A® | A

GASTROENTEROLOGICA LATINOAMERICANA

SECCION EVIDENCIAS

293 La evidencia en tiempos de la inteligencia artificial
Diego Pérez de Arenaza

REVISION

29 Prevencion del cancer gastrico: Contexto y experiencia
latinoamericana

Oscar Laudanno, Arnoldo Riquelme, Patricio Medel-Jara

Figura 1. Aspectos claves de la prevencion del cancer en Latinoamérica

IMAGEN DEL NUMERD

3 'I u Desafio diagndstico y manejo interdisciplinario en hemorragia
digestiva alta de causa infrecuente
Evelin Mariel Crocci, Sandra Basso, Analia Gubitosi, Cristina Nazar,
Mauricio Paterno, Walter Fleitas Rumak, Natalia Zeytuntsian, Valeria
Porto, Maria José Rohwain, Maria Paz Lacuadra, Silvina Goncalves,
Elisa Alvarinhas, Fabio Mufioz

MANUSCRITOS ORIGINALES

3] ] Utilidad de la tecnologia Flip en el diagnéstico de pacientes con
disfagia esofagica: Serie de casos
Mauro Santana, Fernanda Gutiérrez, Carolina Acquafresca, Adriana
Tevez, Esteban Gonzalez Ballerga, Juan Ignacio Olmos

Organo oficial

SAGE

Sociedad Argentina
de Gastroenterologia

Vol 54 N°4 afio 2024
ISSN: 2469-1119

Hallazgos colonoscépicos en pacientes con test de sangre oculta
3] H en materia fecal positivo: Estudio descriptivo
Edison Javier Moreira Granda, Santiago Regnasco, Josefina Romero,
Itati Guerrieri, Susana Misino, Diego Gariglio, Barbara Chiussi, Hernan
Bracone, Emilia Sad

327 Entre guias y gases: evaluacion multicéntrica de la metodologia,
precision diagnéstica y calidad de los test de hidrégeno y metano
espirado en Argentina
Sofia Navar, Lisandro Pereyra, Juan Pablo Stefanolo, Leandro Steinberyg,
Federico Bentolila, Sergio Barril, Julieta Alonso, Andrés Palazzo, Abel
Novillo, Nicolas Rovati, Vivian Vizcay, Federico Meuli, Deborah Balfour,
Diego Guillermo Alonso

CASOS CLINICOS

Tofacitinib como tratamiento de rescate en una paciente con
335 colitis ulcerosa aguda grave refractaria a corticoides e infliximab.

Reporte de un caso

Camila Briz, Agustin Di Santo, Federico Cassella

34] Ganlioneuroma del intestino delgado que simula enfermedad de
Crohn
Paul Eduardo Lada, Paula Fravega, Fabian Caballero, Martin Sanchez,
Christian Janikow, Julian Martinez Peluaga, Selene Molina, Florencia
Matcosky, Maria Rosa Defago

SOLUCION DEL CASD

Desafio diagndstico y manejo interdisciplinario en hemorragia
345 digestiva alta de causa infrecuente
Evelin Mariel Crocci, Sandra Basso, Analia Gubitosi, Cristina Nazar,
Mauricio Paterno, Walter Fleitas Rumak, Natalia Zeytuntsian, Valeria
Porto, Maria José Rohwain, Maria Paz Lacuadra, Silvina Goncalves,
Elisa Alvarinhas, Fabio Mufioz

Sociedad de
SGU | Gastroenterologia

del Uruguay






ACTA GASTROENTEROL LATINOAM - DICIEMBRE 2024,VOL 54:N° 4

A@TA GASTROENTEROLOGICA LATINOAMERICANA @

Mercedes Manresa

Instituto de Gastroenterologfa Salim, Salta Capital.
Curso de investigacion, bioinformdtica y
bioestadistica. Hospital de Clinicas José de

San Martin. Universidad de Buenos Aires, CABA

Juan Pablo Stefanolo

Hospital de Gastroenterologia

Dr. Carlos Bonorino Udaondo.
Programa en Efectividad Clinica.
Universidad de Buenos Aires, CABA

COMITE EDITORIAL

EDITORES ASOCIADOS

EDITOR EN JEFE
Jorge A. Olmos
Hospital de Clinicas José de San Martin, Universidad

de Buenos Aires. Programa en Efectividad Clinica.
Universidad de Buenos Aires, CABA

&| Maria Marta Piskorz

Hospital de Clinicas José de San Martin,
Universidad de Buenos Aires.

Programa en Efectividad Clinica.
Universidad de Buenos Aires, CABA

Rodolfo Pizarro

Hospital Italiano de Buenos Aires.
Master en Efectividad Clinica, CABA

Los integrantes del Comité Editorial acreditan formacién en Edicién y Correccién de Publicaciones Cientificas. Universidad de Valencia, Espana
Para la evaluacién y preparacién de los manuscritos, se siguen los requerimientos del COPE y el ICM]JE.

COMITE INTERNACIONAL

COORDINADOR DE EDITORES ASOCIADOS
Marcelo Vela @ - Mayo Clinic, Arizona, USA.

EDITORES ASOCIADOS

Alberto Caminero © - Inés Pinto-Sdnchez ©
Instituto de Investigacién de enfermedades digestivas Farncombe Family. Universidad de McMaster, Hamilton, Ontario Canad4.

SECRETARIA
Tamara Alvarez Worobey

PRODUCCION Y EDICION
Radl Groizard

DISENO Y ARMADO DIGITAL
Carlos Daniel Casuscelli

CORRECTORES
Maria Nochteff Avendaiio / Esperanza Janeiro / Gabriela Churla

PUBLICIDAD
Establecer contacto con: Secretarfa Revista Acta: actasage@gmail.com
o Sociedad Argentina de Gastroenterologia: sagesecretaria@gmail.com

Tel.: 4816-9396/9391

SEGUINOS EN NUESTRAS REDES SOCIALES


https://orcid.org/0000-0002-5350-4654
https://orcid.org/0000-0001-9555-7167
https://orcid.org/0000-0002-9040-9824
https://orcid.org/0000-0002-8837-4896
https://orcid.org/0000-0001-8616-3457
https://orcid.org/0000-0003-0679-3470
https://publicationethics.org/resources/guidelines/principios-de-transparencia-y-mejores-pr%C3%A1cticas-en-publicaciones-acad%C3%A9micas
https://www.icmje.org/recommendations/translations/spanish2016.pdf
https://orcid.org/0000-0002-3393-952X
https://orcid.org/0000-0001-5542-8184

ACTA GASTROENTEROL LATINOAM - DICIEMBRE 2024,VOL 54:N° 4

AC [

SAGE

Sociedad Argentina
de Gastroenterologia

COMISION DIRECTIVA
SAGE - PERIODO 2024

PRESIDENTE
Marcelo Thomé

VICEPRESIDENTE
Alejandro Nieponice

SECRETARIA

Silvina Goncélves

PROSECRETARIA
Marina Cariello

TESORERO

Gabriel Ahumarin

PROTESORERO

Andrés Rocca

VOCALES TITULARES
Walter Insaurralde
Patricia Gonzélez
Cecilia Carraro

VOCALES SUPLENTES
Joaquin Agotegaray
Evelin Crocci

Irma Bauer

CONSULTOR
EXPRESIDENTE

Alfredo E. Curras

EXPRESIDENTES
Fabio Nachman
Edgardo Smecuol
Jorge Olmos
Ubaldo Gualdrini

Sonia Niveloni

Acta Gastroenteroldgica Latinoamericana es el 6rgano oficial de la Sociedad Argentina de Gastroenterologia (SAGE)

GASTROENTEROLOGICA LATINOAMERICANA

Sociedad de
Gastroenterologia
del Uruguay

SGU

COMISION DIRECTIVA
SGU - PERIODO 2024

PRESIDENTE

Alberto Sanguinetti

1" VICEPRESIDENTE

Virginia Gonzdlez

2¢" VICEPRESIDENTE
Virginia Lépez

SECRETARIA

Yéssica Pontet

TESORERO

Pablo Lecuona

SECRETARIA DE ACTAS

Ignacio Moratorio

ENCARGADO DE ASUNTOS
INTERNACIONALES

Carolina Olano

ENCARGADO DE
PROGRAMACION NACIONAL

Nicolds Gonzélez

VOCALES
Carla Bianchi
Martin Oricchio

Suplentes preferenciales
Ximena Pazos

Ximena Gil

Leticia Pagani

COMISION FISCAL
Miembros titulares
Susana Kohen

Adriana Raggio

Maria Cristina Dacoll
Suplentes preferenciales
Carmen Aguiar

Daniel Taullard

Beatriz lade

REVISORES NACIONALES

0

Ana Adet
Valentina Araya
Fernando Barreyro
Sandra Basso
Maricel Bellicoso
Axel Beskow
Claudia Bestani
Roman Bigliardi
Jorge Bosch
Maximiliano Bun
Fernando Cairo
Federico Cassella
Juan Pablo Campana
Maria C. Cafiero Velasco
Marcela Carballido
Cecilia Carraro
Mariano Cartier
Cecilio Cerisoli
Karina Collia

Luis Colombato
Monica Contreras
Florencia Costa
Andrea Curia
Cecilia Curvale
Jorge Daruich
Juan Andrés De Paula
Judith Doweck
Lucila Facio

José L. Fernandez
Estanislao Gomez
Andrea Gonzalez

Ramiro Gonzalez Sueyro
Verdnica Gorodner
Ubaldo Gualdrini

Silvia Gutiérrez
Mauricio Guzman

Hui Jer Hwang

Nadia Kujta

Matias Lafage

Oscar Laudanno
Mariano Loureiro
Carlos Miguel Lumi
Manuel Mahler
Mercedes Manresa
Eduardo Maurifio
Ezequiel Matias Mauro
Dolores Matoso

Lucas McCormack
Guillermo Mendez
Daniela Milito
Alejandro Moreira
Maria Laura Moreno
Fabio Nachman

Adrian Narvaez
Alejandro Nieponice
Juan Manuel 0’Connor
Juan Ignacio Olmos
Agostina Pascual Russo
Analia Verdnica Pasqua
Florencia Pollarsky
Margarita Ramonet

REVISORES INTERNACIONALES

Alejandro Rey

Ana Rocca

Andrés Ruf

Judith Cohen Sabban
José Maria Sanguinetti
Brian Santos

Fran Schlottmann
Alberto Seehaus
Edgardo Smecuol
Luis Soifer

Silvia Susana Soler
Eduardo Sosa

Juan Spina

Hugo Tanno

Maria del Carmen Toca
Lucio Uranga

Carlos Vaccaro
Maria Inés Vaccaro
Amanda Varela
Mariano Villarroel
Mariano Volpacchio
Marta Wagener
Daniel Wainstein
Andrés Wonaga
Florencia Yamasato
David Zagalsky
Natalia Zamora
Hugo Zandalazini
Cecilia Zubiri

Paula Galetto

Herbert Burgos
Henry Cohen
Nicolas Gonzalez
Angel Lanas
Xavier Llor
Natalie Nabon

Carolina Olano

Julio Carlos Pereira Lima
Mario Reis Alvares da Silva
José M. Remes-Troche
Arnoldo Riquelme

Carlos Robles Medrana

y la Sociedad de Gastroenterologfa del Uruguay (SGU). Propiedad intelectual Ne 231736

Roque Saenz

Asadur Jorge Tchekmedyian
Marcelo Vela

Elena Verdi

Las opiniones y afirmaciones expresadas en articulos, editoriales u otras secciones
de Acta Gastroenteroldgica Latinoamericana corresponden a los respectivos autores.

Edita: Sociedad Argentina de Gastroenterologfa, Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Argentina. ISSN 2469 -1119



2
‘ INDICE ACTA GASTROENTEROL LATINOAM - DICIEMBRE 2024:VOL 54:N° 4

A@TA GASTROENTEROLOGICA LATINGAMERICANA e\\/)

SECCION La evidencia en tiempos de la inteligencia artificial 293

EVIDENCIAS Diego Pérez de Arenaza

REVISION Prevencion del cancer gastrico: Contexto y experiencia latinoamericana 299
Oscar Laudanno, Arnoldo Riquelme, Patricio Medel-Jara

IMAGEN Desafio diagndstico y manejo interdisciplinario en hemorragia digestiva alta de causa infrecuente 310

DEL NUMERO Evelin Mariel Crocci, Sandra Basso, Analia Gubitosi, Cristina Nazar, Mauricio Paterno, Walter Fleitas Rumak, Natalia Zeytuntsian,

Valeria Porto, Maria José Rohwain, Maria Paz Lacuadra, Silvina Goncalves, Elisa Alvarinhas, Fabio Musioz

MANUSCRITOS Utilidad de la tecnologia Flip en el diagndstico de pacientes con disfagia esofagica: Serie de casos 3

ORIGINALES Mauro Santana, Fernanda Gutiérrez, Carolina Acquafresca, Adriana Tevez, Esteban Gonzalez Ballerga, Juan Ignacio Olmos

Hallazgos colonoscdpicos en pacientes con test de sangre oculta en materia fecal positivo: Estudio descriptivo 318

Edison Javier Moreira Granda, Santiago Regnasco, Josefina Romero, Itati Guerrieri, Susana Misino, Diego Gariglio, Bdrbara Chiussi,
Herndn Bracone, Emilia Sad

Entre guias y gases: evaluacion multicéntrica de la metodologia, precision diagndstica y calidad de los test de hidrégeno y metano 327
espirado en Argentina

Sofia Navar, Lisandro Pereyra, Juan Pablo Stefanolo, Leandro Steinberg, Federico Bentolila, Sergio Barril, Julieta Alonso, Andrés Palazzo,
Abel Novillo, Nicolas Rovati, Vivian Vizcay, Federico Meuli, Deborah Balfour, Diego Guillermo Alonso

» 289



290 4

2
‘ INDICE ACTA GASTROENTEROL LATINOAM - DICIEMBRE 2024:VOL 54:N° 4

A@TA GASTROENTEROLOGICA LATINOAMERICANA Q\/)

CASOS CLINICOS

Tofacitinib como tratamiento de rescate en una paciente con colitis ulcerosa aguda grave refractaria a corticoides e infliximab. 336
Reporte de un caso

Camila Briz, Agustin Di Santo, Federico Cassella

Ganlioneuroma del intestino delgado que simula enfermedad de Crohn 341

Paul Eduardo Lada, Paula Frdvega, Fabidn Caballero, Martin Sdnchez, Christian Janikow, Julidn Martinez Peluaga, Selene Molina,
Florencia Matcosky, Maria Rosa Defago

SOLUCION
DEL CASO

Desafio diagndstico y manejo interdisciplinario en hemorragia digestiva alta de causa infrecuente 346

Evelin Mariel Crocci, Sandra Basso, Analia Gubitosi, Cristina Nazar, Mauricio Paterno, Walter Fleitas Rumak, Natalia Zeytuntsian,
Valeria Porto, Maria José Rohwain, Maria Paz Lacuadra, Silvina Goncalves, Elisa Alvarinhas, Fabio Murioz




¢ INDEX

ACTA GASTROENTEROL LATINOAM - DICIEMBRE 2024:VOL 54:N° 4

A@TA GASTROENTEROLOGICA LATINGAMERICANA e\\/)

EVIDENCE Evidence in Times of Artificial Intelligence 296
SECTION Diego Pérez de Arenaza
REVIEW Gastric Cancer Prevention: Latin American Context and Experience 299
Oscar Laudanno, Arnoldo Riquelme, Patricio Medel-Jara
IMAGE OF Diagnostic challenge and interdisciplinary management in upper gastrointestinal bleeding of uncommon cause 310
THE ISSUE Evelin Mariel Crocci, Sandra Basso, Analia Gubitosi, Cristina Nazar, Mauricio Paterno, Walter Fleitas Rumak, Natalia Zeytuntsian,
Valeria Porto, Maria José Rohwain, Maria Paz Lacuadra, Silvina Goncalves, Elisa Alvarinbas, Fabio Muioz
ORIGINAL Colonoscopic Findings in Patients with a Positive Fecal Occult Blood Test: A Descriptive Study 3n
ARTICLES Edison Javier Moreira Granda, Santiago Regnasco, Josefina Romero, Itati Guerrieri, Susana Misino, Diego Gariglio, Birbara Chiussi,
Herndn Bracone, Emilia Sad
Utility of FLIP Technology in the Diagnosis of Patients with Esophageal Dysphagia: A Case Series 318
Mauro Santana, Fernanda Gutiérrez, Carolina Acquafresca, Adriana Tevez, Esteban Gonzalez Ballerga, Juan Ignacio Olmos
Between Guidelines and Gases: A Multicenter Evaluation of the Methodology, Diagnostic Accuracy and Quality of Hydrogen and 327

Methane Breath Tests in Argentina

Sofia Navar, Lisandro Pereyra, Juan Pablo Stefanolo, Leandro Steinberg, Federico Bentolila, Sergio Barril, Julieta Alonso, Andrés
Palazzo, Abel Novillo, Nicolas Rovati, Vivian Vizcay, Federico Meuli, Deborah Balfour, Diego Guillermo Alonso

» 291



’ INDEX ACTA GASTROENTEROL LATINOAM - DICIEMBRE 2024:VOL 54:N° 4

A@TA GASTROENTEROLOGICA LATINOAMERICANA Q\/)

CASE REPORTS

Tofacitinib as Rescue Therapy in a Patient with Severe Acute Ulcerative Colitis Refractory to Corticosteroids and Infliximab: 336
A Case Report

Camila Briz, Agustin Di Santo, Federico Cassella

Ganglioneuroma of the Small Intestine Mimicking Crohn’s Disease 341

Paul Eduardo Lada, Paula Frdvega, Fabidn Caballero, Martin Sdnchez, Christian Janikow, Julidn Martinez Peluaga, Selene Molina,
Florencia Matcosky, Maria Rosa Defago

SOLUTION
OF THE CASE

Diagnostic Challenge and Interdisciplinary Management in Upper Gastrointestinal Bleeding of Uncommon Cause 346

Evelin Mariel Crocci, Sandra Basso, Analia Gubitosi, Cristina Nazar, Mauricio Paterno, Walter Fleitas Rumak, Natalia Zeytuntsian,
Valeria Porto, Maria José Robwain, Maria Paz Lacuadra, Silvina Goncalves, Elisa Alvarinhas, Fabio Mujioz

292 4



¢ SECCION EVIDENCIAS

La evidencia en tiempos de la inteligencia artificial
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El concepto de prictica basada en evidencia ha persis-
tido durante varios afios y sigue siendo una piedra angular
en la prictica clinica, representando el estdndar de oro
para una atencién Sptima al paciente.

La integracién de la inteligencia artificial (IA) en la
préctica basada en evidencia tiene el potencial de re-
volucionar la atencién médica, generando diagndsticos
mds precisos, planes de tratamiento personalizados y
mejores interacciones médico-paciente. Es la sinergia
propuesta entre la prictica basada en evidencia y la in-
teligencia artificial.

La IA abarca la creacién de tecnologia de aprendizaje
automdtico, capaz de realizar funciones ejecutivas de alto
nivel que normalmente requieren inteligencia humana.
La IA irrumpe en la actualidad no solo por la programa-
cién en una modalidad de redes neuronales sino porque

Correspondencia: Diego Pérez de Arenaza
Correo electrénico: diego.perezdearenaza@hospitalitaliano.org.ar

existe el sustrato necesario, debido al crecimiento expo-
nencial de la velocidad de los microprocesadores, como
también a los enormes y crecientes voldmenes de infor-
macién médica digitalizada.

La IA puede actuar como un segundo médico en el
proceso de toma de decisiones, donde el experto clinico
humano puede interactuar con el "experto clinico arti-
ficial", lo que lleva a decisiones mds precisas y presenta
diagndsticos, prondsticos y planes de intervencién per-
sonalizados/adaptados mds adecuados para sus pacientes.

Sin embargo, la IA tiene ventajas y desventajas que
hay que tener en cuenta, como se enumera a continua-
cién en Tabla 1.

Tabla 1. Ventajas y desventajas de la 1A

Ventajas Desventajas

Accesibilidad Sesgos

Constante disponibilidad Inconsistencia de datos
Eficiencia Complejidad

Andlisis de los datos* Falta de transparencia (“black box”)

Precision* Falta de empatia
Automatizacion* Preocupaciones éticas
Productividad Riesgos de seguridad
Escalabilidad Regulacion

Costo efectividad Generalizacion

* Estas ventajas son limitadas.

Acta Gastroenterol Latinoam 2024;54(4):293-295
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Hay que recalcar que la evidencia que conocemos hoy
y por la que se rigen las gufas clinicas y consensos tienen
una base de epidemiologia y andlisis estadistico.

De hecho, el andlisis de datos que genera la IA (machine
learning, deep learning) no estd exento de los sesgos de la
evidencia y de la inconsistencia de la fuente de origen de la
cual han sido tomados.

Esto rige igual para la IA que para la evidencia que hoy
manejamos. Sustancialmente no hay un cambio radical
de c6mo tenemos que evaluar estos procesos, a los que se
agrega la complejidad de la tecnologfa.

Lo que nos genera hoy esta “big data® es una proba-
bilidad en relacién a un sinfin de datos y ecuaciones que
hoy no podriamos realizar sin esta tecnologia, pero que
se reduce a una estimacién mediante andlisis bayesiano,
curva ROC, andlisis de sensibilidad, multivariabilidad
(procesos mds complejos) y asociaciones.

La IA, por mds compleja que parezca, utiliza todo este
tipo de andlisis al que ya estamos habituados, y por su-
puesto estima una probabilidad.

Es decir, en un punto estamos estimando probabilida-
des sin asunciones (como la estadistica que conocemos)
donde por este motivo todavia hay ciertas restricciones
para la evolucién de los procesos de la IA.

Es innegable que todos vamos a utilizar esta herra-
mienta, pero tengamos en cuenta que no se aleja mucho
del andlisis y procesos de la estadistica y epidemiologia
actual y ciertos problemas que atravesamos hoy con la
evidencia van a continuar (el riesgo que estiman estas
grandes bases de datos no se puede generalizar hacia otras
poblaciones).

En la Tabla 2 referimos los conceptos bdsicos de la
estadistica y la inteligencia artificial.

Tabla 2. Caracteristicas salientes de la Inferencia Estadistica
ylaIA

Inferencia Estadistica

Inteligencia Artificial

Datos “Big Data”
Test de Hipotesis Extrae hallazgos de los datos en forma de
algoritmos

Inferencia basada
en probabilidad

“Billones” de transformaciones que
generan un pequefio set de datos que se
adapten al “problema” (clinica, diagndstico,
genética, medio ambiente, etc.)

Valor de p Basada en lo “probabilistico”

Anélisis Bayesiano Anélisis Bayesiano

Teoria de la decision Facilita procesos de decision en datos

complejos

Asociacion; Causalidad Asociacion; Causalidad

Acta Gastroenterol Latinoam 2024;54(4):293-295

En la introduccién referimos que la IA actuarfa como
un segundo médico en la atencién con el paciente, yo
preferirfa dejar la relacién médico paciente y que el apor-
te de la tecnologia sdlo sirva para acentuar mi pensa-
miento critico.

Pensamiento critico al que no tenemos que renunciar
conociendo las ventajas de la nueva tecnologia y las de la
evidencia tradicional, ya que en sus primeros pasos la IA
se bas6 en el andlisis estadistico y epidemiolégico, siem-
pre asociado a la inteligencia humana.

