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* OBIJECTIFS PEDAGOGIQUES

(d Connaitre les expressions cliniques atypiques
compatibles avec un diagnostic de RGO

(J Etablir la démarche face a des manifestations
clinigues atypiques compatibles avec un diagnostic
de RGO

J Interpréter les examens complémentaires dans un
contexte de symptoémes atypgues compatibles avec
un diagnostic de RGO

J Préciser les démarches thérapeutiques face a des
manifestations cliniques atypiques compatibles avec
un diagnostic de RGO
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Manifestations atypiques du RGO

Espace d’'incompréhension

De quoi parle-t-on ?

Manifestations cliniques et plaintes
compatible avec ... mais non évocatrices ....de RGO
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RGO manifestations atypiques
De quoi parle-t-on ?

Laryngite :
yne Sinusite Fibrose
Toux pulmonaire
Pharyngite
Syndrome douloureux
: Asthme
thoracique.
Otite

Erosions dentaires
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Manifestations atypiques du RGO
= manifestations associées au RGO

Le RGO
Vnd yndromes
Montréal <20PNasIC
Syndromes Syndromes + Associations Associations
symptomatiques |ésions muqueuses établies proposées
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Dossier 1

Une histoire en 2003
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QCM1

1 - Entre 1990 et 2001, les consultations pour RGO en ORL
ont augmenté de 50%.
2 - Entre 1990 et 2001, les consultations pour RGO en ORL
ont augmenté de 150%.
3 - Entre 1990 et 2001, les consultations pour RGO en ORL
ont augmenté de 300%.
— les brllures buccales / linguales / gingivales sont souvent associées
au RGO.
5 —-Un cedeme et un érytheme postérieur des cordes vocales doivent
étre considérés comme plutot spécifiques d’'un RGO (spécificité > 60%)
6 — L'halithose est une manifestation plutét évocatrice du RGO
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3 - Entre 1990 et 2001, les consultations pour RGO en ORL
ont augmenté de 300%.

Russell Postgraduate ENT Department Univ Texas 2013
Cohen et al. Laryngoscope 2008;118:363-6.
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Mme F Bet....43 ans (1)

* Brilures bucco-linguales

 Golt amer dans la bouche

* Picotements fond de gorge

* Parfois enrouement matinal

* Depuis plusieurs mois .... Pastilles ....

* Traitement : Seresta® 5 mg intermittent.

Consultation MG...

— Examen bucco-pharyngé RAS
— Possible RGO
— Traitement IPP épreuve : oméprazole 20 mg/j 4 sem
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Mme F Bet....43 ans (2)

6 semaines plus tard .....

Amélioration, .... quelques jours
- moins de golt amer
- moins de modification de voix

Puis symptomes identiques, intensité variable
- Bralures bucco linguales
- + Halithose

Demande Avis ORL
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Mme F Bet....43 ans (3)
Avis ORL

(Edeme, érytheme postérieur
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évaluation subjective

Meédiocre évaluation de la valeur diagnostique
Reproductibilité intra- et inter-observateur médiocre
présent chez 70% de sujets asymptomatiques

Faible spécificité ++
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Reflux Pharyngo-Laryngeé

*15 a 30 % des consultations ORL,
* 50 % des consultations de phoniatrie
* Entre 1990 et 2001

Prescriptions IPP en ORL x par 14

Russell Postgraduate ENT Department Univ Texas 2013
Cohen et al. Laryngoscope 2008;118:363-6.
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Mme F Bet....43 ans (4)

e Contexte : Diagnostic considéré établi ...
e Traitement prolongé oméprazole 20 mg/j 8 semaines
e Suivi: peu d’amélioration ....

v
MG demande fibroscopie OGD
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Madame Bet .... Fibroscopie

e Béance cardiale

* Discrete rougeur de 'cesophage distal
— Oesophagite catarrhale |

* Hernie hiatale 2 cm
 Estomac normal : Pas de biopsie

Conclusions :
RGO avec béance cardiale
Traitement IPP double dose 8 semaines
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Mme F Bet....43 ans (5)

Symptomes inchangés
Echec !!!]

