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Cordial saludo.

Después de leer con detenimiento el articulo titulado
“Impacto de la optimizacion del tratamiento en pacientes con
Enfermedad por Reflujo Gastroesofdgico que no responden
aesomeprazol” (1), de forma respetuosa hago las siguientes
observaciones.

En el estudio mencionado es notorio que la mayoria
de pacientes estaban en el grupo de edad entre 60-74 afios
(43.2%) o sea corresponden a adultos mayores. La for-
mulacién de medicamentos en este grupo de edad entrafia
particularidades relacionadas con los cambios fisiolégicos de
la edad avanzada, la polifarmacia, la polipatologia, ademds
de circunstancias cognitivo emocionales y sociales.

Los criterios de Beers (2), constituyen una herramienta
ampliamente usada en la prictica geridtrica en donde se
define por consenso de un grupo de expertos los medica-
mentos potencialmente inapropiados para ser usados por
adultos mayores y entre los cuales la amitriptilina ocupa
un lugar destacado.

La amitriptilina, ademds de bloquear la recaptacion
de serotonina y noradrenalina, tiene alta afinidad por los
receptores de histamina H1 y muscarinicos M1 y asi como
otros antidepresivos triciclicos, se usa cada vez menos, sobre
todo desde la aparicién de los inhibidores de recaptacion de
serotonina (3).

Su perfil desfavorable de reacciones adversas medi-
camentosas, siendo mds relevantes en adultos mayores,
particularmente anticolinérgicos (boca seca, vision borrosa,
estrefiimiento), alfa adrenérgicos (efectos cardiacos, prolon-
gacidn del intervalo QT , arritmias e hipotensidn ortostati-
ca), sedantes (aumentando el riesgo de caidas, fracturas y
delirium), ademas de disminucién del umbral convulsivo,
disfuncién sexual, diaforesis y temblor. Estos efectos que
son dependientes de la dosis, pero en ancianos se presentan
desde dosis bajas; de hecho la interrupcidn del tratamiento
debido a efectos secundarios ocurrié con mds frecuencia
con triciclicos de dosis baja (4).

Ademads la eficacia de los antidepresivos triciclicos como
neuromoduladores viscerales, en particular amitriptilina, ha
sido altamente cuestionada (5), de hecho en las “Directrices
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globales de la Organizacién Mundial de Gastroenterologia”,
sobre el manejo de la enfermedad por reflujo gastroesofagico
en su version del 2017 (6) y en las “gufas practicas basadas
en la evidencia para enfermedad por reflujo gastroesofagico
de la Sociedad Japonesa de Gastroenterologia del afio 2015
(7), no la proponen dentro del arsenal terapéutico.

En conclusioén, los efectos secundarios de los antidepre-
sivos triciclicos generalmente los hacen menos tolerables
en comparacién con los inhibidores selectivos de la re-
captacion de serotonina (ISRS) y otros antidepresivos mas
nuevos (8), por tanto en el caso de requerir un antipresivo
como modulador visceral, la eleccion se inclinarfa por estos
tltimos grupos.
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RESPUESTA

Pirosis no es lo mismo que enfermedad por reflujo

gastroesofagico (ERGE)

Heartburn is not the same as gastroesophageal reflux disease (GERD)

Apreciado Sefor Editor.

Agradecemos el interés del Dr. Alexdnder Morales-Eraso
por leer nuestro articulo “Impacto de la optimizacion del
tratamiento en pacientes con enfermedad por reflujo gas-
troesofdgico que no responden a esomeprazol” publicado
recientemente en le revista (1).

