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Pharyngolaryngeal reflux: A literature review
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RESUMEN

El reflujo faringolaringeo (RFL) es un sindrome que se asocia a una constelacién de
sintomas. Entre ellos los mas frecuentemente descritos son la disfonia, la fatiga vocal,
el globus faringeo, la tos crénica y la carraspera.

Se realizé una busqueda exhaustiva en bases de datos internacionales y nacionales
en relacién a RFL. Se utilizaron palabras clave como globus, carraspera, laringitis,
disfonia y reflujo gastroesofagico. Se obtuvieron alrededor de 35 referencias en
relacion al tema estudiado, siendo la mayoria publicadas con posterioridad al afio 2000.

En relacion a su etiologia, se cree que el flujo retrégrado de contenido géstrico hacia
la faringe seria el hecho més importante para su génesis, pero recientemente se ha
demostrado que si bien este hecho patoldgico es fundamental en la produccién de los
sintomas, existen factores adicionales, capaces de perpetuarlo, permitiendo considerar
al RFL como una entidad diferente del reflujo gastroesofagico (RGE).

Palabras clave: Reflujo faringolaringeo, reflujo gastroesofagico.

ABSTRACT

Pharyngolaryngeal reflux (RFL) is a syndrome associated to a variety of symptoms.
Among them, the most frequently described are dysphonia, vocal fatigue, pharyngeal
globus, chronic coughing and throat clearing.

An exhaustive search of international and national databases was performed.
Globus, throat clearing, laryngitis and gastroesophageal reflux were used as keywords.
Some 35 search-related references were retrieved, of which most were published from
2000 to date. Respect to the etiology of pharyngolaryngeal reflux, the current view is
that gastric content reflux to the pharynx is the most important factor, but recently it has
been demonstrated that, although this pathological trait is pivotal for symptoms
appearance, there are additional factors that could perpetuate the symptoms in time,
which contribute to consider RFL as a different entity from gastroesophageal reflux
(RGE).

Key words. Pharyngolaryngeal reflux, gastroesophageal reflux.
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INTRODUCCION

El reflujo faringolaringeo (RFL) es un sindrome que se
presenta con mltiples manifestaciones clinicas, como
laringitis, disfonia, fatiga vocal, globus, carraspeo exce-
sivo, tos cronica y disfagia leve. Dichos sintomas son
causados por un flujo gastrico, que en forma retrogra-
da alcanza la laringofaringe’. Este hecho es compartido
por el reflujo gastroesofagico (RGE), el cual se define
como el ascenso de contenido estomacal hacia el
esdfago, presentdndose sin nduseas o vomitos?. Si
bien ambas patologias comparten el mismo punto de
partida, son consideradas entidades distintas, cuyos
sintomas y necesidad de tratamiento son diferentes. La
suposicion de este hecho, se basa en estudios realiza-
dos en sujetos con sintomas de RFL, los cuales, al ser
interrogados, no presentaron los sintomas clasicos de
RGE. Ademas, se observd que al ser sometidos a una
endoscopia digestiva alta, su resultado era informado
dentro de limites normales. El primero en describir la
existencia del RFL fue James Koufman en el afio 1988,
el cual surgi6 tras la necesidad de definir una entidad
patologica, la cual se pensaba estaba relacionada con el
RGES. Con el correr de los afios, esta entidad se ha
hecho mas conocida, generandose un gran nimero de
publicaciones que intentan explicar el trastorno
fisiopatoldgico de este sindrome. La importancia del
RFL radica en que se presenta en hasta el 10% de los
pacientes que acuden a la consulta otorrino-
laringoldgica. Ademds, se ha observado que en mas
del 50% de los pacientes con disfonia, existen signos
de la existencia de una enfermedad por reflujo subya-
cente’.

EPIDEMIOLOGIA

Existen pocos datos acerca de la prevalencia de RFL.
Los resultados de un estudio en el cual participaron
105 pacientes quienes fueron evaluados mediante
laringoscopia, informaron que el 86% de ellos pre-
sentaba algun signo de reflujo”. Por otra parte, en un
metandlisis, en el cual se incluyeron estudios en los
cuales se ufilizd una sonda de medicién de pH,
encontré que entre el 10% vy el 60% (30% en
promedio) de los pacientes del grupo control, presen-
taban algun grado de reflujo.