Commentaires - Suggestions
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Mme F Bet....43 ans (6)

Une pHmétrie oesophagienne des 24 heures est demandée

Conclusion :
Nombreux épisodes d’acidification cesophagienne souvent trés prolongés,
notamment en période nocturne (probable médiocre clairance cesophagienne)
et avec 2 symptémes corrélés au reflux

Reflux pHmétrique important diurne et nocturne

Chirurgie évoquée
justifiée par I'echec répéte du traitement médical

Commentaires - Suggestions
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Mme F Bet....43 ans (7)

La patiente demande un autre avis ....
Que lui proposer ?

Traitement Traitement

, 2¢me pHmMétrie
d’épreuve autre P
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Enregistrement Nom du patient : (27.01.03) Date : 27.01.03
pHmétrique
de Madame Bet ...

1 1 1 1 1 1 I 1 ' I I 1 1 1 I 1 1 1 1 1 1 I 1 1 1 ' A ' l 1 1 1 1 L 1 1 1 1
23:00 1:00 03:00 e5:00 @7:00 09:00 11:00

Commentaires - Suggestions
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2¢me nhHmétrie cesophagienne 24h

Canal

1 =pH ( pH )

Couche = C
ou

Repas = R ———- POSLP = P --reveoee

toux =t doul =d brul = b eruct = e regurg = r nausée = n

[ e i A B R

]

e8!

BN W a0 -

Commentaires - Suggestions
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Manifestations atypiques du RGO

Commentaires ....

Importance des aspects techniques des
Explorations Fonctionnelles ....

Danger des interprétations sans (ré)-analyse
directe des enregistrements

Pas de précipitation ....
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Dossier 2

Une autre histoire en 2016
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QCM2

Face a des symptomes ORL persistants attribués
au RGO quelle est votre attitude préférentielle :

1 - Double dose d’IPP pendant 4 semaines
2 - Double dose d’IPP pendant 8 semaines
3 - Double dose d’IPP pendant 12 semaines
4 — pH-impédancemeétrie sans traitement
5 — pH-impédancemétrie sous traitement
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QCM2

Face a des symptomes ORL persistants attribués
au RGO quelle est votre attitude préférentielle :

3 - Double dose d’IPP pendant 12 semaines

5 — pH-impédancemétrie sous traitement

« Current recommendation for managing these patients is empiric therapy with
twice-daily proton pump inhibitors for 3 to 4 months »

Vaezi MF et al. Treatment of chronic posterior laryngitis with esomeprazole. Laryngoscope. 2006;116:254—-60
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Dossier Le Sou... Christelle (DN 03/03/1072 (44 ans)
Bilan d’épisodes de dysphonie a répétition....

2009 Cancer thyroide : thyroidectomie + I* - Levothyrox 112.5 ug
Spasmophilie
Profession : Aide médico-psychologique / adultes handicapés

Dysphonie progressivement croissante, par poussées d’environ 1 mois, depuis 2 ans

Avis ORL : Inflammation et cedeme des CV
Evoque RGO et prescrit esomeprazole 40 mg
Propose également séance orthophonie rééducation des CV

Absence de modification nette sous ce traitement

Périodes d’aphonie — peut parler uniquement quand trés peu de bruit
Trés marquée en décembre 2015 — janvier 2016 — avril 2016

Décrit aussi éructations plus fréquentes

MG demande avis Gastro
Fibroscopie : Normale juillet 2016 — I'adresse pour pH-impédancemétrie sous traitement

Votre attitude — propositions
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L'option suivie ....

