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Resumo

Introdugdo: O refluxo faringolaringeo € uma
doenca crénica com sintomatologia variavel e
inespecifica, responsavel por até 10% das consultas
de otorrinolaringologia. O seu diagndstico e
tratamento sao controversos, com elevadas taxas
de faléncia terapéutica. A pHmetria orofaringea
consiste num método de diagndstico objetivo
que permite medir alteragcdes do pH orofaringeo
tanto liquidas como gasosas, tendo demonstrado
superioridade diagndstica em relagcdo a a
pHmMetria esofagica, parecendo por isso ser um
método de diagndstico promissor.

Métodos: Estudo observacional prospetivo.
Trinta doentes que recorreram a consulta de
otorrinolaringologia entre maio de 2022 e maio de
2023foramreferenciadosparaoestudo (observados
por otorrinolaringologista, levantada suspeita de
refluxo faringo-laringeo e realizada a referenciagao
para o estudo). Preencheram os questionarios
Reflux Symptom Index e Voice Handicap Index-10,
foram submetidos a nasofibrolaringoscopia
com preenchimento do Reflux Finding Score e
realizada pHmetria orofaringea. Posteriormente
cumpriram 3 meses de terapéutica com inibidor
da bomba de protdes (esomeprazol 40mg 2id) e
foram reavaliados. Considerou-se haver resposta
terapéutica se Reflux Symptom Index com
melhoria = 5 pontos. Com base nos resultados
obtidos e consulta da literatura publicada em
relagdo a este tema, propde-se um protocolo de
abordagem diagnodstica e terapéutica para o
refluxo faringolaringeo.

Resultados: Foram incluidos 28 doentes no estudo,
75% do género feminino, com idade u=53,5 anos
e Indice de Massa Corporal u=28.6. Em relacdo a
pHmMmetria, 63% dos doentes apresentavam refluxo
acido (15% ligeiro, 37% moderado e 11% severo), 26%
refluxo nao-acido e 11% pHmetria normal. Apds 3
meses de inibidor da bomba de protdes, 50% dos
doentes negaramtersentido melhoriasignificativa
dos seus sintomas. A pHmetria permitiu prever
resposta a inibidor da bomba de protdes em 26
dos 28 doentes (93%). A correlagdo dos eventos
acidos com os eventos de sintomas correlacionou-
se de forma estatisticamente significativa com a
resposta a inibidor da bomba de protdes (p<0.01),
bem como a positividade do Ryan Score (p<0.01).
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Nos doentes com resposta a inibidor da bomba
de protdes, a média de melhoria do Reflux
Symptom Index foi 13,7 pontos. A sintomatologia,
achados laringoscépicos e Indice de Massa
Corporal tiveram relagdo estatisticamente
significativa com o grau de refluxo acido (ligeiro,
moderado ou severo) mas nao com o tipo de
refluxo (acido ou ndo-acido).

Conclusdo: Este estudo demonstra que a
realizacao de pHmetria orofaringea € um método
eficaz para diferenciar refluxo faringo-laringeo
acido e ndo-acido, permitindo prever a resposta
a inibidores da bomba de protdes no refluxo
faringo-laringeo e adequar o tratamento desde
o momento do diagndstico ou adequar ajuste
terapéutico em doentes refratarios ao mesmo.
Palavras-chave: refluxo faringo-laringeo; pHmetria
orofaringea; protocolo refluxo; diagndstico refluxo;
tratamento refluxo; refluxo acido; refluxo ndo-acido

Introdugdo

O refluxo faringolaringeo representa a manifes-
tagdo laringofaringea do movimento retrégrado
de gases ou liquidos gastrointestinais com
valores variaveis de pH em toda a mucosa
do trato aerodigestivo superior, muitas vezes
associado a refluxo gastro-esofagico'. Trata-
se de uma doenca cronica com sintomatologia
variavel e inespecifica, nomeadamente disfonia,
tosse cronica, sensagcao de globus faringeo,
odinofagia, pigarreio, sensacao de ardor e
disfagia? .Estima-se que cerca de 10% das
consultas de otorrinolaringologia sejam
por sintomas de refluxo faringolaringeo®.
Acredita-se que o dano histopatoldgico nos
tecidos laringeos e orofaringeos se deva
maioritariamente a agao da pepsina e nao
do refluxo gastrico propriamente dito®
O acido gastrico, pepsina, sais biliares e
enzimas proteoliticas pancredticas levam a
inflamacgao cronica das estruturas laringeas
e metaplasia do epitélio para epitélio
escamoso, com sobrecrescimento (ainda que
reversivel) das glandulas mucosas®, sendo
que estas estruturas podem continuar a
provocar lesdo mesmo sob Inibidor da Bomba
deProtdes(IBP).Apesardainvestigacaorecentee
exaustiva,acontrovérsiaacercadaepidemiologia,
apresentacao clinica, diagndstico e tratamento
do refluxo faringolaringeo permanece, sendo
atualmente utilizadas ferramentas diagndsticas

