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La norma de referencia y el enfoque mas utilizado para la
deteccion y vigilancia del es6fago de Barrett (EB) es la eso-
fagogastroduodenoscopia (EGD). Sin embargo, la deteccion
visual de neoplasias esofagicas tempranas en el EB con en-
doscopia de luz blanca y cromoendoscopia virtual electréni-
ca es a menudo dificil. En la DDW 2019 se presentd un
trabajo cuyo objetivo fue evaluar si una red de inteligencia
artificial neuronal puede ayudar en el reconocimiento de la
neoplasia esofagica temprana en el EB." Mas de 800 image-
nes de 65 pacientes se recolectaron de forma retrospectiva
con neoplasia esofagica temprana comprobada por histolo-
gia en EB que contenia displasia de alto grado (DAG) o ade-
nocarcinoma intramucoso (AcIM). Se recolectaron mas de
800 imagenes histologicas de control o endomicroscopia
confocal sin DAG. El sistema analiz6 458 imagenes de prue-
ba (225 con displasia/233 sin displasia) y detecto6 correcta-
mente la neoplasia temprana en EB con una sensibilidad del
95.6% y una especificidad del 91.8%, con precision diagnds-
tica de 93.7% y el area bajo la curva (AUC) de 0.94.

En general, los endoscopistas tienen dificultades para ca-
racterizar la neoplasia en el EB de las imagenes con zum ob-
tenidas de endoscopios con imagen de banda estrecha (NBI).
Un grupo europeo (Holanda, Bélgica y Suecia) notificé los pri-
meros resultados de un sistema Unico de diagnostico asistido

por computadora (DAC) para la caracterizacion de imagenes
NBI-zum del EB, basado en un algoritmo de aprendizaje pro-
fundo de vanguardia.? El sistema de DAC dio como resultado
una AUC promedio de 91% (IC, 86% - 94%) con una precision de
84% (IC, 81% - 88%), una sensibilidad de 88% (IC, 86% - 94%) y
especificidad del 78% (IC, 72% - 84%) para diferenciar co-
rrectamente entre el EB sin displasia del EB con displasia ad-
junta. Los resultados de estos dos estudios son prometedores
y muestran la viabilidad del DAC para identificar neoplasia
temprana en el EB. Se necesitan mas estudios de validacion
de videos en vivo y del algoritmo en tiempo real, los cuales
actualmente estan en curso.

La Cytosponge™ (citoesponja) es una alternativa no inva-
siva para la deteccion de pacientes con riesgo de EB; este
método esta disenado para tomar muestras de mucosa eso-
fagica sin necesidad de realizar un procedimiento endoscopi-
co. Informes europeos previos sugieren que el dispositivo
tiene excelentes caracteristicas operativas.? Se present6 un
estudio cuyo principal objetivo fue evaluar la idoneidad del
muestreo y la precision de la citoesponja en el diagndsti-
co de EB en una poblacion estadounidense,*y en otro infor-
me del mismo grupo se determiné el grado de aceptacion
por parte de los pacientes.’ Se incluyd a pacientes en seis
centros de referencia de EUA con diagndstico confirmado de
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EB (brazo del estudio EB) o con sintomas de pirosis o regur-
gitacion notificada por el paciente al menos una vez al mes
durante =6 meses (brazo del estudio ERGE). Los pacientes se
sometieron a la administracion de la citoesponja antes de
realizar EGD sistematica. Se determind la expresion del fac-
tor trébol 3 (trefoil factor family 3 [TFF3]), que esta pre-
sente en las células de EB pero no en las células gastricas o
esofagicas normales, para evaluar la positividad en el EB a
partir de muestras obtenidas con la citoesponja. La preci-
sion diagnostica de citoesponja/TFF3 en la confirmacion de
EB se evalué mediante EGD y biopsias como la norma de re-
ferencia. Del total de 191 pacientes, se incluy6 a 129 con EB
y 62 con ERGE. La muestra se considero adecuada en 177 de
188 casos (94%). La sensibilidad, especificidad y precision
diagnostica en general de la citoesponja/TFF3 para el diag-
nostico de EB fueron 76%, 77% y 76% respectivamente. Los
casos de EB con segmento > 3 cm (N = 148), la sensibilidad,
especificidad y precision diagnostica fueron de 86%, 77% y
82%. Las caracteristicas diagnosticas de este estudio, aun-
que algo mas bajas que algunos informes anteriores, sugie-
ren que esta técnica es prometedora como una alternativa
no invasiva a la endoscopia para la deteccion de EB.

