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Resumen

Objetivo: determinar la relación entre reflujo del contenido
duodenogástrico con los diferentes grados de esofagitis, sus
niveles y actividad en la gravedad de la esofagitis por ERD-
GE.
Material y métodos: diseño: prospectivo, transversal, des-
criptivo, observacional, abierto.
Se tomaron muestras de jugo gástrico y esofágico a pacien-
tes con diagnóstico de ERGE y esofagitis, en un período de
marzo a agosto del 2002, en el Hospital de Especialidades
del CMR. Se colocó el material de la muestra en tubos de
ensayo cubiertos con hule negro para impedir la degradación
de la bilirrubina. En el laboratorio central de la Unidad se cen-
trifugaron durante 30 minutos, separaron los desechos y se
introdujo una tira reactiva para medir la cantidad de pigmento
biliar. Los reportes del estudio endoscópico fueron proporcio-
nados por ese departamento al término del procedimiento. Se
usó el análisis univariado para los resultados.
Resultados: en 60% de los casos, el líquido esofágico fue
positivo para bilirrubina total, 40% presentó esofagitis grado
II, 27% esofagitis crónica, 27% esofagitis grado I. Las cuan-
tificaciones específicas de bilirrubina total en los diferentes
grados de esofagitis mostraron en el grado II 50% con nive-
les de 0.1-1, 33% con nivel de 2-3; en los casos de esofagitis
crónica 75% niveles de 0.1-1, en esofagitis grado I 25% con
niveles de 2-3 mg/dl.
La medición de pH gástrico mostró 18 (60%) por debajo de 3
y pH esofágico 20 (67%) por arriba de 4, con 10 (33%) refi-
riendo ocasionales dispepsias o asintomático.
Se determinó la presencia de elementos duodenales en el
esófago por medio de la cuantificación de bilirrubina total en
60% de los pacientes, con mayor frecuencia en la esofagitis

Summary

Objective: Our objective was to determine the relationship
between reflux of duodenogastric contents with different de-
grees of esophagitis, and its levels and activity, with regard
to the severity of esophagitis-induced duodenogastroesoph-
ageal reflux disease (DGERD).
Material and methods: Our study design was prospective,
transversal, descriptive, observational, and open. We took sam-
ples of gastric and esophageal juices from patients with a di-
agnosis of gastroesophageal reflux disease (GERD) and
esophagitis during the period from March to August 2002.
Sample material was placed in black rubber-covered assay
tubes to prevent bilirubin degradation. In our Unit’s central lab-
oratory, these samples were centrifuged for 30 min, the dis-
solved material separated, and a reactive strip was introduced
to measure the amount of bile pigment. Endoscopic study re-
ports were provided by this Department on terminating the
procedure. Univariate analysis was used to obtain results.
Results: In 60% of cases, the esophageal liquid was posi-
tive for total bilirubin; 40% presented stage II esophagitis,
27% chronic esophagitis, and 27%, stage I esophagitis. Spe-
cific quantifications of total bilirubin at different stages of
esophagitis demonstrated in stage II 50% with levels of 0.1-
1, 33% with a level of 2-3, in cases of chronic esophagitis
75% with levels of 0.1-1, and with stage I esophagitis, 25%
with levels of 2-3 mg/dl. Measurement of gastric pH showed
18 (69%) < 3 and esophageal pH of 20 (67%) > 4, with 10
(33%) referring occasional or asymptomatic dyspepsia.
We determined presence of duodenal elements in esopha-
gus by means of quantification of total bilirubin in 60% of
patients, observing greatest frequency of stage II esophagi-
tis. Low but continuous levels of duodenal, principally biliary,
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Antecedentes científicos

Definición

El reflujo gastroesofágico es una afección común que
causa 75% de la patología del esófago(1,2).

Es una de las patologías gastrointestinales más comunes
de USA, 40% de los norteamericanos adultos presenta pirosis
retroesternal por lo menos una vez al mes, 60 millones tiene
pirosis diaria, y 20 millones tiene sintomatología de reflujo en
forma crónica, y de todos los pacientes que buscan atención
médica, 10-20% presentan complicaciones serias(3). Puede ser
uno de los problemas diagnósticos y terapéuticos de mayor
reto, un factor que contribuye a ello es que no hay una defini-
ción de la enfermedad que goce de aceptación universal, los
síntomas de pirosis y regurgitación de ácido son muy comu-
nes en la población en general. Una definición alternativa se
da por la presencia de esofagitis en la exploración endoscópi-
ca, porque en 90% se presenta regurgitación de jugo gástrico
al esófago. Una tercera conducta para definir la enfermedad,
consiste en medir la anormalidad fisiopatológica básica, es
decir el aumento de la exposición del esófago al jugo gástri-
co(1,2). Actualmente es reconoce como una enfermedad cróni-
ca que requiere tratamiento médico durante toda la vida. La
cirugía antirreflujo es el único tratamiento eficaz y a largo
plazo y constituye la única terapia capaz de modificar la evo-
lución natural de la esofagitis por reflujo progresiva y recidi-
vante(2).