subjetivas e objetivas, mas nao havendo ainda
nenhum procedimento standard definido®. Das
ferramentas subjetivas (avaliacdo sintomatica)
existentes, a mais difundida é a Reflux
Symptom Index (RSI)*, ainda que fatores como
o0 género e condicionantes socioculturais
afetem significativamente os seus resultados®.
Um RSI superior a 13 é considerado sugestivo
de sintomas de refluxo faringo-laringeo.
Recentemente foi publicada a validacao para a
populacao portuguesa do questionario Reflux
Symptom Score 12 (RSS-12)%, que consiste
numa versdao simplificada do questionario
Reflux Symptom Score (RSS)'?, que tem em
conta a frequéncia dos sintomas além da
gravidade dos mesmos bem como outros
sintomas associados que o RSI| ndo avalia.
Outro questionario amplamente difundido
€ o Voice Handicap Index (VHI), criado para
sintomas vocais e que ndo inclui questdes
especificas para o refluxo faringolaringeo’.
Este questionario € muitas vezes aplicado
para avaliar o indice de desvantagem vocal em
doentes com disfonia. As escalas mencionadas
(Reflux Symptom Index, Voice Handicap
Index e Reflux Symptom Score-12) encontram-
se validadas para a lingua portuguesa®®.
A escala de alteracbdes endoscopicas mais
difundida é a Reflux Finding Score (RFS),
gue permite associar alteracdes encontradas
na laringoscopia ao diagndstico de refluxo
faringolaringeo. Outras escalas de avaliacao
dos achados endoscdpicos publicadas sédo a
Reflux Sign Assessment (RSA)° e a WARSAW
Scale®. Como métodos de diagndstico mais
preciso, foram propostos a monitorizacao
do pH esofdagico (pHmetria esofagica),
manometria esofagica, monitorizacao do pH
orofaringeo (pHmMetria orofaringea) e detecao
da pepsina salivar. A manometria esofagica
(medicao, através de elétrodos, do movimento
e forca da contractilidade dos esfincteres
e corpo do esdfago) e pHmetria esofagica
(medicao do pH esofagico nos esfincteres
esofdgicos, podendo ser realizada no esfincter
esofagico distal, esfincter esofagico proximal
ou ambos concomitantemente) sao exames
objetivos direcionados para avaliar o refluxo
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gastro-esofagico, podendo ser consideradas
medidas indiretas de refluxo faringolaringeo
uma vez que estes se encontram muitas
vezes associados. No entanto, nao tém
validade diagndstica propriamente dita pois
sdo entidades clinicas distintas e que podem
existir isoladamente. Adicionalmente, a
validade da medicdao no esfincter esofagico
proximal pode ser pouco fiavel caso o
elétrodo fique completamente seco. Por
estes motivos, foi desenvolvida a capacidade
de monitorizacao do pH orofaringeo como
método de diagndstico objetivo do refluxo
faringo-laringeo, permitindo medir alteragdes
do pH tanto liquidas como gasosas. Diversos
estudos ja demonstraram que a pHmetria
orofaringea tem maior valor preditivo positivo
para o diagnodstico de refluxo faringolaringeo
gue a pHmetria esofagica®. O estudo de
impedancia intraluminal multi-canal com
pHmMetria (Mll-pH) éum métododediagndstico
considerado mais completo que a pHmetria
(apesar de apresentar menor sensibilidade"),
mas consideravelmente mais invasivo e
dispendioso, havendo diversos estudos que
comprovam uma forte associacao entre os
seus resultados®?® Um outro método de
diagnostico promissor € a detecao da pepsina
salivar. No entanto, a sua sensibilidade e
especificidade parece depender da técnica
aplicada (imunoensaio, ELISA, western
blot)*“ além de que se trata de um meétodo
ainda pouco disponivel em Portugal e muito
dispendioso. As meta-analises sugerem que
a sua sensibilidade e especificidade seria 64%
e 68% respetivamente!, Assim, as diversas
ferramentas aplicadas tém diversos prés e
contras, sendo que a pHmetria orofaringea
parece ser um método de diagndstico
promissor, simples, objetivo, pouco invasivo e
gue pode ser realizado em ambulatério.

A terapéutica empirica com inibidores da
bombadeprotdes(IBP)éaprincipalabordagem
medicamentosa, sendo clinicamente muitas
vezes encarada a resposta ao tratamento com
IBP o fator confirmatdrio do diagndstico. No
entanto, a resposta a IBP ndo guia o clinico
em relacdo a como proceder nos doentes que

nao respondem (aproximadamente 40% dos
doentes, incluindo-se neste grupo os doentes
com RFL nao-acido e os doentes sem RFL"S).
Este trabalho foi desenvolvido por forma
a avaliar o valor preditivo da pHmetria
orofaringea para a resposta a terapéutica
com IBP). Com base na revisao da bibliografia
disponivel e os resultados deste trabalho e
por forma a contribuir para uma abordagem
mais uniforme na abordagem ao doente
com suspeita de refluxo faringolaringeo,
propde-se ainda um protocolo de abordagem
diagnostica e terapéutica aos doentes com
refluxo faringo-laringeo.