En el afio 2007, Vavricka y cols. presentaron
los resultados de un estudio, a través del cual se
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evalu el valor diagnéstico de la presencia de
hallazgos sugerentes de RFL, en pacientes con
RGE. En total, fueron evaluados 1.209 pacientes,
quienes posteriormente fueron ingresados a un
protocolo estructurado, a través del cual se les
someti6 a una evaluacion mediante una
endoscopia digestiva alta de rutina®. Durante el
procedimiento, ademas, se llevd a cabo una cuida-
dosa evaluacion laringofaringea, la cual fue regis-
trada en un video. Dicho registro fue revisado
aleatoriamente por uno de tres gastroenter6logos y
un otorrinolaringdlogo. El nimero final de pacien-
tes incluidos fue de 132 pacientes. Todos ellos
cumplian con ciertas caracteristicas como no en-
contrarse en tratamiento con inhibidores de la
bomba de protones, y presentar hallazgos compa-
tibles con una esofagitis erosiva (Savary Miller'4).
Los resultados fueron comparados con un grupo
control de igual nimero de pacientes, todos ellos
sin sintomas de RGE, no fumadores y con el
antecedente de haber utilizado inhibidores de la
bomba de protones. Ademas se exigi6 una evalua-
cién mediante endoscopia digestiva alta, la cual
debia ser informada dentro de limites normales.

Tras la realizacion del estudio, se encontraron
signos de reflujo laringofaringeo con una incidencia
similar en ambos grupos (44% vs 37%). Dentro de
los hallazgos descritos, se incluyeron: el engrosa-
miento de las aritenoides, el edema de la pared medial
aritenoidea, una pared posterior faringea con aspecto
de empedrado y edema de la pared posterior del
cricoides. El anico signo que fue encontrado con
mayor frecuencia en pacientes con RGE, fue el
eritema de la pared posterior de la faringe.

ETIOLOGIA

Tanto la etiologia del RGE, como la del RFL se
deben a factores multifactoriales. Dentro de estos
se incluyen: una disfuncion del esfinter esofagico,
el tiempo de exposicion al material refluido y el
nivel de sensibilidad del tejido. Anteriormente se ha
demostrado una mayor sensibilidad del epitelio
laringeo, que el epitelio esofdgico, al reflujo de
contenido gastrico. Sélo bastan tres episodios de
RFL, con pH inferior a 4 a la semana, para que se
produzca dafio, a diferencia del RGE que requiere
del orden de 50 episodios semanales para producir
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algtin grado de dafio’. La explicacion de esta mayor
sensibilidad epitelial laringea permanece alin poco
clara, pero se cree que la presencia de un pH bajo a
nivel de la laringe, acompafiado de la presencia de
pepsina, generaria una reaccion, que aumentaria la
produccion de proteinas de estrés, afectando la
reparacion epitelial local, provocando el dafio antes
descrito. Esto permitiria que minimas cantidades
de material refluido provoquen dafio, a diferencia
de lo que ocurre en el epitelio esofagico.

FISIOPATOLOGIA

Existen cuatro barreras fisioldgicas que protegen la via
aérea superior, del dafio provocado por el reflujo*™.
Estas son el esfinter esofdgico superior e inferior, la
mucosa esofdgica y las ondas motoras del eséfago
(clearence esofagico). Cuando alguna de estas barreras
falla, el epitelio respiratorio de la laringe posterior
pierde su funcion natural, la cual es barrer el mucus
desde el arbol traqueobronquial, provocando acumula-
cion de éste. Esta situacion produce sensacion de
descarga posterior y provoca carraspeo laringeo. Por
otro lado el material refluido provoca tos vy
laringoespasmo debido a que la sensibilidad de los
terminales nerviosos de la laringe se regula a través de
la inflamacién local. La combinacién de todos estos
factores es capaz de producir edema, Ulceras por
contacto y granulomas, los cuales son responsables de
otros sintomas relacionados al RFL como la voz ronca,
el globus faringeo y la odinofagia.