Actualmente la frase “reflujo de contenido duodenal” es
comúnmente referida como “Reflujo biliar”, es importante
recordar que el contenido duodenal es más que sólo bilis.
Mas aún, el término “Reflujo alcalino” es intercambiable
con el término “Reflujo biliar” sugiriendo, que sólo todo pH
esofágico superior a 7 representa jugo duodenal alcalino en
el esófago inferior, por lo que últimas definiciones han su-
gerido que el término “Reflujo duodenogastroesofágico”
(RDGE) es el más apropiado para describir el reflujo del
contenido duodenal al estómago y subsecuentemente reflu-
jo al esófago(4-7). El reflujo alcalino propiamente dicho es
un concepto controversial, para la patogénesis de la esofagi-
tis no infecciosa en ausencia de reflujo ácido cuantificable(8).
Además es un pobre marcador para la exposición esofágica

grado II.
Los niveles bajos, continuos de elementos duodenales prin-
cipalmente biliares en pacientes con ERDGE, producen ma-
yor daño en la mucosa esofágica.

Palabras clave: reflujo duodenogastroesofágico, esofagitis,
bilirrubina.

al contenido duodenal, por lo que no debe ser utilizado para
valorar la ERDGE(6).

En la vigilancia de 24 h del pH esofágico en personas
sanas, se observan episodios ocasionales de reflujo gastroeso-
fágico, el que es más común cuando se está despierto y en la
posición erecta, mismo que se elimina con rapidez, sin im-
portar su posición.

Cuando se sospecha el Dx enfermedad por reflujo gas-
troesofágico (ERGE), es necesario tratar de detectar la pre-
sencia de esofagitis y esófago de Barrett. En la actualidad, la
combinación de manometría esofágica, con vigilancia del
pH del esófago y gástrico, ambulatorio durante 24 h es el
medio más fisiológico de valorar pacientes con trastornos
de la motilidad del intestino anterior(1,2,5). El principio bási-
co sobre el que trabajan los investigadores es la presencia de
bilirrubina como marcador de reflujo duodenogastroesofá-
gico(5). Es bien conocido que el RDGE es mayor cuando la
ERGE está avanzada y el RGE es mayor(35). En individuos
normales, mediante el monitoreo del pH gástrico de 24 h
con sondas gástricas múltiples, se demostró que las eleva-
ciones del pH del antro se presentan comúnmente en horas
de la noche y madrugada y avanzan desde el píloro hacia el
interior del estómago proximal, confirmado por la aspira-
ción y presencia de bilis en estos mismos períodos(1,2,9,10),
determinándose que a menor pH menor concentración de
ácidos biliares y a mayor pH mayor concentración de és-
tos(26). El reflujo anormal aumentado puede presentarse como
proceso patológico primario, producido por un trastorno de
la motilidad del complejo antropíloro-duodenal(1,2). Se ha
visto también, aumento de este reflujo posterior a colecis-
tectomía, piloromiotomía, pilorectomía, antrectomía o gas-
troenteroanastomosis(1,2,5,27), aunque algunos estudios repor-
tan que no necesariamente hay aumento del reflujo duode-
nogástrico posterior a la colecistectomía y los que presentan
aumento de este tipo de reflujo, la mayoría es asintomáti-
ca(25). El reflujo ácido y alcalino que ocurre en posición su-
pina durante el período de vaciamiento gástrico, se conside-
ra patológico(16), y es mayor que en posición de pie(21,35). Se
ha determinado recientemente que algunos pacientes con
reflujo duodenogástrico excesivo pueden regurgitar jugo
gástrico con un pH de 5 o más dentro del esófago(2). La piro-
sis asociada a reflujo gastroesofágico se presenta más fre-

elements continued in patients with DGERD, producing great-
est damage in esophageal mucosa.

