e superior de
concordancia; M, sexo masculino; pH, potencial hidrogeninico; RGE, refluxo gastroesofagico; SSA, sem supressdo de acido.
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Figura 1 Fluxograma Prisma do processo de selecao dos estudos.

al.,?' 87,2% no de Kilzilkan?? e 77% no estudo de Abdallah,??
enquanto os valores de especificidade foram de 23% em Kil-
zilkan et al.,?2 25% em Blasco-Alonso et al.?’ e somente
Abdallah et al.?® apresentaram valores de 80%.

Avaliacado da qualidade metodolégica

Na presente revisao, a qualidade metodologica foi avaliada
através do risco de viés e consideracdes sobre sua aplicabi-
lidade (fig. 2).

Considerando o risco de viés, os resultados demonstra-
dos em relacdo ao dominio *‘Fluxo e Tempo’’ foram: 63%
como baixo risco, 25% alto e 13% incerto. Em relacdo ao
dominio ‘*Padrdo de Referéncia’’ e ‘‘Teste indice’’, 100%
dos valores foram considerados de baixo risco. Além disso,
no dominio ‘‘Selecdo de pacientes’’, a proporcao foi de
50% para baixo risco e 50% incerto (fig. 2B). Em relacao a
consideracao sobre a aplicabilidade, o dominio ‘‘Padrao de

Referéncia’’ apresentou 100% de incerto, enquanto o domi-
nio ‘‘Teste indice’’ apresentou 100% de alta preocupacéo e
o dominio ‘‘Selecdo de Paciente’’ apresentou 100% de baixa
preocupacao (fig. 3A-B).

Discussao

A investigacdo sobre o diagndstico de DRGE continua a ser
objeto de inUmeras pesquisas recentes, bem como o uso de
diferentes ferramentas para essa finalidade.'=>’

As PP sao: verificacao da consisténcia interna, validade,
reprodutibilidade, responsividade, viabilidade, sensibili-
dade e especificidade.'”'%%5-?7 Entretanto, a preocupacao
com a aplicabilidade de forma segura, confiavel e padroni-
zada é pouco discutida na literatura.

Os achados da presente busca sistematica afirmam que
as PP ainda nao sao apresentadas de maneira clara e nao
sdo incluidas na maioria dos estudos relacionados ao diag-
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Figura 2  Critérios do Quality Assessment of Diagnostic Accuracy Studies (QUADAS).
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Figura 3

nostico através de instrumentos especificos. As declaracoes
sobre RGE e DRGE demonstram diferentes situacoes e per-
guntas. Entre eles, o uso de instrumentos diagnosticos como
a pHmetria, que, apesar de ser considerada o padrao-ouro
ha muito tempo, s6 consegue avaliar episodios de refluxo
acido e nao avalia o RGE pds-prandial imediato ou carac-
teriza as propriedades fisico-quimicas do RGE, ndo permite
uma investigacdo precisa da degluticdo.®7 %28

Baixo =Alto = Incerto

Ilustracao grafica para resultados do QUADAS-2.

Como opcao mais completa para avaliar os diferen-
tes aspectos da DRGE, a IIM-pH é um exame baseado na
associacdo da pHmetria e na avaliagdo do potencial elé-
trico do conteludo esofagico por multiplos canais, o que
permite caracterizar episodios acidos e nao acidos, além de
avaliacao do fluxo do bolus como retrogrado ou anterogrado,
propriedades fisico-quimicas e associacao a sintomas.*>28:2°
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Como mencionado anteriormente, a avaliacao das PP de
um teste diagnostico é util para garantir a qualidade de
sua aplicacdo.'>' A busca das PP foi feita com o objetivo
de obter seguranca no uso da |IM-pH com parametros mais
judiciosos, organizados e mais bem elucidados.