Un médico que tiene pensamiento critico hoy serd
mejor con las nuevas herramientas, estas servirdn para po-
tenciar mi expertise, alguien que hoy sélo requiere un feed
back aislado de la tecnologfa tendrd un nivel de formacién
incompleto.

La IA va a tener un papel fundamental en la vida coti-
diana, expandiéndose en todos los niveles. Es conveniente
que sepamos cudles son sus ventajas y sus limites, para
que actuemos en nuestra vida profesional acorde a las
necesidades del paciente, ya sea evaluando la evidencia o
como complemento del acto médico.
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The concept of evidence-based practice has persist-
ed for several years and remains a cornerstone of clinical
practice, representing the gold standard for optimal pa-
tient care.

The integration of artificial intelligence (Al) into ev-
idence-based practice has the potential to revolutionize
healthcare by providing more accurate diagnoses, per-
sonalized treatment plans, and improved physician-pa-
tient interactions. It is the proposed synergy between
evidence-based practice and artificial intelligence.

Al encompasses the creation of machine learning
technology, capable of performing high-level executive
functions that normally require human intelligence. Al

Correspondence: Diego Pérez de Arenaza
Mail: diego.perezdearenaza@hospitalitaliano.org.ar
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is emerging today not only because of programming in a
neural network modality, but because the necessary sub-
strate exists due to the exponential growth in the speed
of microprocessors, as well as the enormous and growing
volumes of digitized medical information.

Al can act as a second doctor in the decision-mak-
ing process, where the human clinical expert can interact
with the “artificial clinical expert,” leading to more accu-
rate decisions and presenting more appropriate personal-
ized/tailored diagnoses, prognoses and intervention plans
for their patients.

However, Al has advantages and disadvantages to
consider, as listed below in Table 1.

Table 1. Advantages and Disadvantages of Al

Advantages Disadvantages

Accessibility Biases

Constant availability Data inconsistency

Efficiency Complexity

Data analysis* Lack of transparency (“black box”)
Accuracy* Lack of empathy

Automation* Ethical concerns

Productivity Security risks

Scalability Regulation

Cost effectiveness Generalization

*These advantages are limited.
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It should be emphasized that the evidence we know
today and that guides clinical guidelines and consensus is
based on epidemiology and statistical analysis.

In fact, the analysis of data generated by Al (machine
learning, deep learning) is not exempt from the biases of
the evidence and the inconsistency of the source from
which it was taken.

This applies equally to Al as it does to the evidence we
deal with today. Substantially there is no radical change
in how we need to evaluate these processes, to which the
complexity of the technology is added.

What this “big data” generates today is a probability in
relation to a myriad of data and equations that we could
not perform today without this technology, but which is
reduced to an estimate through Bayesian analysis, ROC
curve, sensitivity analysis, multivariability (more complex
processes) and associations.

Al as complex as it may seem, uses all these types of
analysis that we are already used to and, of course, esti-
mates a probability.

That is, at one point we are estimating probabilities
without assumptions (like the statistics we know), where
for this reason there are still certain restrictions for the
evolution of Al processes.

It is undeniable that we are all going to use this tool
but let us keep in mind that it is not very far from the
analysis and processes of current statistics and epidemi-
ology, and certain problems that we are going through
today with the evidence will continue (the risk estimated
by these large databases cannot be generalized to other
populations).

In Table 2 we refer to the basic concepts of statistics
and artificial intelligence.

Table 2. Key Features of Statistical Inference and Al

Statistical Inference

Artificial Intelligence

Data “Big Data”

Hypothesis Testing Extracts findings from data in the form of

algorithms

Probability-based “Billions” of transformations that produce

inference a small dataset that fits the “problem”
(clinical, diagnostic, genetic, environmental,
etc.)

p-value Based on the “probabilistic”.

Bayesian analysis Bayesian analysis

Decision theory Facilitates decision processes on complex

data

Association; Causality Association; Causality

In the introduction we mentioned that Al would act
as a second doctor in patient care, I would prefer to leave
the doctor-patient relationship and that the contribution
of technology would only serve to accentuate my critical
thinking.

Critical thinking that we must not abandon, knowing
the advantages of the new technology and those of tra-
ditional evidence, since in its first steps Al was based on
statistical and epidemiological analysis, always associated
with human intelligence.

A doctor who has critical thinking today will be bet-
ter with the new tools, these will serve to enhance my
expertise, someone who today only requires feedback
isolated from technology will have an incomplete level
of training.

Al is going to play a fundamental role in everyday
life and will expand at all levels. We should be aware
of its benefits and limitations so that we can act in our
professional life according to the needs of the patient,
either by evaluating the evidence or as a complement to
medical act.

Intellectual property. The author declares that the data
and tables in the manuscript are original and were carried
out at his/her institution.

Funding. The autor declares that there were no external
sources of funding.

Conflict of interest. The author declares that helshe has no
competing interests related to this article.

Copyright

© 2024 Acta Gastroenteroldgica
@ ®@@ latinoamericana. This is an open-

access article released under the
terms of the Creative Commons Attribution (CC BY-NC-
SA 4.0) license, which allows non-commercial use, distri-
bution, and reproduction, provided the original author and
source are acknowledged.

Cite this article as: Pérez de Arenaza D. Evidence in
Times of Artificial Intelligence. Acta Gastroenterol Lati-
noam. 2024;54(4):296-298. hitps://doi.org/10.52787/agl.
v54i4.453

Acta Gastroenterol Latinoam 2024;54(4):296-298

» 297


https://doi.org/10.52787/agl.v54i4.453

Evidence in Times of Artificial Intelligence

Diego Pérez de Arenaza

References

1.

298 4

Pearson TA, Califf R, Ropper R, ez al. Precision Health Analyt-
ics with Predictive Analytics and Implementation Research. JACC
2020: 76; 306-319.

. Friedrich S, Antes G, Behr S, et al. Is there a role for statistics in

artificial intelligence? Advances in Data Analysis and Classification

(2022) 16:823-846.

. Haug CJ and Drazen ] M. Artificial Intelligence and Machine

Learning in Clinical Medicine, 2023. NEJM 2023; 388: 1201-
1208.

Acta Gastroenterol Latinoam 2024;54(4):296-298

4. Hunter D, ] and Holmes C. Where Medical Statistics Meets Arti-
ficial Intelligence. NEJM 2023; 389: 1211-1219.

5. Alowais SA, Alghamdi SS, Alsuhebany N, ¢t al. Revolutionizing
healthcare: the role of artificial intelligence in clinical practice.
BMC Medical Education 2023; 23: 689-703.

6. Bzdok D, Altman N and Krzywinski M. Statistics versus machine
learning. Nature Methods 2018; vol 15 Nro 4.



¢ REVISION

Prevencion del cancer gastrico: Contexto y ex-
periencia latinoamericana

Oscar Laudanno' @ - Arnoldo Riquelme?

- Patricio Medel-Jara®

! Gastroenterdlogo. Instituto de Investigaciones Médicas Alfredo Lanari, Universidad de Buenos Aires.
? Gastroenterdlogo, Facultad de Medicina, Pontificia Universidad Catdlica de Chile. Centro para la prevencidn y control del cancer (CECAN).

3 Programa de Doctorado en Epidemiologia, Escuela de Salud Piblica, Facultad de Medicina, Pontificia Universidad Catdlica de Chile. Programa de
Farmacologia y Toxicologia, Facultad de Medicina, Pontificia Universidad Catdlica de Chile, Santiago, Chile.

Acta Gastroenterol Latinoam 2024;54(4):299-309

Recibido: 06/12/2024 / Aceptado: 24/12/2024 / Publicado online: 30/12/2024 / https://doi.org/10.52787/agl.v54i4.456

Resumen

El cincer gistrico es una enfermedad multifactorial, y la in-
feccidn crénica por Helicobacter pylori es una de sus princi-
pales causa. En Occidente recibe poca atencidn, con escasas
politicas preventivas, en especial en paises como Argentina,
considerada de “bajo riesgo”. Pero tanto en Argentina como
en Estados Unidos, la poblacidn es heterogénea, con inmi-
gracion permanente de paises con riesgo alto o intermedio, a
lo que se agrega una mayor susceptibilidad en la poblacién
masculina. Se estima que la frecuencia aumentard, dado el
envejecimiento poblacional. En los viltimos asios ha surgido

Correspondencia: Patricio Medel-Jara
Correo electronico: pamedel@uc.cl

nueva evidencia para su prevencion. La principal estrategia
para la prevencion primaria es la erradicacion del Helico-
bacter pylori, mientras que la prevencidn secundaria para
paises heterogéneos como Argentina se basa en la identifi-
cacion de los grupos de riesgo, particularmente mediante la
identificacion de las denominadas lesiones precursoras del
cdncer gdstrico. Esta revisién narrativa explora todas estas
estrategias con un ‘fuerte sesgo” hacia la situacion en Argen-
tina, Chile y Latinoamérica.

Palabras claves. Cincer gdstrico, prevencidon, screening, He-
licobacter pylori.

Gastric Cancer Prevention: Latin Ame-
rican Context and Experience

Summary

Gastric cancer is a multifactorial disease, and chronic
Helicobacter pylori infection is one of its main causes. It
recetves little attention in the West, with few preventive
policies, especially in countries such as Argentina, which
is considered 'low risk." But both in Argentina and in the
United States, the population is heterogeneous, with per-
manent immigration from countries with high or inter-
mediate risk, with the highest susceptibility in the male
population. It is estimated that the incidence will increase

Acta Gastroenterol Latinoam 2024;54(4):299-309

» 299


https://orcid.org/0000-0002-5817-3292
https://orcid.org/0000-0002-8259-8960
https://orcid.org/0000-0003-3784-1463

300 4

Prevencién del cdncer gdstrico: Contexto y experiencia latinoamericana

Oscar Laudanno y col.

due to the aging of the population. In recent years, new
evidence for its prevention has emerged. The main strategy
for primary prevention is the eradication of Helicobacter
pylori, while secondary prevention for heterogeneous coun-
tries such as Argentina is based on the identification of risk
groups, particularly those with the so-called precursor le-
sions of gastric cancer. This narrative review explores all
these strategies with a 'strong bias' towards the situation in
Argentina, Chile and Latin America.

Keywords. Gastric cancer, prevention, screening, Helico-
bacter pylori.

Abreviaturas

CG: Cincer gdstrico

H. pylori: Helicobacter pylori.

VEDA: Endoscopia digestiva alta.

MIG: Metaplasia intestinal gdstrica.

RR: Riesgo relativo.

NNT: Nimero necesario a tratar.

ERGE: Enfermedad por reflujo gastroesofiigico.

OLGA: Operative Link for Gastritis Assessment.

OLGIM: Operative Link on Gastric Intestinal Metaplasia

assessment.

Figura 1. Aspectos claves de la prevencion del cancer en Latinoamérica
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El cédncer gistrico (CG) continta siendo un cdncer
frecuente a nivel mundial. De acuerdo con los datos del
Global Cancer Observatory (GLOBOCAN) 2022 es el
6° cdncer en incidencia a nivel mundial." El tipo mds co-
mun de CG en Latinoamérica es el non-cardia, que se
vincula a la infeccién por Helicobacter pylori (H. pylori)
y el modelo oncogénico conocido como la cascada de
Pelayo-Correa, donde la atrofia géstrica y su evolucién a
la metaplasia intestinal y la displasia se identifican como
lesiones precursoras.

El pronéstico del CG depende del momento de diag-
néstico. Su deteccién en estadios iniciales implica un
muy buen prondstico, dado que tiene una sobrevida a 5
afos > 90% mientras que en los estadios avanzados es de
20-40%. En Latinoamérica, la mayorfa de los pacientes
con CG son diagnosticados en etapas avanzadas, por lo
que la media de la sobrevida a 5 afos es menor al 35%.°
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favorable, con una sobrevida a 5 afos menor al 10%.*
Considerando estas circunstancias, la implementacién de
estrategias de prevencion es relevante y depende mucho
del riesgo de cada pais. El riesgo de CG de un pais se
define en base a la tasa de incidencia anual ajustada por
edad. Una regién o pais presenta alto riesgo cuando la
incidencia anual es mayor a 20 casos/100.000 habitantes,
riesgo intermedio entre 10 y 20 casos/100.000 y de bajo
riesgo si es < a 10 casos/100.000 habitantes.

La implementacién de estrategias de prevencién de-
pende mucho del riesgo de cada pais, debido a la he-
terogeneidad del riesgo tanto a nivel poblacional como
individual.

En los tltimos afios se han producido cambios impor-
tantes para su prevencion primaria y secundaria y por ese
motivo se encuentran en marcha muchas iniciativas para
su prevencion.
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El presente articulo busca sintetizar la informacién re-
levante sobre la prevencién primaria y secundaria del CG
en el contexto latinoamericano.

Situacion epidemiolégica del cancer gastrico
en Latinoamérica

El CG es una de las principales causas de muerte re-
lacionadas a neoplasias en la regién latinoamericana, con
aproximadamente 58.000 muertes por afo.” El impac-
to se concentra en las zonas montafosas del litoral del
océano Pacifico.”> De acuerdo con GLOBOCAN, los
paises con la mayor incidencia y mortalidad son Chile,
Guatemala, Perd, Ecuador, Colombia y Costa Rica. En
contraste, los paises con la incidencia mds baja son Tri-
nidad y Tobago, Guyana, Surinam, Belice y Barbados.®
Argentina se considera un pais de bajo riesgo de CG. Tie-
ne una tasa de incidencia ajustada de 6,7 casos/100.000
habitantes/afo, pero si discriminamos por sexo, la tasa de
incidencia ajustada en el varén es de 10 casos/100.000
habitantes/afio (riesgo intermedio) y de 4,1 en la mujer
(riesgo bajo).'

Existe evidencia respecto a los factores de riesgos de
CG en Latinoamérica basada en estudios de casos y con-
troles. Se identifica la infeccién por H. pylori como el
principal factor de riesgo.” La prevalencia del H. pylori
es alta, estimada en alrededor del 50% a nivel mundial,
siendo mayor al 60% en la mayoria de los paises en La-
tinoamérica.® Un metaandlisis con informacién de los
anos 1987 a 2012 muestra una prevalencia del 69.3%.’
Respecto a los otros factores de riesgo, una revisién sis-
temdtica con la informacién disponible identificé como
factores de riesgo el tabaquismo (OR 1,47), consumo de
alcohol (OR 1,61), consumo de aji (OR 2,30), consumo
total de carne (OR 1,14), consumo de carnes procesadas
(OR 1,64), consumo de carnes rojas (OR 1,73), uso de
sal en la mesa (OR 2,24). Los factores protectores iden-
tificados en la poblacién latinoamericana son: alto nivel
de educacién (OR: 0,48), consumo de frutas (OR 0,68),
consumo de vegetales (OR 0,58) y consumo de pescado
(OR 0,86). Estos factores y su magnitud son similares a
los identificados en otras partes del mundo.”

Algo que es particular en nuestra region, es la asocia-
cién entre la altitud y la incidencia y mortalidad por CG
en los paises de la zona oeste de Latinoamérica alrededor
de la cordillera de los Andes, que ha sido denominado
el “Enigma de los Andes”” En el lado este, cercanas al
Atldntico, algunas poblaciones han mostrado un mayor
riesgo en comparacién a otras. En la zona noroeste de
Brasil, por ejemplo, se observa el mayor riesgo de CG."°
Las diferencias en el riesgo pueden ser atribuidas a dife-
rencias genéticas, al consumo de sal, factores ambienta-

les, la prevalencia de cepas de H. pylori positivas en CagA
y otras coinfecciones a nivel gastrointestinal.'

Tabla 1. Incidencia y mortalidad de cincer gdstrico en Lati-
noamérica y el Caribe

Pais Incidencia Cruda Mortalidad Cruda
Chile 25,7 20,4
Costa Rica 21,9 14,9
Peru 18,9 14,2
Colombia 17,4 13,4
Uruguay 17,3 12
Ecuador 14,9 12,1
Santa Lucia 141 10,3
Cuba 12,5 8,3
Panama 11,2 8,4
Barbados 111 8,7
Brasil 10,7 8,4
El Salvador 10,6 9,1
Argentina 9,7 7,3
Guatemala 9,5 8,4
Bahamas 9,5 8
Jamaica 9,2 79
Bolivia 9,1 7,1
Venezuela 8,9 6,9
Nicaragua 8,4 7,2
Haiti 8,2 7
Puerto Rico 7,6 7
French Guyana 7,6 57
Mexico 7,2 55
Republica Dominicana 6,9 53
Honduras 6,8 6,2
Trinidad y Tobago 6,7 5
Paraguay 6,3 48
Surinam 5,4 4,2
Guyana 4.8 34
Belize 44 3,9
Total 11,2 8,7

Fuente: International Agency for Research on Cancer. GLOBOCAN. Cancer Today 2022.

Es importante considerar que hay poblaciones que
tienen un mayor riesgo de CG, como por ejemplo per-
sonas asidticas y latinas, que tienen una incidencia 1,75 y
1,60 veces mds que la poblacién blanca en Estados Uni-
dos.” Un ejemplo de esto es el caso de Argentina, pais
considerado de bajo riesgo en el que, sin embargo, se ha
observado que el sexo masculino presentarfa un riesgo
intermedio; ademds se debe considerar que cuenta con
una poblacién cosmopolita, especialmente en la regién
del AMBA (Ciudad y Provincia de Buenos Aires) con
inmigrantes de dreas de riesgo alto e intermedio, como
muchos paises de Latinoamérica. La evidencia actual su-
giere que, en estas poblaciones de riesgo alto, el riesgo
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se mantiene en la primera y la segunda generacién. Por
estos motivos es necesario plantear un mayor testeo para
H. pylori en estas poblaciones.

Por ultimo, es importante sefialar que el patrén epide-
mioldgico del CG estd evolucionando en Latinoamérica.
En primer lugar, se ha observado que en algunos lugares
ha disminuido su prevalencia, con valores similares a los
de los paises de primer mundo. Este es el caso de Chile,
donde la prevalencia histérica ha sido mayor al 70%,"
pero estudios recientes han reportado niveles menores, de
hasta un 29% en adultos perteneciente a la poblacién ur-
bana; este hecho puede estar relacionado principalmente
con la sanitizacién de las aguas.'*!® Por otro lado, en un
andlisis hecho entre 16 paises en Latinoamérica y Puerto
Rico se observa una tendencia de leve aumento en la mor-
talidad de personas menores de 50 anos por esta causa,
lo que es consistente con la evidencia encontrada en la
poblacién latina e hispdnica de EE.UU.'¢"

Prevencion primaria y secundaria: definiciones

Prevencién primaria: Erradicacién del Helicobac-
ter pylori

La prevencién primaria del CG se basa en la modifi-
cacién de los factores de riesgo para desarrollar la enfer-
medad. En este caso, donde el H. pylori es el principal
factor de riesgo, y este a su vez es un agente infeccioso,
una medida de prevencién primaria fundamental es la va-
cunacién de la poblacién para disminuir la transmisién
del germen. De acuerdo a la evidencia actual, no hay una
vacuna que tenga un perfil de efectividad y seguridad que
permita su uso a nivel poblacional,’”® lo cual representa
un problema, porque hasta este momento no se puede
inmunizar a la poblacién.

Frente a la inexistencia de una vacuna para disminuir
la prevalencia de la infeccién del AH. pylori, la erradicacion
de la infeccidén se perfila como la principal forma de eli-
minar este factor de riesgo y es actualmente la principal
medida de prevencidn.

El tratamiento de erradicacién para el H. pylori consis-
te en la administracién de firmacos que buscan eliminar
a la bacteria del estémago. Las terapias de erradicacién
actuales tienen al menos dos componentes.

En primer lugar estd el tratamiento antibiético cuyo
objetivo es eliminar a la bacteria. Se emplean variados
farmacos; entre los mds utilizados se encuentran amoxi-
cilina, claritromicina, metronidazol, tetraciclina y levo-
floxacina."”

En segundo lugar, estd la inhibicién de la secrecién de
4cido por parte del estémago para alcanzar un pH géstri-
co igual o superior a 6, que induce al H. pylori a entrar en
fase de replicacién, en la cual es mds susceptible al efecto

Acta Gastroenterol Latinoam 2024;54(4):299-309

del antibidtico. Los medicamentos que logran este efec-
to son los inhibidores de la bomba de protones (IBP),
(omeprazol, pantoprazol, esomeprazol y lanzoprazol en-
tre otros) y los bloqueadores de dcido competitivo con
potasio (vonoprazdn).”” También se utilizan las sales de
bismuto para complementar algunos esquemas terapéu-
ticos, especialmente las terapias cuddruples con bismuto.

El Registro Latinoamericano para el Manejo de la In-
feccién por H. pylori (Hp-LATAM-Reg), creado en 2019
con el apoyo de Hp-EurReg y AEG, describe y evalda
las principales terapias de erradicacién de H. pylori, sus
tasas de erradicacidn, adherencia y efectos secundarios en
paises de Latinoamérica. Entre 2015 y 2023, seis paises
(Argentina, Chile, Colombia, Costa Rica, México y Perti)
aportaron datos retrospectivos y prospectivos. Un andlisis
preliminar realizado en 2024 reporté 1378 individuos re-
gistrados, de los cuales 1218 (88%) no tenfan tratamiento
previo. Los resultados preliminares indican que: 1) la ma-
yorfa de los regimenes de tratamiento fueron de 14 dfas
(n=1051, 96%) con inhibidores de la bomba de protones
a dosis altas; 2) la terapia dual y la terapia cuddruple con
bismuto fueron significativamente mds efectivas que la te-
rapia triple estdndar; 3) la prueba diagnéstica més utiliza-
da fue la histologfa (66%), y las pruebas mds usadas para
confirmar la erradicacién fueron el antigeno monoclo-
nal en heces (39%) y la prueba de aliento con 13C-urea
(29%).*' Las tasas de erradicacién de varios esquemas se
asocian fuertemente con la resistencia a los antibidticos
de H. pylori.

Los hallazgos del Hp-LATAM-Reg aportan infor-
macién relevante para actualizar las gufas nacionales y
regionales de tratamiento de H. pylori; por ejemplo, en
la regién de Latinoamérica se deberfan considerar las te-
rapias cuddruples y duales como primera linea de trata-
miento. Ya existe informacién sobre la efectividad de las
terapias cuddruples en Latinoamérica. El estudio obser-
vacional que analizé datos del consorcio multicéntrico
LEGACy compard las terapias cuddruples con y sin bis-
muto contra la terapia triple estdndar en poblacién lati-
noamericana y europea. Las terapias cuddruples en La-
tinoamérica incluyeron poblacién de Chile y Paraguay
y en ambos casos se mantuvieron tasas de erradicacién
superiores al 90%.