Key words: Duodenogastroesophageal reflux, Esophagitis,
Bilirubin.
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cuentemente tras la ingesta, puesto que la mayoría de los
episodios de reflujo son postprandiales, mientras que las
molestias nocturnas aparecen en muy inferior proporción de
pacientes, aunque en éstos las lesiones esofágicas suelen ser
más graves(31). Los pacientes con EB son los que más refie-
ren grave sintomatología relacionada a RDGE y sintomato-
logía nocturna(39). Durante el reflujo anormalmente frecuente,
la presencia de una significativa cantidad de jugo gástrico y
el reflujo alcalino, entre otros, en especial si se acompañan
de un barrido ineficaz o la insuficiencia del esfínter esofági-
co inferior, son acontecimientos que contribuyen de manera
importante al desarrollo de esofagitis por reflujo, desde el
punto de vista histológico, el desarrollo de cambios infla-
matorios dependerá de varios factores, como lo es si el re-
flujo es ocasional, intermitente o continuo; también de la
naturaleza de dicho reflujo y de la presencia de sustancias
de origen biliar(22). La ausencia de síntomas considerados
clásicos no puede tomarse como razón suficiente para des-
cartar enfermedad esofágica secundaria a reflujo y vicever-
sa(22). No se encontró relación entre edad, peso, o masa cor-
poral y el reflujo duodenogastroesofágico(21). Un estudio
encontró que hasta en un tercio de los pacientes recibidos
para corrección quirúrgica por RGE, también cursa con sin-
tomatología por reflujo duodenogastroesofágico(18). Mars-
hall y cols. en su estudio sobre relación del tipo de reflujo
esofágico con la sintomatología encontraron que el reflujo
biliar por si mismo no contribuye a la sintomatología de la
enfermedad esofágica, de la misma manera que lo hace el
reflujo ácido donde el grado de sintomatología es mayor(8).
Estudios han demostrado que el reflujo de material con pH
menor de 4, coincide con la sintomatología pirósica y el au-
mento del pH coincide con la disminución de la sintomato-
logía(5). Vaezi y cols. concluyeron que la exposición esofá-
gica a RDGE en combinación con el reflujo ácido, no sólo
produce sintomatología gastrointestinal alta sino que tam-
bién producen importante lesión mucosa esofágica(10), y aun
en casos en que la lesión de la mucosa es exclusiva del esó-
fago, la severidad de los síntomas no necesariamente se co-
rrelaciona con la severidad de la lesión esofágica reportada
por la endoscopia(29). Un estudio que correlacionó el Dx clí-
nico, el Dx endoscópico y el Dx histopatológico, concluyó
que los hallazgos histopatológicos posteriores al tratamien-
to medico mostró una marcada diferencia entre el grupo con
RDGE y el grupo sin RDGE, indicando que el nivel de in-
flamación es estadísticamente significativo en mayor grado
en el grupo con ERDGE, aun si la endoscopia y el índice de
sintomatología ha disminuido después de la terapia en am-
bos grupos de pacientes, la lesión mucosa histopatológica
en pacientes con esofagitis erosiva es fuertemente depen-
diente de la presencia de RDGE(23). Uno de los métodos ini-
ciales de evaluación del reflujo duodenogastroesofágico, fue
el análisis del aspirado gástrico o esofágico, para determinar

niveles de ácidos biliares y tripsina, identificándose aumen-
tos de estos componentes duodenales en pacientes con dife-
rentes grados de esofagitis(5). Kauer y cols. demostraron que
87% del reflujo biliar ocurre cuando el pH esofágico se en-
cuentra entre 4 y 7(9). Dentro de los componentes potencial-
mente peligrosos que refluyen al esófago, se incluyen secre-
ciones gástricas como el ácido y la pepsina, así como secre-
ciones biliares y pancreáticas, en este caso la bilirrubina sirve
como marcador de la presencia de jugo duodenal y puede
utilizarse para identificar a los pacientes con riesgo de le-
sión mucosa del esófago y que son candidatos para trata-
miento antirreflujo quirúrgico, porque se piensa que el re-
flujo de jugo duodenal alcalino, que incluye, sales biliares,
enzimas pancreáticas y bicarbonato, influye en la patogenia
de la esofagitis y el esófago de Barrett complicado(1,17,24).
Menges y cols. demostraron que hay una buena correlación
entre la duración de la exposición mucosa esofágica al ácido
y a los componentes duodenales y la gravedad de los cam-
bios patológicos(37).

El mecanismo humano antirreflujo consiste en una bom-
ba, el cuerpo esofágico; una válvula, el EEI y un reservorio,
el estómago(1,2). La pérdida de la barrera gastroesofágica
normal contra el reflujo, por lo general es secundario a un
descenso en la resistencia del EEI, mecánicamente incom-
petente en 60 a 70% de los casos(2). La teoría que última-
mente tiene más aceptación es que las relajaciones transito-
rias (RTEEI) parecen ser el mecanismo de RGE más fre-
cuente, en cuyo mecanismo interviene la enzima superóxido
dismutasa que podría actuar como agente favorecedor de la
hipotonía del EEI. En la inflamación se producen radicales
libres que inactivan al óxido nítrico (relajante del EEI) pero
la activación de sistemas enzimáticos antioxidantes como el
de la superóxido dismutasa impediría esa inactivación con
lo que se mantendría la acción inhibidora, relajadora en últi-
mo término del NO sobre el EEI(31).

