ORGANO OFICIAL DE LA ORGANIZACION PANAMERICANA DE GASTROENTEROLOGIA
ORGANO OFICIAL DE LA SOCIEDAD DE GASTROENTEROLOGIA DEL PERU

Revista de )
Gastroenterologia

Del Peru

Articulos Originales en este nimero:

01
02

03

04
05

06

Sobrevida del adenocarcinoma ductal de pancreas

Doble revision de colon derecho vs revision simple
durante la colonoscopia para la deteccidn de pdlipos y
adenomas de colon: revision sistematica de la literatura

Factores de riesgo de fibrosis avanzada en enfermedad
hepatica esteatosica asociada a disfuncién metabolica en
pacientes con diabetes mellitus 2

Cuerpos extraiios en eséfago: revision de 84 casos

Colecistectomia como factor de riesgo para reflujo
duodenogastrico

Efectividad y seguridad de la biopsia hepatica guiada por
endosonografia en enfermedad hepética en un hospital
publico de nivel Il

ISSN Versién impresa: 1022-5129
ISSN Version electronica: 1609-722X

Volumen 43 - Numero 4
OCTUBRE - DICIEMBRE

2023




Revista de

del Peru

La REVISTA DE GASTROENTEROLOGIA DEL PERU, es la publicacién oficial de la Sociedad de Gastroenterologia del Pert, que
publica articulos originales, articulos de revision, reporte de casos, cartas e informacién general de la especialidad; dirigido a los
profesionales de la salud con especial interés en la gastroenterologia.

La Revista de Gastroenterologia del Per( es una publicacion de periodicidad trimestral y tiene como objetivo la publicacién de
articulos cientificos inéditos en el campo de la gastroenterologia, proporcionando informaciéon actualizada y relevante de la
especialidad y areas afines.

La Revista de Gastroenterologia del Per( publica articulos en dos idiomas, espafiol e inglés, a texto completo en la versién impresa y
electrénica. Los articulos cientificos son sometidos a revisores o arbitros nacionales e internacionales; especialistas que opinan bajo la
modalidad de doble ciego y de manera anénima sobre la calidad y validez de los mismos. El nimero de revisores depende del tipo
de articulo; dos revisores como minimo para articulos originales y uno como minimo para otros tipos de articulos.

Esta publicacién esta indizada en: MEDLINE (Index Medicus / U.S. National Library of Medicine), EMBASE (Excerpta Medica Database
/ Elsevier B.V.), HINARI (Health Internet Network Access to Research Initiative), DOAJ (Directory of Open Access Journal), LATINDEX
(Sistema Regional de Informacion en Linea para Revistas Cientificas en América Latina, el Caribe, Espafia y Portugal), SCiELO Per(
(Scientific Electronic Library Online), LILACS (Literatura Latinoamericana en Ciencias de la Salud), LIPECS (Literatura Peruana en
Ciencias de la Salud), SISBIB-UNMSM (Sistema de Bibliotecas Online de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos).

© Copyright 2023. Sociedad de Gastroenterologia del Peru.

Reservados todos los derechos. Ninguna parte de esta publicacién puede ser reproducida, transmitida en ningin formato y
medio alguno, electrénico o mecanico, incluyendo fotocopias, grabaciones o cualquier sistema de recuperacién de almacenaje de
informacion, sin la autorizacion por escrito del titular del Copyright.

La Revista no se hace responsable de las opiniones vertidas por los autores de los articulos publicados.

Depdsito Legal de la Biblioteca Nacional del Pert: 98-1175
ISSN Versién impresa: 1022-5129
ISSN Version electronica: 1609-722X

La versidn electronica esta disponible a texto completo en: https://revistagastroperu.com

Todas las suscripciones y cambios de direccién se deben enviar a:
Sociedad de Gastroenterologia del Peru

Juan de Aliaga N° 204, Magdalena.

Lima 17 - Peru.

Teléfono: 264-2488

Correo electrénico: revistagastro2011@gmail.com

MDC Direccion de Arte
Verdnica Calderén Caceres

Organo Oficial de la Sociedad de Gastroenterologia del Perd
[l Esta obra esta bajo una Licencia Creative Commons Atribucién 4.0 Internacional.



Comite Editorial

Editor Principal | Dr. Hugo Guillermo Cedrén Cheng
Universidad Peruana Cayetano Heredia

Clinica Anglo Americana

EDITORES ASOCIADOS

Augusto Vera Calderén
Clinica Ricardo Palma.

Maria Cecilia Cabrera Cabrejos
Hospital Guillermo Almenara. Universidad
Nacional Mayor de San Marcos.

Gerly Edson Guzman Calderén

Hospital Edgardo Rebagliati. Clinica Anglo
Americana. Universidad Peruana de Ciencias
Aplicadas.

Alejandro Piscoya Rivera

Hospital Guillermo Kaelin de la Fuente, EsSalud.

Chair of Guidelines Committee, WGO.

Max Yoza Yoshidaira
Clinica Delgado.

Javier Diaz Ferrer
Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins.
Clinica Internacional San Borja.

Harold Benites Goiii

Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins.
Sanna El Golf. Universidad San Ignacio de
Loyola.

Vanessa Valenzuela Granados

Hospital Alberto Leonardo Barton Thompson.
Andrea Carlin Ronquillo

Hospital Nacional Cayetano Heredia.

Clinica Javier Prado. Universidad Peruana
Cayetano Heredia.

Jorge Luis Espinoza Rios

Clinica San Felipe. Clinica Ricardo Palma.
Universidad Peruana Cayetano Heredia.

EDITOR BIOESTADISTICO

César Gutiérrez Villafuerte
Médico Epidemidlogo.
Universidad de Piura.

ASISTENTE EDITORIAL
Mg. Bertha Huarez Sosa

COMITE CONSULTIVO NACIONAL

Alejandro Bussalleu Rivera

Universidad Peruana Cayetano Heredia. Past
Presidente de la Sociedad de Gastroenterologia
del Per( y la Academia Nacional de Medicina.

Alvaro Celestino Fernandez

Fundador de la Revista de Gastroenterologia
del Perl. Past Presidente de la Sociedad de
Gastroenterologia del Peru.

Teresa Castillo Rosales
Gastroenteréloga. Doctora en Medicina.
Universidad Nacional Mayor de San Marcos.

Gloria Vargas Cardenas
Universidad San Martin de Porres. Lima, Peru.

Herman Vildézola Gonzales
Ex decano de la Facultad de Medicina de la
Universidad Nacional Mayor de San Marcos.

Alberto Zolezzi Francis

Asistente Servicio de Gastroenterologia Hospital
Maria Auxiliadora. Past Editor de la Revista de
Gastroenterologia del Peru.

Juan Combe Gutierrez
Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas.
Clinica San Felipe.

COMITE CONSULTIVO INTERNACIONAL

Manuel Barreiro De Acosta

Unidad de Enfermedad Inflamatoria Intestinal.
Hospital Clinico Universitario de Santiago de
Compostela. Past-President de GETECCU. Espaiia.

Maria Buti

Profesora de Medicina - Unidad de Hepatologia
- Hospital Universitario Valle Hebron. Barcelona.
Espafia.

Carla M. Dias

Gastroenterdloga Clinica Santa Paula. Presidenta
de la Sociedad Venezolana de Gastroenterologia.

Maria Teresa Galiano de Sanchez
Gastroenterologa. Clinicade Marly. Past Presidenta
delaAsociacion Colombiana de Gastroenterologia.

Klaus Monkemiiller

Profesor de Medicina Interna - Gastroenterologia
- Endoscopia Terapedtica e Infectologia. Virgina
Tech Carilion Hospital, Virgina, USA. University
of Belgrado, Serbia. Universidad de la Republica,
Montevideo, Uruguay. Director de endocollab.com.

Cadman Leggett

Profesor Asistente de Medicina. Division de
Gastroenterologia y Hepatologia. Clinica Mayo.
Rochester. Minnesota.

Carolina Olano

Universidad de la RepuUblica de Montevideo
- Uruguay. Secretaria General de la World
Gastroenterology Organisation.

William Otero Regino
Profesor Titular de Medicina de la Universidad
Nacional de Colombia. Hospital Universitario
Nacional de Colombia.

Arnoldo Riquelme Pérez

Pontificia Universidad Catdlica de Chile. Miembro
del Comité de Expertos de la OMS en el grupo de
Infecciones y Cancer. Presidente OPGE.

Martin Tagle Arréspide
Gastroenterdlogo - Hepatol6go en Gastro Health
- Miami. Estados Unidos.

Augusto Villaverde

Gastroenterdlogo del Hospital Italiano de Buenos
Aires. Director del fellowship de Ecoendoscopiay
docente del fellowship de ERCP.



Volimen 43 Numero 4

EDITORIAL / EDITORIAL

La misma enfermedad, nomenclatura cambiante
Same disease, changing nomenclature
Martin Tagle Arréspide

ARTICULOS ORIGINALES / ORIGINAL PAPERS

Sobrevida del adenocarcinoma ductal de pancreas

Survival of patients with pancreatic ductal adenocarcinoma
Javier Targarona, Luis Rivero, Guillermo Coayla, Gilbert Roman, Diego Rivas, Sebastian Legua, Roberto Carrasco

Doble revisién de colon derecho vs revision simple durante la colonoscopia para la deteccion de podlipos y
adenomas de colon: revision sistematica de la literatura

Double review of the right colon vs single review during colonoscopy for the detection of colon polyps and
adenomas: systematic review of the literature

Erlison Mauricio Daza Castro, Alberto Ramon Torres Lépez, Diego Aponte, Jose Nicolas Rocha Rodriguez, Luis Carlos
Sabbagh

Factores de riesgo de fibrosis avanzada en enfermedad hepética esteatdsica asociada a disfuncién metabdlica
en pacientes con diabetes mellitus 2

Risk factors for advanced fibrosis in metabolic dysfunction-associated steatotic liver disease in patients with
diabetes mellitus type 2

Gonzalo Miranda Manrique, Herman Vildézola Gonzales

Cuerpos extrafios en esofago: revision de 84 casos
Esophageal foreign bodies: review of 84 cases

Cristian Fl6rez Sarmiento, Viviana Parra Izquierdo, Juan Sebastian Frias Ordofiez, Jesus David Castillo, Eliana Murcia Monroy,
Lidsay Delgado Cardona, Charlyn Stefani Rodriguez

Colecistectomia como factor de riesgo para reflujo duodenogastrico
Cholecystectomy as a risk factor for duodenogastric reflux
Edgard Chavez-Mendoza, Victor Parra-Pérez

Efectividad y seguridad de la biopsia hepatica guiada por endosonografia en enfermedad hepética en un
hospital publico de nivel IlI
Effectiveness and safety of endosonography-guided liver biopsy in liver disease at a level Ill public hospital

Bruno Li Salvatierra, Lesly Calixto-Aguilar, Wilder Ramos-Castillo, Alfonso Chacaltana Mendoza

295




296

ARTICULO DE REVISION / REVIEW ARTICLES

Proteccion radiolégica en endoscopia
Radiation protection in endoscopy

Asadur J. Tchekmedyian, Jean-Marc Dumonceau, Francisco Javier Rosales Espizua, Luciano Andrey Ferreira Bicalho, Eliseo
Vafio

REPORTES DE CASOS / CASE REPORTS

Hemorragia digestiva como forma de presentacion poco usual de amiloidosis intestinal primaria: reporte de
caso

Gastrointestinal hemorrhage as an uncommon form of presentation of primary intestinal amyloidosis: case
report

Jorge Luis Fernandez Luque, Juan Eloy Paredes Méndez, Ricardo Alejandro Rocha Bolafios, Jéssica Tatheana Matheus
Sairitupac

Antral plexiform fibromyxoma: case report of a rare mesenchymal neoplasm
Fibromixoma plexiforme antral: reporte de caso de una neoplasia mesenquimal rara

Carlos Eduardo Oliveira dos Santos, Daniele Malaman, Ivan David Arciniegas Sanmartin, Pedro Aleixo, Cesar Vivian Lopes,
Julio Carlos Pereira-Lima

Endoscopic ultrasound-guided celiac plexus neurolysis in pancreatic cancer-associated pain: different
technical approaches in three challenging cases

Neurdlisis del plexo celiaco guiada por ecoendoscopia en el dolor asociado al cdncer del pdncreas: diferentes
técnicas en tres casos desafiantes
Bruno Li Salvatierra, Lesly Calixto-Aguilar, Eloy F. Ruiz

Colangiopatia hipertensiva portal por transformacién portal cavernomatosa de origen no cirrdtica: a
propésito de un caso

Hypertensive portal cholangiopathy due to portal cavernomatous transformation of non-cirrhotic origin: a case
report

Juan Sebastidn Frias Ordofez, Carlos Mauricio Martinez Montalvo, Gabriela Guerrero, Oscar Fernando Ruiz
Morales, Martin Alonso Gémez Zuleta

Colecistectomia con exploracién de vias biliares laparoscépica en paciente con situs inversus totalis
Laparoscopic cholecystectomy with common bile duct exploration in situs inversus totalis patient
Hubert James Mendoza Rojas, Carlos Martinez Cevallos, Junior Raul Hinojo Chanco

Dolor toracico severo tras retencién de capsula inaldmbrica de pH
Severe chest pain after retention of wireless pH capsule
Calixto Duarte-Chang, Julio Zuniga Cisneros

CARTA AL EDITOR / REVIEW ARTICLES

Terapia cuddruple contra Helicobacter pylori ante la resistencia antibidtica peruana
Quadruple therapy against Helicobacter pylori in the face of Peruvian antibiotic resistance
Aida Vanessa Paucar Ayala, Emma Fiorella Reynaga Atoche, Pedro Jaime Chunga Tume

INSTRUCCIONES PARA LOS AUTORES / INSTRUCTIONS FOR THE AUTHORS




© 2023 Sociedad de Gastroenterologia del Per(i

La misma enfermedad, nhomenclatura cambiante

Same disease, changing nomenclature

Martin Tagle Arrospide’?2°

t Grupo GastroHealth. Miami, FL, USA.
2 Universidad Peruana Cayetano Heredia. Lima, Peru.
2 Gastroenterélogo-Hepatdlogo, ® Profesor asociado de Medicina.

Recibido: 23/11/2023 - Aprobado: 07/12/2023

En el afo 1980, Ludwig et al. @ describieron la histologia
hepética en pacientes obesos y diabéticos que sin
haber consumido alcohol en cantidades significativas,
presentaban caracteristicas casi idénticas a las de aquellas
personas que bebian en exceso, es decir, balonizacion de
hepatocitos, cuerpos de Mallory, fibrosis perisinusoidal,
infiltrado inflamatorio y esteatosis macrovesicular,
acufiando el acronimo NASH (non alcoholic steatohepatitis).
Posteriormente, en 1986, Schafner et al. @ introdujeron
el término non alcoholic fatty liver disease (NAFLD) que
describia mas ampliamente el espectro histoloégico de
la enfermedad, no solo incluyendo a aquellos pacientes
que en la biopsia hepatica exhibian inflamacién como
el descrito por Ludwig (NASH), sino también esteatosis
hepética simple sin componente inflamatorio. En este
articulo nos referiremos a estas entidades y los cambios
recientes en la nomenclatura con sus acrénimos originales
en inglés.

Es ampliamente reconocido que el interés vy
las publicaciones sobre NAFLD han aumentado
significativamente, lo que refleja la creciente conciencia
de la prevalencia y el impacto de la enfermedad, al punto
que actualmente es la enfermedad hepatica crénica mas
comun, afectando a un tercio de la poblacién mundial,
especialmente a diabéticos ©. La enfermedad conocida
como NAFLD viene siendo sujeto de miles de articulos de
investigacién en todos los campos de la ciencia médica
en las Ultimas décadas, reconociéndose ampliamente
su intima relacién con la insulino-resistencia, obesidad,
hipertrigliceridemia, y sindrome metabdlico en general #3.
Sin embargo, hacia comienzos de esta Ultima década se
comenzd a cuestionar la validez cientifica de los términos
NAFLD y NASH, que no eran definidos por lo que son sino
por lo que no son. Es decir, ;cémo era posible que una
enfermedad tan seria y prevalente se defina solamente por

descarte del uso de alcohol, sin tener en cuenta lo medular,
gue es una alteracién del metabolismo?

Con esto en mente, en el afio 2020 un panel de
expertos definié la enfermedad como MAFLD (metabolic
dysfunction-associated fatty liver disease, o enfermedad
hepética grasa asociada a disfuncion metabdlica) ©. Esta
nueva definicidn enfatizaba en forma positiva, el rol crucial
de las alteraciones metabdlicas que afectan a la mayoria
de estos pacientes. Asi, mientras el término NAFLD se
basaba solamente en la presencia de esteatosis hepatica
excluyendo el consumo excesivo de alcohol (habiendo
discrepancias en la definicion de cantidades de alcohol
consideradas como excesivas segun diferentes estudios),
MAFLD incorporaba formalmente los criterios que definen
la disfuncion metabdlica (Tabla 1).

Si bien el término MAFLD signific6 un importante
avance en la definicion de la enfermedad y fue aceptado
por algunos, surgieron preocupaciones sobre la
concomitancia de etiologias en una misma persona, el
continuo uso del término "fatty" (graso) fue considerado
estigmatizante por muchos, y el criterio fijado para definir
disfuncion metabdlica con un minimo de 2 factores de
riesgo fue considerado demasiado restrictivo. Otra critica
que surgi6 ante la definicion de MAFLD fue el hecho de
haberse omitido considerar el consumo de alcohol en la
poblacion a definir. Estas preocupaciones llevaron a un
esfuerzo multilateral bajo los auspicios de la Asociacion
Americana para el Estudio de las Enfermedades del
Higado (AASLD) y la Asociacién Europea para el Estudio
del Higado (EASL), en colaboracién con la Asociacién
Latinoamericana para el Estudio del Higado (ALEH), con
la participacion de profesionales académicos de todo
el mundo, incluidos hepatélogos, gastroenterdlogos,
pediatras, endocrindlogos, hepatopatélogos y expertos en

Citar como: Tagle Arréspide M. La misma enfermedad, nomenclatura cambiante. Rev Gastroenterol Peru. 2023;43(4):297-9. doi: 10.47892/
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Tabla 1. Definicion de MAFLD.

Tagle Arrospide M

Tabla 2. Definicion de MASLD.

Presencia de esteatosis hepatica (por estudio de imagenes, biopsia hepatica o
biomarcadores), con obesidad / sobrepeso (definida como IMC > 25 kg/m? en
caucasicos 0 > 23 kg/m? en asiaticos) y/o diabetes mellitus tipo 2 o personas
con peso normal (IMC < 25 kg/m? en caucasicos o < 23 kg/m? en asiaticos)
que ademas cumplan al menos dos de los siguientes criterios metabdlicos
de riesgo:

+  Circunferencia de cintura = 102/88 cm en hombres y mujeres caucasicos/
as (0 =90/80 cm en hombres y mujeres asiaticos/as).

+  Presion arterial = 130/85 mmHg o con tratamiento especifico.
+  Triglicéridos plasmaticos 2150 mg/dl o con tratamiento especifico.

+  Colesterol HDL < 40 mg/dl para hombres y < 50 mg/dl para mujeres o con
tratamiento especifico.

+  Prediabetes (glicemia en ayunas 100 a 125 mg/dl o glicemia 2 horas post
administracion de glucosa oral 140 - 199 mg/dL o0 HbA1c 5,7 a 6,4%

+  Score HOMA = 2,5.
+ Nivel de proteina C: Reactiva altamente sensible > 2 mg/L.

salud publica y obesidad, junto con colegas de la industria,
organismos reguladores y organizaciones de defensa de
pacientes, para abordar estas preocupaciones y llegar a
un consenso sobre un cambio en la nomenclatura y los
criterios diagnoésticos de la enfermedad. La reunion se
llevoé a cabo entre finales de 2021 y comienzos de 2022,
involucrando a un total de 236 panelistas de 56 paises,
participando en cuatro rondas de encuestas en linea y dos
reuniones hibridas .

A la eliminacion del prefijo pre existente non-alcoholic
en la definicion de NAFLD, -ya considerado en la definicion
de MAFLD- © [e sigui6 otra modificacién en el consenso
mencionado: se consideré por mayoria que la palabra
“fatty” (graso) era peyorativa y estigmatizante. Es por eso
que se acordd reemplazar la palabra “fatty” por “steatotic”
(esteatdsico). La segunda modificacién surgida del
consenso, fue la de la simplificacién y al mismo tiempo
liberalizacion de los criterios metabdlicos en comparacion
con los considerados en la definicién de MAFLD,
eliminadndose los criterios HOMA y proteina C reactiva,
considerando suficiente cumplir con uno o més de los
criterios listados. Asi surge el término MASLD (metabolic
dysfunction- associated steatotic liver disease) (Tabla 2).

Tabla 3. Comparacion entre las 3 definiciones discutidas.

Evidencia de esteatosis hepatica en adultos por imagenes, histologia o
biomarcadores, que cumplan con al menos uno de los siguientes criterios
metabdlicos de riesgo:

* IMC = 25 kg/m2 (= 23 kg/m? en Asia) o circunferencia de
cintura 94/80 cm en hombres y mujeres o ajustada por raza.

* Glicemia en ayunas = 100 mg/dL o 2-h post administracién de
glucosa oral = 140 mg/dL o HbA1c = 5,7% o diabetes mellitus
tipo 2 o tratamiento especifico.

» Presion arterial > 130/85 mmHg o tratamiento anti hipertensivo
especifico.

» Triglicéridos plasmaticos = 150 mg/dI
especifico.

» Colesterol HDL < 40 mg/dl para hombres y < 50 mg/dl para
mujeres o con tratamiento especifico.

o con tratamiento

La tercera modificacion importante fue la inclusién
del consumo de alcohol en forma semi cuantitativa
en la definicién, pudiéndose categorizar mejor y mas
especificamente a aquellas personas que teniendo
alteraciones metabdlicas consumen ademas cantidades
variables de alcohol, definiendo asi una categoria de
esteatosis hepatica mixta, definida como Met-ALD (MASLD
and increased alcohol intake). Se reconoce asi un espectro
a través del cual la influencia del componente metabdlico
o del uso del alcohol puede variar, sugiriendo incorporar
incluso cantidades diarias o semanales de alcohol que
permitan semi cuantificar el predominio de uno u otro
componente. Finalmente, se tuvo en cuenta que puede
haber otras etiologias que caen dentro del amplio término
de esteatosis hepatica como por ejemplo aquella que es
inducida por medicamentos, enfermedades genéticas
como enfermedad de Wilson, abetalipoproteinemia, y
otras enfermedades hepéticas especificas que cursan
ademas con esteatosis (VIH, hepatitis C, enfermedad
celiaca, malnutricion, etc) o la coexistencia de MASLD
con otras enfermedades hepaticas. Luego de todas
estas consideraciones se acordé que el término general
seria steatotic liver disease (SLD) o enfermedad hepatica
esteatdsica (Figura 1). La Tabla 3 compara las definiciones
de NAFLD, MAFLD y MASLD.

NAFLD (1986)

MAFLD (2020)

MASLD (2023)

Esteatosis hepatica en pacientes
obesos y/o con diabetes mellitus
tipo 2, o con peso normal, pero
cumpliendo 2 criterios de disfuncion
metabélica* y que no utilicen
alcohol en forma significativa

Ver Tabla 1 (incluye indice HOMA y
proteina C reactiva ultrasensible

Menciona a caucasicos y asiaticos
solamente como grupos étnicos

Esteatosis hepatica en au-

Definicion sencia de consumo excesivo
de alcohol (no definido)

Criterios de disfuncién .

metabolica* No mencionados

Se menciona solo como
criterio de definicién y al
mismo tiempo de exclusion,
no especificando cantidades

Uso del alcohol

Contexto general Entidad aislada

No se especifica

Entidad aislada

Esteatosis hepatica en cualquier persona que cumpla
€on uno o mas criterios de disfuncion metabdlica®. Se
elimina el término “fatty” y se incluye la palabra “steatotic”
por considerarlo no estigmatizante. El uso del alcohol
se define por primera vez en los criterios diagnésticos en
forma positiva y detallada

Ver Tabla 2 (se menciona ajuste por raza en los
parametros, no se incluye HOMA ni proteina C reactiva)

Simplifica los parametros de glicemia y HbA1c para
diabéticos y prediabéticos

Incorpora paradmetros de uso semanal o diario, y permite
la coexistencia formas de sobreposicidn entre disfuncién
metabolica y uso de alcohol

Es parte de un grupo de enfermedades bajo el gran térmi-
no “enfermedad hepatica esteatdsica”

Rev Gastroenterol Peru. 2023;43(4):297-9
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Enfermedad hepatica esteatdsica

(SLD)

v v

Enfermedad hepatica

MASLD y consumo incrementado de alcohol

esteatosica asociada a (MetALD)
disfuncién Metabdlica
(MASLD) MASLD ALD
predominante predominante
1401210 210 280 350/420
Disfuncion Ingesta semanal de alcohol (g)
metabdlica asociada a
esteatohepatitis MASLD ALD
(MASH) predominante predominante
20/30 30 40 50/60

Ingesta diaria promedio de alcohol (g)

Adaptado de Rinella et al. @

Figura 1. Nueva clasificacion de los distintos tipos de esteatosis hepatica.

En conclusion, ambos consensos que cambiaron la
clasica definicion de NAFLD por MAFLD y posteriormente
MASLD representan un hito en nuestro entendimiento
y enfoque de esta verdadera epidemia mundial,
permitiendo diagnosticar a mas pacientes y de una
manera mas precisa, y al mismo tiempo mejorar la
integracion entre las diferentes especialidades que tienen
relacion con las alteraciones del metabolismo (medicina
interna, gastroenterologia, cardiologia, endocrinologia,
entre otras). Es nuestra obligacion como especialistas
poner en practica estos nuevos conceptos y compartirlos
con la comunidad médica y la poblacion general,
contribuyendo asi a la deteccidén precoz y prevencion de
las complicaciones cardiometabdlicas y hepéticas de esta
entidad potencialmente fatal.
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RESUMEN

Objetivo: El objetivo de este trabajo es analizar la presentacién epidemioldgica y la sobrevida de los pacientes con adenocarcinoma
ductal de pancreas de acuerdo con su estadio clinico y al tipo de intervencion realizada, en una cohorte de pacientes atendidos en una
clinica en Lima, Perd. Materiales y métodos: Estudio de cohortes retrospectivas que evalub desde enero del 2015 a febrero del 2021 a
pacientes con diagnostico de adenocarcinoma ductal de pancreas considerando diversos factores epidemiolégicos, radiologicos, estadiaje
oncolégico, haber recibido quimioterapia neoadyuvante o adyuvante, haber sido sometidos a cirugia y la sobrevida posterior a alguna de
las intervenciones realizadas. Resultados: De los 249 pacientes analizados, se encontré que 75 de ellos requerian cirugia resectiva. Entre los
principales resultados obtenidos, se observd que aquellos con un nivel de CA 19-9 menor a 200 U/mL presentaban una media de sobrevida
mas alta en comparacion con aquellos cuyo nivel de CA 19-9 era superior a 200 U/mL (HR: 1,96; 1C95%: 0,18-0,53; p<0,001). Asimismo,
al comparar a los pacientes segln su etapa, se encontré que aquellos con tumores resecables tenian una media de sobrevida de 37,72
meses, mientras que aquellos con tumores localmente avanzados tenian una media de sobrevida de 13,47 meses y aquellos con tumores
metastasicos tenian una media de sobrevida de 7,69 meses (HR: 0,87; 1C95%: 0,31-0,25; p<0,001). Igualmente, se observd que recibir
tratamiento neoadyuvante se asociaba con un mejor pronoéstico de sobrevida para los pacientes (HR: 0,32; 1C95%: 0,19-0,53; p<0,001).
Asimismo, se llevaron a cabo 5 pancreatectomias con reseccidn metastasica en pacientes oligometastasicos tratados con quimioterapia de
rescate, y se encontrd que la media de sobrevida para estos pacientes fue de 22,51 meses. Conclusion: La cirugia resectiva en un estadio
clinico temprano , presentar valores de CA 19-9 por debajo de 200 U/mL y haber recibido quimioterapia neoadyuvante se correlaciona
estadisticamente con una mayor esperanza de sobrevida.

Palabras clave: Sobrevida;, Adenocarcinoma ductal pancreas; Neoplasia pancredtica; Quimioterapia (fuente: DeCS-Bireme).

ABSTRACT

Objective: The objective of this study is to analyze the epidemiological presentation and survival of patients with pancreatic ductal
adenocarcinoma according to their clinical stage and the type of intervention performed, in a cohort of patients treated at a clinic in
Lima, Peru. Materials and methods: A retrospective cohort study evaluated patients diagnosed with pancreatic ductal adenocarcinoma
from January 2015 to February 2021, considering various epidemiological factors, radiological findings, oncological staging, receipt of
neoadjuvant or adjuvant chemotherapy, undergoing surgery, and post-intervention survival. Results: Out of the 249 patients analyzed,
75 of them required resective surgery. Among the main findings, it was observed that those with a CA 19-9 level below 200 U/mL had a
higher median survival compared to those with a CA 19-9 level above 200 U/mL (HR: 1.96; 95% Cl: 0.18-0.53; p<0.001). Furthermore, when
comparing patients according to their stage, those with resectable tumors had a median survival of 37.72 months, while those with locally
advanced tumors had a median survival of 13.47 months, and those with metastatic tumors had a median survival of 7.69 months (HR: 0.87;
95% Cl: 0.31-0.25; p<0.001). Additionally, receiving neoadjuvant treatment was associated with a better prognosis of survival for patients
(HR: 0.32; 95% CI: 0.19-0.53; p<0.001). Furthermore, 5 pancreatectomies with metastatic resection were performed in oligometastatic
patients treated with salvage chemotherapy, and the median survival for these patients was 22.51 months. Conclusion: Resective surgery
at an early clinical stage, CA 19-9 levels below 200 U/mL, and receiving neoadjuvant chemotherapy are statistically correlated with a higher
overall survival.

Keywords: Survival; Carcinoma, pancreatic ductal; Pancreatic neoplasms; Drug therapy (source: MeSH NLM).

INTRODUCCION casos, yendo de 195 000 a 448 000 casos de 1990 a 2017

respectivamente Se estima que la incidencia de esta
El cancer de pancreas es una de las neoplasias malignas  patologia aumente a 18,6 por cada 100 mil habitantes con
con peor prondstico en términos de sobrevida global,  un crecimiento anual promedio de 1,1% hacia el afio 2050.
la cual se ha incrementado 2,3 veces en el nimero de  Esta neoplasia ocupa el cuarto lugar como causa general
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de muerte en USA y Europa, y se espera que para el afio
2030 sea la segunda causa global de muerte por cancer,
luego del cancer de pulmén @3,

Este terrible panorama que presenta el cancer de
pancreas se debe al diagndstico tardio de la enfermedad,
a una biologia muy agresiva y heterogénea, asi como a
una falta de respuesta a los agentes antineoplasicos, lo
que conlleva a una rapida progresion de la enfermedad y
eventualmente la muerte @.

Se estima que el 90% de los casos de cancer de pancreas
se originan por mutaciones espontaneas, mientras que el
10% de ellos tienen una base hereditaria. El tabaquismo
es el factor de riesgo mas importante para el desarrollo
de esta enfermedad, duplicando el riesgo de este en
fumadores; Igualmente la obesidad se ha asociado a
una mayor incidencia de cancer de pancreas en estudios
epidemiologicos ©9.

El cancer de pancreas es mas frecuente en pacientes
adultos mayores con un pico de incidencia entre los 60 y
80 afios y una edad media de 73 afios. El pico de incidencia
varia segun el sexo estando este entre los 65-69 afios en
varones y entre los 75-79 afios en mujeres. Es importante
sefialar que mas del 90% de los casos son diagnosticados
después de los 50 afos 7.

En el Pery, la incidencia de cancer de pancreas es de 3,9
casos por 100 mil habitantes con una distribucion similar
entre hombres y mujeres con una media de edad de
presentacion de 70 afos. Se estima que en el afio 2020 se

Targarona J, et al.

registraron en el Perd 1606 nuevos casos y 1540 fallecidos
por esta patologia representando el 4,4% del total de
fallecidos por neoplasias malignas en el pais 1012,

Por estas razones creemos que es importante contribuir
con el conocimiento de esta patologia en nuestro
pais, por lo que nuestro objetivo es analizar la analizar
la presentacion epidemioldgica y la sobrevida de los
pacientes con adenocarcinoma ductal de pancreas en una
serie de pacientes tratados en la Clinica Delgado AUNA de
Lima Perd, en el periodo 2015 al 2021.

MATERIALES Y METODOS

Se realizd un andlisis de cohorte retrospectivo de los
pacientes con el diagnostico anatomopatologico de
adenocarcinoma ductal de pancreas que fueron atendidos
en la Clinica Delgado AUNA en el periodo comprendido
entre enero del 2015 y febrero del 2021.

Los factores que se evaluaron incluyeron la edad, el sexo,
el estadio clinico-radiolégico al momento del ingreso,
la sintomatologia, el tamafio del tumor, el tabaquismo,
la obesidad, la localizacién de la lesion, el tratamiento
quirdrgico, la quimioterapia antes o después de la cirugia,
y la supervivencia global segun el estadio.

Se clasifico el estadio de los pacientes segin las
imagenes  (estadio  clinico-radiolégico  utilizando
resonancia magnética y/o tomografia computarizada)
como resecables, borderline, localmente avanzados o
metastasicos, segun la clasificacién de la NCCN (Tabla 1).

Tabla 1. Clasificacion segun el estado de resecabilidad en adenocarcinoma de pancreas.

Estado de resecabilidad

Arterial

Venoso

Resecable

Cabeza de pancreas/ Proceso uncinado

Tumor sélido en contacto con AHC sin extensiona TC o a la
bifurcacion de la AH

Tumor sdlido en contacto con AMS en < 180°
Tumor sdlido en contacto con la variante arterial anatémica
Cuerpo o cola de pancreas

Resecable borderline

No contacto del tumor con arteria: tronco celiaco (TC), arteria
mesentérica superior (AMS) o arteria hepatica comin (AHC)

No contacto del tumor con la vena
mesentérica superior (VMS) o vena
portal (VP) o contacto en < 180° sin

irregularidad del contorno de la vena.

Tumor sélido en contacto con VMS o
VP en > 180°, contacto en < 180° sin
irregularidad del contorno de la vena o
trombosis venosa pero con adecuado
vaso proximal o distal del lugar.

Tumor sélido en contacto con vena
cava inferior (VCI)

Tumor sélido en contacto con TC en < 180°

Tumor sélido en contacto con TC en > 180° sin compromiso de
la aorta ni la arteria gastroduodenal

Cabeza de pancreas/ Proceso uncinado
Tumor sélido en contacto con AMS en > 180°

Tumor sélido en contacto con TC en > 180°
Cuerpo o cola de pancreas

Localmente avanzado

VMS/VP irreconstructible debido al
compromiso tumoral u oclusion

Tumor sélido en contacto en > 180° con laAMS o TC
Tumor sélido en contacto con TC y compromiso de la aorta

Fuente: Adaptado de Pancreatic Adenocarcinoma. NCCN Guidelines, version 1.2021.
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Se defini6 la oligometéastasis como la presencia de
metastasis en un solo 6érgano y en un nimero no mayor
a 4. Se evaluaron los niveles de CA 19-9 al momento
del diagndstico o al ingreso a nuestra institucion. En
los pacientes ictéricos, el valor de CA19-9 se considerd
Unicamente en aquellos casos en los que la bilirrubina total
fuera menor a 2 U/mL.

La neoadyuvancia, que se define como el tratamiento
guimioterapico previo a la reseccién quirirgica en
pacientes oncoldgicos, se indicé a aquellos pacientes que
presentaban un tumor resecable de alto riesgo (CA 19-9
mayor a 500 U/ml) o aquellos que presentaban un tumor
resecable borderline (BR) o localmente avanzado.

La mortalidad operatoria se defini6 como cualquier
muerte ocurrida dentro de los 90 dias posteriores a la
cirugia o durante la hospitalizacion, sin importar el tiempo
transcurrido desde la realizacion de la cirugia.

Analisis estadistico

Se realizaron estadisticas descriptivas (conteos vy
porcentajes) para las variables categéricas y se estimaron
promedios y rango para las variables cuantitativas. La
supervivencia fue estimada con el método de Kaplan Meier
y se usd la prueba de logrank para determinar diferencias
estadisticamente significativas. La supervivencia fue
calculada desde la fecha de diagnodstico hasta la fecha de
fallecimiento para los pacientes muertos o fecha de cierre
del estudio para los pacientes vivos.

Se realizaron evaluaciones de los supuestos de
proporcionalidad de riesgos mediante el uso de gréaficos
de log-log de supervivencia en el analisis de Cox.

Consideraciones éticas

Dado que se trata de un analisis de datos secundarios,
se ha garantizado con rigurosidad la integridad de los
pacientes, manteniendo su anonimato y respetando
los principios éticos fundamentales. El presente estudio
ha obtenido la aprobacién del Comité de Etica de la
Universidad Continental mediante el oficio N°0147-2023-
CIEI-UC, fechado el 23 de marzo de 2023.

RESULTADOS

En nuestra serie, se incluyeron 249 pacientes con el
diagnostico de adenocarcinoma ductal de péncreas.
Al examinar las caracteristicas demograficas de la
poblacion, se observéd que el género femenino fue el mas
predominante, representando el 56,24% del total. La edad
promedio de los pacientes fue de 67,23 afios (Tabla 2).

Entre los sintomas mas frecuentes se encontraron la
ictericia y el dolor. Sin embargo, al analizar los sintomas
segln la ubicacién del tumor, se observéd que, en los
pacientes con tumores en la cabeza del pancreas, el
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52,24% presenté ictericia y el 24,63% experimentd dolor
abdominal. Por otro lado, en los casos en los que el tumor
se localizaba en el cuerpo y la cola del pancreas, solo el
4,35% y el 2,7% mostraron ictericia, respectivamente,
mientras que el 36,96% y el 62,16% experimentaron dolor
abdominal.

En relacion con los factores de riesgo para el
adenocarcinoma de pancreas, el tabaquismo fue el mas
prevalente, afectando al 17,97% de los pacientes. En
segundo lugar, la obesidad estuvo presente en el 13,81%
de los casos.

Al evaluar el estadio clinico-radiolégico al momento
del diagnéstico, se observé que el 28,27% se presentaron
en un estadio resecable, 23,36 % se presentaron con un
estadio borderline y/o localmente avanzado y 48,36%
fueron etiquetados con un estadio metastasico.

De los 87 pacientes diagnosticados como resecables en

las imagenes, 81 (93%) fueron sometidos a cirugia, 6 de
ellos no fueron operados por que presentaban mal estado

Tabla 2. Caracteristicas epidemioldgicas de la muestra estudiada (n=234)t

Caracteristicas n (%)
Edad 67,23 + 12,03
Sexo
Femenino 136 (56,24)
Masculino 13 (45,38)
Uso de tabaco
No 178 (82,03)
Si 39 (17,97)
Tamafio Tumoral (imagenes) en cm. 3,64 + 1,35
Sintomatologia al inicio de la enfermedad
Asintomatico 34 (14,41)
Dolor Abdominal 6 (2,54)
Ictericia 80 (33,90)
Dolor Abdominal 83 (35,17)
Dispepsia 8 (3,39)
Baja de Peso 3 (1,27)
Otros 22 (9,32)
Obesidad
No 181 (86,19)
Si 29 (13,81)
Localizacion tumoral
Cuerpo 48 (20,96)
Cabeza 143 (62,45)
Cola 38 (16,59)

* Media + desviacion estandar.
T Algunas variables pueden sumar menos de 234 por datos faltantes.

https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1532 @)


https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1532

Sobrevida del adenocarcinoma ductal de pancreas

Targarona J, et al.

Tabla 3. Cuadro comparativo entre tumores resecables, localmente avanzados y metastasicos.

Resecable Localmente avanzado Metastasico
n=69 (28,27%) n=57 (23,36%) n=118 (48,36%) p valor

Reseccion tumoral

No 6 (8,70) 54 (94,74) 109 (92,37) <0,001*

Si 63 (91,30) 3(5,26) 9(7,63)
Edad*** 66,17+12,56 68,07+11,87 67,19 +11,93 0,6810*
Sexo 0,051*

Femenino 36 (52,17) 39 (68,42) 58 (49,15)

Masculino 33 (47,83) 18 (31,58) 60 (50,85)
Tamario (mm) 29,91+ 13,09 32,00+2,83 30,71+ 12,46 0,9655*
Ca 19-9 (U/mL)** 346,43+29,91 2073,25+3994,26 4239,54+10662,11 0,0048*
Sobrevida (dias)*** 736,07+840,72 405,18+3994,25 306,27+ 10622,11 <0,001*

* Test de Chi? o Fisher
** ANOVA
*** Media + desviacion standard

general, se negaron a la cirugia o fueron enviados a terapia
neoadyuvante por tener un marcador mayor a 500 U/mL.
Sélo en 62 pacientes (76%) sometidos a cirugia se pudo
completar una reseccion.

De 66 casos catalogados como BR y/o Localmente
avanzado en las iméagenes, 31 (47%) fueron sometidos a
cirugia, de estos 11 fueron metastasico.

Cincuenta y siete (59%) pacientes de los 96 con
sospecha de enfermedad metastasica en las imagenes,
fueron operados, existiendo 6 casos (5%) sin evidencia de
metastasis durante el acto quirdrgico, los cuales fueron
resecados (Tabla 3).

El estadio clinico radioldgico al ingreso se modificé en
muchos casos por los hallazgos encontrados durante la
laparoscopia y/o la cirugia como describimos anteriormente,
siendo en total 110 los pacientes considerados en estadio
metastasico, 62 pacientes en estadios localmente avanzados
y 69 en estadios resecables quirdrgicamente.

El nivel del marcador tumoral CA 19-9 se encontré
elevado por encima de los valores de referencia en el 77%
de los pacientes.

Se encontré una diferencia significativa del valor
del marcador tumoral Ca 19-9 en relacion con el
estadio clinico radioldgico, pues los pacientes con la
condicién de enfermedad resecable tenian un nivel
promedio de 339 U/mL (0-6000 U/mL), aquellos con
enfermedad localmente avanzada un nivel promedio de
2073 U/ mL (0,72-18 000 U/mL) y los de enfermedad
metastasica un valor de 4011 U/mL (0,65-77 000 U/mL).

En cuanto las cirugias realizadas, se efectud cirugia
resectiva en 75 pacientes, en 54 (72%) casos se realizd
duodenopancreatectomia, en 19 (25%) casos se realizd
una pancreatectomia distal y en 2 (3%) casos fue
pancreatectomia total.

@ nhitps;//doiorg/10.47892/rgp.2023.434.1532

En 5 pacientes con oligometastasis se realizé una
pancreatectomia con reseccion de metastasis luego de que
recibieran tratamiento de rescate con quimioterapia.

Se inicié un tratamiento neoadyuvante en 34 pacientes,
en 14 (41%) pudo realizarse la reseccion quirdrgica, de este
grupo no todos completaron la neoadyuvancia debido a
complicaciones como toxicidad, sepsis, obstruccion intestinal.

El valor del CA19-9 podria ser un factor independiente
de sobrevida en los pacientes resecables con cancer de
pancreas, pudimos ver que los pacientes resecables con un
Ca 19-9 mayor de 200 U/mL tenian una media de sobrevida
mas corta (27,99 meses) que los resecados con Ca 19-9
menorde 200 U/mL (37,72 meses) (Figura 1), debidoaquela
NCCN considera como punto de corte el valor de 500 U/mL.

Al relacionar el tamafio del tumor con el estadio
clinico, se comprobé la asociacién que a mas avanzada la
enfermedad, mayor el tamafio tumoral, sin embargo, no
se encontro asociacion estadisticamente significativa en la
sobrevida al realizar regresion Cox con la variante tamafio
tumoral.
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Figura 1. Comparativa en curvas de Supervivencia entre pacientes resecados
con Ca 19-9 mayor o igual a 200 U/mL y Ca 19-9 menor de 200 U/mL.
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Figura 2. Curvas de supervivencia de Kaplan-Meier comparando pacientes
resecados y pacientes no resecados (Chi2=56,75; p< 0,0001).

Cuando evaluamos la sobrevida a largo plazo de los
pacientes comparando aquellos en los que el tumor fue
resecado en comparacion con los que no fueron resecados
usando la prueba de Chi? comprobandose la existencia
de diferencia estadisticamente significativa entre ambas
curvas, pues la curva de supervivencia de los resecados fue
mejor en relacién con los no resecados (p< 0,001) (Figura 2).

El analisis de comparacion de supervivencia en cada
grupo de acuerdo con el estadio se observé que los
pacientes con estadio metastasico presentaron una media
de supervivencia de 7,69 meses, los pacientes con estadio
localmente avanzado tuvieron una media de supervivencia
de 13,47 meses y los pacientes con estadio resecable
presentaron una media de supervivencia de 37,72 meses
(Figura 3).

En cuanto al andlisis de relacién entre variables y
supervivencia se utilizé la regresion de Cox, evidenciandose
que los pacientes con la condicion de “resecado” tiene
91,3% (1-0,870813=91,29) menos posibilidades de
morir (reduccion relativa de riesgo), siendo este hallazgo
estadisticamente significativo (p<0,001).
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Figura 4. Curvas de supervivencia de Kaplan-Meier comparando pacientes
resecados y pacientes no resecados (Chi2=56,75; p< 0,0001).
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Figura 3. Comparacion entre la curva de los pacientes resecables y los
pacientes metastasicos.

Cuando se compard si los pacientes sometidos a
neoadyuvancia y luego sometidos a reseccién tenian
mas sobrevida que los pacientes resecados de primera
intencion se aprecia que la curva de supervivencia Kaplan-
Meier de los pacientes con neoadyuvancia tuvieron
mejor expectativa de vida (mayor supervivencia) que los
que fueron sometidos a reseccion de primera intencion
(Figura 4).