La erradicacién disminuye la incidencia de CG. Se ha
calculado un RR de 0,6 (IC95% = 0,4-0,9) o, en otras
palabras, una disminucién del 40% del riesgo de inciden-
cia de CG en pacientes erradicados comparados contra
no erradicados.”>” Se postula que esta medida tiene un
mejor rendimiento cuando se realiza en pacientes que
atin no tienen alteraciones histolégicas preneopldsicas, ya
que hasta ese momento la mucosa géstrica puede volver
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a la normalidad después de la erradicacién del H. pylo-
7.2 Ford y colaboradores en el afio 2020 hicieron un
metaandlisis para determinar el efecto de la terapia de
erradicacién del H. pylori, teniendo como resultado una
disminucién del 46% en la incidencia de CG en personas
erradicadas y una reduccién del 39% en la mortalidad
por CG.*

Los resultados de la campana de erradicacién masi-
va en las islas Matsu, ubicadas en Taiwdn, entre los afnos
2004 y 2018 apoyan estos conceptos. Hubo una disminu-
cién de la prevalencia del H. pylori desde un 64,2% a un
15%, lo cual provocé una disminucién de la incidencia
de CG del 53% (IC 95% = 30-69%) y de la mortalidad
en un 25% (IC95% = 14-51%) en un periodo de aproxi-
madamente 20 afos, comparando estos indicadores entre
el periodo 1995-2003 y 2016-2018.%

Otra poblacién importante a tener en cuenta es la de
aquellos pacientes con antecedentes de familiares de pri-
mer grado con cdncer gdstrico. El antecedente familiar
de cdncer gdstrico duplica o triplica el riesgo. El testeo y
erradicacién del H. pylori de los infectados reduce la in-
cidencia de cdncer géstrico. La evidencia mds importante
surge del estudio de Ju Choi y col.,* quienes estudiaron
el efecto de la erradicacién de H. pylori en personas con
antecedentes familiares de CG como prevencién prima-
ria, encontrando que en un seguimiento de 9,2 afios, en
el grupo que fue erradicado el Hazard Ratio fue de 0,45
(IC: 0,21-0,94; = 0,03)

En términos poblacionales el consenso de Maastricht
establece que el tratamiento de erradicacién utilizado en
cualquier poblacién deberfa lograr erradicar la gran ma-
yorfa de casos, con una tasa de erradicacién de al menos
90%. Esto requiere que el H. pylori sea susceptible al es-
quema de antibidticos usados en el tratamiento farmaco-
l6gico.

Esta medida es especialmente costo-efectiva en aque-
llos paises con incidencia de CG mayor a 15-20 casos
cada 100.000 habitantes,?® valor cercano al se encuentran
varios paises de América Latina.

Medidas complementarias para disminuir el riesgo de
CG son el control del tabaquismo, controlar la ingesta
de sal, abstenerse del consumo de alcohol, aumentar la
ingesta de frutas, de vegetales y de fibra, aumentar la acti-
vidad fisica y mejorar la sanitizacién e higiene relacionada
con los alimentos, porque son factores que se han relacio-
nado con un aumento del riesgo de CG.”

Los riesgos tedricos asociados a la erradicacién del
H. pylori, se vinculan a la aparicién de reflujo gastroesofd-
gico (ERGE), resistencia a los antibidticos, cambios en la
microbiota y enfermedades autoinmunes.

La resistencia a los antibidticos es una preocupacién

creciente en el manejo de las infecciones por H. pylori.
Las tasas de resistencia a antibiéticos de uso comun,
como claritromicina, levofloxacina y metronidazol, han
aumentado a nivel mundial. Por ejemplo, en la regién
de Asia-Pacifico se han reportado tasas de resistencia del
21% para claritromicina, 27% para levofloxacina y 45%
para metronidazol.?® Esta resistencia afecta significativa-
mente el éxito de los regimenes de erradicacién, obser-
vdndose que la resistencia a claritromicina y levofloxacina
se asocia con un aumento de 7 y 8,2 veces en el fracaso del
tratamiento, respectivamente.”

La eleccién de la terapia de erradicacién debe consi-
derar los patrones de resistencia locales y la exposicién
previa a antibidticos para optimizar los resultados del tra-
tamiento.”

Una revisién sistemdtica y metaandlisis de estudios
latinoamericanos publicados hasta octubre de 2013 re-
portaron prevalencias generales de resistencia primaria a
antimicrobianos en adultos del 12% para claritromicina,
53% para metronidazol, 4% para amoxicilina, 6% para
tetraciclina, 3% para furazolidona, 15% para fluoroqui-
nolonas y 8% para la combinacién de claritromicina y
metronidazol.*® Si bien las prevalencias de resistencia
variaron significativamente segtin el pafs, no hubo dife-
rencias segun el afio de recoleccién de muestras. Un me-
taandlisis de 2019 sobre resistencia a claritromicina en
residentes adultos de Santiago (Chile) mostré una preva-
lencia mayor (26%) y una tasa de erradicacién de H. pylo-
ri subSptima (63%).%' Otro estudio realizado en Santiago
revelé una mayor resistencia a levofloxacina en mujeres
que en hombres (39% vs. 13%, p < 0,001),** sugirien-
do la necesidad de mds estudios para explorar posibles
diferencias segtin el sexo. Desde 2019, la OPGE apoya
Hp-RESLA, un estudio multicéntrico sobre la resistencia
a antibidticos moleculares de H. pylori en Latinoamérica,
con el objetivo de crear una red de laboratorios regio-
nales para PCR y secuenciacién de préxima generacién
(NGS), utilizando biopsias gdstricas recolectadas inicial-
mente para pruebas de ureasa rdpida (RUT) y bloques de
parafina incluidos en formalina.

La erradicacién de H. pylori puede afectar significa-
tivamente el microbioma gastrointestinal, provocando
alteraciones con posibles implicaciones clinicas. Se sabe
que el uso de antibidticos en la terapia de erradicacién
causa disbiosis en el corto plazo, caracterizada por una
disminucién de la diversidad microbiana y cambios en la
composicién de la microbiota intestinal. A menudo esta
disbiosis muestra un aumento de proteobacterias y una
disminucién de filos beneficiosos como Bacteroidetes y
Actinobacterias.?*’

Estudios a largo plazo han demostrado que, si bien
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la microbiota intestinal puede experimentar inicialmente
una alteracién significativa, es frecuente que con el tiem-
po vuelva a sus niveles basales, generalmente en el plazo
de un afio.*** Sin embargo, la naturaleza transitoria de
estos cambios no excluye las posibles consecuencias clini-
cas a corto plazo, como un aumento de la susceptibilidad
a las infecciones o alteraciones metabdlicas.>*

La erradicacién de H. pylori podria tedricamente pro-
vocar cambios en la secrecién de 4cido gdstrico, especial-
mente en pacientes con gastritis predominantemente cor-
poral. Esto podria dar lugar a un aumento de la secrecién
de dcido gdstrico debido a la restitucién de la masa de
células parietales, lo que podria exacerbar los sintomas de
la enfermedad por reflujo gastroesofdgico (ERGE). Sin
embargo, este escenario se considera relativamente poco
frecuente.”

Un metaandlisis y varios estudios han investigado si la
erradicacién de H. pylori aumenta el riesgo de desarrollar
ERGE. El metaandlisis no encontré ninguna asociaciéon
significativa entre la erradicacién de H. pylori'y el desarro-
llo de nuevos casos de ERGE en la poblacién dispéptica
general. Sin embargo, en estudios de cohortes se obser-
v6 un mayor riesgo de ERGE erosiva en pacientes con
enfermedad ulcerosa péptica (EUP), pero no en ensayos
controlados aleatorizados (ECA).

Diversos estudios clinicos han demostrado que la erra-
dicacién de H. pylori no aumenta significativamente la
prevalencia de pirosis u otros sintomas de reflujo, ni em-
peora los sintomas en pacientes con ERGE establecida.”
Ademds, algunas investigaciones sugieren que la erradica-
cién de H. pylori podria no afectar significativamente la
exposicién dcida esofdgica o la motilidad, e incluso podria
reducir el reflujo 4cido hacia el eséfago.*"*

La relacién entre la erradicacién de H. pyloriy el de-
sarrollo de enfermedades autoinmunes es compleja y ha
sido explorada en diversos estudios. La evidencia sugiere
que la infeccién por H. pylori puede desempenar un pa-
pel en la modulacién de las respuestas inmunitarias, in-
fluyendo potencialmente en el desarrollo de enfermeda-
des autoinmunes. Un estudio analizé datos de la Base de
Datos de Investigacién del Seguro Nacional de Salud de
Taiwdn y encontré que el tratamiento de la infeccién por
H. pylori se asociaba con un aumento significativo del
riesgo de enfermedades autoinmunes, incluida la en-
fermedad inflamatoria intestinal (EII).** Este estudio
destacé que el mayor riesgo no se debfa dnicamente a
la terapia con antibidticos, ya que la razén de riesgo
para desarrollar enfermedades autoinmunes fue mayor
en pacientes tratados por H. pylori en comparacién con
aquellos tratados por infecciones del tracto urinario con
antibidticos. Los posibles mecanismos que explican es-
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tas observaciones incluyen el papel de H. pylori en la
induccién de la tolerancia inmunitaria. La infeccién por
H. pylori se ha asociado con un menor riesgo de algu-
nos trastornos inmunomediados, posiblemente debido
a su capacidad para modular el sistema inmunitario del
huésped.®® La erradicacién de H. pylori podria alterar
este equilibrio, lo que llevarfa a un mayor riesgo de au-
toinmunidad.

Prevencién secundaria: Endoscopia gastroduode-
nal para el tamizaje de lesiones preneopldsicas

La prevencién secundaria del CG se centra en la de-
teccién temprana de lesiones precursoras mediante en-
doscopia digestiva alta y estd fuertemente influenciada
por el nivel de riesgo regional o nacional. Las lesiones
precursoras incluyen atrofia gdstrica, metaplasia intes-
tinal gdstrica (MIG) y displasia. A 1, 5 y 10 afnos de
seguimiento luego del diagnéstico inicial, se diagnosticé
CG en 0,3%, 0,6% y 0,8% de los pacientes con gastritis
atréfica; 0,7%, 1,2% y 1,8% de los pacientes con me-
taplasia intestinal; 2,1%, 3,1% y 3,9% de los pacientes
con displasia leve a moderada; y 24,9%, 29,5% y 32,7%
de los pacientes con displasia severa (p < 0,001), segtin el
estudio pivotal ejecutado por de Vries y col.*

Esta estrategia de prevencién secundaria permite la
aplicacién de tratamientos curativos y minimamente in-
vasivos. Para una vigilancia efectiva, se recomienda cate-
gorizar a los pacientes segtin el sistema "Operative Link
Jfor Gastritis Assessment” (OLGA) para determinar la fre-
cuencia de seguimiento, basado en el riesgo individual de
progresién a CG.%

En Latinoamérica, se conformé una cohorte retros-
pectiva de 685 individuos que se sometieron a mds de 2
endoscopias gastroduodenales (EGD) con biopsias con
un intervalo de mds de 6 meses entre 2015 y 2021,
y que presentaron gastritis atréfica clasificada segin el
sistema OLGA y el Operative Link on Gastric Intestinal
Metaplasia Assessment (OLGIM).% Los estadios III-IV
de OLGA y OLGIM se asociaron independientemente
con un mayor riesgo de progresién a displasia de alto
grado y CG. Un modelo de microsimulacién basado
en ECHOS y otros conjuntos de datos mostré que la
vigilancia de la metaplasia intestinal detectada inciden-
talmente cada 5 afios se asocia con una reduccién de
la incidencia y la mortalidad del CG, siendo rentable
desde la perspectiva del sector sanitario.” Estos resulta-
dos combinados respaldan el papel de la vigilancia en-
doscépica en pacientes latinoamericanos con estadios
avanzados de OLGA/OLGIM.

Para asegurar una evaluacion histolégica precisa, se
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debe utilizar el protocolo de Sidney para la toma de biop-
sias gdstricas (dos muestras de antro, una del dngulo y
dos del cuerpo, en frascos separados) junto con la estadi-
ficacién y gradacién histolégica OLGA y OLGIM. Los
estadios III/IV de OLGA/OLGIM presentan el mayor
riesgo, siendo la metaplasia intestinal incompleta un fac-
tor de alto riesgo. La alta concordancia inter e intraobser-
vador para la MIG favorece la eleccién de OLGIM para
la clasificacién.

Para asegurar una endoscopia de calidad, se reco-
miendan:

¢ Utilizar equipos de alta definicién con magnifica-
cién y cromo endoscopia.

e Limpiar adecuadamente la mucosa gédstrica (la
N-acetilcisteina y la simeticona pueden ser ttiles).

* Documentar fotogrdficamente todas las dreas du-
rante al menos 7 minutos.

La medida de prevencién secundaria complementa-
ria a la primera es el tamizaje con biomarcadores sero-
légicos para identificar a aquellos pacientes con mayor
probabilidad de presentar lesiones preneopldsicas. Se
han estudiado de forma extensa en Japdn, siendo los
pepsindgenos I y la relacién pepsinégeno I/1I los que
tienen mds evidencia en favor de su uso.”” También se
describen otros biomarcadores que hasta el momen-
to tienen menos evidencia respecto a su utilidad y se
encuentran en estudio, que podrian ser utilizados en el
futuro, como el antigeno de cincer 15-3 (CA15-3),% el
trefoil factor 3 (TFF3),” la proteina reactiva C de alta sen-
sibilidad (PCR),50 la poliposis adenomatosa coli (APC),>!
los anticuerpos anti-factor intrinseco (IFAs)>* y la detec-
cién de MicroRNA.>

Por dltimo, queremos mencionar la iniciativa HOPE-
Hp-GC, liderado por CECAN desde 2023 en Molina
(regién del Maule, drea de alto riesgo), donde se realiza
un cribado inicial con pruebas de H. pylori/ pepsindge-
nos, considerando comorbilidades basales para evaluar
el riesgo de CG (bajo o intermedio-alto). Si la prueba
de H. pylori resulta positiva, se procede al tratamiento;
posteriormente, los pacientes con riesgo intermedio-
alto se someten a una VEDA con protocolo de biopsia
de Sidney y evaluacién OLGA (tras el tratamiento de
H. pylori o directamente si es negativa).’* El seguimien-
to para pacientes de riesgo intermedio-alto es de cinco
afos para pacientes con OLGA 0 e infeccién persistente
por H. pylori, y para pacientes con OLGA I-1I; y de tres
anos para pacientes con OLGA III/IV. No se recomien-
da realizar seguimiento en pacientes con OLGA 0 y sin
infeccién por H. pylori. Los resultados preliminares en
Molina (1100 pruebas de aliento con urea, 49% positi-

vos) activaron la cobertura universal para el tratamiento
de erradicacién y reembolso para mds de 500 pacientes,
reduciendo la lista de espera de VEDA en un 63% gra-
cias a una nueva unidad de endoscopia. Se espera que
otros centros de Chile y Latinoamérica se sumen a esta
iniciativa, que incluye un cribado serolégico no invasivo

seguido de VEDA en 2025.

Experiencia Latinoamericana en la prevencién del
cdncer gdstrico en Latinoamérica

La mayoria de los sistemas de salud en Latinoa-
mérica (LAC) presentan deficiencias significativas:
proteccién financiera inadecuada contra los costos de
la atencién médica y una prestacién de servicios frag-
mentada.” La prevencidn, en particular, recibe poca
atencién. Por ello, urge la implementacién de estra-
tegias de prevencién del CG para reducir los altos
costos sociales y econdémicos asociados a esta enfer-
medad.’® Un marco estratégico basado en evidencia,
recientemente propuesto, podria guiar las acciones
inmediatas en toda la regién para prevenir y controlar
el CG en las Américas.’® Este marco se alinea con el
Cédigo LAC contra el Cdncer de 2023, que incluye,
dentro del Cédigo Mundial contra el Cdncer, la reali-
zacién de pruebas y tratamiento para H. pylori como
parte de programas de salud publica especificos.”” En
los dltimos afios, la Organizacién Panamericana de
Gastroenterologia (OPGE), en colaboracién con or-
ganizaciones europeas y norteamericanas (incluyen-
do el Instituto Nacional del Cdncer de EE. UU.), ha
impulsado iniciativas regionales para la prevencién
primaria del CG.

Un consenso sobre el manejo de la infeccién por
H. pylori en Latinoamérica, realizado en 2014 bajo el
patrocinio de la Sociedad Chilena de Gastroenterolo-
gia, contd con la participacién de un grupo multidis-
ciplinario de expertos y senté las bases para diversas
iniciativas en la regién.* Este consenso, junto con otro
realizado por la Asociacién Chilena de Endoscopia
Digestiva (ACHED) sobre el diagnéstico endoscépi-
co y seguimiento de las lesiones premalignas gdstricas,
recomendd la toma de biopsias sistemdticas, el uso del
protocolo de Sidney y la estadificacién OLGA/OL-
GIM.*® La OPGE también lidera el estudio GC-GAP
para evaluar la preparacién de politicas publicas contra
el CG a través de un indice basado en politicas publi-
cas utilizando el método Delphi, con la participacién
de expertos internacionales.

Chile ha implementado varias iniciativas y leyes
relacionadas con la prevencién del cdncer con posible
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impacto positivo en el CG. Esto incluye el programa
"Elige vivir sano" (2015),” la ley de etiquetado de ali-
mentos (2016),% la Ley del Cdncer (2022),°' y la crea-
cién del Centro de Excelencia para la Prevencién y el
Control del Céncer (CECAN) en 2023 (https://cecan.
cl/). La cobertura universal incluye acceso a terapia para
CG y H. pylori.®* Sin embargo, la politica de 2006 so-
bre EGD para mayores de 40 anos ha generado largas
listas de espera, lo que ha impulsado un estudio piloto
con biomarcadores no invasivos para mejorar el acceso
a la EGD.** El consenso chileno de 2023 recomienda
una estrategia de prueba y tratamiento para H. pylori
(35-44 afios) y una combinada (serologia IgG H. pylori
y EGD) para mayores de 45 afios, alineada con el Con-
senso Maastricht/Florencia V1.2

La Sociedad Anticancerosa de Venezuela lanzé en
2023 un programa de cribado para lesiones premalignas
en familiares de primer grado de pacientes con CG en el
Hospital de Caracas.®

En Ecuador la estrategia nacional para la atencién
integral del cdncer (2017-2023) recomienda el cribado
de CG en mayores de 50 anos mediante pruebas sero-
l6gicas para H. pylori y pepsindgenos, combinadas con
endoscopia digestiva superior, utilizando el método
ABC para determinar la frecuencia de los estudios en-
doscépicos.®

En Argentina disponemos de la Ley de etiquetado
de alimentos (identifica a los alimentos con exceso de
sal, azicar) y el Instituto Nacional del Cdncer (INC)
pero el CG no estd dentro de sus lineas prioritarias. No
disponemos de una estrategia de prevencién nacional.
Es necesario implementar estrategias de prevencién pri-
maria en los grupos de riesgo y estrategias de prevencién
individualizadas basadas en la presencia de lesiones pre-
cursoras de CG, en particular la MIG como prevencién
secundaria.

Conclusiones y puntos clave

El CG representa una carga significativa en Lati-
noamérica, siendo el mds frecuente el tipo no cardial,
asociado a la infeccién por H. pylori. El diagnéstico
tardio es comun, resultando en bajas tasas de supervi-
vencia a 5 afios. La alta prevalencia de H. pylori en la
regién junto con factores de riesgo como tabaquismo,
consumo de alcohol, dieta rica en carnes procesadas y
alta ingesta de sal, y la existencia de factores protecto-
res como la educacidén y el consumo de frutas y verdu-
ras, hacen urgente la implementacién de estrategias de
prevencién. La disparidad geogrdfica, con mayor inci-
dencia en zonas andinas ("Enigma de los Andes") y en
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el noroeste de Brasil, y el mayor riesgo en poblaciones
asidticas y latinas, requieren enfoques especificos. La
disminucién de la prevalencia en algunas zonas (Chi-
le, por ejemplo), relacionada con mejoras en la higiene
y el saneamiento, muestra la importancia de realizar
intervenciones a nivel publico. La erradicacién de
H. pylori es clave en la prevencién primaria, reducien-
do la incidencia y mortalidad del CG. La prevencién
secundaria, basada en la endoscopia para la deteccién
temprana de lesiones precursoras (atrofia gdstrica, me-
taplasia intestinal, displasia) es crucial para mejorar el
prondstico, y debe considerar el protocolo de Sidney
y la estratificacién de riesgo OLGA/OLGIM. Se de-
ben considerar, ademds, la utilidad de biomarcadores
serolégicos.

Para abordar eficazmente la prevencién del CG, La-
tinoamérica necesita un enfoque integral que combi-
ne varias estrategias. En primer lugar, es fundamental
implementar programas de deteccién y erradicacién de
H. pylori, teniendo en cuenta los patrones de resistencia
antibidtica especificos de cada regién, evitando el uso
de antibidticos donde la resistencia a antibiéticos del
H. pylori sea mayor al 15%, en alineamiento con la guia
de Maastricht. Si se planteara la estrategia de testear y
tratar en la poblacidn general, se deberfan favorecer los
tratamientos que sean de mejor adherencia y mds féciles
de prescribir por profesionales no especialistas, como
son las terapias duales con amoxicilina o tetraciclina
junto a altas dosis de inhibidores de bomba de proto-
nes, de acuerdo a la resistencia local a la amoxicilina.
En los otros contextos se deberfan preferir terapias cud-
druples para erradicar pacientes diagnosticados, ya que
han demostrado consistentemente tasas de erradicacién
sobre el 90%.

Simultdneamente, se deben establecer programas de
cribado endoscdpico, particularmente en dreas de alto
riesgo, utilizando metodologfas estandarizadas como
el protocolo de Sidney y la estadificacién OLGA/OL-
GIM para una evaluacién precisa. A su vez, es crucial
desarrollar e implementar campafas de salud publica
para promover estilos de vida saludables, enfocindose
en la reduccién de factores de riesgo modificables como
el consumo de tabaco y alcohol, la dieta y la actividad
fisica. Finalmente, se requiere una inversién significati-
va en infraestructura sanitaria para asegurar un acceso
equitativo a las pruebas de diagndstico y los tratamien-
tos para todos. Por ultimo, el apoyo a la investigacién
cientifica es fundamental para comprender mejor las
causas del CG, especialmente las disparidades regionales
y el “Enigma de los Andes”, lo que permitird el desarro-
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llo de estrategias de prevencién mds efectivas. Riquelme
y col., compartieron 13 recomendaciones que sintetizan
el enfoque para Latinoamérica:

Tabla 2. Recomendaciones para la prevencion del cancer gis-
trico en Latinoamérica, por Riquelme y col.

Recomendaciones para la prevencion del cancer gastrico

1. Fortalecer los registros de cancer a nivel poblacional.

2. Apoyar el desarrollo y la difusion de estandares para la atencion de
calidad dirigidos a la prevencion del CG.

3. Permitir la formacion de personal de salud especializado en CG.

4. Realizar investigaciones y una defensa activa para que las
estrategias de prevencion del CG sean adoptadas y financiadas por
los sistemas de salud.

5.  Establecer registros de tratamiento de H. pylori.

6.  Crear un sistema de vigilancia para la resistencia a los antibioticos
de H. pylori.

7. Asegurar protocolos dptimos de testeo y tratamiento para H. pylori.

8. Garantizar la vigilancia endoscopica de los pacientes con metaplasia
intestinal gastrica de alto riesgo.

9. Implementar intervenciones clave dirigidas a las familias con CG.

10. Llevar a cabo campaiias de endoscopias en poblaciones de alto
riesgo con acceso limitado a la atencion médica (por ejemplo,
residentes rurales), enfocandose en individuos con factores de
riesgo importantes.