Complicaciones del reflujo
duodenogastroesofágico

Las complicaciones que se deben a reflujo repetido son
esofagitis, ulceraciones, estrechez y esófago de Barrett, tam-
bién puede ocasionar fibrosis pulmonar progresiva(1,2). La
observación de que pueden presentarse complicaciones del
reflujo en pacientes con aclorhidria, con esfínter mecánica-
mente normal y que algunos individuos que tienen un esfín-
ter mecánicamente defectuoso pueden estar libres de com-
plicaciones, indican que otros factores diferentes a una falla
mecánica del esfínter, como la composición del jugo gástri-
co que refluye, pueden ser importantes en el desarrollo de
las complicaciones(2,5,9). Además, la gravedad de las com-
plicaciones es significativamente mayor en pacientes con
reflujo ácido/alcalino que en aquellos que sólo tienen reflu-
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jo ácido(2,10,14). Los componentes peligrosos que refluyen
incluyen las secreciones gástricas, como el ácido y la pepsi-
na, además de las secreciones biliares, como los ácidos bi-
liares, bicarbonato, lisolecitina y pancreáticas como la trip-
sina que regurgitan del duodeno hacia el estómago(1,5). Existe
evidencia experimental que indica que la máxima lesión epi-
telial ocurre durante la exposición a las sales biliares combi-
nadas con la pepsina y el ácido. Estos estudios muestran que
el ácido sólo ocasiona un daño mínimo a la mucosa esofági-
ca, aun a concentraciones altas como pH 1.0-1.3, pero la
combinación de ácido con pepsina (pKa menor a 3), es muy
agresiva. De igual manera, el reflujo de jugo duodenal sólo,
produce poco daño a la mucosa, pero la combinación de éste
con el ácido del estómago es muy nociva, así como la com-
binación de la pepsina con el ácido taurodesoxicóli-
co(1,2,5,9,10,31). También se demostró que la mayor lesión eso-
fágica se da, con la combinación de ácido biliar conjugado
con taurina más pepsina, en un ambiente ácido(19). La pepsi-
na ejerce su acción proteolítica con máxima intensidad a un
pH entre 1 y 2(31). Está demostrado que los ácidos biliares y
la tripsina son tóxicos para la mucosa esofágica, y que está
toxicidad depende del pH(36). Otros estudios demostraron que
los ácidos biliares conjugados son más lesivos a la mucosa
del esófago a un pH ácido, los no conjugados son más dañi-
nos a un pH 5-8 y la enzima tripsina causa lesión mucosa
esofágica a un pH de 7(17,19). Se encontró que 42% de los
pacientes tenía reflujo ácido, 40% reflujo ácido/alcalino y
18% reflujo alcalino(2,17). Vaezi y Richter demostraron que
el reflujo mixto (ácido-RDGE) fue el modelo de reflujo más
prevalente, ocurriendo en 95% de pacientes con esófago de
Barrett y en 75% de los pacientes con RDGE, de hecho, ellos
encontraron una fuerte correlación entre reflujo ácido-ERDG
en los pacientes controles, pacientes con reflujo y pacientes
con esófago de Barrett(5,17,19,36). El grupo GOSPE, concluyó
que el reflujo alcalino puro al esófago es un raro evento,
tanto en la esofagitis como en el EB(12), aunque, los ácidos
biliares pueden refluir independientemente, sin aumentos de
reflujo ácido(19). Existen fuertes evidencias proporcionadas
por estudios multicéntricos, de que el reflujo DGE, juega un
papel importante en el desarrollo de la esofagitis, esófago de
Barrett y adenocarcinoma esofágico(9,17). Se cree que el com-
ponente más dañino del jugo duodenal son los ácidos bilia-
res. Nehra y cols. encontraron una significante mayor con-
centración de ácidos biliares en pacientes con esofagitis (124
micro mol/l) y EB (181 micro mol/l ) que en sus controles (0
micro mol/l ) además ellos demostraron que los ácidos bilia-
res predominantes son el ácido cólico, taurocólico y glico-
cólico(17). Para que estos ácidos afecten las células de la
mucosa es necesario que estén en forma soluble y no ioniza-
da y no polarizados, para que puedan entrar a las células de
la mucosa(1,2,19). Antes de la entrada de la bilis al tubo diges-
tivo 98% de los ácidos biliares está conjugado con taurina o