Los resultados preliminares de un estudio multicéntrico
en pacientes con EB neoplasico con un solo brazo de trata-
miento de ablacion endoscopica (TAE) con criobalén de-
muestran una alta eficacia y tolerancia, con excelentes
resultados sostenidos después de un afo.¢ El tratamiento
demostré éxito en el 96% de los 280 procedimientos, sin
que se observara progresion neoplasica. Canto y colegas
incluyeron a 120 sujetos, 84% hombres con una media de
edad de 64.7 aios, con EB neoplasico de 1 a 6 cm de longi-
tud. Por estudio histologico, 23% presentaba displasia de
bajo grado (DBG), 53% DAG y 19% AcIM. Todos ellos se tra-
taron con el sistema de ablacion focal Cryoballoon™ (Med-
tronic) de primera generacion, por medio de aplicaciones
de 10 segundos de oOxido nitroso en aerosol hasta de cinco
sesiones durante 12 meses. Comparado con el tratamiento
estandar actual, de ablacion por radiofrecuencia (ARF), la
ablacion con criobalén proporciona tasas similares de
erradicacion completa de la metaplasia intestinal (EC-MI) y
la displasia (EC-D). De los 40 pacientes que completaron el
seguimiento de 12 meses a la fecha, las tasas de EC-D han
sido del 100% y la EC-MI del 91%. El nimero promedio de
procedimientos para lograr la erradicacion completa de la
metaplasia intestinal es de dos. La tasa de erradicacion
completa del AcIM ha sido del 89%, para la DAG de 96% y
para la DBG de 85%. Los pacientes registraron bajas pun-
tuaciones de dolor posterior a la ablacidn. Se produjeron
tres efectos adversos graves (una perforacion relaciona-
da con la estenosis por dilatacion, una laceracion profunda
después de la dilatacion y una hemorragia digestiva alta).
Todos los efectos adversos se trataron con éxito. Dieciséis
pacientes (13%) desarrollaron estenosis que requirieron di-
latacion a una mediana de 37 dias, incluidos 14 pacientes
después del primer tratamiento y dos después del segun-
do. Los pacientes que tenian lesiones elevadas se trataron
con reseccion endoscopica de la mucosa (REM) seis sema-
nas antes de la crioterapia.

Con el proposito de evaluar la tasa de recurrencia de Ml y
displasia en pacientes con EB luego de lograr la EC-MI, se
presentd un estudio prospectivo multicéntrico que incluyo a
pacientes de cuatro centros en EUA con diagnostico de EB

que se habian sometido a TAE.” Se incluyeron los datos de-
mograficos, hallazgos endoscopicos y la histologia al inicio
del tratamiento. Se anotaron detalles sobre la TAE (tipo de
TAE, tasas EC-MI) y los hallazgos de la vigilancia. Se definid
EC-MI como ausencia de MI en las biopsias de la union esca-
mocolumnar y del epitelio neoescamoso; recurrencia por la
presencia de Ml o displasia en biopsias de vigilancia después
de la EC-MI. Solo se incluyé a pacientes que lograron el EC-
MI. El seguimiento se calculd desde la EC-MI hasta la endos-
copia mas reciente. Se incluyé a 1,178 pacientes, de los
cuales 807 (68.5%) cumplieron con los criterios de inclusion
(edad promedio de 65.2 anos, 79% hombres, 87% blancos,
longitud promedio de BE de 3.9 cm). La histologia basal fue
la siguiente: EB sin displasia (5.7%), DBG (34.9), DAG (32.5%)
y AcIM (26.1%). En general, el 98% se tratdo con REM/ARF
(solo o0 en combinacion) durante una media de 2.6 sesiones
para lograr EC-MI. Durante un seguimiento de 2 317 perso-
nas-afo (media de 2.9 afos/paciente), se observo recurren-
cia de Ml en 121 (15%), para un IR de 5.2/100 pacientes-ano.
La recurrencia de la displasia ocurrié en 36 (4.5%) para un IR
de 1.6/100 pacientes-ano. El tiempo medio de recurrencia
fue de 1.8 anos a una media de 2.9 endoscopias de vigilan-
cia. Los pacientes con diagnostico histoldgico de DAG/AcIM
en el estudio basal presentaron tasas de recurrencia mas
altas (RR, 2.22; IC 95%, 1.51-3.26) comparado con los pa-
cientes con DBG. Se logré EC-MI de nueva cuenta en 118
(97.5%) de los 121 pacientes con recurrencia; ninguno pro-
greso a cancer invasivo o requirié intervencion quirdrgica.
Los autores concluyeron que la tasa de recurrencia (general
y estratificada por histologia basal) después de la EC-MI fue
baja y constante durante la vigilancia. Esto sugiere que los
intervalos de vigilancia espaciados uniformemente deben
producir la misma tasa de recurrencia, a diferencia de los
intervalos recomendados en la actualidad.