dManométrie oesophagienne

JpH-impédancemétrie sous traitement
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Dossier Le Sou... Christelle (44 ans)
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Dossier Le Sou... Christelle (44 ans)
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Procédure :
Sonde de manomeétrie haute résolution & 36 capteurs protégés par gaine en polyéthyléne a usage unique (test
d'étanchéité a l'issue de I'enregistrement).
Position fixe durant I'examen.
Deglutitions humides (3 ml d'eau) toutes les 30 secondes.
Indications :
Bilan de dysphonie (3 épisodes depuis 12/2015)
+
Pressions résiduelles® S
SO imovennelimmBHal < e
1.8 (=15.0) = Pt
-
[ | SO (leplus éleveé i : _'_> Ll
1 33 - =
s . SS0 (moyenne] | 230 Pressions basales™
= D3 (=12.0) . SO, minrespiratoire immB gl
= Motricites - 2.3 (4.8-32.0)
: gﬁ:']’r'f;f”ta?{? de rel tion :'r:o S0, mGVE:EEHES Eir;atuire
L : N . - Moyenne S50 immHal
- Amplitudede I"onde dist. « 54.6 (34-104)
fmmHgl &4.1 (43-152) -~ .
= Durée onde SIO-3.0&7.0 ) - Anatomie®
= (=) 2.7 (2.7-5.4) « v - SO proximal {(em) 422
- Vitesse onde (SO -11.08- - g 210 intra-abdominal (em}
2 3.0} (cmis) 40028 , I E 1.8
L] o
= 6.3) - PIP {cm} 43.7
= Pourcentage de p éristaltism g _.:u L= S50 (centrelicm) 20.0
= (%%} 100 . — T Longueurde l'oesophaage (cm)
s Pourcentage de simultanés - ) 240
= (e} 0 (=10%) o : Herniehiatale ~ MNon
Pourcentags dabsents (%) | <« » = {E==a) "
o (0% -
Intégrale contr. distale =
immHa.cm.s) 861.8 —— e
[ S00-5000 )
Déglutition composite (moyenne de 12 déglutitions) Profil des pressions au repos & Anatomie
]
Commentaires :
Bonne coopération
Interprétations [ résultats :
- Hypotonie de la jonction geso-gastrique
- Péristaltisme normal.
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pH impédancemétrie des 24 heures
sous esomeprazole 40 mg
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pH-impédance : analyse numérique

Reflux Episode Activity (Impedance)

Upright Recumbent Total Normal
Acid 0 0 0
Nonacid 77 3 m
All Reflux 77 3 ﬁ. (< 48)

NOTE: Reflux episodes are detected by Impedance and categorized as acid or nonacid by pH.

Proximal Extent (Impedance)

Proximal Migration Level: 15.0 cm
Upright Recumbent
Upright Normal Recumbent Normal Total
Acid 0 0 0
Nonacid 70 3 73

All Reflux 70 3
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Acid Exposure (pH) Upright Recumbent Total
Upright Normal Recumbent Normal Total Normal

Clearance pH : Channel 7

Number of Acid Episodes 0 0 @

Time 0.0 min 0.0 min .0 min

Percent Time 0.0% (<15%) 0.0% (<0.5 %) (<1.3 %)

Mean Acid Clearance Time 0 sec 0 sec 0 sec

Longest Episode 0.0 sec 0.0 sec 0.0 sec



|Symptnm Correlation to Reflux (Impedance!l
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Acid Nonacid
Symptom Occurrences Related Related
Eructation 0 28
Gaviscon 0 1
Toux 0 0
INEXTUM 40 0 1

| Reflux Symptom Index (Impedance)
Symptom Acid Nonacid
Eructation 0% 65%
Gaviscon 0% 33%
Toux 0% 0%
INEXTUM 40 0% 100%
Y ity (

Symptom Acid Nonacid
Eruectation 0% 100%
Gaviscon 0% 69%
Toux 0% 0%

INEXTUM 40

0%

Invité LE QUEBEC

All Reflux

— T e b
[ R R o R

All Reflux

65%
33%
0%
100%

All Reflux

100%
69%
0%
0%
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Synthése des Explorations Dossier Le Sou...
Christelle (44 ans)

Fibroscopie : Normale
Manomeétrie : Hypotonie du SIO
pH-impédance :
- Nombre de RGO pathologique sous traitement
- Exposition acide normale
- Episodes de RGO remontant dans la partie haute de |'cesophage
- Absence de concordance avec dysphonie mais éructations +++

Conclusions
RGO pathologique non ou peu acide
« Vraisemblable » responsabilité du RGO dans les manifestations (hypotonie SIO)

Evolution récente et propositions

Gastroentérologue propose chirurgie anti reflux - refusée par la patiente
Persistance des symptomes avec épisodes dysphoniques intermittents (au 20 03 2017)

Discussion - suggestions thérapeutiques — alternatives diagnostiques
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Quizz

Jeune fille 21 ans - Toux chronique résistante inexpliquée
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Dossier 3

Une autre histoire en 2016
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QCM 3
Indiquer les assertions « vraisembablement » exactes :

1. Dans les toux chroniques inexpliquées, ne répondant pas au traitement
initial (toux), le reflux est considéré comme la premiére cause.

