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Chronic laryngopharyngeal vagal neuropathy™

Neuropatia laringofaringea cronica do nervo vago

Disfonia, paresia de prega vocal, doenca do refluxo larin-
gofaringeo (DRLF), tosse cronica, globus e laringoespasmo
sdo distUrbios comuns observados pelos otorrinolaringolo-
gistas. Ha uma clara sobreposicao desses distlrbios em
alguns pacientes, mas em outros pacientes as associacoes
nao sao tao distintas. Seria o refluxo um mediador prima-
rio da tosse cronica, globus e laringoespasmo ou haveria
algo mais fundamental para explicar essas associacdes? Esses
disturbios seriam distintos e sobrepostos ou haveria uma
associacdo em comum? O termo ‘‘neuropatia laringofarin-
gea cronica’’ tem sido usado para descrever um amplo grupo
de distUrbios com sintomas de irritacdo laringea e faringea,
disfonia, sensacdo de corpo estranho na garganta, estridor
e tosse cronica.”? Mas muitos, se nao todos esses sinto-
mas, também ja foram encontrados em associacdo com a
DRLF. Em muitos pacientes, estariamos realmente falando
de um processo fisiopatoldgico subjacente unificador asso-
ciado a disfuncdo do nervo vago? A disfuncao vagal cronica
dos tratos respiratério superior e gastrointestinal, com sin-
tomatologia distinta que depende de qual area do nervo
vago, € a mais significativamente afetada; em vez de ape-
nas ‘‘neuropatia laringofaringea cronica’’, nao seria uma
entidade mais abrangente? Uma ‘‘neuropatia cronica de
hipersensibilidade vagal/gastroenteroldgica e do trato res-
piratorio superior’’?

Varias causas tém sido identificadas, como o refluxo
laringofaringeo, gotejamento pos-nasal, alergia e asma. Em
alguns casos, a despeito dos testes e tratamentos feitos,
os pacientes persistem com sintomas, especialmente tosse
cronica. A suspeita de um distirbio sensorial nos ramos
laringeos do nervo vago deve ser considerada. A etiologia
de uma neuropatia vagal € incerta, mas comumente ocorre
apo6s uma infeccao viral.> De acordo com esses autores,
um processo inflamatorio neuropatico, como a paralisia de
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Bell, neuralgia do trigémeo e neuralgia do glossofaringeo,
ocorreria no nervo vago.

A neuropatia laringofaringea cronica (NLC) € uma doenca
que pode estar presente nos consultorios de otorrinola-
ringologistas, associada a irritacdo laringea, irritacao da
garganta, disfonia, sensacao de corpo estranho na gar-
ganta, estridor e principalmente tosse crénica.”? O nervo
vago apresenta uma extensa inervacao do trato aerodiges-
tivo, inclusive o trato respiratorio superior e o inferior e
o trato aerodigestivo. O disturbio neurologico pode cau-
sar alteracoes nos ramos aferentes responsaveis pelos arcos
reflexos laringeo e digestivo, de forma que varios estimulos,
como o acido, podem desencadear os sintomas.>* A neuro-
patia laringea crénica pode estar associada ao movimento
paradoxal das pregas vocais (MPPV) como parte da sindrome
da laringea irritavel, na qual a hipersensibilidade reflexa
aferente é um mecanismo comum.>®

A NLC é frequentemente um diagnostico de exclusao.
Os pacientes podem apresentar tosse cronica, pigarro, dis-
fonia ou laringoespasmo. As causas mais comuns desses
sintomas incluem infeccao, tabagismo, alergia, rinossi-
nusite, bronquite, asma, tosse associada a inflamacao
eosinofilica das vias aéreas, doenca do refluxo gastroe-
sofagico (DRGE) e uso de medicamentos, principalmente
inibidores da enzima conversora da angiotensina (ECA).
Apds a exclusdao dessas causas, a neuropatia deve ser
considerada.’