11. Fortalecer las regulaciones sobre el tabaquismo.
12. Reforzar las estrategias para reducir la ingesta de sal (sodio).

13. Establecer programas de educacion comunitaria.
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“Role of the genomic and microbiome profile in gastric car-
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Presentacion del caso Figura 1. Angiografia mesentérica

Paciente masculino de 38 afios con antecedentes
de tabaquismo (24 paquetes/afio) y enolismo severos
(aproximadamente 40 gramos/difa), consumo de dro-
gas endovenosas y dos episodios de pancreatitis aguda
leve no necrotizante, en los cuales se descart6 patologia
litidsica y se asumié la etiologfa alcohélica. Consulta
por hematemesis, sin descompensacién hemodindmi-
ca. En el laboratorio se evidencia Hto de 16% y Hb de
4,1 gr/dl. Se transfunden 2 unidades de glébulos rojos.
En la videoendoscopia digestiva alta (VEDA) presenta
lago mucoso claro, sin hallazgos patolégicos. Se realiza
una tomograffa computada (TC) con reconstruccién
multiplanar y, posteriormente, una angiografia mesen-
térica terapéutica. (Figura 1)
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Resumen

La disfagia es la sensacidn de dificultad en el paso del ma-
terial deglutido desde la boca al estémago, y es un sinto-
ma comun en adultos. Puede indicar diversas condiciones,
desde etiologias graves hasta disfunciones orofaringeas que
conllevan riesgo de aspiracion. La disfagia esofdgica se re-
laciona especificamente con trastornos que afectan el paso
del bolo a través del esdfago, que pueden ser causados por
anomalias estructurales o problemas de motilidad. Para
abordar la disfagia esofdgica, los métodos de estudio inclu-
yen la videoendoscopia digestiva alta y el trdnsito baritado
esofdgico, siendo la primera el estudio inicial recomendado.
La manometria esofdgica de alta resolucion es fundamental
para evaluar trastornos de motilidad y la clasificacion de

Correspondencia: Mauro Santana
Correo electronico: mauro_santana@live.com.ar

Chicago (CCv4.0) se usa para categorizar estos trastornos.
Aunque la manometria de alta resolucion es el estindar de
oro, pueden requerirse estudios adicionales si los resultados
son inciertos. Recientemente el EndoFLIP ha permitido
evaluar la funcion del esdfago y la unidn eséfagogistrica
de manera mds precisa, proporcionando informacién tri-
dimensional sobre el lumen esofdgico, midiendo dreas y
distensibilidad, lo cual es iitil para diagnosticar trastornos
como la disfagia esofidgica no obstructiva y evaluar en el
periodo posoperatorio la eficacia de los tratamientos. En el
siguiente trabajo se describe, a través de una serie de casos,
nuestra experiencia inicial con el uso de esta tecnologia.

Palabras claves. Disfagia esofiigica, acalasia, obstruccion del
tracto de salida de la union esofagdstrica, EndoFLIP, sonda de
imagen luminal funcional.

Utility of FLIP Technology in the Diag-
nosis of Patients with Esophageal Dys-
phagia: A Case Series

Summary

Dysphagia is the sensation of difficulty in the passage of
swallowed material from the mouth to the stomac, and is
a common symptom in adults. It can indicate a variety of
conditions, ranging from severe etiologies to oropharyngeal
dysfunctions that carry a risk of aspiration. Esophageal
dysphagia is specifically related to disorders affecting the
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passage of the bolus through the esophagus, which may be
caused by structural abnormalities or motility problems.
To address esophageal dysphagia, study methods include
upper digestive videoendoscopy and esophageal barium
transit, the former being the recommended initial study.
High-resolution esophageal manometry is essential for
evaluating motility disorders, with the Chicago Classi-
fication (CCv4.0) used to categorize these disorders. Al-
though high-resolution manometry is the gold standard,
additional studies may be required if the results are uncer-
tain. EndoFLIP has recently enabled more precise assess-
ment of the esophageal function and the esophagogastric
Junction, providing three-dimensional information about
the esophageal lumen, measuring areas and distensibility,
which is useful for diagnosing disorders such as non-ob-
structive esophageal dysphagia and assessing the efficacy of
treatments in the postoperative period. In the following
work, we describe our preliminary experience in the use
of this technology through a case series.

Keywords. Esophageal dysphagia, achalasia, obstruction of
the esophagogastric junction outflow tract, endoFLIP, func-
tional lumen imaging probe.

Abreviaturas

VEDA: Videoendoscopta digestiva alta.

ERGE: Enfermedad por reflujo gastroesofiigico.

EoE: Esofagitis eosinofilica.

TBE: Trdnsito baritado esofigico.

TEM: Trdnsito esofdgico minutado.

HRM: Manometria de alta resolucion.

EndoFLIP: Sonda de imagen endoluminal funcional.
EGJOO: Obstruccidn del tracto de salida de la unién es-
ofagogdstrica.

UEG: Unidn esofagogdstrica.

CSA: Area de seccién transversal.

ID: Indice de distensibilidad.

ID-UEG: Indice de distensibilidad de la unién eséfago-
gdstrica.

RAC: Contracciones repetidas anterdgradas.

RRC: Contracciones repetidas retrdgradas.

DDCR: Respuesta contrdctil disminuida y desordenada.

Introduccion

La disfagia se define como la sensacién subjetiva de
dificultad en el pasaje del material deglutido desde la boca
al estémago; es un sintoma comun en adultos, pero su

Acta Gastroenterol Latinoam 2024;54(4):311-317

prevalencia sigue siendo desconocida. Es importante su
reconocimiento y manejo adecuado, dado que dentro de
sus causas se incluyen desde etiologfas potencialmente
mortales hasta disfunciones orofaringeas con riesgo de
aspiracién.'

La disfagia esofdgica se refiere a los trastor-
nos en el pasaje del bolo del esfinter esofdgico
superior al estémago, debido a una anomalia es-
tructural del eséfago o a un trastorno de la moti-
lidad. Los métodos de estudio disponibles para el
abordaje del paciente con disfagia esofdgica se di-
viden en morfolégicos (videoendoscopia digesti-
va alta y trdnsito baritado esofdgico) y funcionales
(manometria esofdgica, impedanciometria esofa-
gica, impedancioplanimetria intraluminal). La video-
endoscopia digestiva alta (VEDA) se considera el es-
tudio inicial, ya que permite la visualizacién directa
del eséfago, pudiéndose identificar tumores, com-
presiones extrinsecas, estenosis, anillos, membranas
y cambios inflamatorios relacionados con la enfer-
medad por reflujo gastroesofagico (ERGE) o esofa-
gitis eosinofilica (EoE), que deberdn ser biopsiados
en ese momento, aun en pacientes con disfagia y
mucosa esofdgica normal, ya que un 10%-25% de
los pacientes con EoE pueden presentar mucosa nor-
mal. Tanto la evaluacién radiogrdfica como el trdn-
sito baritado de eséfago (TBE) pueden ser ttiles para
evaluar casos ambiguos, por ser pruebas sencillas y
de bajo costo que permiten evaluar alteraciones lu-
minales, parietales y compresiones extrinsecas. Sin
embargo, el uso de este enfoque como prueba inicial
no es costo efectivo, lo que puede retrasar un even-
tual tratamiento, ya que tanto los esofagogramas po-
sitivos como los negativos requieren una evaluacién
endoscépica. Hay una variante de este estudio de for-
ma cronometrada, llamada trdnsito esofdgico minu-
tado (TEM), que permite una evaluacién del vacia-
miento esofdgico, con la medicién de la columna de
bario retenida a 1, 2 y 5 minutos. Esta prueba deter-
mina cudn efectivamente es el vaciamiento esofdgico,
lo que resulta til en la evaluacién de los pacientes
luego de un tratamiento especifico.”?

Los pacientes con endoscopfa normal tienen in-
dicacién de pruebas funcionales, como la manome-
trfa esofdgica de alta resoluciéon (HRM), método de
eleccién para el estudio de los trastornos de la moti-
lidad esofdgica. Los estudios de la fisiologia esofdgica
son fundamentales para evaluar y manejar trastornos
esofdgicos. Los trastornos motores del eséfago se cla-
sifican utilizando la clasificacién de Chicago, que ha
evolucionado a su versién 4.0,* publicada en 2020. Esta
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versién proporciona un marco para clasificar los tras-
tornos de motilidad, siendo la HRM el estdndar de oro
para su diagndstico, especialmente en casos en los que
hay sintomas obstructivos sin causas mecdnicas eviden-
tes. Sin embargo, a veces es necesario realizar pruebas
adicionales cuando los resultados de la HRM son in-
ciertos. La CCv4.0 indica que la HRM no es suficiente
para el diagndstico de la obstruccién al tracto de salida
de la UEG (EGJOO) y sugiere el uso de otros estudios
complementarios, como el esofagograma o EndoFLIP,
antes de definir un tratamiento.>®

En la dltima década, ha habido un avance significati-
vo en la tecnologfa para medir la funcién del eséfago y la
unién eséfagogdstrica (UEG), destacdndose la manome-
tria esofdgica de alta resolucién (HRM) y la planimetria
con sonda de imagen luminal funcional (EndoFLIP).
Estos desarrollos son cruciales ya que muchos sintomas
esofdgicos no se explican adecuadamente después de una
endoscopfia inicial. La tecnologfa Flip se puede utilizar
con fines diagndsticos o terapéuticos. El EndoFLIP
diagndstico puede evaluar cémo responde el eséfago a la
distension, siendo util en condiciones como la disfagia y
ERGE. Ademis, existe un tipo de sonda de EndoFLIP,
que combina funciones diagndsticas y terapéuticas, in-
tegrada en un balén dilatador, llamado EsoFLIP, que
permite realizar dilataciones terapéuticas.”

El EndoFLIP se basa en el principio de planimetria
por impedancia y permite la medicién directa de dreas
transversales intraluminales (CSA), la evaluacién de dii-
metros intraluminales, los perfiles geométricos del lumen
y los cambios de presién, el volumen y la distensibilidad
—es decir, propiedades biomecdnicas de la pared— y brin-
da una imagen tridimensional de la luz esofdgica y de la
UGE. Es por estas funciones que el EndoFLIP es un sis-
tema que mide en tiempo real el indice de distensibilidad
de la unién gastroesofdgica (UGE-ID) y el peristaltismo
esofdgico secundario a través de planimetria por impe-
dancia de alta resolucién.®

Las primeras evaluaciones de planimetria por impe-
dancia se realizaron hacia fines de la década de 1980 y
los primeros estudios se realizaron con los dispositivos
en la década de los 1990. No fue hasta el 2003 que la
planimetria por impedancia se comenzé a considerar
como una técnica para evaluar de manera dindmica el
esfinter esofdgico inferior, surgiendo los primeros es-
tudios para la evaluacién de la dindmica del esfinter
a nivel de la UGE; ademds, facilité la medicién de la
distensibilidad y la deteccién del punto mds estrecho
en la UGE.® El EndoFLIP tiene utilidad clinica en el
estudio de la disfagia esofdgica no obstructiva, la eva-
luacién de la acalasia y la obstruccién del tracto de

salida de la UGE, asi como en la valoracién posope-
ratoria de la miotomia para la acalasia y la cirugfa an-
tirreflujo, y como predictor de riesgo de impactacién
alimentaria en la EoE, entre otros aspectos. La Ame-
rican Gastroenterological Association’ y el Consenso
latinoamericano de los trastornos de motilidad esofdgi-
ca del 2020'" recomiendan el uso del EndoFLIP como
complemento de la HRM para el diagndstico de las
alteraciones de la motilidad esofdgica en pacientes con
sintomas esofdgicos obstructivos (disfagia) y hallazgos
limitrofes o normales en la HRM y en pacientes en los
que el estudio manométrico no pudo ser completado,
por ejemplo, debido a la falla en la colocacién del ca-
téter a pesar de multiples intentos. Aunque esta tecno-
logfa es relativamente nueva y su utilidad diagndstica
aun se encuentra en evaluacién, cada vez se reconoce
mds su uso en la prdctica clinica, fundamentalmente
en aquellos pacientes en los que no hay un diagnéstico
manométrico conclusivo.®*!°

El objetivo del articulo es presentar una serie de ca-
sos de pacientes que consultaron por disfagia esofdgica.
Se describen las caracteristicas clinicas y manométri-
cas, los resultados de la evaluacién con EndoFLIP y
el cambio o no de la conducta terapéutica con base en
este resultado.

Material y métodos

Se trata de un estudio observacional descriptivo re-
trospectivo, tipo serie de casos. Se incluyeron a 15 pa-
cientes mayores de 18 afos, que fueron evaluados pre-
viamente en el consultorio de Neurogastroenterologia
de la Divisién Gastroenterologia del Hospital de Clini-
cas “José de San Martin”. Los pacientes fueron evalua-
dos inicialmente con una anamnesis completa en la que
se consignaron los sintomas de presentaciéon (disfagia,
pirosis, regurgitacion, dolor de pecho) y los anteceden-
tes personales de la enfermedad actual, en especial inter-
venciones realizadas sobre el eséfago (dilatacién, mioto-
mia, funduplicatura, etcétera).

En todos los pacientes se realiz sistemdticamente
una VEDA con toma de biopsias escalonadas del esé-
fago, con el objetivo de descartar patologfas orgdnicas,
particularmente EoE y un TEB.

En el caso de no observarse patologia orgédnica,
se realiz6 una HRM, utilizando un sistema de ca-
téter de 36 sensores de presién a intervalos de 1 cm
(Medtronic, Minneapolis, MN, EE. UU.), lo que
permitié una caracterizacién mucho mds detallada
de la actividad contrictil del eséfago, registrindo-
se de manera simultdnea el comportamiento de los
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esfinteres esofdgicos superior e inferior, as{ como la
motilidad del cuerpo esofdgico. Se colocé a los pa-
cientes en posicién sentada sobre una camilla. La co-
locacién adecuada del catéter requiere insercién na-
sal, por lo que se colocé anestesia local (lidocaina en
gel) en la fosa nasal. Se administraron 10 tragos de
5 ml de solucidén salina normal con 30 segundos de
diferencia; posteriormente, se realizaron pruebas de
provocacién: la prueba de degluciones rdpidas mul-
tiples (5 tragos de 2 ml con menos de 3 segundos de
diferencia); 5 tragos en posicién sentada con 5 ml
de solucién salina normal con 30 segundos de dife-
rencia, y el desafio rdpido con trago, tomar 200 ml
de agua lo mds rdpidamente posible, para analizar el
comportamiento del cuerpo esofdgico y el EEI. Los
datos se analizaron utilizando el software Manoview
en el modo de topografia esofdgica, en color de alta
resolucién, para estandarizar el andlisis de datos."?

Las HRM fueron analizadas en base a la Clasificacién
de Chicago v4.0,4 estableciéndose asi los diferentes diag-
ndsticos manométricos.

Por otro lado, se consideré diagnéstico de acalasia
Tipo I al presentar mediana de IRP > 15 mmHgy 100%
peristalsis fallida; Tipo II: mediana de IRP > 15 mmHg,
100% peristalsis fallida y > 20% de las degluciones con
presurizacién paraesofdgica, y Tipo III: mediana de IRP
> 15 mmHg, > 20% de las degluciones con contraccio-
nes prematuras (LD < 4,5 segundos) y sin evidencia de
peristalsis. Por tltimo, se considerd obstruccion funcio-
nal de la union gastroesofagica (EGJOO) en aquellos que
presentaron una mediana de IRP > 15 mmHg, DCI 450
- 8000, LD > 4,5 segundos."

A los pacientes con diagnéstico de EGJOO, con diag-
néstico de acalasia no concluyente por discordancia entre
los diferentes estudios, o en pacientes con acalasia tratada,
pero con persistencia de los sintomas, se les realizé un
EndoFLIP.

El sistema de EndoFLIP tiene tres componentes
principales: un procesador, una pantalla y un grabador.
El procesador se conecta a un catéter que incorpora un
balén de alta distensibilidad con multiples sensores:
8 electrodos de planimetria por impedancia de alta reso-
lucién y un sensor de presién de estado sélido, En nues-
tros pacientes, utilizamos el modelo de balén EF325 de
8 cm que permite medir el indice de distensibilidad de
la union gastroesofagica (ID-UGE). El balén cuenta con
un puerto que sirve para perfundir de manera controlada
con una solucién de conductividad conocida. Usando los
electrodos de impedancia por planimetria y baséndose en
laley de Ohm (voltaje = corriente x resistencia), el sistema
del EndoFLIP calcula el drea de la seccién transversal lu-
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minal (CSA, por sus siglas en inglés). EI ID es calculado a
través de una ecuacién que incorpora el CSA en la UEG
y la presién dentro del bal6n.'?

El protocolo de realizacién del procedimiento
fue el siguiente: el catéter se colocéd por via oral in-
mediatamente después de la VEDA, con el paciente
sedado. La posicién adecuada del catéter es aquella
en la cual se pueda observar en los gréficos tridi-
mensionales la cintura de la unién esofagogdstrica
(UEG). El catéter fue fijado de tal manera que dos
o tres sensores de planimetria quedaron dentro de la
cdmara gédstrica, y esta posicién se mantuvo durante
todo el procedimiento. Una vez posicionado, se rea-
liz6 la distensién progresiva controlada por volumen
del balén con aumentos paulatinos de 15 ml (para el
catéter de 8 cm 20-30-40-50 cc). Se mantuvo el ba-
16n en cada uno de los volimenes de distensién du-
rante al menos 30 a 60 segundos; esto permitié que
el liquido se distribuya de forma adecuada dentro
del balén para poder registrar las contracciones eso-
tigicas mediadas por la distensién (peristalsis secun-
daria) y la distensibilidad de la UEG. El ID-UEG se
midié en un volumen preestablecido: con el balén
de 8 cm el volumen fue de 40 cc.'™'? En el consenso
publicado por Savarino y col.," se describe el ID de
la UEG como normal entre 3,0 - 9,0 mm2/mmHg;
indeterminado de 2,1 - 3 mm2/mmHg, y anormal
de < 2 mm*/mmHg.

A los pacientes con un ID disminuido se les indic6 una
dilatacién endoscdpica; aquellos con un ID normal fueron
tratados con neuromoduladores.

Todos los pacientes estudiados dieron su consenti-
miento escrito para la realizacién de dichos estudios y
el uso de los datos obtenidos para su correspondiente
andlisis.

Casos clinicos

Fueron evaluados 15 pacientes, mediana de edad
65 (rango 23-87), 8 (50%) mujeres; todos estaban
siendo evaluados por disfagia esofdgica. En la Tabla 1
se describen las caracteristicas demogrificas, clinicas,
endoscépicas y manométricas de todos los pacientes.
La indicacién del EndoFLIP fue: patrén manométri-
co de EGJOO en 4 pacientes (26,67%); 7 (46,67%)
por persistencia de la disfagia en pacientes con diag-
néstico de acalasia a los que se les habia realizado al-
gun tipo de intervencién terapéutica. y 4 (26,67%)
con sospecha de acalasia, pero con datos no conclu-
yentes en los estudios diagndsticos.
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas, manométricas y resultado EndoFlip

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
edad 69 52 36 50 81 75 56 78 23 64 48 87 79 66 75
Sexo M F F M F F F M M M M M F F F
Sintomas
Disfagia X X X X X X X X X X X X X
Regurgitacion X X X X X X X X
Dolor de pecho X X X X X X
HRM EGJO0  Acalasiall Acalasial Acalasiall Acalasiall Acalasial Acalasiall EGJOO Acalasiall Ausenciade Ausenciade — pqjng  EGjOQ  Acalasiall  EGJOO
contractilidad contractilidad
IRP 18 15,6 47,2 359 433 21,4 19 28 37 9 5 29,3 40 14 22
1° Dilatacion
Dilatacién neumatica Dilatacién Fundupli-
i i i i i i i i i endoscopica catura
Tra[t)?g\]llignto No Miotomia Miotomia ~ Miotomia No No No No Miotomia i No A 2ep No  neumdtica
de Heller  de Heller  de Heller de Heller endoscopica Miotomia endoscopica  pissen
de Heller
FLIP
ID 2.68 1.63 14.94 5.31 1.6 3.48 1.7 5.5 9.8 5.2 43 6.7 4.5 2.31 5.6

En el grupo de pacientes con patrén manométri-
co de EGJOO, la VEDA habia resultado normal en el
100%, con biopsias esofdgicas que descartaron esofagi-
tis eosinofilica. El trdnsito esofdgico mostré dilatacién
esofdgica en 2 (40%) de los pacientes, y no se evidencié
enlentecimiento en el vaciamiento esofdgico en ningtn
paciente. Desde el punto de vista manométrico, la me-
diana de IRP resulté ser de 25 mmHg (rango 18-40),
con peristalsis conservada en el 100% y DCI entre
450 y 8000 mmHg/cm/seg en el 82% (rango 100-
60). El ID medido por EndoFLIP resulté anormal en
1 (25%) paciente, al cual se le indicé una dilatacién
esofdgica. El resto de los pacientes se interpretaron
como disfagia funcional y fueron tratados con neuro-
moduladores con adecuado control de los sintomas.

En el grupo de pacientes con diagndstico de acalasia
tratada, todos presentaban aperistalsis en la manometria.
Cuatro (57%) presentaron un IRP mayor a 15; de estos,
3 (75%) presentaban el eséfago dilatado, y todos ellos,
un adecuado vaciamiento en el trdnsito esofdgico. En el
EndoFLIP solo 1 (25%) mostré un ID alterado. De los
3 (43%) pacientes con IRP normal, todos presentaban
un eséfago dilatado y 2 (67%) no presentaban un ade-
cuado vaciamiento del eséfago. Uno (33.33%) mostré
un ID alterado.

De los 4 pacientes con sospecha de acalasia, 2 tenfan
un patrén manométrico y radioldgico de acalasia Tipo
II'y el ID resulté alterado. Una paciente con anteceden-
tes de esclerosis sistémica presentaba un eséfago dilata-
do y con mal vaciamiento en el trédnsito esofdgico, y una

manometria con un patrén de acalasia Tipo I. Sin em-
bargo, el ID resulté ser normal, por lo que se reinterpre-
té como una ausencia de contractilidad en el contexto
de su enfermedad de base. Por tltimo, un paciente con
un eséfago no dilatado y con adecuado vaciamiento en
el estudio radiolégico manométricamente mostré una
ausencia de contractilidad. Se realizé el EndoFLIP con
el objetivo de descargar acalasia Tipo I. El ID result$
normal, por lo que se interpreté como una ausencia de
contractilidad.

Ningtin paciente presenté complicaciones durante la
realizacién del EndoFlip.

Discusién

Esta serie de casos de 15 pacientes describe nuestra
experiencia inicial con el uso del EndoFLIP, en un centro
universitario de atencién terciaria. Los pacientes anali-
zados manifestaban dificultades diagndsticas, ya sea por
haber presentado un patrén manométrico (EGJOO) que
requiere una confirmacién ulterior, o falta de respuesta
al tratamiento en pacientes con acalasia o dudas diagnds-
ticas. La aplicacién del EndoFLIP sirvié para definir un
diagndstico positivo o negativo de obstruccién funcional
de la UGE, lo que determiné un ulterior tratamiento.