Material e Métodos

Realizou-se um  estudo  observacional
prospetivo. O protocolo de estudo foi
previamente aprovado pela Comissao de
Etica da Unidade Local de Saude Almada-
Seixal (ULSAS) e todos os participantes
assinaram consentimento informado. Foram
referenciados para o estudo doentes que
recorreram a consulta de Otorrinolaringologia
da ULSAS entre Maio de 2022 e Maio de
2023 (periodo durante o qual decorreu
o estudo), apds observacdo por médico
otorrinolaringologista que, através da colheita
de histéria clinica e exame objetivo dirigido
(incluindo nasofibrolaringoscopia), suspeitou
da presenca de refluxo faringolaringeo. Os
doentes referenciados para o estudo foram
avaliados pela equipa de investigadores,
preenchendo os questionarios RSl e VHI-
10 no momento da primeira avaliacao
pela mesma. Nessa primeira avaliacao, foi
realizada, pela equipa de investigadores,
nasofibrolaringoscopia com preenchimento
da escala de RFS, tendo-se posteriormente
procedido a colocacao de sonda de pHmetria
orofaringea e iniciado estudo de 24h.

Antes da colocacdao da sonda, calibrou-se a
mesma em solucdes de pH=4e Ph=7 conforme
recomendacao do fabricante. A sonda foi
inserida através da fossa nasal mais permeavel
e colocada ao nivel da uvula, ajustando-se a
posicao por forma ndao desencadear sensacao
de corpo estranho.
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Figura 1
Sonda de pHmetria orofaringea colocada

Figura 2
Posicionamento da sonda de pHmetria
orofaringea

No dia seguinte, a sonda foi removida e os
doentes foram instruidos para realizar ajuste
dietético e tratamento com esomeprazol
40mg cerca de 30 minutos antes do pequeno-
almoco e do jantar. Apds trés meses os
doentes foram reavaliados, tendo preenchido
novamente os questionarios RSI e VHI-
10 e repetido nasofibrolaringoscopia, com
preenchimento da escala RFS pela equipa de
investigadores. Considerou haver-se resposta

terapéutica se RSI com melhoria =2 5 pontos™.
Foram excluidos do estudo doentes com idade
inferior a 18 anos, doentes com outra causa
identificavel para a disfonia para além do
refluxo faringolaringeo (como nddulos, pdlipos,
quistos ou sulcos vocais). Os doentes foram
instruidos para nao realizar terapéutica com
IBP nos8dias prévios arealizagcao de pHmetria.
Foram ainda excluidos os doentes que nao
toleraram a colocagao de sonda bem como os
doentes que nao cumpriram terapéutica com
IBP durante pelo menos trés meses. Os dados
obtidos foram posteriormente analisados
através do Software IBM SPSS® 29.0.0.0. Para o
desenvolvimento do protocolo de Abordagem
Diagnostica e Terapéutica do RFL, foi realizada
uma revisao utilizando a Database Pubmed®
para identificar artigos originais sobre RFL.
Foram aplicadas as seguintes palavras-chave:
“Laryngopharyngeal OR Pharyngolaryngeal
reflux”, “Laryngopharyngeal OR Pharyngolaryn-
gealrefluxAND treatment’, “laryngopharyngeal
OR pharyngolaryngeal AND  diagnosis’,
‘extra-esophageal reflux AND diagnosis OR
treatment”; “Supraesophageal Gastric Reflux’,
“Non-acid reflux”.

Resultados e Discussdo

Foram incluidos 28 doentes no estudo
(um doente excluido por ndo ter tolerado
colocacgao de sonda de pHmetria e uma sonda
desperdicada devido a problemas técnicos).
Os doentes que realizaram o estudo néao
reportaram qualquer problema técnico ou
desconforto significativo durante a realizagao
do exame. Dos doentes incluidos, 75% eram do
género feminino e 25% do género masculino,
apresentando uma média de idades de
53,5 anos. A distribuicao etaria dos doentes
encontra-se esquematizada na Figura 3.
Verificou-se elevada prevaléncia de excesso
de peso (69% dos doentes apresentavam
excesso de peso ou obesidade). A classificacao
do Indice de Massa Corporal dos doentes
encontra-se esquematizada na Figura 4.

Nas respostas aos questionarios da primeira
avaliagcao, verificou-se uma classificacao
média do RSI de 21,25 pontos (minimo
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Figura 3
Distribuicao Etaria dos Doentes
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Figura 4
- [ndice de Massa Corporal (IMC) dos Doentes
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5 maximo 37). A média de classificagao
do VHI-10 foi de 8,93 pontos. Verificou-se
a existéncia de relagcao estatisticamente
significativa entre a classificacdo de RSI e
VHI-10 (teste de Spearman, p<0,01), IMC e
RSI (teste de Pearson, p<0,01) e IMC e o VHI-
10 (teste de Spearman, p<0,01). Foi realizada
nasofibrolaringoscopia, que foi gravada e
posteriormente preenchida a escala RFS de
forma cega porum otorrinolaringologista geral
e uma laringologista, tendo-se considerado
a meédia das duas como a classificagao do
RFS. A média de classificacdao do RFS foi de

51-60 61-70 71-80

9,73. Confirmou-se relagdo estatisticamente
significativa entre RFS, RSI (teste de Pearson,
p<0,01), VHI-10 (teste de Spearman, p<0,05) e
IMC (teste de Pearson, p<0,05).