De la misma manera, la neoadyuvancia presenta una
reduccion relativa de riesgo de mortalidad de 68,5% (1-
0,31511=68,489).

En el grupo de pacientes metastasicos (110 pacientes) se
destacaron 5 casos que presentaban oligometastasis, a los
cuales luego de recibir tratamiento con quimioterapia de
rescate y presentar una muy buena respuesta se les realizo
una pancreatectomia con reseccién completa, Estos casos
por ser una terapia no convencional previo a la cirugia,
se discutié y aprobd cada uno de ellos, siendo evaluados
por el grupo multidisciplinario de tumores pancreaticos.
Estos pacientes presentaron una sobrevida media de 22,51
meses.
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Figura 5. Comparacion entre la curva de los pacientes resecables y los
pacientes metastasicos.
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Al comparar la sobrevida de los pacientes
oligometastasicos que fueron resecados en comparacion
con los metastasicos sin reseccion, pudimos evidenciar que
los oligometastasicos que fueron sometidos a reseccién
tuvieron mejor expectativas de vida (mayor supervivencia)
que los pacientes metastasicos (Figura 5).

DISCUSION

En el presente trabajo realizamos una evaluacion
descriptiva de las caracteristicas clinico-patoldgicas del
adenocarcinoma ductal de pancreas en nuestra institucion
asi como de los factores asociados a la supervivencia de
los pacientes.

El pico de incidencia del cancer de pancreas que
observamos en el presente estudio se encuentra entre los
60 y 80 afios con una edad media de 71 afios @2, Esto se
correlaciona con algunas series observadas en Dinamarca
y en otros paises que muestran una distribucion similar en
cuanto a la edad de presentacién de esta patologia @4,

Existe una presentacion ligeramente mas alta en varones
(5,5 x 100 mil habitantes) que en mujeres (4 x 100 mil
habitantes). En nuestra casuistica el pico de edad fue de 67
afnos siendo los pacientes ligeramente mas jévenes, y al igual
que en el resto del mundo mas del 90% se presentd después
de los 50 afios 1. En cuanto al sexo se presentaron mas
frecuentemente en mujeres (55%) que en hombres (45%),
aunque este hallazgo no es estadisticamente significativo,
al igual que en las series observadas en otros paises @9,

El cancer de pancreas generalmente se presenta con
sintomas inespecificos a pesar de encontrarse en estadios
avanzados, siendo la sintomatologia mas frecuentemente
descrita la pérdida de peso, la anorexia, la ictericia y el dolor
abdominal. En nuestros casos la sintomatologia cambiaba
drasticamente de acuerdo con la localizacién del tumor,
siendo la ictericia la mas frecuente en mas de la mitad de
los casos, cuando el tumor se encontraba en la cabeza de
pancreas, mientras que cuando se localizaba en cuerpo y/o
cola fue el dolor el sintoma mas frecuente en el 53% de
los casos. Es la misma situacién que ha sido descrita por
autores en otros paises, donde se recomiendan pruebas
de descarte seriadas e inclusive inteligencia artificial para
identificar tempranamente el cadncer de pancreas, dado el
alto indice de portadores asintomaticos de esta patologia,
los cuales van a desarrollar sintomas de forma tardia, en el
proceso de la enfermedad @719,

Existe una fuerte asociacion entre el riesgo de desarrollar
cancer de pancreas y el tabaquismo, y se sabe que el
habito de fumar duplica el riesgo de este en fumadores,
siendo el factor ambiental méas importante en el desarrollo
de esta enfermedad, sin embargo, sélo el 18% de nuestros
pacientes eran fumadores 2029,

En este estudio encontramos que el 23% de los pacientes
con diagnoéstico histopatolégico de adenocarcinoma
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ductal de pancreas presentaba un marcador (CA 19-9)
dentro de los rangos normales (menor a 34 U/mL), lo cual
se correlaciona con diferentes publicaciones donde se
muestra que el CA 19-9 no tiene un rol en el screening
de pacientes asintomaticos, tampoco siendo de mucha
ayuda en el paciente sintomatico donde la sensibilidad
y especificidad de la prueba rodea los 79-81% y 82-90%
respectivamente 2223,

Los niveles de elevacion del CA 19-9 estan intimamente
relacionados al tamafo tumoral y al estadio, encontrandose
una correlacion directa entre el tamafio del tumor y el
CA 19-9, por ello, hoy en dia la utilidad méas grande del
marcador ca 19-9 radica en ser usado para el prondstico
siendo utilizado en el monitoreo de seguimiento de los
pacientes con terapia neoadyuvante o adyuvante ©4.
Ademas de ser utilizado para catalogar a los pacientes
resecables de alto riesgo (CA 19-9 > 500 U/mL) los cuales
deben de ir a neoadyuvancia, es por eso que llama la
atencién en este estudio, que los pacientes catalogados
como resecables que tenian un CA 19-9 pre operatorio
menor de 200 tenian una sobrevida estadisticamente
mayor que aquellos que presentaban un Ca 19-9 mayor
a 200 @2,

Cuando analizamos la efectividad de las imagenes
podemos ver que existia diferencias entre los hallazgos
operatorios y los reportes de imagenes previos, por lo
que de los tumores catalogados en el preoperatorio
como resecables solo en el 76% de ellos se pudo
completar la pancreatectomia. En este grupo de pacientes
catalogados como resecables que no se pudo efectuar
una pancreatectomia, el 47% fue por que presentaban
metastasis al momento de la cirugia; de la misma manera,
en los pacientes catalogados radiolégicamente como
metastasicos que fueron sometidos a laparoscopia, se
encontré6 que, en 6 casos, no presentaban metastasis,
por lo cual fueron sometidos a una pancreatectomia ©®.
Esto se puede evidenciar también en otras series de casos
similares, donde las tasas de metéastasis oculta pueden
llegar a 26% en relacion a lo encontrado en los estudios
preoperatorios 2930,

Una de las razones por la cual el cancer de pancreas
tiene tan baja sobrevida a largo plazo es porque es
diagnosticado en forma tardia, esto se observa en este
trabajo, ya que al momento del diagndstico el 69% de los
pacientes ya estaban en etapa avanzada.

Esto complica mucho, el poder ofrecer una alternativa
de tratamiento que tenga un posible efecto “curativo”, lo
que se traduce en una expectativa de vida muy corta ©¢132,

Al evaluar la sobrevida de acuerdo con el estadio de la
enfermedad pudimos ver que esta fue mucho mayor en
los estadios iniciales, los pacientes con estadio resecables
tuvieron el mejor prondstico con una sobrevida de 37,72
meses, mientras que en los localmente avanzados fue de
13,47 meses y en los metastasicos fue de 7,69 meses.
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Por primera vez la sobrevida a 5 afios en el afio 2020
se esta acercando al 10% comparada al 5,6% reportado
hasta la década del 2000, siendo esta leve mejora atribuida
a la terapia con multiples agentes citotdxicos, lo cual ha
permitido ofrecer un tratamiento sistémico mucho mas
efectivo, y por primera vez poder ofrecer una terapia
que disminuya el estadio de la enfermedad avanzada,
permitiendo a los pacientes, que respondan al tratamiento,
tengan una posibilidad quirdrgica @. Lo cual podemos
evaluar en nuestro trabajo, en los pacientes que recibieron
neoadyuvancia y en aquellos pacientes metastasicos que
se pudieron resecar ¢339,

La terapia neoadyuvante se ha establecido como el
standard de tratamiento en los pacientes en estadio
borderline (BR) y localmente avanzado(LA), dada la
efectividad de las nuevas terapias en disminuir el estadiaje
y mejorar el grado de resecabilidad. La neoadyuvancia
tiene una efectividad entre 50-70% en los BR 'y 10-30% en
los LA, respectivamente.

Cuando comparamos la sobrevida en el grupo de
pacientes que recibid neoadyuvancia pudimos ver que
esta era mayor cuando se comparaba al grupo que fue
directo a cirugia, sin embargo, el analisis estadistico no
mostro diferencia, esto se podria explicar por el reducido
nUmero de pacientes que componian nuestra muestra. Sin
embargo, la neoadyuvancia estd mejorando los niveles de
sobrevida en todo el mundo, inclusive en los casos mas
avanzados 940,

En un grupo de pacientes se logré optimizar el
estadio clinico de metastasico a “resecable”, ya que estos
respondieron al tratamiento con quimioterapia de rescate
y luego fueron llevados a cirugia resectiva, logrando una
mejor sobrevida respecto a los pacientes metastasicos que
no pudieron ser intervenidos quirdrgicamente.

En este momento se estdn desarrollando estudios
prospectivos fase Ill para evaluar si puede considerarse la
reseccion quirdrgica en pacientes con cancer de pancreas
oligometastasicos que respondan a la quimioterapia y asi
poder definir el real beneficio de esta terapia “243.

Estos cambios que se han promovido en estos Ultimos
afios nos ha permitido realizar una reseccion quirdrgica al
30% de nuestros pacientes (75 casos), este alto porcentaje
de pacientes resecados es mayor a lo usualmente
reportado, en donde solo se puede ofrecer cirugia en el
15-20% de los casos, esto se puede deber a que el uso
de terapia neoadyuvante y la quimioterapia de rescate
aumenta el porcentaje de reseccion al cambiar de estadio
a los pacientes, siendo sumamente relevante, ya que
sabemos que la reseccién quirlrgica es el tratamiento
definitivo para tratar de curar esta enfermedad 4143,

Este estudio tiene las limitaciones propias del andlisis

de serie de casos, entre ellas, la poca validez externa, dado
que no representa una muestra aleatorizada sino que
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se representa a una poblacion atendida en un hospital
privado del Pery, adicionalmente, el sector que representa
esta poblacion, puede estar segmentado debido a las
caracteristicas propias de la poblacién que se atiende en
este tipo de nosocomio, lo cual puede sub representar
algunos segmentos de la poblacion, sin embargo, el
numero incluido nos permite conocer cémo se presentan
estos pacientes, y sobre todo poder conocer la sobrevida
de estos, en cada estadio de la enfermedad y como
esta puede cambiar de acuerdo al tratamiento recibido.
Permitiéndonos evaluar y comparar nuestra realidad con
el resto de las publicaciones.

En conclusidn, nuestra investigacion revela una
prevalencia ligeramente mayor de cancer de pancreas en
el género masculino en comparacién con el femenino,
con un pico de incidencia a los 67 afios y mas del 90%
de los diagnosticos manifestados después de los 50 afios.
Aunqgue no se evidencia una diferencia significativa en
la frecuencia entre sexos, esta tendencia concuerda con
datos internacionales. Los sintomas exhiben variabilidad
en funcién de la localizacion del tumor, destacandose la
ictericia en tumores en la cabeza y el dolor abdominal en
aquellos ubicados en el cuerpo o cola del pancreas. A pesar
de la fuerte asociacién entre el tabaquismo y el riesgo
de cancer de pancreas, solamente el 18% de los sujetos
estudiados presentaban antecedentes de tabaquismo. El
marcador tumoral CA 19-9, aunque presenta limitaciones
en su idoneidad para el cribado, muestra una correlacion
directa con el tamafio del tumor y su estadio, revelando
su valor prondstico y su pertinencia en el seguimiento
clinico. Especificamente, niveles inferiores a 200 U/ml se
asocian con una supervivencia prolongada en pacientes
considerados resecables, subrayando su utilidad en
la estratificacion del riesgo y la toma de decisiones
terapéuticas. La neoadyuancia debe ser siempre tomada
en consideracion , dada su mejoria en la sobrevida global
de los pacientes tratados con cancer de pancreas.
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RESUMEN

El tamizaje por colonoscopia es un método efectivo para prevenir cancer de colon a traves de la deteccion de podlipos sobre los cuales se
desarrolla en un mayor porcentaje el cancer de colon; sin embargo la deteccidon de estas lesiones varia en los diferentes segmentos del
colon y de ellos en colon derecho su tasa deteccion suele ser menor. Objetivo: El objetivo de este estudio es evaluar si la doble revisién
endoscépica de colon derecho durante la colonoscopia es un mecanismo para mejorar su rendimiento en cuanto a la tasa de deteccién
de pdlipos (TDP) y la tasa de deteccién de adenomas (TDA). Materiales y métodos: Revision sistematica y metaanalisis de la literatura de
estudios clinicos aleatorizados que realizaron una doble revisién del colon derecho por colonoscopia comparado con una revisién simple
para mejorar la deteccion de pélipos y adenomas. El protocolo de esta revision se publicé en PROSPERO bajo el codigo CRD420223565009.
Resultados: Se incluyeron 5 estudios que incluyeron 2729 participantes. Se informé la deteccion de pdlipos en 585/1197 pacientes (48,87%)
después de la segunda revision, en comparacion con 537/1206 (44,52%) de los pacientes que recibieron una Unica examinacion (p < 0,05),
para un RR combinado de 1,09 (IC 95%: 0,97-1,23) (I fue de 44%). Se informé la deteccion de adenomas en 830/1513 pacientes (54,75%)
después de la segunda revision, en comparacion con 779/1509 (51,62%) de los pacientes que recibieron una Unica examinacion (p < 0,05),
para un RR combinado de 1,06 (IC 95%: 1,00-1,13) (I fue de 0%). Conclusidn: La segunda examinacion del colon derecho por colonoscopia
puede tener una modesta mejoria en la deteccion de pélipos y adenomas.

Palabras clave: Colon ascendente; Colonoscopia; Tamizaje (fuente: DeCS-Bireme).

ABSTRACT

Colonoscopy screening is an effective method to prevent colon cancer through the detection of polyps on which colon cancer develops in
a higher percentage; however, the detection of these lesions varies in the different segments of the colon and the detection rate of them in
the right colon is usually lower. Objective: The objective of this study is to evaluate whether double endoscopic revision of the right colon
during colonoscopy is a mechanism to improve its performance in terms of polyp detection rate (TDP) and adenoma detection rate (ADR).
Materials and methods: Systematic review and meta-analysis of the literature including randomized clinical trials that evaluated repeat
right-sight examination by colonoscopy compared to standard view to improve detection of polyps and adenomas. The protocol for this
decision was published in PROSPERO under the code CRD42022356509. Results: Five studies involving 2729 participants were included.
Polyp detection was reported in 585/1197 patients (48.87%) after the second review, compared with 537/1206 (44.52%) of patients who
received a single examination (p< 0.05), for a combined RR of 1.09 (95% Cl: 0.97-1.23) (1> was 44%). Detection of adenomas was reported
in 830/1513 patients (54.75%) after the second review, compared with 779/1509 (51.62%) of patients who received a single examination
(p < 0.05), for a combined RR of 1.06 (95% Cl: 1.00-1.13) (1> was 0%). Conclusion: Second examination of the right colon by colonoscopy
may have a modest improvement in the detection of polyps and adenomas.

Keywords: Colon, ascending; Colonoscopy; Screening (source: MeSH NLM).

INTRODUCCION el diagnéstico incluyen la sangre oculta en heces basada

en inmunohistoquimica, ADN en heces, endoscopia con
El cancer colorrectal (CCR) es un tumor maligno  sigmoidoscopia flexible u otras como la colonografia por
frecuente del tracto digestivo, cuya prueba de oro para  tomografia computarizada @2. A pesar de que su incidencia
el diagnostico es la colonoscopia ®. Otras pruebas para  ha disminuido, es el tercer cancer mas frecuente en los

Citar como: Daza Castro EM, Torres Lopez AR, Aponte D, Rocha Rodriguez JN, Sabbagh LC. Doble revisién de colon derecho vs revisién simple
durante la colonoscopia para la deteccion de pélipos y adenomas de colon: revision sistematica de la literatura. Rev Gastroenterol Peru.
2023;43(4):309-18. doi: 10.47892/rgp.2023.434.1507
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hombres y el segundo en las mujeres ®. La disminucién
podria obedecer a modificaciones de los factores de
riesgo, programas de tamizaje en cancer o a la deteccion y
remocion temprana de pélipos por colonoscopia ©.

A pesar de que la colonoscopia es la prueba de oro,
se ha descrito que proporciona una mirada insuficiente
del colon en su totalidad ©. Se pueden prevenir hasta
un 80% de canceres colorrectales; sin embargo, existe
una proporcion aproximada del 20% de adenomas no
detectados, especialmente en el colon derecho ©7. La
tasa de adenomas que pasan desapercibidos puede estar
relacionada con factores propios del paciente como la
pobre preparacion intestinal y las diferentes condiciones
anatomicas como antecedentes quirurgicos abdominales
pero tambien factores propios de las lesiones en este
segmento del colon como lo son la mayor prevalencia de
lesiones de aparecia endoscdpica sutil como las lesiones
serradas, planas o deprimidas, polipos se localizan en
los pliegues haustrales, en las curvaturas internas de las
flexuras coldnicas, dificiles de identificar en la colonoscopia
de vista frontal “; sin olvidar los factores relacionados con
la experticia del endoscopista, la técnica del mismo en la
realizacion de la colonoscopia y la fatiga del operador
algunas veces relacionada con el sobreagendamiento
de procedimientos que obligan al mismo a realizar
procedimientos de menor duracion comprometiendo asi a
calidad de la colonoscopia; por esto Ultimo consideramos
deberia ser se suprema importacia que cada endoscopista
conciera y publicara su tasa de deteccion de podlipos y
adenomas con el fin de garantizar porcetajes minimos
consideramos como de calidad para este procedimiento ©#.

Por lo tanto, mejorar la deteccién de pdlipos vy
adenomas del colon es un foco actual de gran importancia.
Mdltiples herramientas para optimizar el rendimiento
de la colonoscopia incluyen las técnicas mejoradas de la
imagen, colonoscopia bajo inmersién de agua y la doble
revision endoscépica del colon ya sea por vista frontal o
retroflexién ©1%; sin embargo, pueden estar limitadas al no
tener una adecuada preparacion intestinal para el examen
de la mucosa durante el procedimiento ©.

Teniendo en cuenta las diferentes técnicas y métodos
disponibles para mejorar la tasa de deteccion de polipos
o adenomas en el colon por colonoscopia, la presente
investigacion tiene como objetivo evaluar sila doble revision
endoscopica de colon derecho durante la colonoscopia es
un mecanismo para mejorar su rendimiento en cuanto a la
tasa de deteccion de polipos (TDP) y la tasa de deteccion
de adenomas (TDA).

MATERIALES Y METODOS

Diseino

Revision sistematica cualitativa y metaanalisis de la
literatura, siguiendo el protocolo de la declaraciéon PRISMA

(Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses) V.
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Estrategia de bisqueda

La busqueda de literatura se realiz6 el 1 de septiembre de
2022 en las bases de datos Pubmed, Embase, Cochrane,
Lilacs y Clinical Trials. Los términos para la busqueda
incluyen los siguientes grupos:

con el

1. Procedimiento (términos combinados

operador Booleano ‘OR’)

» Forward-view examination
» Forward view

« Examination

» Re examination

2. Desenlace/Examinaciéon (términos combinados con
el operador Booleano ‘OR’)

+ Adenoma

« Colon adenoma

 Colon polyp

« Ascending colon

« Conolic polyps

+ Right sided colon

« Colon ascendente

con el

3. Procedimiento (términos combinados

operador Booleano 'OR’)

« Colonoscopy
« Colonoscopia

Los resultados de las tres busquedas se combinaron
mediante el uso del operador Booleano ‘AND’, y se
adaptaron de acuerdo con los requerimientos de cada
base de datos. Algunos filtros incluyeron el tipo de
estudio, limitando a Ensayos Controlados Aleatorizados
(ECA) o ensayos clinicos. Ademas, se realizé una busqueda
de literatura gris en plataformas como Opengray,
Graynet, plataformas de Clinical Trials y EU Clinical Trials
Register; ademas se consultd a expertos clinicos del pais
y en memorias de simposios y congresos como Endo
2022 y previos, Digestive Disease Week 2022 y previos.
Posterior a la bUsqueda, se tamizaron y seleccionaron los
articulos teniendo en cuenta los criterios de elegibilidad,
la estrategia de busqueda se encuentra detallada en el

Material Suplementario 1.

Criterios de elegibilidad y seleccion de los
estudios

Para ser elegible el documento a la inclusion, los estudios
estaban obligados a cumplir los siguientes criterios:

Criterios de inclusion: i) Experimentos clinicos
controlados aleatorizados (ECA); ii) incluidos pacientes
mayores de 18 afios; iii) que incluyan pacientes sometidos
a colonoscopia de tamizaje estandar (Unica revision
colonica), comparados con aquellos sometidos a una doble
revision de colon derecho en vision endoscépica frontal; y
iv) articulos en inglés o espafiol.
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Criterios de exclusion: i) estudios clinicos de pacientes
con antecedente de cirugia de colon, cancer de colon,
enfermedad inflamatoria intestinal o sindrome polipdsico
del colon; ii) aquellos que utilizaron técnicas o dispositivos
como la retroflexion en colon derecho, hidrocolonoscopia,
dispositivo de tercer ojo, Endocuff o inteligencia artificial;
iii) que no reporten la tasa de deteccion de pdlipos,
adenomas o podlipos perdidos; iv) los estudios que no
reporten de forma discriminada la histologia de los pélipos
resecados; y v) los estudios que no se puedan recopilar en
texto completo.

Dos autores, de forma independiente, revisaron titulos y
resimenes del cuerpo de la evidencia identificado. En caso
de discrepancias, se definié por un experto clinico.

Definicion de los desenlaces

Los desenlaces primarios corresponden a TDP y TDA; y se
definen como lo enuncia el estudio de Ai Xy colaboradores,
asi: la TDP, como el nimero de pacientes con al menos un
pdlipo del lado derecho del colon, dividido por el nimero
total de pacientes, y, La TDA, como el nimero de pacientes
con al menos un adenoma de colon del lado derecho,
dividido por el nimero total de pacientes ®. Como
desenlace secundario se incluy¢ la tasa de pélipos perdidos
(TPP), definido como el nimero de podlipos detectados
en el segundo examen dividido sobre la combinacion de
la primera y segunda examinacion del colon. La tasa de
adenomas perdidos (TAP) se calcula como el nimero de
adenomas detectados en el segundo examen, dividido por
el nimero total de adenomas detectados en los examenes
combinados “.

Extraccion de la informacion

Dos autores de forma independiente y manual, realizaron
la extraccion de los datos de cada uno de articulos
diferentes, y se verifico la precision de manera pareada.
Se extrajo informacién relacionada con titulo, autores,
fecha de publicacién, tipo de estudio, caracteristicas de
la poblacion del estudio, tipo de intervencion, tipo de
comparacion y desenlaces en cada uno de los grupos de
intervencion, descripcién de TDP, TDA 'y TPP para cada uno
de los grupos de pacientes analizados; en caso de requerir
consenso para la seleccion de los articulos, se definié con
un experto clinico.

Evaluacion del riesgo de sesgos

La evaluacién del riesgo de sesgos se realizd6 mediante
la "herramienta de Cochrane para evaluar el riesgo de
sesgo (Revman)”, la cual es una herramienta que esta
validada desde el 2010 para revisiones sistematicas
(28). En la cual se califican los siguientes dominios: i)
generacion de secuencia aleatoria [Random sequence
generation] Evaluamos el método utilizado para generar
la secuencia de asignacién, ii) ocultamiento de la
asignacion [Allocation Concealment] El método utilizado
para ocultar la asignacién a las intervenciones antes de
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la asignacién determind si la asignacion de intervencion
podria haberse previsto antes o durante el reclutamiento,
o cambiado después de la asignacion, iii) cegamiento
de participantes y personal [Blinding of participants and
personel] verificando un posible sesgo de desempefio, iv)
cegamiento de la evaluacién de resultados [Blinding of
Outcomes assessment] Evaluamos los métodos utilizados
para el cegamiento del personal que evalud los desenlaces,
v) Datos de resultado incompletos [Incomplete Outcome
Data] sesgo debido a la cantidad, naturaleza y reporte
incompleto de resultados. Evaluamos los métodos usados
para el manejo de datos incompletos, y vi) Informes
selectivos [Selective Reporting] Verificamos si un protocolo
de estudio a priori estaba disponible y si todos los
resultados del protocolo del estudio se informaron en la
publicacion del estudio.

Analisis estadistico

El andlisis de la informacién extraida se realizd6 mediante
el administrador de revisién de la Colaboracién Cochrane,
RevMan (Review Manager, Version 5.3; Copenhagen: The
Nordic Cochrane Centre, The Cochrane Collaboration,
2014). Se realiz6 un metaanalisis para los desenlaces
TDP, TDA y la combinacién de ambos y se representaron
mediante graficos de forest-plot. Se calcularon los riesgos
relativos (RR) y los intervalos de confianza al 95% (IC 95%),
sobre la base de un modelo de efectos fijos o de efectos
aleatorios (se prefirié el modelo de efectos fijos cuando
no se reportd heterogeneidad; caso contrario, modelo
de efecto aleatorios segun lo descrito por DerSimonian-
Laird) 1. Para la evaluacidon de la heterogeneidad se us6
una prueba de I2. Su valor va de 0 a 100%, considerandose
habitualmente los limites de 25%, 50% Yy 75% para delimitar
cuando existe una heterogeneidad baja, moderada y alta,
respectivamente. La interpretacion se realiz6 de la siguiente
forma: 0% a 25%: podria no ser importante, 25% a 50%:
moderada heterogeneidad, 50% a 75%: heterogeneidad
sustancial, 75% a 100%: considerable heterogeneidad.
Cuando el 12 fue mayor al 40%, se utilizé6 un modelo de
efectos aleatorios para el andlisis; en caso de que I? fuese
menor, se utilizé un modelo de efectos fijos. Se considerd
la evaluacién de subgrupos para hombres y mujeres o
otros subgrupos de referenciados en los estudios incluidos
en caso de encontrar heterogeneidad sustancial. En caso
de heterogeneidad considerable se considerd no realizar
metaanalisis.

El protocolo de esta recision se public6 en PROSPERO
bajo el cddigo CRD42022356509 @3,

RESULTADOS

De la estrategia de busqueda se obtuvieron 600 articulos
una vez excluidos los duplicados (16 articulos). El cuerpo
de la evidencia fue tamizado al considerar los criterios de
seleccién de la evidencia. En la tamizacién se excluyeron
586 por no corresponder a ECA, 2 por medicion de otros
desenlaces y 6 por incluir otros participantes. Se evaluaron
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Registros identificados en bases de datos (n=616) Registros identificados en otras fuentes (n=0)
IS Medline n=550 Opengray (n=0)
'S Embase n=50 Graynet (n=0)
= Lilacs n=5 Clinical trials (n=0)
= Cochrane n=11 EU Clinical Trials (n=0)
i)
\ \
Registros después de eliminar duplicados (n=600)
=
8
£ : Excluidos (n=592)
= Registros_%%%minados . No ECA (n=586)
(n=600) Otros desenlaces (n=2)
Otros participantes (n=6)
'
©
© Registros evaluados en .|  Rechazados por texto
= fexto completo (n=8) " completo E =
Q2 .
S Resumen sin texto (n=3)
w
i
Registros incluidos
en sintesis cualitativa
(n=5)
o
=]
E \
£ Registros incluidos en
S|nteS|s( cug)ntltatwa
n=

Figura 1. Diagrama PRISMA del proceso de seleccion e inclusion.

en texto completo 8 articulos de los cuales 3 correspondian
a resumenes de congresos y no fue posible el analisis
completo del texto. Finalmente, se excluyeron en total 595
articulos; sélo cinco estudios se incluyeron en el andlisis:
Tang 2022, Shan 2021, Kim 2020, Guo 2017 y Clark 2017.
La estrategia de seleccién de estudios se presenta en la
Figura 1.

Los ECA seleccionados fueron publicados en los Ultimos
6 afos en revistas Q1 y Q2. Fueron realizados en China y
Estados Unidos. En total se incluyeron 2729 pacientes con
una media de edad de 54.7 afios y en todos los estudios
la proporcién de hombres fue ligeramente mayor ©1419, 3
excepcion de Clark 2017 donde todos fueron hombres 7.
La intervencién consistié en la doble revisién de colon
derecho y el control en la colonoscopia simple; todo para
la deteccién de podlipos y adenomas de colon. Todos los
estudios excepto Clark 2016 incluyeron participantes en
el grupo de intervencion y control. Clark 2017 incluyé un
solo grupo de participantes que sirvié para la evaluacién
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de la intervencion y el control. No se reportaron eventos
adversos relacionados con la técnica de abordaje. Uno
de los estudios fue multicéntrico ©. Las caracteristicas
detalladas de los estudios se presentan en la Tabla 1.

En la evaluacién de riesgo de sesgos se realizd con la
herramienta Cochrane y encontramos que 4 de 5 estudios
tuvieron bajo riesgo de sesgos en el dominio de generacion
desecuenciaaleatoriayocultamientodelaasignacion ©1416),
3 estudios tuvieron alto riesgo de sesgos en el dominio
de cegamiento de participantes y personal ©1 2
estudios tuvieron alto riesgo de sesgos en el dominio
de cegamiento de la evaluacion de resultados ©9, todos
los estudios tuvieron bajo riesgo de sesgo en el dominio
de datos de resultado incompletos, 2 estudios tuvieron
sesgo no claro en el dominio de Informes selectivos 1519,
4 estudios tuvieron alto riesgo de sesgo en el dominio de
otros sesgos ©141617_E| detalle de la evaluacién de riesgo
se detalla en la Figura 2. El resumen de la informacién se
presenta por medio de la Figura 3, que indica de forma
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Tabla 1. Caracteristicas de los estudios incluidos. Se listan los detalles de los cinco ECA seleccionados, que incluyen: cantidad de centros de la investigacion,
duracion del estudio en meses, criterios de elegibilidad de los participantes, descripcién de la intervencion, descripcion de la poblacién, preparacion para el
procedimiento y reporte de eventos adversos.

Aspecto Tang, 2022 Shan, 2021 Kim, 2020 Guo, 2017 Clark, 2016
Pais Hong Kong China Corea del Sur China Estados Unidos
Ranking Revista Q1 Q2 Q1 Q1 Q1
Centros (n) 6 1 1 1 1
Disefio ECC con asignacion en paralelo ECCA ECCA con asignacion en paralelo ECCA ciego simple ECC
Duracién del
estudio (meses) 3 9 3 6 0
Sujetos  programados  para .
Criterios de Sujetos asintomaticos de 50 a 75 colonoscopia en el periodo de Sujetos programados para colo- Sujetos programados para S:ﬁ%onos@g%?rggdgg
seleccion de los  afios, programados para colonosco- tiempo entre septiembre de noscopia de cribado, de 40 a 70 colonoscopia de 18 a 80 275 afios, con punta'e de
participantes pia. 2018 a junio de 2019, de 18 a afios. afos. a de Bost p g Jg
75 afios. escala de Boston 8 - 9.
Sujetos que no otorgan consentimien- Sujetos con  reseccion
to informado, con contraindicaciones Sujetos con historia de resec- Sujetos que no otorgan consen- Sujetos que no otorgan con- previa de cualquier por-
para endoscopia por comorbilidades, cion de colon, enfermedad in- timiento informado, con cancer sentimiento informado. Con cion del colon o recto,
con historia de sindrome de poliposis, flamatoria intestinal o sindrome de colon de antecedente, enfer- céncer de colon avanzado, con terapia antitrombéti-
enfermedad inflamatoria intestinal, de poliposis, con calidad de medad inflamatoria intestinal o con reseccién previa de ca activa que prevenga
Criterios de reseccion colénica previa, coagulo- preparacion para colonoscopia sindrome de poliposis. Sujetos colon proximal, con enfer- la polipectomia. Sujetos
exclusion de los patia irreversible, trombocitopenia, no satisfactoria en algin seg- con cancer de colon hereditario, medad inflamatoria intestinal con sindrome de poliposis
articinantes colonoscopia incompleta debido a mento del colon. Sujetos que antecedente de reseccion de cual- o sindrome de poliposis. familiar, con enfermedad
particip una intubacion cecal fallida 0 a un no otorgaron consentimiento quier parte del colon. Sujetos con Sujetos con calidad de pre- inflamatoria intestinal o
Boston Bowel de 0 en la escala BBPS que no tuvieron éxito en la in- calidad de preparacion para colo- paracién para colonoscopia sindrome de poliposis,
en el colon derecho, el colon trans- tubacion cecal o que estaban noscopia no satisfactoria, en los no satisfactoria, en los que incapacidad para lograr
verso o el colon izquierdo, impidiendo recibiendo terapia antitrombd- que el ciego no pudo ser hallado el ciego no pudo ser hallado la intubacion cecal o in-
la finalizacién del procedimiento y la tica para prevenir polipectomia. durante la colonoscopia. durante la colonoscopia. capacidad para extirpar
inspeccion adecuada de la mucosa. completamente un pélipo.
Intervencion Doble revision de colon derecho por Doble revision de colon Doble revisién de colon derecho Doble revisién de colon Doble revisién de colon
colonoscopia derecho por colonoscopia por colonoscopia derecho por colonoscopia  derecho por colonoscopia
Comparacion Revision simple de colon por Revision simple de colon por Revision simple de colon por Revision simple de colon  Revisién simple de colon
p colonoscopia colonoscopia colonoscopia por colonoscopia por colonoscopia
Participantes (n) 1011 400 652 386 280
Hombres (%)
oo nterven- 538 54 6656 534 100
Grupo control 54,2 54 63,7 56 No aplica
Pérdidas o
exclusiones (%)
Grupo
intervencion 0 3 6 15 0
Grupo control 0 5 6 1" No aplica
Edad (DE)
?ig:]po interven- 59,9 + 8,4 4775126 535+9,2 55+ 11 623+6.7
Grupo control 598+85 46,1+13.2 53,7+86 549+10,3 No aplica
IMC (DE)
g’}g‘#’" interven- 239+36 232+35 239+3/1 No reporta No reporta
Grupo control 24+38 229+31 245+33 No reporta No reporta
Indicacia Programacion para Programacion para Programacion para Programacién para Programacion para
ndicacion !
colonoscopia colonoscopia colonoscopia colonoscopia colonoscopia
Grupo Grupo
Grupo intervencion control Grupo
intervencion  Grupo control intervencion Grupo
control
. ” . Excelente: Excelente: . ”
Preparacion Grupo intervencion — Mediana (RIQ) 6:n=39 6 n=40 =74 =71 6: n=40 Grupo intervencion
intestinal de la . . . 6:n=35
7:n=52 7:n=54 Bueno: n=110 Bueno 7:n=46
escala de Boston 8(69) 7:n=48 8-9:100%
8:n=72 8:'n=65 Aceptable: n= n=118 8:n=44 8 n= 55 '
n=
9:n=34 9: n=36 110 Aceptable: 9:n=48 o
Pobre: n= 26 n=96 9:n=44
Pobre: n= 34

ECC: ensayo clinico controlado; ECCA: ensayo clinico controlado aleatorizado.
*Eventos no relacionados con la técnica del grupo intervencion.
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Figura 2. Riesgo de sesgo por estudio

grafica, las diferencias entre los estudios, en relacion con
el riesgo de sesgo. La justificacion de la evaluacién se
encuentra en detalle en el Material Suplementario 1. No se
realiza diagrama de funnel splot de riesgo de publicacion
teniendo en cuenta que el nimero de estudios incluidos
en la revisién que fueron menor de 10 para lo cual el
diagrama tiene una mejor objetividad.

Se encontr6 heterogeneidad moderada y sustancial
en los desenlaces de TDP (12=44%) y la combinacién de
TDP+TDA (12=60%). Para estos desenlaces se utilizd un
modelo de efectos aleatorios mientras que para las demas
comparaciones se utilizé un modelo de efectos fijos dada
la heterogeneidad no importante (12=0%).

La TDP fue mayor cuando se combiné la primera y la
segunda revisién de colon en los estudios de Tang 2022,
Shan 2021 y Kim 2020 ©41_Se informé la deteccién de
pélipos en 585/1197 pacientes (48,87%) después de la
segunda revision, en comparacion con 537/1206 (44,52%)
de los pacientes que recibieron una Unica examinacion
(p< 0,05), para un RR combinado de 1,09 (IC 95%: 0,97-
1,23) (Figura 4). La descripcién detallada de los hallazgos
se presenta en la Tabla 2. La prueba de X? no mostrd
evidencia de heterogeneidad (p= 0,16) entre los cinco
ensayos clinicos. Para el andlisis se utiliz6 un modelo de
efectos aleatorios y la estadistica del I? fue de 44%.
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Figura 3. Grafico del riesgo de sesgos global.

La TDA, como en el caso de los pdlipos, fue mayor
cuando se combind la primera y la segunda revisién de
colon @17 Se informd la deteccidon de adenomas en
830/1513 pacientes (54,75%) después de la segunda
revision, en comparacién con 779/1509 (51,62%) de los
pacientes que recibieron una Unica examinacion (p< 0,05),
para un RR combinado de 1,06 (IC 95%: 1,00-1,13) (Figura
5). La prueba de X2 no mostré evidencia de heterogeneidad
(p=0,95) entre los cinco ensayos clinicos. Para el andlisis se
utilizd un modelo de efectos fijos y la estadistica del I? fue
de 0%.

Para el caso en que se combinaron ambos hallazgos
(tanto de polipos como adenomas), se evidencia que la
segunda examinacién fue superior a la revision simple. En
general, la proporcién del niUmero de pdlipos y adenomas
detectados en la doble revision oscila entre el 17 y el 60%
(Tabla 2). Se inform¢ la deteccion pélipos y adenomas 1169
en la segunda revision, comparado con 1087 en la revision
simple. Esto determina un RR combinado de 1,31 (IC 95%:
1,03-1,66) (Figura 6). En este caso, La prueba de X? mostrd
evidencia de heterogeneidad (p= 0,04) entre los ensayos
clinicos incluidos. Para el anlisis se utilizé un modelo de
efectos aleatorios y la estadistica del I? fue de 60%.

Se identifica que la TDP especifica para los pdlipos
serrados en el colon fue mayor cuando se realiz6 la doble

Doble revision  Revision simple Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events  Total Ewvents Total Weight M-H, Random, 95% C1 M-H, Random, 95% CI
Guo, 2017 40 178 101 182 226% 0.91 [0.75,1.11] — &
Kim, 2020 168 320 137 320 27.8% 1.23[1.04,1.44] I —
Shan, 2021 a1 187 70 1895 16.2% 1.15[0.83,1.47] I e ——
Tang, 2022 2456 a02 229 509 33.8% 1.09 [0.96, 1.24] T
Total (95% CI) 1197 1206 100.0% 1.09 [0.97, 1.23] -
Total events a845 a37
Heterogeneity: Tauw®=0.01, ChiF=539 df=3(P=015); F=44% s 07 15 5

Testfor overall effect Z=1.41 (F=0.16)

Revisidn simple  Doble revisian

Figura 4. Comparacion de la doble revisién versus la revision simple para la deteccion de pélipos en el lado derecho del colon.
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Doble revision  Revision simple Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total PBwvenis Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
Clark, 2016 210 280 201 280 25.8% 1.04 [0.55,1.19] T
Guo, 2017 136 214 116 205 15.32% 112 [0.86, 1.31] T
Kim, 2020 110 320 103 320 13.2% 1.07 [0.86, 1.33] e —
Shan, 2021 G4 197 lit:] 1585 7.09% 1.08 [0.81,1.47] I e —
Tang, 2022 30 502 301 509 38.3% 1.04 [0.85 1.15] —TE—
Total (95% CI) 1513 1509 100.0% 1.06 [1.00, 1.13] Ty
Total events 230 Ty
Heterogeneity: Chi®= 0.74, df= 4 (P = 0,95 F= 0% =D 5 Di.'f‘ 155 25

Test for overall effect £=1.89 (P = 0.06)

Revision simple  Doble revisidn

Figura 5. Comparacion de la doble revision versus la revision simple para la deteccion de adenomas en el lado derecho del colon.

revision de colon @17 E| 10,69% de los polipos identificados
en la segunda revision fueron polipos serrados, comparado
con el 7,1% en el caso de la revision simple. Esto determina
un cociente de probabilidad combinado de 1,71 (IC 95%:
2,04-2,81) (Figura 7). La prueba de X? no mostré evidencia
de heterogeneidad (p= 0,81) entre los dos ensayos clinicos.
Para el andlisis se utiliz6 un modelo de efectos fijos y la
estadistica del I? fue de 0%. Los resultados detallados
y las caracteristicas de las tasas de deteccion se pueden
observar en la Tabla 3.

DISCUSION

Debido a que el cancer colorrectal tiene una importante
carga a nivel mundial ¥, la adecuada identificacion y
extirpacion de pdlipos adenomatosos, se asocia con
menor incidencia y mortalidad por esta causa ®®. Una de
las técnicas reconocidas para mejorar la identificacion de
pdlipos y adenomas consiste en la doble revisién durante
la colonoscopia 101920, | os resultados de este metaanalisis
de cinco ECA desarrollados en los ultimos seis afos,
incluyeron 2683 participantes.

La TDA en el grupo de doble revision fue de 54,75%, en
comparacién con un 51,62% en el grupo de revision simple;
esto implica una probabilidad de detectar mas adenomas
en la segunda revision de 6% (RR 1,06; IC 95% 1,00-1,13).

En este caso, los hallazgos son consistentes en que hacer
una doble revisién de colon en la colonoscopia, es mas
eficaz para el diagnéstico, que incluir una Unica revision.
Por su parte, para el caso de la TDP, en el grupo de doble
revision fue de 48,87% comparado con un 44,52% en el
grupo de revisién simple, implicando una probabilidad de
detectar mas polipos en un 9% (RR 1,09; IC 95% 0,97-
1,23). En este caso, la fuerza de la asociacién no permite
concluir que hacer una doble revisién sea superior a una
revision simple; sin embargo, esto puede responder a que
no hay suficientes estudios que permitan compararse;
los resultados del presente estudio son similares a los
realizados por Ai X et al. en 2018 ® en cuanto a la tasa
de deteccion de adenomas en los pacientes sometidos
a doble revision de colon derecho en revision frontal sin
embargo los datos resultados pueden variar teniendo
en cuenta la poblacién heterogénea, las caracteristicas
de los disefios de los estudios incluidos, los objetivos de
realizacion de la colonoscopia segun los estudios, y los
tiempos establecidos durante el mismo estudio.

Lo anterior es consecuente con una revisién
sistematica @ realizada en 2018, donde concluyen que
repetir o realizar una segunda examinacién de vista frontal
del lado derecho del colon, puede mejorar la TDA. Por otro
lado, un metaanalisis ® realizado en 2017, incluye cinco
estudios con seis cohortes y concluye que los examenes
combinados son superiores a las revisiones simples,

Doble revision  Revisidn simple Odds Ratio Odids Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Clark, 2016 210 280 201 280 1BE% 1.18[0.81,1.72] -
Gua, 2017 226 392 217 387 23.2% 1.07 [0.80, 1.42] -
Kim, 2020 278 320 240 320 171% 2.21 [1.46, 3.33] —=—
Shan, 2021 145 187 128 195 162% 1.46 [0.95, 2.25] Bl
Tang, 2022 30 a02 301 509 2489% 1.12[0.87,1.44] "
Total (95% CI) 1691 1691 100.0% 1.31[1.03, 1.66] >
Total events 1169 1087
Heterageneity: Tau®= 0.04; Chi®= 989 df=4 (F=0.04), F=60% T o 10 100

Test for overall effect £=220 (P =0.03)

Revisidn simple Doble revision

Figura 6. Comparacion de la doble revision versus la revision simple para la deteccion de pélipos y adenomas en el lado derecho del colon.
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Doble revision  Revisidn simple Odds Ratio Odds Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
Clark 2017 3z 234 23 280 T48% 177 01.00,313] ——
Su 2020 11 168 3} 137 2548% 1.53 [0.54, 4.29] —
Total (95% CI) 402 417 100.0% 1.71[1.04, 2.81] -’
Tatal evants 43 24
Heterogeneity: Chi*=0.06, df=1 (P=081) F=0% 'D.D1 Df1 1'D 1DD'

Testfor averall effect £= 212 (P=0.03)

Favours Revisidn simple  Favours Doble revisian

Figura 7. Comparacion de la doble revisién versus la revision simple para la deteccion de pélipos serrados en el colon.

independiente de la técnica: visién frontal o retroflexién;
esto al identificar que la reexaminacién podria mejorar la
deteccion de las lesiones de colon proximal. Un ensayo
controlado aleatorizado donde comparan la doble revision
con la retroflexion @9 realizado en 2015 informa que un
segundo examen del colon derecho conduce a una mayor
deteccion de adenomas, es similar entre ambas técnicas,
y ademas, es seguro. Otro estudio multicéntrico @ del
2020 concluye que reexaminar el colon derecho, es mayor;
y debe considerarse en sujetos remitidos por sospecha
de cancer colorrectal, con el fin de mejorar la deteccién,
especialmente en hombres mayores con consumo de
alcohol y aquellos con un nimero alto de podlipos en el
primer examen.