glicina en una proporción que se acerca a 3:1. La conjuga-
ción aumenta la solubilidad e ionización de los ácidos bilia-
res porque reduce su pKa. En un pH duodenal normal cerca-
no a 7, más de 90% de las sales biliares está en solución e
ionizado. En límites de pH de 2 a 7 hay una mezcla de las
formas de sal ionizada no lipofílica y la sal no ionizada lipo-
fílica de los ácidos. La acidificación de la bilis con un pH
inferior a 2 produce precipitación irreversible de los ácidos
biliares. Las concentraciones de los ácidos biliares y sus efec-
tos tóxicos varían de acuerdo al pH, dependiendo del grado
de ionización. Los ácidos biliares no conjugados y los con-
jugados con glicina, de los que el valor de su pKa es mayor
de 4 y 6 respectivamente, precipitan en soluciones con pH
menor de 4 pero el ácido biliar conjugado con taurina, se
conserva soluble aún a un pH de 2. Estudios en animales
mostraron que los ácidos biliares no conjugados causan daño
mucoso selectivamente en soluciones alcalinas, pero el áci-
do biliar conjugado con taurina es tóxico en condiciones
ácidas y es el que en mayor concentración se encuentra(19,26).
Por otro lado, en un ambiente gástrico más alcalino, como el
que se produce durante el reflujo duodenogástrico excesivo
y después del tratamiento supresivo del ácido o de la vago-
tomía y gastrectomía total o parcial, las sales biliares perma-
necen en solución, se disocian en forma parcial y cuando
refluyen al esófago pueden ocasionar lesión grave de la
mucosa al cruzar la membrana celular y dañar las mitocon-
drias(1). Los ácidos biliares no conjugados y la enzima pan-
creática tripsina también pueden producir lesión de la mu-
cosa esofágica a pH más neutral y en pH mayor a 7, mas
aún, estudios experimentales han demostrado su presencia
como potenciales causantes de las complicaciones en pacien-
tes con esófago de Barrett(5,9). En estudios en animales, se
determinó la acción de cada uno de los componentes del re-
flujo duodenal sobre la mucosa esofágica. La tripsina causa
una grave lesión morfológica celular, pero sólo una leve le-
sión de la barrera mucosa celular y las sales biliares, causan
lesión severa de la barrera mucosa absorbiéndose al interior
y causando desorganización de las membranas intracelula-
res e interfiriendo con el metabolismo celular, con lesión
mínima de la morfología celular(9), la acción detergente de
la bilis altera la estructura lipídica de las membranas celula-
res. Las sales biliares incrementan la retrodifusión de hidro-
geniones en las células de la mucosa esofágica favoreciendo
su lesión a partir de un pH más elevado(31), datos recientes
sugieren que además los ácidos biliares son tóxicos mito-
condriales(19). Se determinó, que una concentración de áci-
dos biliares mayor a 200 micro mol/l causa ruptura de la
barrera mucosa esofágica(14), causando daño a su ultraes-
tructura en presencia de un pH ácido(19). Nehra y cols. de-
mostraron concentraciones de ácidos biliares mayores de 200
micro mol/l en 50% de los pacientes con esofagitis grave y
EB(19). El reflujo mixto, también causa lesión celular debido
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a la producción de radicales libres y, estimulación del creci-
miento y proliferación celular en el epitelio esofágico (célu-
las de la capa basal), por alteración de la apoptosis fisiológi-
ca, se demostró que en el epitelio esofágico con intensa in-
flamación, aumentado y en el epitelio de Barrett, está muy
disminuido, aún en presencia de una grave esofagitis, esto
no cambia aún después de cirugía antirreflujo en el EB, la
evidencia temprana de ERDGE, es la hiperplasia de células
de la capa basal, que supera el 15% del grosor epitelial total
y un adelgazamiento del epitelio sobre las papilas(13,22). Uno
y otro tipos de reflujo duodenal (pancreático y biliar) al ter-
cio inferior del esófago, también estimulan el crecimiento y
proliferación celular, se piensa que esto estimula la carcino-
génesis esofágica en animales experimentales(15).

Por convección se dice que existe reflujo alcalino cuan-
do hay una excesiva exposición esofágica a un pH > 7 de-
bido a aumentos repetidos del pH esofágico a esos valores
durante períodos en los cuales el pH gástrico es > 4(1,2). La
medición directa de la exposición esofágica a la bilirrubi-
na mostró que 58% de los pacientes con enfermedad por
reflujo, tiene mayor exposición esofágica al jugo duodenal
y que la exposición existe en casi todos los casos cuando el
pH esofágico está entre 4 y 7, e incluso cuando desciende
por debajo de 4, como ocurre en los episodios de reflujo
ácido, tomando el pH de 4 como umbral mínimo normal
esofágico(1,2). El margen entre 4-7 es considerado como la
“zona peligrosa “ porque es cuando los ácidos biliares se
encuentran en sus dos fases, ionizados y no ionizados(19).
Lo que conlleva una mayor lesión de la mucosa, esto ex-
plica porque 25% de los pacientes con esofagitis por reflu-
jo experimenta daño repetido y recurrente de la mucosa, a
menudo a pesar del tratamiento médico. En un estudio con
tratamiento médico que incluía omeprazol, 46% de los pa-
cientes presentó un episodio aislado de esofagitis, 31% pre-
sentó episodios recidivantes de esofagitis sin aumento de
su gravedad y 23% desarrolló daño de la mucosa recidi-
vante y progresivo(2). Lo que permite el daño de la mucosa
esofágica mientras el paciente se mantiene relativamente
asintomático y si se permite que el reflujo permanezca y se
observan lesiones sostenidas y repetitivas, las secuelas po-
sibles son un estrechamiento luminal por fibrosis submu-
cosa y, al final, intramural, otra, es factible que el esófago
quede recubierto con epitelio columnar resistente al ácido
y se acompañe de alivio de la pirosis; a menudo, este epite-
lio se “intestinaliza”, lo cual se identifica con el examen
histológico por la presencia de células caliciformes, fenó-
meno llamado esófago de Barrett(1,2). Cuando la mezcla de
jugo gástrico y duodenal refluye hacia el esófago hay poca
variación del pH esofágico y, en consecuencia una mínima
pirosis. A pesar de la falta de síntomas, de todos modos
hay lesión de la mucosa producida probablemente por com-
ponentes de jugo alcalino duodenal activados(2,37,38). En