Os resultados das pHmetrias foram analisados
pelas duas primeiras autoras, de acordo com
as instrugdes fornecidas pelo fabricante. Este
exame permite analisar os graficosda medicao
de pH durante 24 horas, o tempo de exposicao
a acido, numero e duragao dos eventos de
refluxo acido, associacao dos eventos com
as refeicdes, posicdo supina/deitada, periodo
do dia (diurno/noturno), sintomatologia do
doente ao longo do dia (que clica no botao
predefinido para cada sintoma quando o
apresenta) e Ryan Score (medida quantitativa
calculada automaticamente e presente
apenas em doentes com refluxo acido
moderado a grave). A pHmetria orofaringea
permite a observacao qualitativa grafica
da existéncia de refluxo ndo-acido mas nao
permite quantificar o ndmero nem duragao
dos eventos de refluxo nao-acido. Na figura
5 encontram-se exemplificados graficos de
resultados de pHmetria (A — Exame Normal;
B — Refluxo Acido; C — Refluxo Nao-Acido). As
pHmMetrias sugestivas de refluxo acido foram
ainda classificadas em Refluxo Acido Ligeiro,
Moderado ou Severo consoante o numero,
duracao e pH dos eventos, bem como o Ryan
Score,deacordocomaindicagaodofabricante.
As pHmetrias foram entdo classificadas como
“oHmetria normal” (11%), “Refluxo Acido” (63%
- 15% ligeiro, 37% moderado e 11% severo) e
refluxo ndo-acido (26%). A Figura 6 resume os
resultados das pHmetrias realizadas.
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Exemplos de Graficos de Resultados da pHmetria orofaringea
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Verificou-se relacdao estatisticamente signifi-
cativa entre o IMC e o grau de refluxo acido
(teste de Spearman, p<0,01), mas ndo com
o tipo de refluxo (acido/ndo-acido, teste
de Spearman, p>0,05). A semelhanca do
IMC, o RSI e RFS correlaciaram-se de forma
estatisticamente significativa com o grau de
refluxo acido (teste de Spearman, p<0,05), mas
ndo com o tipo de refluxo (acido/ndo-acido,
teste de Spearman, p>0,05). Ndo se verificaram
relagdes estatisticamente significativas
entre os resultados do VHI-10 e da pHmetria
orofaringea. A correlagcao dos eventos acidos
com os eventos de sintomas correlacionou-
se de forma estatisticamente significativa
com a resposta a IBP (p<0.01), bem como a
positividade do Ryan Score (p<0.01).

Apbs 3 meses de IBP, os doentes repetiram
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as escalas RSI e VHI-I0O, bem como
nasofibrolaringoscopia com classificacdao RFS.
Nesta segunda classificagdo, a média do RSI
foi de 16,44 pontos (diferenca de 4,82 pontos
face a média inicial), VHI-10 8,29 pontos
(diferenca de 0,64 pontos face a inicial) e RFS
9,08 pontos (diferenca de 0,65 pontos face a
inicial). A melhoria do RSl foi inferior a 5 pontos
em 50% dos doentes. Nao se verificou relagao
estatisticamente significativa entre a resposta
a terapéutica e a melhoria do VHI-10 e RFS.
Sabe-se que os achados laringoscdpicos
demoram mais tempo a desaparecer em
comparagdo com os sintomas, o que pode
justificar a baixa melhoriado RFS®'®, Aresposta
a IBP relacionou-se de forma estatisticamente
significativa com a existéncia de correlagao
entre sintomas e eventos de refluxo-acido
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B Refluxo acido
B Refluxo ndo-acido
I Normal

Figura 7

Figura 6
Classificagao do Refluxo segundo pHmetria orofaringea
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na pHmetria (teste de Spearman p<0,01), o
numero de eventos com pH<6.0 (teste de
Spearman p<0,01), o tempo total de exposi¢cao
a acido (teste de Spearman p<0,05) e o nUmero
de eventos com pH<6.5 (teste de Spearman
p<0,05). Nos doentes com resposta a IBP, a
média de melhoria do RSI foi 13,7 pontos. A
melhoria do RSI de acordo com a classificagao
do refluxo apds a realizagdo de pHmetria
encontra-se esguematizada na Figura 7,
onde se pode ver que os doentes com maior
resposta terapéutica apds 3 meses foram os
doentes com refluxo acido ligeiro a moderado.