La manometrfa de alta resolucién es considerada el
método de eleccién para el diagnéstico de los trastornos
motores esofdgicos; sin embargo, la evaluacién median-
te esta técnica puede no ser suficiente para caracterizar
de forma conclusiva a algunos pacientes. De hecho, de
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acuerdo con los criterios de Chicago 4.0, se establece que
el diagnéstico de EGJOO debe considerarse no conclusi-
vo, y confirmado posteriormente bien sea con esofagogra-
ma o con EndoFLIP."

Carlson y col.” evaluaron la correlacién de los ha-
llazgos de la HRM mds impedanciometria y el Endo-
FLIP. La principal conclusién del estudio fue que la eva-
luacién de la motilidad esofdgica con topografia FLIP
generada durante una endoscopia detecté con precision
los principales trastornos de la motilidad esofdgica. El
95% de los pacientes con un trastorno de motilidad im-
portante en HRM tenfan una topografia FLIP anormal,
incluido el 100% de los pacientes con acalasia. Ademis,
la topografia FLIP parecié mejorar la evaluacién funcio-
nal esofdgica de la disfagia no obstructiva al detectar una
respuesta anormal a la distensién esofdgica en el 50% de
los pacientes con IEM o un estudio normal de HRM.
La topografia FLIP puede ayudar también a arbitrar si
existe un verdadero EGJOO, en lugar de un utilizarse
un artefacto de grabacién.'*"

Otro estudio interesante de mencionar es el del Albis
Hani y col.," que describe su experiencia en el hospital
universitario de San Ignacio de Bogotd con el uso del
EndoFLIP en pacientes en los que se confirmaron o se
excluyeron los diagndsticos de trastornos motores esofd-
gicos realizados previamente con HRM de acuerdo con
los criterios de Chicago 4.0. Se incluyé a 27 pacientes,
en los cuales la principal indicacién de EndoFLIP fue por
EGJOO, seguido por eséfago hipercontrictil, luego mo-
tilidad esofdgica inefectiva, y en cuarto lugar acalasia y
ausencia de contractilidad. Cuando evaluaron la respues-
ta contréctil con EndoFLIP, se encontré que 9 pacientes
con diagnéstico de EGJOO tenfan un respuesta normal
y 3 tenfan una respuesta ausente y una alterada; de ellos
el 77% presentaba una apertura del esfinter esofdgico
inferior (ID-UEG) normal, lo que permitié excluir la
sospecha diagndstica de un trastorno obstructivo. De los
pacientes con diagndstico de acalasia, uno tenfa respues-
ta contrdctil limitrofe, y dos ausente pero con ID-UEG
disminuida, apoyando asi el diagnostico de acalasia. En la
totalidad de los pacientes con diagndstico previo de con-
tractilidad ausente y motilidad esofdgica inefectiva, se en-
contré una respuesta contrdctil igualmente ausente y un
ID-EUG disminuido en el EndoFLIP, lo que permitié
confirmar su diagndstico segtin la sospecha clinica.

Por lo tanto, podemos inferir que el método de Endo-
FLIP puede evolucionar a una tecnologfa disruptiva para
la evaluacién de la disfagia no obstructiva, que se puede
realizar junto con una VEDA, lo que conduce a una ma-
yor aceptacién del paciente.

Una de las principales limitaciones de este trabajo es
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que se trata de una serie de casos, por lo que las conclusio-
nes no son extrapolables al resto de la poblacidn.

Figura 1. Dispositivo de EndoFLIP, Mddulo de EndoFLIP
con sistema FLIP 1.0

16:04.07

Foto: Sector Neurogastroenterologia HCJSM.

Figura 2. Representacion grdfica del estudio EndoFLIP, a
la derecha médulo FLIP 1.0 con representacién 3D y sus
didmetros y a la izquierda médulo FLIP 2.0 con imagen
topogrdfica del esofago

Foto: Sector Neurogastroenterologia HCJSM.

Consentimiento para la publicacién. Se obtuvo el con-
sentimiento informado por escrito del paciente o su padre,
tutor o familiar, para la publicacién de los datos ylo imdge-
nes clinicas en beneficio de la ciencia.



Utilidad de la tecnologfa Flip en el diagndstico de pacientes con disfagia esofdgica: Serie de casos

Mauro Santana y col.

Propiedad intelectual. Los autores declaran que los datos,
las figuras y las tablas presentes en el manuscrito son origina-
les y se realizaron en sus instituciones pertenecientes.

Financiamiento. Los autores declaran que no hubo fuentes
de financiacion externas.

Conflicto de interés. Los autores declaran no tener conflic-
tos de interés en relacion con este articulo.

Aviso de derechos de autor

@ @ @ © 2024 Acta Gastroenteroldgica
‘@ ~ /\ Latinoamericana. Este es un articulo

de acceso abierto publicado bajo los
términos de la Licencia Creative Commons Attribution
(CC BY-NC-8A 4.0), la cual permite el uso, la distribucién
y la reproduccion de forma no comercial, siempre que se cite
al autor y la fuente original.

Cite este articulo como: Santana M, Gutierrez F,
Acquafresca C y col. Utilidad de la tecnologia Flip en el
diagndstico de pacientes con disfagia esofdgica: serie de
casos. Acta Gastroenterol Latinoam. 2024;54(4):311-
317. https:/ldoi.org/10.52787/agl.v54i4.448

Referencias

1. Philpott H, Garg M, Tomic D, Balasubramanian S, Sweis R.
Dysphagia: Thinking outside the box. World ] Gastroenterol
2017;23(38):6942-51.

2. Guzmdn M, Dulbecco M. Abordaje del paciente con disfagia. Acta
Gastroenterol Latinoam [Internet]. 2020;50:42-9. Disponible en:
hteps://www.actagastro.org/numeros-anteriores/2020/Vol-50-S3/
Vol5083-PDF02.pdf

3. Triggs J, Pandolfino J. Recent advances in dysphagia management.
F1000Res. 2019;8:F1000 Faculty Rev-1527. DOI: 10.12688/
f1000research.18900.1. PMID: 31508201; PMCID: PMC6719674.
Disponible en: http://dx.doi.org/10.12688/f1000research.18900.1

4. Roman S, Hebbard G, Jung KW, Katz P, Tutuian R, Wong R,
Wu], Yadlapati R, Sifrim D. Chicago Classification Update (v4.0):
Technical review on diagnostic criteria for distal esophageal spasm.
Neurogastroenterol Motil. 2021;33(5):e14119. DOI: 10.1111/
nmo.14119. Epub: 5 de marzo de 2021. PMID: 33666299.

5. Zerbib F, Omari T. Oesophageal dysphagia: Manifestations
and diagnosis. Nat Rev Gastroenterol Hepatol [Internet].
2015;12(6):322-31. Disponibleen: https://pubmed.ncbi.nlm.nih.
gov/25404278/

6. Roman S, Huot L, Zerbib F, Bruley Des Varannes S, Gource-
rol G, Coffin B, et al. High-resolution manometry improves the
diagnosis of esophageal motility disorders in patients with dys-
phagia: A randomized multicenter study. Am J Gastroenterol.
2016;111(3):372-80.

7. Ardila-Hani A, Ardila-Hani MC. “EndoFLIP En Trastornos Mo-
tores Funcionales del Eséfago.” NeuroGastroLATAM Reviews.
2022;6(2): 60-72. https://doi.org/10.24875/ngl.22000003

8. Hani A, Delgado Villarreal AF, Bejarano J, Meza D, Ramirez
R, Pinto M, et al. EndoFLIP: una nueva tecnologia. Rev
Colomb Gastroenterol [Internet]. 2021;36(2):227-40. Dis-
ponible en: https://revistagastrocol.com/index.php/rcg/arti-
cle/view/741

9. Gyawali CP, Carlson DA, Chen JW, Patel A, Wong R]J,
Yadlapati RH. ACG Clinical Guidelines: Clinical Use End-
oFLIP: una nueva tecnologia 237 of Esophageal Physiologic
Testing. Am ] Gastroenterol. 2020;115(9):1412-28. hteps://
doi.org/10.14309/ajg.0000000000000734

10. Olmos JA, Pandolfino JE, Piskorz MM, Zamora N, et al. Consenso

Latinoamericano de motilidad esofdgica. Acta Gastroenterol Lati-

noam. 2020;50(S3):8-87. https://doi.org/10.52787/chky2615

.Savarino E, di Pietro M, Bredenoord AJ, Carlson DA, Clarke

JO, Khan A, Vela MF, Yadlapati R, Pohl D, Pandolfino JE,

Roman S, Gyawali CP. Use of the Functional Lumen Im-

aging Probe in Clinical Esophagology. Am ] Gastroenterol.

2020 Nov;115(11):1786-1796. DOI: 10.14309/ajg.000000

0000000773

Valdovinos LR, Vela MI. Utilidad de la sonda de imagen luminal

funcional (Endoflip) en las enfermedades esofdgicas. Acta Gastro-

enterol Latinoam. 2020;50:79-87.

Bredenoord AJ, Fox M, Kahrilas PJ ez a/. Chicago classification

criteria of esophageal motility disorders defined in high resolu-

1

—

12.

13.

tion esophageal pressure topography. Neurogastroenterol Motil.
2012;24(Suppl 1): 57-65.

14.Hani A, et al. “Experiencia con Sonda Luminal Funcional En-
doluminal (EndoFLIP) En Hospital Universitario San Ignacio,
Bogotd, Colombia”. Rev Gastroenterol Perd. 2024;44(2):110-
6. https://doi.org/10.47892/rgp.2024.442.1679. Accessed 21
Oct. 2024

15. Carlson DA, Kahrilas PJ, Lin Z, Hirano I, Gonsalves N, Lis-
ternick Z, et al. Evaluation of Esophageal Motility Utilizing
the Functional Lumen Imaging Probe. Am ] Gastroenterol.

20163111(12):1726-35. DOI: 10.1038/2jg.2016.454

Acta Gastroenterol Latinoam 2024;54(4):311-317

» 317


https://www.neurogastrolatamreviews.com/frame_eng.php?id=137
https://revistagastrocol.com/index.php/rcg/article/view/741
https://revistagastrocol.com/index.php/rcg/article/view/741
https://doi.org/10.14309/ajg.0000000000000734
https://doi.org/10.14309/ajg.0000000000000734
https://doi.org/10.52787/chky2615
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33156096/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33156096/
https://revistagastroperu.com/index.php/rgp/article/view/1679
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27725650/
https://doi.org/10.52787/agl.v54i4.448
https://doi.org/10.52787/agl.v54i3.422
https://www.actagastro.org/numeros-anteriores/2020/Vol-50-S3/Vol50S3-PDF02.pdf
https://www.actagastro.org/numeros-anteriores/2020/Vol-50-S3/Vol50S3-PDF02.pdf
https://f1000research.com/articles/8-1527/v1
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33666299/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33666299/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25404278/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25404278/

318 4

¢ MANUSCRITO ORIGINAL

Hallazgos colonoscdépicos en pacientes con
test de sangre oculta en materia fecal positivo:

Estudio descriptivo

Edison Javier Moreira Granda

Susana Misino © - Diego Gariglio

Hospital General de Agudos Dr. Ignacio Pirovano.
Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Argentina.

Acta Gastroenterol Latinoam 2024;54(4):318-326

- Santiago Regnasco
. Barbara Chiussi

. Itati Guerrieri
. Emilia Sad

- Josefina Romero
- Herndn Bracone

Recibido: 18/10/2024 / Aceptado: 13/12/2024 / Publicado online el 30/12/2024 / https://doi.org/10.52787/agl.v54i4.443

Resumen

Introduccion. El cincer colorrectal es una de las neo-
plasias mds frecuentes y un grave problema de salud
pliblica global. En Argentina, en 2020, se registraron
15.605 nuevos casos de cdncer colorrectal y, en 2022,
7.217 muertes que representaron el 12% de todas las
muertes por tumores malignos. El Programa Nacional
de Prevencién y Deteccion Temprana del Ciancer Colo-
rrectal recomienda la realizacion bienal del test inmu-
noldgico de sangre oculta en materia fecal en personas de
50 a 75 afios que no presentan antecedentes personales o
Jfamiliares de cincer colorrectal, historia de enfermedad
inflamatoria intestinal, sintomas ni factores de riesgo
conocidos. Para los grupos de riesgo, se establecen eva-
luaciones especificas ajustadas a sus necesidades. El re-
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sultado positivo del test inmunoldgico de sangre oculta
en materia fecal requiere practicar una videocolonosco-
pta, la prucba mds sensible para la deteccion tempra-
na de neoplasias colorrectales. Objetivos. Evaluar la
tasa de TSOMF-I con resultado positivo. Describir el
porcentaje de pacientes que se realizan una VCC tras
un resultado de TSOMF-I positivo. Evaluar la tasa de
deteccion de adenomas y la prevalencia de CCR en pa-
cientes con TSOMF-I positivo. Materiales y métodos.
Andlisis retrospectivo mediante la revisidn de los datos
de individuos entre 50 y 75 aios de edad con test inmu-
noldgico de sangre oculta en materia fecal positivo y de
las videocolonoscopias realizadas en el Hospital Pirova-
no, Ciudad Auténoma de Buenos Aires, del 1° de enero
de 2020 al 1° de enero de 2024. Resultados. Se evalua-
ron 717 pacientes. En el 21,6% (n=155) el resultado
del test inmunoldgico de sangre oculta en materia fecal
fue positivo, pero solo el 42,6% (n=66) se realizd la
videocolonoscopia. Entre ellos, se encontraron hallazgos
en el 80% de los casos, principalmente pdlipos (36,4%),
hemorroides internas (34,8%), diverticulosis (18,1%) y
angiectasias (4,5%). La prevalencia de cdncer colorrec-
tal fue del 3% y la tasa de deteccion de adenomas del
33,3%. Conclusién. El estudio evidencié una alta pre-
valencia de lesiones colorrectales, incluyendo adenomas y
cdncer colorrectal, con cifras que se asemejan a las publi-
cadas por otros trabajos internacionales. Los resultados
obtenidos reflejan la eficacia del tamizaje mediante el
test inmunoldgico de sangre oculta en materia fecal para
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identificar lesiones colorrectales relevantes. Un hallazgo
clave fue que menos de la mitad de los pacientes con test
inmunoldgico de sangre oculta en materia fecal positivo
se realizaron una videocolonoscopia posterior, lo que in-
dica la existencia de barreras importantes en el acceso a
dicho estudio en nuestro medio y refuerza la necesidad
de implementar estrategias para aumentarlo. Estos ha-
llazgos son cruciales para optimizar los programas de ta-
mizaje de cancer colorrectal en Argentina, adaptindolos
a las necesidades de la poblacién local y mejorando los
resultados en salud piiblica.

Palabras claves. Neoplasias colorrectales, prueba de sangre
oculta en materia fecal, colonoscopia, tamizaje de cincer co-
lorrectal.

Colonoscopic Findings in Patients with
a Positive Fecal Occult Blood Test: A
Descriptive Study

Summary

Introduction. Colorectal cancer is one of the most fre-
quent neoplasms and a serious public health concern
worldwide. In 2020, in Argentina, 15,605 new cases
of colorectal cancer were registered and, in 2022, 7,217
deaths representing 12% of all deaths from malignant
tumors. The National Program for the Prevention and
Early Detection of Colorectal Cancer recommends that
people between 50 and 75 years of age with no personal
or family history of colorectal cancer, no history of in-
flammatory bowel disease, no suggestive symptoms, and
no known risk factors should undergo biennial immuno-
logical fecal occult blood test. For at-risk groups, specific
evaluations are performed based on their specific needs.
A positive result of the immunologic fecal occult blood
test requires a colonoscopy, the most sensitive test for ear-
ly detection. Aim. To assess the rate of TSOMF-I with
a positive result. To describe the percentage of patients
who undergo VCC after a positive TSOMF-I result. To
assess the adenoma detection rate and prevalence of CRC
in patients with TSOMF-I-positive. Materials and
methods. A retrospective analysis was perfomedr, in
which data were collected from individuals between
50 and 75 years of age with positive immunologic fecal
occult blood test and colonoscopies performed at Hospi-
tal Pirovano, Ciudad Auténoma de Buenos Aires, from
January 1, 2020 to January 1, 2024. Results. A rotal
of 717 patients were evaluated. A positive result on im-
munologic fecal occult blood test was observed in 21.6%
(n=155) of the cohort, but only 42.6% (n=66) under-

went colonoscopy. Findings were identified in 80% of
cases, predominantly polyps (36.4%), internal hemor-
rhoids (34.8%), diverticulosis (18.1%) and angiectasis
(4.5%). The prevalence of colorectal cancer was 3%,
with an adenoma detection rate of 33.3%. Conclusion.
This study showed a high prevalence of colorectal lesions,
including adenomas and colorectal cancer, with figures
that resemble those published by other international
studies. The results obtained reflect the efficacy of im-
munological fecal occult blood test screening to identify
relevant colorectal lesions. A key finding was that less
than half of the patients with positive immunological
Jaecal occult blood test underwent subsequent colonosco-
Py, which indicates the existence of important barriers to
access to this study in our setting and reinforces the need
to implement strategies to increase it. These findings are
crucial to optimize colorectal cancer screening programs
in Argentina, adapting them to the needs of the local
population and improving public health outcomes.

Keywords. Colorectal neoplasms, fecal occult blood test,
colonoscopy, colorectal cancer screening.

Abreviaturas

CCR: Cdncer colorrectal.

PNCCR: Programa Nacional de Prevencidn y Deteccion
Temprana del Cancer Colorrectal.

TSOMF-I: Test de sangre oculta en materia fecal - Inmu-
nolégico.

EII: Enfermedad inflamatoria intestinal.

VCC: Videocolonoscopia.

TSOMEF-Q: Test de sangre oculta en materia fecal - Quimico.
Hb: Hemoglobina.

TDA: Tasa de deteccion de adenomas.

LNA: Lesion neopldsica avanzada.

VPP: Valor predictivo positivo.

VPN: Valor predictivo negativo.

SIGEHOS: Sistema Informdtico de Gestion Hospitalaria.

LST: Laterally spreading tumors (Lesiones de extensidn
lateral).

Introduccion

El cdncer colorrectal (CCR) es uno de los tumores
malignos mds frecuentes y representa un problema de sa-
lud publica a nivel mundial. Para el afio 2020 se estimé
en Argentina una incidencia de 15.605 nuevos casos de
CCR, siendo la segunda causa de cdncer para ambos sexos
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por debajo del cdncer de mama en mujeres y el cdncer de
prostata en hombres. Durante el ano 2022 se registraron
en Argentina 7.217 defunciones por CCR, siendo la se-
gunda causa de muerte por cdncer en nuestro pais, lo que
representd el 12,12% del total de muertes por tumores
malignos.'

El Programa Nacional de Prevencién y Deteccién
Temprana del Cdncer Colorrectal (PNCCR) se dirige
a dos grupos: por un lado, recomienda la realizacién
del test inmunoldgico de sangre oculta en materia fecal
(TSOMF-I) de forma bienal a hombres y mujeres entre
50 y 75 afos que no presentan antecedentes personales o
familiares de CCR, historia de enfermedad inflamatoria
intestinal (EII), sintomas ni factores de riesgo conocidos.
Por otro lado, aconseja a las personas con riesgo incre-
mentado (con antecedentes familiares y/o personales) la
evaluacién con videocolonoscopfa (VCC) a fin de deter-
minar los pasos a seguir en cada caso.?

Existen dos tipos de test de sangre oculta en materia
fecal: los quimicos (TSOMF-Q) y los inmunoldgicos o
inmunoquimicos (TSOME-I).

Los TSOMF-Q (prueba de guayaco) son eficaces para
reducir la mortalidad y la incidencia del CCR pero tienen
numerosos inconvenientes, entre los que destacan su baja
sensibilidad para la deteccién de CCR precoz y adenomas
avanzados, por lo que no se recomienda su uso.?

Las pruebas inmunoquimicas se basan en una reac-
cién antigeno-anticuerpo (ELISA, aglutinacién de par-
ticulas de ldtex sensibilizadas, inmunocromatografia)
que detecta solamente (Hb) fecal humana, sin requerir
de restricciones dietéticas o farmacoldgicas, lo que fa-
cilita su aceptacién. Como ventaja adicional, son poco
sensibles a los sangrados de origen gastrointestinal alto,
ya que la hemoglobina que proviene del tracto digesti-
vo superior por lo general se encuentra desnaturaliza-
da y los epitopos reconocibles por los anticuerpos son
destruidos. A diferencia de las pruebas quimicas, que
necesitan multiples muestras para aumentar la proba-
bilidad de detectar sangrados intermitentes o minimos,
las inmunoquimicas son mds precisas en cada medicién
individual. A su vez, pueden ser automatizadas, lo que
mejora la eficiencia del andlisis y minimiza la posibili-
dad de errores manuales. Para el tamizaje del CCR en
la poblacién general se establece como estrategia mds
apropiada el TSOMEF-I. Este método de pesquisa ha
demostrado una reduccién de la incidencia y morta-
lidad por CCR en estudios controlados y randomiza-
dos, y es una de las estrategias de pesquisa considerada
costo-efectiva para la poblacién entre 50 y 75 afios. En
el caso de que el TSOMF-I sea positivo, el paciente
debe ser derivado para una VCC complementaria, ase-
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gurando la accesibilidad y la calidad del estudio. Si en
la VCC hay hallazgos patolégicos, se hard tratamiento
y seguimiento individualizado de acuerdo a las norma-
tivas vigentes.’

Estos tests pueden ser cualitativos o cuantitativos.
En los primeros, la lectura se lleva a cabo en 5 minutos
utilizando tiras reactivas impregnadas de anticuerpos
contra la Hb. El gran avance en el desarrollo de los
TSOME-I ha llegado con el desarrollo de equipos que
permiten cuantificar la cantidad de Hb fecal, el punto
de corte puede variar dependiendo del fabricante o las
guias clinicas locales. Generalmente, se establece en un
rango que suele estar entre 50 y 100 ng/mL de buffer.
El andlisis automatizado es fiable, preciso y permite
procesar hasta 50 muestras en una hora, lo que los hace
ideales para el cribado de base poblacional. Ademds,
los tests inmunoldgicos detectan cantidades de Hb fe-
cal 7 a 15 veces inferiores a las detectadas por los tests
quimicos, lo que ha mejorado de forma significativa la
sensibilidad para el diagnéstico de CCR y adenomas
avanzados.’

La deteccién anual o cada dos afios (segin la gufa uti-
lizada en cada pais) de sangre oculta en heces es la es-
trategia mds extendida para el cribado poblacional del
CCR. Esto se debe fundamentalmente a que es la tnica
estrategia que ha demostrado su eficacia para reducir de
forma significativa la mortalidad y la incidencia de esta
enfermedad.”