Hay algunas limitaciones en este estudio. En primer
lugar, el riesgo de sesgo de los estudios es alto dado que,
por las caracteristicas de la intervencion, los dominios
relacionados con el ocultamiento de la asignacién, el
cegamiento de los participantes y del personal, asi como el
cegamiento de los evaluadores del resultado. En segundo
lugar, los resultados, a pesar de ser consistentes y permitir
el andlisis cuantitativo, no estdn completamente unificados
en cuanto a la descripcién de las caracteristicas de los
pélipos y adenomas; ademas, sélo dos de ellos reportan
la histolologia por completo ©19; esto dificulta el analisis
completo de los resultados. En tercer lugar, ninguno
de los estudios contempla los costos adicionales por la
reexaminacion; esto implica que se puede recomendar la
doble revisién, sin tener en cuenta los costos adicionales
que esto pueda generar o la disponibilidad para su

realizacion en un pais en via de desarrollo como el nuestro.
Finalmente, pese a que hay cinco estudios incluidos,
ninguno hace referencia a la poblacién latinoamericana,
razén por la que hacen falta estudios en estas poblaciones
que permitan apoyar los hallazgos aqui encontrados, por lo
cual se deberian incentivar mayores investigaciones locales
con respecto a una técnica de colonoscopia que podria
no tener impacto en costos sobretodo en paises donde el
uso de tecnologias nuevas esta limitado como el nuestro
con respecto a paises desarrollados pero sobretodo a que
las universidades encargadas de formar gastroenterélogos
sean enfaticas en realizar los entrenamientos adecuados en
los residentes para que se alcancen los estdndares minimos
en la colonoscopia con el fin de que se pueda mejorar cada
dia en la misma y que siga siendo un método adecuado
en la prevencion del cancer de colon; pero también un
llamado a la industria de los sistemas endoscdpicos en el
mundo, de las cuales Fujifilm, Olympus y Pentax que quizas
son las de mas representacion en nuestro pais trabajen en
facilidades de acceso a las nuevas tecnologias como la
inteligencia artificial que podria ser una apoyo adicional
para el diagnéstico temprano y prevencion de cancer
colorectal.

En conclusion, en este metaanalisis, la evidencia
disponible permite concluir que la doble revision de colon
favorece la deteccién de adenomas frente a la revisién
simple durante la colonoscopia. En este sentido, se ratifica
gue una reexaminacién podria mejorar el diagndstico con
el fin de impactar la mortalidad y la carga de enfermedad
de esta condicion; sin embargo, se necesitan mas estudios

Tabla 2. Proporcion de pélipos y adenomas detectados entre la primera y la segunda examinacion.

Pélipos Adenomas
Estudio Primer Segundo Proporcion de Primer Segundo Proporcion de
examen examen hallazgos adicionales examen examen hallazgos adicionales
Chuan 2016 98 38 0,27 98 38 0,27
Clark 2017 - - 134 43 0,24
Su 2020 77 50 0,60 10 23 0,17
Raymond 2020 107 49 0,31 107 49 0,31
Keshu 2021 - - 22 6 0,21
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Tabla 3. Reporte detallado de TDP y TDA. Se describen los hallazgos en cada uno de los estudios por cada uno de los desenlaces en el grupo intervencion que

recibi6 la doble revisién de colon derecho por colonoscopia.

Resultado Tang, 2022 Shan, 2021 Kim, 2020 Guo, 2017 Clark, 2016

Numero de pacientes con pélipos (%)

- Primera examinacion 107 (21,3) No reportado®

- Segunda examinacion 49 (9,8) P

Total 156 155 168 38 (16,2)

Tamafio de los polipos — Media (SD) <10 mm 5,26 £ 4,46 mm 47+4,0mm 3,76 £2,15 mm No reportado

Histologia de los pélipos (%)

- Pediculados 28(30,4) No reportado 6 (4,7) 12 (1) No reportado

- Serrados 6 (6,5) 18(10,7) No reportado 32(84,2)

NUmero de pacientes con adenomas

- Primera examinacion 107 (21,3) 110 (34,3) 98 (55) 177 (72,6)

- Segunda examinacion 49(9,8) 23(7,1) 38(21,3) 18 (7,7)

Total 156 13 133 136 195

Tamafio de los adenomas — Media (SD)

- Primera examinacién No reportado <5mm=15 No reportado 3,97 £2,22 > 5 mm: 64 (22,9%)
5-9mm=5
210 mm= 2

- Segunda examinacion <5mm=4 3,63+£1,91 <5mm: 144
5-9 mm=2 (51,4%)
=10 mm=0

Eventos adversos (n)

- Grupo intervencion 2¢ 0 0 0 0

- Grupo control 0 0 0 0 0

*Se reporta el nimero de pdlipos por paciente: 1,13; mm: milimetros; SD: desviacion estandar.

para concluir de manera fuerte que esto aplique para
pélipos y adenomas de igual manera.
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RESUMEN

Objetivos: Determinar factores de riesgo sociodemograficos, antropométricos, bioquimico-metabdlicos, clinicos y comorbilidades
asociadas a fibrosis avanzada por enfermedad hepética esteatdsica asociada a disfuncién metabdlica en pacientes con diabetes mellitus tipo
2. Material y métodos: Estudio de casos y controles. Se revisaron 174 historias clinicas de pacientes con enfermedad hepatica esteatdsica
asociada a disfuncion metabdlica y diabetes mellitus tipo 2 atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo de 2009 a 2018. Los casos fueron
pacientes con fibrosis avanzada y los controles sin fibrosis. La presencia de fibrosis avanzada fue definida por paneles clinicos predictores y/o
resultado de biopsia hepatica. Para determinar asociacion se calculé odds ratio, chi cuadrado de Pearson y analisis de regresion logistica.
Resultados: Se encontré asociacién con edad > 60 afos, un indice de masa corporal > 25 kg/m? perimetro abdominal en varones > 94
cm y perimetro abdominal > 88 cm en mujeres, tiempo de enfermedad de diabetes > 10 afios; complicaciones crénicas microvasculares;
HDL en mujeres < 50 mg/dl, HDL en varones < 40 mg/dL y albumina < 3,5 g/dL. Sobre comorbilidades hubo asociacién con enfermedad
renal cronica e hipertension arterial. Tras analisis de regresion logistica se mantuvieron como factores de riesgo independientes edad > 60
afos, indice de masa corporal elevado, perimetro abdominal en mujeres, HDL bajo en mujeres, complicaciones crénicas microvasculares e
hipertension. Conclusiones: Se encontraron como factores de riesgo de fibrosis avanzada, edad mayor a 60 anos, indice de masa corporal
elevado, perimetro abdominal > 88 cm en mujeres, complicaciones cronicas microvasculares, nivel bajo de HDL en mujeres e hipertension
arterial como principal comorbilidad.

Palabras clave: Diabetes mellitus tipo 2; Fibrosis hepatica; Cirrosis hepdtica (fuente: DeCS-Bireme).

ABSTRACT

Objectives: To determine sociodemographic, anthropometric, biochemical-metabolic, clinical risk factors and comorbidities associated
with advanced fibrosis due metabolic dysfunction associated steatotic liver disease in patients with diabetes mellitus type 2. Material and
methods: Case-control study. We reviewed 174 medical records of patients with metabolic dysfunction associated steatotic liver disease
and type 2 diabetes mellitus treated at the Hospital Nacional Dos de Mayo from 2009 to 2018. The cases were patients with advanced
fibrosis and controls without fibrosis. The presence of advanced fibrosis was defined by predictive clinical panels and/or liver biopsy result.
To determine association, odds ratio, Pearson's chi-square and logistic regression analysis were calculated. Results: An association was
found with age > 60 years, a body mass index > 25 kg/m? abdominal circumference in men > 94 cm and abdominal circumference 2
88 ¢cm in women, time of diabetes disease >10 years; chronic microvascular complications; HDL in women < 50 mg/dL, HDL in men <
40 mg/dL and albumin < 3.5 g/dL. About comorbidities were associations with chronic kidney disease and hypertension. After logistic
regression analysis, age > 60 years, high body mass index, abdominal circumference in women, low HDL in women, chronic microvascular
complications and hypertension remained independent risk factors. Conclusions: The risk factors for advanced fibrosis were age over 60
years, high body mass index, abdominal circumference > 88 cm in women, chronic microvascular complications, low HDL level in women
and hypertension as the main comorbidity.

Keywords: Diabetes mellitus, type 2; Fibrosis, liver; Liver cirrhosis (source: MeSH NLM).

|NTRODUCC|6N sindrome metabdlico y estd muy extendida en todo el
mundo, especialmente en paises industrializados con altas

Laenfermedad hepatica esteatdsicaasociadaaladisfuncién  tasas de obesidad, diabetes y dislipidemia. Por lo tanto, esta

metabdlica (MASLD). se considera una manifestacion del  claro que la enfermedad es mas comin en Occidente @,
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MASLD es la causa mas comun de enfermedad hepética,
afectando a maés del 30% de la poblacién siendo un
problema de salud publica, con una prevalencia creciente
en todo el mundo a medida que crecen las tasas de
obesidad ©@.

La prevalencia de la MASLD aparentemente se acerca
al 20%. Al mismo tiempo, la prevalencia estimada de
esteatohepatitis tiende a ser baja, tipicamente del 5%,
pero puede ser mayor dependiendo de la presencia de
un componente de riesgo de fibrosis avanzada ©. MASLD
es mas comun en personas obesas (75% frente a 16%).
De igual modo, en personas con diabetes tipo 2 es mas
frecuente (34% al 74%) ¥.

Los factores de riesgo para desarrollar fibrosis avanzada
por esteatohepatitis no alcohdlica en personas con diabetes
incluyen factores del sindrome metabdlico: dislipidemia,
obesidad central y resistencia a la insulina. También
otros factores de riesgo para una mayor progresién de la
esteatohepatitis, como la edad avanzada, niveles elevados
de alanina aminotransferasa (ALT) y aumento de la
ferritina ©.

Se debe tomar en cuenta que muchas de estas
estimaciones estan basadas en investigaciones mundiales
de prevalencia y factores de riesgo asociados a fibrosis
usando estudios no invasivos como predictores de riesgo
clinico tipo NAFLD SCORE o FIB 4 ©. Existe investigaciones
que han estudiado factores de riesgo independientes de
fibrosis avanzada en sujetos con MASLD. Un paciente con
MASLD con fibrosis a menudo tiene uno o mas factores
del sindrome metabdlico, tales como la dislipidemia,
resistencia a insulina o diabetes, obesidad e hipertension
arterial. Un estudio de revision sistematica de una poblacion
con MASLD sefiala que los factores que se asocian son la
edad, obesidad, resistencia a insulina y progresion del
sindrome metabdlico y también el IMC, la hipertension
arterial (HTA), perimetro abdominal y la resistencia a la
insulina, constituyen factores primordiales del riesgo .
Un estudio en Marruecos encontr6 que la enfermedad
hepatica esteatdsica se correlaciond significativamente
con dislipidemia (p=0,006), sobrepeso (p=0,00015),
obesidad (p=0,001) e hipertrigliceridemia (p=0,0003) ®.
En otro estudio, pacientes con cirrosis por esteatohepatitis
asociada a disfuncion metabdlica (MASH) el 71% tenian
diabetes y 41% hombres con una edad de 62 afos a lo
largo de una mediana de seguimiento de 47 meses,
unos 30 pacientes desarrollaron carcinoma hepatocelular
(CHC). En este estudio la diabetes estuvo asociada con
mas riesgo de desarrollar CHC (p=0,04, HR= 3,6) y
también tras el analisis de regresion logistica (HR = 4,2;
p=0,02). Ademas, la edad avanzada (por década, HR = 1,8;
p< 0,01) y albumina sérica baja (HR = 2,1; p< 0,01)
estuvieron asociadas de forma significativa con mas
riesgo de desarrollar CHC en el andlisis multivariado ©.
En Perd, se investigaron los parametros histologicos,
bioquimicos y clinicos de 9 pacientes y se encontré que
un 55% presentaba obesidad, dislipidemia, y el 22,2%
presentaban diabetes. El 100% encontrd niveles elevados
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de transaminasas. Un 33% tenia cirrosis y MASLD @9,
También, en Perd en pacientes hospitalizados por cirrosis
hepatica donde la principal comorbilidad asociada a
MASH fue la diabetes mellitus (19,3%) ®V. En una clinica
privada en Lima se hallé que variables como el IMC, peso y
elevacion en niveles de transaminasas son mas frecuentes
en las personas con afecciones hepéticas severas como
esteatohepatitis y cirrosis. Asimismo, en dicho estudio, la
prevalencia de esteatohepatitis y cirrosis fue en 80% y 44%
respectivamente. Ademas, se encontré6 que 5 pacientes
con cirrosis (prevalencia 10%) eran obesos, y 3 de ellos
tenian un IMC superior a 40 kg/m? @2, En otro estudio se
analizaron pacientes con diagnéstico de MASLD y DM2
con buen control glucémico, los pardmetros metabdlicos
significativos que se asociaron con una mayor frecuencia
de MASLD fueron los niveles de triglicéridos, una mayor
dosis de metformina, los niveles altos de HbA1C y era mas
frecuente en sexo femenino ®3.

El objetivo de este estudio fue determinar factores de
riesgo sociodemogréficos, antropométricos, bioquimico-
metabdlicos, clinicos y comorbilidades asociadas a fibrosis
avanzada por enfermedad hepatica esteatdsica asociada a
disfuncion metabdlica en pacientes con diabetes mellitus
tipo 2.

MATERIALES Y METODOS

La investigacion fue de enfoque cuantitativo, tipo
observacional, analitico de casos y controles.

Los casos que se incluyeron estaban constituidos
por pacientes con diabetes mellitus tipo 2 con fibrosis
avanzada por enfermedad hepatica esteatdsica asociada a
disfuncion metabdlica durante el periodo de estudio. Los
controles fueron pacientes con diabetes mellitus tipo 2 con
enfermedad hepatica esteatdsica asociada a disfuncion
metabdlica sin fibrosis avanzada tratados en el consultorio
de endocrinologia del Hospital Nacional Dos de Mayo
entre 2009 a 2018. Se realizd un muestreo no probabilistico
por conveniencia. Para evitar el error sistematico se aplico
analisis de regresion logistica.

Se considerd caso 87 pacientes de ambos sexos, de 18
a 75 afios de edad, con DM2 y diagnéstico de MASLD y
presencia de esteatosis en la ecografia, catalogada como
leve, moderada o severa, asociada a niveles elevados de
transaminasas sin evidencia de enfermedad hepatica
viral, autoinmune o ingesta de farmacos hepatotoxicos o
alcohol de modo crénico. Ademas, con fibrosis hepatica
avanzada definida por 3 paneles clinicos que en todos
los pacientes deberian estar los 3 en rango de fibrosis
avanzada de F3-F4 (APRI >1,5, FIB 4 >3,25 y NALFD score
>0,67) que se incluyeron en la evaluacion para aumentar
precision y fue aplicable al estudio ya que el disefio era de
tipo retrospectivo. Asimismo se considero tras la revision
de historia si asociado a estos 3 paneles clinicos contaban o
no con resultado positivo de fibrosis avanzada de acuerdo
a biopsia hepatica mediante el uso de tincién tricrémicay a
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87 controles de ambos sexos de 18 a 75 afos de edad, con
DM2 con EHGNA, precisada por ultrasonografia como la
presencia de esteatosis, leve, moderada o severa, asociada
con niveles elevados de transaminasas sin evidencia de
alguna enfermedad hepética viral o autoinmune o ingesta
de farmacos hepatotdxicos o alcohol de modo crénico.
Ademas, sin fibrosis hepatica avanzada definida por 3
paneles clinicos que en todos los pacientes deberian estar
en rango de ausencia de fibrosis avanzada (APRI <0,5,
FIB 4 <1,45 y NALFD score < -1,455) @ que se incluyeron
en la evaluacién para aumentar precision y fue aplicable
al estudio ya que el disefio era de tipo retrospectivo.
Asimismo, se considerd tras la revision de historia si
asociado a estos 3 paneles clinicos contaban o no con
resultado negativo de fibrosis avanzada biopsia hepatica
mediante el uso de tinciones tricrébmicas.

Interpretacion <-1,455: predictor de ausencia de fibrosis
significativa (FO-F2 fibrosis) <-1,455 a <0,675: puntuacion
indeterminada >0,675: predictor de presencia de fibrosis
significativa (F3: fibrosis avanzada-F4 cirrosis)

Se consideraron criterios de exclusién: higado graso: de
causa secundaria: utilizacién de isoniazida, amiodarona,
glucocorticoide, tamoxifeno, valproato, metrotexato,
antecedentes de hepatitis C y B, antirretrovirales,
enfermedades autoinmunes, hipopituitarismo, hipotiroidismo
y enfermedad de Wilson; personas medicadas con analogos
de GLP-1, pioglitazona o vitamina E; historia o antecedente
de malignidad e ingesta de alcohol crénico >20 g/dia en
mujeres o 30 g en varones dentro de la ficha de recoleccién
de datos que fue validada previamente y con confiabilidad
aceptable.

Miranda Manrique G, et al.

Para la determinacion de la fuerza de asociacién
fue calculado el “odds ratio” (OR) teniendo en cuenta
el intervalo de confianza a 95% (IC 95%). En cuanto
a las pruebas estadisticas, para analizar relaciones o
asociaciones entre variables categéricas fue aplicada la
prueba chi-cuadrado de Pearson. Luego de encontrar el
valor estimado p<0,05, se realiz6 una correccién de Yates.
Segun la prueba de normalidad de cada variable numérica,
se planted realizar la prueba de "U de Mann Whitney” o
“T de student” dependiendo de la variable. Para ajustar las
posibles variables de confusién, fue realizado un andlisis
de regresion logistica binaria (todo valor p<0,05 fue
considerado significativo). Se procesaron todos los datos
en SPSS vers. 21 y Excel 2016, y se optimizd el modelo
de regresién logistica usando el método de seleccion de
variables de Forward (Wald).

Se respetd la confidencialidad de la informacién de
cada participante. En el presente estudio no hubo contacto
directo con los pacientes porque solo se trabajé con
historias clinicas.

Para su aprobacion, el protocolo de investigacion se
presentd al “comité de ética del hospital Nacional Dos de
Mayo”, lugardonde fuerealizado el estudio de investigacion.

RESULTADOS

La media de la edad, IMC, perimetro abdominal, el
tiempo de diagnéstico de ambos grupos, LDL colesterol,
hemoglobina  glicosilada,  transaminasas  aspartato
aminotransferasa (AST) y alanina aminotransferasa (ALT),
triglicéridos, HDL y albumina se muestran en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas, bioquimicas e histologicas de pacientes con fibrosis avanzada en enfermedad hepatica esteatosica asociada a disfuncion

metabolica en diabéticos tipo 2.

Casos Controles
n media n media p

mgsmsﬁw 87 123 87 9,9 0,03
Edad (afios) 87 62,4 87 53,6 0,008
IMC (kg/m?) 87 32 87 27,2 0,01
Perimetro abdominal (cm) 87 98,3 87 89,7 0,003
LDL (mg/dl) 87 11,6 87 104 0,56
Colesterol 87 164,8 87 1738 0,11
Hemoglobina glicosilada (%) 87 8,31 87 6,6 0,009
AST 87 91 87 324 0,008
ALT 87 719 87 63,2 0,14
Triglicéridos 87 199,2 87 185,1 0,23
HDL (mg/dl) 87 35,0 87 54,3 0,006
Albtmina (g/L) 87 33 87 39 0,008

. - PR I F3:5 FO: 1
Biopsia hepatica con tincién tricromica para valorar fibrosis 26 F4: 21 8 F17
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Tabla 2. Factores de riesgo sociodemogréficos segun fibrosis avanzada en enfermedad hepatica esteatosica asociada a disfuncion metabolica en diabéticos tipo 2.

Fibrosis avanzada en enfermedad hepatica
esteatdsica asociada a disfuncion metabélica en

diabéticos tipo 2
Casos Controles X2 p OR IC al 95%
f % f % F Inf Sup
Masculino 33 37,9 32 36,8 65
Sexo
Femenino 54 62,1 55 63,2 109
Total 87 100,0 87 100,0 174 0,03 0,975 4,6 0,9 51
> 60 afios 51 58,6 24 27,6 75
Edad
<= 60 afios 36 414 63 72,4 99
Total 87 100,0 87 100,0 174 17,08 0,009 3,72 1,97 7,02
p<0,05 significativo
Los factores de riesgo sociodemograficos son Se encontr6 asociacion significativa entre la variable

presentados en la Tabla 2. Se aprecia que el 37,9% son
varones, mientras que el 62,1% son mujeres.

Respecto a la edad, los pacientes con DM2 mayores
de 60 afos que presentaron fibrosis hepatica avanzada,
tuvieron 3,72 veces mas riesgo de desarrollarla, que los
menores de 60 (Tabla 2).

En la Tabla 3 se puede apreciar el resultado de los
factores de riesgo antropométricos de los dos grupos,
destacando el perimetro abdominal en pacientes mujeres
asociado a fibrosis avanzada con asociacion significativa.

Referente a los factores de riesgo clinico se evaluaron
variables tales como el tiempo de enfermedad y
complicaciones de la diabetes mellitus (Tabla 4).

tiempo de enfermedad y complicaciones crénicas como
polineuropatia periférica y enfermedad renal diabética.

En la Tabla 5 se muestra la presencia de comorbilidades
principales evaluadas.

La ERC no esta asociado a fibrosis avanzada en forma
significativa (p=0,048). Asimismo, se aprecia que, del total
de casos, el 63,12% presentan HTA y existe asociacion
significativa con la fibrosis avanzada en esteatohepatitis
asociada a disfuncién metabdlica (MASH) (p<0,05).

Las principales variables examinadas sobre factores de
riesgo biogquimico-metabdlicos se incluyen en la Tabla 6
mostrando los resultados de acuerdo con el OR e intervalo
de confianza.

Tabla 3. Factores de riesgo antropométricos segun fibrosis avanzada en enfermedad hepatica esteatdsica asociada a disfuncion metabdlica en diabéticos tipo 2.

Fibrosis avanzada en enfermedad hepatica
esteatdsica asociada a disfuncion metabélica en

diabéticos tipo 2
Casos Controles X2 p OR IC al 95%
f % f % Inf Sup
>249 85 97,7 74 85,1

IMC

<=249 2 23 13 14.9

Total 87 100,0 87 100,0 8,82 0,003 7,46 216 34,17

>88cm 24 21,80 13 11,80
Perimetro abdo-
minal mujeres <=88cm 30 27,30 43 39,10

Total 54 49,10 56 50,90 551 0,018 2,64 1,1 6,0
Perimetro abdo- > 94 M 25 758 8 25,0
minal hombres <= g4 om 8 242 24 75,0

Total 33 100,0 32 100,0 16.74 0,007 9,37 3 28,9

p<0,05 significativo, IMC= indice de masa corporal
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Tabla 4. Factores de riesgo clinicos segun fibrosis avanzada en enfermedad hepatica esteatdsica asociada a disfuncion metaboélica en diabéticos tipo 2.

Fibrosis avanzada en enfermedad hepatica
esteatdsica asociada a disfuncion metabélica en

diabéticos tipo 2
Casos Controles X2 p OR IC al 95%
f % f % Inf Sup
Tiempo de > 10 afios 41 47,1 0 0
enfermedad <= 10 afios 46 529 87 100,0
Total 87 100,0 87 100,0 53,63 0,006 32 1-4 35
Complicaciones . cggglgﬁ‘%mes. % or8 0 s
Sin complicaciones 28 32,2 57 65,5
Total 87 100,0 87 100,0 19,32 0,023 4 2,1 75

p<0,05 significativo, ERD: Enfermedad renal diabética, PNP: Polineuropatia periférica

En el modelo de regresién logistica multivariado, se
aplicé la prueba de Wald con la finalidad de determinar
la mayor capacidad predictora y la mayor fuerza de
asociacion de las variables de estudio para enfermedad
hepatica avanzada de los cuales solo seis tuvieron
asociacion significativa (Tabla 7).

DISCUSION

La edad mayor a 60 afos se encontré6 como un factor de
riesgo significativo para MASLD con fibrosis avanzada
(Tabla 1). Como se puede observar 62,4 afios fue la edad
media de los casos y 53,6 afios para el grupo control
(p<0,05) tras el andlisis de regresion logistica. Se reconoce
que la prevalencia de MASLD tiene su pico maximo en los
varones de 50 afios y entre los 60 a 69 afios para las mujeres
@5 Jas cuales son cifras muy parecidas a las encontradas
en nuestro estudio. Asimismo, la edad mayor a 50 afios es
muy probable de padecer esteatohepatitis en estadio de
fibrosis més grave y de cirrosis 617,

El perimetro abdominal en varones en riesgo se asocia
con el grupo de los casos (p<0,05; OR=9,37). Mientras el
perimetro abdominal en mujeres en riesgo se asocia con el
grupo de los casos (p<0,05; OR=7,46)

En el andlisis multivariado la circunferencia abdominal
de mujeres en riesgo influye significativamente al evento
del estudio (p<0,05; OR=16,7) este resultado se puede
equiparar con Atri y col, concluyeron que las mujeres con
obesidad visceral en riesgo (83 cm), predice MASLD @#,

La obesidad visceral esta asociada a insulino resistencia
y es el peor prondstico reconocido de MASLD @9, La
literatura indica que la circunferencia abdominal es un factor
colateral de la grasa visceral, sin embargo, hay estudios no
concluyentes que aseveran que la circunferencia abdominal
es factor prondstico de fibrosis avanzada ©.

Nuestros resultados reportan que los pacientes con
IMC (mayor 24,9) se asocia al grupo de los casos (p<0,05;

Tabla 5. ERC e HTA segun fibrosis avanzada en enfermedad hepatica esteatosica asociada a disfuncién metabdlica en pacientes con DM2.

Fibrosis avanzada en enfermedad hepatica
esteatdsica asociada a disfuncion metabélica

en diabéticos tipo 2

Casos Controles Xz p OR IC al 95%
f % f % Inf Sup
Enfermg dad Si presenta 8 9,2 0 0
renal cronica N bresenta 79 90,8 87 100
Total 87 100 87 100 1446 0,048 1,1 0,43 1,163
Si 55 63,2 18 20.7
HTA
No 32 36,8 69 79.3
Total 87 100,0 87 100 32,3 0,017 6,58 3,3 12,9
p<0,05 significativo
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Tabla 6. Factores de riesgo bioquimico-metabolicos segun fibrosis avanzada en enfermedad hepética esteatésica asociada a disfuncion metabdlica en diabéticos

tipo 2.
Fibrosis avanzada en DM 2
Casos Controles X? p OR IC al 95%
f % f % Inf Sup
>70 68 78,2 77 88,5
LDL
<=70 19 21,8 10 11,5
Total 87 100,0 87 100,0 3,35 0,06 1,2 0,8 1,6
> 200 13 14,9 8 9,2
Colesterol
<=200 74 85,1 79 90,8
Total 87 100,0 87 100,0 1,35 0,06 1,9 0,7 2,1
Hemoglobina >7% 55 31,60 19 10,90
glicosilada <=7% k) 18,40 68 39,10
Total 87 50,00 87 50,00 30,4 0,018 6,1 3,1 12
>30 80 92,0 47 54,0
AST
<=30 7 8,0 40 46,0
Total 87 100,0 87 100,0 317 0,011 9.726 4 23,452
>30 73 83,9 16 18,4
ALT
<=30 14 16,1 71 81,6
Total 87 100,0 87 100,0 74,7 0,007 23,13 10,5 50,8
> 150 61 70,1 50 57,5
Triglicéridos
<=150 26 29,9 37 42,5
Total 87 100,0 87 100,0 3 0,083 2,3 0,8 36
<50 50 92,6 14 255
HDL mujeres
>= 50 4 7.4 41 74,5
Total 54 100,0 55 100,0 50,6 0,008 36,60 1,1 19,7
<40 21 63,6 4 12,5
HDL hombres
>=40 12 36,4 28 87,5
Total 33 100,0 32 100,0 17,9 0,012 12,25 34 434
<35 58 66,7 5 57
Alblmina
>=3,5 29 333 82 94,3
Total 87 100,0 87 100,0 69,8 0,011 32.8 11,9 89,7
*p<0,05 significativo

OR=503) observamos fue un factor de riesgo independiente
de fibrosis en ambos sexos, se deduce el IMC sirve para
estratificar pacientes con riesgo de fibrosis, de forma similar
se encontrd que el IMC y la circunferencia abdominal
herramientas Utiles como predictores de fibrosis @Y. De
la misma manera, nuestros resultados coinciden con la
conclusién que para los pacientes con MASLD, la obesidad
podria predecir un peor prondstico a largo plazo @2.

En nuestro estudio observamos, que el tiempo de

enfermedad de DM2 se asocia con la MASLD (p<0,05);
segun la literatura la presencia MASLD en fase mas

Rev Gastroenterol Peru. 2023;43(4):319-27

avanzada relacionada a cirrosis, carcinoma hepatocelular y
muerte, acrecienta las complicaciones de la DM2 @, En el
analisis multivariado, el tiempo de enfermedad de DM no
se asocia con el desarrollo de fibrosis hepatica, al parecer
segun la literatura, otros factores en el tratamiento de la
diabetes como el control de lipidos influyen en el impacto
que pueda tener la enfermedad sobre el desarrollo de la
fibrosis avanzada en MASLD @,

Nuestros resultados indican que la polineuropatia

diabética se asocia con MASLD (p<0,05), este resultado se
aproxima a la literatura encontrada que la fibrosis hepatica
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Tabla 7. Factores clinicos predictivos de fibrosis avanzada en enfermedad hepatica esteatdsica asociada a disfuncion metaboélica en diabéticos tipo 2.

B p OR
Edad (mayor de 60) 2,555 0,001* 12,9
IMC (mayor a 24,9) 6,221 0,021* 5,31
Perimetro abdominal (mujeres) 2,816 0,005* 16,7
Colesterol tipo HDL (mujeres) 5,182 0,011* 18,1
Complicaciones microvasculares "
(enfermedad renal diabética - polineuropatia diabética) 3,23 0,009 25,3
Hipertension arterial 3,155 0,004* 23,5

* Significativo

El modelo se optimizé en el sexto paso aplicando el método Forward (Wald)

podria estar asociada con PND en personas con DM2 @3,
Asociar la polineuropatia diabética y MASLD, esta todavia en
desarrollo, algunos estudios limitados metodolégicamente
concluyen que la fibrosis es un factor de riesgo
independiente del desarrollo de neuropatia periférica ©*.
Asimismo en estudios con evidencia histolégica se ha
encontrado que la neuropatia periférica podria ser un
marcador clinico Gtil de fibrosis en MASLD ©9.

También observamos que la enfermedad renal diabética
(ERD) se asocia con la fibrosis avanzada (p<0,05) resultado
similar a lo reportado en la literatura, donde se demuestra
que los pacientes con MASLD tenian funcion renal alterada,
asimismo, encontraron que la prevalencia de insuficiencia
renal en pacientes con MASLD depende de la gravedad
de la enfermedad hepatica y de la presencia de diabetes
mellitus ©”. Asimismo, este resultado coincide con un
metaanalisis donde se concluyé que la MASLD estuvo
asociada con una prevalencia de enfermedad renal crénica
dos veces mayor (OR=2,12). Se han reportado resultados
similares en un metaanalisis méas reciente que incluy6 a 96
500 personas (un tercio con MASLD) seguidas durante una
mediana de 5,2 afos #®.

Se debe tener en cuenta que la ERD y la MASLD
tienen vias fisiopatoldgicas comunes en relacion a que en
ambas hay un aumento de citocinas que contribuyen a la
lipogénesis de novo, alteraciones del microbiota intestinal
y ademas que existen susceptibilidades genéticas que,
actuando en paralelo, contribuyen a la acumulaciéon de
grasa ectdpica y activacion de células estelares.

En ese sentido la asociacién de tanto la enfermedad
renal diabética y la polineuropatia diabéticas en pacientes
con DM2 con MASH vy fibrosis avanzada es un area de
investigacion a futuro pues su conocimiento tendra una
gran importancia en el proceso diagndstico precoz y
tratamiento porlarelacién de estas complicaciones crénicas
delaDMy mayorriesgo de desarrollo de fibrosis hepatica .

Nosotros encontramos que la HTA se asociaba con la
MASLD (p<0,05). La hipertensién arterial y diabetes forman
parte del sindrome metabdlico cuya compatibilidad
es habitual. En el contexto de MASLD la presencia de
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hipertensién puede aumentar aiin mas la severidad de la
enfermedad por higado graso y esto se pudo corroborar
en este estudio ©0.

Nuestros resultados reportan que la hipertension
arterial se asocia con la MASLD vy la fibrosis hepatica
(p<0,05) , este resultado es semejante a un estudio
donde se demostré que el desarrollo y la persistencia de
hipertensién durante 5 afios se asocidé con un mayor riesgo
de aparicién de enfermedad hepética esteatdsica asociada
a disfuncién metabodlica (OR=1,45) Y, del mismo modo
en un estudio se encontré una asociacién bidireccional
similar entre MASLD e hipertension tras un periodo de
seguimiento de 6 afos ¢2.

Se encontrd asociacion entre el nivel de HDL bajo,
LDL mayor 70 mg/dL, triglicéridos mayores a 150
mg/dl, elevacién de nivel de transaminasas, un nivel
elevado de hemoglobina glicosilada, y la presencia de
hipoalbuminemia, pero tras la aplicacién de un modelo
de regresion logistica se encontrd significancia estadistica
s6lo en el nivel bajo de HDL en mujeres (Tabla 7).

El nivel de HDL-C menor a 50 mg/dL en el género
femenino se asocia MASLD (p<0,05), este resultado se
asemeja a la literatura, ademas, se encontr6 que la MASLD
se asocié con obesidad visceral y colesterol HDL menor a
50 en pacientes con diabetes tipo 2 3. En otro estudio se
observé asociacion entre un nivel de HDL-c menor a 50
mg/dL y los riesgos de MASLD encontrandose a este como
un predictor de progresién ¢4,

Una alteracién en la funcién de los macréfagos THP-
1 es importante en la fisiopatologia de MASLD dado que
ellos intervienen en la remocién de esteres de colesterol a
nivel periférico y median la accion de HDL reduciendo la
lipotoxicidad ©. En nuestros resultados llama la atencién
gue no se encontré un nivel elevado de colesterol LDL
como factor de riesgo lo que puede ser consecuencia del
hecho de que en las etapas avanzadas de la MASLD (es
decir, fibrosis significativa) los perfiles lipidicos de rutina
no muestran necesariamente alteraciones metabdlicas
severas 9.
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Dentro de las fortalezas del estudio es de destacar que
este estudio es uno de los primeros que evalla factores
de riesgo en un grupo especifico de pacientes como son
los pacientes con diabetes mellitus 2 en relacién con el
riesgo de desarrollar fibrosis hepatica. Este conocimiento
puede ser de utilidad para médicos especialistas y no
especialistas en estratificar el riesgo de fibrosis hepatica
en funcién a las caracteristicas clinicas, bioquimicas,
presencia de complicaciones crénicas de la diabetes
y comorbilidades asociadas para tener una actitud de
intervencion diagndstica y terapéutica mas intensiva en
funcion al riesgo de fibrosis. Asimismo, a diferencia de
otros estudios realizados en centros de cirugia bariatrica,
este es un estudio original a partir de una poblacién
heterogénea de pacientes con diabetes tipo 2 atendidos
en un Hospital Nacional de Lima que, por ende, refleja
también las carencias de nuestro sistema de salud y puede
ser una herramienta para politicas de salud publica en
nuestro medio. De tal forma que si no se toma en cuenta
este grupo de pacientes en el futuro va a conllevar un
aumento en forma significativa en la morbi-mortalidad
por complicaciones hepaticas y cardiovasculares.

En cuanto a las limitaciones del estudio presentado, es
importante mencionar que una gran parte de los pacientes
no tenia resultados histolégicos derivados de biopsias
hepaticas. Esto se debe a la complejidad del procedimiento
y al hecho de que no es una practica comin en el servicio
de gastroenterologia, como se pudo verificar al revisar las
historias clinicas. Sin embargo, esta limitacion se abordd
en el disefio del estudio al establecer que, en ausencia de
resultados histolégicos, todos los pacientes seleccionados
para ser incluidos en la investigaciéon debian contar con
resultados que indicaran un grado significativo de fibrosis
hepatica. Estos resultados se basaron en la coincidencia
de las evaluaciones de tres calculadoras de riesgo de
fibrosis: el score FIB-4, APRI y NAFLD. Esta eleccion se hizo
siguiendo las recomendaciones de las guias de diagndstico
y tratamiento vigentes.

Otra limitacién de acuerdo con el tipo de disefio de
estudioesqueenelcasodeunestudiode casosycontrolesno
permite hacer un seguimiento de los controles en el tiempo
lo cual es util al estudiar relaciones en factores de riesgo.

Asimismo, se considera como una limitacién que pese
que se excluyo el consumo de alcohol de acuerdo con
la ficha de recoleccién de datos en el disefio del estudio
como parte de habitos nocivos es posible que aun tras es
evaluacién haya dentro del grupo estudiado de por tratarse
de un estudio retrospectivo de tipo casos y controles
pacientes con consumo de alcohol ademas de MASLD, lo
que ahora se llama Met-ALD o etiologia mixta. Ademas de
ello el conocimiento de la nomenclatura actual ha variado
respecto a la época en que se diseiio este estudio que fue
en 2019.

Asimismo, en relacion con el tipo de medida de

asociacién como el OR al tener un valor mas extremo puede
sobreestimar un riesgo a diferencia de otras medidas de
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asociacién como el riesgo relativo. Ademas de acuerdo a
la nueva nomenclatura que considera la denominacién
de enfermedad hepética esteatdsica asociada a disfuncion
metabdlica (MASLD) al cumplir los pacientes evaluados con
DM2, ellos corresponderian a un fenotipo de MASLD de
alto riesgo de fibrosis y este riesgo es ain mayor en forma
individual dado que ademas de la DM2 hay presencia en
ellos de sobrepeso, obesidad, la dislipidemia u obesidad
visceral y complicaciones crénicas de la DM que elevan
aun mas el riesgo de fibrosis ©¢7-39.

En conclusién, los factores de riesgo para el desarrollo de
fibrosis avanzada, en pacientes con diabetes mellitus tipo
2 y enfermedad hepatica esteatdsica asociada a disfuncion
metabdlica encontrados en el presente estudio son edad
mayor de 60 afios, sobrepeso y obesidad de acuerdo con el
IMC, obesidad visceral en mujeres, complicaciones tardias
microvasculares de la DM2, nivel bajo de HDL en mujeres y
la hipertension arterial como principal comorbilidad.
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Cuerpos extranos en esofago: revision de 84 casos

Esophageal foreign bodies: review of 84 cases

Cristian Flérez Sarmiento’?3‘®, Viviana Parra lzquierdo'?
Juan Sebastian Frias Ordoiiez’®, Jesis David Castillo'“®, Eliana Murcia Monroy'®,
Lidsay Delgado Cardona'®, Charlyn Stefani Rodriguez'?

! Gastroadvanced IPS. Bogot4 Colombia.

2 Hospital Internacional de Colombia, Fundacion Cardiovascular de Colombia. Bucaramanga, Colombia.
3 Clinica Palermo. Bogota, Colombia.

4 Clinica Infantil Santa Maria del Lago. Bogota Colombia.

® Universidad de La Sabana. Cundinamarca, Colombia.

2 Gastroenterologia y endoscopia digestiva.

5 Medicina interna.

Recibido: 07/07/2023 - Aprobado: 08/11/2023

RESUMEN

La presencia de cuerpo extrafio esofagico (CEE) es una urgencia habitual en gastroenterologia. El protocolo en el manejo y la intervencion
endoscdpica puede ser variable entre las instituciones. Objetivo: Definir caracteristicas clinicas del CEE en adultos, su diagnostico radiologico
y endoscépico, y complicaciones a partir de una muestra de pacientes en un centro de gastroenterologia. Materiales y métodos: serie de
casos de pacientes que ingresaron desde urgencias y fueron interconsultados al servicio de gastroenterologia con diagnéstico presuntivo
de CEE. Se recolectaron variables clinicas, asi como caracteristicas, comorbilidades, tiempo de evolucién y oportunidad diagndstica, estudios
confirmatorios, y complicaciones. Resultados: 84 sujetos, 70% hombres, promedio de edad 45 (rango:17-87; SD 12,5) afios. En 98,8% de
los pacientes se realizd endoscopia digestiva alta de modo urgente, con estancia intrahospitalaria promedio de 2,5 dias. 93% sin patologia
de base asociada, en 6/84 (7,14%) pacientes se documenté patologia esofagica estructural o funcional. 59/84 70,2%) pacientes consultaron
en las primeras 24 horas, en 57,6% se confirmé endoscopicamente presencia de cuerpo extraio. En 67/84 (79,76%) pacientes se realizd
radiografia previa a endoscopia, de los cuales, 62/67 (92,5%) con resultado anormal. 70% de los CEE confirmados fueron espinas de
pescado. El sitio mas frecuente de localizacion fue en region cricofaringea en el 90% de los casos. En 66/84 (78,6%) sujetos hubo ausencia
de complicaciones, seguido de laceracion profunda en 10/84 (11,9%) casos. En 3/84 (3,6%) casos se identificaron complicaciones con
requerimiento quirdrgico. Conclusiones: La intervencién endoscépica en las primeras 24 horas es un momento oportuno para identificacion
de complicaciones y brindar el tratamiento indicado.

Palabras clave: Cuerpos extrafios; Eséfago; Endoscopia; Urgencias médicas; Diagnéstico (fuente: DeCS-Bireme).

ABSTRACT

The presence of esophageal foreign body (EFB) is a common emergency in gastroenterology. The protocol for management and endoscopic
intervention can be variable among institutions. Objective: to define the clinical characteristics of EFB in adults, its radiological and
endoscopic diagnosis, and complications based on a sample of patients in a gastroenterology center. Materials and methods: case series
of patients admitted from the emergency department and referred to the gastroenterology department with a presumptive diagnosis of
EFB. Clinical variables were collected, as well as characteristics, comorbidities, time of evolution and diagnostic opportunity, confirmatory
studies, and complications. Results: 84 subjects, 70% men, mean age 45 (range: 17-87; SD 12.5) years. Urgent upper endoscopy was
performed in 98.8% of the patients, with an average in-hospital stay of 2.5 days. 93% had no associated underlying pathology, in 6/84
(7.14%) patients structural or functional esophageal pathology was documented. 59/84 (70.2%) patients consulted in the first 24 hours,
in 57.6% the presence of foreign body was confirmed endoscopically. In 67/84 (79.76%) patients radiography was performed prior to
endoscopy, of which 62/67 (92.5%) had an abnormal result. Seventy percent of confirmed EFB were fish bones. The most frequent site of
localization was in the cricopharyngeal region in 90% of the cases. In 66/84 (78.6%) subjects there was absence of complications, followed
by deep laceration in 10/84 (11.9%) cases. In 3/84 (3.6%) cases complications requiring surgery were identified. Conclusions: Endoscopic
intervention in the first 24 hours is an opportune moment to identify complications and provide the indicated treatment.

Keywords: Foreign bodies; Esophagus; Endoscopy; Emergencies; Diagnosis (source: MeSH NLM).

INTRODUCCION especialidades como cirugia, otorrinolaringologia, y

radiologia ®. Més del 95% de los casos ocurre de modo
La presencia de un cuerpo extrafio (CE) en esofago (CEE)  accidental, por impactacién del bolo alimenticio, ingesta
representa una urgencia habitual en gastroenterologia, accidental de elementos no comestibles o de dificil
y puede llegar a requerir competencia de otras  deglucién @3.Y en menor frecuencia, se identifican causas
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Cuerpos extrafios en es6fago

subyacentes como complicaciones de la enfermedad
por reflujo gastroesofagico, los anillos de Schatzki, la
esofagitis eosinofilica (EE0), los trastornos de la motilidad
esofagica, la acalasia, y tumores malignos. La mayoria
de casos (80%-90%) resuelve de manera espontanea sin
necesidad de intervencion, y en menor frecuencia, pueden
requerir de intervencionismo endoscépico (10-20%), o
quirdrgico (menos del 1%) “*. Los CEE suelen impactarse
mas frecuentemente en lugares de estrechamiento luminal
fisioldgico o patoldgico, que incluyen a nivel del musculo
cricofaringeo, arco aértico, y esfinter esofagico inferior ©.
También, la mayoria de CEE sobrepasan sin problemas el
tracto gastrointestinal (70-80% casos), y algunos de los
puntos que impiden su avance incluyen piloro, duodeno
y la flexura duodenoyeyunal, llegando a ser necesario
localizacién imagenoldgica para su remocién y descartar
complicaciones “?.

El diagndstico inicial estd orientado por la historia
clinica, y debe realizarse evaluacién endoscopica vy
remocion del CE para prevenir complicaciones en todo
paciente sintomatico ®. En el manejo endoscopico
influyen los siguientes factores: la edad y la condicién
clinica del paciente, caracteristicas del objeto, localizacién
anatémica, y la capacidad técnica del endoscopista. Y el
momento de la intervencion endoscopica varia segun
el tipo de ingestion y el contexto clinico ®”. Todo CEE
debe ser retirado en al menos 24 horas, ya que el riesgo
de complicaciones aumenta con el paso del tiempo, y la
endoscopia emergente (preferiblemente en dos horas,
pero como maximo en seis horas) estd indicada en casos
de signos y sintomas de obstruccion esofagica completa,
presencia de baterias de discos u objetos puntiagudos
en eséfago *4. El espectro de complicaciones es amplio,
las mas frecuentes son las leves, como las erosiones,
laceraciones superficiales, edema y hematoma. Mientras
que, las complicaciones severas son inusuales, e incluyen
perforacion, mediastinitis, taponamiento cardiaco, fistula
aortoesofagica o pleuroesofagica 49,

De igual manera, el protocolo en el manejo inicial y la
intervencion endoscépica puede llegar a ser variable entre
las diferentes instituciones, e incluyen variables como
momento de presentacion al hospital posterior a inicio de
sintomas, tiempo de evolucion, tiempo esperado hasta la
realizacion de la endoscopia, estancia hospitalaria, estudios
realizados previo a la endoscopia, caracteristicas del CE y
complicaciones clinicas. En nuestro medio, se cuenta con
la experiencia de Gonzélez et al. ©® en la que el grupo de
edad mas afectado en adultos correspondié a 40-49 afios,
en mas del 50% casos se encontré el CEE, la endoscopia
vias digestivas altas (EVDA) fue realizada en las primeras 12
horas, el sitio mas frecuente de impactacion fue el eséfago
superior en 58% casos, y las espinas de pescado fueron
el objeto méas encontrado. Tras revisar las publicaciones
existentes en nuestro medio, se considerd de utilidad la
recogida y descripcion de casos en nuestro servicio para
aportar conocimiento sobre el tema a nivel local. Por lo que,
en el presente estudio descriptivo se pretende definir las
caracteristicas clinicas del CEE, su diagnostico radiolégicoy

@ nhitps;//doiorg/10.47892/rgp.2023.434.1577

Flérez Sarmiento C, et al.

endoscdpico, y complicaciones a partir de una muestra de
pacientes de un centro de referencia en gastroenterologia
y endoscopia digestiva en Bogota, Colombia.