Por ultimo, en lo referente a factores de riesgo, se pre-
sentaron los resultados de una revision sistematica de la
bibliografia con metaanalisis, la cual mostré que la gastrec-
tomia vertical en manga (GVM) incrementa, con el tiempo,
el riesgo de desarrollar EB.? Se analizd un total de nueve
estudios (ocho prospectivos y uno retrospectivo) con 968 pa-
cientes. La probabilidad de desarrollar EB después de GVM
fue de OR de 7.44 (IC95%, 2.25-24.66, 12 = 0.0). En general,
se desarrollo EB después del GVM en el 3.4% de los pacientes
(tasa de eventos de 0.034, 1C95%: 0.011-0,099, 12 = 84.3%).
A mayor seguimiento, la incidencia de EB se incrementé de
manera significativa (tasa de eventos de 13.3% en estudios
con seguimiento >24 meses). Estos resultados sugieren que
un protocolo de deteccion para EB en pacientes con GYM
puede ser beneficioso.
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Durante los congresos UEGW 2018, ESGE DAYS 2019 y DDW
2019 se presentaron 74 trabajos sobre lesiones premalignas
gastricas; se presentan aqui algunos de los mas relevantes.
El cancer gastrico representa la quinta causa de muerte
por cancer en México, segin GLOBOCAN, con 7,546 nuevos
casos registrados en 2018," lo que genera altos costos de
salud por 3,171 millones de délares anuales en EUAy hasta
8,492 millones de dolares en Japén.? En México se tiene
una incidencia de 5.6-8.1/100,000 habitantes.>* Es por ello
el interés en los programas de escrutinio en una poblacion
de riesgo promedio y alto riesgo, con el objetivo de dismi-
nuir la morbimortalidad y costos derivados de su atencion
médica, como en Japdn.>’ Chang Tan y colaboradores anali-
zaron a un grupo de 91 pacientes con adenocarcinoma gas-
trico no cardiasico en un estudio retrospectivo, en el que se
evalud el motivo de la endoscopia y se estratificé en estudio
diagnéstico (anemia, dispepsia, hemorragia gastrointestinal),
vigilancia de lesiones preneoplasicas y neoplasias halladas de
manera incidental. Y, con base en diferentes factores de ries-
go inherentes al paciente, como etnia, tabaquismo, etilismo,
infeccion por Helicobacter, Ulceras, metaplasia intestinal
previa y antecedente familiar de cancer gastrico, se determi-
naron las oportunidades fallidas de escrutinio o vigilancia. Se
documento que 89% de los procedimientos fue diagnostico;

en 79/91 (86.6%) se presentd un factor y en 42/91 (46.6%)
dos o mas factores de riesgo; siete presentaban lesiones de
alto riesgo y solo 2 (2.2%) tuvieron seguimiento endoscopi-
co. Se demostrd que, a pesar de presentar alguna alteracion
premaligna como la MI o la gastritis atréfica, no existe un
seguimiento en la mayoria de los casos, de tal forma que los
sintomas son la principal indicacion para endoscopia, por lo
que estos dos primeros grupos de pacientes representan
oportunidades perdidas para prevencion o diagnostico opor-
tuno de cancer gastrico.®