Na laringe, o reflexo da tosse e o fechamento laringeo
sao importantes mecanismos de protecao das vias aéreas;
os mesmos receptores da laringe também sao encontrados
na traqueia e nas grandes vias aéreas e respondem aos mes-
mos estimulos de pressao ou irritantes. Portanto, a falta de
ar pode ser um sintoma comum em pacientes com sintomas
predominantemente laringeos.”’ Em pacientes com neuro-
patia laringea ha uma sensibilizacdo do reflexo da tosse
€ uma resposta neuropatica aos estimulos do receptor. No
caso, um estimulo como uma crise alérgica aguda, um virus,
um irritante inespecifico ou o refluxo laringofaringeo (RLF)
podem levar a uma tosse cronica devido a um defeito sen-
sorial laringeo.?
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O conceito de laringe irritavel foi introduzido por Morri-
son et al.® Ao longo dos anos, outros termos como neuropatia
vagal pos-viral>? e neuropatia sensorial laringea®®'° foram
usados para a mesma causa suspeita: neuropatia vagal. A
etiologia da neuropatia é incerta, mas a infeccao viral é
uma causa que tem sido sugerida por varios autores.>'" O
resultado é uma hipersensibilidade do reflexo da tosse. Nao
esta perfeitamente claro o que inicia a tosse cronica, mas
muitas vezes sdo estimulos nocivos, como alérgenos, virus
ou refluxo, que iniciam esse ciclo'>'® e embora isso possa
explicar as origens, ndao explica por que a tosse nao ocorre
na presenca de tais estimulos. Parece haver uma mudanca
na sensibilizacao central que é propagada através do nervo
vago, da medula espinhal e de outras vias descendentes que
permite a persisténcia da hiperexcitabilidade.'*"

A neuropatia vagal também pode afetar outros ramos
motores do nervo vago, resultar em paresia ou parali-
sia das pregas vocais, movimento paradoxal das pregas
vocais (MPPV) ou outros ramos sensoriais que induzem tosse
cronica, cocegas na garganta, globus, dor de garganta,
parestesia laringea e laringoespasmo. Esses sintomas podem
ser agravados por estimulos como fonacao, riso, inalacao de
agentes irritantes e palpacéo laringea.”

Embora os sintomas faringeos e laringeos apresen-
tem uma tendéncia a ser o que leva esses pacientes
ao consultorio do otorrinolaringologista, o nervo vago
também tem inervacdo extensa do trato aerodigestivo,
inclusive o trato respiratorio superior e inferior e o trato
digestivo. A disfuncao vagal pode causar alteracées nos
ramos aferentes dos arcos reflexos laringeo e digestivo e
varios estimulos, como o acido, podem desencadear os
sintomas.>*

Quase todos os aspectos da degluticao, digestao e moti-
lidade normais do trato gastrointestinal superior dependem
da funcao vagal normal. O nervo vago nao apenas desem-
penha um papel fundamental na fungao laringea, faringea
e laringea durante a degluticdo, como também ¢é respon-
savel pela motilidade e pelo peristaltismo do es6fago, o
que permite o movimento adequado dos alimentos através
do esofago até o estomago. O nervo vago desencadeia a
secrecao acida no estdmago para a digestao adequada dos
alimentos e controla a valvula pilérica para permitir que
o alimento passe do estomago para os intestinos. A vesi-
cula biliar armazena a bile que, quando liberada, auxilia
na digestdao adequada dos alimentos. A funcao da vesicula
biliar e a liberacdo da bile estdao sob o controle do nervo
vago (direta e indiretamente) e a secrecao pancreatica de
enzimas que auxiliam na digestdao e absorcao de nutrien-
tes, especialmente gorduras e proteinas, é parcialmente
controlada pelas fibras parassimpaticas que se originam no
nucleo vagal dorsal e nicleo ambiguo e entao transportada
pelo nervo vago.'®" O nervo vago estimula a abertura do
esfincter de Oddi, permite que a bile e as enzimas diges-
tivas pancreaticas passem para os intestinos. O nervo vago
também estimula o peristaltismo intestinal e um peristal-
tismo deficiente pode resultar em esvaziamento gastrico
inadequado, gastroparesia, constipacao, ‘‘estufamento’’ e
desconforto.'®" A disfuncdo vagal pode desempenhar um
papel importante tanto na DRGE como na DRLF por meio da
reducao da motilidade esofagica e do esvaziamento gastrico
retardado.