MATERIALES Y METODOS

Diseio del estudio y extracciéon de datos

Se realizd6 un estudio observacional, descriptivo,
retrospectivo de tipo serie de casos, mediante un
muestreo por conveniencia tomando como poblacién
fuente pacientes que ingresaron desde urgencias y fueron
interconsultados al servicio de gastroenterologia con
diagnéstico presuntivo de CEE, en centros de referencia de
Gastroenterologia Colombianos del 01 de enero de 2020
al 31 de diciembre de 2021, con estancia intrahospitalaria
en urgencias.

Recoleccion de datos

Se usé como fuente de informacién primaria las historias
clinicas y el reporte oficial del procedimiento realizado.
Se recolectaron variables clinicas, y se realizd un analisis
recopilando informacién sobre tiempo de evoluciéon de
sintomatologia, oportunidad entre el ingreso hasta la
realizacion de la endoscopia, presencia de comorbilidades
de base, diagnodstico endoscépico, frecuencia de
confirmacion endoscopica de presencia de CEE, estudios
imagenoloégicos previo a endoscopia, evidencia de CEE
por estudios radiograficos, caracteristicas del CEE y
complicaciones clinicas.

Definiciones

Se definié esofagogastroduodenoscopia urgente como
aquella que se realiza en las primeras 24 horas de ingreso
del paciente ®. Tiempo desde el ingreso a la endoscopia
como el tiempo desde el ingreso a la Clinica Palermo hasta
el inicio de la endoscopia. Confirmacién endoscopica de
CE como la documentacion del tamafio, la ubicacién, la
formay el nUmero de CE ingeridos por via endoscépica 9.
Confirmaciénradiogréficade CEcomoladocumentaciéndel
tamanfio, la ubicacién, la formay el nimero de CE ingeridos
por estudio radiografico ®9. Complicacion quirlrgica
como cualquier desviacién del curso postoperatorio
normal de una cirugia ®?. Desenlace positivo como aquel
gue es deseable para probar que una intervencién influye
positivamente en términos de supervivencia, curaciéon o
remision @2. Complicaciones durante procedimiento como
cualquier alteracién del estado clinico del paciente en el
momento de realizacién de endoscopia digestiva alta o
eventos inducidos directamente por el procedimiento @3,
Cirugia como cualquier intervencion quirdrgica requerida
como tratamiento definitivo del CE o de las complicaciones
derivadas de su presencia ®. Radiografia normal como la
ausencia de lesiones o CE en el drea evaluado por medio de
radiografia 4. Perforacién esofagica como aquel defecto
transmural que se produce en esofagico, exponiendo
el mediastino al contenido esofagico, y que puede ser
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sugerido por aire subcutdneo, neumomediastino o

derrame pleural @,

Analisis estadistico

Se elabor6 la base de datos en Excel versiéon 2019. Se
completaron los datos faltantes con nuevas revisiones de las
fuentes de informacion y se realizaron al final sélo analisis
de datos completos. El procesamiento de datos se realizd
en el programa para ciencias sociales SPSS version 25,0.
Para el analisis descriptivo de las variables cuantitativas
se utilizé el promedio aritmético y la mediana; para las
variables cualitativas se utilizaron frecuencias absolutas y
relativas.

Consideraciones éticas

Este estudio fue aprobado por los Comités de Etica
e Investigacion de la Clinica Palermo, en Bogota D.C,
Colombia. Esunainstitucion catalogada comotercer nivel de
atencion y centro de referencia local en gastroenterologia.
En su disefio fueron tenidos en cuenta los requerimientos
establecidos en la Resolucién 8430 de 1993 del Ministerio
de Salud de Colombia, siendo considerada investigacion
de bajo riesgo, se garantiz6 confidencialidad y reserva de
la informacion recolectada. Todos los pacientes fueron
informados y firmaron el consentimiento informado.
Ningln registro contenia informacién sensible sobre
identidad de pacientes.

RESULTADOS

Se incluyeron 84 sujetos, 70% correspondieron a hombres.
La edad de los pacientes oscilo entre los 17 y 87 afos,
el 48% en el rango de los 45 a 64 afos. El 98,8% de los
pacientes se les realiz6 endoscopia digestiva alta de modo
urgente, con un promedio de estancia intrahospitalaria fue
de 2,5 dias (Tabla 1).

El93% de los pacientes no referian una patologia de base
asociada, no obstante, en 6 pacientes se documentaron
diagnéstico de acalasia, sospecha de EEo, estenosis péptica
esofagica y anillo de Schatzki.

Tabla 1. Distribucién por grupo de edad.

Gru;z:ﬁcg;)edad Numero de pacientes Por((:;r;taje
15-24 4 48
25-34 9 10,7
35-44 1 13,1
45-54 20 238
55-64 20 238
65-74 1 13,1
75-84 7 83

>85 2 24
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Sin estudios
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Radiografia
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Figura 1. Tiempo de realizacion de endoscopia vias digestivas altas (EVDA)
de acuerdo a la presencia de cuerpo extrafio.

De los 84 pacientes, 59 consultaron en las primeras 24
horas a la ingesta del CE, de los cuales, al 57,6% se logré
confirmar endoscdpicamente la presencia del CE. Dentro
de los primeros 3 dias consultaron 16 pacientes y a la mitad
se les confirmé la presencia de CE. Solo en un paciente se
encontré CE después de los 4 dias de inicio de los sintomas
(Figura 1).

Del total de la muestra de estudio, 17 pacientes no
contaron con estudio radiografico previo, 5 sujetos
presentaron radiografia normal con endoscopia digestiva
positiva para CEE, y a 62 pacientes se les realiz6 radiografia
previa endoscopia con resultado anormal (Figura 2). Se
requirié de tomografia computarizada (TAC) en dos casos,
ante sospecha de complicaciones.

Se identifico el CE en EVDA en 43/84 (51,2%) pacientes.
Alrededor del 70% de los casos confirmados por
endoscopia, los CE correspondieron a espinas pescado, en
menor porcentaje se encontraron huesos, bolo alimenticio
impactado, alambre y protesis dental. El sitio mas frecuente

>24 horas 25 34
2-3dias |- 8 8
4-Tdias | 5 1
> 8 dias 30 0
0 20 40 60 80

Ausencia de cuerpo extrafio Presencia de cuerpo extrafio

Figura 2. Comparacion de hallazgos radiograficos de acuerdo a la presencia
de cuerpo extrafio, segun nimero de sujetos.
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Tabla 2. Tipos de cuerpo extrafio.

Flérez Sarmiento C, et al.

Tabla 3. Tipos de complicaciones.

. . Nimero de Porcentaje . ey} Numero de Porcentaje
Tipo de objeto pacientes (%) Tipo de complicacion pacientes (%)
Espina de pescado 30 69,8 Laceracion profunda 10 11,9
Huesos (pollo/came) 8 18,6 Perforacion no quirdrgica 4 48
Alambre 1 23 Perforacion no quirdrgica 1 12

’ y sangrado ’
Bolo alimenticio 3 7
impactado Perforacion quirdrgica 3 3,6
Protesis dental 1 23 Sin complicacion 1 78,6

de localizacion fue el es6fago superior con 99% (83/84).
Tabla 2.

Al 12% de la muestra no se le evidencio
endoscépicamente CEE, sin embargo, presentaron algun
tipo de laceracion por el paso del CE, sin requerir ningin
otro tipo de intervencion (Tabla 2). De estos pacientes,
ningdn paciente consultd nuevamente por sintomas
sugestivos de persistencia de CE.

En la mayoria de la muestra hubo ausencia de
complicaciones, seguido de laceracion profunda (Tabla
3). De las complicaciones con requerimiento quirirgico
identificadas, correspondieron a sujetos que consultaron
en las primeras 24 horas, dos de ellas fueron secundarias
a espinas de pescado, requirieron cervicotomia vy
mediastinoscopia, y la otra, fue por impactaciéon de bolo
alimenticio en es6fago distal por acalasia previa, con
perforacién y requirié esofagectomia urgente (Figura 3), y
en su seguimiento a 30 dias no hubo mortalidad ni otras
complicaciones asociadas al CEE.

DISCUSION

Este estudio encontrd que la mayoria de los casos de CEE
se presentan sin patologia esofagica previa concomitante,
y correspondieron a espina de pescado. La frecuencia
reportada de patologia esofagica previa concomitante
en CEE es variable. En una revision sistematica a partir de

£
o -- J t o
A '-ﬂ‘r"'_i H‘ .,:u‘.ﬁ.. A ‘.

61 estudios se encontré que 25,7% de los pacientes con
CEE presentaban patologia esofagica subyacente, y que el
38,1% correspondieron a objetos puntiagudos 1. Mientras
gue, en nuestro estudio el 7,14% de muestra presentd
hallazgos sugestivos de patologia esofagica subyacente,
y 46,4% correspondieron a objetos puntiagudos. Por lo
cual, la generalizacién de los resultados de este estudio
se ven limitados a otros contextos diferentes, la ocurrencia
y magnitud de los CEE esta relacionada con habitos,
costumbres y otros factores contextuales.

El CE més frecuente fue la espina de pescado (69,8%,
30/43), seguido de huesos (18,6%, 8/43), también, en 48,8%
no se identificé el CE en EVDA; y en el 12% de sujetos
no hubo evidencia endoscépica de CEE, pero presentaron
algun tipo de laceracion por el paso del CE, y sin requerir
de intervencién. Estos hallazgos concuerdan con estudios
previos realizados a nivel local ©, y difiere frente a otros
estudios realizados en otras regiones @71®, que incluyen
Europa y Africa. Estos hallazgos parecen razonables en
relacion a que el pescado esuno de los principales alimentos
de nuestra region @9,y su consumo genera mayor riesgo de
que se presenten estas complicaciones como laceraciones
profundas y perforaciones secundarias %.

En cuanto al tiempo de realizacion del estudio
endoscépico tras la ingesta del CE y el riesgo de
complicaciones no hay nada absoluto. Mientras en algunos
estudios, se ha demostrado que mayores duraciones de

Figura 3. Complicacion con requerimiento quirdrgico secundaria a espina de pescado. A y B. TAC con reconstruccion en 3D, visualizando CE en tercio medio
porcion toracica del esofago, vision frontal y lateral, respectivamente. C. Vista endoscopica de perforacion esofagica, eritema, disrupcion lumen esofagico, y
sangrado de tiempo menor a 24 horas. D y E. Esofagectomia transhiatal, visién operatoria externa y vision laparoscopica, respectivamente.
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tiempo desde la ingestion hasta la evaluacién endoscopica
y la presencia de lesion de la mucosa son factores de riesgo
para complicaciones durante la remocion del CEE @72,
en otros, se ha encontrado que mayores duraciones de
tiempo no tienen asociacion con riesgo aumentado de
complicaciones ni de lesion mucosa “2. Debe aclararse que
en este ultimo estudio se considerd a poblacion pediatrica,
por lo que sus resultados no son extrapolables para
comparar. En nuestro estudio, en la mayoria de pacientes
el procedimiento endoscopico se realizd en las primeras
24 horas en relacién al tiempo de consulta de los pacientes
y que el CE no habia pasado por el tracto gastrointestinal
superior, y hubo ausencia de complicaciones en mas del
75%, estos resultados se aproximan a los del estudio de
Wu et al. " en el que se incluyeron 326 pacientes, y la
evaluacién endoscépica se realizdé en menos 24 horas en el
66,5%, de 24 a 48 horas en el 10,1%, y en mas de 48 horas
en mas de 15,9%.

Para el diagnéstico de CEE es fundamental la historia
clinica, los estudios radiolégicos son de utilidad para
localizar CE radiopacos y descartar neumomediastino
0 neumoperitoneo, sin embargo, la radiografia no
siempre detecta de forma fiable los CE radiollcidos,
especialmente las espinas de pescado, inclusive cuando
estas son radiopacas pueden pasar desapercibidas ante
presencia de grandes masas de tejido blando y liquido
que pueden ocultar el minimo contenido de calcio de las
espinas, especialmente en pacientes obesos @3, A partir del
estudio prospectivo de Ngan et al. en el que se incluyeron
358 pacientes con ingesta de espinas de pescado se
encontré una sensibilidad del 32% para la radiografia @4.
La endoscopia digestiva alta ante la sospecha de CEE es la
herramienta més Util y deberia considerarse como primera
opcion en el estudio de dicha patologia, ya que confirma o
no la presencia de CEE “!7.Y, en pacientes con antecedentes
de ingestion de CE en estado asintomatico y estudio
radiogréafico negativo, no es necesario ningun tratamiento,
ya que el CE pudo haber salido del es6fago @. En nuestro
estudio, en relacién a que todos los sujetos requirieron de
estudio endoscopico la mayoria de pacientes presentaron
hallazgos anormales en el estudio radiografico, y que la
mayoria fue por ingesta de espina de pescado, a pesar que
no se tratd de estudio de pruebas diagndsticas, la relacion
entre hallazgos radiograficos anormales y presencia de CE
se asemeja a estudios previos a nivel local ©, y confirman
que la radiografia tiene sensibilidad baja o intermedia, con
especificidad alta.

En nuestro estudio, la tasa de complicaciones fue del
21,4%, y en solo el 3,5% de sujetos hubo requerimiento
quirurgico por perforacién, correspondiendo a sujetos que
consultaron en las primeras 24 horas, e identificAndose
espinas de pescado e impactacion de bolo alimenticio.
Estos resultados estan en relacién a que se procedi6 a
endoscopia de modo temprano y se aproximan al estudio
de Ferrari et al. ®, en el que se incluyeron 65 sujetos, y se
identificaron complicaciones en el 21,5% de los pacientes,
y en solamente un caso ocurrié perforacion esofagica en
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relacién a presencia del CEE por mas de 24 horas. Algunos
estudios han demostrado que la mayor duracion desde la
ingestion del CEE hasta la endoscopia y la lesion mucosa
como factores de riesgo para complicaciones @V. A pesar
de que en nuestro estudio no se evaluaron medidas de
asociacion para factores de riesgo de complicaciones en
CEE, la mayoria de sujetos fueron sometidos a endoscopia
en menos de 24 horas de sintomas, y las complicaciones
con morbilidad a largo plazo se presentaron en sujetos con
trastornos de la motilidad esofagica e ingesta de objetos
puntiagudos, por lo que los tiempos de oportunidad
de atencion fueron optimos y deben ser considerados
para mantener. Por tanto, el diagndstico y tratamiento
oportuno del CEE reduce notablemente la morbilidad en
estos pacientes, y se debe tener especial consideracién
en aquellos casos con ingesta de objetos puntiagudos,
baterias, imanes, objetos mayores de 5-6 cm, y cuando hay
lesion mucosa extensa .

Este estudio presenta limitaciones, e incluyen su disefio
observacional retrospectivo, dependencia de la revision
de registros médicos, y que su tamaio de muestra fue
limitado. Asimismo, en su realizacion se considerd un centro
hospitalario de tercer nivel en Bogota D.C, Colombia, y sus
resultados no son extrapolables a otras zonas geograficas
con distinta disponibilidad de recursos. También, se debe
mencionar que no se evaluaron los sintomas clinicos antes
de la endoscopia, sin poderse estimar utilidad clinica de los
sintomas para predecir CEE, tampoco se evalud el tamafio
del didmetro del CEE ingerido, el cual ha sido reportado
como factor de riesgo predictor de conversion a cirugia 9,
ni se pudieron hacer estimaciones de riesgo por intervalos
de tiempo en oportunidad de evaluacién endoscdpica, lo
cual se ha descrito que puede influir en el resultado del
tratamiento aunque ningun estudio ha mostrado pruebas
que lo respalden @”. Sin embargo, este estudio destaca la
atencién oportuna ante la ingesta de CEE, un adecuado
abordaje clinico, y tasa baja de complicaciones.

En conclusién, a nivel local, desde el punto de vista
de gastroenterologia, la ocurrencia y magnitud de los
CEE estd mas relacionada con habitos y costumbres
alimenticios que a presencia de trastornos de la motilidad
esofagica. Es importante la sospecha de CEE, y la
intervencion endoscopica desde el momento de la ingesta,
siendo las primeras 24 horas un momento oportuno para
identificacion de complicaciones y brindar el tratamiento
indicado.
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Colecistectomia como factor de riesgo para reflujo
duodenogastrico

Cholecystectomy as a risk factor for duodenogastric reflux
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RESUMEN

El reflujo biliar o reflujo duodenogastrico (RDG) es el flujo retrégrado del contenido duodenal (principalmente bilis) hacia el estémago,
capaz de producir dafio quimico a la mucosa y desencadenar mutaciones hacia el desarrollo de metaplasia intestinal, displasia e incluso,
cancer gastrico. Objetivo: El objetivo de este estudio fue estimar la prevalencia del reflujo biliar primario en pacientes colecistectomizados
e identificar si la colecistectomia es un factor de riesgo para el RDG. Materiales y métodos: Se realizd un estudio observacional transversal
analitico, en el que fueron incluidos todos los pacientes que se realizaron endoscopia digestiva alta entre febrero y junio del 2023, en un
centro endoscopico privado en la ciudad de Lima, Perd. De acuerdo al reporte endoscopico, los pacientes fueron divididos en dos grupos:
con RDG y sin RDG. Se analizaron estadisticamente las caracteristicas demograficas, el antecedente de colecistectomia y los hallazgos
endoscépicos. Fueron incluidos 408 pacientes. Resultados: La edad media de la poblacion fue 48,18 + 16,82afos; el 61,52% fueron mujeres.
La prevalencia de RDG fue de 25,74% en la poblacion y de 52,11% en pacientes colecistectomizados. La prevalencia de RDG en pacientes
colecistectomizados fue 2,58 veces en comparacion a los pacientes sin colecistectomia (p< 0,001). La edad >50 afios también se comporto
como factor de riesgo para RDG (p=0,025). No hubo diferencias significativas respecto a diabetes, infeccion por Helicobacter pylori ni
consumo de tabaco. Conclusién: En conclusion, el antecedente de colecistectomia y la edad demostraron ser factores de riesgo para el
desarrollo de RDG primario.

Palabras clave: Reflujo duodenogdstrico; Factores de riesgo; Gastritis; Colecistectomia; Metaplasia (fuente: DeCS-Bireme).

ABSTRACT

Bile reflux or duodenogastric reflux (DGR), refers to the retrograde flow of duodenal contents (mainly bile) into the stomach; capable of
producing chemical damage to the mucosa, and triggering mutations towards the development of intestinal metaplasia, dysplasia and
even gastric cancer. Objective: This study aimed to estimate the prevalence of primary bile reflux in cholecystectomized patients and to
identify whether cholecystectomy is a risk factor for development of DGR. Materials and methods: An analytical cross-sectional and
observational study was conducted, in which all patients who underwent upper digestive endoscopy from February to June 2023 in a
private endoscopic center in Lima, Peru, were included. According to the endoscopic report, patients were divided into two groups as those
with DGR and those without DGR. Demographic characteristics, history of cholecystectomy, and endoscopic findings were statistically
analyzed. 408 patients were included. Results: The mean age of the population was 48.18 + 16.82 years; 61.52% were female. The
prevalence of DGR was 25.74% in the population, while in cholecystectomized patients it was 52.11%. The prevalence of DRG in patients
with a history of cholecystectomy was 2.58 times compared to patients without cholecystectomy (p<0.001). Age 250 years also behaved as
a risk factor for RDG (p=0.025). No significant difference in diabetes, Helicobacter pylori infection or smoking were found. Conclusion: In
conclusion, a history of cholecystectomy as well as age were found to be risk factors for development of primary DGR.

Keywords: Duodenogastric reflux; Risk factors, Gastritis; Cholecystectomy; Metaplasia (source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

a cobrar importancia con el desarrollo creciente de las
cirugias gastricas que alteran el piloro 9. Derwr y col

El reflujo biliar o reflujo duodenogastrico (RDG) se define  describieron los cambios patolégicos asociados al reflujo

como el flujo retrégrado del contenido duodenal, incluida
la bilis y jugo pancreético, hacia el estbmago; fenédmeno
que puede conducir a la ruptura de la barrera mucosa y
causar dafo quimico directo al epitelio gastrico @3, Fue
descrito por primera vez por Beaumont, en 1883, en un
paciente con fistula gastrocutdnea @¥; pero recién empieza

biliar en pacientes sometidos a gastrectomia e introdujeron
el término de “gastritis por reflujo biliar” @7,

El RDG fisiologico puede presentarse en las primeras
horas de la mafiana, en el periodo posprandial y después
del ayuno prolongado. Cuando se hace mas intenso,
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puede producir sintomas clinicos, cambios endoscépicos e
histolégicos, convirtiéndose en RDG patoldgico, causante
de la “gastritis por reflujo biliar” o “gastritis alcalina” @9,
Existen barreras anatdmicas (piloro y éangulo bulbo-
duodenal) y funcionales (motilidad antroduodenal vy
pilérica) que restringen el paso de la bilis hacia el estdmago,
clasificando al RDG seguin su mecanismo en dos tipos: RDG
primario y secundario. El reflujo biliar secundario ocurre
después de una cirugia gastrica o biliar, mientras que el
reflujo primario se presenta en ausencia de la misma ©9,

La gastritis por reflujo biliar representa aproximadamente
el 22,6% de las gastritis crénicas 1. La prevalencia general
de RDG es de 17 a 24%, pudiendo llegar hasta 60-78%
en pacientes con factores de riesgo 13, Diversos estudios
han investigado potenciales factores de riesgo asociados
a reflujo biliar primario, entre ellos: edad, diabetes
mellitus, obesidad, consumo de tabaco, antecedente
de colecistectomia e incluso factores psicolégicos; sin
embargo, el RDG primario continda siendo un fenémeno
poco conocido 9. La evaluaciéon diagndstica del RDG es
muy importante, pues existe evidencia creciente de que
los acidos biliares pueden desencadenar mutaciones en
la replicaciéon celular y progresar hacia el desarrollo de
metaplasia intestinal gastrica (MIG), displasia, e incluso
cancer gastrico (CG) ¢81415),

Los sintomas mas comunes del RDG son: nauseas,
vomitos biliosos, dolor abdominal y sensacion de plenitud,
pero no son especificos @1, Se han descrito varios
métodos para el diagnostico de RDG, sin embargo, hasta
la actualidad, no existe un estandar de oro, ya que ninguno
de ellos es totalmente confiable, teniendo cada uno sus
propias ventajas y desventajas ®). En nuestro pais, la
endoscopia digestiva alta es el método mas accesible para
el diagnostico de RDG, y ha sido utilizada en varios estudios
internacionales ©11151819 | os hallazgos endoscépicos
incluyen: eritema, pliegues gastricos engrosadosy presencia
de bilis en el estémago. El reflujo biliar endoscopico es
uno de los principales criterios diagndsticos de gastritis
por reflujo biliar @; sin embargo, los cambios histolégicos
no son especificos ©. La endoscopia tiene la ventaja de
diagnosticar otras patologias gastricas y, ademas, por
medio de la toma de biopsia, permite la deteccion de
lesiones preneoplasicas como la MIG y de la infeccién por
Helicobacter pylori (HP) 1620,

La colecistectomia es el tratamiento de eleccion para
la colelitiasis sintomatica, y a la vez, una de las cirugias
mas frecuentemente realizadas a nivel mundial @Y. La
mayoria de los pacientes experimenta una resoluciéon de
sus sintomas después de la operacion; sin embargo, el 15
a 20% pueden presentar molestias como nauseas, vomitos
biliosos y sintomas tipo dispepsia, fenédmeno conocido
como “sindrome poscolecistectomia”, lo cual se atribuye
en gran parte al RDG excesivo 22, Un estudio en Egipto
reportd una prevalencia de gastritis por reflujo biliar de
61,8% en pacientes poscolecistectomizados, comparado
con 16,7% en pacientes no operados 3?4, Estudios en
México, Turquia e Irak también demostraron que la
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colecistectomia es un factor de riesgo para el desarrollo
de RDG 1329,

A pesar de que fue descrito desde hace muchos afos,
y de los estudios que evidencian su asociacion con el
antecedente de colecistectomia; hasta la fecha, la etiologia
y los factores de riesgo del reflujo biliar primario no
han sido bien comprendidos, y no existe un tratamiento
100% efectivo 102 La incidencia del RDG ha aumentado
gradualmente en las Ultimas décadas en pacientes sin
antecedente de cirugia gastrica ©'%; sin embargo, en
nuestro pais no existen investigaciones al respecto, a
pesar de la evidencia creciente de los efectos nocivos de
los acidos biliares, y su potencial riesgo de desarrollar
CG 151927 E| objetivo del presente estudio es determinar
la prevalencia del reflujo biliar primario endoscépico, e
identificar si la colecistectomia es un factor de riesgo para
su desarrollo.

MATERIALES Y METODOS

Se realizd un estudio observacional, transversal analitico,
gueincluyd atodoslos pacientes ambulatorios con sintomas
digestivos e indicacién de endoscopia digestiva alta, que
acudieron al Centro endoscépico privado Gastromedic, en
la ciudad de Lima, Per(, durante el periodo comprendido
entre febrero y junio del 2023. El estudio fue aprobado por
el Comité de Etica de la Universidad Nacional Mayor San
Marcos. Es necesario recalcar que se cumplieron todos los
principios éticos delineados en la Declaracién de Helsinki.

Los criterios de inclusién fueron: Pacientes de ambos
sexos que se realizaron endoscopia alta con biopsia, entre
los meses de febrero y junio del 2023, y que firmaron el
consentimiento informado para participar en el estudio. Los
criterios de exclusion fueron: pacientes con antecedentes
personales de cirugia gastrointestinal o de vias biliares,
enfermedades mentales o enfermedades crénicas
descompensadas, embarazo, diagndstico histolégico de
adenocarcinoma gastrico y aquellos que no firmaron el
consentimiento informado. Se disefid una encuesta a
cada participante previo a la realizacién de la endoscopia,
donde se registrd la siguiente informacién: edad, sexo,
antecedentes personales de diabetes, consumo de alcohol,
consumo de tabaco y antecedente de colecistectomia. El
principio de seleccion de los factores de riesgo potenciales
mencionados anteriormente, dependid principalmente de
la literatura previa y de nuestra experiencia en la practica
clinica ®1019.29,

Los estudios endoscopicos estuvieron a cargo de dos
gastroenterélogos con amplia experiencia en endoscopia.
Fueron realizados bajo sedacion consciente (Midazolam-
Propofol) y con un minimo de 6 horas de ayuno. Se
utilizaron equipos de videoendoscopia de luz blanca
marca Olympus modelo CV-160°. El diagndstico de RDG
se realizé en base a las caracteristicas del contenido biliar
en la cavidad gastrica durante la endoscopia y se clasificd
tomando como referencia dos estudios recientemente
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realizados @519 en: ausente (lago mucoso claro), grado
1 (amarillo claro), grado 2 (verde amarillento) y grado
3 (amarillo oscuro y turbio). A todos los pacientes se les
realiz6 toma de biopsia, siguiendo el protocolo de Sidney
actualizado (2 de antro: curvatura menor y mayor, 2 de
cuerpo: curvatura menor y mayor y 1 de incisura angularis)
@4 El diagndstico de infeccion por HP, fue realizado en base
a la biopsia. En caso de sospecha de neoplasia maligna se
tomaron 8 biopsias y fueron excluidos del estudio.

Los datos del cuestionario, asi como el reporte
endoscépico, con el respectivo informe del grado de reflujo
biliar y el informe anatomopatolégico, fueron registrados
en la ficha de recoleccion de datos. Una vez terminada la
recoleccion de datos, se clasifico a los pacientes en dos
grupos: con RDG y sin RDG, procediéndose con el andlisis
estadistico.

Analisis estadistico

En el analisis univariado, las variables numéricas fueron
expresadas en media +- desviacién estandar, o mediana
dependiendo la distribucién de los datos que fueron
evaluados mediante la prueba de Shapiro-Wilk e
histograma. Por otro lado, las variables categdricas fueron
expresadas en nimero y porcentajes o frecuencias.

En el analisis bivariado, se evalué la asociacion entre la
variable dependiente reflujo duodenogastrico y la variable
independiente colecistectomia, mediante la prueba de chi
cuadrado (X?) o exacta de Fisher, a un nivel de confianza de
95%, previa evaluacion de los supuestos estadisticos. Los
resultados fueron considerados como estadisticamente
significativos si p<0,05.

El andlisis estadistico se realizé con el paquete estadistico
STATA v 14.

Aspectos éticos

Se obtuvo la aprobacién del Comité de Etica de la
Universidad Nacional Mayor San Marcos y el permiso de la
institucion para la realizacion del estudio. Los pacientes que
ingresaron al estudio firmaron consentimiento informado.

RESULTADOS

Fueron evaluados inicialmente un total de 448 participantes
que se realizaron endoscopia digestiva alta entre febrero y
junio del 2023, de los cuales fueron excluidos 40 pacientes
por no cumplir con los criterios de inclusion y/o tener al
menos un criterio de exclusion, por lo que el grupo de
estudio quedd conformado por 408 pacientes. La edad
media de la poblacion fue 48,18 + 16,82 afios. Respecto al
género, fueron 251 (61,52%) mujeres. De los 408 pacientes
estudiados se encontré RDG en 105 (25,74%) y ausencia
del mismo en 303 (74,26%). Tuvieron antecedente de
colecistectomia 71 (17,40%). El resto de caracteristicas de
la poblacion estudiada se describe en la Tabla 1.
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En el andlisis bivariado, la prevalencia de RDG en
pacientes operados de vesicula fue de 52,11%, mientras
que en los no operados fue de 20,18%. Fueron factores
asociados a la presencia de reflujo biliar la edad
mayor o igual a 50 afios (p=0,025) y el antecedente de
colecistectomia (p<0,001). Las demaés variables no tuvieron
diferencia estadisticamente significativa. Tabla 2, Figura 1.

Para determinar la fuerza de asociacion se realizd
mediante un modelo lineal generalizable (GLM) donde
se determiné las razones de prevalencia (RP) con sus
respectivos intervalos de confianza al 95%.

La prevalencia de tener reflujo biliar en varones fue

1,02 veces mayor en comparacién a las mujeres y no fue
estadisticamente significativo (p=0,890).

Tabla 1. Caracteristicas de la poblacion.

Variables n (%)
Sexo

Femenino 251 (61,52)

Masculino 157 (38,48)
Edad (afios) 48,18 + 16,82
Edad categorizada

<50 afios 221 (54,17)

2 50 afios 187 (45,83)
Consumo de tabaco

No 352 (86,27)

Si, antes 31(7,60)

Si, ahora 25 (6,13)
Consumo de alcohol

No 306 (75)

Si, antes 64 (15,69)

Si, ahora 25(6,13)
Diabetes

No 371(90,93)

Si 37(9,07)
Helicobacter pylori

No 158 (38,97)

1+ 136 (33,33)

2+ 69 (16,91)

3+ 44 (10,78)
Colecistectomia

No 337 (82,60)

Si 71(17,40)
Reflujo biliar

No 303 (74,26)

Grado | 82 (20,10)

Grado Il 23 (5,64)

https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1602 (@)


https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1602

Colecistectomia como factor de riesgo para reflujo duodenogastrico

Tabla 2. Analisis bivariado de los factores de riesgo relacionado a reflujo biliar.

Chéavez-Mendoza E, et al.

Reflujo biliar
Variables Valor de p
No (n=303) Si (n=105)
Sexo 0,890
Femenino 187 (74,50) 64 (25,50)
Masculino 116 (73,89) 41(26,11)
Edad (afios)B 45 (34 - 59) 53 (36 - 67) 0,080
Edad categorizada 0,025*
<50 afios 174 (78,73) 47 (21,27)
2 50 afios 129 (68,98) 58 (31,02)
Consumo de tabaco 0,478
No 264 (75) 88 (25)
Si, antes 23 (74,19) 8(25,81)
Si ahora 16 (64) 9(36)
Consumo de alcohol 0,318
No 223 (72,88) 83(27,12)
Si antes 48 (75) 16 (25)
Si ahora 32 (84,21) 6 (15,79)
Diabetes 0,560
No 277 (74,66) 94 (25,34)
Si 26 (70,27) 11(29,73)
Helicobacter pylori 0,985
No 118 (74,21) 41(25,79)
Si 185 (74,30) 64 (25,70)
Colecistectomia <0,001*
No 269 (79,82) 68 (20,18)
Si 34 (47,89) 37 (52,11)

B: Los datos fueron expresados en mediana (p25-p75); Prueba T de Student.
* Se considero estadisticamente significativo, un valor p<0,05

90
80
70
60

79,82

52,11

50 47,89

40

Porcentaje (%)

30
20

20,18

No Si
Colecistectomia

Reflujo biliar No Reflujo biliar Si

Figura 1. Proporcidon de pacientes colecistectomizados con y sin reflujo
duodenogastrico.
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La prevalencia de tener reflujo biliar en pacientes > 50
anos fue 1,45 veces mayor en comparacién a las pacientes
< 50 afios y fue estadisticamente significativo (p=0,025).

La prevalencia de tener reflujo biliar en pacientes
con colecistectomia fue 2,58 veces en comparacién a
los pacientes sin colecistectomia y fue estadisticamente
significativo (p<0,001). Ver Tabla 3.

La prevalencia de tener reflujo biliar en pacientes
con Helicobacter pylori fue 1,07 veces en comparacion
a los pacientes sin Helicobacter pylori ajustado por la
variable grupo etario, diabetes y colecistectomia y no fue
estadisticamente significativo (p=0,644).

La prevalencia de tener reflujo biliar en pacientes con
colecistectomia fue 2,47 veces en comparacién a los
pacientes sin colecistectomia ajustado por la variable, grupo
etario, diabetes y Helicobacter pyloriy fue estadisticamente
significativo (p<0,001). Ver Tabla 4.
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Tabla 3. Razones de prevalencias crudas para caracteristicas de reflujo biliar.

Analisis crudo

Variables
RP (95% IC) Valor p

Sexo

Femenino Referencia

Masculino 1,02 (0,73 -1,43) 0,890
Edad categorizada

<50 afios Referencia

2 50 afios 1,45 (1,04 - 2,03) 0,026*
Diabetes

No Referencia

Si 1,17 (0,69 - 1,98) 0,551
Helicobater pylori

No Referencia

Si 0,99 (0,71 -1,39) 0,985
Colecistectomia

No Referencia

Si 2,58 (1,89-3,51) <0,001*

* Se considero estadisticamente significativo, un valor p<0.05
RP: Riesgo de prevalencia; IC: Intervalo de confianza

DISCUSION

Es conocida la relaciéon entre el RDG secundario y el
antecedente de cirugia gastrica o de vias biliares; sin
embargo, el RDG primario continla siendo hasta la
actualidad un fendmeno poco comprendido ©. El presente
estudio, realizado en una instituciéon privada, demostrd
asociacioén entre la colecistectomia y la edad mayor o igual
a 50 afios, como factores de riesgo para RDG primario
endoscopico. No se encontrd una correlacién significativa
entre sexo, infeccién por HP, diabetes, consumo de alcohol,
consumo de tabaco, y RDG primario.

De acuerdo a los reportes internacionales, la prevalencia
general de RDG oscila entre 17 y 24%. Un estudio
que incluyé 804 casos en nifios, en los que se realizd
endoscopia alta por dolor abdominal, encontr6 reflujo
biliar en el 23,9% de pacientes Y, mientras que en nuestro
estudio, que incluy6é 408 pacientes, la prevalencia global
fue de 25,74%, ligeramente mayor al promedio. Se sabe
que en ciertos grupos de riesgo, la prevalencia de RDG
puede aumentar considerablemente, como en el caso de
pacientes diabéticos y operados de vesicula @4,

Nuestro estudio demostréd que la edad mayor o igual a
50 afios es un factor de riesgo para RDG, similar al estudio
de Chen et al, quien encontré que la edad mayor de
45 afios es un factor de riesgo para RDG 9. Estos datos
contrastan con el estudio de Alnajjar @, que reportd una
mayor prevalencia de RDG en mujeres jovenes, al igual que
lo descrito por la literatura ®.

En nuestro estudio no hubo asociacion entre sexo
y RDG, similar a lo reportado por Othman et al. ?. Sin
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Tabla 4. Razones de prevalencias ajustadas para caracteristicas de reflujo
biliar.

Analisis ajustado

Variables
RP (95% IC) Valor p

Grupo etario

<50 afios Referencia

250 afios 1,28 (0,92-1,78) 0,133
Diabetes

No Referencia

Si 1(0,61-1,64) 0,994
Helicobater pylori

No Referencia

Si 1,07 (0,78 - 1,47) 0,644
Colecistectomia

No Referencia

Si 2,47 (1,80 - 3,39) <0,001*

* Se considero estadisticamente significativo, un valor p<0,05
RP: Riesgo de prevalencia; IC: Intervalo de confianza

embargo, otro estudios si mostraron diferencias, como
en el caso de Chen et al, quien demostré que el sexo
masculino es un factor de riesgo para RDG primario 19,
contrastando a Dan Li et al. @, quien reporta una tasa de
RDG mucho mayor en mujeres que en hombres, acorde
a lo descrito por la literatura ©®, lo cual es comprensible,
ya que el sexo femenino es un factor de riesgo para la
colelitiasis, y ésta es a su vez es considerada como factor
de riesgo para RDG @029),

Diversos estudios han demostrado que el RDG puede
aumentar hasta un 60 a 78% en pacientes operados de
vesicula. Othman et al encontré6 una prevalencia de
RDG de 61,8% en pacientes colecistectomizados @, una
tasa mayor en comparacién a nuestro estudio, que fue
de 52,11%; por otro lado, Mercan et al. ® reportd una
prevalencia de RDG de 78% después de la colecistectomia,
frente a 48% antes de la misma. Capi-Rizo et al. encontrd
que el 40,6% de pacientes con RDG presentaban el
antecedente de colecistectomia, frente al 9,5% en los
no operados ™. La mayor prevalencia encontrada en los
estudios internacionales probablemente esté en relacion al
tipo de poblacién, ya que fueron realizados en hospitales,
donde generalmente se atiende a pacientes con mayor
comorbilidad y posiblemente presenten varios factores
asociados a RDG.

La pérdida de la funcién de reservorio de la vesicula en
pacientes operados, produce una alteracién en el patrén
ciclico de excrecién de la bilis; mientras que la pérdida de
respuesta humoral causa una alteracién en la motilidad
antroduodenal y pilérica, aumentando el RDG @3, El reflujo
biliar tiene efectos nocivos en la mucosa gastrica, que
comienzan 2 a 6 meses después de la colecistectomia. Los
acidos biliares, productos del metabolismo del colesterol,
son sintetizados en el higado (acidos biliares primarios) y
luego transformados por las bacterias intestinales (acidos

https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1602 (@)
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biliares secundarios). Generalmente, los acidos biliares
hidréfobos son citotdxicos, y ejercen sus efectos fisioldgicos
al unirse a receptores de membrana nuclear, induciendo
estrés oxidativo y dafo al acido desoxirribonucleico (ADN),
lisis de las membranas celulares, y dafio tisular, pudiendo
progresar hasta una gastritis atréfica, MIG y CG @7,

Othman reporté en un estudio retrospectivo, que
la diabetes y la obesidad son factores de riesgo para el
reflujo biliar en pacientes colecistectomizados #2, En
nuestro estudio, la diabetes no demostrd esta asociacion,
probablemente debido al corto periodo de estudio y al
tiempo de evolucién de la enfermedad, pues se sabe que
la gastroparesia diabética ,que es la causante del RDG, se
presenta en pacientes con diabetes de larga data @®. Seria
importante valorar resultados en un mayor periodo de
tiempo y considerar el tiempo de evolucién de la diabetes.

Los resultados de los estudios que investigan la relacién
entre HP y el reflujo biliar son contradictorios. Asfeldt et
al. % reportd que la colonizacién por HP disminuye como
resultado de acidos biliares elevados , contrastando a Li et
al. @, quien demostré que el RDG aumenta la presencia
del HP. En nuestro estudio no se demostrd asociacion entre
HP y RDG. Seria muy importante que se realicen mayores
investigaciones al respecto, considerando que ambos son
los principales inductores de MIG y CG.

Es importante reconocer algunas limitaciones de
nuestro estudio. En primer lugar, el diagnéstico de RDG
fue realizado sélo basandose en el hallazgo de bilis en la
endoscopia. Un estudio que utilizé un segundo método
para confirmar el RDG, reporté que el grado 1 de reflujo
biliar endoscopico no es representativo de RDG, mientras
que el grado 3 se asoci6 a un excesivo RDG 9, lo cual
debe ser tomado en cuenta para estudios posteriores. La
gammagrafia hepatica, la impedanciometria de pH de 24
horas, y el monitoreo de bilirrubina de 24 horas (Bilitec
2000), son otros métodos conocidos, pero ninguno es lo
suficientemente valido para el diagndstico de RDG, ni estan
a nuestro alcance ®, lo que constituye una limitacién
importante.

El presente estudio también estuvo limitado por las
caracteristicas de los estudios transversales, en los cuales,
tanto la variable desenlace como exposicion son medidas
simultdneamente, sin poderse establecer una adecuada
relacion de temporalidad ni causalidad. Es posible que
algunos pacientes hayan presentado reflujo biliar desde
antes de la colecistectomia y recién se haya detectado
al momento de la endoscopia. Por ello, seria importante
considerar en estudios posteriores un diagndstico de
reflujo biliar, previo y posterior a la cirugia de vesicula.

Si bien la poblacion fue de 408 pacientes, el periodo
de recoleccion de datos fue sélo de 5 meses. Por
ultimo, los estudios fueron realizados en un centro
privado con pacientes ambulatorios, pudiendo ser
una subrepresentacién de la realidad, ya que el tipo de
poblacion del hospital es distinta a la de un centro privado,
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en cuanto a sintomatologia y comorbilidad. A pesar de
las limitaciones descritas, creemos que este estudio debe
ser un punto de partida para futuras investigaciones en
nuestro pais. Es probable que estudios multicéntricos
a largo plazo nos puedan brindar mas claridad sobre la
causalidad del RDG primario.

Enconclusidn, losresultados de este estudio demostraron
que la colecistectomia y la edad mayor o igual a 50 afos,
pueden ser factores de riesgo asociados a RDG primario.
Teniendo en cuenta que el RDG es un potencial inductor
para el desarrollo de lesiones precancerosas y cancer
gastrico @, consideramos de suma importancia investigar,
ademas de la colecistectomia, otros probables factores
asociados, como la obesidad, la diabetes y la colelitiasis.
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RESUMEN

La evaluacién de la enfermedad hepética parenquimal suele comprender exdamenes de laboratorio y de imagen; sin embargo, en algunos
casos se puede requerir una biopsia hepatica. La biopsia del higado guiada por endosonografia se ha reportado como un procedimiento
con un rendimiento diagnostico entre 90 a 100% con un perfil bajo de eventos adversos; sin embargo, no existen estudios que reporten
la experiencia y el tipo de técnica empleada en nuestro pais. Objetivo: Determinar la efectividad y la seguridad de la biopsia hepatica
guiada por endosonografia en enfermedad hepatica parenquimal. Materiales y métodos: Estudio prospectivo realizado en un hospital
publico de nivel de atencién I11-2 en Lima, Perd, el cual incluyd pacientes mayores de 18 afios con sospecha de alguna enfermedad hepética
parenquimal que fueron sometidos a una biopsia guiada por endosonografia desde marzo del 2018 a octubre del 2022. Resultados: El
rendimiento diagnostico de las biopsias fue de 77,02%, con una longitud media de la muestra obtenida de 13,98 mm (desviacién estandar
7,34) y una mediana de 8 espacios porta completos (0-50). Cabe mencionar que solo un 31.25% de procedimientos se realizaron con aguja
fina de biopsia (FNB), encontrandose una diferencia significativa entre el tipo de aguja y el rendimiento diagnéstico (p=0,01). El diagnéstico
histopatolégico mas frecuente el de hepatitis autoinmune. Y existieron un 2,08% de complicaciones post procedimiento. Conclusiones:
Las biopsias guiadas por endosonografia para el diagnéstico de enfermedad parenquimal hepética tienen una efectividad cercana al 80%
en nuestro medio y con un perfil bajo de eventos adversos; sin embargo, se necesitan estudios prospectivos y con un mayor nimero de
pacientes.

Palabras clave: Endosonografia; Higado, Biopsia por aspiracién con aguja fina; Biopsia con aguja fina (fuente: DeCS-Bireme).

ABSTRACT

Parenchymal liver diseases are commonly evaluated by laboratory and imaging studies. However, in some cases a liver biopsy is required.
Endoscopic ultrasonography-guided liver biopsy (EUS-LB) has been reported as a procedure with high diagnostic yield (90-100%) with low
adverse event profile, but there are not studies which report about the experience and technique in our country. Objective: Determinate the
effectiveness and the safety of endosonography-guided liver biopsy in liver parenchymal disease. Materials and methods: A prospective
study was conducted at a Ill-2 level of care Public Hospital in Lima, Peru. It included patients over 18 years of age with suspicion of
parenchymal liver disease who underwent EUS-LB for study hepatic parenchymal disease since March of 2018 to October of 2022. Results:
The diagnostic yield of the biopsies was 77.02%, with a mean length of the sample of 13.98mm (standard deviation 7.34) and a median
of 8 complete portal spaces (0-50). Only 31.25% of the procedures were performed with a fine needle biopsy (FNB), finding a significant
difference between the type of needle and the diagnostic yield (p=0.01). The most common histopathological diagnosis was autoinmune
hepatitis. There were 2.08% of post-procedure complications. Conclusions: EUS-LB for the diagnosis of liver parenchymal disease had a
diagnostic yield close to 80% in our region with a low profile of adverse events. However, more prospectives studies with a larger number
of patients are required.