En muchos pacientes con TSOMF positivo la VCC
no detecta una causa probable de hemorragia gastrointes-
tinal baja, por lo que la posibilidad de que se pase por alto
una neoplasia es una preocupacién comun. Para reducir
el riesgo de un futuro cdncer de intervalo, es importante
comprender si la ausencia de neoplasia avanzada se debe
a un TSOMEF falso positivo 0 a una VCC falsa negativa.
Si bien un TSOMF con un presunto falso positivo como
resultado puede estar relacionado con la presencia de una
afeccién hemorrdgica benigna del colon, como las hemo-
rroides, también puede reflejar una neoplasia no detec-
tada en la VCC. Histéricamente, la tasa de errores para
la neoplasia de colon se ha estimado en un 15% para los
adenomas mayores de 5 mm y en un 8% para los mayo-
res de 10 mm. A pesar de las mejoras en la calidad de las
imdgenes de VCC en las tltimas dos décadas, las tasas de
pérdida de pélipos siguen siendo del 13% en general y del
1,6% para lesiones mayores de 10 mm.*

Un estudio evalué los hallazgos de la VCC realizada
después de un TSOMF positivo. Los autores incluyeron
todos los tipos y tamanos de adenomas, asi como el CCR
como resultado positivo de la VCC. Encontraron una in-
cidencia de CCR del 0,4% entre 3 y 6 afios después de
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una VCC negativa. Varios ensayos controlados aleatori-
zados han investigado la eficacia del TSOMF versus la
VCC para detectar neoplasia colorrectal, pero arrojaron
resultados poco concluyentes y controvertidos. La VCCy
el TSOMEF-I son los dos métodos de deteccién de CCR
mds utilizados en todo el mundo.

La VCC se considera la prueba mds sensible para la
deteccién temprana de neoplasias colorrectales. Sin em-
bargo, este tipo de prueba invasiva conlleva un aumento
significativo en los costos, asi como varios desafios adi-
cionales. Entre estos se incluyen la reticencia de algunos
pacientes a someterse al estudio, los riesgos de eventos
adversos y la necesidad de una preparacién intestinal
adecuada. Estos factores combinados contribuyen a ta-
sas de participacién relativamente bajas en programas
de deteccién basados en VCC. En comparacién con la
VCC, el TSOMEF tiene un desempefio tinico mds pobre
para la deteccién de neoplasias, pero tasas de participa-
cién mds altas.”

La tasa de deteccién de adenomas (TDA) deberia utili-
zarse como una medida de calidad en las VCC de tamizaje
o diagndsticas en pacientes de 50 afios 0 mds. Se recomien-
da alcanzar una tasa de deteccién de adenoma general de
> 25% (mujeres 20-25% y hombres 25-30%). No se es-
tablece un objetivo estdndar. La TDA de pacientes que se
realizan VCC luego de un TSOME-I positivo tiene valores
mds elevados que la VCC como primer método de tami-
zaje. En el estudio COLONPREYV, de andlisis transversal
post hoc, realizado en la primera ronda de TSOMEF-I, de
junio de 2009 a junio de 2011, este valor se establecié en
45% para un TSOME-I con punto de corte de 15 mg/g
en heces o 75 ng/ml en buffer. Este pardmetro atin no ha
sido evaluado para determinar CCR de intervalo y muerte
por cdncer. Existen diferentes predictores de la TDA como
son la edad, el tiempo de retirada empleado, la limpieza
colénica y la historia personal de adenomas.®

Objetivos

- Evaluar la tasa de TSOMEF-I con resultado positivo.

- Describir el porcentaje de pacientes que se realizan
una VCC tras un resultado de TSOMF-I positivo.

- Evaluar la tasa de deteccién de adenomas y la pre-

valencia de CCR en pacientes con TSOME-I positivo.

Material y métodos

Se realizé un estudio descriptivo, transversal, me-
diante la revisién retrospectiva de datos de pacientes con
TSOMEF-I y VCC realizados en el Hospital Pirovano,
Ciudad Auténoma de Buenos Aires (CABA), del 1° de
enero de 2020 al 1° de enero de 2024.

Se recolectaron datos de pacientes entre 50 y 75 afios,

de ambos sexos biolégicos. Los TSOME-I se realizaron
mediante la prueba rdpida MONTEBIO FOB en tira
para detectar Hb en muestras de materia fecal. Las VCC
se llevaron a cabo utilizando equipos Pentax epk-i7010
y Sonoscape HD-500. Fueron realizadas por médicos de
planta del Servicio de Endoscopia y por residentes en
formacién supervisados por médicos de planta. Los da-
tos recolectados provienen de informes del Servicio de
Laboratorio Clinico, Servicio de Anatomia Patoldgica,
Unidad de Gastroenterologia y Seccién de Endoscopia
Digestiva del Hospital Pirovano, asi como de los archi-
vos del Sistema Informdtico de Gestién Hospitalaria (SI-

GEHOS) de CABA.

Criterios de inclusién

Pacientes entre 50 y 75 afos de edad con TSOMF-I
positivo realizado en el Hospital Pirovano del 1° de ene-
ro de 2020 al 1° de enero del afo 2024, por screening

de CCR.

Criterios de exclusién

Se consideraron criterios de exclusién las VCC in-
completas o con preparacién inadecuada, definidas por
una puntuacién en la Clasificacién de Boston < 6 pun-
tos o con segmentos individuales < 2 puntos. También
se excluyeron pacientes con TSOMEF-I o VCC realiza-
dos en otras instituciones, aquellos con antecedentes de
VCC previa de menos de 10 afios, signos o sintomas
de hemorragia digestiva, EII, antecedentes personales o
familiares de CCR o diagndstico previo de neoplasias
gastrointestinales.

Variables

Las variables del estudio incluyen datos demograficos
(edad y sexo), nimero de TSOME-I solicitados y sus re-
sultados (positivos o negativos), realizacién de VCC en
casos de TSOME-I positivo y descripcién de los hallazgos
(ubicacién anatémica, tipo, tamafio e histologia de las le-
siones observadas).

Aspectos éticos y regulatorios

El estudio fue aprobado por el CODEI (Comité de
Docencia e Investigacién) y el CEI (Comité de Etica
e Investigacién) del Hospital Pirovano. Ademds, fue
cargado en la Plataforma de Registro Informatizado de
Investigaciones en Salud de la Ciudad de Buenos Aires
(PRIISA.BA). El estudio respeté la Declaracién de Hel-
sinki y se adhirié a las normativas éticas y regulatorias
vigentes, incluyendo la Ley N.° 3301/2009 sobre Pro-
teccién de Derechos de Sujetos en Investigaciones en
Salud y las resoluciones relevantes (Resolucién N.° 595/
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MSGC/2014, Resolucién N.© 1480/2011, y Resolucién
N.° 1533/MSGC/2019).

La confidencialidad de los datos se aseguré segtin la
Ley N.© 25326 y la Ley N.© 3301/09 para garantizar que
la informacién obtenida se utilice nicamente para los fi-
nes establecidos y proteger la identidad de los participan-
tes mediante técnicas de disociacidn.

Resultados

Se analizaron un total de 895 muestras de TSOMF-I,
de las cuales 717 cumplieron con los criterios de elegibili-
dad. De estas, el 21,6% (n=155) resultaron positivas y el
78,4% (n=562) negativas (Figura 1).

La poblacién estudiada con TSOME-I positivo du-
rante este periodo incluyé 155 pacientes, de los cuales el
59% (n=92) fueron mujeres y el 41% (n=63) hombres.
La edad mostré una mediana de 59 afios (50 a 75). La
distribucién de la edad fue asimétrica a la derecha, lo que
indica que hubo mds pacientes con edades inferiores que
mayores en relacién al promedio (Figura 2).

Figura 1. Flujograma de participantes
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n=717
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v -
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Figura 2. Distribucion de la edad de pacientes con TSOMF-I positivo
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De los 155 pacientes con TSOMEF-I positivo, solo
el 42,6% (n=66) se realizaron a una VCC. En estos
pacientes, la VCC revelé hallazgos en el 80% (n=53).
Entre las lesiones identificadas se destacaron pélipos
en el 36,4% (n=24), hemorroides internas en el 34,9%
(n=23), diverticulosis en el 18,2% (n=12), angiectasias
en el 4,6% (n=3), lesiones de extensién lateral (LST)
en el 3% (n=2) y lesiones de aspecto neoproliferativo
en el 3% (n=2). No se encontraron hallazgos en el 20%
(n=13) de los pacientes (Tabla 1).

El total de hallazgos supera el ndmero de pacientes,
ya que algunos individuos presentaron multiples tipos
de lesiones.

Se identificaron 28 lesiones macroscépicas sugestivas
de neoplasia. Se documenté detalladamente la morfo-

3224 Acta Gastroenterol Latinoam 2024;54(4):318-326

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes con TSOMF-I positivo

EDAD* 59 afios (50-75)
Femenino 59% (n=92)
SEXO .
Masculino 41% (n=63)
i+ 0, —
VCC P05|tlya 80% (n=53)
Negativa 20% (n=13)
HALLAZGOS Angiectasias 4,6% (n=3)
Diverticulosis 18,2% (n=12)
Hemorroides internas 34,9% (n=23)
Lesion de aspecto neoproliferativo 3% (n=2)
Lesion de extension lateral 3% (n=2)
Pdlipos 36,4% (n=24)
*Mediana.
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logfa y el tamafo de cada lesién. Cuando fue posible
realizar la reseccidn, las muestras fueron enviadas para
andlisis anatomopatoldgico. En las lesiones neopldsicas
avanzadas (LNA se optd por realizar biopsias y aplicar

tatuaje endoscépico en lugar de proceder con reseccio-
nes completas. Esta estrategia permitié obtener un diag-
néstico preciso y evaluar la extensién de la lesién antes
de considerar una reseccién definitiva (Tabla 2).

Tabla 2. Distribucion de lesiones sugestivas de neoplasia en VCC

Ubicacion
Ciego Colon Colon Colon Sigma Recto
ascendente transverso descendente

Tipo de lesion
Lesion de aspecto neoproliferativo 3,5% (n=1) 3,5% (n=1)
Lesion de extension lateral 3,5% (n=1) 3,5% (n=1)
Pdlipo plano 3,5% (n=1)
Polipo sésil 25% (n=7) 3,5% (n=1) 21,4% (n=6) 3,5% (n=1) 21,4% (n=6) 3,5% (n=1)
Pdlipo pediculado 3,5% (n=1)
Anatomia patoldgica
Adenocarcinoma 3,5% (n=1) 3,5% (n=1)
Adenoma tubular 14,2% (n=4) 25% (n=7) 3,5% (n=1) 7,1% (n=2)
Adenoma aserrado con displasia
de alto grado 3,5% (n=1) 3,5% (n=1)
Adenoma aserrado con displasia
de bajo grado 3,5% (n=1) 3,5% (n=1) 14,2% (n=4)
Pdlipo hiperplasico 3,5% (n=1) 7,1% (n=2) 3,5% (n=1)
Tamafio

4 mm 3,5% (n=1)

5mm 3,5% (n=1) 3,5% (n=1) 3,5% (n=1)

6 mm 3,5% (n=1) 10,7% (n=3) 3,5% (n=1)

7 mm 7,1% (n=2) 7,1% (n=2) 3,5% (n=1) 3,5% (n=1)

8 mm 3,5% (n=1) 3,5% (n=1) 10,7% (n=3)
10 mm 3,5% (n=1) 7,1% (n=2) 3,5% (n=1)
12 mm 3,5% (n=1)
20 mm 3,5% (n=1) 3,5% (n=1)
30 mm 3,5% (n=1)

La distribucién de las lesiones colorrectales observa-
da en este estudio revelé predominio de pdlipos sésiles,
principalmente en el ciego 25% (n=7), colon transverso
21,4% (n=6) y sigma 21,4% (n=0), lo que representa el
78,6% del total de las lesiones identificadas. Las lesiones
con caracteristicas neoproliferativas y las LST se detecta-
ron en el colon ascendente y sigma, respectivamente, cada

una con un caso, lo que equivale al 7,1% del total para
cada tipo. Los pélipos planos se localizaron exclusivamen-
te en el colon transverso, con un caso (3,6%), mientras
que un pélipo pediculado fue hallado en el sigma (3,6%).

El andlisis anatomopatolégico mostré que los adeno-
mas tubulares fueron los mds comunes y constituyeron
el 50% del total de las lesiones, con mayor frecuencia en
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el colon transverso (n=7) y el ciego (n=4). Los adeno-
carcinomas representaron el 7,1% del total, distribuidos
equitativamente entre el colon ascendente y el sigma. Los
adenomas aserrados con displasia de alto y bajo grado su-
maron 3 casos (10,7%) y 6 casos (21,4%) respectivamen-
te, presentes en varios segmentos del colon. Los pélipos
hiperpldsicos constituyeron el 14,3% del total, con 4 ca-
sos identificados en el ciego, sigma y recto.

En cuanto al tamafo, las lesiones variaron entre 4 mm
y 30 mm. Las mds comunes fueron las de 7 mm, con
6 casos (21,4%), seguidas por las de 6 mm y 8 mm, am-
bas con 5 casos (17,9%). Las lesiones mayores, como las
de 10 mm, se observaron en 4 casos (14,3%).

Entre los hallazgos adicionales se identificaron hemo-
rroides internas, diverticulosis y angiectasias. Estas, junto
con las VCC negativas, representaron el 60,6% (n=38) de
las lesiones, sin relacién con el tamizaje de CCR. Es im-
portante destacar que no se reportaron eventos adversos
durante la realizacién de las VCC.

Discusién

El presente estudio demuestra que la precisién diag-
néstica del TSOMF-I en nuestro contexto es compara-
ble a los estdndares internacionales para la deteccién de
CCR. La alta frecuencia de solicitudes del TSOMF-I en
relacién con la VCC de vigilancia indica que los méto-
dos no invasivos son preferidos por los pacientes para
el cribado. Sin embargo, el acceso a la VCC luego de
un TSOME-I positivo es bajo, lo que estd influenciado
por multiples factores como barreras econémicas, socia-
les y culturales, ademds de las demoras administrativas
en la programacién de las citas. Estos aspectos deben
ser cuidadosamente considerados para optimizar la pla-
nificacién y ejecucidn de los programas de tamizaje de
CCR a fin de maximizar su eficacia y garantizar su ac-
cesibilidad.

En Argentina, los estudios sobre programas de ras-
treo poblacional de CCR son limitados. En 1999 Fer-
ndndez y col. llevaron a cabo un estudio prospectivo
en 332 pacientes con riesgo promedio de CCR a los
que se le realizé un TSOMF-Q. Los tests fueron positi-
vos en el 5,4% de los pacientes y el 77,8% accedieron
a una VCC.? Por su parte, Vietto y col., en un and-
lisis de 5.816 pacientes de un plan de salud privado,
encontraron una prevalencia de TSOMEF-Q positivo
del 25%, con una tasa del 53% de estudios colénicos
realizados."

Un estudio retrospectivo financiado por el Instituto
Nacional del Cdncer, llevado a cabo entre 2015 y 2019
en barrios carenciados de Neuquén, incluyé 11.189
TSOME-I, de los cuales el 23,1% resultaron positivos. La
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participacién promedio de la poblacién objetivo fue del
6,52%. De los pacientes con TSOME-I positivo, solo el
24,1% se sometié a VCC; identificaron CCR en el 3,7%
y pélipos en el 35%. Los resultados fueron normales en el
61,3%. La histologia de los pélipos incluyé adenoma tu-
bular (49%), hiperpldsico (21,3%), tubulovelloso (20%),
aserrado (7,2%) y otros (2,5%)."!

En 2020, un estudio realizado en el Hospital Ale-
mdn de CABA incluy6 300 pacientes, de los cuales
273 (91%) completaron el TSOMF-I y la VCC. La
edad promedio fue de 56,9 afios (40-85 afios) y el
54% eran hombres. Los hallazgos incluyeron ade-
nomas de bajo riesgo en 53 pacientes (19%), ade-
nomas aserrados sésiles en 18 (6,59%) y LNA en 21
(7,7%). Solo 4 pacientes (1,5%) fueron diagnostica-
dos con CCR. Para LNA, la precisién diagndstica del
TSOMEF-I en una tnica ronda mostré una sensibili-
dad del 30%, especificidad del 84%, VPP del 13% y
VPN del 94%. En adenomas de bajo riesgo, la sen-
sibilidad fue del 13%, especificidad del 84%, VPP
del 17% y VPN del 79%. Para adenomas aserrados
sésiles, se report6 una sensibilidad del 16,7%, especi-
ficidad del 87%, VPP del 11% y VPN del 91%. En
cuanto al CCR, la sensibilidad fue del 75%, especifi-
cidad del 83%, VPP del 6% y VPN del 99%. No se
registraron complicaciones posteriores a los procedi-
mientos.'?

En pafses limitrofes como Uruguay' y Brasil,™ los
estudios sobre TSOMEF-I reportan resultados positivos
en proporciones similares a las observadas en nuestra
poblacién.

La calidad de la VCC es crucial para detectar le-
siones en pacientes con TSOMEF-I positivo. La efi-
cacia diagndstica y terapéutica depende de factores
como la experiencia del endoscopista, la calidad de la
preparacién colénica y la técnica utilizada. Aunque
este estudio no incluyé variables especificas como el
tiempo de VCC o la tasa de intubacién cecal, los
indicadores de calidad considerados, como la tasa de
deteccién de pdlipos (39,39%) y la TDA (33,33%),
cumplen con el estdndar minimo recomendado
(2 25%) y se alinean con los valores del PNCCR
(19-40%). Sin embargo, no se alcanzé la TDA del
45% reportada en el estudio COLONPREYV para pa-
cientes con TSOME-I positivo.

La proporcién de pacientes con CCR y TSOMEF-I
positivo fue del 3%, dentro del rango aceptable del PNC-
CR (2-9%). Esta diferencia con estudios de mayor rendi-
miento puede deberse al uso de equipos de tltima genera-
cién que incorporan inteligencia artificial, una tecnologfa
ain no disponible en nuestra prdctica. Adicionalmente,
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la experiencia del endoscopista es un factor determinante
si se considera que muchos de los procedimientos fueron
realizados por residentes en formacién bajo la supervisién
de médicos de planta, lo que podria influir en los resulta-
dos obtenidos.

Conclusiones

El estudio evalué la relacién entre el TSOMF-I po-
sitivo y los hallazgos en la VCC, y destacé una alta pre-
valencia de lesiones colorrectales, incluyendo, adenomas
y CCR, con cifras que se alinean con las publicadas por
otros trabajos internacionales. Los resultados obtenidos
reflejan la eficacia del tamizaje mediante el TSOMEF-
I para identificar lesiones colorrectales relevantes, pero
también ponen en evidencia la necesidad de mejora en la
calidad de las VCC y en la incorporacién de tecnologfas
mds avanzadas.

Un hallazgo clave fue que menos de la mitad de los pa-
cientes con TSOME-I positivo realizaron una VCC pos-
terior, lo que indica la existencia de barreras importan-
tes en el acceso a dicho estudio en nuestro medio, como
demoras administrativas, limitaciones econdmicas y una
baja adherencia de los pacientes a estudios invasivos. Este
dato refuerza la necesidad de implementar estrategias que
aumenten el acceso a la VCC, incluyendo la educacién de
los pacientes y la optimizacién de los sistemas de salud.
Estos hallazgos son cruciales para optimizar los programas
de tamizaje de cdncer colorrectal en Argentina, adaptdn-
dolos a las necesidades de la poblacién local y mejorando
los resultados en salud puablica. Los hallazgos destacan a
su vez la importancia de generar estadisticas locales para
disenar programas de deteccién mds efectivos, y garanti-
zar un mayor impacto clinico en la prevencién y manejo

del CCR.
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Resumen

Introduccion. El test de aire espirado es la herramienta mds
utilizada en la actualidad para el diagndstico del sobrecre-
cimiento bacteriano de intestino delgado. La popularidad
en ascenso de esta condicion clinica ha determinado un in-
cremento en la realizacion del test. Sin embargo, persisten
inquietudes sobre su implementacion, incluido el grado de

Correspondencia: Sofia Navar
Correo electrénico: sofamnavar@gmail.com

adherencia a las guias internacionales con respecto a la me-
todologia utilizada, la interpretacion diagndstica y la confec-
cion de los informes. Objetivo. Evaluar la metodologia, la
calidad de los informes y la precision diagndstica de los rest de
aire espirado para sobrecrecimiento bacteriano de intestino
delgado en Argentina, basdndonos en las guias internaciona-
les. Material y métodos. Se realizd un estudio observacional
multicéntrico que incluyd 210 informes de test de aire espira-
do de 8 centros de diferentes regiones geogrificas de la Argen-
tina. Se evalud la metodologia utilizada para la realizacion
de los test y la calidad de los informes en base a 13 criterios
predefinidos. Ademds se analizé la precision diagndstica entre
los resultados consignados por los centros y la interpretacion de
un experto basado en las guias internacionales. Resultados.
Se observd alta heterogeneidad en la metodologia utilizada y
baja adherencia a las guias internacionales. El 89% de los es-
tudios evaluados midid sinicamente hidrogeno, mientras que
el 11% incluyd también cambiar por metano. Los intervalos
combinados se usaron en el 53% de los casos, y solo el 19%
alcanzd 180 minutos de extension, con casi un 20% de es-
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tudios incompletos. Solo el 10% especific puntos de corte,
de los cuales apenas un 4% se alined con las guias actuales.
La precision diagndstica fue del 87% para sobrecrecimiento
bacteriano de intestino delgado y 73% para sobrecrecimiento
metanogénico intestinal, y se cumplieron en promedio 5 de los
13 criterios de calidad. Conclusiones. Este estudio destaca la
necesidad de unificar la metodologia empleada en el test de
aire espirado y promover una mayor adberencia a las guias
internacionales. Es necesario fomentar acciones para optimi-
zar la calidad de los informes, homogeneizar la metodologia
y aumentar la precision diagndstica de sobrecrecimiento bac-
teriano en Argentina.

Palabras claves. Sobrecrecimiento bacteriano de intestino
delgado, test de aire espirado, metodologia diagnéstica, ad-
herencia a guias, calidad de informes.

Between Guidelines and Gases: A Mul-
ticenter Evaluation of the Methodolo-
gy, Diagnostic Accuracy and Quality of
Hydrogen and Methane Breath Tests in
Argentina

Summary

Introduction. The breath test is currently the most widely
used tool for diagnosing small intestinal bacterial overgrowth.
The rising prevalence of this condition has led to increased
test utilization. However, concerns remain regarding its im-
plementation, including adherence to international guidelines
related to methodology, diagnostic interpretation, and report
quality. Aim. To assess the methodology, report quality, and
diagnostic accuracy of breath tests for small intestinal bacterial
overgrowth in Argentina, based on international guidelines.
Material and methods. A multicenter observational study
included 210 breath test reports from 8 centers across differ-
ent geographic regions of Argentina. The methodology used for
test performance and report quality was evaluated based on
13 predefined criteria. Additionally, the concordance between
the diagnoses reported by centers and those determined by an
expert based on international guidelines was analyzed. Re-
sults. Significant heterogeneity in methodology and low ad-
herence to international guidelines were observed. Among the
studies, 89% measured only H,, while 11% included CH,.
Combined sampling intervals were used in 53%, and only
19% reached 180 minutes, with nearly 20% classified as in-
complete: only 10% specified diagnostic thresholds, and just
4% aligned with current guidelines. Diagnostic concordance
was 87% for small intestinal bacterial overgrowth and 73%
Jor intestinal methanogen overgrowth, with an average of 5
out of 13 quality criteria met. Conclusions. This study un-
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derscores the need to standardize breath test methodology and
enhance adherence to international guidelines. Efforts should
Jocus on improving report quality, unifying methodology, and
increasing diagnostic accuracy for small intestinal bacterial
overgrowth in Argentina.