Embora existam muitas causas para o refluxo, ha um
grupo de pacientes com sintomas tipicos de azia, mas com
biopsias endoscopicas e esofagicas normais, teste de pH
esofagico normal e uma estreita correlacdo entre a azia
e os eventos de refluxo dos pacientes. Esses pacientes sao
diagnosticados com hipersensibilidade ao refluxo. ‘A hiper-
sensibilidade ao refluxo é muito comum e, juntamente com
a azia funcional, é responsavel por mais de 90% dos paci-
entes com azia, os quais apresentaram falha no tratamento
com inibidor da bomba de prétons duas vezes ao dia’’."®

Embora a cirurgia e a terapia de refluxo possam desem-
penhar um papel nesses pacientes, a hipersensibilidade ao
refluxo é tratada principalmente com neuromoduladores
esofagicos, como os antidepressivos triciclicos e os inibido-
res seletivos de recaptacao da serotonina, entre outros.'® Os
neuromoduladores sensoriais também sao um dos possiveis
tratamentos da gastroparesia.'®

Isso nos leva de volta a questdo: haveria pacientes
com sintomas variados, que apresentam uma anormali-
dade fisiologica comum, seja diretamente através do nervo
vago (neuropatia vagal) ou no sistema nervoso central
(sensibilizacao central) que resulta em informacdes aber-
rantes enviadas via circuitos descendentes através do nervo
vago e da medula espinhal? Claramente, existem pacien-
tes que tém causas especificas para sua disfuncdo e nao
apresentam uma neuropatia vagal generalizada ou hipersen-
sibilidade central/periférica. Existem pacientes com DRLF
primaria, doenca respiratoria alérgica, rinossinusite e asma,
doencas autoimunes, irritacao/inflamacao ambiental ou
microbioldgica ou comportamentos habituais que induzem
inflamacao. Esses pacientes costumam ser relativamente
faceis de identificar e tratar. Sao os pacientes cronicos ava-
liados e tratados para um nUmero de possiveis distUrbios,
como DRLF, asma e alergia, mas que nao responderam e
que podem ter uma reacao de hipersensibilidade mais gene-
ralizavel. Nesses pacientes, pode ser prudente fazer um
teste precoce com um neuromodulador, como a gabapen-
tina, que tem acado na via central e descendente, ou com
antidepressivos triciclicos, ambos inibidores da recaptacao
de serotonina e norepinefrina e que também atuam nas
vias descendentes.?’ Acredita-se que esses neuromodulado-
res tratem a hipersensibilidade e a sensibilizacao central
observadas em pacientes com multiplos sintomas, inclusive
tosse cronica e hipersensibilidade laringea, assim como em
pacientes com dor neuropatica, e tém se tornado uma parte
importante da pratica de laringologistas e otorrinolaringo-
logistas. A gabapentina é atualmente recomendada pelo
American College of Chest Physicians para ser usado em
tosse cronica ndo explicada, enquanto tem sido observado
que antidepressivos triciclicos sdo eficazes em ambos, tosse
crénica’’ e globus, nos quais se observou que a amitriptilina
foi mais eficaz que o tratamento do refluxo.?

O mais importante é que existem alguns temas neurolo-
gicos comuns em muitas dessas queixas um tanto dispares
de cabeca e pescoco e que pode haver um processo unifica-
dor subjacente: ‘‘Hipersensibilidade laringofaringea cronica
ou neuropatia vagal’’. Embora o tratamento das condicoes
e sintomas especificos subjacentes seja necessario, o insu-
cesso da terapia deve levar a consideracdo do tratamento
com um neuromodulador e isso pode nao apenas levar a um
diagnostico mais definitivo, mas também pode proporcionar
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alivio para os pacientes, os quais muitas vezes o procuraram
por muito tempo.
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