Refluxo
acido ligeiro

Refluxo
acido severo

Refluxo acido
moderado

Osdoentescomrefluxodcidoseveropodemter
obtido resultados inferiores ao expectavel por
necessitarem de mais tempo para sentirem
diferenca significativa ou eventualmente
por existir necessidade de introducao de
terapéutica adjuvante. Nenhum dos doentes
com resultado normal ou de refluxo nao-
acido apresentou melhoria significativa das
suas queixas apos 3 meses de terapéutica. Por
outro lado, apenas dois doentes com refluxo
acido nao obtiveram melhoria superior a 5
pontos na escala de RSI. Assim, pode inferir-
se gue a pHmetria permitiu prever resposta a
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IBP em 26 dos 28 doentes (93%), sendo que a
existéncia de correlacao entre os sintomas e os
eventos de refluxo e o numero de eventos de
refluxo com pH <6.0 parecem ser os principais
preditores de resposta a terapéutica nos
doentes com refluxo acido.

Protocolo de abordagem diagnéstica e
terapéutica no refluxo faringo-laringeo

Na avaliacao do doente com suspeita de RFL
é importante excluir patologias confundidoras
como alergia, laringite crénica por exposicao
a agentes toxicos (tabagismo, agentes
guimicos ou poluentes, pdlens, exposicao
a quimio/radioterapia), massas ou outras
lesbes na faringolaringoscopia que possam
mimetizar as queixas'. Deve ser inquirida a
ingestdo hidrica diaria (doentes com baixa
ingestao hidrica apresentam compromisso
da hidratagcao mucosa do trato aero-
digestivo superior)', Para caracterizacao
dos sintomas e monitorizacao da resposta a
terapéutica sugere-se a aplicacao da versao
portuguesa dos questionarios RSI e RSS-12,
bem como o questionario VHI nos doentes
cuja disfonia seja um sintoma significativo®®.
Destaca-se a importancia de inquirir a
existéncia concomitante de disfagia e, nos
casos afirmativos, realizar avaliagao formal
da degluticdo para caracterizar o risco de
aspiracao'. As alteracdes ao exame objetivo
mais associadas a RFL incluem hipertrofia
da comissura posterior, eritema aritenoideu,
orofaringeo e do pilar anterior da orofaringe.
Para classificar os achados clinicos, em
2001 Belafsky desenvolveu o RFS, que se
foca apenas em achados laringeos, com
uma reproductibilidade inter-observador
baixa. Lechien desenvolveu o Reflux Sign
Assessment (RSA) - um instrumento com 16
itens que classifica achados laringeos e extra-
laringeos associados a RFL (eritema do pilar
anterior, da Uvula ou dos pilares posteriores,
lingua esbranquicada).

Em relagdo a meios complementares de
diagnostico, sugere-se a realizagao de
pHmMetriaorofaringeaoudeMIl-pHem doentes
com sintomas de RFL moderados a severos,

sendo esta considerada uma abordagem
custo-eficaz pois permite a adaptagao
terapéutica consoante as caracteristicas
do RFL (acido/ndo-acido/alcalino; diurno/
posicdo em pé VS noturno/posicdo supina) e
relacdo com as refeicdes (podendo desde logo
acrescentar-se sucralfato/alginato antes das
refeicoes). Nao se recomenda a realizagao de
endoscopia digestiva alta (EDA) como método
de diagnéstico de refluxo faringo-laringeo,
ja que uma EDA normal nao exclui RFL". A
observacao por gastrenterologia e eventual
realizacdo de EDA ¢é recomendada nos
doentes com sintomas cronicos e >50 anos
(podem ter esofagite ou metaplasia de Barret
sem sintomas)', antecedentes familiares de
neoplasia maligna do trato gastrointestinal
superior, sintomas severos, dor toracica
nao-cardiaca, hemorragia gastrointestinal
hipersalivagcao ou perda de peso (para excluir
lesdo esofagica, dismotilidade, diverticulo de
Zenker ou outras patologias gastroesofagicas).
A referenciagao deve ainda ser realizada nos
doentes refratarios a tratamento ajustado
com IBP ou alginato, apds devida exclusao
de outros diagnodsticos ou comprovagao
diagnostica através de pHmetria ou MIl-pH™".
A detecao de pepsina salivar através do teste
Peptest® pode ser Util em caso de duvida nos
resultados, intolerdncia ou indisponibilidade
dos meios complementares de diagndstico
anteriormente referidos.
Otratamentodorefluxofaringo-laringeo passa
por medidas de alteracdo de habitos de estilo
de vida e terapéutica médica complementar,
existindo também medidas terapéuticas
cirdrgicas que devem ser equacionadas em
casos selecionados'®®, Educagao sobre a
Doencga - A comunicagdo ao doente sobre
a patologia de refluxo permite aumentar
a adesao terapéutica e assim a eficacia do
tratamento. Um estudo realizado por Pisegna
et al concluiu que aproximadamente 63% dos
doentes nao tomaram a medicagao prescrita
na auséncia de educacao sobre a doenca®.
Medidas de Estilo de Vida - A obesidade € um
fator de risco importante na fisiopatologia da
doenca do refluxo gastro-esofagico (DRGE) e
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do RFL, ja que o aumento da pressao intra-
abdominal aumenta a pressao sobre o EEIl, e
aumenta o numero de eventos de refluxo, pelo
que a diminuicdo de peso esta recomendada
em todos os doentes com excesso de peso.
A elevacao da cabeceira da cama, eviccao
da posicao supina no periodo pods-prandial,
cessacao tabagica, dieta rica em fibras e
proteinas, bem como eviccao de bebidas
alcodlicas,acucaresrapidosealimentosacidos,
gordurosos, picantes, refogados, chocolate e
bebidas gaseificadas a noite’™”. Recomenda-
se ainda o consumo de fibras e ingestdo
hidrica adequada (superior a1.5L/dia). Os niveis
de stress/ansiedade aumentam a disfuncéo
autondmica e promovem o relaxamento
do EEI', pelo que este deve ser um fator a
considerar na abordagem terapéutica. A dieta
anti-refluxo deve ser recommendada a todos os
doentes, sendo uma abordagem custo-efetiva
nos doentes com sintomas ligeiros®.