Keywords: Endosonography; Liver; Biopsy, fine-needle aspiration; Biopsy, fine-needle (source: MeSH NLM).

INTRODUCCION métodos no invasivos como la elastografia hepatica; en

algunos pacientes, se puede requerir aun una biopsia
Las enfermedades del parénquima hepatico son evaluadas  hepética para determinar la etiologia, el estadiaje o el
inicialmente mediante estudios de imagenes y exdmenes  prondstico *¥. La literatura reporta que el resultado de la
de laboratorio, y aunque actualmente también se utilizan  biopsia hepéatica puede modificar el diagndstico en el 14%
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de los pacientes y el abordaje terapéutico hasta en el 18%
de los casos ®.

La biopsia hepética puede obtenerse a través de la
via percutanea, transyugular, quirirgica o ser guiada por
endosonografia (EUS). El abordaje percutaneo tiene algunas
limitaciones como el error de muestreo y una tasa de eventos
adversos de hasta el 60% en las dos horas posteriores al
procedimiento. Ademas, existen complicacionesqueincluyen
el dolor, hipotension transitoria, hematoma intrahepatico
o subcapsular y sangrado ©?5%. La biopsia transyugular
tiene la limitacion de no poseer la visualizacion directa del
parénquima hepatico durante la puncién, siendo asociada
a complicaciones como hematomas, fistula arteriovenosa
hepatica, puncién de la capsula hepatica y hemorragia
intraperitoneal ?. La tasa de complicaciones va del 1,3 al
20,2% y la mortalidad fluctta entre 0,1 a 0,5% ©.

La biopsia hepatica guiada por EUS ha sido reportada
como un procedimiento con un rendimiento diagndstico
entre 90 a 100% con un perfil bajo de eventos adversos;
algunos estudios han registrado una tasa de eventos
adversos de 1,8% y una tasa de mortalidad de hasta
0,02% @48, Las ventajas de este abordaje incluyen la
posibilidad de biopsiar ambos |6bulos hepaticos, ademas
se puede utilizar el modo Doppler color que permite evitar
la puncién de vasos; reportandose menor dolor abdominal,
mayor satisfaccion por parte del paciente y la posibilidad
de realizarse también en pacientes obesos, en quienes se
presenta mas dificultad técnica con otros abordajes ¢9.

Las biopsias hepaticas han ido evolucionando a través
del tiempo y pueden ser realizadas con diferentes tipos
de agujas y técnicas de aspiracion. La biopsia con aguja
de Tru-Cut varia en precision diagndstica y posee cierta
dificultad técnica debido a la rigidez de la aguja @. La
biopsia guiada por EUS con aguja de aspiracién fina N° 19
(FNA) ha reportado una tasa de rendimiento diagndstica
de 90 a 100% “°12; porcentajes similares a los casos de
biopsias con aguja fina (FNB) guiadas por EUS 12,

Posteriormente se han ido realizando varios estudios
que comparan las biopsias con FNA vs. FNB, evidenciando
resultados controversialesafavordeunauotratécnica ©12-14,
Al comparar los tamafios de aguja, un estudio prospectivo
encontré una mayor fragmentacién tisular en las biopsias
con las FNB N° 22G vs. FNA N° 19; esto podria deberse al
menor didmetro de la muestra obtenida con la aguja N°
22 en comparacién con la nimero 19 @19, En relacién con
los eventos adversos en un estudio se reporté un mayor
porcentaje de dolor severo con las FNB (25%) vs las FNA
(5%); sin embargo, la diferencia no fue significativa. Se ha
planteado que uno de los factores puede ser la mayor
irritacion peritoneal en el sitio de puncion en la capsula
hepatica que es ligeramente mayor con la aguja de biopsia
@2 Khan et al. concluye que la evaluacién citologica de
las muestras obtenidas mediante una puncién con FNA
puede no ser suficiente en todos los casos. De modo que,
si se tiene la accesibilidad y se requiere la evaluacién de la
arquitectura tisular, una tinciéon con inmunohistoquimica o
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algun andlisis molecular, el método con FNB podria ser el
preferido @3,

En nuestra region, no existen estudios previos en
donde se describa la efectividad, la seguridad o la técnica
de las biopsias dirigidas por EUS para el diagndstico de
enfermedad hepatica parenquimal. Presentamos los
resultados obtenidos en un Hospital Publico de nivel de
atencién Ill-2 en Lima, Peru. El objetivo del presente estudio
fue determinar la efectividad y la seguridad de la biopsia
hepéatica guiada por endosonografia en enfermedad
hepatica parenquimal.

MATERIALES Y METODOS

Poblacion de estudio

Se incluyeron a todos los pacientes mayores de 18 afios
(hospitalizados o ambulatorios) que fueron sometidos
a una biopsia guiada por EUS para el estudio de una
enfermedad parenquimal hepatica en el Hospital Nacional
Edgardo Rebagliati Martins en Lima-Perl, durante el
periodo comprendido entre marzo del 2018 a octubre del
2022. Se trata de un estudio observacional, analitico de
tipo cohorte prospectivo.

Los criterios de inclusién fueron pacientes mayores
de 18 afios en estudio de una enfermedad parenquimal
hepatica con pruebas de imagen y sanguineos cuyos
resultados fueron insuficientes y que tenian por tanto la
indicacion de una biopsia hepatica guiada por EUS. Los
criterios de exclusién fueron pacientes con plaquetas
< 50 000 o trastornos de coagulacién (INR >1,5), uso
de anticoagulantes sin posibilidad de ser suspendidos
o reemplazados por terapia puente previamente a
procedimiento, la presencia de una lesion hepatica o
enfermedad maligna subyacente conocida o diagnosticada
durante el estudio, y condicién de embarazo.

La biopsia guiada por EUS fue realizada con una aguja de
aspiracién fina N° 19 (FNA o FNB) y los pacientes firmaron
un consentimiento informado antes de la realizaciéon de
dicho procedimiento.

Los datos incluidos en el estudio fueron las caracteristicas
demogréficas de los pacientes como edad y sexo, el
afo del procedimiento, el l6bulo hepatico biopsiado, el
numero de pases y tipo de técnica utilizada, si la muestra
fue adecuada o no para el diagnéstico histopatoldgico, la
longitud del espécimen obtenido, el nimero de espacios
porta completos, el tipo de diagnostico histopatoldgico
y su especificacion, asi como los eventos adversos, que
fueron registrados hasta las 48 horas post procedimiento
por seguimiento clinico en aquellos hospitalizados y por
seguimiento telefonico en aquellos ambulatorios.

Técnica de biopsia

La evaluacién ecoendoscépica fue realizada en la posicion
lateral decubito izquierda, con un ecoendoscopio
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Figura 1. Biopsia hepatica guiada por endosonografia. (A) Ingreso de aguja de aspiracion fina N°19 (flechas blancas) a l6bulo hepatico izquierdo (flechas
amarillas). (B) Se aprecia aguja dentro de parénquima hepaético (flechas blancas), se realiza biopsia utilizando también modo Doppler color.

lineal Pentax. Todos los pacientes recibieron sedacién
endovenosa con midazolam y petidina administrados
por el personal de enfermeria e indicados por el médico
operador. Los procedimientos fueron realizados por
uno de los 5 ecoendoscopistas expertos del Servicio de
Gastroenterologia del hospital.

Las biopsias se realizaron mediante una aguja de
aspiracion fina (FNA) o con una aguja fina de biopsia (FNB)
ambas N° 19. Se realizé uno a tres pases segun el criterio
del médico al realizar el examen (Figura 1).

El método de succidn incluyd la técnica seca y la
humeda. En la técnica seca se retird el estilete y se conect6
a una jeringa de 10 o 20 ml para mantener la succion
después de pasar la aguja dentro del tejido. Para la técnica
humeda se retird el estilete y luego se instila 2 a 3 ml de
heparina en el lumen de la aguja. Después de la puncién, el
tejido hepatico se introdujo en un frasco con formol y fue
enviado anatomia patoldgica (Figura 2).

Los médicos patélogos utilizaron tinciones de
hematoxilina-eosina (H.E), acido peryodico de Schiff (PAS),
tricromica de Masson y reticulina, para la evaluacién de las
biopsias, reportaron la longitud de las muestras enviadas
preprocesamiento, el nimero de espacios porta completos
y describieron los cambios histoldgicos significativos.
(Figuras 3Ay 3B).

Tabla 2. Muestras de biopsias hepaticas guiadas por endosonografia con
longitudes de aproximadamente 20 mm.

@ nhitps;//doiorg/10.47892/rgp.2023.434.1592

Figura 3. Biopsia hepatica mediante EUS con diagnéstico de sindrome de
sobreposicion: hepatitis autoinmune y colangitis biliar primaria. (A) Tincién
hematoxilina-eosina: espacio porta con alteracion de su arquitectura, se observa
proliferacion ductular, inflamacién crénica que incluye células plasmaticas y
hepatitis de interfase. (B) tincion tricromica de Masson: resalta la presencia
de expansion fibrosa moderada del espacio porta con algunos tractos fibrosos
irregulares.
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Figura 4. Relacion entre el tipo de aguja utilizada (FNA vs FNB) con el
rendimiento diagndstico y el nimero de espacios porta

Definiciones de variables

La efectividad se definié como el rendimiento diagndstico
de una muestra obtenida por biopsia guiada por EUS
con FNA, lo cual implicaba que la muestra le permita al
patélogo realizar un diagndstico histopatoldgico, el cual
podia ser especifico o descriptivo.

Tabla 2. Diagnéstico histopatolégico de los pacientes sometidos a biopsia
guiada por EUS para el diagnéstico de enfermedad hepatica parenquimal.

Diagndstico histopatolégico Frec(t:;ncla Por?;l;ta]e
Diagndstico especifico
Hepatitis autoinmune 5 10,42
Hepatopatia colestasica 4 8,33
Esteatohepatitis 3 6,25
Esteatosis hepatica 3 6,25
Colangitis biliar primaria 2 417
Rechazo celular 2 417
Colangitis autoinmune 1 2,08
Colangitis aguda 1 2,08
Hepatitis C — Estadio fibrosis FO 1 2,08
Sindrome de sobreposicion 1 2,08
Diagnostico descriptivo
Probable DILI 4 8,33
Se aleja la posibilidad de HAI 2 417
Probable CBP 1 2,08
Probable HAI 1 2,08
DILI vs. HAI 1 2,08
DILI vs. HAI vs. Colangitis autoinmune 1 2,08
DILI vs. Infecciosa 1 2,08
Se aleja la posibilidad de CBP 1 2,08
Se aleja la posibilidad de HAI 1 2,08
Se descarta rechazo celular 1 2,08
Biopsia no representativa 1 22,92
Total 48 100,00

HAI: Hepatitis autoinmune, CBP: Colangitis biliar primaria, DILI: Injuria hepatica inducida
por drogas
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Tabla 1. Rendimiento diagndstico de las biopsias guiadas por endosonografia
para el diagnostico de enfermedad parenquimal hepatica.

Frecuencia (n) Porcentaje (%)
Si 37 77,08
No 1 22,92
Total 48 100,00

La seguridad del procedimiento se referia a las
complicaciones del procedimiento, las cuales se
definieron como cualquier evento clinico no esperado
post procedimiento. Estas incluyeron dolor abdominal,
perforacién, sangrado, neumotédrax, fistula biliar,
infecciones y mortalidad.

Analisis estadistico

Las variables cuantitativas fueron descritas con valores de
la media, desviacion estandar y mediana y rango segun
su distribucion, la cual fue evaluada previamente con la
prueba de Shapiro-Wilk. Las variables categodricas fueron
descritas con porcentajes y frecuencias. Las asociaciones
entre las variables cuantitativas y cualitativas se estudiaron
mediante analisis bivariados. Para las variables cuantitativas
con distribucion normal se utilizé la prueba T de student,
y para las de distribucién anormal, se realizé la prueba
de Mann-Whitney-Wilcoxon. Las asociaciones entre las
variables cualitativas se estudiaron mediante la prueba
chi cuadrado. Un valor de p<0,05 se consider6 como
estadisticamente significativo. Todo el analisis estadistico
se realizé utilizando el programa STATA versién 14.

RESULTADOS

Entre marzo del 2018 y octubre 2022, 48 pacientes que
cumplian con los criterios de inclusion y exclusién se
incluyeron en el estudio. La media de edad fue 53,10 afios
(34-74) y 56,25% del total de pacientes fueron mujeres. El
afo 2022 fue en el que se realizaron mas procedimientos
(31,25%); mientras que el afo 2020 fue el de menor
numero de procedimientos (8,33%).

En relacién con la técnica de biopsia, 32 muestras
(66,67%) fueron realizadas con 2 pases y 39 biopsias
(85,25%) eran del l6bulo hepatico izquierdo. En 40
pacientes (83,33%) se utilizo la técnica de succién himeda
con heparina. En 33 pacientes (68,75%) se utiliz6 la aguja
FNA 'y en 11 pacientes (31,25%) se utilizd la FNB.

Dentro de las 48 horas post procedimiento se reporté
un evento adverso serio (2,08%). Un paciente presentd
hemorragia digestiva alta por desgarro de la regién
subcardial; la cual fue tratada exitosamente mediante
endoscopia. Se realizd inyectoterapia, termocoagulacion
con argén plasma y colocacioén de 4 hemoclips.

El rendimiento diagnéstico fue de 77,08% (Tabla
1) y la longitud media de la muestra obtenida fue de
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13,98 mm (desviacién estandar 7,34) y una mediana de 8
espacios porta completos (rango 0-50). Los diagndsticos
histopatolégicos se muestran en la Tabla 2; siendo la
hepatitis autoinmune el hallazgo mas frecuente.

Segun los anélisis bivariados, se encontré una diferencia
estadisticamente significativa entre el niUmero de espacios
porta de la biopsia y la técnica de succion (p=0,03); asi
como entre el nimero de espacios porta con el rendimiento
diagnéstico (p=0,000). También hubo diferencias entre
el rendimiento diagnéstico y el tipo de aguja utilizada
(p=0,01) y el nimero de espacio porta y el tipo de aguja
(p=0,003) (Figura 4). EIl mismo hallazgo se encontr6
entre el afio en el que se realizé el procedimiento y el
rendimiento diagndstico (p=0,03). Sin embargo, no existe
una diferencia entre la longitud media de la biopsia con
la técnica de succién, ni con el rendimiento diagnéstico ni
con el tipo de aguja.

DISCUSION

El presente estudio es uno de los primeros en el pais que
describe la efectividad y seguridad de las biopsias hepaticas
guiadas por EUS para el diagndéstico de enfermedad
hepéatica parenquimal, incluyendo la especificacion del
tipo de aguja utilizada. Estudios previos han sugerido que
la biopsia guiada por EUS puede obtener muestras con un
rendimiento diagnostico comparable con las obtenidas
mediante el abordaje percutaneo o transyugular 9.

En relacion con el rendimiento diagnostico, no existe
una definicién validada, pero puede comprender a una
muestra que sea adecuada para llegar a un diagnéstico
histopatolégico o aquella biopsia que cumpla con los
requisitos de longitud del espécimen y el nimero de
espacios porta completos. Sin embargo, tampoco existe
un consenso de valores estandarizados de estas medidas
pues varian segun el método de abordaje o patologia.
Algunas sociedades de gastroenterologia consideran
que una biopsia hepatica guiada por EUS idealmente
debe tener una longitud total mayor igual a 15 mm y
con 6 0 mas espacios porta completos ©121, Aunque
estos valores pueden variar en el caso de las hepatitis
virales crénicas donde se requiere una estadificacion,
necesitando una longitud 6ptima mayor igual a 20 mm
y al menos 11 espacios porta completos, para asi reducir
el error de muestreo que puede subestimar la fibrosis @9,
En el presente trabajo solo uno de los pacientes presentd
un diagnodstico final de hepatitis cronica viral. DeWitt y
colaboradores reportaron un rendimiento de las biopsias
hepaticas por EUS con aguja Tru-Cut de hasta el 90% pero
con medidas de las biopsias menores, ellos incluyeron a
21 pacientes hallando una longitud media de 9mm y una
mediana de 2 espacios porta completos .

En nuestro estudio se encontré una longitud media de
13,98 mm con una mediana de 8 espacios porta completos
y un rendimiento diagnéstico de 77,08%. Sin embargo,
debe considerarse que la mayoria de las biopsias (68,75%)
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se realizaron con una aguja FNAy al relacionar las variables
si se encontraron diferencias significativas entre el tipo de
aguja utilizada y el rendimiento diagnéstico, asi como
con el nimero de espacios porta (a favor de las FNB).
Cabe mencionar que considerando que esta técnica de
biopsia recién se ha implementado en los Ultimos afios en
nuestro pais, este porcentaje de rendimiento diagndstico
es alentador y creemos que en un futuro esta tasa podria
aumentar con un mayor nimero de pacientes y con el tipo
de técnica con diferentes agujas que se va perfeccionando
afio tras afio.

Otros estudios han encontrado un rendimiento
diagnéstico de hasta el 100% en biopsias hepaticas
mediante EUS, con una longitud media de 14,7 mm y una
mediana de 18 espacios porta completos 1219, Mientras
que al comparar las biopsias realizadas con FNA vs. FNB
la literatura reporta resultados controversiales. Un estudio
en el 2015 encontré que con la FNB N° 19 se obtenian
muestras con una mayor longitud media y mas nimero
de espacios porta completos, con un mayor porcentaje de
diagnosticos histolégicos (p=0,006) 2. Khan et al., obtuvo
un rendimiento diagndstico similar entre el grupo EUS-FNB
y EUS-FNA pero solo si en el Gltimo grupo se realizaba con
el método ROSE (evaluacién rapida por un citopatélogo
en la sala de endoscopia) ¥. Y el estudio publicado por
Chin et al, demostr6 ademas que las muestras con FNB
tenian una mayor longitud media y un mayor nimero de
espacios porta comparados con el grupo FNA 2, Por otro
lado, Mohan et al,, presenté un metaanalisis que reportd
un rendimiento diagndstico de 95,8% con FNA y ademas
este subgrupo obtuvo muestras mas adecuadas que los
pacientes sometidos a FNB ©. Un estudio comparativo
realizado por Patel y colaboradores mostré superioridad
de las biopsias con FNA N° 19 en términos de muestras
adecuadas al compararlas con biopsias obtenidas con FNB
N° 22 y con dos FNB N° 19 (una de tipo Tru-cut y otra no
Tru-cut) @,

Al comparar las variables se encontré ademas una
diferencia significativa entre la técnica himeda y con el
nimero de espacios porta y el rendimiento diagnéstico.
Efectivamente, estudios previos han demostrado que la
biopsia guiada por EUS con técnica himeda consigue
muestras con mayor celularidad y nucleos completos,
mas espacios porta y una mayor longitud de la muestra
cuando se compara con la técnica seca, obteniendo un
mejor rendimiento diagndstico @2V, Ademas, el uso de
heparina con la técnica himeda ha reducido la formacién
de coagulos en la aguja facilitando asi la manipulacién del
tejido 2. Sin embargo, en nuestro estudio no se encontré
una diferencia significativa entre la técnica de succién y
la longitud media de la muestra. En realidad, la longitud
media de la muestra tampoco mostré diferencias con el
rendimiento diagnostico.

Ademas, este estudio sugiere que las biopsias hepaticas
por EUS tienen un buen perfil de seguridad y representan
una buena opcién vs. la via percutdnea, transyugular
0 quirurgica. En nuestro estudio existié solo un evento
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adverso serio: una esfacelacién subcardial; no se registrd
ningun caso de mortalidad. DeWitt y et al,, no reportaron
complicaciones inmediatas o tardias después de la
biopsia guiada por EUS @. Ching et al, no encontraron
efectos adversos serios post procedimiento, pero en
el anélisis por subgrupos hallaron una mayor tasa de
dolor abdominal en el grupo FNB vs. FNA, aunque esta
diferencia no fue significativa 2. En un metaanalisis que
incluyé a 437 pacientes, con una tasa global de efectos
adversos de 2,3%, tampoco se encontré una diferencia
estadisticamente significativa entre los efectos adversos
de dos subgrupos: biopsia con FNA N° 19 (0,9%) vs.
FNB (2,7%) ©. En el estudio de Sbeit et al., se encontrd
una mayor cantidad de complicaciones reportadas en los
estudios que comparaban FNB (4,9%) vs. FNA (0,3%), pero
también con un p mayor a 0,05 (p=0,07) @9.

Dentro de las limitaciones de nuestro estudio se
encuentra el nimero de pacientes el cual se vio afectado
por la pandemia; siendo una muestra pequefia, porlo que se
necesitan mas estudios prospectivos con un mayor nimero
de casos. Esto también se evidencié en la asociacién de
la variable afio de estudio con el rendimiento diagndstico
de la muestra, pues si existié una diferencia significativa.
Ademas, fue a partir de finales del 2021 que en el hospital
se tuvo acceso a las agujas tipo FNB, lo cual incluyé en
el rendimiento global de las biopsias. Otra limitacién es
que los resultados no pueden ser generalizados a todos
los hospitales, pues la EUS se considera un procedimiento
terapéutico avanzado que requiere cierto nivel de
entrenamiento, y debido a que este estudio se realizé en
un centro de referencia y por endoscopistas expertos, los
resultados no pueden ser aplicados totalmente a centros
con menor experiencia en biopsias hepaticas guiadas por
EUS.

El rendimiento diagnostico de las biopsias hepaticas
guiadas por ecoendoscopia en este estudio llegé a
ser de 77,08%; mientras que un 2,08% presentd algin
efecto adverso posterior al procedimiento. Por lo tanto,
se concluye que las biopsias guiadas por EUS para el
diagndstico de enfermedad hepatica parenquimal tienen
una efectividad cercana al 80%, considerando que en
nuestro estudio mas del 65% de los casos se realizaron con
la aguja tipo FNA. Ademas, existio un perfil bajo de eventos
adversos en nuestro medio; sin embargo, se necesitan mas
estudios prospectivos con un mayor nimero de pacientes
para confirmar los datos descritos.

Conflicto de intereses: Los autores declaran no tener
ningun conflicto de interés en relacién a la publicacién de
este estudio.

Financiamiento: Este estudio no recibié ningin tipo
de subvencién econdmica por parte de agencias de
financiacién ni del sector publico ni privado.

Contribucion de los autores: BLS, LCA, ACM diseno del

estudio, recoleccion y analisis revision de la literatura y
redaccion del documento. WRC recoleccién de datos,
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RESUMEN

La endoscopia digestiva ha evolucionado de una técnica puramente diagndstica a un procedimiento terapéutico. Esto es posible en muchos
casos gracias al uso de fluoroscopia, lo cual conlleva la exposicion a radiaciones ionizantes tanto de los pacientes como del personal
actuante. La colangiopancreatografia retrograda endoscépica (CPRE), que requiere necesariamente de fluoroscopia, es catalogada por la
Food and Drug Administration como un examen con potencial riesgo de desencadenar lesiones inducidas por radiacion. El presente articulo
de revision repasa los efectos bioldgicos de las radiaciones, los tipos de equipos radioldgicos utilizados en CPRE, asi como las magnitudes y
unidades dosimétricas, para finalmente abordar los elementos de radio proteccion en la sala de endoscopia. El objetivo es brindar al lector
la informacion para poder realizar estos procedimientos con la mayor seguridad radiolégica tanto para los pacientes como para el personal
ocupacionalmente expuesto.

Palabras clave: Radioproteccion; Endoscopia; Traumatismos por radiacion (fuente: DeCS-Bireme).

ABSTRACT

Endoscopy has evolved from a purely diagnostic technique to a therapeutic procedure. This is possible in many cases thanks to the
use of fluoroscopy, which entails exposure to ionizing radiation for both patients and the personnel involved. Endoscopic retrograde
cholangiopancreatography (ERCP), which necessarily requires fluoroscopy, is classified by the Food and Drug Administration as an
examination with a potential risk of triggering radiation induced injuries. This article reviews the biological effects of radiation, the types
of radiological equipment used in ERCP, as well as the magnitudes and dosimetric units, to finally address the radio protection elements in
the endoscopy room. The objective is to provide the reader with the information to be able to perform these procedures with the greatest
radiological safety for both patients and occupationally exposed personnel.

Keywords: Radiation protection; Endoscopy; Radiation injuries (source: MeSH NLM).

INTRODUCCION los campos magnéticos en medicina, que son radiaciones
no ionizantes.

La endoscopia digestiva evolucion6 de una técnica

puramente diagndstica a un procedimiento terapéutico, Los efectos adversos de las RI, denominados

con maniobras cada vez mas complejas @. Estas maniobrasa ~ ‘radiolesiones”, se dividen en dos categorias: efectos

menudo requieren el uso de fluoroscopia con la consiguiente ~ tisulares  (también llamados “efectos d?term|p|s.tas ) y
exposicion a radiacion ionizante (RI) tanto para los pacientes efectos probabilisticos (también llamados "estocasticos”).

como para el personal @. . .
P P Los efectos tisulares son aquéllos en donde la gravedad

LasRl I diaci - <ufici del efecto y su frecuencia varian en funcién de la dosis. La
as Rl son aquellas radiaciones con energia suficiente para  rq|5cjon dosis-efecto tiene umbral. Ejemplos de estas son:

ionizar la materia, pudiendo generar dafios celularesy siendo  cataratas, infertilidad, lesién de la piel y pérdida de cabello.
estas un carcinégeno comprobado ©. Los rayos X forman

parte de las Rl, no asi los ultrasonidos, la radiofrecuencia y Los efectos probabilisticos son aquellos en los cuales
otras ondas electromagnéticas relacionadas con el uso de  la probabilidad de que se produzca el efecto es funcion
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Radioproteccion en endoscopia

de la dosis, mientras que la severidad del mismo es
independiente de la dosis, y no tienen umbral. Ejemplos
de éstos son los efectos carcinogénicos y los efectos
hereditarios de las radiaciones ionizantes.

La Food and Drug Administration (FDA) clasifica a la
colangiopancreatografia retrégrada endoscodpica (CPRE)
entre los exdmenes con potencial riesgo de desencadenar
lesiones por Rl @,

Es importante tener presente que de no seguirse
adecuadamente los protocolos de trabajo, tanto los
pacientes como el personal pueden recibir altos niveles de
Rl durante procedimientos bajo fluoroscopia ©. Por todo
esto y tal como se desprende de las recomendaciones de
los organismos internacionales, tenemos que conocer y
adoptar las medidas de radioproteccion (RP) en nuestra
disciplina ©7.

Entrenamiento en radioproteccion

Es fundamental que todos los profesionales de la salud que
participan de procedimientos que utilizan fluoroscopia
estén no solo familiarizados con las Rl sino debidamente
entrenados en los principios de RP, con el fin de minimizar
tanto su propia exposicion como la de otrosinvolucrados ©®.

A pesar de esta evidencia, existe una falta de
entrenamiento en RP entre los endoscopistas que realizan
procedimientos bajo fluoroscopia como es el caso de la
CPRE ©.

En América Latina, una encuesta realizada a través
de la Sociedad Interamericana de Endoscopia Digestiva
(SIED) reveld que solo el 22% de los médicos y el 17% del
equipo de enfermeria (asistentes) han hecho cursos de
entrenamiento en RP. Esta misma encuesta evidencié que
a excepcion del delantal plomado, hay una subutilizacién
de las medidas de RP (fisicas y dosimetria personal) 9.

En cuanto a los pacientes, los mismos no siempre son
advertidos de los riesgos de posibles lesiones por Rl y no
existe un seguimiento rutinario luego de haber recibido
dosis elevadas de RI, sobre todo después de procedimientos
complejos y reiterados.

Por todo ello, es de gran importancia la existencia de
programas de capacitacion para todo el personal involucrado,
con la adecuada y regular actualizacién. Es importante que
los congresos y demas actividades académicas incluyan
modulos de actualizacién sobre RP, atendiendo a lo que
podria ser un requisito para el desarrollo profesional
continuo.

Los organismos internacionales, tales como el
Organismo Internacional de Energia Atomica (OIEA) y la
Comisiéon Internacional de Proteccion Radioldgica (ICRP)
han publicado recomendaciones sugiriendo acciones de
RP fuera del departamento de radiologia que incluyen los
procedimientos de CPRE ©6:1112),

@ nhitps;//doiorg/10.47892/rgp.2023.434.1628
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Desde la SIED hemos venido desarrollando acciones
de capacitacion de forma regular. En este proceso, es de
destacar la cooperacion con el OIEA @3,

Efectos bioldgicos de las radiaciones ionizantes

La radiacion ionizante es un tipo de energia liberada por
los 4&tomos en forma de ondas electromagnéticas (rayos
gamma o rayos X) o particulas (particulas alfa y beta o
neutrones).

Los efectos biologicos de las Rl pueden ocurrir de
forma directa en la molécula de ADN, ocasionando la
reorganizacion de las bases nitrogenadas o incluso la
ruptura cromosémica o de forma indirecta, con ruptura
de las moléculas de agua liberando radicales libres de
oxigeno. Cuando estos cambios en el nivel de ADN no se
reparan adecuadamente, pueden ocurrir dafios o muerte
celular.

El dafio que causa la radiacién en los érganos y tejidos
depende de la dosis recibida, o dosis absorbida, que se
expresa en una unidad llamada gray (Gy). El dafo que
puede producir una dosis absorbida depende del tipo de
radiacion y de la sensibilidad de los diferentes 6rganos y
tejidos.

Para medir la radiacién ionizante en términos de su
potencial para causar dafios se utiliza la dosis efectiva.
La unidad para medirla es el sievert (Sv), que toma en
consideracion el tipo de radiacion y la sensibilidad de los
organos y tejidos. En la Tabla 1 #419 se ejemplifican las dosis
efectivas para diferentes procedimientos radiologicos.
Efectos tisulares (también denominados “efectos
deterministas”)

Los efectos tisulares, anteriormente conocidos como
efectos deterministas, son consecuencia de la muerte de
un numero significativo de células en una determinada
region del organismo.

Tabla 1. Dosis efectiva media (mSv) en examenes y procedimientos habituales,
citando especialmente la CPRE en 2 estudios.

Dosis efectiva Niumero
media (mSv) equivalente de
para el radiografias de
paciente torax
Radiografia de térax 0,02 1
TC de abdomen 10 500
Stent vascular 10 500
Colonoscopia virtual 10 500
CPRE - Larkin 2001 (%
(diagnéstica/terapéutica) 3517 175/850
CPRE - Tchekmedyian 2014 (% 6,2 312

TC, tomografia computarizada; CPRE, colangiopancreatografia retrégrada endoscopica.
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Tabla 2. Umbrales para la aparicion de efectos tisulares en la piel.

Tiempo
Umbral :
Efecto aproximado de apro;('lmgg% dle
dosis [Gy] aparicion de|
efecto
Eritema transitorio 2 2-24 horas
Alopecia temporal 3 3 semanas
Descamacion seca 14 4 semanas
Descamacion himeda 18 4 semanas
Ulceracion secundaria 24 > 6 semanas

Adaptado de International Commission on Radiological Protection (2000). (")

Por debajo de un cierto umbral de dosis (que es variable
segun el tejido u érgano afectado), el efecto no ocurre. A
su vez, la gravedad del dafio aumenta con el aumento de
la dosis recibida.

La ICRP ha publicado algunos de los umbrales de efectos
tisulares como las opacidades en cristalino (cataratas) 1.
Otros umbrales, como para los efectos tisulares en la piel
se ejemplifican en la Tabla 2 @7,

Los umbrales de dosis para este tipo de efectos son
relativamente altos y el dafio se expresa en el corto o
mediano plazo. Esto es importante para el seguimiento del
paciente y el correcto diagndstico 1819,

Por otro lado, los efectos tisulares pueden también
aparecer entre los trabajadores profesionalmente
expuestos, como es el caso de la aparicién de lesiones en el
cristalino del ojo entre los profesionales que llevan a cabo
procedimientos intervencionistas sin la RP adecuada; esta
situacion fue objeto de una publicaciéon de la ICRP @9y |a
posterior disminucion del limite de dosis para el cristalino
del ojo durante las exposiciones ocupacionales como vera
mas adelante en el item "Limites de dosis ocupacionales”.

Efectos probabilisticos (también denominados “efectos
estocasticos”)

Los efectos probabilisticos estan relacionados con el hecho
de que la Rl puede producir dafios capaces de inducir
mutacion celular.

El riesgo varia con la edad y el sexo, afectando en
mayor medida a los nifios en relacion a los adultos y a las
mujeres en relacion a los hombres. También existe una
variaciéon entre los tejidos expuestos y ciertos cambios
cromosémicos individuales.

La probabilidad de la ocurrencia de estos efectos es

proporcional a la dosis de RI, sin existir un umbral seguro
por debajo del cual no exista riesgo.

Rev Gastroenterol Peru. 2023;43(4):348-57
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El exceso de riesgo de cancer a dosis inferiores a 100
mSv es un tema discutible ya que hay escasez de datos
que demuestren este efecto en estudios epidemioldgicos.
Dado que la dosis de una sola CPRE es menor a dicho
valor, el riesgo potencial solo puede estimarse suponiendo
una relacion dosis-respuesta. La ICRP ha estimado que el
riesgo de cancer fatal radioinducido para una poblacién
adulta es de alrededor del 5 %/Sv, lo que, utilizando la
hipotesis lineal de dosis-respuesta sin umbral, equivale a
0,005 %/mSv. De acuerdo a las dosis de CPRE mencionadas
anteriormente y tomando el valor del estudio MIRED_Uy,
una CPRE conlleva una dosis efectiva de unos 6 mSy, lo
cual da un riesgo aproximado de céncer radioinducido
fatal de 0,03% o 1:3300. Esto debe tomarse en el contexto
de un riesgo espontaneo de incidencia de cancer (40%) y
mortalidad de alrededor del 20%.

Tipos de equipos de rayos X: equipos con tubo arriba
(“over-couch”) o tubo debajo (“under-couch”),
moviles o fijos

Los examenes endoscopicos que requieren una
visualizacion radioldgica utilizan fluoroscopios que estan
compuestos por una unidad emisora de rayos X (tubo),
y un detector plano o un intensificador de imagen que
recibe la radiacién transmitida y forma las imagenes.

En estos sistemas el tubo emisor de rayos X puede estar
ubicado por encima o por debajo de la mesa de examen,
denominandose sistemas over-couch o under-couch,
respectivamente. Para la CPRE, se utilizan ambos tipos de
equipos, tanto fijos como moviles. Las unidades de rayos X
moviles, también llamadas “unidades de brazos C moviles”
o "arco en C", deben ser utilizadas con el tubo posicionado
debajo de la mesa.

La diferencia entre los sistemas con el tubo arriba
0 abajo es mas relevante para el personal que realiza el
procedimiento que para el paciente, dado que las tasas de
radiacion son mayores en el lado del tubo que en el sector
del detector de imagenes.

Magnitudes y unidades dosimétricas

El efecto de la Rl sobre el tejido vivo puede cuantificarse
teniendo en cuenta la energia absorbida por unidad
de masa (dosis absorbida) y su interaccion con aquél.
Esta interaccién va a depender del tipo de radiacién, en
ocasiones de su energia, y del tejido u érgano en cuestion

La dosis absorbida es una magnitud fisica, esto es, no se
define necesariamente para tejido vivo, sino para cualquier
material, mientras que las dosis equivalente y efectiva son
magnitudes de RP que recogen en su definicion el efecto
de la radiacién sobre el tejido vivo.

El kerma y el producto kerma-area son magnitudes
fisicas operacionales, de sencilla medicién en campo.

Las unidades de medida utilizadas en RP se resumen en
la Tabla 3 @9,

https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1628 (@)
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Tabla 3. Magnitudes y unidades de medida utilizadas en radioproteccion.

Unidad

Magnitud  Simbolo Definicion

Energia absorbida por unidad de
masa. El Gray equivale a 1 Joule
por kilogramo.

Dosis D

absorbida Gray (Gy)

Magnitud que se obtiene
multiplicando la dosis absorbida

por un factor de ponderacién segin
el tipo de radiacion para estimar el
grado del efecto biolégico producido
(wR). Se aplica a un érgano o tejido.

Dosis HT

equivalente Sievert (Sv)

Suma ponderada de las dosis
equivalentes de los diferentes
6rganos y tejidos; el factor de
ponderacién, wT, tiene en cuenta la
contribucion de cada 6rgano o tejido
al riesgo total a cuerpo completo

Dosis E

efectiva Sievert (Sv)

El cociente de la suma de todas
las energias cinéticas iniciales de
K Gray las particulas cargadas puestas
(Gy) en movimiento por la radiacién
ionizante en una masa de un
material y el valor de esa masa.

Kerma

Kerma en el aire multiplicado por
el rea de la seccion transversal
del haz de rayos X en el punto de
medicion (esta magnitud suele ser
indicada por el equipo de rayos X,
como producto dosis-area o DAP).

Producto Gray
kerma - PKA (Gy).
area cm2

Adaptada de Dumonceau et al. (2012). @

Radioproteccion en la sala de procedimientos

Aspectos generales

La mejora del conocimiento relativo a los riesgos de la
exposicion a las Rl y los esfuerzos para un mejor equilibrio
entre la calidad de imagen y la necesaria exposicion a
dicha Rl aumentan continuamente y permiten mejorar la
aplicacion del principio ALARA.

Este principio, "As Low As Reasonably Achievable”
(ALARA), es una norma basica de seguridad radiolégica que
significa "tan bajo como sea razonablemente alcanzable”,
esto es, que la practica radioldgica se lleve a cabo con la
menor dosis posible a las personas y al menor nimero de
personas.

Para lograrlo, se deben tener en cuenta los tres criterios
basicos: tiempo, distancia y blindaje.

« Tiempo: reducir el tiempo de exposicion a la RI, por
ejemplo utilizando fluoroscopia pulsada en vez de
continua. Siempre que sea posible, conviene guardar
en el monitor “la Ultima imagen retenida” de forma
a continuar el examen viendo esta imagen, evitando
exposiciones prolongadas.

« Distancia: la dosis de Rl es (aproximadamente)
inversamente proporcional al cuadrado entre la
distancia de la fuente de Rl y el 6rgano expuesto.
Por lo tanto, aumentar la distancia, “dar un paso
atras”, permite reducir significativamente la radiacion

@ nhitps;//doiorg/10.47892/rgp.2023.434.1628
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recibida por el personal. Esto es especialmente
importante para anestesiélogos y asistentes que
pueden desplazarse por la sala.

« Blindaje: estd absolutamente probada la utilidad
de la RP tales como delantales plomados, gafas
plomadas y protectores de tiroides. Siempre que sea
posible, utilizar mamparas o cortinas plomadas entre
la fuente de Rl y el operador. Ver méas adelante los
“accesorios de radioproteccién personal".

Otras recomendaciones Utiles incluyen utilizar el modo
de magnificacién (“lupa”) sélo si es estrictamente necesario
y “colimar” el campo de radiacién al tamafio minimo que
permita visualizar la zona de interés.

Justificacion del procedimiento

La justificacion es la practica de evaluar los exdmenes
radiolégicos solicitados para determinar el beneficio
clinico y contrastarlo con el riesgo de exposicion a la RI.
Esto implica que la justificacidn en las pruebas de imagen
con Rl requiere la evaluacion de los exdmenes solicitados, la
evaluacion de las exposiciones aplicadas y la determinaciéon
por parte del médico de si los pacientes cumplen los
criterios recomendados para el procedimiento @b,

Para examenes de alta dosis, como procedimientos
terapéuticos complejos, o para examenes en pacientes
particulares (nifios, mujer embarazada), la justificacion
individual, ajustada a cada caso particular, es de suma
importancia. Esto debe llevar en consideracion detalles del
procedimiento propuesto, procedimientos alternativos,
caracteristicas individuales del paciente, dosis que se
espera impartir al paciente y disponibilidad de informacion
de estudios o tratamientos previos.

Optimizacion de la radioproteccion

El objetivo de la imagenologia médica no es obtener
la imagen perfecta, sino una que sea adecuada para su
correcta interpretacion. Esa es la esencia de la optimizacién:
hallar el equilibrio entre la calidad de la imagen y la dosis
deRI.

Hay que recordar que durante los procedimientos
bajo fluoroscopia el resultado clinico es la prioridad. Las
restricciones individuales en la dosis del paciente podrian
conducir a trabajar con iméagenes de calidad insuficiente
gue pongan en riesgo la consecucion del objetivo clinico
buscado.

En ocasiones, el acrénimo 'ALARA' (‘tan bajo como sea
razonablemente posible) se emplea como equivalente
al término “optimizacion de la RP" pero se debe tener
en cuenta que ALARA es sélo una parte del concepto de
optimizacion. En el procedimiento guiado por fluoroscopia,
optimizar significa que el nimero y la calidad de las
imagenes son suficientes para obtener la informacion
necesaria para el procedimiento.
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Hay que tener en cuenta que las estrategias para
reducir las dosis de Rl recibidas por los pacientes pueden
aumentar las dosis de Rl recibidas por el personal, como el
uso de alta filtracion en el haz de rayos X para reducir las
dosis en la piel, lo que aumenta simultdneamente el nivel
de RI dispersa. Esto Ultimo es particularmente importante
durante la CPRE dado que el endoscopista permanece muy
cerca del paciente.

La optimizacién en técnicas intervencionistas vy
especialmente para los nuevos sistemas de rayos X, puede
ser una tarea bastante compleja y requiere la cooperacion
entre intervencionistas, fisicos médicos y tecndlogos. La
dosimetria personal electrénica es de gran ayuda en la
optimizacién de la RP ocupacional. La visualizacién de
dosis ocupacionales en tiempo real permite reducir las
dosis ocupacionales.

Limites de dosis ocupacionales

Los limites de dosis ocupacionales se aplican a los
profesionales de la salud (endoscopistas, asistentes,
anestesistas, etc.), no a los pacientes. Para los pacientes
se utilizan los “niveles de referencia para diagnostico”
(diagnostic reference levels, DRLs), que son valores
indicativos de una "buena practica” y los analizaremos maés
adelante @2,

Los limites de dosis para los trabajadores se expresan en
términos de dosis equivalente en un érgano o tejido (H,)
y son medidos en Sy, para exposicion de parte del cuerpo
y dosis efectiva (E) para la exposicidon total del cuerpo,
también medida en Sv.

Los limites de dosis recomendados por la ICRP para los
profesionales de la salud son los siguientes:

a. Una dosis efectiva de 20 mSv por afio, en promedio
en periodos de cinco afios (100 mSv en 5 afos), con
la provision adicional de que la dosis efectiva no
debe exceder 50 mSv en un solo afio.

b. Unlimite de dosis equivalente para el cristalino del ojo
de 20 mSv al afo, en promedio, en periodos de cinco
aflos, sin que en un Unico afio el valor sea superior
a 50 mSv. En casos con alta exposicion a cristalino,
como puede suceder al utilizar equipos con tubo
arriba (over-couch) y sin una adecuada RP, pueden
generarse dafios en el cristalino del ojo (opacidades

Tchekmedyian AJ, et al.

y cataratas), como se ha detectado en estudios
realizados a cardiélogos intervencionistas .

c. Las condiciones de trabajo de una trabajadora
embarazada, después de la declaracién de embarazo,
deben ser tales que garanticen que la dosis para el
embrion / feto no exceda de 1 mSv durante el resto
del embarazo.

Es de destacar aqui que en trabajos mas antiguos
se constataron dosis a cuerpo entero y a cristalino
significativamente mas elevadas *?, lo que pone de
relevancia la importancia de las adecuadas medidas de RP.

En la Tabla 4 @9 se presenta un resumen del texto anterior
y se compara con los datos obtenidos en un estudio de
medicion de dosis realizado por nuestro equipo (estudio
MIRED_Uy) @,

Dosimetria del personal

En la sala de procedimientos el personal esta integrado por
endoscopistas, asistentes y anestesistas.

El OIEA recomienda el registro de las dosis al personal
expuesto durante los procedimientos de intervencionismo
bajo fluoroscopia 72", Para ello, se recomienda utilizar
dos dosimetros, uno debajo del delantal plomado (para
estimar las dosis de los 6rganos y tejidos protegidos por
el delantal) y otro por encima del delantal o protector de
la tiroides para estimar las dosis recibidas por érganos
y tejidos no protegidos (como puede ser el caso de los
0jos). Ademas, es posible combinar las dos lecturas del
dosimetro para proporcionar una estimacion mejorada de
la dosis efectiva.

El dosimetro también proporciona confirmaciéon de que
el delantal realmente se ha usado y que su proteccion es
apropiada. Este proceso tiene como objetivo garantizar la
minima exposicion posible a los trabajadores y garantizar
gue no se superan los limites de dosis.

Ante la imposibilidad de disponer de dos dosimetros se
recomienda seguir las pautas establecidas por la Autoridad
Reguladora de su centro de trabajo.

Aspectos especificos
Posicionamiento del personal

La exposicion a la Rl de los miembros del equipo puede ser
significativa. El personal debe estar posicionado lo mas lejos

Tabla 4. Limites de dosis anuales para los trabajadores expuestos segun las recomendaciones (ICRP y OIEA) y dosis anuales acumuladas registradas en el estudio

MIRED_Uy.
Limite de dosis anual Dosis anual acumulada para 200 procedimientos en el estudio
(mSv) para los trabajadores expuestos (1629 MIRED_Uy (*®
Cuerpo entero (E) 20 0,8
Cristalino del ojo 20 1,6
Extremidades 500 3.9
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I: Intensificador de imagen o panel plano
T: Tubo de rayos-x

Figura 1. Disposicion del personal en la sala de endoscopia y elementos
principales del arco en C.

que sea posible del tubo de rayos X y del paciente, siendo
este Ultimo la principal fuente de RI dispersa, Figura 1.