2. Le mécanisme principal des toux chroniques liées au RGO est
représenté par les micro-aspirations bronchiques

3. La gestion des toux chroniques a été considérablement améliorée par
I"utilisation de la pH-impédancemétrie

4. Un asthme ayant débuté a I'age adulte est plus fréquemment associé a
un RGO gu’un asthme ayant débuté précocément dans la vie

5. Enl'absence de symptémes de RGO, le traitement par IPP améliore le
contrble d’'un asthme difficile a équilibrer
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QCM 3
Indiquer les assertions « vraisembablement » exactes :

4. Un asthme ayant débuté a I'age adulte est plus fréquemment associé a
un RGO gu’un asthme ayant débuté précocément dans la vie



Toux chronique et RGO

Le RGO est a 'origine de 20% des toux chroniques

100 -
x 86%
(@)
3
5 75
@)
+—
©
o 30
©
o 10-40%
Q
5 254
©
@)
u i
PND Asthma GER Chronic  Bron- Misc PND
Bronch  chiect Asthma
Cough was due to two conditions in 23% + GER

sq@é )

CD “ o D 2017P§ gh jn ZEGWGE?EIE;EE:;E:Z B

PND : Postnasal drip Irwin et al. Am Rev Respir Dis 1990;141:640-7.
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Dossier Vail.... Nicole (DN 08/01/1952 (65 ans)

Bilan de toux chronique....

Atcd : Ligatures trompes — tympanoplastie - Apnée sommeil 2007 (PPC mal suivi)
Crestor — Esomeprazole 40 mg

Toux chronique depuis des années (> 20 ans)

* AeupHmétrie en 1997 (non retrouvée) qui aurait été pathologique ?

* Toux par périodes, pluri-quotidienne parfois invalidante et émétisante

* Pas ou peu de symptdémes digestifs — parfois régurgitations induites par efforts de toux
* Vue en 2002 par GE Fibro Normale

* Réponse partielle mais inconstante aux IPP
* Sensation corps étranger intra-pharyngé

TTT GE : double dose 2 x 40 mg pendant 1 mois : pas de modification + Crestor
EX clinique RAS - 1,55 m 72 kg (IMC 30 kg/m?)

Fibroscopie : Normale en juillet 2016
Adressée pour pH-impédancemeétrie sous traitement

Votre attitude — propositions
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L'option suivie ....

J Manométrie oesophagienne

JpH-impédancemétrie sous traitement
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Position de la sonde: 51.0 cm)|

ID du patient: 024336946
Nom du patient: Nicole VAILLANT
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Position de la sonde: 51.0 cm

ID du patient: 0 9496
Mom du patient: Micole VAILLANT
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Procéedure :

Sonde de manomeétrie haute résolution 4 36 capteurs protégés par gaine

d’'étanchéité a l'issue de I'enregistrement).
Position fixe durant I'examen.

Deéglutitions humides (5 ml d'eau) toutes les 30 secondes.

en polyéthyléne a usage unique (test

Indications :
Bilan de toux
s
Pressions residuelles™ —
SIO (moyvennelimmBHal -
—ry 2.3 (<15.00 i | T
o SO (e plus élevél (mmHal 5 )
3.6 - .:ﬁ'.
a 2SS0 (moyennel (mmHal ] ! Pressions basales®
6.1 (=<12.0} : SO, min respiratoire
. Motricité : 4.7 (4.5-32.0)
= E%Jrngfntaagr de relaxation "":" S0, mﬂve';‘lﬂrjg E?S Elra;mre
= Amplitudede I'onde dist. ol Movenne SSO (mmbal
- (mmHa) 482 (43-152) 17.5 (34-104)
Durée onde SI0-30&7.0 . - Anatomie™
= =31 3.3 (2.7-54) = | 5 SO proximal (cml 41.3
. Vitesseonde (SO -11.048- 5 S0 intra-abdominal (cm}
= 3.0 icmis) 3.4 (2.8- | = 1.3
I — 6.3} - PIP (cm} 42.9
ol Pourcentage de p éristaltism g ,._'., SS0 (centrellcm) 20.0
k]
n (98} 80 . Longueurde l'ces ophage (cm)
a Fourcentage de simulianés - 229
= 36} 10 (=10%) iy Hernishiatale  Mon
Pourcentage dabsents (%} -
10 (%) :
Intégrale contr. distale -
(mmHag.cm.s) 411.9 e
| S0 S0y