A farmacoterapia no tratamento do refluxo
faringo-laringeo inclui IBP, blogueadores de
acido competitivos com o potassio (P-CAB),
antagonistas do recetor H2 (H2RA), alginato,
farmacos pro-cinéticos e baclofeno como
inibidor do relaxamento do esfincter esofagico
inferior (EEI)"®. Osseus mecanismos e posologia
recomendada encontram-se resumidos na
Tabelal. Otratamentocom IBP é controverso®
pela sua elevada taxa de insucesso (30-
40%) e pelo facto de haver estudos que nao
confirmamasuasuperioridadefaceaplacebo®,
no entanto, continua a ser o tratamento de
escolha pela sua elevada disponibilidade e
baixo-custo. O tratamento crénico com IBP
pode aumentar o risco de tumores gastricos
e nefrite aguda, sendo importante estar alerta
para as suas interacdes medicamentosas e
efeitos adversos, principalmente nos doentes
idosos?®. Salienta-se que os doentes idosos
podem necessitar de maior tempo sob
tratamento para haver alivio significativo da
sua sintomatologia (6 meses VS 3 meses)®.
A baixa eficacia do IBP no tratamento
do RFL pode dever-se ao diagndstico
impreciso (tratar refluxo nao-acido com IBP
é ineficaz?, ja que a acidez ndo é a causa da

sintomatologia e o IBP ndo diminui o numero
de eventos de refluxo per se), mas também
pode estar relacionada com a farmacocinética
do medicamento, que apresenta uma
elevada variabilidade individual devido a
polimorfismos genéticos no metabolismo do
CYP2C19". Os IBP apresentam um inicio lento
de acao farmacoldgica, podendo exigir varias
doses para obter uma supressao 6tima de
acido e alivio dos sintomas; e, muitas vezes,
Nnao proporcionam uma supressao estavel
da secrecdo de acido géstrico ao longo de
24 horas®™’. A dose standard terapéutica
é também controversa, com elevada
variabilidade entre IBP duas vezes ao dia
versus uma vez ao dia®. Se houver melhoria
apods o tratamento, € altamente recomendado
reduzir a dose (lentamente, até minima
dose eficaz)”. Os blogqueadores de acido
competitivos com o potassio (P-CABs), como
o0 vonoprazan, inibem a bomba de protdes
H*K*- ATPase de forma reversivel, competindo
com os ides potassio e exibindo, desta forma,
uma inibicdo quase completa da secrecao
de acido gastrico a partir da primeira dose. A
dose recomendada de vonoprazan é 20mg lid
(independente das refeicdes), o que o torna
mais facil de usar que os IBP®. Este farmaco nao
estd ainda disponivel em Portugal. Os H2RA
foram os primeiros farmacos aplicados no
tratamento da DRGE, sendo aplicados como
tratamento de segunda-linha. Apresentam
uma duracao de acao mais curta (4-8 horas) e
efeito supressor do dcido menos eficaz que os
IBP. A adicao de H2RA a noite ao tratamento
de base com IBP 2id pode aumentar o controlo
acido em doentes selecionados.