Una cortina de plomo es muy eficiente, especialmente
en aparatos fijos “over-couch” para proteger al personal de
la Rl dispersa producida por el paciente. Conviene conocer
los porcentajes de atenuacion de los elementos de RP. El
nivel de RP que supone este tipo de cortinas plomadas
(que suele ser mayor del 95%) depende de su espesor
equivalente en plomo y del tipo (calidad) de RI dispersa.
Los valores altos de kV y los haces de rayos X con alta
filtracién, suelen provocar mayor Rl dispersa por unidad
de dosis impartida al paciente.

En posiciones oblicuas, la radicacién recibida por el
personal es mayor cuando se esta cerca del tubo de rayos
X'y menor cuando se esta lejos de este y por ende cerca
del intensificador de imagen, tal como se muestra en la
Figura 2.
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X »
g | =

f‘

S i

I: Intensificador de imagen o panel plano
T: Tubo de rayos-x
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Accesorios de radioproteccién personal

La exposicion a Rl por parte del personal durante la CPRE
puede ser significativa, en particular cuando se trabaja
con sistemas con el tubo de rayos X sobre la mesa (over-
couch) y con escasa RP. Todo el personal en la sala de
procedimiento debe utilizar delantal de RP de envoltura
completa (no solamente para la parte delantera del
operador) y protector tiroideo.

Hay diversos elementos disponibles para su uso por
parte del personal expuesto a Rl durante procedimientos
bajo fluoroscopia, tales como:

- Cortinas o mamparas de radioproteccién: Las
cortinas plomadas pueden ir colgadas de la cama
(para equipos con tubo abajo) o del tubo mismo
(para equipos con tubo arriba). Las mamparas en
general estdn suspendidas mediante un brazo
articulado. Estos accesorios pueden reducir mas del
95% de la Rl al personal.

« Delantales: Los delantales con espesor > 0,35 mm
de equivalencia en plomo reducen el 90% de la Rl
dispersa que los alcanza.

Hay que recordar en este item que las molestias
musculoesqueléticas son frecuentes entre los
endoscopistas que realizan CPRE y pueden ser
aumentadas por los delantales plomados debido a su
peso. Para disminuir este problema, estan disponibles
delantales compuestos por materiales no plomados
o aleaciones, que logran mantener una RP similar
con un peso sensiblemente menor. Los delantales de
dos piezas o de una pieza con un cinturdn central
distribuyen mejor el peso.

Los delantales de RP se deben guardar fuera de la sala
de rayos X (de forma que al ingresar a la sala se haga

con los mismos correctamente colocados, evitando
ingresar sin RP durante el uso de fluoroscopia),

° v

~
e :_»

g i

Figura 2. Exposicion del personal a la radiacion durante posiciones oblicuas del arco en C. (A) Operador cerca del tubo de rayos X. Exposicidn a mayor dosis de
radiacion. (B) Operador lejos del tubo de rayos X. Exposicién a menor dosis de radiacion.
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siendo almacenados en forma vertical, sin doblarlos
para evitar grietas en el material protector. Ademas,
deben evaluarse por personal entrenado anualmente
para detectar posibles defectos.

A modo informativo, se incluye al final del
documento enlaces a recursos multimedia relativos
al uso, revision y mantenimiento de este material.

» Protectores de la tiroides: Su uso rutinario en
cualquier procedimiento es muy importante, dado
que la glandula tiroidea es un tejido radiosensible.
Estos protectores son cémodos de usar, livianos y
de amplia disponibilidad. Pueden ser atados a los
delantales para favorecer su uso.

+ Lentes de radioproteccidon: son fundamentales
cuando se trabaja con equipos over-couch y
recomendables en equipos under-couch en
funcion del numero de procedimientos realizados
anualmente. La posicién adecuada de los lentes es
fundamental para cumplir su papel de RP.

« Guantes: son incoémodos, ofrecen atenuacién
limitada de las Rl y no se recomienda su uso en la
CPRE. Ha de procurarse mantener las manos fuera
del haz para ello, puede ser util colimar lo mas
posible el campo de rayos X.

Aspectos especificos de radioproteccion a los pacientes

A continuacién mencionamos algunos puntos especificos
de RP a los pacientes.

En cuanto a la masa corporal, se debe recordar que la
misma influye en la dosis. Es asi que cuanto mayor sea el
espesor de la zona expuesta se requeriran dosis mas altas
para obtener imagenes de calidad adecuada.

I: Intensificador de imagen o panel plano
T: Tubo de rayos-x

Tchekmedyian AJ, et al.

Hay que tener presente que la exposicién a la radiacion
repetida sobre una misma zona de la piel puede aumentar
el riesgo de dafo, asi como la existencia de ciertas
patologias como la ataxia-telangiectasia, enfermedades
del tejido conectivo (lupus) y diabetes.

La posicion mas segura para el paciente es que éste
debe situarse lo més lejos posible del tubo de rayos X y
lo més cerca posible del intensificador de imagenes (o del
panel plano en los equipos mas modernos), tal como se
muestra en la Figura 3.

Radioproteccion durante el embarazo y en nifios

» Embarazo
Antes de cualquier exposicion con Rl, es importante
determinar si una mujer estd o puede estar
embarazada. La Rl puede causar dafio al feto,
estando dicho riesgo directamente relacionado con
el momento de la gestacion.

En la etapa de pre-implantaciéon (hasta el dia 10),
existe un efecto “todo o nada ”, lo que significa que
dicho efecto sera letal (aborto) si cierto nimero de
células se ve afectado. Por otro parte, si sélo algunas
células se ven afectadas, las células pluripotentes
restantes pueden sustituirlas, sin la ocurrencia de
efectos secundarios.

Los mayores riesgos se presentan durante la
organogénesis y las primeras semanas de vida del
feto. Hasta las 25 semanas que siguen a la concepcion,
el sistema nervioso central es especialmente sensible
alaRl

En el tercer trimestre del embarazo no ocurren
malformaciones por la RI. Dosis muy altas pueden

._] x

NOORRECTO

P

Figura 3. Posicion correcta del paciente con relacion al intensificador de imagen y al tubo de rayos X.
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Proteccitn Radioldgica

siedonlineorg @@ O O

Figura 4. Poster de la serie +DATAy TIPS de la SIED con “10 consejos en

Usilizar ¢l dosimetro personal y hacer ol seguimiento de
as dosis ocupacionales.

Limnitas ¢l tiemnpo de llucroscopia al minime posible
Mantener &l detector de imagen ko mds cercano posible
e La pel del pacente

Evitar angulaciones innecesarias del arco en C.

Liilizar o colemacidn

Uzilizar cuando sea posible, la "ultima imagen retenida®
on higas de radioscapia

Distanciarse del paciente (cuando sea possble], "un paso
atrasl”

Usilizar equipamienio de proteccién personal

Unrilizar las pantallas y cortinas de proteccian

Los casos mas complejos deben ser realizados por
endoscopiitss expermentados

proteccion radiolégica”.
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dicho caso, deben ser realizados por endoscopistas
experimentados. Por otra parte es importante colimar
al maximo posible y optimizar de manera que se
exponga al embrién/feto a la minima dosis posible.

« Nifos

En comparacion con los adultos, los nifilos son mas
sensibles a la exposicién a la Rl, especialmente en
edades precoces. Por lo que es imperativo contar con
una fuerte indicacién clinica para la realizacion de
procedimientos bajo fluoroscopia. El procedimiento
debe ser realizado solamente por endoscopistas
experimentados y las medidas de RP (similares a las
utilizadas en los adultos) deben ser rigurosamente
respetadas, incluido el ajuste de la colimacién a su
menor volumen corporal.

Ununds la Endoarops
da Law Reredvican

Niveles de referencia para diagndstico

Como se menciond, en los pacientes no hay limite de dosis,
porque los mismos pueden llevar a reducir la eficacia del
diagnostico, provocando maés perjuicio que beneficio.

ocasionar la muerte fetal y las dosis mas bajas

aumentan

la probabilidad de cancer,

leucemia, en el futuro.

En cuanto a los elementos de RP al feto es util

Para prevenir dosis innecesariamente altas durante
las exposiciones a los pacientes, la ICRP recomienda la
utilizacion de los "niveles de referencia para diagnostico”
(Diagnostic Reference Levels, DRL), como una herramienta
efectiva de ayuda a la optimizacién de la proteccion

incluido

tener presente que lo fundamental es realizar los
procedimientos Unicamente cuando exista una

real justificacion y estos no se puedan diferir En  diagndstico y procedimientos de intervencién @229,

radiologica en la exposicion médica de pacientes para

Enlaces a recursos web con informacién adicional

10 Recomendaciones del OIEA para la proteccion

de los pacientes en fluoroscopia

https://www.iaea.org/sites/default/files/documents/
rpop/poster-patient-radiation-protection-es.pdf

Uso del equipamiento de proteccion personal

Revision
frente a rayos X

https:/lyoutu.be/zSFCARKTYD

10 Recomendaciones del OIEA para la proteccion
del equipo en fluoroscopia

https://lwww.iaea.org/sites/default/files/documents/
rpop/poster-staff-radiation-protection-es.pdf

Videos educativos con practica de proteccion
radiolégica a pie de tubo

https:/fyoutu.be/SImZLO7rTaw

Mantenimiento del equipamiento de protec-

del equipamiento de proteccién personal
cién personal frente a rayos X

frente a rayos X

https/fyoutu.be/VWEAMwvGBVC https:/youtu.be/RRO2VWHXUc

Figura 5. Enlaces a recursos web con informacion adicional.
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La DRL se define como el valor correspondiente al
tercer cuartil de producto kerma-area (PKA), o sea, el valor
debajo del cual se encuentran las tres cuartas partes de
los valores de producto kerma-area (PKA) (ordenados de
menor a mayor valor) medidos en una amplia serie de
procedimientos para un determinado examen radioldgico.
Ese examen debe corresponder a una determinada
indicacion clinica en un pais o una region.

Parala CPRE, hay escasas publicaciones que comuniquen
los DRL. Un trabajo reciente realizado en Japdn presenté
valores de PKA para el tercer cuartil de 32 Gy-cm? @9,

Los DRL representan entonces una guia, no siendo un
limite en si mismos. Es decir, son valores de referencia para
saber si estamos trabajando con dosis de Rl muy altas o por
el contrario estamos dentro de pardmetros "razonables".

En nuestra publicaciéon sobre medicion de dosis se
puede encontrar mas datos al respecto e informacion
detallada sobre el impacto de las dosis tanto al personal
como a los pacientes 1.

Informacién y seguimiento al paciente

Se recomienda proporcionar informacién al paciente sobre
los riesgos de las RI, con informacién especifica de los
efectos tisulares.

Luego de procedimientos complejos y prolongados y
sobre todo en forma repetida *®, cuando la dosis de entrada
en la piel (ESD por sus siglas en inglés) alcance o excede
de 2 a 3 Gy; y/o se exceden los 60 minutos de fluoroscopia
se recomienda el control evolutivo, sistematico de los
pacientes. El seguimiento se realiza a las 2-4 semanas tras
el procedimiento con el fin de detectar potenciales dafios
por RI. Dado que los valores de ESD reportados durante
la CPRE estan por debajo de 2 Gy, las situaciones que
requieren de seguimiento son excepcionales.

Pruebas de control de calidad

Las pruebas de control de calidad son una parte importante
y deben realizarse de acuerdo con los intervalos
establecidos por los organismos reguladores.

Se recomienda que cada institucion establezca sus
propios protocolos, de acuerdo con la antigiiedad, la tasa
de uso y las condiciones de mantenimiento de los equipos.
Teniendo en cuenta los sistemas de estimacién o medida
de los indicadores de dosis de cada equipo.

Estos protocolos permiten definir la uniformidad de
los patrones de imagen para una determinada técnica y
colaboran en la preservacion del equipo.

Consideraciones finales

Los objetivos de la RP son evitar lesiones causadas por
la Rl y reducir el riesgo de inducciéon de cancer tanto
para el paciente como para el equipo de profesionales

Rev Gastroenterol Peru. 2023;43(4):348-57
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implicados. El conocimiento del equipo de fluoroscopia,
el entrenamiento continuo del personal involucrado, la
observancia de los métodos individuales y colectivos de
RP. sumados a la experiencia del endoscopista contribuira
a que se cumplan estos objetivos.

La aplicacién continuada de los tres pilares de la RP
(justificacion, optimizacién y limitacién de dosis), asi
como del principio ALARA como parte de la optimizacion,
permite ofrecer la mejor atencién a los pacientes con la
méaxima seguridad posible.

En la Figura 4 se presenta el poster de la serie +DATA y
TIPS de la SIED con “10 consejos en proteccion radiologica”
y en la Figura 5 pueden encontrarse enlaces a diversos
recursos web con informacién adicional en la tematica
abordada.
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Hemorragia digestiva como forma de presentacion poco usual
de amiloidosis intestinal primaria: reporte de caso
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RESUMEN

La amiloidosis intestinal es una enfermedad sistémica rara y subdiagnosticada, la cual se caracteriza por el depdsito extracelular de
proteinas que se agrupan en fibras amiloides. Esta entidad es infrecuente y suele ser una forma de presentacién en el contexto de
una amiloidosis sistémica, cuyo diagnostico se basa en la presencia a amiloide en la histologia. La clinica suele ser inespecifica; diarrea
crénica, pérdida de peso, dolor y distension abdominal; siendo la hemorragia digestiva una manifestacion muy poco frecuente. Se
presenta el caso de una mujer de 61 afios con clinica de baja de peso, distencion abdominal, nduseas, vomitos y melena. En la tomografia
se evidencié un engrosamiento mural de asas yeyunales con captacion de contraste, hallazgo que se corrobord con enteroscopia
anterégrada a doble baldn en el cual se evidenciaron mdultiples Ulceras en yeyuno, signos de atrofia, friabilidad y dilatacién de luz
yeyunal. En la anatomia patoldgica se aprecia arquitectura vellositaria distorsionada y ulcerada con histoquimica positiva a Rojo Congo
e inmunohistoquimica lambda (+++). Ademas, se realiz6 aspirado de médula 6sea y biopsia de hueso compatible con infiltracién
de mieloma multiple monoclonal a cadena Lambda. Durante la estancia hospitalaria la paciente cursé con complicaciones como la
desnutricion crénica, infeccion recurrente y varios episodios de suboclusion intestinal; caracterizada por neumatosis intestinal; debido a
multiples episodios de estas complicaciones la paciente fallece. Dentro de la practica clinica en gastroenterologia la amiloidosis intestinal
como parte del diagnéstico diferencial de la hemorragia digestiva alta es infrecuente, por lo que los antecedentes de diagnostico de
mieloma mdltiple u otras gammapatias monoclonales asociadas a cadenas ligeras es crucial para un diagnéstico precoz y tratamiento
adecuado.

Palabras clave: Amiloidosis; Hemorragia gastrointestinal; Amiloide (fuente: DeCS Bireme).

ABSTRACT

Intestinal amyloidosis is a rare and underdiagnosed systemic disease, which is characterized by the extracellular deposition of proteins
that are grouped into amyloid fibers. This entity is rare and is usually a form of presentation in the context of systemic amyloidosis, the
diagnosis of which is based on the presence of amyloid in histology. The clinic is usually non-specific; chronic diarrhea, weight loss,
abdominal pain and bloating; Gastrointestinal bleeding is a very rare manifestation. The case of a 61-year-old woman with symptoms
of weight loss, abdominal distension, nausea, vomiting and long hair is presented. Tomographically, a wall thickening of jejunal loops
with contrast uptake was evidenced, a finding that was corroborated by a double-balloon anterograde stereoscopy in which multiple
were evidenced. The pathology shows distorted and ulcerated villous architecture with positive histochemistry for Congo Red and
LAMBDA (+++) immunohistochemistry. In addition, bone marrow aspirate and bone biopsy compatible with infiltration of Lambda
chain monoclonal multiple myeloma were performed. During the hospital stay, the patient developed complications such as chronic
malnutrition, recurrent infection and several episodes of intestinal subocclusion; characterized by intestinal pneumatosis; due to multiple
episodes of these complications, the patient died. Within clinical practice in gastroenterology, intestinal amyloidosis as part of the
differential diagnosis of upper gastrointestinal bleeding is infrequent, so a history of diagnosis of multiple myeloma or other monoclonal
gammopathy associated with light chains is crucial for early diagnosis and adequate treatment.

Keywords: Amyloidosis; Gastrointestinal hemorrhage; Amyloid (source: MeSH NLM,).

INTRODUCCION que se agrupan en fibras amiloides insolubles en los tejidos

y 6rganos, lo que lleva a la disfuncién y dafio tisular @.
La amiloidosis es una enfermedad sistémica caracterizada  La amiloidosis puede afectar a varios 6rganos y sistemas,
por la deposicién extracelular de proteinas mal plegadas incluyendo el corazdn, el higado, los rifiones, sistema

Citar como: Ferndndez Luque JL, Paredes Méndez JE, Rocha Bolafios RA, Matheus Sairitupac JT. Hemorragia digestiva como forma de
presentacion poco usual de amiloidosis intestinal primaria: reporte de caso. Rev Gastroenterol Peru. 2023;43(4):358-63. doi: 10.47892/
rgp.2023.434.1591

358  Rev Gastroenterol Peru. 2023;43(4):358-63 https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1591 @


https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1591
https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1591
https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1591
https://orcid.org/0000-0003-3027-2819 
https://orcid.org/0000-0001-5748-3312 
https://orcid.org/0000-0002-6180-2934 
https://orcid.org/0000-0001-9658-2065 
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nervioso y tracto gastrointestinal, y su presentacién clinica
puede variar ampliamente segun el érgano afectado y la
gravedad de la enfermedad @.

Existen diferentes tipos de amiloidosis y varian de
acuerdo a la proteina precursora involucrada formando
fibras amiloides. Las mas comunes son amiloidosis AL
(primaria); conocida como de cadenas ligeras, causada
por acumulacién de proteinas ligeras de inmunoglobulina
producida por las células plasmaticas anormales.
Habitualmente asociado a enfermedades hematoldgicas
como mieloma multiple (MM) y la macroglobulinemia de
Waldenstrom. Esta es la forma méas comdn de amiloidosis
sistémica @. Amiloidosis ATTR; conocida como amiloidosis
detranstiretina, causada porlaacumulacién de esta proteina
de forma anormal en los tejidos. Esta puede ser hereditaria
o adquirida ®. Amiloidosis AA; asociada a la proteina A,
debido a la acumulacion de esta proteina sérica amiloide A
producida en respuesta a procesos inflamatorios crénicos.
Puede estar asociados a enfermedades inflamatorias
cronicas (enfermedad de Crohn, artritis reumatoide, etc.) @.

Las causas y/o factores de riesgo varias segun el tipo,
existen causas genéticas (mutaciones heredades: ATTR,
amiloidosis familiar Apolipoproteina A-l ¢; Las producidas
por enfermedades cronicas (respuesta inflamatoria
desmesurada) y las enfermedades hematoldgicas (MM,
WM) @,

La afectacion intestinal de la amiloidosis de cadenas
ligeras (AL) es infrecuente, y suele darse en contexto
de amiloidosis sistémica, debido al deposito de fibras
amiloides de cadenas ligeras de inmunoglobulinas
anormales; cursando con sintomas como diarrea crénica,
pérdida de peso, dolor y distensién abdominal, asociada
a MM, MW ©),

El diagndstico de la amiloidosis intestinal AL se
basa en la biopsia endoscopica del tejido afectado y la
confirmacion histolégica de la presencia de amiloides.
La inmunohistoquimica y la electroforesis de proteinas
pueden identificar la presencia de cadenas ligeras de
inmunoglobulina anormales en el tejido . La presentacion
clinica como hemorragia digestiva es muy rara en el
contexto de amiloidosis intestinal, debido a que los
sintomas suelen manifestarse como disfuncién crénica del
organo afectado.

Presentamos el caso de una mujer con hemorragia
digestiva como manifestaciéon inicial de amiloidosis
intestinal de cadenas ligeras (AL).

REPORTE DE CASO

Mujer de 61 afios de raza mestiza, con antecedentes
familiares de cancer digestivo de hermanas (estébmago y
colon); asi como antecedente patolégico de Hipoplasia
de médula 6sea de larga data sin tratamiento. Acude a
consulta Gastroenterologia con tiempo de enfermedad

@ nhitps;//doiorg/10.47892/rgp.2023.434.1591
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de 5 meses, caracterizado por melena recurrente, pérdida
de peso de aproximado de 12 kg, nduseas y vomitos de
forma persistente, asi como distensién moderada asociado
a dolor abdominal.

Al examen fisico se encuentra en mal estado nutricional,
adelgazada, piel reseca y poca elasticidad, palidez leve de
piel y mucosas. Ingresa con hemoglobina (Hb) de 8,3 gr/dI
plaguetopenia 87 000 /mcL, hipoalbuminemia de 2,4 gr/dL.

Se realiza una endoscopia digestiva alta: concluyendo
como multiples erosiones y Ulceras en duodeno y yeyuno
proximal. Se indica una tomografia abdomen multicorte
contrastado, evidencidndose engrosamiento  mural
concéntrico y difuso de asas duodeno yeyunales con
captacion de contraste, estriacién de grasa en regidon
mesentérica y distension de asas intestinales sugerentes de
enfermedad inflamatoria intestinal, infeccioso e inmune.
Motivo por el que se realizd una enteroscopia doble balén
examinando hasta 150 ¢cm pasado el angulo de Treitz,
concluyendo como Ulceras mdltiples en yeyuno, signos
de atrofia, friabilidad y dilatacién de mucosa yeyunal
(Figura 1, Video 1). Se realizé de forma complementaria
una colonoscopia el cual no reporté hallazgos significativos
en el colon ni ileon terminal.

En el reporte de anatomia patoldgica: amiloidosis
intestinal de cadenas ligeras tipo Lambda, con arquitectura
vellositaria distorsionada con ulceraciones y aplanamiento
multifocal por depdsito de material eosindfilo, acelular
y amorfo en ldmina propia, periglandular y en vasos,
histoquimica positiva para tincion de Rojo Congo. A la
Inmunohistoquimica: LAMBDA (+++) Kappa (-) (Figura 2).

Fue evaluado por servicio de Hematologia Clinica, el
cual realiz6 un aspirado de médula dsea y biopsia de hueso
concluyendo como infiltracion de células plasmocitoides
con predominio monoclonal Lambda que sugiere
infiltracion de mieloma multiple monoclonal a cadena
Lambda. Asimismo, fue estudiada por especialidades de
nefrologia, cardiologia, neurologia para descartar otros
o6rganos afectados por tejido amiloide, siendo todos estos
estudios negativos; confirmando la infiltracion de amiloide
solo de compromiso intestino delgado

Durante la estancia hospitalaria paciente cursé con
multiples episodios de distensién abdominal severa
y cuadros de suboclusién intestinal que en estudios
tomograficos contrastados evidenciaban neumatosis
intestinal con adenopatias mesentéricas y compromiso
inflamatorio del mesenterio (Figura 3), lo cual en ninguno
de los casos fue tributario de cirugia y fue resuelto a través
de manejo médico conservador. Asimismo, por estancia
prolongada sufri6 de mudltiples infecciones respiratorias
y urinarias, bacteriemias con gérmenes multiresistentes a
antibioticos de amplio espectro. Como soporte nutricional
recibié nutricion parenteral, asi como transfusiones de
hemoderivados. Como tratamiento adicional recibié
varias sesiones de Inmunoglobulinas endovenosas sin
lograr conseguir una respuesta adecuada. Debido a

Rev Gastroenterol Peru. 2023;43(4):358-63

359


https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1591
https://revistagastroperu.com/index.php/rgp/article/view/1591/1215

360

Hemorragia digestiva como forma de presentacién de amiloidosis

Fernandez Luque JL, et al.

Figura 1. Al realizar la enteroscopia anterégrada, se observa ulceras yeyunales con estigmas recientes de sangrado, asi como friabilidad y sangrado al roce.
También atrofia vellositaria y disminucién de pliegues yeyunales, asi como luz dilatada y presencia de residuos alimentarios.

la prolongacién de este cuadro, desnutricién cronica,
infeccion recurrente y varios episodios de suboclusion
intestinal, paciente fallece.

DISCUSION

La amiloidosis intestinal de cadenas ligeras es una
enfermedad rara que se caracteriza por la acumulacién
anormal de fibrillas de proteina amiloide en las paredes
del tracto gastrointestinal @. Es una forma de amiloidosis
sistémica, que se asocia con la producciéon anormal
de cadenas ligeras de inmunoglobulinas por células
plasmaticas anormales; por lo que su presentacion de
forma aislada (compromiso intestinal puro es muy poco
frecuente). La presentacién clinica puede ser variable,
pero los sintomas gastrointestinales son poco comunes,
incluyendo dolor abdominal, nduseas, vémitos, diarrea y
pérdida de peso *®. La amiloidosis intestinal de cadenas

Rev Gastroenterol Peru. 2023;43(4):358-63

ligeras asociada a mieloma multiple es una forma rara de
amiloidosis y representa menos del 5% de todos los casos
de amiloidosis sistémica. Se caracteriza por la deposicién
de proteinas amiloides derivadas de las cadenas ligeras de
inmunoglobulina producidas por las células plasmaticas
malignas del mieloma mdltiple. La coexistencia de
amiloidosis y mieloma mdltiple es comun, y se ha
informado que hasta el 25% de los pacientes con mieloma
multiple tienen depositos de amiloides @10,

La hemorragia gastrointestinal es una complicacion
grave y poco frecuente de la amiloidosis intestinal de
cadenas ligeras. Se presenta en aproximadamente el 20%
de los pacientes y puede ser un signo de enfermedad
avanzada. La hemorragia puede ser de naturaleza
aguda o cronica, y puede ser el primer sintoma de la
enfermedad @9, En nuestro caso, el paciente presento
hemorragia gastrointestinal de forma recurrente, lo que
llevé a su ingreso en el hospital.

https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1591 (@)
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Figura 2. (A) Se observa depdsito de material amorfo, hialino y acelular entre las glandulas intestinales (fecha amarilla) y subepitelio (flecha azul) (H.E). (B)
Se observa depésito de material amorfo, hialino y acelular en vasos sanguineos (fecha amarilla) y lamina propia (flecha azul) (H.E). (C) Rojo de Congo con
permanganato: se observa la positividad de color rojizo en el depésito de amiloide. (D) Rojo de Congo sin permanganato (alcalino) se observa la positividad de
color rojizo en el depésito de amiloide. (E) Inmunohistoquimica: Lambda positivo (+++). (F) Inmunohistoquimica: Kappa: negativo.

El diagndstico de amiloidosisintestinal de cadenas ligeras
se basa en la demostracion histolégica de la presencia de
amiloide en el tejido intestinal, asi como en la identificacion
de la naturaleza de las cadenas ligeras @112, La biopsia
endoscdpica es el método preferido para el diagnostico
y la evaluacion de la extensiéon de la enfermedad 1213,
La deteccion temprana de la enfermedad es crucial
para mejorar la supervivencia y la calidad de vida de los

@ nhitps;//doiorg/10.47892/rgp.2023.434.1591

pacientes. En el caso presentado, se realizd multiples
biopsias endoscopicas de duodeno y yeyuno proximal que
reveld la presencia de depositos de amiloide en las paredes
del intestino.

El tratamiento de la amiloidosis intestinal de cadenas

ligeras se basa en la reduccion de la produccién de las
cadenas ligeras anormales. La quimioterapia, el trasplante
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Figura 3. Tomografia abdominal con contraste: se evidencia un aumento de la densidad del tejido graso a predominio de las partes medias. Presencia de
burbujas de aire a nivel de la parte interior de la pared del intestino delgado y algunas asas gruesas descendentes, signos compatibles con neumatosis intestinal

(fechas amarillas).

de células madre y la terapia dirigida pueden ser efectivos
en el tratamiento de la enfermedad. Ademas, se pueden
proporcionar tratamientos de soporte para los sintomas
gastrointestinalesy las complicaciones, como la hemorragia
gastrointestinal ?35781113 En el presente caso, se inicid
tratamiento con inmunoglobulinas por via endovenoso,
se autolimitd los episodios de hemorragia, sin embargo,
al presentar cuadros recurrentes de neumatosis intestinal
empeordé su condicion clinica, conllevando a malnutricion
severa e infecciones bacterianas multiples conllevando al
desenlace fatal.

En conclusién, la amiloidosis intestinal de cadenas
ligeras asociada a mieloma multiple es una enfermedad
rara y potencialmente mortal que puede presentarse con
una variedad de sintomas gastrointestinales, incluyendo
hemorragia gastrointestinal. El diagndstico se basa
en la biopsia endoscépica y la identificacion de las
cadenas ligeras anormales. El tratamiento se centra en
reducir la produccion de las cadenas ligeras anormales
y en el tratamiento de los sintomas y complicaciones. El
diagnostico temprano es crucial para el manejo, el cual
debe ser multidisciplinario es esencial para optimizar
los resultados en pacientes con amiloidosis intestinal de
cadenas ligeras.
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ABSTRACT

Plexiform fibromyxoma (PF) is a rare mesenchymal neoplasm of the stomach usually arising in the gastric antrum, and its main differential
diagnosis is gastrointestinal stromal tumor. Most common symptoms are hematemesis, anemia. Immunohistochemically, positivity for
smooth muscle actin (SMA) and vimentin suggests the diagnosis of PF. We report the case of a 56-year-old female patient with a 30-
day history of nausea at presentation 4 years ago. Gastroscopy at that time revealed a subepithelial lesion (SEL) in the gastric antrum,
measuring approximately 20 mm in diameter, with leakage of serous fluid after biopsy. Histopathology showed only an inflammatory
process. Follow-up gastroscopies were performed 24, 36, and 48 months later, with surveillance biopsy at each follow-up. The last
gastroscopies showed changes in lesion appearance, reduction in size, and absence of fluid leakage. Histopathology showed bland
spindle cell proliferation, with a vaguely plexiform/multinodular pattern, in a fibromyxoid stroma with an arborizing capillary network
without mitoses. The tumor cells were positive for SMA and negative for DOG1, CD117, CD34, S100, desmin, EMA, CD10, calponin, and
beta-catenin. The choice of treatment and follow-up depends on the SEL features, but because no cases of malignancy or metastatic
disease have previously been reported, the patient chose a conservative approach.

Keywords: Fibromyxoma, Gastrointestinal stromal tumors; Gastrointestinal neoplasms (source: MeSH NLM).

RESUMEN

El fibromixoma plexiforme (FP) es una rara neoplasia mesenquimatosa del estbmago que generalmente surge en el antro gastrico.
Su principal diagnéstico diferencial es el tumor del estroma gastrointestinal. Los sintomas mas comunes de los FP son hematemesis
y anemia. Inmunohistoquimicamente, la positividad para actina del musculo liso (SMA) y vimentina sugieren el diagnéstico de FP.
Presentamos el caso de una paciente de 56 afos de edad que inicia su enfermedad hace 4 afios con néduseas de 30 dias de evolucién.
La primera gastroscopia revel6 una lesion subepitelial (SEL) en el antro gastrico, de aproximadamente 20 mm de didametro, con fuga de
liquido seroso después de la biopsia. La histopatologia mostrd sélo un proceso inflamatorio. Se realizaron gastroscopias de seguimiento
a los 24, 36 y 48 meses con biopsia de vigilancia en cada seguimiento. Las gastroscopias siguientes mostraron cambios en la apariencia
de la lesién, reduccion de tamafio y ausencia de fuga de liquido. La ultima histopatologia mostrd una proliferacién blanda de células
fusiformes, con un patron vagamente plexiforme/multinodular, en un estroma fibromixoide con una red de capilares arborizantes sin
mitosis. Las células tumorales fueron positivas para SMA y negativas para DOG1, CD117, CD34, S100, desmina, EMA, CD10, calponina y
beta-catenina. La eleccién del tratamiento y el seguimiento depende de las caracteristicas del SEL, sin embargo, por ser una enfermedad
que no presentaba rasgos de enfermedad maligna o metastasica, el paciente eligié un mantener un enfoque conservador.

Palabras clave: Fibromixoma; Tumores del estroma gastrointestinal; Neoplasias gastrointestinales (fuente: DeCS Bireme).

INTRODUCTION occurring over an age range of 40 to 50 years, although

it may also occur in children @2, Tumor size ranges from
Plexiform fibromyxoma (PF) is a rare mesenchymal 0.3 to 17 cm ®. PF presents as a solid, solid/cystic, or cystic
neoplasm most commonly arising in the gastric antrum,  mass on computed tomography (CT), magnetic resonance
but it may also occur in the pylorus, duodenum, jejunum,  imaging (MRI) and Endoscopic ultrasound (EUS). Many
colon, and biliary tract. PF affects adults of either sex of these lesions are misdiagnosed as gastrointestinal
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stromal tumor (GIST) because they appear as a lobulated
submucosal mass, most commonly ulcerated, with a risk
of gastrointestinal bleeding and consequent anemia. Most
GISTs are positive for CD117, DOGL, and CD34 @, Symptoms
include abdominal pain and nausea, occasionally but PFs
can also be found incidentally.

CASE REPORT

A 56-year-old white female patient presented 4 years ago
to the Department of Digestive Endoscopy of Hospital
Santa Casa de Caridade, in Bagé, southern Brazil, with
a 30-day history of nausea preceded by relevant past
medical history. Gastroscopy (LASEREO L590ZW, Fujifilm
Co) at that time revealed a subepithelial lesion measuring
approximately 20 mm in diameter, located in the posterior
wall of the antrum, with leakage of serous fluid after
biopsy (shown in Figure 1). Histopathology showed only
a gastric inflammatory process, possibly because only
superficial biopsies were performed and with the presence
of Helicobacter pylori.

Endoscopic ultrasound (EUS) revealed a 2 c<m
heterogeneous hypoechoic mass with cystic components
arising from the second layer of the gastric wall with no
disruption of the proper muscle layer, suggested of ectopic
pancreas (shown in Figure 2).

Follow-up gastroscopies performed 24, 36, and 48
months later showed a subepithelial lesion in the posterior
wall of the antrum, with slight scar retraction in the center,
measuring approximately 12 mm in diameter (smaller than
the mass detected at index endoscopy), without leakage of
serous fluid (shown in Figure 3).

Surveillance biopsy bite-on-bite with large capacity
forceps was performed at each follow-up gastroscopy.
Histopathology was inconclusive, except for the last
follow-up, showing bland spindle cell proliferation, with a
vaguely plexiform/multinodular pattern, in a fibromyxoid
stroma with an arborizing capillary network and no mitoses
identified (shown in Figure 4). Cellularity was generally
low. Immunohistochemically, the tumor cells were positive
for smooth muscle actin (SMA) and negative for DOG1,

Oliveira do Santos CE, et al.

Figure 2. Heterogeneous hypoechoic mass arising from the second layer of
the gastric wall.

CD117, CD34, S100, desmin, epithelial membrane antigen
(EMA), CD10, calponin, and beta-catenin (shown in Figure
4). These findings were suggestive of PF.

Because no cases of malignant transformation have
previously been reported and given the features of this
case, with a reduction in lesion size and no ulceration, and
after discussing with the patient, a decision was made to
maintain follow-up.

This case report was written in accordance with the
World Medical Association Declaration of Helsinki.
Informed consent was obtained from the patient.

DISCUSSION

Takahashi et al. ® first described it in 2007 as a plexiform
angiomyxoid myofibroblastic tumor. In 2009, Miettinen
et al. © described 12 cases of the same tumor in the
antrum and named it as PF, the terminology adopted in
the 4th edition of the WHO Classification of Tumors of the
Digestive System in 2010 @. The most common clinical
features are hematemesis and anemia, and the patient
may complain of abdominal pain and nausea or even be

Figure 1. (A) Subepithelial lesion in the posterior wall of the antrum. (B and C) Leakage of serous fluid after biopsy.
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Figure 3. (A and B) Follow-up gastroscopy showing the same subepithelial lesion, with slight scar retraction in the center, smaller than the mass detected at

index endoscopy, without leakage of serous fluid after biopsies.

asymptomatic. Our patient reported only nausea, showing
improvement after proton pump inhibitor. Bleeding is
usually associated with the presence of ulceration, with
endoscopic findings suggestive of GIST, as irregular border
and lobulated subepithelial mass, and occurs in about 50%
of cases ©. Histologically, PF is characterized by a plexiform
growth pattern, ovoid to spindle cell proliferation, and
a myxoid stroma rich in small blood vessels, without
substantial cytological atypia and with low mitotic activity.
Intravascular involvement has been described, suggesting
a possible intravascular spread of the tumor within the
gastric wall to the subserosa ©.

The diagnosis is made by immunohistochemistry, with
the tumor cells being positive for SMA and vimentin and
negative for CD117, DOG1, CD34, S100, beta-catenin,
STAT-6, and ALK. There was immunoreactivity for SMA
in the case reported here, with the tumor cells being
negative for all other immunostains. GIST is the most
common mesenchymal tumor of the stomach and the
main differential diagnosis of PF. GISTs are more aggressive
than PFs and positive for CD117, CD34, and DOGTL stains,
whereas schwannomas are positive for S100 and SOX10.
Therefore, negative staining for CD117 and DOGl1
excludes GIST, whereas negative staining for S100 excludes

Figure 4. Histopathology and immunohistochemistry. (A, B and C) Presence of bland spindle cell proliferation, with a vaguely plexiform/multinodular pattern, in
a fibromyxoid stroma showing an arborizing capillary network and absence of mitosis (hematoxylin and eosin). (D and E) The cells are positive for SMA (400x).

(F) The cells are negative for CD34 (400x).
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neural tumors. Vascular lesions are positive for CD34 and
CD31 @7, EUS often shows a hypoechoic mass arising from
the muscle layer. Fine-needle aspiration can either support
or mislead the diagnosis. A meta-analysis evaluating EUS
tissue acquisition for upper Gl SELs presented a diagnostic
rate of only 59.9% ®. FNA was not employed due to the
appearance of ectopic pancreas. CT and MRI are important
noninvasive imaging modalities for diagnosis, especially
of exogastric tumors, and treatment planning ©. ESGE
consider EUS as the best tool to characterize SELs, and it
recommends EUS-guided fine-needle biopsy (EUS-FNB) or
mucosal incision-assisted biopsy (MIAB) for tissue diagnosis
of SELs > 20 mm and MIAB as first choice to SELs < 20 mm,
as bite-on-bite, jumbo, snare or submucosal tunneling 1°.

In the series of 10 cases reported by Hu et al. ©, average
tumor size was 3.2 cm, 8/10 (80%) gastric lesions were
located in the antrum, 7/10 (70%) patients reported
abdominal pain or distension, and 1/10 (10%) patient
was asymptomatic. All cases were strongly positive for
vimentin and SMA ©. Until the review published in 2021
by Arslan et al. ), 130 cases of PF had been reported in
the literature, with only 19 cases being described between
2007 and 2010. A possible explanation for the increased
diagnosis of PF may be the increased awareness of this
pathology. Yang et al. @2 reported a subepithelial lesion
located in the posterior wall of the upper gastric body, and
EUS identified a heterogeneous hypoechoic mass arising
from the muscularis propria layer, measuring 5.6 x 3.5
c¢m. Examination of the specimen showed a cystic portion
containing mucinous fluid and a solid portion exhibiting
a mucoid, gelatinous mass with extramural hemorrhage
@2 In the case reported here, the lesion was subepithelial
with leakage of serous fluid after biopsy, and EUS
identified a heterogeneous hypoechoic mass with cystic
components arising from the second layer of the gastric
wall. Patient returned to follow-up only 24 months after
index endoscopy. It was performed with biopsy bite on
bite with large capacity forceps. ESGE suggests surveillance
of asymptomatic gastric SELs without definitive diagnosis,
with EGD at 3-6 months, and then at 1-2-year intervals
for lesions 10-20 mm in size. The choice of treatment and
follow-up depends on the SEL subtype, the layer of origin,
location and local expertise 9.

Distal or partial gastrectomy is in cases of PF located in
the antrum, with endoscopic submucosal dissection as an
interesting less invasive alternative ©.

An incidental 2 cm gastric SEL, shown to be a plexiform
fibromyxoma in gastric biopsies, with a benign behavior
over the course of 4 years including a dimensional down
size to 12 mm.
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Endoscopic ultrasound-guided celiac plexus neurolysis
in pancreatic cancer-associated pain: different technical
approaches in three challenging cases
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ABSTRACT

Abdominal pain is severe in the vast majority of patients with pancreatic cancer. In some cases, chronic use of analgesics markedly
reduces quality of life due to side effects. Endoscopic ultrasound-guided celiac plexus neurolysis is a procedure that controls cancer-
associated pain in this population and consists of injecting a neurolytic agent around or within the celiac plexus. In this report, we present
three cases with different technical approaches for celiac plexus neurolysis.

Keywords: Nerve block; Celiac plexus; Pancreatic neoplasms; Endosonography; Cancer pain (source: MeSH NLM).

RESUMEN

El cAncer de pancreas se puede presentar con dolor abdominal intenso, siendo necesario el uso de analgésicos a largo plazo en muchos
de los pacientes. Sin embargo, estos medicamentos pueden tener efectos adversos que finalmente reducen la calidad de vida de los
pacientes. La neurdlisis del plexo celiaco guiada por ecoendoscopia es un procedimiento que controla el dolor asociado a este tipo de
neoplasia y consiste en inyectar un agente neurolitico en o alrededor del plexo celiaco. Presentamos tres casos en los cuales se realizan
diferentes técnicas de abordaje terapéutico.

Palabras clave: Bloqueo nervioso; Plexo celiaco; Neoplasias pancredticas; Endosonografia; Dolor en cdncer (fuente: DeCS Bireme).

demonstrated that in patients with painful unresectable
pancreatic cancer, early EUS CPN reduces pain and the
use of morphine ©. We present three different technical
approaches for EUS CPN.

INTRODUCTION

Abdominal pain could be intense in 80% of patients with
pancreatic cancer, and it is more difficult to alleviate in
cases with unresectable disease @3, Patients often require
the chronic use of high-dose analgesics and some of
them experience serious drug-related side effects that
can markedly reduce their quality of life ®. Endoscopic
ultrasound-guided celiac plexus neurolysis (EUS CPN) has

CASE REPORT

The procedure was performed with the patient in in the left

shown to control cancer-associated pain and it consists of
the injection of a neurolytic agent around or within the
neural network of the celiac plexus. In a meta-analysis
on the use of EUS CPN, the proportion of patients with
pancreatic cancer who showed pain relief was 80% ©.
Another randomized, controlled, double-blind trial

lateral decubitus position, and sedation was administered
by the anesthesiologist. A fine needle aspiration (FNA)
N° 22 gauge was employed for the injection of the
neurolytic agent. In cases of bilateral puncture, 10 ml of
0.25% bupivacaine and 10 ml of absolute alcohol (99%)
were injected on each side of the celiac trunk. Conversely,

Cite as: Li Salvatierra B, Calixto-Aguilar L, Ruiz EF. Endoscopic ultrasound-guided celiac plexus neurolysis in pancreatic cancer-associated
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Figure 1. (A) EUS identification of anatomical landmarks for CPN, no celiac ganglia was identified, we performed central CPN. SMA: superior mesenteric artery.
(B) Central CPN: injection of ethanol with a 22G Fine Needle Aspiration just above the root of the celiac trunk

in instances of unilateral puncture, the entire dose was
injected in the specific area, either into the celiac ganglia
or above the outlet of the celiac trunk.

The Visual Analogue Scale was utilized to evaluate the
pain intensity reported by the patients both before and
after the procedure. This scale consists of a horizontal line
measuring 10 ¢cm, where patients marked their current
pain level. Pain intensity was scored from 0 to 10, with "0”
indicated "no pain” and “10" representing “the worst pain
possible” @,

Casel

An 89-year-old man with metastatic pancreatic cancer on
chronic morphine was referred to our hospital for celiac
plexus neurolysis (CPN). Neurolysis of the central celiac

plexus was performed by endoscopic ultrasound with
ethanol injection just above the root of the celiac trunk
(Figure 1A and 1B). There were no adverse events in
relation to the procedure.

In the evaluation of pain, basal score was 8/10 and
immediately we obtained a good clinical response (score
of 3/10 until 4 weeks). Unfortunately, one month later
the patient had more pain (5/10) and had to restart oral
morphine.

Case 2

A 72-year-old female patient with pancreatic cancer with
liver metastases complained of intractable pain even with
the use of oral morphine. She was referred for EUS CPN.
She underwent bilateral CPN with ethanol injected on

¢ trunk

Figure 2. EUS identification of anatomical landmarks for CPN. (A) Celiac trunk and SMA are not located exactly on the central axis of the aorta. (B) With subtle
clockwise torque of the endoscope, we were able to visualize the celiac trunk and SMA. SMA: superior mesenteric artery, LGA: left gastric artery.
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Figure 3. Bilateral CPN: injection of ethanol with a 22G Fine needle aspiration (arrow heads) parallel to the celiac trunk. (A) Injection to the right of the celiac trunk.
(B) Injection to the left of the celiac trunk, diffusion of ethanol in the target area. SMA: superior mesenteric artery, IPA: inferior phrenic artery.

both sides of the celiac trunk (Figure 2 and 3). The patient
developed transient hypotension after the procedure, but
it was resolved with fluid therapy. A good clinical response
was obtained with improvement on pain scale, from basal
score of 7/10 to posterior score of 3/10. Patient had not
required narcotics until 12 weeks of follow-up and the
remaining pain was managed with oral tapentadol.