personas con reflujo combinado de jugo gástrico y duode-
nal el tratamiento supresor de ácido alivia los síntomas,
pero no elimina el reflujo mixto, esto permite el daño mu-
coso persistente en un paciente asintomático, desafortuna-
damente durante el transcurso de seis meses de la suspen-
sión de cualquier tratamiento médico de la enfermedad por
reflujo gastroesofágico, los síntomas recurren en 80% de
los pacientes(1), también, se recurrió al hidróxido de alu-
minio, a la colestiramina o al sucralfato, que tienen efecto
adsorbente, tanto de la pepsina como de las sales biliares(30).

La esofagitis por reflujo, que se produce cuando fallan
los conocidos mecanismos que existen en la unión gastroeso-
fágica para impedirlo, puede ocasionar, cuando ha actuado
tiempo suficiente, complicaciones o secuelas crónicas, que
persisten aún después de solucionar el reflujo que las ha pro-
ducido y que, por ser generalmente irreversibles y, en algún
caso como sucede en el esófago de Barrett, lesiones consi-
deradas como precancerosas o de mayor riesgo de cáncer,
necesitan una atención especial(4).

En 1950 Norman Barrett, describió por primera vez el tras-
torno en el que el esófago tubular está recubierto con epitelio
metaplásico intestinal cilíndrico en lugar de escamoso, que
ocurre en 7-10% de pacientes con ERGE y representa la etapa
final de la evolución de la enfermedad(1,3,5,37). Su etiología,
desde su descripción ha estado en discusión, porque sólo al-
gunos pacientes con ERGE lo desarrollan, por lo que se infie-
re que existen otros factores relacionados con la génesis del
EB y sus complicaciones, como consumo de tabaco, condi-
ción genética, quimioterapia, H. pilory y especialmente el re-
flujo del contenido duodenal al esófago(6,32,34), y éste último
especialmente sí está asociado al EB complicado, como úlce-
ras, estenosis y displasia(32). Siempre presentan una etapa re-
lativamente grave de reflujo gastroesofágico, por lo general
con aumento muy importante de la exposición esofágica al
ácido, características de deficiencia en el esfínter esofágico
inferior, función defectuosa del cuerpo esofágico y alta pre-
valencia de reflujo duodenogastroesofágico(1,32,33). Son mu-
chos los datos aportados por la literatura que apoyan que se
debe al reflujo hacia el esófago del jugo gástrico ácido y de
contenido intestinal rico en bilis(4,9,38). En estudios experimen-
tales, se ha observado un aumento en la exposición del esófa-
go distal al reflujo biliar en los pacientes con esófago de Barrett.
Se cree que determinados componentes del material que re-
fluye hacia el esófago inducirían un proceso metaplásico que
cambiaría el fenotipo de las células multipotenciales del epi-
telio escamoso hacia un fenotipo mucosecretor(3,5,9,34). La pro-
gresión del esófago de Barrett, es presumiblemente lenta y se
produce siempre que persista el reflujo, se ha observado, que
la mucosa metaplásica se extiende cefálicamente en el esófa-
go a una media de 0.5-1.7cm por año(4). Las complicaciones
típicas en el esófago de Barrett incluyen ulceración en el seg-
mento con recubrimiento cilíndrico, formación de estrechez y
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una secuencia de transformación displásica y cáncer(1,2,5). El
epitelio de tipo intestinal en el esófago de Barrett, a diferencia
del cardial y del fúndico, adquiere gran relevancia clínica de-
bido a su probada asociación con el desarrollo de displasia y
adenocarcinoma(3,28,40). Algunos estudios, sugieren que el re-
flujo de material duodenal requiere de un epitelio más resis-
tente como el intestinal especializado, por lo que la asociación
de ambos es más fuerte, por lo que sugieren además que la
existencia del RDGE es un fuerte argumento a favor de la
cirugía antirreflujo y es el tratamiento de elección en estos
pacientes especialmente si son jóvenes y no tienen mayor ries-
go quirúrgico(32).