El objetivo de nuestro trabajo era determinar si la op-
timizacion del tratamiento en los pacientes con ERGE,
podia controlar los sintomas. La optimizacién consistié
en verificar y corregir la dosis del inhibidor de bomba de
protones (IBP), hacer las recomendaciones sobre “medidas
generales” con eficacia demostrada en el tratamiento de la
ERGE (disminuir de peso si el indice de masa corporal es
> 25, dejar de fumar, controlar el estrés) (2, 3) y prescribir
una segunda dosis del IBP antes de la cena. Si los pacientes
continuaban con pirosis (ardor retroesternal), se les adicio-
naba una dosis baja de un “neuromodulador visceral”. Para
el estudio, elegimos amitriptilina en dosis de 12.5 a 25 mg al
acostarse, porque ha sido previamente utilizado en trastornos
funcionales gastrointestinales (4, 5). La decision de utilizar
el neuromodulador se basa en la demostracion previa, de
que 75-90% de los pacientes con ERGE, que contintian con
pirosis a pesar de dos dosis de IBP, se debe a coexistencia
de un trastorno funcional (hoy llamados desérdenes de la
interaccidn del eje intestino-cerebro, tales como pirosis fun-
cional o hipersensibilidad al reflujo (6-9). En esas entidades
existe hiperalgesia o “alodinia” en el eséfago, que explica la
pirosis (4, 8,9). Esas entidades producen pirosis, similar a
otras patologfas diferentes a la ERGE (4, 6, 8) y por lo tanto
pirosis no es lo mismo que ERGE (4, 6, 8, 10). En nuestro
trabajo, el neuromodulador se adicion6 cuando la pirosis
era refractaria, es decir, que persistia a pesar de dos dosis
de IBP durante 8-12 semanas, correctamente formulados.
Como se puede comprender, el antidepresivo a dosis bajas
o “neuromodulador visceral”, que es el nombre utilizado
cuando se utilizan dosis inferiores a las antidepresivas (4,
6, 12), no se ha utilizado para tratar la ERGE sino para la
“pirosis refractaria”. La piedra angular del tratamiento de
la ERGE es la inhibicion de la secrecién de dcido con IBP
y esto coinciden todas las gufas internaciones y expertos (3,
4,9, 12, 13), ademds de las guias que menciona el doctor
Morales. En ninguna guia se recomiendan los neuromo-
duladores viscerales o antidepresivos para el manejo de la
ERGE, como tampoco lo hacemos nosotros. El objetivo del

estudio era determinar la eficacia de un abordaje secuencial
en pacientes con sintomas de ERGE refractarios, incluyendo
al final un neuromodulador (1). El abordaje de los pacientes
con pirosis refractaria y ERGE, es mucho mds amplio e in-
cluye adicionar procinéticos, tomar biopsias del es6fago para
descartar esofagitis eosinofilica, pH metria esofdgica con
impedancia (4, 8,9, 11, 12) y mds recientemente colesevelam
un adsorbente de los dcidos biliares a nivel géstrico (13).
Con respecto al uso de antidepresivos en el paciente
adulto mayor (= 65 afios), estamos de acuerdo con el doc-
tor Morales, pero en nuestro estudio no hemos utilizado
estos medicamentos a dosis antidepresivas. La eficacia de
los “neuromoduladores viscerales” en pirosis refractaria o
hipersensibilidad al reflujo, no se ha demostrado para todos
los antidepresivos. Existen muchas opciones propuestas tales
como antidepresivos triciclicos (imipramina, amitriptilina),
inhibidores selectivos de recaptacion de serotonina (cita-
lopram, fluoxetina, sertralina), inhibidores de recaptacion
de serotonina y norepinefrina (venlafaxina, duloxetine) (8,
10, 12). Ninguno de esos medicamentos ha sido aprobado
para el manejo de los trastornos funcionales esofdgicos (4,
5, 8). Sin embargo, dada la experiencia previa con ellos en
otras patologias, previo consentimiento informado, pueden
utilizarse “off label” . Elegimos la amitriptilina por su mayor
efecto analgésico, bajo costo y perfil de seguridad a dosis
bajas (5, 11, 13). Estamos de acuerdo que tienen potencial
pro arritmico por su efecto sobre los canales rdpidos de
sodio, lo cual amerita un electrocardiograma pretratamiento
para identificar factores de riesgo (prolongacién del QT,
bloqueo de rama izquierda, bloqueo bifascicular). Estos
pacientes fueron excluidos de nuestro estudio (1). Los inhi-
bidores de recaptacion de serotonina son una opcion y hay
algunos estudios preliminares en hipersensibilidad al reflujo
(15). Sin embargo, en un metaandlisis reciente en pacientes
con dispepsia funcional, los inhibidores selectivos de la
recaptacion de serotonina (ISRS) no mostraron un beneficio
sobre el placebo (RR = 1.00, IC 95% 0.86-1.17,12 = 0%,
p=0.82) (15). En nuestra investigacién se utilizaron dosis
de < 25 mg de amitriptilina en pacientes con sintomas de
ERGE refractarios, que es inferior a la dosis sugerida para
otros trastornos funcionales (25-100 mg/dia) (4, 5, 10).
Nuestro enfoque es un escenario hasta ahora no explorado
en gastroenterologia, pero si sugerido por expertos (6, 8). Es
una exploracion en el manejo de esos pacientes en nuestro
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medio, teniendo en cuenta los altos costos de los estudios
de fisiologia esofégica.

Agradecemos al Dr. Morales su interés en leer nuestro
trabajo y coincidimos en la importancia de tener en cuenta
los efectos adversos cardiovasculares de la amitriptilina en
los adultos mayores, por lo cual se utilizaron dosis bajas de
acuerdo con lo recomendado (4, 5, 15).

Cordialmente

Dr. William Otero-Regino, FAGA FACP
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