Nos artigos analisados, encontramos a PP da sensibili-
dade, que é a probabilidade de um teste identificar entre
individuos doentes que realmente tém a doenca;'®'820-23,30
a especificidade, que representa a capacidade de um teste
em identificar entre os individuos normais aqueles que real-
mente nao tém a doenca;'®20:22.23.30 3 precisao, que se refere
ao grau em que o teste é capaz de determinar o verdadeiro
valor do que esta sendo medido'* e, finalmente, a repro-
dutibilidade, que tem como objetivo verificar a consisténcia
dos resultados quando o exame ¢é repetido. '’

As PP mais usadas nos estudos foram a sensibilidade e
a especificidade, como mostrado em Blasco-Alonso et al.;?°
Kizilkan et al.?? e Abdallah et al.?? Essas propriedades foram
usadas para comparar a [IM-pH com outros instrumentos de
diagnéstico da DRGE, como lavado broncoalveolar (LBA),?
cintilografia para pesquisa de RGE (CRGE)?> e pHmetria,?
nos quais os valores de sensibilidade variam de 77 a 100% e
sensibilidade e os valores de especificidade variam de 23,1
a 80% para lIM-pH.20.2022 Os autores concluiram que a IIM-
-pH é um método muito sensivel e muito especifico para o
diagndstico de DRGE e suas complicacoes.

Nos casos de sintomas atipicos da DRGE, entre os quais a
manifestacao respiratoria foi o Unico ou mais importante, a
IIM-pH também mostrou alta sensibilidade para o diagnéstico
da DRGE, como pode ser observado nos resultados obtidos
por Abdallah et al. (77%);2® Lau et al. (73,0%)*' e Blasco-
-Alonso et al. (100%).%°

A sensibilidade isolada foi avaliada nos estudos de Lau
et al.?' e Rosen et al.’® Nos dois artigos, a maioria das ana-
lises da amostra foi retrospectiva e a IIM-pH foi comparada
com a pHmetria. Os valores de sensibilidade da IIM-pH varia-
ram de 73% a 80,3%, o que demonstrou melhor sensibilidade
da IIM-pH para o diagnostico de DRGE em criancas.

Esses altos valores de sensibilidade e seguranca da IIM-
-pH em relacgao ao diagndstico da DRGE em criancas também
foram encontrados por outros autores. Safe et al.’' revisa-
ram todos os testes de IIM-pH durante seis anos no Sydney
Children’s Hospital e descobriram que o uso da lIM-pH resul-
tou em um nimero 50,4% maior de diagnosticos de DRGE em
comparacao com a pHmetria isolada, independentemente
do uso de medicamentos antirrefluxo. Além disso, o valor
da sensibilidade para o diagnostico de criancas em uso de
medicamentos foi de 92,94%.

Wenzelem 20033 apresentou um estudo retrospectivo
que analisou os testes IIM-pH, pHmetria isolada e polissono-
grafia simultaneamente em 22 bebés e criangas com apneia,
aspiracao e distUrbios respiratorios. O autor concluiu que
a pHmetria associada a impedanciometria provou ser uma
ferramenta valiosa para diagnosticar a DRGE, independen-
temente do seu valor de pH, associacao da RGE com sintomas
e possibilidade de avaliar a composicao do conteltdo do
refluxo, seu movimento, duracdo e clearance esofagica.
Em 2014 Mousa et al.?’ Eles publicaram uma analise dos
tracados de IIM-pH em 117 criancas com niveis normais
de RGE acido e sem associacao de episodios de RGE com
sintomas. Os autores concluiram que esses valores podem
ser usados como referéncia de comparacao para identificar

bebés e/ou criangas que podem estar em risco de desen-
volver manifestacdes clinicas associadas a DRGE devido a
padrées anormais de DRGE.

Mais especificamente, no trabalho de Rosen et al. em
2006'® foram feitos dois procedimentos. Inicialmente, um
estudo prospectivo em que a |IM-pH foi feita em bebés
e criangas que interromperam a medicacdo antiacida 48
horas antes do teste, para avaliar a sensibilidade da pHme-
tria e da IIM-pH. Essa pratica € comum na rotina de
aplicacdo da lIM-pH?’ e eles observaram que a sensibilidade
foi semelhante, de aproximadamente 80%, nos dois testes:
(pHmetria=80,6% 4 18,2% e [IM-pH=76,1% + 13,5%).

Na sequéncia, eles fizeram uma avaliacdo retrospec-
tiva dos exames feitos por IIM-pH com a mesma faixa
etaria e o grupo que usou medicacao: inibidor da bomba
de protons, bloqueador H2 ou ambos. A sensibilidade da
IIM-pH permaneceu constante, enquanto a pHmetria caiu
para aproximadamente 40% (pHmetria =47,2% + 36,0% e 1IM-
-pH=80,3% +21,1%). Essa diminuicao da sensibilidade da
pHmetria pode estar relacionada a dieta, que nessa faixa
etaria é predominantemente constituida por leite e, conse-
quentemente, tem baixa acidez.