O alginato é uma substancia naturalmente
presente em algas que, quando em
contacto com o liquido do estémago, dilata
e forma uma barreira gelatinosa e esponjosa
capaz de diminuir os eventos de refluxo,
independentemente do seu pH2 Suspeita-se
gue o alginato possua atividade inibidora da
pepsina®™. Diversos estudos parecem apontar
para uma eficacia do alginato sobreponivel ao
IBP, com destaque para a sua aplicabilidade
no tratamento do RFL ndo-4acido e misto®. A
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posologia de alginato recomendada é de 10-
20mL apds as refeicdes efou ao deitar. Nao
apresenta efeitos adversos conhecidos.
Autilizacao de procinéticos como o mosaprida,
bromoprida, cisaprida, domperidona e
metoclopramida podem promover o)
esvaziamento gastrico e aumentar a pressao
basal do EEI. A posologia recomendada é
de 1 comprimido 3 vezes ao dia (antes das
refeicdes). O baclofeno inibe o relaxamento
do EEI e pode prevenir a ocorréncia e duragao
tanto de eventos acidos como nao-acidos.
No entanto, face a baixa evidéncia cientifica
disponivel e possiveis efeitos secundarios
ao nivel do sistema nervoso central, ndo é
ainda recomendada a sua utilizacao rotineira
no tratamento do RFL®. Pode ter um papel
na doenca refrataria, que se define por
persisténcia de sintomas apods terapéutica
médica otimizada (incluindo IBP 2id durante
pelo menos 8 semanas) e evidéncia objetiva
de refluxo em MIl-pH ou pHmMetria%.

A associacao entre acido hialurénico e sulfato
de condroitina dispersos em poloxamero 407
formma um complexo macromolecular com o

Tabela 1

intuito de proteger a mucosa das agressoes
acidicas, bem como promover a cicatrizacdo e
regeneracao mucosa (efeito anti-inflamatadrio
do sulfato de condroitina e regeneradora do
acido hialurénico)?, sendo sugerida como
tratamento adjuvante a IBP ou tratamento
Unico em doentes refratarios a IBP. Nao foram
encontrados estudos relativos a eficacia desta
associagcdo no tratamento especifico do RFL.
Palmieri et al reportou melhoria significativa
numa escala de sintomas de refluxo gastro-
esofagico, sem no entanto ter sido aplicada
qualquer medida objetiva para caracterizagcao
do refluxo®. Simone et al desenvolveu um
estudo experimental em suinos que aponta
uma reducgao da permeabilidade da mucosa
esofagica ao acido apds contacto com o
farmaco, com potencial efeito protetor da
mucosa das lesdes estruturais observadas?.

Terapia da Fala e Técnicas de Reabilitacdao

O diafragma apresenta um papel importante
no refluxo e pode ser treinado com manobras
e exercicios respiratdrios para otimizar o
tratamento do refluxo. As terapéuticas de

Opg¢des farmacoterapéuticas para LFR (Adaptado de Lechien 2023")

Classe de farmacos Mecanismo Dose/frequéncia

Forma ligagao covalente com a H+K+-ATPase,

e inativando a bomba de protdes
Inibicdo da H+K+-ATPase por ligagao

P-CAB ey

competitiva ndo-covalente
H2RA Inibicao seletiva do recetor H2 na membrana

epitelial das células gastricas

Formagao de barreira gelatinosa viscosa que impede

Alginato ou reduz o refluxo de conteddo para a mucosa

esofagica (efeito mecanico)
Farmacos Promogao do esvaziamento gastrico, aumento

procinéticos da pressao estatica do EEI

Inibidor transitério do relaxamento do EEl e

Baclofeno ~ o L .
Prevencao de eventos gastricos acidos e ndao-acidos

Acido hialurénico
+sulfato

L. Efeito topico mecanico protetor da mucosa
de condroitina P P
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Dose standard, 1-2 vezes por
dia durante 8-12 semanas

Vonoprazan 20mg lid
durante 8-12 semanas

Regimes de dose variaveis

Gaviscon® 1-2 saquetas/
comprimidos apds as
refeicdes e/ou ao deitar

Bromoprida (Digesan®)/
Domperidona/
metoclopramida 3id
antes das refeicdes

Nao recomendado para RFL

Nao estudado para RFL,
considerar em doentes com
DRGE refratarios a
tratamento. Uma saqueta
apods refeicdes e antes
de deitar



Figura 8

Abordagem Diagnostica e Terapéutica no Refluxo-Faringo-laringeo

Sintomas crénicos e:

- Idade > 50 anos

- Antecedentes familiares
neoplasia maligna TGl

Ferramentas Uteis:
Sintomas - RSI, RSS-12
Sinais - RFS, RSA, WARSAW Scale

Sintomas e sinais

sugestivos de RFL

Outros sintomas

- Rinite ou rinossinusite

- Alergias

- Laringologia crénica
(radioterapia, tabagismo, etc.)
- Infecdo aguda

- Corticoides inalados
(asma/DPOC)

- Doenca das glandulas
salivares

- Presbifagia ou Presbifonia

superior

- Sintomas severos

- Dor toracica nao-cardiaca
- Hemorragia Gl

- Perda de peso

Ref. a gastroenterologia

Avaliagdo dentaria

N Nao
Sinais de alarme? ==

terapéutica de RFL

Sim =9 Diagnostico deferencial

¢ Ponderar pHm'etrla orofaringea
teste pepsina ou MII-pH

Abordagem

Avaliacdo stress/ansiedade Avaliagdo hab. alimentares

Ref.a Med. P¥
dentiria [l l

Sintomas
ligeiros

3 meses medidas
dieta & estilo de vida

Sem

Melhoria melhoria

. !