Case 3

A 67-year-old female patient with pancreatic carcinoma and
refractory cancer-associated pain on intravenous morphine
infusion pump (basal score pain of 9/10) was referred for
CPN. We identified two celiac neurological nodes with the
EUS and performed a neurolysis of the celiac ganglia with
direct ethanol injection (Figure 4A and 4B). The patient
developed transient hypotension in the immediate post-

w""’
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procedure period but was reversed with fluid therapy. The
patient persisted with pain during the first weeks after the
procedure (score pain of 5/10) and required morphine.
From the third week post-neurolysis, she achieved a good
clinical response with significant improvement on pain
scale (score of 1-2/10). Patient stopped using morphine,
requiring only oral tapentadol for complete pain control
until 9 weeks of follow-up. Video 1.

DISCUSSION

The goal of the CPN is to reduce abdominal pain and the
requirement of narcotics to achieve a better quality of life.
Endoscopic ultrasonography has shown to be an optimal
tool to access the celiac plexus and perform CPN. There
are several techniques described for performing CPN via

Figure 4. (A) EUS identification of anatomical landmarks for CPN. Two celiac ganglia (arrows) were identified (B) Celiac ganglia neurolysis: Direct injection of
ethanol with a 22G Fine needle aspiration (black arrow heads) into the two celiac ganglia (arrows) found.
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EUS. The first one is celiac ganglia neurolysis (CGN), which
consists of the direct injection of ethanol into the celiac
ganglia. The first studies about direct neurolysis of the
celiac node described detection rates via EUS of at least
one node in 81% and 89% of cases, respectively @9, In a
recent study, it was shown that it is possible to visualize an
average of two nodes per patient; 29.9% left the celiac axis,
65.7% central and 4.5% on the right side @ through EUS.
The second technique is neurolysis of the central celiac
plexus (central CPN) which consists in a single injection of
ethanol immediately above the outlet of the celiac trunk.
The last procedure is the neurolysis of the bilateral celiac
plexus (bilateral CPN) which consists of injecting ethanol
on both sides of the celiac trunk.

The first report on the efficacy and safety of CGN was
made by Levy et al. In this series, 16 of 17 pancreatic
cancer patients (94%) reported complete or partial pain
relief @, In a randomized clinical trial, it was evidenced
that CGN by EUS was significantly superior to central CPN
in the relief of pain. Also, the rate of positive response in
the CGN group was significantly higher than in the central
CPN group (73.5% vs. 45.5%; p=0.026). Meanwhile the
complete response rate was also significantly higher in the
CGN group compared to the central CPN group (50.0% vs.
18.2%; p=0.010) *2.

Regarding the efficacy of central versus bilateral CPN, in
a prospective cohort study, it was found that the bilateral
technique achieved significantly more pain relief compared
to unilateral CPN (average pain reduction percentage of
70,4% vs. 45.9%; p=0.0016); likewise, the only predictor
of pain reduction by> 50% was bilateral injection (OR
3.55) @3, Along the same line, the meta-analysis by Puli et
al. found that bilateral CPN achieved a higher proportion
of patients with pain relief versus the unilateral technique
(84.54% vs. 45.99%) ©.

Although scientific evidence shows that bilateral CPN is
more effective than central one, there is no formal study
that support one procedure over the other. We suspect
that they are comparable techniques because most nodes
are lateral to the celiac artery. Therefore, if the celiac nodes
are not echoendoscopically visible, bilateral injection
seems to be the best option.

Regarding adverse events related to CPN, a recent
review found that in 661 cases of EUS CPN, 21% had mild
and self-limited adverse events that usually lasted <48
hours and rarely 14 days. The most frequent were diarrhea
(7%), transient hypotension (4%) and transient increase in
pain (4%). Major complications occurred in 0.2% of the
cases 19,

In this short series of cases, we describe that EUS CPN is
a safe technique, with mild and self-limited adverse events,
as described by the literature. Regarding the efficacy, we
had a better and more durable clinical response with
bilateral CPN and GCN in comparison to central CPN.
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Colangiopatia hipertensiva portal por transformacion portal
cavernomatosa de origen no cirrética: a proposito de un caso

Hypertensive portal cholangiopathy due to portal cavernomatous
transformation of non-cirrhotic origin: a case report
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RESUMEN

La colangiopatia portal hace referencia a anomalias colangiograficas que se producen en pacientes con cavernomatosis portal,
siendo progresiva, cursando con enfermedad biliar sintomatica y anomalias graves de las vias biliares. Y, representa una complicacion
infrecuente de la hipertension portal. Se describe el caso de un hombre de 53 afios, con historia de larga data de hipertensién portal no-
cirrética y cavernomatosis portal, quien present6 un episodio de enfermedad biliar obstructiva sintomatica, y en estudios se documentd
tejido fibrético de extension periportal ascendente con compresion extrinseca del colédoco distal y dilatacion de la via biliar extra
e intrahepética. Por lo que se procedi6é a colangiopancreatografia retrobgrada endoscopica, realizandose tratamiento paliativo, con
papilotomia pequefia y colocacién de endoprétesis biliar plastica, siendo exitoso por ausencia de complicaciones procedimentales,
y mejoria clinica y pardmetros bioquimicos. Finalmente, recibiendo de alta con indicacién de seguimiento prioritario para recambios
periddicos de endoprétesis biliares, y valoracién por hepatologia. La colangiopatia portal es una entidad rara que debe sospecharse
en sujetos con hipertension portal de origen no-cirrético, con hallazgos imagenolégicos de estenosis, angulaciones o dilataciones
segmentarias, su tratamiento debe ser individualizado, y la terapia endoscépica es de eleccion en enfermedad biliar sintomatica.
Palabras clave: Colestasis extrahepdtica; Hipertension portal; Sistema biliar; Ictericia obstructiva; Enfermedades de los conductos biliares
(fuente: DeCS Bireme).

ABSTRACT

Portal cholangiopathy refers to cholangiographic abnormalities occurring in patients with portal cavernomatosis, being progressive,
presenting with symptomatic biliary disease and severe biliary tract abnormalities. And, it represents an infrequent complication of
portal hypertension. We describe the case of a 53-year-old man with a long history of non-cirrhotic portal hypertension and portal
cavernomatosis, who presented an episode of symptomatic obstructive biliary disease, and studies documented fibrotic tissue of ascending
periportal extension with extrinsic compression of the distal common bile duct and dilatation of the extra and intrahepatic biliary
tract. Therefore, endoscopic retrograde cholangiopancreatography was performed, and palliative treatment with small papillotomy and
placement of a plastic biliary endoprosthesis was successful due to the absence of procedural complications, and clinical improvement
and biochemical parameters. Finally, the patient was discharged with indication of priority follow-up for periodic replacement of biliary
stents, and evaluation by hepatology. Portal cholangiopathy is a rare entity that should be suspected in subjects with portal hypertension
of non-cirrhotic origin, with imaging findings of stenosis, angulations or segmental dilatations, its treatment should be individualized,
and endoscopic therapy is of choice in symptomatic biliary disease.

Keywords: Cholestasis, extrahepatic; Hypertension, portal; Biliary tract; Jaundice, obstructive; Bile duct diseases (source: MeSH NLM).

INTRODUCCION dilatacién de los conductos biliares extra e intrahepaticos,

célculos biliares y varices coledocianas ®. Su fisiopatogenia
La colangiopatia hipertensiva portal (CHP) o biliopatia no estd completamente elucidada, se ha postulado
portal hace referencia a la aparicion de anomalias en  como principales factores la presion externa generada
cualquier parte de la pared del arbol biliar como resultado  por colaterales porto-portales dilatadas y/o presencia
de hipertension portal extrahepatica, e incluyen estenosis,  de estenosis isquémicas de la via biliar @2, y se asocia a
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trastornos de la coagulacion, inflamaciéon local, sepsis
intraabdominal, trastornos mieloproliferativos, hepatopatia
subyacente o tumores hepato-bilio-pancreaticos @. Su
primera descripcion fue por Sarin et al. en 1992 ©), y
representa una entidad rara con baja sospecha clinica .
En cuanto a sus manifestaciones clinicas, la mayoria son
asintomaticos (hasta el 95% casos) @y, la presentacién con
sintomas como ictericia, dolor abdominal y fiebre se han
asociado con edades mas avanzadas, mayor duraciéon de
la enfermedad, mayor frecuencia de colelitiasis y pruebas
de funcién hepatica anormales ©. Y, aun no hay consenso
en relacion al tratamiento médico més conveniente, por lo
que suele ser individualizado caso a caso “.

En el presente reporte de caso se ilustra un caso quien
curso con enfermedad biliar obstructiva sintomatica como
primera manifestacién clinica de CHP, y en estudios se
document6 compresidn extrinseca de via biliar por tejido
fibrético, con dilatacién via biliar intra y extra hepatica,
y se realiz6 tratamiento endoscépico efectivo mediante
colangiopancreatografia retrograda endoscépica (CPRE),
esfinterotomia y stent biliar, plantedndose recambios de
endoprétesis biliares de mod periédico como medida
paliativa.

REPORTE DE CASO

Se trata de un paciente masculino de 53 afios quien
consultd por cuadro clinico de 10 dias de evolucion de dolor
abdominal localizado en epigastrio, prurito generalizado,
fiebre, ictericia, acolia y coluria. Tiene como antecedentes
desde hace 5 afios trombosis portal con transformacion
portal cavernomatosa (TPC) e hipertensién portal
secundaria, sin trombofilia primaria o secundaria (Tabla 1).
Como complicacion presentd varices esofagicas grandes
con signos de riesgo de sangrado, con requerimiento
de ligadura endoscopica a repeticién. Al ingreso se
encontré con signos vitales normales y sin alteracién del
estado de conciencia. Al examen fisico se encontrd tinte
ictérico generalizado y dolor a la palpacion de epigastrio
e hipocondrio derecho con signo de Murphy negativo.
En sus estudios de ingreso se identificd injuria colestasica
aguda (Tabla 2) y la ecografia hepatobiliar mostr6 en
vesicula biliar dos imagenes hiperecogénicas de 6 y 7 mm
sin sombra acUstica, con via biliar intra y extrahepatica de

Tabla 1. Estudios realizados para hipercoagulabilidad.

Estudio Resultado
Mutacién JAK2 V617F Negativo
Anticoagulante lupico Negativo
Beta 2 Glicoproteina IgG Negativo
Beta 2 Glicoproteina IgM Negativo
Cardiolipinas 1gG Negativo
Cardiolipinas IgM Negativo
Citometria de flujo en sangre periférica Negativo

1gG: inmunoglobulina G; IgM: inmunoglobulina M.
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Tabla 2. Estudios de laboratorio realizados en su estancia hospitalaria.

Estudio Ingreso Control
Leucocitos 4650 /uL 5580 /uL
Hemoglobina 16,3 g/dL 15,5 g/dL
Hematocrito 49,4% 48,1%
Plaquetas 102000 uL 132000uL
PT 12,8 segundos 12,6 segundos
INR 1.09 1,08
PTT 31,3 segundos 30 segundos
Creatinina 0,83 g/dL 0,9 g/dL
Fosfatasa alcalina 466,1 U/L 118 UL
BUN 16,6 mg/dL

Potasio 3,86 mmol/L 4,1 mmol/L
PCR 7 mg/L 1,6 mg/L
Sodio 136,18 mmol/L 137 mmol/L
AST 110,81 UL 62,28 UL
ALT 279,27 UIL 155,64 U/L
Bilirubina directa 12,44 mg/dL 2%‘}3’{“
Bilirrubina indirecta 3,76 mg/dL 0,9 mg/dL
Bilirrubina total 16,2 mg/dL 3,4 mg/dL

LDH 167,3 UIL

Anticuerpos para hepatitis C No reactivo
Antigeno de superficie hepatitis B No reactivo
Anticuerpos IgM para hepatitis A No reactivo
Marcadores tumorales Negativos

ALT: alanina-aminotransferasa; AST: aspartato-aminotransferasa; BUN: ni-
trégeno ureico sanguineo. IgM: inmunoglobulina M; INR: indice internacio-
nal normalizado; LDH: lactato deshidrogenasa; PCR: proteina C-reactiva; PT:
tiempo de protrombina; PTT: tiempo parcial de tromboplastina.

curso y calibre normal. Estudio Doppler del eje espleno-
portal con hallazgos de cambios por TPC con mudltiples
colaterales a nivel del hilio hepatico, confluente espleno-
mesentérico y en vena mesentérica superior. Se realizd
colangiopancreatografia por resonancia magnética (CRM)

Figura 1. Imagen de colangioresonancia: tejido fibrotico de extension
periportal que comprime de forma extrinseca del colédoco con dilatacion de
via biliar intrahepatica y extrahepatica. Se observa estenosis colédoco medio
y distal (corchete azul). Dilatacion proximal del colédoco (flecha amarilla).
Conducto Wirsung en su llegada a la papila (flecha azul).
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Figura 2. Imagen de fluoroscopia. Se observa estenosis larga que compromete
colédoco medio y distal (flechas azules), con gran dilatacion via biliar
intrahepatica (flecha naranja).

que mostré presencia de tejido fibrético de extension peri-
portal ascendente (magma peri-portal) con compresion
extrinseca del colédoco distal, condicionando dilatacion
de via biliar extra e intrahepatica, secundario a TPC,
ademas de trombosis antigua de la vena esplénica (Figura
1). Se decidié realizar CPRE, en la que se evidencié via
biliar extrahepatica con estenosis, via biliar intrahepatica
dilatada (Figura 2). Se realiz6 esfinterotomia pequefia, con
colocacién de stent biliar plastico 7 French (Fr) x 10 cm, y se
observé drenaje de bilis oscura (Figura 3). No se presentaron
complicaciones luego del procedimiento. El paciente no
presentaba datos de cirrosis hepatica, se realizd estudio
de hipercoagulabilidad que resulté negativo (Tabla 2) y
finalmente fue diagnosticado de CHP idiopatica, y se inicid
tratamiento con acido ursodesoxicolico. Presenté adecuada
evolucién, con mejoria en parametros bioquimico (Tabla 2),
se dio egreso tras 7 dias de hospitalizacién, con indicacion
de seguimiento prioritario para recambios periédicos de
endoprotesis biliares, y valoracién por hepatologia.

DISCUSION

El principal reto diagndstico en un paciente con sospecha
de CHP es determinar que la TPC es la Unica causa de las
modificaciones del arbol biliar @, el intervalo de tiempo
promedio transcurrido entre el episodio de trombosis
portal y la manifestaciéon de sintomas relacionados con
la CHP es muy variable, con periodos que oscilan entre
42 y 118 meses © e inclusive, se han descrito casos con
periodos de latencia mayores a 10 afios ?. La primera
forma detectable de enfermedad comienza con elevacion
aislada de bilirrubina sérica y/o ictericia, la aparicién
de ictericia suele indicar presencia de obstruccién biliar
sutil de aparicién lenta o hemdlisis relacionada con
esplenomegalia. La presentacién con enfermedad biliar
sintomatica se ha asociado con anomalias colangiogréficas
avanzadas que incluyen ectasia de conductos; angulacion,
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Figura 3. Fluoroscopia con ubicacion de Stent biliar de 7 Frx 10 cm.

desplazamiento y estenosis de los conductos biliares
y hepaticos, y dilatacién aneurismatica del arbol biliar
intrahepatico ®. En el caso presentado se traté de un cuadro
con espectro avanzado de la enfermedad al tratarse de un
sujeto que cursd con enfermedad biliar sintomatica, en
quien ya se conocia acerca de la TPC como Unica causa de
las modificaciones del arbol biliar, con tiempo promedio
transcurrido entre el episodio de trombosis portal y la
manifestacion de sintomas relacionados con la CHP de 60
meses, y documentacion de anomalias colangiograficas
avanzadas con requerimiento de intervencionismo biliar.

El diagnéstico de esta entidad se basa en hallazgos
imagenologicos, el abordaje inicial comprende la
realizacion de ecografia de abdomen con estudio Doppler
del eje esplenoportal para deteccion de trombosis portal
y cavernomatosis, sin ser 6ptimo para estudio de via biliar
extrahepatica ©. Mientras que, la CRM sera el estudio con
mejor rendimiento diagnéstico, ya que permite confirmar
diagnéstico de trombosis portal y presencia de circulacion
venosa colateral, ademas de documentar el compromiso
de via biliar sea en forma de estenosis, angulaciones o
dilataciones segmentarias 9. Y, la CPRE, que si bien es
el gold standard para definir los cambios biliares de la
CHP, su principal utilidad sera con fines terapéuticos ®.
En cuanto a la eco-endoscopia, su rol en el diagndstico
de la biliopatia portal estd evolucionando, permitiendo
definir adecuadamente el cavernoma portal y su anatomia,
asi como de varices coledocianas y litiasis biliar. Estas
dos Ultimas son de especial interés en relacion a que
pueden aumentar el riesgo de hemobilia, representando
una complicacién rara asociada a CHP, como en el caso
descrito por Ledn-Brito et al. @Y. De modo mas reciente,
se ha propuesto el ultrasonido intraductal en el abordaje
estandar para pacientes con CHP para describir cambios
colangiogréaficos y guiar en decisiones terapéuticas 2.
En el presente caso se concluyé el diagnéstico tras los
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hallazgos de la CRM y que se confirmaron por CPRE, y no
se pudo realizar eco-endoscopia por no disponibilidad.

En la CHP ocurren cambios irregulares murales en
colédoco, que ocurren principalmente por transmision
de presion venosa portal elevada al sistema venoso del
colédoco. El drenaje venoso del colédoco esta formado por
venas que ascienden por su trayecto, formando los plexos
venosos epicoledoquianos y paracoledoquianos, estos
ultimos, forman un plexo venoso delgado sobre el colédoco
y los conductos hepaticos, y esta en intimo contacto con
su superficie externa. Las venas paracoledocales discurren
paralelas al colédoco y estdn conectadas con las venas
gastricas, la vena pancreético-duodenal, la vena porta y
con el higado directamente. Por ello, la presiéon venosa
portal elevada puede transmitirse a este sistema venoso
y producir diferentes cambios billares asociados con CHP
@3, La informacién acerca cambios biliares documentados
en CHP aln es tema en evolucién, se cuentan con
los datos del estudio de Mi-Shin et al. ®¥ en el que se
evaluaron las caracteristicas por colangiorresonancia de
12 pacientes con biliopatia portal, en el que la mayoria
fueron asintomaticos, y solo el 14% con enfermedad
biliar sintomatica, se encontraron contornos irregulares
del colédoco en todos, estenosis con dilatacion ductal en
mitad y adelgazamiento de la pared en 5/12. En el caso
presentado se documentaron hallazgos de compresion
extrinseca de colédoco distal, con dilataciéon de via biliar
con estenosis, por lo que se aproximan a los descritos en la
literatura, pero sin tener un patrén caracteristico.

Actualmente no hay consenso acerca el tratamiento de
esta entidad, el abordaje terapéutico estara orientado de
acuerdo al mecanismo relacionado con la sintomatologia:
litiasis, estenosis o ambos @, y como tal, comprende
dos formas de manejo: la derivacién portosistémica y el
drenaje de via biliar. En presencia de ictericia obstructiva,
especialmente ante sospecha de colangitis y sepsis,
debe plantearse CPRE con esfinterotomia, extraccion de
calculos ante presencia de esto, y colocacion de protesis
con recambios periddicos de acuerdo a evolucion clinica y
analitica @19, En cuanto a consideraciones en el tratamiento
endoscépico, se debe mencionar que la esfinterotomia
debe ser de pequeiio tamafio por alto riesgo hemorragico
en relacién a la importante vascularizacion alrededor de
la papila, la insercién de endoprotesis previene el riesgo
de complicaciones infecciosas tempranas, y el manejo
exclusivamente endoscopico podria evitar procedimientos
quirdrgicos con potencial de hemorragia ®. Y de modo
mas reciente, a partir del estudio de El-Sherif et al. @9, se
encontro6 que las endoprotesis metélicas presentan mejores
resultados en comparacién a las plasticas, con mayores
periodos de tiempo libre de sintomas obstructivos, 7,5
(IQR, 4,75-18,25) vs. 4 (IQR, 3,5-7) meses respectivamente,
p=0,03. Ante la presencia de complicaciones hemorragicas
asociadas con la hipertension portal se puede proponer la
derivacion portosistémica como terapia eleccién @7, Y, ante
casos de enfermedad avanzada intratable endoscépica y
quirdrgicamente debe plantearse trasplante hepatico @17,
En el presente caso la obstruccion biliar fue causada por
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estenosis, procediéndose a CPRE con papilotomia pequefia,
y colocacion de endoprotesis plastica (por disponibilidad)
para recambios periddicos, sin presentar complicaciones
periprocedimentales, y, se remiti6 a valoracion por
hepatologia ante documentacién de enfermedad
avanzada, alto riesgo de recurrencia de enfermedad biliar
sintomaética y de compromiso hepatico avanzado.

En conclusién, la CHP es una entidad rara que se debe
sospechar en pacientes con historia de hipertension
portal de origen no cirrético, con caracteristicas
variables desde el punto de vista imagenoldgico. La
presentacion con enfermedad biliar sintomatica orienta
a presencia de enfermedad avanzada y grave con
anomalias colangiogréficas, cuyo método de diagndstico
de preferencia serd la CRM. Su tratamiento debe ser
individualizado, la terapia endoscépica con CPRE es de
elecciéon en enfermedad biliar sintomatica, permitiendo
dilatacién de conductos biliares, implante de endoproétesis
para facilitar drenaje y remocion de célculos.
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RESUMEN

Se presenta el caso de un paciente varon de 77 afios con diagndstico de colecistitis cronica calculosa y coledocolitiasis, con antecedente
de situs inversus totalis. Se le realizé una colecistectomia con exploracion de vias biliares laparoscépica, utilizando la “técnica francesa
en espejo”, con extraccion de los célculos. El paciente evoluciondé favorablemente. El objetivo del presente trabajo es dar a conocer el
caso clinico que es poco frecuente su reporte en la literatura mundial (solo 9 casos). Su importancia radica en que seria el primer reporte
de caso clinico publicado de una colecistectomia y exploracion de vias biliares laparoscépica con retiro del célculo en colédoco en un
paciente con situs inversus totalis, realizado en el Perd.

Palabras clave: Situs inversus; Colelitiasis; Colecistectomia laparoscépica; Coledocolitiasis (fuente: DeCS Bireme).

ABSTRACT

We present the case of a 77-year-old male patient with a diagnosis of chronic calculous cholecystitis and choledocholithiasis, with a
history of situs inversus totalis. Therefore, a laparoscopic cholecystectomy with common bile duct exploration were performed, using
the “french mirror technique”, with stone extraction. Patient evolved favorably. The aim of this study is to present this clinical case that is
rarely reported in the world literature (only 9 cases). Its importance lies in the fact that it would be the first published clinical case report
of a laparoscopic cholecystectomy and bile duct exploration with removal of the common bile duct stones in a patient with situs inversus
totalis, performed in Peru.

Keywords: Situs inversus; Cholelithiasis; Cholecystectomy, laparoscopic; Choledocholithiasis (source: MeSH NLM).

INTRODUCCION El SIT fue descrito por primera vez en 1600 por Fabricus,

tiene una incidencia de 1:10000 a 1:20000 nacidos vivos
El término “situs” se refiere a la posicion de las visceras pudiendo acompanarse de otras anomalias como displasia
'Foracoabdominales con respecto a la linea media. E_l SItUS  yanal, atresia biliar, alteraciones cardiacas o fibrosis
inversus (Sl) es la posicion invertida en sentido sagital de pancreética. Se presenta en una relacion hombre-mujer

los drganos toracoabdominales, es una malformacion . . .
, 2. . P de 1:1 (otros mencionan que se desconoce), y no tiene
congénita poco frecuente con herencia autosémica o @
predileccion por raza ©.

recesiva . El SI puede ser total o parcial. El SI parcial, es
la menos frecuente, donde el corazdn se encuentra en su . . . o
posicion habitual y el resto de visceras se invierten; y la No hay evidencia que el Sl predisponga a la litiasis en
mas frecuente, el situs inversus totalis (SIT) que cursa con la vesicula o en la via biliar, por lo cual su incidencia de
dextrocardia e inversion en la posicion de los organos  colelitiasis y coledocolitiasis es la misma que en pacientes
intraabdomina|esl co|oquia|mente se describe como sin SI @ El diagnéstico clinico de los calculos biliares
imagen “en espejo” con relacién a la anatomia normal, en pacientes con S| es dificil, especialmente cuando se
pero manteniendo sus relaciones anteroposteriores . desconoce la historia previa. El dolor generalmente ocurre

Citar como: Mendoza Rojas HJ, Martinez Cevallos C, Hinojo Chanco JR. Colecistectomia con exploracion de vias biliares laparoscépica en
paciente con situs inversus totalis. Rev Gastroenterol Peru. 2023,43(4):378-82. doi: 10.47892/rgp.2023.434.1600.
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Figura 1. Tomografia computarizada con contraste en fase arterial. (A) corte coronal: se observa dextrocardia con situs inversus totalis, la flecha verde indica
los célculos en la vesicula biliar. (B) corte axial: H (higado), VB (vesicula biliar), B (bazo).

en el cuadrante superior izquierdo debido a la presencia de
la vesicula biliar en el lado izquierdo 9. Sin embargo, en el
30% de los pacientes se ha informado que el dolor ocurre
en el epigastrio; mientras que en el 10% en el cuadrante
superior derecho del abdomen .

Al igual que un paciente sin SI, el tratamiento de una
colelitiasis sintomatica es la colecistectomia laparoscépica
(CL). En caso de coledocolitiasis, el tratamiento de
primera eleccién es la colangiopancreatografia retrégada
endoscépica (CPRE), en caso contrario se indica cirugia.

El primer reporte de una CL en pacientes con SIT fue
en 1991 por Campos y Sipes, desde entonces el nimero
de casos publicados es menor a 100, uno de esos casos
fue reportado en el Perl por Ledn R et al. ®; ademas,
existen 2 metaandlisis que estudian estas CL en SIT. En
cambio, los reportes de casos de exploracién de vias
biliares laparoscépica por coledocolitiasis en SIT solo se
limitan a 9 casos reportados en la literatura mundial ©),
en el Perl existe solo un reporte de exploraciéon de vias
biliares en SI, por Morales-Rodriguez JF et al. 19, donde
se realiz6 una exploracion de vias biliares por via abierta
por coledocolitiasis, pero sin poder extraer el calculo que
se encontraba enclavado en el tercio distal del colédoco.

El objetivo del presente trabajo es dar a conocer el
caso clinico de una colecistectomia con exploraciéon de
vias biliares laparoscdpica en un paciente con SIT, que es
poco frecuente su reporte en la literatura mundial. Y la
importancia radica en que seria el primer reporte de caso
clinico publicado de una colecistectomia con exploracion
de vias biliares laparoscopica con el retiro del calculo en
colédoco en un paciente con SIT realizado en el Peru.

REPORTE DE CASO

Paciente varén de 77 afios que ingresé al Hospital
[l de Emergencias Grau, refiriendo dolor tipo célico

@ nhitps;//doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1600

postpandrial en hipocondrio derecho desde hace 2 meses,
con antecedente de SIT y diabetes tipo 2. Se le solicité una
ecografia abdominal: érganos viscerales con disposicion
inversa, colédoco de 8 mm de didmetro con presencia de
célculo de 4 mm en colédoco y vesicula biliar con maltiples
calculos. Tomografia de abdomen y pelvis con contraste:
presencia de SIT, higado con parénquima homogéneo,
dilatacién de vias biliares intra y extrahepaticas con
colédoco de 12 mm con 2 célculos hiperdensos en su
interior, vesicula biliar con célculos hiperdensos en su
interior (Figuras 1Ay 1B).

Colangioresonancia magnética (CRM): posicion inversa
de los o6rganos intraabdominales, conducto hepatico
comun de 5,5 mm, colédoco supra pancreéatico de 6,8 mm,
colédoco intrapancreético de 4,2 mm con terminacién de
su calibre afilada, se aprecia litiasis de 10 x 8 mm a nivel
del tercio medio del colédoco, vesicula biliar de paredes
delgadas, con litos en su interior el mayor de 6 mm
(Figura 2).

Figura 2. Colangioresonancia. La flecha roja indica la presencia de 1 calculo
a nivel del tercio medio del colédoco.
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Figura 3. (A) distribucion de los puertos (T) y cirujano, (B) liberacién de adherencias, (C) apertura del peritoneo visceral posterior, (D) diseccion roma con el

aspirador, para realizar la vision critica de seguridad.

Se realizé interconsulta al servicio de gastroenterologia
para la extraccion del calculo de colédoco por CPRE, la
evaluacién indicé que el paciente tenia desproporcion
calculo-colédoco (lito media 10 mm y terminaciéon de
colédoco 3 mm), diferencia mayor > 5 mm, motivo por
el cual no era tributario de CPRE y requeria cirugia. Se
solicitaron exdmenes de laboratorio prequirdrgicos,
bilirrubina total: 2,17 mg/dl, bilirrubina directa: 0 mg/d|,
fosfatasa alcalina: 272 Ul/l, gamma-glutamil transferasa:
809 Ul/I, transaminasa glutdmico oxalacética: 57 U/,
Transaminasa glutdmico pirdvica 162 U/I, Hemoglobina
14,8 gr/dl, leucocitos 5600/mm?3, plaquetas 175 000/mm?
albumina 4,1 g/dl, creatinina 1 mg/dl. Se programé al
paciente para una colecistectomia con exploracién de vias
biliares laparoscépica.

La cirugia se realizd con anestesia general, se utiliz6 la
“técnica francesa en espejo". El cirujano se coloco entre
las piernas del paciente, el primer y segundo asistente al
lado derecho, los equipos se situaron en forma inversa a
lo habitual. Se realizé6 neumoperitoneo abierto, se insertd
el trocar (T1) de 10 mm en el ombligo para la dptica.
Después de la insuflacion de dioxido de carbono hasta 14
mmHg, se insertd bajo vision directa un segundo trocar
(T3) en el epigastrio, seguido de otros 2 puertos en el
flanco derecho (T2) e izquierdo (T4) (Figura 3A). Luego el
paciente se coloc en posicion de Trendelenburg invertida.
El segundo ayudante manejé la Optica (T1), el primer
ayudante traccion6 el fondo de la vesicula (T3), el cirujano
através de T2 y T4 liberd las adherencias (Figura 3B), usé la
mano no dominante (izquierda) para traccion del bacinete,
y la mano dominante (derecha) realiz6 la diseccion para

Rev Gastroenterol Peru. 2023;43(4):378-82

la visién critica de seguridad, en algunos momentos de la
cirugia se cruzaron los instrumentos (Figuras 3C y 3D). Se
colocaron 2 clips en arteria cistica y en conducto cistico,
luego se seccionaron. Terminada la colecistectomia, se
procedi6 a la exploraciéon de la via biliar, el cirujano
cambidé de posicion al lado derecho del paciente, lo que
brindo mayor ergonomia, utilizando el trocar (T4) para
la coledocotomia, se utilizd tijera Metzenbaum curva, se
realiz6 la exploracion de vias biliares mediante canastilla
de Dormia, luego irrigacion a presién del colédoco con
suero fisioldgico con una sonda de alimentacién de 12 Fr
(Figura 4A), y por ultimo se introdujo una sonda Foley que
retird el calculo del colédoco, la sonda pasé sin dificultad
al duodeno (Figura 4B). Se procedioé a colocar un dren de
Kehr en colédoco, coledocorrafia con vicryl 3/0 (Figura 4C),
y luego se realiz6 una colangiografia intraoperatoria (ClO)
la cual no evidenci6 coledocolitiasis residual (Figura 4D),
se coloco 1 dren de presidon negativa en lecho vesicular y
subhepatico. Se revisd la hemostasia, se extrajo la vesicula
biliary calculos en bolsa. El tiempo operatorio fue de 3 horas
y 30 minutos. Paciente evolucion6 favorablemente, siendo
dado de alta de hospitalizacion al sexto dia de la operacion.

Al octavo dia postoperatorio se le realizd al paciente
una colangiografia TransKehr, donde se observd una
adecuada opacificacion del colédoco, del hepatico comun,
del hepético derecho e izquierdo, con buen pasaje de
la sustancia de contraste al duodeno desde el primer
momento de la inyeccién sin visualizarse imagenes que
sugirieron litiasis (Figura 5). Con este resultado, se le retird
el dren Kehr al decimocuarto dia postoperatorio, siendo
dado de alta.

https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1600 (@)
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Figura 4. (A) irrigacion a presion con suero fisioldgico del colédoco, (B) retiro del calculo del colédoco con sonda Foley, (C) colocacion del dren Kehr en
colédoco, (D) colangiografia intraoperatoria, no se observé presencia del célculo en colédoco, con buen pasaje de la sustancia de contraste a duodeno.

DISCUSION

Los cirujanos y gastroenterdlogos rara vez ven pacientes
con Sl debido a su rareza; esta anomalia podria presentarse
incluso al cirujano mas experimentado en 1 o 2 veces en
toda su carrera @, La presencia de SIT no contraindica la
realizacion de la CL, aunque es dificultosa, esta se considera
el tratamiento de primera eleccién en colelitiasis, siendo
un método seguro, pero que demanda una reorientacién
de la habilidad motora y visual ®¥, esto debido a los

Figura 5. Colangiografia TransKehr. No se evidencia calculo a nivel de
colédoco, sustancia de contraste con buen pasaje hacia duodeno.

@ nhitps;//doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1600

problemas asociados al SIT como la imagen “en espejo”,
las variaciones anatomicas, el posicionamiento de los
puertos, y la dominancia de la mano del cirujano @. Si bien
no existe un protocolo definido sobre la CL en pacientes
con SI ®, hay esencialmente 2 tipos de colocacion de
puertos de laparoscopia: la "técnica americana en espejo”
y la "técnica francesa en espejo”. La “técnica francesa en
espejo” consiste en colocar al paciente en decubito supino
con las piernas abiertas, en Trendelenburg invertida, el
cirujano se coloca entre las piernas del paciente, se inserta
un puerto de 10 mm debajo del ombligo para la éptica,
se inserta un segundo trocar en el epigastrio, seguido de
otros 2 puertos en el flanco izquierdo y el puerto subcostal
derecho. En la "técnica americana en espejo”, se coloca al
paciente en decubito supino, en Trendelenburg invertida
y ligeramente hacia la derecha, el cirujano se coloca del
lado derecho del paciente, se inserta un trocar de 10 mm
debajo del ombligo para el endoscopio, otro a nivel del
epigastrio, en la region subcostal izquierda a lo largo de la
linea medioclavicular, y otro puerto en la regién subcostal
izquierda a lo largo de la linea axilar anterior @2. En el
presente caso se utiliz6 al inicio la “técnica francesa en
espejo” para luego utilizar la "técnica americana en espejo”
en la exploracién de vias biliares.

En cuanto al nimero de trécares, en el presente caso se
utilizé 4 trocares, pero hay trabajos como la de Hernandez-
Marin J et al. @ quien utilizd 3 trocares, y otros como Chiu
BY et al. 1% 0 Jang EJ et al. ® quienes utilizaron monopuerto.
Brafies A et al. @ reportd el primer caso en la literatura
de un paciente con SIT con colelitiasis y coledocolitiasis

Rev Gastroenterol Peru. 2023;43(4):378-82
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asociadas, tratado mediante técnica de rendez-vous
(colecistectomia laparoscédpica y CPRE al mismo tiempo).

Uno de los principales problemas de la CL en caso de
Sl es la mano dominante del cirujano, en el presente caso,
la mano dominante del cirujano principal fue la derecha, a
diferencia de Simkhada S et al. @ quien utiliz6 como mano
dominante la izquierda. Enciu O et al. ® en su metaanalisis
de CL en SI, menciona que la mayoria de las cirugias fueron
realizadas por un cirujano diestro (93 casos), y en 7 casos
por cirujanos zurdos, en quienes los tiempos operatorios
fueron mas cortos. Chaouch MA et al. ®? reporté que, si
el cirujano es solo diestro, el procedimiento se vuelve mas
dificil.

En el presente caso, el tiempo operatorio fue de
210 minutos, con estancia hospitalaria de 6 dias y sin
complicaciones. Algo similar a lo reportado por Chiu BY
et al. © quien en su estudio de 9 casos de exploracién de
via biliar en Sl tuvo un tiempo operatorio entre 129-240
minutos, la estancia hospitalaria entre 3-7 dias, y no se
evidencié conversion, ni complicaciones, ni mortalidad.

Con respecto a la CPRE como tratamiento de la
coledocolitiasis en pacientes con SI, no hay consenso
sobre una técnica estandar. Morales-Polanco et al. © indica
que el endoscopista debe colocarse al lado derecho de
la mesa, y dada la anatomia invertida, Chiu BY et al. ©
menciona que a menudo se requiere una rotaciéon de 180
grados del endoscopio en el sentido de las agujas del reloj
en el duodeno, donde la canulacién al conducto biliar
es dificil debido a la falta de visualizacién y la ubicacion
ectépica de la ampolla de Vater. Por lo cual, asi como en
la cirugia, en la CPRE se requiere del conocimiento previo
de la anatomia biliar, mediante la CRM ©. Brafies A et al. %
report6d que los pacientes con S| podrian tener un mayor
riesgo de pancreatitis post-CPRE por la canulacion dificil
del conducto biliar.

En conclusion, la colecistectomia laparoscopica con
exploracion de vias biliares puede realizarse de manera
segura en pacientes consitus inversus totalis, con elapoyo de
imagenes, una adecuada triangulacién y posicionamiento
“en espejo” de los puertos de laparoscopia.
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RESUMEN

La capsula inaldambrica para medir el reflujo gastroesofagico o tambien conocida como capsula de pHmetria, es una técnica utilizada
en la monitorizacion ambulatoria del reflujo. Esta capsula es introducida mediante una guia al esofago y se coloca mediante un sistema
de succidn y anclaje a la mucosa esofagica. De alli, se comunica con un dispositivo externo mediante sefiales de radio para registrar la
actividad del acido gastrico en el eséfago durante un periodo determinado de tiempo. A diferencia de la técnica convencional, que implica
lainsercién de un tubo a través de la nariz hasta el eséfago, la capsula inaldmbrica puede ser una alternativa mas cémoda y tolerable para
los pacientes, lo que podria mejorar la adherencia al procedimiento. Sin embargo, algunos pacientes pueden presentar dolor toracico
tras la colocacién de la capsula de pHmetria. Presentamos el caso de una mujer con cuadro clinico de reflujo gastroesofagico, con
colocacion capsula de pHmetria inaldmbrica, lo cual generé dolor toracico severo que precisé la retirada de la capsula via endoscopica.
Palabras clave: Acido gdstrico; Eséfago; Enfermedad por reflujo gastroesofdgico (source: MeSH NLM).

ABSTRACT

The wireless capsule to measure gastroesophageal reflux, also known as pH monitoring capsule, is a technique used in ambulatory reflux
monitoring. This capsule is introduced through a guide into the esophagus and is placed using a suction system and anchored to the
esophageal mucosa. From there, it communicates with an external device using radio signals to record the activity of gastric acid in the
esophagus over a specified period of time. Unlike the conventional technique, which involves inserting a tube through the nose into
the esophagus, the wireless capsule may be a more comfortable and tolerable alternative for patients, potentially improving adherence
to the procedure. In some cases, patients may present chest pain after placement of the pH monitoring capsule, however there is little
evidence about the etiology and management. We present the case of a woman with a clinical picture of gastroesophageal reflux, with
pH monitoring capsule placement, which resulted in severe chest pain that required endoscopic capsule removal.

Keywords: Gastric acid; Esophagus; Gastro esophageal reflux disease (fuente: DeCS Bireme).

INTRODUCCION

La enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE) es un
trastorno comun del tracto gastrointestinal que implica el
movimiento del contenido del estdbmago hacia el eséfago
o la boca, lo que provoca sintomas. En Estados Unidos, la
prevalencia de la ERGE sintomatica estd aumentando, con
mas del 30% de los adultos con sintomas semanales *2,
Los pacientes pueden presentar sintomas tipicos, como
pirosis o regurgitacion, o sintomas atipicos como tos, asma,
ronquera, laringitis cronica, carraspeo, dolor toréacico,
dispepsia y nduseas ©.

Por lo general, la ERGE se diagnostica clinicamente y se
trata con ensayo de inhibidores de la bomba de protones
(IBP). El alivio de la acidez gastrica y la regurgitacion
después de una prueba de 6 a 8 semanas de terapia con
IBP es un indicador confiable de ERGE, con una sensibilidad
del 78% y una especificidad del 54% ©.

La medicién inaldmbrica ambulatoria de pH esofagico
(pHmetria) es la prueba estandar de oro para el diagnéstico
de ERGE. Se basa en la acidificacion del pH intraesofagico a
menos de 4 como marcador de la presencia de contenido
gastrico en el eséfago para diagnosticar episodios de
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reflujo gastroesofagico (RGE) ©. La pHmetria se encuentra
disponible en 2 configuraciones: la convencional y la
inalambrica. La medicion convencional utiliza un catéter
transnasal colocado sin sedacién, que mide la exposicién
al acido en el esofago distal, asi como la asociacién de
sintomas de reflujo durante un maximo de 24 horas. Sin
embargo, debido a la facilidad de colocacién y mayor
tolerancia del paciente, la monitorizacién inalambrica
del pH es el método de pHmetria preferido para evaluar
objetivamente la ERGE en un paciente sintomatico.
Este utiliza una cépsula de pH introducida a través de
un catéter transoral durante la endoscopia alta y se
adhiere a la porcién distal eséfago (6 cm proximal a la
unién escamocolumnar identificada endoscopicamente)
utilizando un mecanismo de succién al vacio ©. La capsula
transmite datos a un pequefio receptor externo que lleva el
paciente, y se desprende espontdneamente de la mucosa
de 3 a 5 dias después de su colocacién y se elimina en
las heces. La monitorizacién ambulatoria de pH registra
de forma inaldmbrica la exposicién al acido en el eséfago
distal por hasta 96 h y evalla la relacién entre los sintomas
informados por el paciente y los episodios de reflujo acido
@, Un estudio prospectivo reciente demostré que el tiempo
normal de exposicién al acido (<4,0%) durante 96 horas,
registrado mediante capsula de pHmetria inaldmbrica, tuvo
una razén de probabilidad de 10,0 (intervalo de confianza
del 95%, 2,70-43,32) para predecir el retiro exitoso de IBP y
el tiempo anormal de exposicion al acido en >2 dias tuvo
una razon de probabilidad de 5,3 (intervalo de confianza
del 95%, 2,91-13,44) para predecir necesidad de continuar
el tratamiento con IBP ®,

Por lo general, la tolerabilidad vy seguridad de la
pHmetria inaldmbrica es buena, sin embargo se han
reportado sintomas leves luego de la colocacién tales
como: dolor torécico, sensacién de cuerpo extrafio y
nauseas, sin requerir en ningln caso la extraccion de la
capsula @19, Presentamos el caso de una paciente con
dolor toracico severo tras colocacién de cépsula de
pHmetria inaldmbrica que precisdé la extraccion de la
misma mediante endoscopia alta.

REPORTE DE CASO

Presentamos el caso de una mujer de 52 afos con
antecedentes de hipertension arterial y obesidad, que
acude a consulta por cuadro de 8 semanas de evolucion
caracterizado por pirosis, regurgitacion y dolor toracico. La
paciente contaba con endoscopia digestiva alta realizada
en otro centro, que sélo mostré gastritis leve. Inicialmente,
se indico tratamiento con Esomeprazol, 40 mg dos veces
al dia durante 6 semanas, sin mejoria de los sintomas. Por
tanto, se decidio realizar pHmetria inaldmbrica con una
duracién de 96 h. La paciente dej6 de tomar esomeprazol
unos 14 dias previo al procedimiento. Se le prohibié comer
o tomar liquidos después de la medianoche la noche antes
del estudio y suspender cualquier agente procinético,
narcéticos, sedantes y/o antiespasmddicos. Se realizé una
endoscopia alta, bajo anestesia local y sedacion superficial
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por anestesidlogo. Durante la endoscopia, la capsula de
pHmetria, se colocod a la pared de la mucosa esofagica
6 cm proximal a la unién gastroesofagica. La paciente no
presentaba esofagitis erosiva ni evidencia de hernia de
hiato.

Inmediatamente después del procedimiento, la paciente
no presentd ningun sintoma postcolocacion. Se le entregd
un diario para registrar el horario de sus comidas, sintomas
y periodos supinos, asi como instrucciones detalladas en
cuanto al uso apropiado del receptor de datos.

Cuarenta y ocho horas luego de la colocacion, la
paciente inicié con dolor toracico severo, tipo punzante,
no irradiado, que empeoraba con la ingesta de alimentos.
Por tal motivo, acudié a urgencias donde se realizd
electrocardiograma, enzimas cardiacas y radiografia de
térax dentro del abordaje para dolor toracico. Todas los
estudios estuvieron dentro de limites normales.

Al completar el protocolo de dolor toracico y no
encontrar hallazgos patoldgicos, se le indicé a la paciente
que las molestias son esperadas, y de la importancia de
completar el estudio al menos durante 96 h. No obstante,
al dia siguiente el dolor empeord, por lo que fue llevada
a endoscopia digestiva alta, donde se identifica la capsula
pHmetria en el sitio inicial, sin datos de migracion ni
sangrado (Figura 1). Sin embargo, ante la presencia de
dolor torécico severo, se decidio retirar la misma con asa
de polipectomia sin complicaciones (Figura 2). Se le indicé
a la paciente iniciar con esomeprazol y sucralfato oral.

Se procedid a descargar el estudio y los resultados se
generaron por el software de monitorizaciéon de pH, con
una duracion de estudio de 96 h (Figura 3).