Estudios recientes sugieren que el tejido
laringeo estaria protegido de la accion del 4cido,
a través de la regulacion del pH local, mediante
la accion de una anhidrasa carbdnica ubicada en
la laringe posterior'. Su accién la llevaria a cabo
mediante la hidratacion de didxido de carbono,
desviando la reaccién hacia la produccion de
bicarbonato, protegiendo de esta forma a la
mucosa.

En forma mas especifica, se ha reportado la
existencia de una isoenzima Il de la anhidrasa
carbonica, la cual se encuentra en altos niveles
en un epitelio laringeo normal. Esta enzima
estaria expresada en menor frecuencia, llegando
incluso a estar ausente hasta en el 64% de las
biopsias practicadas, a pacientes con diagnésti-
co de RFL.

DIAGNOSTICO
Historia clinica

Como parte de la clinica es importante recalcar el
significado que tiene la existencia de disfonia'. La
presencia de este sintoma, se presenta como un
antecedente importante, alin por sobre el antece-
dente mismo de laringitis. La razén de este hecho
es debido a que este Gltimo sintoma, ademas de
ser poco especifico, puede obedecer a miltiples
causas, que van desde procesos autolimitados,
hasta el trauma vocal. Con respecto a la disfonia
funcional esta es definida como la dificultad en la
produccion de la voz, presentandose ésta, en au-
sencia de una alteracion de la mucosa laringeas.
Koufman fue el primero en distinguir claramente
el RFL del RGE, mediante un reporte combinado de
899 pacientes®. Entre los que tenian RFL, 87%
presentaba carraspera, en contraposicion con los
diagnosticados con RGE, quienes referian dicho
sintoma en el 3% de los casos. Por otro lado en
relacion a la presencia de sintomas como pirosis,
dicha manifestacion se encontraba presente en el
83% de los pacientes con RGE, a diferencia de los
pacientes con RFL quienes lo referian en el 20% de
los casos. Una encuesta internacional de la asocia-
cién Broncoesofdgica Americana, reveld que los
sintomas de RFL mds frecuentemente encontrados
eran: carraspera (98%), tos cronica (97%), globus
faringeo (95%) y la disfonia (95%). Belafsky y cols.
desarrollaron una herramienta (til para ayudar a los
clinicos a evaluar la gravedad de los sintomas
referidos por los pacientes®. Esta se basa en una
escala de 0 a 5 puntos. Ademads se les pregunta a los
pacientes por sintomas como disfonia o problemas
vocales (1), carraspera (2), descarga nasal posterior
(3), odinofagia (4), tos después de comer o con el
decabito (5), dificultad para respirar o sensacion de
ahogo (6), problemas o molestias para toser (7),
sensacion de cuerpo extrafio en la laringe (8) y
pirosis o ardor retroesternal, dolor toracico, indiges-
tion o regurgitaciones (9). Dentro de los resultados,
se encontrd que la presencia de dichos sintomas en
pacientes con RFL, y que ademds, no tenian como
antecedente no haber recibido tratamiento, fue
significativamente mayor, que en aquellos que si lo
recibieron (21,2 vs 11,6 p. 0,001), lo que ademads
mostrd que puntajes sobre 13 se consideran como

195



RevistA bE OTORRINOLARINGOLOGIA Y CiRuGiA DE CABEZA Y CUELLO

un resultado anormal, con un intervalo de confianza
por sobre el 95%.

Laringoscopia

En general no se describen signos especificos
laringeos de inflamacion, sin embargo si existen ciertos
hallazgos capaces de sugerir fuertemente la presencia
de RFL. Dentro de éstos, el més frecuente es la llamada
“laringitis posterior” (Figura 1), que corresponde al
engrosamiento, enrojecimiento y edema de la zona
posterior de la laringe'. La presencia de granulomas
también ha sido asociado de forma importante. (65%-
74%) en los casos confirmados de RFL, mediante la
monitorizacion de pH'™. El llamado “surco vocal” co-
rresponde a un pseudo sulcus, frecuentemente ubica-
da en la zona intermedia del pliegue vocal. Esta ltima
condicion ha sido reportada en el 90% de los casos de
los pacientes con RFL. Al realizar una comparacion
entre un grupo de 30 pacientes con RFL con otro grupo
control del mismo niimero de sujetos, la sola presencia
del surco al examen, aumenta la probabilidad de tener
un test de pH positivo para RFL en 2,5 veces™. Por otro
lado la sensibilidad y especificidad reportada para la
presencia del surco en pacientes con RFL fue de 70% y
77% respectivamente, por lo que este hallazgo sigue
siendo solamente sugerente de esta patologia. Partien-
do de la base que no existen hallazgos patogno-
monicos de RFL, Belafsky y cols., elaboraron una
escala que evalia 8 itemes clinicos, con el fin de
objetivar la  severidad de los hallazgos
laringoscopicos'®. Dichos ftemes son evaluados del 0 al
4 e incluyen la presencia de: edema subglético,
obliteracion ventricular, eritema e hiperemia, edema de
la cuerda vocal, edema laringeo difuso, hipertrofia de la
comisura posterior y la presencia de granulomas. Esta
escala parece ser (til tanto para el diagnéstico como