Deglutition composite (moyenne de 10 déglutitions}

Profil des pressions au repos & Anatomie

Commentaires :
Bonne coopération

Interprétations [ résultats :

- Hypotonie du S10
- Péristaltisme présent

- Contractilité a la limite inférieure de la normale
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pH impédancemeétrie des 24 heures
sous esomeprazole 40 mg
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Acid Exposure (pH) Upright Recumbent Total
Upright Normal Recumbent Normal Total Normal

Clearance pH : Channel 7

Number of Acid Episodes 1 1 2

Time 0.4 min 1.1 min 1.4 min

Percent Time 0.0% (<15%) 02% (<05%) 0.1% (<1.3 %)

Mean Acid Clearance Time 21 sec 65 sec 43 sec

Longest Episode 21.2 see 1.1 min 1.1 min
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Reflux Episode Activity (Impedance)

Upright Recumbent Total Normal
Acid 2 1 3
Nonacid 42 1 43
All Reflux 44 2 46 (< 48)

NOTE: Reflux episodes are detected by Impedance and categorized as acid or nonacid by pH.

Proximal Extent (Impedance)

Proximal Migration Level: 15.0 cm
Upright Recumbent
Upright Normal Recumbent Normal Total
Acid 1 1 2
Nonacid 35 0 35

All Reflux 36 1 37
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Symptom Correlation to Reflux (Impedance)

Acid Nonacid All Reflux
Symptom Occurrences Related Related Related Unrelated
Eructation 5 0 1 1 4
Toux 0 4+
Esomeprazole 40 mg 1 0 1 1 0
Reflux Symptom Index (Impedance)
Symptom Aad Nonaeid All Reflux
Eructation 0% 20% 20%
Toux 0% 33% 33%
Esomeprazole 40 mg 0% 100% 100%
Reflux Symptom Association Probability (Impedance)
Symptom Acid Nonacid All Reflux
Eructation 0% T4% 73%
Toux 0% 70% 69%

Esomeprazole 40 mg 0% 0% 0%



Synthese Explorations Dossier Vaill...

Nicole (65 ans)
Fibroscopie : Normale ( a plusieurs reprises depuis 1997)
Manométrie : Hypotonie du SIO
pH-impédance :
- Nombre de RGO a la limte supérieur de la normale
- Exposition acide normale
- Absence de concordance avec les épisodes de toux

Conclusions

RGO douteux non ou peu acide

Sans lien net avec les manifestations
hypotonie SIO - hypopéristaltisme

Evolution récente et propositions

Gastroentérologue : continuer traitements médicaux en continu et parfois renforcés
Ameélioration des manifestations de toux moins fréquentes et moins intenses (21 03 2017)
Ressent brulures épigastriques plus nettes qu’auparavant quand arréte IPP

Discussion - suggestions thérapeutiques — alternatives diagnostiques
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Manifestations atypiques du RGO
Approches complémentaires

J pH métrie prolongée 96 h

J pHmétrie pharyngée (Restech®)
 Impédance basale

d Impédance muqueuse
 Pep-test®
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La prolongation de I’enregistrement pHmeétrique
(48- 96h) ameliore la performance diagnostique

Subjects with elevated AET (%)

100
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o

O Day 1
B Either day

All subjects

1

Typical reflux Atypical reflux
sympioms symptoms

Prakash et al 2005
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Le niveau d’'impédance basale peut aider
a caracteériser les patients ayant une toux chronique

Predicting PPl response Probability
in chronic cough patients of PPl response
Sens Spec PPV NPV OR
(%) (%) (%) (%)  (95% Cl)
Typical symptoms + 59 62 55 66 1.6(1.1-2.3)
Acid Exposure Time (AET) + 46 83 67 66 2.0 (1.4-2.8)
Impedance Baseline (IB) + 70 59 57 2.1(1.4-3.1)

AET +and IB + 51 56 2.1 (1.5-2.9)

Ribolsi et al. Aliment Pharmacol Ther 2014
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L'impédance muqueuse : un marqueur du reflux ?

Ates et al
Gastroenterology 2015

Endoscope

Distances above SCJ
measurements

obtained

Mucosal impedance
(MI) catheter

Impedance sensors spaced

2mm apart 2mm

im
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La mesure d'impédance muqueuse distingue les
situations de RGO des situations de non RGO.