Los pardmetros grabados incluian: cantidad total de
episodios de reflujo acido, cantidad de episodios > 5 min,

A

Figura 1. Radiografia de térax que muestra la presencia de capsula pHmetria
retenida en ausencia de neumomediastino.
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Figura 2. Vista endoscdpica de la capsula de pHmetria adherida a la mucosa
esofagica de apariencia normal.

episodio de reflujo més largo y porcentaje de tiempo con
pH <4,0. La paciente presento un tiempo total de exposicion
al cido normal 0,5% (VN <4,45%) y puntuacién Demeester
normal 2,4 (VN <13,7). Durante la monitorizacion de la
pHmetria la paciente presenté 30 episodios de dolor
toracico, con sélo 3 de ellos relacionados con reflujo. Para
el sintoma de dolor toréacico el indice sintomatico (IS) tuvo
un valor negativo (10%), sin embargo una probabilidad de
asociacion a sintomas (PAS) positivo (99%), de tal manera,
se concluyé ausencia de reflujo patoldgico, sin embargo
con los datos no se descarta la posibilidad de un fenotipo
de eséfago hipersensible.

La paciente presenté mejoria significativa del dolor
toracico, luego de la extraccion de la capsula y tratamiento
con IBP y sucralfato. Se inicié tratamiento con amitriptilina

Duarte-Chang C, et al.

Figura 3. Vista endoscopica después del desprendimiento de la capsula
con asa de polipectomia, donde se observa nodularidad del tejido y leve
laceracion mucosa, sin evidencia de perforacion.

25 mg via oral con mejoria de los sintomas de pirosis,
regurgitacion y dolor epigastrico al completar un mes de
tratamiento.

DISCUSION

Los primeros estudios han evidenciado que la aceptacién
por parte de los pacientes del sistema de monitorizacién de
pH Bravo es considerablemente superior en comparacion
con la monitorizacién de pH transnasal convencional.
Sin embargo, existe una escasez de datos acerca de los
efectos secundarios significativos asociados al sistema
Bravo. El Unico estudio publicado al respecto ofrece
informacién limitada en este aspecto. Un estudio evaluo
la monitorizacién del pH en 44 personas de control y
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Figura 4. Registro de pHmetria inalambrica de 96 h que muestra una exposicion al &cido normal (menor de 4,45%), con puntuacién Demester normal; sin
embargo, tras el andlisis, los episodios de reflujo no patolégico se relacionaron con los sintomas, con IS y PAS mayor del 95% (es6fago hipersensible).
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41 pacientes con ERGE @12, En su estudio, describieron
dos pacientes que experimentaron un "malestar" lo
suficientemente relevante como para requerir la extraccion
endoscépica del sensor. Ademas, se encontrd que cuatro
pacientes presentaban un dolor toracico moderado
que se resolvid de manera espontdnea. En comparacion
con aquellos que se sometieron a la monitorizacion de
pH transnasal tradicional, los pacientes de este estudio
reportaron un mayor grado de molestias esofagicas de
manera significativa.

Nuestro paciente experimenté un dolor toracico lo
suficientemente intenso como para necesitar una revision
endoscépica con el fin de extraer la capsula de pHmetria.
Se realizd una evaluacién exhaustiva para descartar
otras causas del dolor toracico, pero no se encontraron
hallazgos relevantes. El dolor no mejoré hasta que se
retird la capsula de pHmetria mediante un procedimiento
endoscopico, y todos los sintomas se resolvieron en 48 h.
Es probable que el mecanismo del dolor toracico pudiera
explicarse por induccion de hipercontractilidad esofagica
ya reportada como hipdtesis en un estudio previo que
incluyo 40 pacientes . Otra posible explicacién pudiera
ser la irritacién de la mucosa causada por la capsula, en el
posible contexto de la presencia de eséfago hipersensible,
no obstante hacen falta estudios que permitan valorar
esta hipdtesis. La importancia de la presencia de tejido
de granulacion en el lugar donde se separd la capsula es
incierta, pero podria indicar una penetracién mas profunda
de la capsula en la pared esofagica.

La capsula se extrajo aplicando una presion suave con
la punta del endoscopio, junto a un asa de polipectomia.
Un estudio documento que las capsula de pHmetria
se retiraron de forma exitosa con pinzas de biopsia y se
empujaron fuera de la mucosa, sin embargo no se ha
determinado el método maés seguro y efectivo para extraer
una capsula de pHmetria mediante un procedimiento
endoscépico 13,

En conclusion, el dolor toracico, en ocasiones severo,
puede ser un efecto secundario del sistema de monitoreo
de pH Bravo. En la mayoria de los casos, el malestar toracico
es leve y desaparece una vez que la capsula de pHmetria
se separa espontaneamente de la mucosa esofégica.
Sin embargo, en un numero reducido de pacientes, el
dolor toracico puede ser intenso y requerir la extraccion
urgente de la capsula. La extraccion endoscopica parece
ser segura y bien tolerada, aunque la experiencia en
este procedimiento es limitada. Los médicos deben estar
conscientes de esta posible complicacién para realizar una
extraccion temprana de la capsula cuando sea necesario.
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Terapia cuadruple contra Helicobacter pylori ante la resistencia
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Quadruple therapy against Helicobacter pylori in the face of
Peruvian antibiotic resistance
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Sr. Editor

Posterior al analisis del articulo redactado por Barreda-Costa ® que se basa en determinar la efectividad terapéutica
contra Helicobacter pylori (HP), donde se propuso el empleo de una terapia cuadruple (doxiciclina, furazolidona, bismuto e
inhibidor de bomba de protones), se reporté una efectividad de 95,9% en comparacién con los esquemas ya instaurados.

Durante los uUltimos consensos internacionales se ha establecido cambiar el esquema de tratamiento debido a
la resistencia a los antibi6ticos que se indican contra la infeccidon de HP. La terapia triple (omeprazol, claritromicina,
amoxicilina) es la primera opcién de tratamiento en el Pery, pero su eficacia ha ido disminuyendo y segun el estudio
de Villavicencio S et al. @ se encontrd una tasa de resistencia antibidtica de 52,3% para la claritromicina y 14% para
amoxicilina; y en el consenso de Toronto © indica que la claritromicina debe ser utilizada solamente en areas con baja
resistencia conocida (<15%) o en zonas donde la terapia tiene una erradicacion mayor al 85%.

Dos estudios realizados en India por Bakhshiopour A et al. ® y Dong-Min Y et al. ® donde se compard la terapia
triple (claritromicina, amoxicilina y omeprazol) y la terapia cuadruple (furazolidona, amoxicilina, bismuto y omeprazol/
esomeprazol) demostrd que estd Ultima tenia una tasa de erradicacién mas alta.

En el estudio de Song C et al. © se evalud la efectividad y seguridad de las terapias cuadruples basadas en furazolidona
y como resultado obtuvieron una tasa de erradicacién total de 94,5%, asimismo cuando se empleé la terapia cuadruple
por 14 dias se obtuvo una erradicacion mas alta que 10 dias. También se evalué cuando la terapia era indicada por
primera vez y como terapia de rescate, donde la tasa de erradicacién fue de 94,8% y del 87% respectivamente. Con
respecto a las reacciones adversas a la furazolidona, estuvo presente en un 8,2% de la poblacion estudio, las cuales fueron
malestar abdominal, nduseas, vomitos, diarrea, anorexia, mareos, insomnio, erupcién cutanea y palpitaciones.

Existe una controversia sobre los efectos adversos al uso de la furazolidona por posibles efectos genotodxicos y
carcinogénicos en experimentos con animales. Sin embargo, un estudio de revisidn sistematica reciente de Chao-ran
J et al. Mevalud la seguridad de la furazolidona versus otros antibioticos para la erradicacion de HP y obtuvieron que
los efectos adversos se presentaron de forma similar tanto con furazolidona como sin el uso de furazolidona, aunque el
grupo de furazolidona un 0,16% fue hospitalizado por sospecha de alergia.

Acorde con los datos de las investigaciones mencionadas lineas arriba, se infiere que la terapia cuadruple propuesta
por el autor constituye una terapia nueva para realizar un abordaje inicial frente a la resistencia antibiética por HP, de
modo que se deben analizar poblaciones diversas con el objetivo de lograr un consenso final y proponer un nuevo
esquema terapéutico ante la resistencia antibidtica presentada por el HP.

Contribucion de los autores: Todos los autores han realizado conjuntamente y a partes iguales la argumentacién, la
redaccion y la revision final de la carta.
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peruana. Rev Gastroenterol Peru. 2023,43(4):387-8. doi: 10.47892/rgp.2023.434.1638

@ https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1638 Rev Gastroenterol Peru. 2023;43(4):387-8 ~ 387


https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1638
https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1638
https://orcid.org/0009-0003-7533-7767
https://orcid.org/0009-0004-8910-5649
https://orcid.org/0000-0001-8169-0768

388

Terapia cuadruple contra Helicobacter pylori ante la resistencia antibiotica peruana

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1

Barreda-Costa CS, Piccini-Larco JR, Chu-Revollar LD, et
al. Tratamiento cuadruple con doxiciclina, furazolido-
na, bismuto e inhibidor de bomba de protones sigue
siendo efectivo frente al Helicobacter pylori en nuestra
poblacion. Rev Gastroenterol Peru. 2023;43(2):116-9.
doi: 10.47892/rgp.2023.432.1458

Villavicencio Saque R, Sénchez Pérez G, Chavez Cruz
C, Loza Munarriz C, Espinoza Rios J. Resistencia anti-
bidtica de Helicobacter pylori en la poblacién peruana:
una revisién sistematica y metaanalisis sobre su preva-
lencia en la poblacién general. Rev Gastroenterol Peru.
2022;42(3):155-62. doi: 10.47892/rgp.2022.423.1403
Fallone CA, Chiba N, van Zanten SV, Fischbach L, Gisbert
JP, Hunt RH, et al. The Toronto Consensus for the Treat-
ment of Helicobacter pylori Infection in Adults. Gas-
troenterology. 2016;151(1):51-69.e14. doi: 10.1053/j.
gastro.2016.04.006.

Bakhshipour A, Mohsenpour Mohammadi N, Hashemi
S, Momeni M. Comparison of Clarithromycin-based Tri-
ple Therapy and Furazolidone-based Quadruple The-
rapy in Eradicating Helicobacter pylori Infection. Int J
Infect. 2021;8(1):€98954. doi: 10.5812/iji.98954 .

Yi DM, Yang TT, Chao SH, Li YX, Zhou YL, Zhang HH,
et al. Comparison the cost-efficacy of furazolidone-

Rev Gastroenterol Peru. 2023;43(4):387-8

Paucar Ayala AV, et al.

-based versus clarithromycin-based quadruple therapy
in initial treatment of Helicobacter pylori infection in
a variable clarithromycin drug-resistant region, a sin-
gle-center, prospective, randomized, open-label study.
Medicine (Baltimore). 2019;98(6):€14408. doi: 10.1097/
MD.0000000000014408.

Song C, Qian X, Zhu Y, Shu X, Song Y, Xiong Z, et al.
Effectiveness and safety of furazolidone-containing
quadruple regimens in patients with Helicobacter
pylori infection in real-world practice. Helicobacter.
2019;24(4):e12591. doi: 10.1111/hel.12591.

. Ji CR, Liu J, Li YY, Guo CG, Qu JY, Zhang Y, et al. Safe-

ty of furazolidone-containing regimen in Helicobacter
pylori infection: a systematic review and meta-analy-
sis. BMJ Open. 2020;10(10):e037375. doi: 10.1136/bm-
jopen-2020-037375.

Correspondencia:

Pedro Chunga Tume

Direccion: Universidad Privada San Juan Bautista

Escuela de Medicina Humana

Ex Hacienda Villa, Av José Antonio Lavalle s/n, Chorrillos 15067
E-mail: pedro.chunga@upsjb.edu.pe

https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1638 (@)


https://doi.org/10.47892/rgp.2023.434.1638
mailto:pedro.chunga%40upsjb.edu.pe?subject=

© 2023 Sociedad de Gastroenterologia del Per(

INSTRUCCIONES PARA LOS AUTORES

1. PRESENTACION

La Revista de Gastroenterologia del Pert es la publicacion oficial
de la Sociedad de Gastroenterologia del Perd que publica arti-
culos originales, articulos de revisién, reportes de casos, cartas e
informacion general de la especialidad; esta dirigida a los profe-
sionales de la salud con especial interés en la gastroenterologia.
Se encuentra indizada en MEDLINE/Index Medicus, SciELO, Lilacs
y otras bases de datos internacionales.

La Revista de Gastroenterologia del Per( publica articulos en es-
pafiol e inglés, a texto completo en la version impresa y electro-
nica. Los articulos cientificos son sometidos a revisores o arbitros
nacionales e internacionales, especialistas que opinan bajo la mo-
dalidad de doble ciego y de manera anénima sobre la calidad
y validez de estos. El nimero de revisores depende del tipo de
articulo (dos revisores como minimo para articulos originales y
uno como minimo para otros articulos).

Las presentes instrucciones estan conforme a las recomendacio-
nes publicadas por el International Committee of Medical Journal
Editors (disponibles en inglés en: https://www.icmje.org/icmje-
recommendations.pdf y en espafiol en https://www.icmje.org/
recommendations/translations/spanish2021.pdf)

Depésito Legal en la Biblioteca Nacional del Pert: 98-1175
ISSN Version impresa: 1022-5129
ISSN Versién electrénica: 1609-722X

La versidn electronica esta disponible a texto completo en:
https://revistagastroperu.com/index.php/rgp

Todas las suscripciones y cambios de direccién se deben enviar a:
Sociedad de Gastroenterologia del Pert

Juan de Aliaga N° 204, Magdalena del Mar

Lima 15076, Peru.

Teléfono: (+511) 2640015

Correo electrdnico: revistagastro2011@gmail.com

Envio de articulos

Todos los articulos dirigidos a la Revista deben enviarse a través de
su plataforma web. Los miembros del Consejo Editorial no son res-
ponsables de las opiniones expresadas por los autores que apor-
ten material a la Revista. Todos los articulos remitidos a la Revista
de Gastroenterologia del Per( deberén adjuntar la Declaracion
Jurada de Autoria que se adjunta como Anexo 1 de las presentes
instrucciones, o solicitar la versién en formato editable al correo
electrénico revistagastro2011@gmail.com

Las contribuciones pueden pertenecer a alguna de las siguientes
secciones:

« Editorial (a pedido del Comité Editorial)

« Articulos originales

« Articulos de revision (a pedido del Comité Editorial)

 Reporte de casos

« Articulos especiales (a pedido del Comité Editorial)

 Cartas al editor

2. CONSIDERACIONES GENERALES

2.1 Primera pagina

Debe incluir:

« Titulo en espafiol e inglés (de preferencia, con una maximo
de 20 palabras).

« Titulo corto (menos de 10 palabras).

« Lista de autores, con la siguiente informacién de cada uno:

- Nombre y apellido o apellidos (como desea aparecer en la
revista y base de datos).

- Afiliacién (méximo 2: una institucional y una académica).
Son las instituciones donde el autor/autores se encuentra/
encuentran trabajando o estudiando, y que hayan
contribuido de alguna forma para la génesis de la
investigacion. Se acepta el término “autor independiente”
para quienes no tengan afiliaciones activas.

- Profesion, especialidad y grado académico (el mayor
obtenido).

- Correo electrénico vigente.

- Numero ORCID (indispensable para cada autor).

« Contribuciones de autoria: Indicar la contribuciéon de cada
autor en la realizacion de la investigacion tema del manuscrito.

« Fuentes de financiamiento.

« Conflictos de interés: Debe declarar cualquier condicion,
circunstancia o relacion personal o laboral que pueda reducir
potencialmente la objetividad en la interpretacion de la
investigacion; esta puede ser econdmica o institucional.

» Agradecimientos: En caso de que correspondan; debe precisar
el motivo del agradecimiento.

« Autor corresponsal, direccion, teléfono y correo electrénico:
Todo manuscrito debe proporcionar uno (en casos
excepcionales, dos autores corresponsales), con quien/quienes
la revista tendra comunicacion sobre el proceso editorial.

La relacion de autores, el orden que seguiran sus nombres y las
afiliaciones institucionales son de estricta responsabilidad de los
autores (por lo general, el primer autor es el que mas trabajé y
escribio el primer borrador del manuscrito, y el Gltimo suele ser el
investigador senior).

El grado académico de las personas o la profesion no son de-
terminantes en la autoria de un manuscrito; solo la contribucion
en el desarrollo de éste. La adquisicién de fondos, la recoleccion
de datos o la supervisién general de la investigacion, no justifi-
can la autoria por si mismos; deben ser listados en la seccion de
agradecimientos.

Los autores deben presentar la forma como desean que su hom-
bre aparezca en la RGP y en las bases de datos. Como las bases
de datos estan en inglés, suelen considerar sélo un apellido. Aqui
presentamos algunas formas de presentar su nombre y como apa-
recera en las bases de datos:
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Nombre enviado a la RGP

Como aparecera en las bases de datos

Si lo envia tal como figura en su documento de identidad
Orlando Ubaldo Camargo Fontana
Orlando Camargo Fontana
Si desea que ambos apellidos figuren
Orlando Ubaldo Camargo-Fontana
Orlando Camargo-Fontana
Si desea que solo figure su primer apellido
Orlando Ubaldo Camargo
Orlando Camargo
Si es mds conocido/a por su sequndo nombre
0. Ubaldo Camargo
0. Ubaldo Camargo-Garcia

Fontana OUC
Fontana OC

Camargo-Fontana OU

Camargo-Fontana O

Camargo OU

Camargo O

Camargo OU

Camargo-Garcia OU

2.2 Resumen/Abstract y palabras clave

Todos los articulos, a excepcion de la Editorial y las Cartas al Edi-
tor, deben tener resumen en idioma espafiol e inglés (abstract).
Ademas, debe incluir las palabras clave en espafiol, utilizando los
Descriptores en Ciencias de la Salud y MeSH para palabras clave
en inglés, con un minimo de cinco y un maximo de ocho palabras.

2.3 Referencias bibliograficas

Se incluiran las que se citan en el texto, de la siguiente forma:

« Siessolo unacita [1] o si incluye méas de una [5-8], deben estar
ordenadas correlativamente, segun el orden de aparicion y
entre corchetes.

 Se usara el formato Vancouver.

« En caso de existir mas de 6 (seis) autores, se colocaran los dos
primeros, seguidos de et al.

- La referencia puede consignar un hipervinculo (enlace web)
dirigido al sitio de Internet donde se pueda acceder a la
referencia, siempre que este acceso se haya comprobado de
manera reciente.

« Toda cita debera incluir el nimero de DOI, cuando corresponda.

Ejemplos:
Articulo de revista

Nagaraja V, Eslick GD, Cox MR. Systematic review and metaanalysis
of minimally invasive techniques for the management of cholecys-
to-choledocholithiasis. J Hepatobiliary Pancreat Sci. 2014; 21 (12):
896-901. DOI: 10.1002/jhbp.152

Guillén O, Casas J. Morbilidad ambulatoria y hospitalaria en el
Pert: Cambios entre los afios 2011 y 2015 [Internet]. Rev Med He-
red. 2019; 30 (3): 215-218. [citado 15 Febrero 2022] Disponible en:
https://revistas.upch.edu.pe/index.php/RMH/article/view/3597
DOI: 10.20453/rmh.v30i3.3597

Libros

American Psychiatric Association. Guia de Consulta de los Criterios
Diagnosticos del DSM-5(r): Spanish Edition of the Desk Reference
to the Diagnostic Criteria from DSM-5(r). Arlington, VA. 2013.
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Capitulos de libros

Reed JG, Baxter PM. Library use: Handbook for Psychology. 3rd ed.
Washington: American Psychological Association; 2003. Chapter 2,
Selecting and defining the topic; p. 11-25.

Tesis

Weisbaum LD. Human sexuality of children and adolescents: a
comprehensive training guide for social work professionals [mas-
ter's thesis]. Long Beach (CA): California State University, Long
Beach; 2005. 101 p.

Pagina web

AMA: helping doctors help patients [Internet]. Chicago: American
Medical Association; c1995-2007 [citado el 22 Feb 2007]. Disponi-
ble en: http://www.ama-assn.org/

2.4 Tablas

Deben presentarse después de las referencias bibliograficas, cada
una en una pagina diferente, ordenadas en nimeros arabigos (Ta-
bla 1, Tabla 2, etc.) y contener la informacién necesaria para poder
interpretarse sin necesidad de remitirse al texto. Solo se aceptara
una linea horizontal, para separar el encabezado del cuerpo de la
tabla; no deben incluirse lineas verticales.

Las tablas deberan estar en Word o Excel, y nunca como archivo
de imagen (jpg, .png, etc.), pues requieren ser modificables para
la diagramacion. Explicar al pie de las tablas el significado de las
abreviaturas y simbolos utilizados.

2.5 Figuras
Pueden incluirse como figuras:
« Gréficos estadisticos
* Flujogramas y diagramas
» Fotografias
+ Mapas o esquemas

Las figuras deberan ser numeradas en forma correlativa y estar
incluidas después de las tablas. Los gréficos estadisticos y flujo-
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gramas pueden presentarse en formato Excel o en otro paquete
estadistico. Otras imagenes deben presentarse como archivos
independientes en formatos .TIF, .PNG o .JPG a una resolucion
mayor de 600 dpi o 300 pixeles, y adjuntarse en archivos sepa-
rados (no incluirse en el Word) para su posterior edicion y dia-
gramacion.

Las microfotografias deberan indicar el aumento y el método de
coloracion.

Los mapas deberan indicar la escala.

En las figuras donde se muestren los rostros de los pacientes se
debera colocar una franja oscura que cubra los ojos, para impedir
su identificacion; en caso contrario, los autores deberan adjuntar
autorizacién escrita del paciente o su representante legal, otor-
gando su consentimiento para la publicacion de fotos que permi-
tan la identificacién del paciente. Si se incluyera una figura publi-
cada previamente, se debera indicar la fuente de origen y remitir
el permiso escrito del titular de los derechos de autor.

3. RECOMENDACIONES DE ESTILO

« La RGP usa el Sistema Internacional de Unidades.

» Los nombres cientificos de las especies deben ser colocados
en cursiva.

» En espafiol se usa coma decimal y en inglés punto decimal.

« Los titulos de los articulos no deben tener abreviaturas. Si
estas se utilizan en el texto, en la primera mencién deberd
consignarse el nombre completo de lo referido y luego la
abreviatura entre paréntesis.

» Se recomienda para porcentajes un solo decimal (10,1%).

» Para poblaciones menores a 50, no se recomienda el uso de
porcentajes, sino fracciones (20/50).

« ParamedidasdeasociacibncomoORysusintervalosdeconfianza,
se recomienda dos decimales (OR: 2,15; IC 95%: 1,10-3,41).

« Para valores de p se recomienda hasta un maximo de tres
decimales (p=0,009).

+ Las cursivas solo seran admitidas si se usan anglicismos o
latinismos comunes, o nombres cientificos de seres vivientes;
los nombres propios no las requieren.

4. ENViO DE MANUSCRITOS

Todo manuscrito presentado a la RGP debe estar escrito en idio-
ma castellano o inglés, no haber sido publicado previamente total
o parcialmente, ni enviado simultaneamente a otras revistas, en
cualquier idioma.

El manuscrito debera remitirse en formato Word, en tamafo A4,
margen de 2.5 ¢cm, a 11 puntos, tipo de letra Arial, Times New
Roman o Calibri, a espacio simple. Deberan adjuntarse los ane-
xos 1 (Declaracion Jurada de Autoria) y 2 (Checklist) del presente
documento.

5. SECCIONES

5.1 Editorial

Los articulos en esta seccion, cuando no son escritos por el Editor,
se presentan sélo a solicitud del Comité Editorial. Su contenido
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se referird a algun tema de interés sobre la profesion médica, la
situacion de salud nacional o mundial, la gastroenterologia, y la
gestién o politica editorial de la RGP. No deben sobrepasar las
1500 palabras, excluidas las referencias bibliogréficas.

5.2 Articulos originales!

Son producto de investigaciones cientificas inéditas, vinculadas a
un tema de interés para la RGP. Se dara prioridad a estudios con
disefios prospectivos y analiticos, con un tamafio muestral ade-
cuado a la pregunta de investigacion. No deben contener mas de
5000 palabras (resumen, cuerpo del articulo, bibliografia, tablas y
figuras incluidos). El titulo no debe sobrepasar los 130 caracteres
(espacios excluidos) y el resumen no debe pasar de 250 palabras.
Deberan contener:

* Resumen/Abstract:  Objetivos, materiales
resultados y conclusiones. En espafiol e inglés.

y métodos,

« Palabras clave/Keywords: No menos de cinco y no mas de
ocho, en espafiol e inglés. Dichas palabras pueden localizarse
facilmente en la web https://decs2020.bvsalud.org/E/
homepagee.htm de la OPS/OMS y el Latin American and
Caribbean Center on Health Sciences Information (BIREME).

« Introduccién: Concisa (como maximo, un 20% de la extension
total del articulo), debe incluir antecedentes relevantes, la
pregunta de investigacion, y los objetivos.

» Materiales (sujetos) y métodos: Metodologia usada, para
permitir la reproduccién del estudio y evaluar la calidad de la
informacién. Se recomienda el uso de subtitulos incluyendo la
siguiente informacion:

- Disefio de estudio: Tipo de estudio, fecha y lugar donde se
realizé, describiendo los aspectos relevantes que permitan
al lector comprender las condiciones en que fue realizado.

- Poblacién de estudio: Descripcidn, criterios de seleccion,
calculo de tamafo de muestra o potencia segun
corresponda, disefio muestral y enrolamiento.

- Variables de estudio: Dependientes e independientes
relevantes, de manera que se pueda evaluar la validez del
método usado, con las citas y puntos de corte usados.

- Procedimientos: Descripcion que permita su posterior
réplica. Identificar los farmacos y compuestos quimicos
empleados, con su nombre genérico, dosis y vias de
administracion.

- Aspectos éticos: Aprobacion por comités de ética, permisos
obtenidos, consentimiento previo, libre e informado,
confidencialidad de los datos, devolucién de resultados,
proteccién de datos.

- Andlisis de datos: Tratamiento de los datos, control de
calidad de las bases de datos, programas estadisticos, valor
de p usado como significativo, pruebas usadas para el
cruce de variables, cumplimiento de supuestos y desarrollo
de modelos para multiples variables.

* Resultados: Presentados claramente, sin opiniones ni
interpretaciones (a excepcion de las puramente estadisticas).

« Discusion: Presenta los resultados principales, los compara con
otros estudios similares, expone las diferencias o similitudes, y
explica el porqué de éstas. Presenta las limitaciones y sesgos,

! Las revisiones sistematicas se remiten a solicitud del Co-
mité Editorial, y se sujetan a estandares diferentes.
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y postula las razones por las que no invalidarian los hallazgos.
Detalla las implicancias clinicas, para la investigacion o salud
publica, y las recomendaciones.

« Conclusiones: Resume lo expuesto en la discusion,
sustentandose en los resultados obtenidos y respondiendo a
los objetivos de la investigacion.

5.3 Articulos de revision

Se presentan a solicitud del Comité Editorial. El limite de palabras
es de 5000, excluidos el resumen, la bibliografia, las tablas y las
figuras. Son narrativas o revisiones sistematicas que no lleguen a
metaanalisis, con la siguiente estructura:

» Resumen/Abstract no estructurado (150 palabras maximo).

* Palabras clave/Keywords.

* Introduccion.

« Contenido (estructurado seguin los autores consideren conveniente).
« Discusioén (y conclusion).

« Referencias bibliogréficas.

5.4 Reporte de casos

Este tipo de manuscritos puede presentar uno o mas casos de una
enfermedad rara, una forma inusual de una enfermedad comun,
eventos adversos poco conocidos, asociaciones raras de enferme-
dades, casos novedosos en la casuistica peruana, nuevas interven-
ciones o nuevos usos de medicamentos, con un mensaje o leccion
claro para la comunidad gastroenteroldgica. Solo se aceptaran si
suponen una aportacion notable a la etiologia, la patogenia o el
tratamiento de algun trastorno especifico. La extension maxima
de un caso clinico serd de 3000 palabras incluidos el resumen y
la bibliografia, que no debera contar con mas de 15 referencias.
Tienen la siguiente estructura:

« Resumen/Abstract no estructurado.
« Palabras clave/Keywords.
« Introduccion (describe los aspectos conocidos del caso).

* Reporte de caso (describe los aspectos novedosos o inusuales
del caso).

« Discusion (resaltando el aporte o ensefianza del caso).
* Referencias bibliogréficas.

No se debe incluir informacién que pueda permitir identificar al
paciente. En caso de que sea inevitable incluir fotografias mos-
trando el rostro del paciente, se debera contar con la autorizacién
explicita del paciente o su representante legal. Las figuras y foto-
grafias deben ser de alta calidad y presentadas en archivo .JPG,
.PNG o .TIF, a una resolucién mayor de 600 dpi o 300 pixeles, por
separado (no incluidas en el archivo Word).
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5.5 Articulos especiales

Se presentan a solicitud del Comité Editorial. Pueden ser ensayos,
opiniones, guias, sistematizaciones, protocolos de investigacion o
experiencias de interés para la practica clinica, la salud publica o el
ejercicio profesional de la gastroenterologia. El limite de palabras
para los articulos especiales es de 3000, excluidos el resumen, la
bibliografia, las tablas y las figuras. Tienen la siguiente estructura:

» Resumen/Abstract no estructurado (150 palabras méaximo).
« Palabras clave/Keywords.
* Introduccion.

« Contenido (estructurado segln los autores consideren

conveniente).
« Discusién (y conclusion).

- Referencias bibliogréaficas.

5.6 Cartas al editor
Pueden tener dos formas:

» Carta cientifica: Por lo general, son investigaciones
descriptivas, con muestras pequefias no probabilisticas, pero
con resultados obtenidos sistematicamente. Pueden incluir
una serie de casos o reportes de casos, con un resultado de
interés puntual, o que requiere una rapida publicacion. Tiene
una extensiéon maxima de 1000 (mil) palabras y se presenta
sin resumen/abstract. Puede responder o no a un articulo
previamente publicado en la RGP.

« Carta de comentario: Con extensiéon maxima de 500 palabras,
5 referencias, 1 figura o tabla y hasta 3 autores, este tipo de
cartas deben ser en respuesta a un articulo publicado en el
Ultimo numero de la RGP También pueden ser opiniones
fundamentadas sobre temas relacionados con la politica
editorial, practica clinica, salud publica o ejercicio profesional
de la gastroenterologia, o denuncias relacionadas con faltas
éticas en la publicacion de algun articulo de la RGP. Los autores
aludidos tienen derecho a réplica en el mismo numero o
subsiguiente de la RGP; en casos excepcionales, puede haber
una duplica.

6. PAGOS POR RECEPCION O PUBLICACION

La Revista de Gastroenterologia del Pert (RGP) no solicita ni acep-
ta pagos por concepto de cargos de procesamiento de articulos
(Article Proccessing Charge, APC). Ello comprende la recepcion,
revisiéon preliminar por parte del Comité Editorial, revision por
arbitros externos, correccion de estilo, diagramacion, publicacion,
asignacién del DOl y marcacion de los articulos.



ANEXO 1
DECLARACION JURADA DE AUTORIA
SOCIEDAD DE GASTROENTEROLOGIA DEL PERU
REVISTA DE GASTROENTEROLOGIA DEL PERU

Acerca del manuscrito titulado:

remitido para su publicacién en la Revista de Gastroenterologia del Perd, su/s autor/es abajo firmante/firmantes,
DECLARA/DECLARAN lo siguiente:

Que su trabajo se trata de un manuscrito original que no ha sido previamente publicado, ni se ha remitido de manera simul-
tanea a otra publicacién. Asimismo, las tablas y figuras que se publican en el articulo que hayan sido previamente publicadas,
tienen el debido permiso de publicaciéon concedido por el titular del copyright de dichas tablas y/o figuras.

Que todos los autores han contribuido en la elaboracion del manuscrito, han leido y aprobado su contenido.

Que por la presente cede/ceden los derechos de edicién a la SOCIEDAD DE GASTROENTEROLOGIA DEL PERU, como empresa
editora, para editar, publicar, reproducir, distribuir copias, preparar trabajos derivados electronicos, multimedia o impresos,
incluir el articulo en indices y bases de datos nacionales e internacionales.

Que conviene/convienen que la REVISTA DE GASTROENTEROLOGIA DEL PERU declina toda responsabilidad sobre el conteni-
do de la publicacién y que dicho contenido es responsabilidad exclusiva del autor o autores.

Que estad/estan de acuerdo en que los editores tengan a bien realizar leves modificaciones sobre el texto original de caracter
ortografico, gramatical y de estilo, para mejorar su presentacién y adecuar el texto al formato de la revista.

Que se adhiere/adhieren a las estipulaciones de la licencia Creative Commons Atribucion-No Comercial-Compartir Igual 4.0
Internacional (CC-BY-NC-SA 4.0).

. . Documento de
Firma Nombre y Apellidos ldentidad Fecha




ANEXO 2

CHECKLIST
Item Descripcion oK
1 Tipo de articulo
2 Titulo (inglés/espafiol, 20 palabras méaximo)
3 Titulo corto (menos de 10 palabras)
4 Autores
(Afiliacion, Profesién, Especialidad, Grado Académico, Correo Electrénico y ORCID de todos y cada
uno de los autores)
5 Contribuciones de autoria
6 Fuentes de financiamiento
7 Conflictos de interés
8 Agradecimientos
9 Autor corresponsal, direccion, teléfono y correo electrénico
10 Resumen / Abstract
(Introduccién y objetivos — Materiales y métodos — Conclusiones)
11 Palabras clave/Keywords
12 Introducciéon
13 Materiales y métodos
Diseno de estudio
Poblacion de estudio
Variables de estudio
Procedimientos
Aspectos éticos
Andlisis de datos
14 Resultados
15 Discusion
16 Conclusiones
17 Referencias bibliogréficas

Se usa el formato Vancouver.

Debe haber espacios antes de los paréntesis.
No se deben usar cursivas.
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sion. Scientific articles are submitted to national and international
reviewers or referees, specialists who give their opinion under
the double-blind modality and anonymously on their quality and
validity. The number of reviewers depends on the type of article
(two reviewers minimum for original articles, and one minimum
for other articles).

These instructions are in accordance with the recommendations
published by the International Committee of Medical Journal Edi-
tors (available in English at: https://www.icmje.org/icmje-recom-
mendations.pdf and in Spanish at https://www.icmje.org/recom-
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Article submission

All articles addressed to the Magazine must be sent through its
web platform. The members of the Editorial Board are not respon-
sible for the opinions expressed by the authors who contribute
material to the Journal. All articles submitted to the Revista de
Gastroenterologia del Peri must attach the Affidavit of Authorship
attached as Annex 1 of these instructions, or request the version in
editable format by email revistagastro2011@gmail.com

Contributions may belong to any of the following sections:

« Editorial (at the request of the Editorial Committee)
« Original articles

« Review articles (at the request of the Editorial Committee)
« Case report
« Special articles (at the request of the Editorial Committee)

« Letters to the editor

2. GENERAL CONSIDERATIONS

2.1 First page

Must include:

« Title in English and Spanish (preferably, with a maximum of
20 words).

« Short title (less than 10 words).
« List of authors, with the following information for each one:

- Name and surname or surnames (as you wish to appear in
the journal and database).

- Affiliation (maximum 2: one institutional and one
academic). They are the institutions where the author/
authors are/are working or studying, and that have
contributed in some way to the genesis of the research.
The term “independent author” is accepted for those who
do not have active affiliations.

- Profession, specialty and academic degree (the highest
obtained).

- Current email.
- ORCID number (mandatory for each author).

« Authorship contributions: Indicate the contribution of each
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« Sources of financing.

» Conflicts of interest: You must declare any condition,
circumstance or personal or work relationship that could
potentially reduce objectivity in the interpretation of the
research; This can be economic or institutional.
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the reason for the thanks.

» Corresponding author, address, telephone number and email:
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communication regarding the editorial process.

The list of authors, the order that their names will follow, and the
institutional affiliations are the strict responsibility of the authors
(in general, the first author is the one who worked the most and
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All articles, except for the Editorial and the Letters to the Editor,
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tors in Health Sciences and MeSH for keywords in English, with a
minimum of five and a maximum of eight words.

2.3 Bibliographic references

Those cited in the text will be included, as follows:

« Ifitis only one citation [1] or if it includes more than one [5-8],
they must be arranged correlatively, according to the order of
appearance and between brackets.

» The Vancouver format will be used.

« If there are more than 6 (six) authors, the first two will be
listed, followed by et al.

* The reference may contain a hyperlink (web link) directed
to the Internet site where the reference can be accessed,
provided that this access has been recently verified.

« All citations must include the DOI number, when applicable.
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DOI: 10.20453/rmh.v30i3.3597

Books

American Psychiatric Association. Reference Guide to the Diag-
nostic Criteria of the DSM-5(r): Spanish Edition of the Desk Refer-
ence to the Diagnostic Criteria from DSM-5(r). Arlington, VA. 2013.

Rev Gastroenterol Peru. 2023;43(4):395-400

Chapters of books

Reed JG, Baxter PM. Library use: Handbook for Psychology. 3rd ed.
Washington: American Psychological Association; 2003. Chapter 2,
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Thesis
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comprehensive training guide for social work professionals [Mas-
ter's thesis]. Long Beach (CA): California State University, Long
Beach; 2005. 101 p.

Web page

AMA: Helping doctors help patients [Internet]. Chicago: American
Medical Association; c1995-2007 [cited 22 Feb, 2007]. Available at:
http://www.ama-assn.org/

2.4 Tables

They must be presented after the bibliographical references, each
one on a different page, ordered in Arabic numbers (Table 1, Table
2, etc.) and contain the necessary information to be able to be
interpreted without the need to refer to the text. Only one hori-
zontal line will be accepted, to separate the header from the body
of the table; vertical lines should not be included.

The tables must be in Word or Excel, and never as an image file
(jpg, -png, etc.), as they need to be modifiable for layout. Explain
at the bottom of the tables the meaning of the abbreviations and
symbols used.

2.5 Figures

They can be included as figures:

« Statistical graphs
 Flow charts and diagrams
 Photographs

» Maps or schemes
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The figures must be numbered consecutively and be included af-
ter the tables. Statistical graphs and flowcharts can be presented in
Excel format or in another statistical package. Other images must
be presented as independent files in .TIF, .PNG or .JPG formats at
a resolution greater than 600 dpi or 300 pixels and attached as
separate files (not included in Word) for later editing and layout.

The photomicrographs should indicate the magnification and the
staining method.

Maps should indicate scale.

In the figures where the faces of the patients are shown, a dark
strip should be placed that covers the eyes, to prevent their identi-
fication; Otherwise, the authors must attach written authorization
from the patient or her legal representative, giving their consent
for the publication of photos that allow the identification of the
patient. If a previously published figure is included, the source
must be indicated, and the written permission of the copyright
holder must be submitted.

3. STYLE RECOMMENDATIONS

« The RGP uses the International System of Units.
+ The scientific names of the species must be placed in italics.

* In Spanish we use a decimal comma and in English a decimal
point.

« The titles of the articles must not have abbreviations. If these
are used in the text, the full name of what is referred to must
be entered in the first mention and then the abbreviation
between parentheses.

* A single decimal recommended for

percentages.

place (10.1%) is
» For populations under 50, the use of percentages is not
recommended, but rather fractions (20/50).

« For measures of association such as OR and its confidence
intervals, two decimal places are recommended (OR: 2.15;
95% Cl: 1.10-3.41).

» For p values, up to a maximum of three decimal places
(p=0.009) is recommended.

« ltalics will only be admitted if Anglicisms or common Latinisms
are used, or scientific names of living beings; proper nouns do
not require them.

4. SUBMISSION OF MANUSCRIPTS

All manuscripts submitted to the RGP must be written in Span-
ish or English and must not have been previously published in
whole or in part, or simultaneously sent to other journals, in any
language.

The manuscript must be submitted in Word format, in A4 size,
2.5 cm margin, 11 points, Arial, Times New Roman or Calibri font,
single spaced. Annexes 1 (Affidavit of Authorship) and 2 (Checklist)
of this document must be attached.

5. SECTIONS
5.1 Editorial
The articles in this section, when they are not written by the Editor,

are presented only at the request of the Editorial Committee. Its
content will refer to a topic of interest about the medical profes-

© 2023 Sociedad de Gastroenterologia del Per(

sion, the national or world health situation, gastroenterology, and
the management or editorial policy of the RGP. They should not
exceed 1500 words, excluding bibliographical references.

5.2 Original articles

They are the product of unpublished scientific research, linked to
a topic of interest to the RGP. Priority will be given to studies with
prospective and analytical designs, with a sample size appropri-
ate to the research question. They must not contain more than
5000 words (abstract, body of the article, bibliography, tables and
figures included). The title must not exceed 130 characters (spaces
excluded) and the abstract must not exceed 250 words.

They must contain:

» Abstract: Objectives, materials and methods, results and
conclusions. In English and Spanish.

+ Keywords: No less than five and no more than eight, in English
and Spanish. These words can be easily located on the website
https://decs2020.bvsalud.org/E/homepagee.ntm of PAHO/
WHO and the Latin American and Caribbean Center on Health
Sciences Information (BIREME).

« Introduction: Concise (maximum 20% of the total length of
the article), it must include relevant background information,
the research question, and the objectives.

.

Materials (subjects) and methods: Methodology used, to allow
the reproduction of the study and to evaluate the quality of
the information. The use of subtitles including the following
information is recommended:

« Study design: Type of study, date and place where it was
carried out, describing the relevant aspects that allow the
reader to understand the conditions in which it was carried
out.

» Study population: Description, selection criteria, calculation
of sample size or power as appropriate, sample design and
enrollment.

 Study variables: Relevant dependent and independent, so that
the validity of the method used can be evaluated, with the
citations and cut-off points used.

» Procedures: Description that allows its subsequent replication.
Identify the drugs and chemical compounds used, with their
generic name, dose and route of administration.

» Ethical aspects: Approval by ethics committees, permits
obtained, prior, free and informed consent, data confidentiality,
return of results, data protection.

« Data analysis: data treatment, quality control of the databases,
statistical programs, p value used as significant, tests used
for the crossing of variables, fulfillment of assumptions and
development of models for multiple variables.

 Results: Presented clearly, without opinions or interpretations
(except for purely statistical ones).

« Discussion: Presents the main results, compares them with
other similar studies, exposes the differences or similarities,
and explains the reason for them. It presents the limitations
and biases and postulates the reasons why they would not
invalidate the findings. Details clinical, research or public
health implications and recommendations.

« Conclusions: Summarizes what was stated in the discussion,
based on the results obtained and responding to the
objectives of the investigation.
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5.3 Review articles

They are presented at the request of the Editorial Committee. The
word limit is 5000, excluding the abstract, the bibliography, tables
and figures. They are narratives or systematic reviews that do not
reach meta-analysis, with the following structure:

* Unstructured Summary/Abstract (150 words maximum).
» Keywords.

* Introduction.

» Content (structured as the authors deem appropriate).
« Discussion (and conclusion).

« Bibliographic references.

5.4 Case report

This type of manuscript may present one or more cases of a rare
disease, an unusual form of a common disease, little-known ad-
verse events, rare associations of diseases, new cases in the Peru-
vian case mix, new interventions or new uses of drugs, with a clear
message or lesson for the gastroenterology community. They will
only be accepted if they make a notable contribution to the etiol-
ogy, pathogenesis, or treatment of a specific disorder. The maxi-
mum extension of a clinical case will be of 3000 words including
the abstract and the bibliography, which should not have more
than 15 references. They have the following structure:

* Unstructured Summary/Abstract.

» Key words/Keywords.

« Introduction (describes the known aspects of the case).

« Case report (describes the new or unusual aspects of the case).

« Discussion (highlighting the contribution or teaching of the
case).

+ Bibliographic references.

Information that could allow the patient to be identified should
not be included. If it is unavoidable to include photographs show-
ing the patient’s face, the explicit authorization of the patient or
their legal representative must be obtained. The figures and pho-
tographs must be of high quality and presented in a .JPG, .PNG or
.TIF file, at a resolution greater than 600 dpi or 300 pixels, sepa-
rately (not included in the Word file).
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5.5 Special items

They are presented at the request of the Editorial Committee. They
can be essays, opinions, guides, systematizations, research proto-
cols or experiences of interest for clinical practice, public health or
the professional practice of gastroenterology. The word limit for
special articles is 3,000, excluding the abstract, the bibliography,
tables and figures. They have the following structure:

* Unstructured Summary/Abstract (150 words maximum).
+ Key words/Keywords.

« Introduction.

» Content (structured as the authors deem appropriate).

« Discussion (and conclusion).

« Bibliographic references.

5.6 Letters to the editor
They can have two forms:

« Scientific letter: In general, they are descriptive investigations,
with small non-probabilistic samples, but with results
obtained systematically. They may include a series of cases or
case reports, with a specific result of interest, or that requires
rapid publication. It has a maximum length of 1000 (thousand)
words and is presented without a summary/abstract. You can
respond or not to an article previously published in the RGP.

« Comment letter: With a maximum length of 500 words, 5
references, 1 figure or table and up to 3 authors, this type of
letter must be in response to an article published in the latest
issue of the RGP. They may also be well-founded opinions on
issues related to editorial policy, clinical practice, public health
or professional practice of gastroenterology, or complaints
related to ethical misconduct in the publication of an article
in the RGP. The authors have the right to reply in the same or
subsequent number of the RGP; in exceptional cases, there
may be a replication.

6. Payments for reception or publication

The Revista de Gastroenterologia del Pert (RGP) does not request
or accept payments for Article Processing Charges (APC). This in-
cludes the reception, preliminary review by the Editorial Commit-
tee, review by external referees, style correction, layout, publica-
tion, DOI assignment and article marking.
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