Sintomas Sintomas
moderados severos

3 meses medidas
dieta & estilo de vida + IBP (+ alginato)

Melhoria Sem melhoria

Diminuir dose de IBP e/ou
alginato (separadamente)

até minima dose eficaz/
controlo com medidas
nao farmacoldégicas

pHmetria orofaringea / Mll-pH
e ajuste térmico

Melhoria |

reabilitagdo laringea aplicadas a doentes com
tosse crénica associada a DRGE mostraram
melhoria significativa, com confirmacgdo de
aumento da pressdao no EEl medida através de
manometria apds 8 semanas de tratamento'.
Por haver pouca evidéncia da sua eficacia em
doentes com RFL, recomenda-se considerar
terapia da fala, principalmente em doentes
com doencga refrataria a terapéutica, tosse

| Sem melhoria > Ref. a gastroenterologia,
ponderar ref. a Cir. geral

exuberante, disfonia ou disfagia significativa’.
Compressao Externa do EES - Os dispositivos
de compressao externa do Esfincter Esofagico
Superior (EES) permitem aumentar em 20-
30 mmHg a pressao esofagica intra-luminal
ao aplicar pressao na cartilagem cricoideia e
assim reforcar o EES. Alguns estudos apontam
para que a terapéutica combinada de IBP
+ Compressao EES tenha melhor resultado
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sintomatico comparativamente a terapéutica
com |IBP™. Este dispositivo é destinado a
uso durante o sono, sendo um meétodo nao
invasivo, geralmente bem tolerado e que
pode ser uma boa estratégia nos doentes com

refluxo noturno significativo®™.

Tratamento Cirdrgico

A cirurgia anti-refluxo pode ser considerada
em doentes sem resposta a IBP, sendo a
fundoaplicatura laparoscépica (LARS) o
procedimento cirdrgico mais recomendado.
A LARS é uma opgao terapéutica bem
estabelecida e com elevada eficacia no
tratamento da DRGE, sendo ainda pouco
estudada no tratamento do RFL, mas mostrou
ser um método eficaz e seguro nos doentes
com boa resposta a IBP ou com evidéncia
objetiva de DRGE". A Sociedade Americana de
Cirurgides Gastrointestinais e Endoscoépicos
(SAGES) recomenda cirurgia anti-refluxo
a doentes que 1) ndo tolerem/adiram a
medicacgao; 2) tenham manifestacdes extra-
esofdgicas significativas como disfagia, asma
ou tosse; 3) tenham estrutura péptica GERD-
like'™.

Em suma, aterapéuticaempirica deveraincluir
alteracdes de estilo de vida, IBP e alginato para
garantir a eficacia em todos os tipos de RFL'™,
Nos doentes refratarios a terapéutica, podem
ser consideradas medidas farmacoldgicas
adjuvantes (apds confirmacdo diagndstica
e ajuste terapéutico as caracteristicas do
refluxo através de pHmetria ou Mll-pH). Em
doentes selecionados pode ser considerada
terapéutica com compressao externa ou
tratamento cirdrgico. A abordagem diagndstica
e terapéutica nos doentes com refluxo faringo-
laringeo encontra-se esquematizada na Figura
8.

Conclusdes

Os sintomas e sinais clinicos sao sensiveis para
o diagndstico de RFL (90%) e correlacionam-
se com o grau de refluxo acido, mas nao
permitem distinguir entre refluxo acido e
nao-acido. Apesar do refluxo acido ser o

mais frequente (63%), uma percentagem
significativa de doentes apresentou refluxo
ndo-acido (26%), sendo esta distingdo apenas
possivel com a realizagcao de pHmetria. A
pHmMetria orofaringea é um meétodo pouco
invasivo, bem tolerado e cujos resultados se
correlacionam de forma estatisticamente
significativa com a resposta a terapéutica
com IBP (principalmente a correlagdo
entre sintomas-eventos de refluxo acido na
pHmMetria e com numero de eventos com
pH<6.0). A realizacdo de pHmetria orofaringea
permite prever a resposta a IBP no RFL,
bem como adequar o ajuste terapéutico nos
doentes refratarios a terapéutica.

Declaracdes de interesses/conflitos

A empresa Restech® forneceu, para
efeitos do presente estudo, o equipamento
necessario para a realizacdo de 30 exames de
pHmMetria orofaringea. Nao houve qualquer
interferéncia ou participacdo da empresa no
desenho ou desenvolvimento do estudo. Os
autores declaram nao ter recebido qualquer
financiamento para a realizacao do estudo ou
outros conflitos de interesse.

Confidencialidade dos dados

Os autores declaram qgue seguiram o0s
protocolos do seu trabalho na publicacdo dos
dados de pacientes.

Protecao de pessoas e animais

Os autores declaram que os procedimentos
seguidosestaodeacordocom osregulamentos
estabelecidos pelos diretores da Comissdo
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com a Declaracao de Helsinquia da Associacao
Médica Mundial.
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