Material y métodos

Diseño: prospectivo, transversal, descriptivo, observacio-
nal, abierto.

Previo ayuno de ocho horas se obtuvieron muestras de 1-2
ml por aspirado durante la endoscopia de tubo digestivo alto
de jugo gástrico y esofágico a pacientes de uno y otro sexos,
de 15 años en adelante con diagnóstico clínico y endoscópico
de ERGE y esofagitis, que suspendieron el tratamiento antiá-
cido o inhibidor de bomba de protones o procinético una se-
mana antes del estudio, en un período de marzo a agosto del
2002. Se excluyeron a pacientes con antecedentes de cirugía
esofágica o antirreflujo y con padecimientos colaterales como
colagenopatías y neoplásicos. Se colocó por separado el ma-
terial de la muestra gástrica y esofágica en tubos de ensayo
cubiertos con hule de color negro para impedir la exposición
de la bilirrubina a la luz y evitar su degradación.

Los reportes del estudio endoscópico fueron proporcio-
nados por el departamento de endoscopia al término del pro-
cedimiento y en el período de recuperación se respondió al
cuestionario de sus antecedentes.

En el laboratorio central de la unidad se centrifugaron
durante 30 minutos, se separaron los desechos y se introdu-
jo una tira reactiva para medir la cantidad de pigmento biliar
en esófago y estómago, también se determinó por medio de
tiras reactivas el pH del esófago y estómago, en todos los
pacientes.

Se usó análisis univariado para los resultados.

Figura 2. pH esofágico.Figura 1. Tipos de esofagitis.
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Resultados

Durante seis meses, se estudiaron 30 sujetos a quienes se
les tomó una muestra por aspirado del esófago y estómago;
de ellos, 16 (54%) fueron del sexo femenino y 14 (46%)
masculinos.

El análisis del líquido de esófago y estómago que se ob-
tuvo durante la endoscopia, en 18 (60%) casos se reportó
esofagitis positivo para bilirrubina total.

Ocho (27%) con reporte de esofagitis crónica, 8 (27%)
con esofagitis grado I, 12 (40%) esofagitis grado II , 2 (7%)
esofagitis grado III (Figura 1).

El pH gástrico en 18 (60%) se encontró por abajo de 3 y el
esofágico en 20 (67%) por arriba de 4 (Figura 2).

La cuantificación de bilirrubina total en estómago, en 8
(27%) se cuantificó en 0 mg/dl, 10 (33%) entre 0.1 y 1, 8
(27%) entre 2 y 3, 4 (13%) entre 4 y 5.

La bilirrubina total en esófago en 12 (40%) fue negativa,
12 (40%) entre 0.1 y 1, 6 (20%) entre 2 y 3 (Figura 3).

 El análisis de la sintomatología relacionada mostró 40%
de los pacientes con pirosis retroesternal, 33% con dolor
urente en epigastrio, 33% con dispepsia ocasional o asinto-

mático, solamente 16 (54%) recibieron tratamiento con in-
hibidores H2 y/u omeprazol.

Las cuantificaciones específicas de bilirrubina total en los
diferentes grados de esofagitis mostró a 6 (75%) como posi-
tivos con nivel de 0.1 a 1 mg/dl. En la esofagitis crónica
(Figura 4), a 2 pacientes (25%) con niveles de 2 a 3 mg/dl,
en la esofagitis grado I (Figura 5), a 6 pacientes (50%) con
niveles de 0.1 a 1 y 4 más (33%) con niveles de 2 a 3 mg/dl
en la esofagitis grado II (Figura 6).

Discusión

Este estudio mostró presencia de elementos duodena-
les, cuantificados por medio de la bilirrubina total en esó-
fago en los pacientes que acuden al servicio con el Dx de
ERGE y que se someten a endoscopia alta, donde se toma-
ron muestras de esófago y estómago para su correlación y
comparación con los diferentes grados de esofagitis, don-
de la presencia de elementos duodenales principalmente
biliares está ampliamente relacionado a un mayor daño del
epitelio mucoso esofágico, en 60% de los pacientes del es-
tudio con bilirrubinas positivas en esófago, con mayor fre-

Figura 4. Cuantificación esofágica de bilirrubina total en
esofagitis crónica.
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cuencia en la esofagitis grado II, aunque también se obser-
vó en la esofagitis grado I y esofagitis crónica.

Existe evidencia experimental que indica, que la máxi-
ma lesión epitelial ocurre durante la exposición a las sa-
les biliares combinadas con la pepsina y el ácido. Estos
estudios demuestran que los ácidos solamente ocasionan
un daño mínimo a la mucosa esofágica aun a concentra-
ciones altas como pH 1.0-1.3 pero la combinación de áci-
do con pepsina es muy agresiva, de igual manera el reflu-
jo de jugo duodenal sólo produce poco daño a la mucosa,
pero la combinación de éste con el ácido es muy nociva,
así como la combinación de pepsina con sales bilia-
res(5,10,31).