Keywords. Small intestinal bacterial overgrowth, breath test,
diagnostic methodology, guideline adherence, report qualiry.

Abreviaturas

SIBO: Sobrecrecimiento bacteriano del intestino delgado.
TAE: Test de aire espirado.

H : Hidrdrgeno

CH : Metano.

IMO: Sobrecrecimiento metanogénico intestinal.

GRADE: Grading of Recommendations, Assessment, Devel-
opment, and Evaluation.

Introduccion

El sobrecrecimiento bacteriano del intestino delga-
do (SIBO) se caracteriza por una proliferacién anormal
de bacterias en esta regién del tracto gastrointestinal.
Esta condicién se ha asociado con una amplia varie-
dad de manifestaciones clinicas, tanto gastrointestinales
como extraintestinales. Entre los sintomas gastrointes-
tinales destacan la distensién abdominal, flatulencias,
dolor abdominal, diarrea y/o constipacidn, los cuales
son motivo de consulta frecuentes en la prdctica clinica
diaria.'"'

tinales se han descrito cefalea, fatiga, niebla mental e
15-17

Por otro lado, entre los sintomas extraintes-

insomnio, entre otros.
El cultivo de aspirado de liquido duodenal o ye-
yunal continta siendo el patrén de oro para su diag-
néstico. Sin embargo, este método presenta varias li-
mitaciones. Por un lado, se trata de un procedimiento
invasivo y costoso ya que requiere la realizacién de una
endoscopia para la obtencién de la muestra. Por otro
lado existe controversia sobre el punto de corte para
definir un cultivo como positivo, variando el umbral
entre 210° UFC/mL y > 103 UFC/mL dependiendo
de la bibliografia consultada.'® Por dltimo, la recolec-
cién de un aspirado de intestino delgado es susceptible
a contaminacién de la muestra por su paso a través de la
via oral, otra limitacién inherente al método."®2
Dado que el cultivo de aspirado yeyunal es costoso,
invasivo y técnicamente exigente, el test de aire espira-
do (TAE) se ha convertido en la herramienta mds uti-
lizada en la prdctica clinica. Este método consiste en la
medicién de las concentraciones de hidrégeno (H)) y
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metano (CH,) en el aire espirado. Luego de la ingesta
de un sustrato hidrocarbonado, los microorganismos de
la flora intestinal fermentan el sustrato, produciendo
gases que difunden a través de la mucosa gastrointes-
tinal hacia la circulacién portal. Estos gases, tras pa-
sar por la circulacién pulmonar, se eliminan a través
del aire espirado. Durante el estudio, el paciente rea-
liza espiraciones de forma sucesiva a intervalos fijos de
tiempo y durante un periodo de extensién predefinido,
permitiendo registrar los valores de H, y CH, para su
posterior andlisis e interpretacién.'®20-2227-57

Recientemente, se ha introducido el término sobre-
crecimiento metanogénico intestinal para describir el in-
cremento en la produccién de gas metano en el intesti-
no, diferencidindolo del sobrecrecimiento bacteriano del
intestino delgado. Esta distincién resulta mds precisa, ya
que los microorganismos responsables de la produccién
de metano no son bacterias, sino arqueas, pertenecientes a
un reino completamente diferente. Ademds, SIBO e IMO
presentan diferencias significativas en su fenotipo clinico,
los puntos de corte utilizados para su diagndstico y las op-
ciones de tratamiento antibiético recomendadas.?*#!

La precisién diagndstica del Test de Aire Espirado
(TAE) depende en gran medida de la adherencia a las
gufas internacionales, que establecen pautas sobre as-
pectos como la preparacién del paciente, el sustrato em-
pleado, los intervalos de medicidn, los puntos de corte y
la interpretacién de los resultados entre otros. Para este
estudio, se utilizaron las gufas americanas 2017/2020
como referencia, estas gufas han sido desarrolladas si-
guiendo el sistema GRADE (Grading of Recommenda-
tions, Assessment, Development, and Evaluation), lo que
asegura un enfoque basado en evidencia de alta calidad
y permite reducir la variabilidad diagndstica.

La ausencia de criterios uniformes en la implemen-
taciéon del TAE dentro de la prictica clinica genera dis-
paridades diagnésticas y limita la comparabilidad entre
estudios. Hasta el momento, no se cuenta con informa-
cién especifica sobre las caracteristicas metodolégicas
de los TAE realizados en nuestro medio.

El presente estudio se propuso evaluar la metodologia
de realizacién, la calidad de los informes y la precisién diag-
néstica de los TAE en centros de Argentina, con énfasis en
la heterogeneidad de la prictica y la adherencia a las gufas.

Material y métodos
Disefio de estudio y Poblacién

En este estudio observacional multicéntrico se con-
tactaron 8 centros especializados en gastroenterologia de
diferentes regiones geogrdficas de la Argentina que reali-

zaran test de aire espirado para SIBO/IMO. Los centros
seleccionados debfan contar con al menos dos afios de ex-
periencia en la realizacién del test y con informes interpre-
tados exclusivamente por gastroenterdélogos. Se analizaron
informes consecutivos de test de SIBO/IMO en pacientes
adultos (> 18 anos) realizados entre abril y julio de 2024.

Variables y andlisis estadistico

Los datos de los informes fueron enmascarados previa-
mente por un investigador para garantizar una evaluacién
e interpretacién ciega por parte de un experto en el tema.

Metodologia utilizada en los test y adherencia a guias

La metodologia de los test se evalué en base a los
lineamientos y recomendaciones de las gufas interna-
cionales vigentes.”>?"** Se consideraron aspectos clave
como: la preparacién previa al estudio, el tipo y la dosis
de sustrato, los intervalos de tiempo entre las tomas de
muestra, los gases medidos, la duracién del test y los
puntos de corte utilizados. Para cada aspecto se calculé
el porcentaje de adherencia. Los puntos de corte sugeri-
dos por las gufas se encuentran en la Tabla 1.

Precisiéon diagnéstica de los informes

Para evaluar la precisién diagndstica, un experto ciego
a los resultados de los informes y baséndose en los pun-
tos de corte fijados por las gufas americanas consigné un
resultado de SIBO e IMO para los valores de hidrége-
no y metano previamente enmascarados. Este resultado
se compard con los resultados originales y se calculé el
porcentaje de aciertos diagndsticos. Se optd por utilizar
las gufas americanas como referencia diagndstica debi-
do a la precisién de sus puntos de corte para hidrégeno
(H,> 20 ppm) y metano (CH, > 10 ppm), lo que favore-
ce la estandarizacién y la consistencia en la interpretacién
de los resultados.

Calidad de los informes
Criterios de calidad

Para este estudio, se convocd a un panel de expertos
en la materia, quienes elaboraron un listado de 13 criterios
esenciales que debian estar presentes en un informe para ser
considerado de calidad. Estos criterios incluyeron la presen-
cia de informacién sobre el tipo de equipo utilizado, el mo-
tivo del estudio y datos relacionados con el cumplimiento
de la dieta y preparacién previa del paciente. También se
considerdé importante la especificacién del tipo y la dosis
del sustrato empleado, la consignacién de valores basales
altos, intervalos de toma de muestra, la extensién total del
test y datos del profesional médico responsable del estudio.
Los criterios de calidad se encuentran en la Figura 1.
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Tabla 1. Adberencia a las guias internacionales en la metodologia utilizada

Aspecto Informes incluidos Guias americanas Guia europea
(n=210) (2017/2020) (2021)
Gases Medidos 89% (188/210) midieron Medicion simultanea de Medicion simultanea de

Sustrato utilizado

Dosis del sustrato

Intervalos en la toma

de muestras

Extension del test

Preparacion previa

Puntos de corte
diagnésticos

solo hidrégeno; 11% (22/210)
midieron hidrégeno
y metano.

87% (162/187) utilizaron
lactulosa; 13% (25/187)
glucosa.

Informada en 73% de los casos
(154/210); adecuada en el
100% (154/154).

53% (111/210) usaron
intervalos combinados
(15/30 0 20/30 minutos);
21% (44/210) cada 15 minutos;
16% (33/210) cada 20 minutos.

19% (40/210) realizaron
mediciones hasta los
180 minutos; 48% (100/210)
hasta 120 minutos;
18.5% (39/210) incompletos
(90 0 60 minutos).

Ninguno de los informes
consigno datos sobre la
preparacion previa y
el grado de adherencia.

Informados en 10% (21/210);
coincidieron con las guias
en solo el 4% (1/21).

hidrégeno (H,) y metano (CH,).

Si se encuentra disponible
también medir CO,.

Permite ambos sustratos,
lactulosa y glucosa.

Lactulosa 10 g.
Glucosa 75 g.

No realiza recomendacion
sobre intervalos.

Hasta 120 o 180 minutos.

Ayuno de 8-12 hs.
Evitar antibiéticos 4 semanas
antes del test. Dieta baja
en FODMAPs el dia previo.
De ser posible suspender
laxantes y procineticos la
semana previa. Evitar fumar
el dia del estudio y
el ejercicio intenso.

Para SIBO: H, > 20 ppm
sobre el basal dentro de
los primeros 90 minutos.
Para IMO: CH, > 10 ppm
en cualquier momento
del test.

hidrégeno (H,) y metano (CH,).
Si se encuentra disponible
también medir CO,.

Permiten tanto lactulosa
como glucosa.
Lactulosa recomendada
para evaluar el transito
orocecal; precaucion por
posibles falsos positivos.

Lactulosa 10-20 g.
Glucosa 50 g.

Intervalos regulares
con preferencia cada
15 0 20 minutos.

Hasta 120 minutos
para glucosa.

Ayuno de 8 hs. Evitar antibidticos
4 semanas antes del test.
Dieta baja en FODMAPs 24-48 hs
previas. Enjuague con solucion
antiséptica (clorhexidina)
previo a las mediciones basales.
Evitar tabaco y ejercicio
2 hs antes y durante el test.

Criterios diagnosticos no
aceptados de manera
uniforme. Considerar el resultado
en base a probabilidad
pre test en cada
paciente individual.

330 ¢
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Figura 1. Criterios de calidad de los informes sugeridos por
el panel de expertos

1) Especificacion del equipo utilizado

2) Motivo del estudio

3) Preparacion completa

4) Tipo de sustrato

5) Dosis de sustrato

6) Dosis correcta en base a las guias internacionales
7) Consignacion de basal alto

8) Especifica criterios diagndsticos en el informe

9) Los puntos de corte vigente seglin guias

10) Intervalo de toma de muestra cada 15 o cada 20 minutos
11) Extension por lo menos hasta 120 min

12) Firma del profesional

13) Datos del profesional y del centro

Evaluacién de la calidad de los informes

Un investigador analizé individualmente cada infor-
me original y consigné cudntos de estos criterios se cum-
plian en promedio. Los datos de los pacientes fueron pre-
viamente anonimizados, y se obtuvo su consentimiento
informado antes de incluir la informacién en el estudio.
Los estudios se realizaron respetando los principios de la
Declaracién de Helsinki.

Resultados

Se incluyeron un total de 210 informes de test de
SIBO provenientes de 8 centros distribuidos en las prin-
cipales regiones geograficas de Argentina incluyendo la
Regién Pampeana, Cuyo, Noroeste y la Regién Andina y
del Sur. Las caracteristicas de los test incluidos se obser-
van en la Tabla 2.

Heterogeneidad en la metodologia y adherencia
a las guias

En los estudios analizados, el 89% midieron exclusi-
vamente hidrégeno en el aire espirado, mientras que el
11% restante incluyé la medicién de ambos gases, hi-
drégeno y metano. En relacién al sustrato utilizado, la
lactulosa fue el mds frecuente, empleada en el 87% de los
estudios. La dosis de sustrato fue reportada en el 89% de
los informes, siendo la correcta en el 100% de los casos.

Tabla 2. Principales caracteristicas de los test incluidos

Variables Informes de TAE (N=210)

Datos incluidos

Equipo utilizado 23 (11%)
Motivo del estudio 148 (70.5%)
Preparacion previa al test 0 (0%)
Tipo de sustrato 187 (89%)
Dosis de sustrato 154 (73%)
Area bajo la curva 89 (42%)
indice sintomatico 26 (12%)
Valor basal alto 2 (1%)
Firma profesional 100 (48%)
Sustrato utilizado

Glucosa 25 (13%)
Lactulosa 162 (87%)
Dosis correcta 154 (100%)
Gases medidos

H, 188 (89%)
H,+Ch, 22 (11%)
Intervalo de toma de muestra (min)

Intervalo cada 15 44 (21%)
Intervalo cada 20 33 (16%)
Intervalo cada 30 22 (10%)

Intervalos combinados 15/30 o0 20/30 111 (53%)

Extension total del estudio (min)

Extension hasta 180 40 (19%)

Extension hasta 120 100 (48%)
Incompleta < 120 (90 min y/o 60 min) 39 (18.5%)
Criterios diagndsticos

Informa criterios en el informe 21 (10%)

Coincide con guias 1 (4%)

Respecto a las tomas de muestra, se observaron interva-
los combinados en el 53% de los estudios, con combinacio-
nes frecuentes de intervalos de 15 y 30 minutos o 20 y 30
minutos. Los intervalos sugeridos por las guias internacio-
nales de 15 minutos o de 20 minutos se observaron tinica-
mente en el 21% y el 16% de los estudios, respectivamente.

En cuanto a la extensién mdxima de las mediciones,
sélo un 19% de los estudios realizaron mediciones hasta
los 180 minutos. Casi la mitad de los estudios (48%)
se extendieron hasta los 120 minutos, mientras que un
18,5% de los estudios fueron incompletos, con exten-
siones totales de 90 o 60 minutos.
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Precisién diagnéstica

Se observaron discrepancias entre los informes origi-
nales y los resultados interpretados de forma ciega por
un experto basado en las gufas internacionales. En los
informes originales, se consignaron 92 casos positivos

para SIBO y 3 casos positivos para IMO. Por su parte, el

andlisis realizado por el experto identific6 79 diagndsticos
positivos para SIBO y 9 diagndésticos positivos para IMO.
Esto refleja un sobrediagnéstico de SIBO en los informes
originales y, a su vez, un subdiagnéstico de IMO. La pre-
cisién diagnéstica de los informes originales fue del 87%

para SIBO y del 73% para IMO. (Grifico 1y 2)

Grdfico 1. Distribucion de SIBO e IMO positivos en los informes originales vs experto
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Grdfico 2. Precision diagndstica de los test
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73%
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Calidad de los informes

En cuanto a la calidad de los informes, se observd
que, en promedio, se cumplieron sélo 5 de los 13 cri-
terios de calidad predefinidos. El equipo utilizado fue
especificado en el 11% de los informes, mientras que

Acta Gastroenterol Latinoam 2024;54(4):327-335

el motivo del estudio fue detallado en el 70% de ellos.
Ninguno de los informes consigné informacién sobre el
cumplimiento de la preparacién previa al test.

El tipo de sustrato empleado fue informado en el
89% de los casos, y la dosis utilizada en el 73%. Solo el
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10% de los informes consigné el punto de corte diag-
néstico utilizado, y de estos, apenas el 4% coincidié con
lo estipulado por las guias internacionales. La consigna-
cién de un valor basal alto se encontré en el 1% de los
informes.

Discusion

En este estudio, el primero en analizar la metodologia
y la calidad de los test de aire espirado para el diagnéstico
de SIBO e IMO en Argentina, se evidencié una marcada
heterogeneidad en los enfoques metodoldgicos emplea-
dos por los distintos centros del pais, acompanada de una
baja adherencia a los lineamientos establecidos por las
gufas internacionales.

La mayoria de los estudios analizados carecfan de
estandarizacién en aspectos claves como los intervalos
de muestreo, la extensién del test y los puntos de cor-
te utilizados. Mds del 50% de los estudios utilizé una
combinacién de intervalos para la toma de muestra,
cuando las gufas recomiendan intervalos fijos cada
15 o 20 minutos. Se encontré casi un 20% de es-
tudios incompletos, llegando a una extensién de
180 minutos solo un 19%. Los puntos de corte uti-
lizados se especificaron solo en el 10% de los casos,
estando en concordancia con las gufas actuales en un
4%. Mds del 80% de los estudios midieron exclusi-
vamente hidrégeno cuando las recomendaciones vi-
gentes sugieren la medicién concomitante con me-
tano.2%242 Por otro lado, la calidad de los informes
fue subdptima, cumpliendo solo 5 de los 13 criterios
establecidos como esenciales.

Nuestros hallazgos son de particular relevancia en el
contexto de una creciente demanda por diagndsticos pre-
cisos de SIBO e IMO. La heterogeneidad en la realiza-
cién de los TAE no solo limita la comparabilidad entre
estudios, sino que también afecta la precisién diagndstica
y, en consecuencia, el manejo clinico de los pacientes. El
sobrediagndstico de SIBO y el subdiagnéstico de IMO
reflejados en este estudio son un claro ejemplo de los ries-
gos asociados a la falta de estandarizacién.

La baja adherencia de los médicos a las gufas de prc-
tica clinica ha sido documentada previamente y se ha vin-
culado a un uso ineficiente de los recursos en varios 4m-
bitos de la medicina.®® Este estudio confirma que los TAE
no son la excepcién. En pafses como Argentina, donde
los recursos son limitados, la optimizacién de las pruebas
diagndsticas resulta fundamental.

La implementacién de estrategias para homogenei-
zar la metodologia y optimizar la calidad de los infor-
mes es esencial para incrementar la precisién diagnés-
tica del TAE en la Argentina, favoreciendo un mejor

manejo de los pacientes y una mayor eficiencia en el
uso de los recursos.

Conclusiones

Este estudio, el primero en analizar los TAE en Argen-
tina, demuestra una alta heterogeneidad metodoldgica,
baja adherencia a las gufas internacionales y deficiencias
significativas en la calidad de los informes. Estos facto-
res comprometen la precisién diagndstica y destacan la
necesidad de implementar estrategias de capacitacién y
unificacién de criterios para garantizar una préctica diag-
ndstica mds uniforme y efectiva.
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La colitis ulcerosa es una enfermedad inflamatoria crénica
que puede presentarse con diferentes grados de severidad. La
forma aguda grave ocurre hasta en el 25% de los pacientes
y su diﬂgno’stz'co es importante para el tratamiento oportuno
y la identificacidn de las complicaciones. Hasta el momen-
to, las guias de prictica clinica sugieren el tratamiento con
corticoides como primera linea, infliximab o ciclosporina
como segunda linea y, en el caso de falla terapéutica, resolu-
cion quirdrgica. Presentamos el caso clinico de una paciente
de 22 afios con colitis ulcerosa aguda grave como debur de
la enfermedad, refractaria al tratamiento con corticoides e
infliximab, en la que se realizd tratamiento con tofacitinib
como terapia de rescate.
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Tofacitinib as Rescue Therapy in a
Patient with Severe Acute Ulcerative
Colitis Refractory to Corticosteroids
and Infliximab: A Case Report

Summary

Ulcerative colitis is a chronic inflammatory disease that can

present with varying degrees of severity. The severe acute form
occurs in up to 25% of patients, and its diagnosis is import-
ant for timely treatment and detection of complications. To
date, clinical practice guidelines suggest first-line treatment
with corticosteroids, second-line treatment with infliximab
or cyclosporine, and surgical resolution in case of therapeutic
Jailure. We present the clinical case of a 22-year-old female
patient with severe acute ulcerative colitis as disease debut,
refractory to treatment with corticosteroids and infliximab,
who was treated with tofacitinib as rescue therapy.

Keywords. Severe acute ulcerative colitis, tofacitinib, corti-
costeroids, infliximab, colectomy.
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T'NF-alfa: Factor de necrosis tumoral, por sus siglas en inglés.
ASUC: Colitis ulcerosa aguda grave, por sus siglas en inglés.

JAK: Quinasas janus, por sus siglas en inglés.

Introduccion

La colitis ulcerosa (CU) es una enfermedad infla-
matoria crénica que puede presentarse en individuos de
cualquier edad, desde nifios hasta adultos mayores. La
severidad del cuadro clinico varia desde un cuadro leve a
una forma fulminante, capaz de comprometer la vida del
paciente. La colitis ulcerosa aguda grave (ASUC) ocurre
hasta en el 25% de los pacientes con colitis activa." El
diagnéstico del brote grave de colitis ulcerosa contintia
realizdndose segin los criterios de Truelove y Witts, que
establecen variables clinicas y de laboratorio fécilmente
evaluables, con foco tanto en la evaluacién clinica como
en la deteccién temprana de las complicaciones.” Si bien
la mortalidad del brote grave de colitis ulcerosa ha ido
disminuyendo en el tiempo, continda siendo alta en pre-
sencia de complicaciones como la perforacién colénica y
el megacolon téxico."?

Los pacientes que presentan brotes graves de CU de-
ben ser manejados en un dmbito hospitalario por un equi-
po interdisciplinario para iniciar un tratamiento de sostén
y farmacoldgico especifico lo mds temprano posible. El
tratamiento farmacoldgico especifico del brote grave se
basa en la administracién de corticoides como primera
linea, ya que han demostrado claramente una reduccién
de la mortalidad.*> En caso de falla al tratamiento con
corticoides, se debe evaluar una segunda linea de trata-
miento para lo cual se dispone de ciclosporina, infliximab
o tratamiento quirdrgico. Los estudios realizados con ci-
closporina e infliximab muestran eficacia similar para el
tratamiento del brote grave de CU y la eleccién de uno u
otro fdrmaco dependerd de factores individuales, contra-
indicaciones, disponibilidad y experiencia del centro hos-
pitalario.®” En caso de empeoramiento o falta absoluta de
mejoria, el tratamiento de eleccién basado en recomen-
daciones de las gufas de prdctica clinica es el quirdrgico
hasta el momento, y consiste en la colectomfa total con
ileostomia terminal.”

Tofacitinib es un inhibidor panJAK aprobado para el
tratamiento de la colitis ulcerosa, como terapia en pacien-
tes dependientes o refractarios a corticoides. Existen esca-
sas publicaciones sobre su eficacia como terapia de rescate
en ASUC.1,8,9,10,11

Se presenta una paciente con un brote de CU grave
como debut de la enfermedad, refractaria al tratamien-
to con corticoides e infliximab, con inicio de tofacitinib
como terapia de rescate.