1.0 Probabilité 1.0 Probabilité
de lésions d’oesophagite : de lésions d’oesophagite
0.8- 0.8- :
|
|
0.6 0.6 l
|
|
|
0.4 0.4 ,
|
|
0.2 0.2 '
|
|
0.0 0.0
| | | | | | | | | | | | | |
0O 5 10 15 20 25 30 35 0 2000 4000 6000 8000
Percent time pH < 4 M| measurements (Q )

Ates et al Gastroenterology 2015
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Les tests non-invasifs dans le diagnostic du RGO ?
(patients avec symptomes extra-oesophagiens attribués au RGO)

pepsin concentrations Sensitivity % Specificity % PPV % NPV %

At least 1 sample +ve > 16 ng/mL 785 64.9 622 804
Atleast 1 sample +ve >50ng/ml 702 B6 663 771
At least 1 sample +ve > 100 ng/mL 55.9 85.9 746 725
Atleast 1 sample +ve > 150 ng/ml 476 92 800 702
At least 1 sample +ve > 210 ng/mL 44.0 98.2 948 704

Hayat et al. Gut 2015;64:373-380
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Quelques messages ....
La premiere cause de résistance aux IPP est I'labsence de RGO.

* Prudence +++ face aux manifestations atypiques

RGO souvent utilisé comme « recours » des spécialités d’organe.
* Traitement d’épreuve bien conduits (3-4 mois DD)

¢ Objectiver la pathologie (apport nouvelles techniques — pH-métrie prolongée....)

e S’assurer de la qualité des explorations

* Dans la toux chronique limiter le reflux plus que son acidité

* Théra peutiques non agressives (malgré la pression des patients).

e Savoir attendre et évaluer I'histoire « naturelle »
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Les Cinq Points Forts

1 - Uaffirmation de la réelle responsabilité d’'un RGO dans la survenue des
manifestations extra-digestives isolées reste difficile.

2 - Les principales difficultés sont liées a leur survenue isolée sans manifestation
digestive évocatrice et/ou a leur persistance apres un traitement prolongé d’au
moins 3 mois, et a double dose, par les Inhibiteurs de la Pompe a Protons (IPP).

3 - Les explorations diagnostiques sans thérapeutique associé, idéalement a 'aide
de la pHmétrie prolongée, sont utiles pour affirmer la réalité d’un reflux en terme
d’exposition acide et parfois de relation symptomes-reflux.

4 — Dans la caractérisation des manifestations extra-digestives persistantes sous
traitement prolongé (= 3 mois) par IPP double dose, la pHimpédancemétrie est
réalisée en maintenant le traitement antisécrétoire pour déterminer la persistance
de reflux acides ou peu acides.

5 — Dans les manifestations extra-digestives, les approches invasives doivent étre
limitées, et sont associées a de moins bons résultats cliniques que dans les
symptomatologies digestives évocatrices de RGO.
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Le traitement par les IPP n"améliore pas le

controle de l’'asthme

 Etude contrblée, Double aveugle, Groupes Paralléles,
esomeprazole 40 mg bid vs placebo (24 semaines) chez des
patient un asthme non correctement contrélé

d 412 patients avec des symtomes RGO minimes ou absents

J 40% des participants avaient une exposition acide
oesophagienne pathologique a la pHmétrie (silent GERD).

J PAS d’effet des PPI sur les critéres principaux (taux
d’asthmes mal contrélés) et secondaires

[ Les résultats pHmétriques anormaux n’étaient pas

prédictifs d’'une réponse aux IPP.
Mastronarde et al. N Engl J Med 2009;369:1487-99
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Reflux Asthma Syndrome

Importance of identifying subgroups
d 770 asthmatic patients

(J Randomized Placebo Controlled
(J Esomeprazole 40 mg b.i.d for 16 weeks

J Improvement in PEFR (but NS), overall group
J Improvement in PEFR (p<0.05) in patients with
- Nocturnal respiratory symptoms
- GERD symptoms
J Better improvement in patients taking b2-agonists

Sub-group to consider
Reflux symptoms AND difficult to treat asthma
(nocturnal symptoms, use of long-acting b2-agonists)

Peak Expiratory Flow Rate (PEFR)  Kiljander et al. Am J Respir Crit Care Med 2006;173:1091-7.