El reflujo duodenogastroesofágico es más dañino que el
reflujo ácido gástrico sólo por un probable sinergismo en-
tre los dos(19). Menges y colaboradores demostraron que
hay una buena correlación entre la duración de la exposi-
ción de la mucosa esofágica al ácido gástrico y a los com-
ponentes duodenales y la gravedad de los cambios patoló-
gicos en la esofagitis(37). Esto añadido a que el reflujo de
contenido duodenal y componentes ácidos que refluyen en
conjunto no alteran en forma significativa el pH esofágico,

por lo que los pacientes a menudo se presentan asintomáti-
cos o con ocasionales dispepsias, lo que retrasa en forma
significativa el diagnóstico y tratamiento temprano tal y
como se reportó en el estudio el pH esofágico menor a 3 en
33.3%, 40% entre 4 y 7, 26.6% más de 8. Coincidente con
lo reportado en la literatura con un reflujo ácido esofágico
en 42%, un reflujo ácido/alcalino en 40% y alcalino sola-
mente en 18%(17).

Cuando la mezcla de jugo gástrico y duodenal refluye
hacia el esófago hay poca variación del pH esofágico y
en consecuencia una mínima pirosis, a pesar de la falta de
síntomas de todos modos hay lesión de la mucosa esofá-
gica producida probablemente por componentes de jugo
gástrico y alcalino duodenal activados(2,37,38). En las per-
sonas con reflujo combinado de jugo gástrico y duodenal
el tratamiento supresor de ácido alivia la sintomatología
pirósica pero no elimina el reflujo mixto, esto permite el
daño mucoso persistente en un paciente asintomático(1).
Con el consiguiente impacto sobre la función esofágica
local además de diagnósticos tardíos en etapas ya com-
plicadas de la enfermedad, como estenosis, ulceración o
esófago de Barrett.

Figura 6. Cuantificación esofágica de bilirrubina total en
esofagitis grado II.
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Figura 5. Cuantificación esofágica de bilirrubina total en
esofagitis grado I.
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Actualmente el manejo de este tipo de patología sólo
está dirigido a la disminución de la secreción ácida, sin
tomar en cuenta el contenido duodenal del reflujo, prin-
cipalmente ácidos biliares, por lo que aproximadamente
a los 6 meses, posterior a un tratamiento agresivo aparen-
temente satisfactorio, sin regresión o regresión incompleta
de la lesión, la sintomatología retorna, estableciéndose
mayor daño mucoso esofágico, por lo que algunos auto-
res recomiendan uso de hidróxido de aluminio, colestira-
mina o sucralfato(30) y quirúrgicos, aunque algunos con-
tinúan indicando antisecretorios del tipo del omeprazol
como único tratamiento por una ERGE(29), sin considerar
el porcentaje elevado de pacientes con reflujo duodeno-
gástrico, probablemente por la suposición de que este in-
hibidor disminuye la cantidad de ácido y por tanto dismi-
nuye la cantidad de reflujo al esófago, sin considerar que
la mayor cantidad de pacientes con reflujo presentan pa-
tología del EEI y no una sobresecreción de ácido gástri-
co, además que aun a dosis terapéuticas de estos medica-
mentos y que para asegurar que los ácidos biliares per-
manezcan en su forma polarizada e ionizada y asegurar
que sean incapaces de entrar a la célula, es necesario que
el material regurgitado se mantenga en un pH de 7 las
24h del día, lo que no sólo sería poco práctico sino impo-
sible(1). En un estudio que incluyó tratamiento médico con
omeprazol el 46% presentó un episodio aislado de esofa-
gitis, 31% presentó episodios recidivantes de esofagitis
sin aumento de su gravedad y el 23% desarrolló daño de
la mucosa recidivante y progresivo(2).

De los pacientes con Dx de ERGE, 60% presenta además
reflujo duodenal al esófago; endoscópicamente se observó
con mayor frecuencia la esofagitis grado II con una mayor
prevalencia en los reactivos positivos para bilirrubina con
total de 83.3% entre 0.1 a 3 mg/dl, seguida de la esofagitis
crónica en segundo lugar y la esofagitis grado I en tercero.

El pH gástrico se encontró en márgenes normales, por
debajo de 3 en la mayor parte de los pacientes y el pH esofá-
gico también se encontró en márgenes normales fisiológi-
cos de 4 a 7 en 40%, lo que se relaciona con la sintomatolo-
gía que se encontró, y 33.3% de pacientes asintomáticos o
reportados como ocasionales dispepsias. Predominó en el
sexo femenino en 54.4% de los casos. El 54.4% de pacientes
de la casuística recibieron tratamiento médico en base a an-
tihistamínicos, procinéticos e inhibidores de la bomba de
protones y 46.6% que niega tratamiento alguno.
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