Caso clinico

Paciente femenina de 22 anos de edad con diag-
néstico reciente de anemia microcitica, en seguimiento
por el servicio de Hematologfa. Ingresé debido a un
cuadro clinico compatible con diarrea crénica, sangui-
nolenta, asociada a dolor abdominal, sintomas rectales
y registros febriles aislados de un mes de evolucién.
Al ingreso se encontraba hemodindmicamente estable,
con 25-30 deposiciones sanguinolentas al dia y dolor
abdominal en el marco colénico. Se realizaron prue-
bas de laboratorio que mostraron anemia ferropénica
(Hb 6.9 mg/dL.) y aumento de reactantes de fase agu-
da (PCR 102 mg/dL, VSG 24 mm/h), con tomografia
de abdomen y pelvis contrastada que descartaba una
patologia abdominal aguda. Se realizé rectosigmoi-
doscopia con sospecha endoscépica de colitis ulcero-
sa UCEIS 8/Mayo 3 (Figura 1) y anatomia patolégica
que confirmé la presencia de colitis crénica difusa en
actividad con proceso infeccioso sobreagregado, sin
cuerpos de inclusién viral. El coprocultivo fue nega-
tivo y se encontrd toxina positiva para Clostridiodes
difficile, cumpliendo tratamiento con vancomicina y
metronidazol durante 14 dias. El cuadro clinico se in-
terpreté como un debut de colitis ulcerosa con brote
grave score Truelove y Witts 23 puntos, indicdndose
tratamiento con hidrocortisona 100 mg cada 6 horas.
Se evalud la respuesta clinica a las 72 horas; la paciente
continuaba con multiples deposiciones con sangrado y
reactantes de fase aguda elevados, considerdndose una
colitis ulcerosa corticorresistente.
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En el décimo dia de internacién recibié infliximab
5mg/kg en infusién. Por la falta de respuesta clinica y
reactantes de fase aguda altos se realizé una nueva rec-
tosigmoidoscopia, donde se evidencié la persistencia de
actividad grave de la enfermedad (UCEIS 8 Mayo 3), por
lo que se decidié realizar esquema acelerado de infliximab
con nueva dosis a la semana. Evolucioné con persisten-
cia de registros febriles y aumento de reactantes de fase
aguda, por lo que se realizé tomografia de abdomen y
pelvis contrastada con evidencia de engrosamiento mural
desde el colon transverso hasta el recto, sin liquido libre
ni adenomegalias y nueva toxina de Clostridiodes difficile
negativa.

Ante la falla del tratamiento médico e indicacién de
colectomfa total, se discutid el caso clinico en el ateneo de
servicio multidisciplinario. En conjunto con la paciente y
los familiares se decidié iniciar un tratamiento de rescate
con tofacitinib a dosis de 10 mg via oral cada 8 horas,
de acuerdo con la evidencia publicada en casos similares.
Tras 7 dfas de tratamiento se observé una disminucién
del ndmero de las deposiciones, mejoria de la consistencia
y ausencia de sangrado, con normalizacién progresiva de
los pardmetros bioquimicos (Figura 2). La dosis de 10 mg

cada 8 horas se mantuvo por un total de 14 dias; luego se
descendié a la dosis habitual de 10 mg cada 12 horas por
8 semanas.

Durante la internacién se utilizé el esquema de trom-
boprofilaxis habitual en pacientes con ASUC, con enoxa-
parina 40 mg/dfa por via subcutdnea. Dado que la pa-
ciente no presentaba otros factores de riesgo para eventos
trombdticos mds alld de la inflamacién intestinal activa,
dicho esquema se suspendié en el momento del alta al
evidenciarse mejorfa de los pardmetros inflamatorios ob-
jetivos (PCR, eritrosedimentacién). A su vez, como en
todos los casos de pacientes en edad fértil con tratamiento
con un firmaco inhibidor de JAK, se explicaron los ries-
gos que podrian surgir en caso de embarazo y se recomen-
dé el uso de métodos anticonceptivos, preferentemente
de barrera.

Actualmente se encuentra en seguimiento ambulato-
rio, continuando el tratamiento con tofacitinib en dosis
de mantenimiento. Se realizé una videocolonoscopia
10 semanas después del alta que evidencié enfermedad
leve a nivel rectal Mayo 1. El dltimo dosaje de PCR fue
menor a 0.4mg/dL y la dltima calprotectina 30 ug/g de
materia fecal. Clinicamente se encuentra asintomdtica.

Figura 2. Valores de Proteina C reactiva durante la internacién
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Discusiéon

El algoritmo de tratamiento del brote grave de colitis
ulcerosa se ha mantenido sin cambios desde hace déca-
das, con altas tasas de pacientes con fracaso al tratamiento
con infliximab y ciclosporina que llevan a la necesidad
de realizar una colectomia en un 30% de los casos segin
lo reportado en las guias ECCO' y hasta un 28% a los
3 meses y 42% a los 12 meses posterior al tratamiento
secuencial (ciclosporina/infliximab) en un metaandlisis
realizado en 2015.15

En base a esto, en el dltimo tiempo se ha propuesto
el uso de tofacitinib como tratamiento de rescate en pa-
cientes con brote grave de CU expuestos a tratamiento
previo con anti TNF-alfa o con falla al infliximab durante
la internacién. Hasta el dfa de hoy la evidencia es escasa,
basada principalmente en reportes de casos y estudios ob-
servacionales realizados en base a los mismos.

El tofacitinib es un inhibidor selectivo de la familia de
las quinasas de Janus (JAK), con accién principalmente
JAKI1 y JAK3, extendiéndose también a JAK2. Al inhibir
los receptores JAK, interfiere con la senalizacién JAK-
STAT compitiendo con el ATP por la unién del dominio
de la cinasa de JAK. De esta forma, evita la fosforilacién y
la activacién de STAT y la posterior transcripcién génica,
provocando una menor produccién de citoquinas y una
modulacién de la respuesta inmunolégica tanto innata
como adaptativa.' Se caracteriza por su potencia, rdpido
mecanismo de accién, administracién por via oral y rdpi-
da eliminacién. Dentro de los principales efectos adver-
sos, se destaca su efecto protrombdtico, aumentando el
riesgo de trombosis venosa profunda como tromboembo-
lismo pulmonar, principalmente en pacientes con facto-
res de riesgo adicionales. Presenta efecto inmunodepresor
asociado, aumentando el riesgo de infecciones severas,
considerando herpes zéster dentro de las mds frecuentes.'

En 2017 se publicaron los primeros resultados de
ensayos clinicos controlados con tofacitinib en pacien-
tes con colitis ulcerosa con actividad moderada a grave.
Entre ellos el ensayo clinico de fase 2 y los estudios de
fase 3 de induccién OCTAVE-induction 1 y OCTAVE-
induction 2, de mantenimiento OCTAVE-Sustain en los
que se estudid tofacitinib vs placebo en pacientes con ac-
tividad moderada-severa de CU con falla terapéutica a los
corticoides o bioldgicos (infliximab o adalimumab) con
una dosis de 10 mg dos veces al dia por 8 semanas en los
trabajos de induccién y 5 mg dos veces al dia por 24 - 56
semanas en el de mantenimiento.'>'¢

Sin embargo, la evidencia sigue siendo escasa en rela-
cién a su uso en el brote grave agudo de CU. En marzo
del 2023, Casper Steenholdt y colaboradores’ realizaron

una revisién sistemdtica basada en 148 reportes de casos
en pacientes con brote grave agudo de colitis ulcerosa
refractaria al tratamiento con corticoides y/o biolédgicos,
que recibieron tratamiento con tofacitinib en dosis de
10 mg tres veces al dia, y posterior descenso de dosis a
10 mg dos veces al dia, con resultados de 85% de pa-
cientes libres de colectomia al dia 90 y 69% al dia 180
de seguimiento. La terapia continua con dicho firmaco
demostré remision clinica en el 35-69% de los casos y
remisién endoscépica en aproximadamente la mitad de
los pacientes. EI 22% de los pacientes presentaron efectos
adversos, muchos de los cuales descontinuaron el trata-
miento, entre ellos por complicaciones infecciosas, prin-
cipalmente por herpes zéster.

Robert Gilmore y colaboradores'” describen en 2022
su experiencia en Australia con el uso de tofacitinib en
5 pacientes con brote grave agudo de CU y falla a la
terapia con infliximab, con dosis de 10 mg tres veces al
dfa. Cuatro pacientes presentaron respuesta clinica favo-
rable, con un seguimiento a los 90 dias sin requerimien-
to de colectomfa. Un paciente no presenté mejorfa con
el tratamiento instaurado y requirié colectomifa. Nin-
guno de los cinco pacientes presenté efectos adversos al
tofacitinib.

Jeffrey A. Berinstein y colaboradores en USA," pu-
blicaron en 2021 un estudio observacional de casos y
controles, retrospectivo, en el que evaluaron el uso de
tofacitinib en pacientes con brote grave de CU, que ha-
bian recibido previamente corticoides en comparacién
a otras terapias de rescate, determinando como objetivo
principal la cantidad de pacientes libres de colectomfa al
dfa 90, con una disminucién del riesgo estadisticamente
significativa en el grupo que recibié tofacitinib 10 mg
tres veces al dfa.

En cuanto a nuestra paciente, se inicié el tratamiento
con tofacitinib 10 mg tres veces al dia posterior al fra-
caso del tratamiento con corticoides e infliximab, como
lo descrito por Casper Steenholdt y Robert Gilmore en
Australia, obteniendo resultados clinicos y bioquimicos
favorables. Actualmente, transcurrieron mds de 90 dias
del inicio de tratamiento con dicho fdrmaco, mantenien-
do la remisién clinica, sin requerimiento de tratamiento
quirdrgico ni efectos adversos a la medicacién.

Conclusién

En conclusién, se presenta el caso de una paciente de
22 afios con respuesta exitosa a la terapia de rescate con
tofacitinib en un brote agudo grave de CU, refractario
a corticoides e infliximab, logrando evitar el tratamiento
quirdrgico. Son necesarios estudios prospectivos con ma-
yor nimero de pacientes para determinar la eficacia y la
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seguridad de tofacitinib para su eventual inclusién dentro
del algoritmo de tratamiento del brote agudo grave de
colitis ulcerosa.
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Resumen

Introduccion. La ganglioneuromatosis intestinal es una
enfermad neopldsica benigna poco frecuente. Se describe en
general en nifios, en asociacion con la neoplasia endocrina
milltiple tipo 2b, en asociacidn con la neoplasia endocrina
milltiple tipo 2b y la neurofibromatosis tipo 1. La ganglio-
neuromatosis es rara en adultos, en los que suele presentarse
de forma esporddica y aislada. Caso clinico. Presentamos
una paciente con ganglioneuromatosis intestinal, en la que
los hallazgos clinicos y radiogrificos iniciales simulaban una
enfermedad de Crohn. Se realizd la reseccion de un segmento
del intestino delgado debido a la oclusion de la cipsula en-
doscdpica. El estudio inmunohistoquimico de dicho segmen-
to sugirid el diagndstico de ganglioneuroma. Conclusién.

Correspondencia: Paul Eduardo Lada
Correo electrénico: pauleduardolada@yahoo.es

La presentacion clinica de la ganglioneuromatosis intestinal
es variable. El paciente puede ser oligosintomitico o tener
una presentacion atipica. Este diagndstico debe considerarse
cuando se han excluido las causas mds frecuentes de anemia
por deficiencia de hierro. El diagndstico definitivo es posible
después de la reseccion y el andlisis patoldgico del segmento
involucrado.

Palabras claves. Ganglioneuromatosis intestinal, hemorra-
gia digestiva, anemia, enfermedad de Crobn.

Ganglioneuroma of the Small Intestine
Mimicking Crohn's Disease

Summary

Introduction. Intestinal ganglioneuromatosis is a rare be-
nign neoplastic disease. It is usually described in children, in
association with multiple endocrine neoplasia type 2b and
neurofibromatosis type 1. Ganglioneuromatosis is rare in
adults, where it usually occurs sporadically and in isolation.
Case report. We present a patient with intestinal gangli-
oneuromatosis in whom the initial clinical and radiographic
Jfindings simulated Crohn's disease. A small bowel resection
was performed due to endoscopic capsule occlusion. The im-
munohistochemical study of the resected segment suggested
the diagnosis of small bowel ganglioneuroma. Conclusion.
The clinical presentation of intestinal ganglioneuromatosis
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is variable. The patient may be oligosymptomatic or have
an atypical presentation. This diagnosis should be consid-
ered when the most common causes of iron deficiency anemia
have been excluded. Definitive diagnosis is possible after re-
section and parhologic analysis of the segment involved.

Keywords. Intestinal ganglioneuromatosis, gastrointestinal
bleeding, anemia, Crobn's disease.

Abreviaturas

GN: Ganglioneuroma.
NEM: Neoplasia endocrina miiltiple.
GNM: Ganglioneuromatosis.

T°C: Tomografia computada.
CE: Cdpsula endoscdpica.

Introduccion

Los ganglioneuromas (GN) son tumores poco fre-
cuentes que se asocian habitualmente con la neurofibro-
matosis tipo 1 y la neoplasia endocrina multiple (NEM)
tipo 2 b (en conjunto con el cdncer medular de tiroides
y el feocromocitoma), pero también pueden presentarse
de forma esporddica y aislada.! Rara vez se ubican en el
tracto gastrointestinal, donde pueden manifestarse como
una lesién solitaria o como multiples pélipos en el colon
o en el {leon terminal.>*

Debe realizarse el diagndstico diferencial con otras
lesiones de intestino delgado que se presentan con este-
nosis, como enfermedad de Crohn, tuberculosis, ingesta
crénica de AINEs, isquemia, infecciones y tumores.’

El objetivo de este trabajo es presentar el caso clinico
de una paciente con ganglioneuromatosis (GNM) intesti-
nal cuyos hallazgos clinicos y radiogréficos iniciales simu-
laban una enfermedad de Crohn.

Caso clinico

Una paciente de sexo femenino, de 62 anos de edad,
es internada por presentar hematoquezia, dolor abdomi-
nal, pérdida de peso y diarrea. Desde hacfa 4 meses ha-
bfa comenzado con dos evacuaciones diarreicas por dia,
acompanadas de dolor epigdstrico de tipo célico, pérdida
de peso de 8 kg y sangre en materia fecal. Examen fisi-
co: palidez mucocutdnea; frecuencia cardfaca: 100/ min;
TA: 100/70 mm Hg; afebril; abdomen blando y depresi-
ble, con ruidos hidroaéreos normales, percusién normal.
Laboratorio: hemoglobina: 6,5 g/dL; hematocrito: 24%;
albimina 2,8 g/dL; PCR elevada.

Con respecto a las imdgenes, la radiograffa directa de
abdomen y la telerradiografia de térax fueron normales. Se
realiz6 una tomografia computada (TC) de abdomen que
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mostré asas de intestino delgado de paredes engrosadas
sin estenosis, ausencia de liquido libre y presencia de di-
verticulos en el colon. Se administraron hidratacién y ali-
mentacion parenterales, y dos transfusiones de sangre. Se
solicité una videoendoscopia digestiva alta que evidencié
gastropatia antral. En la videocolonoscopia hasta ciego se
observé diverticulosis sigmoidea. Se constaté la presencia
de sangre fresca a través de la vélvula ileocecal pero no se
logré canular el ileon. Se solicité una cdpsula endoscépica
(CE) donde se observé la presencia de sangre fresca y cod-
gulos desde el yeyuno medio hasta ileon, con multiples
tlceras lineales, cicatrices y vasos de neo formacién que
alternaban con mucosa de aspecto normal (Figuras 1-3).

Figura 1. Ulceras. Disminucién del calibre

Figura 2. Ulcera ileal
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Figura 3. Sangrado activo

Las zonas afectadas presentaban disminucién del
calibre de la luz intestinal. Dichos hallazgos eran
compatibles con enfermedad de Crohn. No se ob-
servé el pasaje de la cdpsula a colon a través de la
vélvula ileo cecal.

A las 12 horas del estudio la paciente presenté un
cuadro de suboclusién intestinal. La radiografia di-
recta de abdomen mostré asas del intestino delgado
dilatadas y la sospecha de que la CE se encontraba en
el hipogastrio. La TC de abdomen con sustraccién de
imdgenes demostré la ubicacién de la cdpsula en el
intestino delgado. Se decidié realizar una laparotomia
exploradora en la que se examiné el intestino delgado
desde el dngulo duodenoyeyunal, donde se observa-
ron asas dilatadas con las paredes engrosadas. A los
80 cm de la vdlvula ileocecal se encontré la CE en
funcionamiento (Figura 4). Se realizé una ileostomia
con extraccién de la CE. A 10 cm del sector proximal
de la ubicacién de la CE se observaron varias esteno-
sis y una fistula entero-entérica, por lo que se decidié
realizar la reseccién de 40 cm de intestino delgado
aproximadamente, con anastomosis termino-terminal
(Figura 5).

La paciente presenté buena evolucién postoperatoria
y fue dada de alta a los 8 dias de la cirugfa. El estudio
histopatolégico de la pieza quirdrgica informé un gan-
glioneuroma de intestino delgado con pruebas S 100 (+),
ASMA (-), CD20 (-) y CD3 (-) (Figura 6). Los limites

quirtrgicos estaban libres de lesién.

Figura 4. Obstruccion intestinal por cdpsula endoscdpica

Figura 6. Prueba de inmunohbistoquimica que muestra in-
tensa expresion difusa de nervios

W
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Discusiéon

La GNM intestinal es una enfermedad neopldsica
benigna poco frecuente caracterizada por una marcada
proliferacién de células ganglionares, células de Schwann
y fibras nerviosas en la pared del intestino.® Se describe
en general en nifios, en asociacién con NEM tipo 2b y
neurofibromatosis tipo 1. En adultos es una condicién
rara que suele presentarse de forma esporddica y aislada.”

Su presentacién puede ser de tres formas:’

1.- Polipoidea. Se manifiesta por pélipos coldnicos
solitarios compuestos por células fusiformes y células gan-
glionares.

2.- Pélipos muiltiples. Se encuentran en colon e
ileon.

3.- Difusa. Se caracteriza por hiperplasia del plexo
mientérico y proliferacién infiltrativa mal circunscripta
de tejido ganglioneuromatoso en la pared del intestino.
Puede ser transmural, afectando incluso asas intestinales
adyacentes, como en nuestra paciente. Afecta con ma-
yor frecuencia el colon, el ileon terminal y el apéndice.®?
Cuando afecta el ileon distal puede provocar un marca-
do engrosamiento de la pared intestinal, proliferaciones
submucosas nodulares y formacién de estenosis extensa,?
simulando una enfermedad de Crohn ">

La presentacién clinica de la GNM intestinal es va-
riable y depende de la ubicacién y extensién de la lesién.
Los sintomas mds frecuentes son los cambios en el hdbito
intestinal, el dolor abdominal y los episodios oclusivos
por formacién de estenosis, como en nuestro caso. Al-
gunos pacientes pueden permanecer asintomdticos du-
rante décadas.'” La hemorragia oculta o la anemia ferro-
pénica secundaria a la ulceracién de la mucosa intestinal
son complicaciones raras, lo que hace que el proceso de
diagndstico sea desafiante.”® El diagnéstico diferencial de
segmentos con estenosis y engrosamiento de la pared in-
testinal en el fleon distal incluyen isquemia crénica, le-
siones por radioterapia, citomegalovirus, enfermedad de
injerto contra huésped, enteropatia por AINEs, linfoma
y amiloidosis.'*"

En las formas difusas de GNM intestinal, en la TC
de abdomen se puede observar engrosamiento de la pa-
red de un tramo del intestino delgado que puede simular
una enfermedad de Crohn, como ha sido descripto en la
literatura.> 1!

La apariencia endoscépica de la GNM intestinal de-
pende de la naturaleza focal o difusa de las lesiones. A
medida que las lesiones se profundizan en el epitelio, se
manifiestan como masas subepiteliales tinicas o multiples
de tamafo y distribucién variable.” Los cambios en la
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inervacién de la pared intestinal debido a la hiperplasia
del plexo mientérico y otras estructuras del sistema ner-
vioso auténomo, determinan cambios segmentarios de la
contraccién intestinal, dando lugar a un aspecto tubular
de la luz.”

Se ha descripto la ulceracién de las lesiones debido a
la erosién del epitelio sobre su superficie, particularmente
en las lesiones solitarias grandes. Histolégicamente hay
proliferacién de fibras nerviosas y células ganglionares,
lo que determina una expansién hiperpldstica fusiforme
del plexo mientérico o incluso una proliferacién ganglio-
neuromatosa transmural, los cuales distorsionan el plexo
mientérico e infiltran la pared intestinal adyacente. La
inmunorreactividad de las células ganglionares a la pro-
teina S100, proteina dcida fibrilar glial, vimentina, NSE
y sinaptofisina confirman el origen nervioso de la prolife-
racién celular,” como en nuestra paciente.

Larealizacién deunalaparotomiaexploradora parece
justificada en algunos pacientes con duda diagndstica o
complicaciones. En este caso se realizé laparotomia por
atascamiento de la CE en ileon, lo que permitié llegar
al diagndstico y adoptar una conducta terapéutica. En
la GNM intestinal difusa limitada a un segmento diges-
tivo, como en nuestra paciente, el tratamiento de elec-
cién es la reseccién quirtrgica.! En aquellos pacientes
que requieren resecciones mds extensas, la decisién qui-
rdrgica es mds dificil, debido al riesgo de un sindrome
de intestino corto.

La relacién entre la GNM intestinal y las neoplasias
malignas no ha sido bien establecida. Sin embargo, se ha
publicado la coexistencia con adenocarcinoma del intesti-
no delgado y colon.” Un hecho a destacar es que la mayo-
ria de estos casos no se asociaron con neurofibromatosis
tipo 1.

Conclusion

La GNM intestinal difusa es una afeccién poco fre-
cuente, particularmente en adultos, en ausencia de sin-
dromes sistémicos como neurofibromatosis tipo 1 o
NEM 2b. La presentacién clinica es variable. El paciente
puede ser oligosintomdtico o tener una presentacién ati-
pica. Este diagnéstico debe considerarse cuando se han
excluido las causas mds frecuentes de anemia por defi-
ciencia de hierro. El diagnéstico definitivo sélo es posible
después de la reseccién y el andlisis patolégico del seg-
mento involucrado. La estrategia terapéutica éptima es
la cirugfa para las lesiones sintomdticas o con sospecha de
neoplasia maligna, pero no se ha definido el mejor proto-
colo de seguimiento.

Consentimiento para la publicacién. Para la confeccion
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Solucion del caso: pseudoaneurisma de la arteria

pancreaticoduodenal inferior

Viene de la pdgina 310

La angiograffa mesentérica evidencia la extravasacién
de contraste activo de la arcada pancreaticoduodenal, al
avanzar sobre la rama c6lica media que da origen a la arte-
ria pancreaticoduodenal inferior. Se observa perforacién de
la arteria pancreaticoduodenal inferior, que da origen a un
pseudoaneurisma. Se realiza embolizacién con micro coils.

La incidencia de pseudoaneurismas como complica-
cién posterior a una pancreatitis aguda es baja y no estd
bien establecida.'

Se han propuesto diferentes mecanismos para explicar
la formacién de pseudoaneurismas. Una de las dos teorfas
mds aceptadas se relaciona con la presencia de un pseudo-
quiste que erosiona y debilita la pared de una arteria ad-
yacente al pdncreas. La otra teorfa mds aceptada consiste
en la activacién de enzimas proteoliticas dentro del tejido
pancredtico, lo que produce la autodigestion del tejido
pancredtico y de las estructuras adyacentes.'

A diferencia de los aneurismas verdaderos, la mayoria
de los pseudoaneurismas de arterias viscerales (PSAV)
son sintomdticos. Es habitual que presenten clinica de
dolor abdominal y, en caso de rotura, diferentes tipos
de sangrado, como pueden ser: hemosuccus pancredtico,
hemorragia digestiva a retroperitoneo y cavidad abdo-
minal, entre otros.*

Los PSAV siempre requieren una conducta activa; se
prefiere el tratamiento endovascular por sobre el quirtr-
gico por la menor tasa de complicaciones.*”
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