para el tratamiento de los pacientes y permite asegurar
con 95% de certeza que con un puntaje mayor o igual a
7, se esta frente a hallazgos propios de RFL.

Confirmacion del reflujo

Existen 3 acercamientos para confirmar el diagnéstico
Estos son la respuesta sintomatica a la terapia médica
empirica y conductual, la objetivacion del dafio de la
mucosa mediante endoscopia (Figura 1) y la demostra-
cion de reflujo mediante estudios de monitoreo de pH.
A estos se pueden agregar otros estudios como
radiografias, manometria esofagica, medicién espec-
trofotométrica de reflujo biliar y biopsia de la mucosa.
Debido a que una gran cantidad de pacientes respon-
den satisfactoriamente a la terapia conductual y al
tratamiento médico empirico, éste se presenta como
un antecedente potente, orientindonos como una
primera aproximacion diagnéstica. La terapia empirica
se basa principalmente en el uso de inhibidores de la
bomba de protones por al menos 3 meses. Como parte
del estudio se puede considerar incluir una evaluacion
endoscdpica 0 mediante una laringoscopia rigida, en
todos los casos en que exista sospecha de RFL.

En general se ha reportado que la endoscopia
tiene un bajo rendimiento, pero una experiencia
reciente de Poelmans y cols. muestra resultados
diferentes'’. Se estudié un grupo de pacientes, con
sintomas de RFL como odinofagia, disfonia, tos no
productiva y globus, todos con respuesta refracta-
ria al tratamiento. Al analizar su endoscopia, ésta
mostrd un rendimiento destacado de 52,3% para
las lesiones relacionadas con la presencia de reflu-
jo (esofagitis erosiva y eséfago de Barret) compa-
radas con 42,6% del grupo control, quienes
relataban sintomas clasicos de reflujo, como piro-
sis y regurgitacion acida.

Figura 1. (A'y B) Se aprecia la comisura posterior edematosa y de superficie irregular.
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En general los estudios con endoscopia diges-
tiva alta (EDA) y la monitorizacién de pH durante
24 horas, han sido menos utiles en el estudio de
pacientes con RFL que en los que con RGE. La EDA
muestra lesiones esofdgicas en el 50% de los
pacientes con RGE, mientras que en los con RFL
estos hallazgos se presentan en una cifra menor al
20%. Para demostrar la existencia de RFL resulta
mas util realizar un estudio ambulatorio multicanal
de impedancia intraluminal y monitoreo de pH.

En un estudio realizado por Vavricka y cols. en
el afio 2007, se estudid la prevalencia de cambios
en el tejido de la regién laringofaringea, en pacien-
tes con y sin hallazgos endoscopicos de RGE.

Los resultados de este estudio revelaron una alta
prevalencia de cambios en esta zona, en pacientes a
los cuales se les practicd una EDA. Hasta hace poco
tiempo dichos signos habian sido considerados
como patognomonicos de lesiones laringofaringeas.
Los resultados mostraron la misma prevalencia de
lesiones, tanto en los pacientes con y sin RGE. Estos
resultados sugieren que la mayoria de las lesiones
laringofaringeas que se suponen relacionadas a la
presencia de cido, tienen otras causas, diferentes a
las relacionadas con el RGE.