Outra propriedade psicométrica encontrada nas
publicaces foi a precisao da IIM-pH em relacao a pHmetria
isolada em um grupo de bebés (< 12 meses) e outro grupo
de criancas (> 12 meses)." Os achados mostraram que a
precisao média dos dois grupos foi maior para a IIM-pH,
considerando que foi de 86% (83-90% IC) para o nimero
total de refluxos e 79% (74-84%) para o numero total de
refluxos acidos, o que, segundo os autores, demonstrou
que a lIM-pH é uma ferramenta poderosa para avaliagcao da
DRGE."

Em relacao a variavel reprodutibilidade, o estudo pros-
pectivo de Dalby et al. em 2007'7 foi o Unico que fez o
monitoramento em duas vezes de 24 horas consecutivas. A
avaliacao consistiu em verificar todos os episodios de RGE,
acido e nao acido, e variabilidade intra- e interobserva-
dores para analisar os resultados. Os valores dos limites
inferior e superior (LIS) de aprovacao para esses parametros
permitiram concluir que a avaliacdo simultanea de IIM-pH
e pHmetria é uma técnica muito confiavel em criancas e
bebés. Além disso, a menor variabilidade entre os resultados
se deve ao uso da IIM-pH.

Alguns parametros relacionados as propriedades psico-
métricas foram verificados na presente revisao; entretanto,
apenas sensibilidade e especificidade foram relatadas. Além
disso, precisao e reprodutibilidade foram mencionadas em
um artigo. Nao foram encontrados estudos em relacao aos
resultados da resposta ao tratamento com I[IM-pH.

Embora os estudos incluidos nesta revisao apresentem
individuos com idades do nascimento aos 18 anos, as analises
em alguns estudos foram feitas em diferentes faixas eta-
rias. Em pediatria, nenhum estudo foi validado em criancas
saudaveis em todas as diferentes faixas etarias.

Em nossa analise final, apontamos que o uso da varia-
vel sensibilidade foi o mais comum em todos os artigos
analisados, foi capaz de expressar e garantir a importan-
cia da IIM-pH no diagndstico de DRGE em bebés e criancas.
A sensibilidade estd mais relacionada as caracteristicas
da estrutura do instrumento de avaliacao e representa
uma questao importante a ser investigada em estudos
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longitudinais,'? pois reflete a capacidade de identificar ver-
dadeiramente a doenca entre individuos doentes.

Em relacdo a avaliacdo da qualidade metodoldgica dos
estudos, observamos baixo risco de viés em todos os domi-
nios, acima de 50%, atingiu 100% de baixo risco considerando
0 ""Teste indice’’ e ‘*Padrao de Referéncia’’. Houve certa
consideracao com a aplicabilidade de 100% relacionada ao
“"Teste indice’’.

Concluséo

A avaliacao das PP em estudos que usaram instrumentos
para o diagnostico de DRGE mostrou que o interesse nesse
contexto ainda é subvalorizado. Como poucos estudos veri-
ficaram essas PP, ainda restam algumas questdes sobre a
aplicabilidade clinica. Nesta revisao, verificou-se que a IIM-
-pH é uma ferramenta segura e eficaz e apresenta valores de
sensibilidade superiores a pHmetria no diagnostico da DRGE.

Conflitos de interesse

Os autores declaram nao haver conflitos de interesse.
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3 Child/

4 child*.mp.
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6 Pediatrics/
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9 esophageal reflux.mp.

10 Gastroesophageal Reflux/

11 gastro-esophageal reflux.mp.

12. gastroesophageal reflux.mp.
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15 gastro-oesophageal reflux.mp.

16 gastrooesophageal reflux.mp.

17 gastricacid reflux.mp.
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19 Multichannel Intraluminal Impedance-pH.mp.
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21 impedance-pH Monitoring.mp.

22 esophageal Impedance Monitoring.mp.
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OR adolescent OR child AND’gastroesophageal reflux’ OR
(esophageal AND reflux) OR (’gastro esophageal’ AND reflux)
OR (gastro AND esophageal AND reflux) OR ger OR gerd OR
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-TO (LANGUAGE, *‘Portuguese’’)
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