TRATAMIENTO

Educacidn y cambios conductuales

Como parte de las medidas generales que se deben
tomar una vez hecho el diagndstico de RFL, esta el
educar a los pacientes con respecto a la naturaleza
del problema y los cambios dietéticos y de compor-
tamiento que deben realizar para disminuirlo. Dentro
de los habitos saludables se incluyen la pérdida de
peso, dejar de fumary evitar el alcohol. Los cambios
en la dieta, incluyen, disminuir el consumo de
chocolate, grasas, citricos, bebidas carbonatadas,
ciertos condimentos hechos en base a tomate, vino
tinto, café y las comidas a media noche.

Tratamiento farmacoldégico

Existen 4 tipos de farmacos utilizados en el trata-
miento del RFL. Entre ellos se encuentran: los
inhibidores de la bomba de protones, los antago-
nistas del receptor H2, los agentes proquinéticos y
los citoprotectores de la mucosa.

De estos el primer grupo constituye el pilar
fundamental, aunque no estan exentos de controver-
sia en relacion a su verdadera eficacia. Se recomien-
da realizar un mes de tratamiento con el fin de
evaluar la respuesta al tratamiento. Si existe una
respuesta satisfactoria debe evaluarse la suspension
del tratamiento, en caso contrario se sugiere iniciar
estudios para confirmar el diagnéstico de RFL.

La ranitidina ha demostrado ser un inhibidor
mas potente de la secrecion gastrica que la
cimetidina, sin embargo ambos han demostrado
un valor limitado para el tratamiento del RFL. Los
agentes proquinéticos capaces de acelerar el
clearence esofagico y de incrementar la presion del
esfinter esofagico inferior, han perdido credibilidad
debido al reporte de efectos adversos con su uso,
tales como arritmias ventriculares y diarrea.

Tegaserod es un agente proquinético que ha
demostrado disminuir tanto el reflujo, como los
episodios de relajaciones transitorias del esfinter
esofdgico inferior. Su uso en pacientes con RFL es
efectivo cuando este se asocia a disquinesia
esofdgica. El Sucralfate es una sal de sucrosa
polisulfatada, que podria ser atil como complemen-
to en la proteccion de los dafos producidos por la
pepsina y el acido sobre la mucosa. Los antiacidos
sirven para aliviar los sintomas en el RGE pero no
juegan ningun rol en el manejo del RFL.

En relacion a la calidad de vida de los pacientes
con RFL, Siupsinskiene y cols., llevaron a cabo un
estudio para medir su impacto®. Este fue compuesto
por un grupo de 100 pacientes con RFL y otro de
109 controles sanos. El grupo de pacientes con RFL
fue sometido a una EDA y tratados con omeprazol
por 3 meses. Dentro de dicho grupo 21 pacientes
tuvieron esofagitis y 79 pacientes no, lo que permi-
ti6 subdividir al grupo de pacientes con RFL en 2
subgrupos. La calidad de vida fue evaluada usando
un indice de discapacidad vocal, una escala de
depresion y ansiedad hospitalaria, la medicion de la
incapacidad para realizar actividades sociales y el
sentimiento de bienestar general. Como conclusion
se observé que la calidad de vida de los pacientes
con RFL con o sin esofagitis se encuentra
significativamente reducida en muchos aspectos.
Este dafio estd mds asociado con sintomas, mds
que con los hallazgos endoscdpicos. El tratamiento
con omeprazol mejord significativamente la calidad
de vida en ambos subgrupos de pacientes con RFL.
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Cirugia

Su uso es recomendado cuando el tratamiento
médico falla, en pacientes en los cuales se ha
demostrado un alto volumen de liquido refluido y
una incompetencia del esfinter esofagico inferior.
El procedimiento mas frecuentemente utilizado es
la funduplicatura, ya sea completa o parcial, prefi-
riéndose la via laparoscépica para llevarlo a cabo.

El objetivo del tratamiento quirdirgico es resta-
blecer la competencia del esfinter esofagico infe-
rior, y la evaluacién de su resultado se lleva a cabo
mediante la demostracion en la disminucién de los
episodios de reflujo. Se han reportado excelentes
resultados en el 85% a 95% de los casos de
reflujo, pero sus resultados en pacientes con RFL
no han sido igualmente de satisfactorios.
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