Pimentel-Nunez y colaboradores propusieron en el aio
2012 una clasificacion simplificada para lesiones precance-
rosas mediante el NBI: patron A, vasos regulares con mucosa
circular, en relacion con histologia normal (ausencia de Ml y
neoplasia); patron B, mucosa tubulovellosa, vinculado con
metaplasia intestinal; patron C, vasos y mucosa irregular,
relacionado con displasia, ademas de la presencia de light
blue crest (LBC, signo de la cresta azul, el cual se relaciona
con metaplasia intestinal con una especificidad >85%) y la
presencia o ausencia de linea de demarcacion (LD) con bue-
na sensibilidad (>90%) y especificidad (91%).° Este mismo
grupo validé dicha clasificacion en un grupo de 97 pacientes
con 180 lesiones gastricas (62 gastritis cronicas, 67 MI, 20
polipos hiperplasicos, cinco displasias de alto grado, 10
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displasias de alto grado, 16 adenocarcinomas). Se utilizo la
tecnologia dual focus y se registraron 70 pacientes con pa-
tron A, 62 con patrén B (36 LBC +y 26 LBC -) y 28 con patron
C; 20 pacientes con pélipos hiperplasicos no cumplian con
ninguno de estos patrones y no se clasificaron. La sensibili-
dad, especificidad y certeza diagndstica fueron: grupo A
(0.94, 0.88, 0.90); grupo B (+LBC + LD [0.97, 1.00, 0.99]) y
grupo C (0.87, 0.99, 0.97). Se concluyo que la presencia del
signo de la cresta azul (LBC) y LD en combinacién con un
patron B generan los mejores criterios para detectar meta-
plasia intestinal (MI)."

Chiu y colaboradores realizaron un estudio prospectivo en
el cual incluyeron a 70 pacientes y se comparo6 el uso de luz
blanca contra NBI en dos grupos de 35 pacientes cada uno y
con toma de biopsias dirigidas. Los estudios los realizaron en-
doscopistas en entrenamiento con un adiestramiento previo
en NBI y se encontrd que la tasa de deteccion de MI fue
mayor en el grupo NBI con 7/35 (20%) comparada con aqué-
llos de luz blanca 0/35 (0%) (p =0.01). Se obtuvo lo siguiente:
sensibilidad de 77.8%, especificidad de 96.2%, valor predicti-
vo negativo de 92.6%, valor predictivo positivo de 87.5%, lo
cual sugiere que la cromoendoscopia digital con NBI es util
para la deteccion de lesiones premalignas.' Canales y cola-
boradores utilizaron NBI con magnificacion para detectar Ml y
utilizaron el LBC (cresta azul), WOS (sustancia blanca opaca)
y MTB (sustancia opaca blanca). Se incluyeron 125 imagenes
endoscopicas de 117 pacientes consecutivos en busca de uno
de estos signos y con biopsias de las areas evaluadas. Se regis-
traron una sensibilidad y especificidad de 89.8% (IC 95%, 77.8-
96.0) y 96.1% (IC 95%, 88.6-99.1) para LBC y 95.9% (IC 95%,
85.5- 99.6) y 96.1% (IC 95%, 88.6-99.1) para MTB. Al combi-
narse se documento una sensibilidad de 98% (IC 95%, 88.3-
100.0) y una especificidad de 96.1% (IC 95%, 88.6-99.1), por
lo que puede determinarse que estos hallazgos son Utiles para
el diagnostico de metaplasia intestinal, con obtencion de los
mejores valores al combinarse ambos.'?

Nieuwenburg y colaboradores realizaron el estudio PRO-
REGAL (PROgression and REgression of precancerous GAstric
Lesions) con el objetivo de determinar el riesgo de progre-
sion de lesiones premalignas, para lo cual condujeron un
estudio de cohorte prospectivo y multicéntrico en el que se
incluyeron siete hospitales europeos y se inicié en el ano
2009. Se incluyd a un total de 308 pacientes a quienes se les
realizo toma de biopsias de lesiones caracterizadas como
metaplasia intestinal y que se clasificaron por medio del sis-
tema OLGIM; el protocolo incluyé un cuestionario para de-
terminar diferentes factores de riesgo, medicion de
pepsinogeno y gastrina de forma basales. El seguimiento se
realizd a 48 meses y se observo una progresion en 116/308
(37.7%) a displasia de bajo grado; 6/208 (1.9%) desarrolla-
ron carcinoma gastrico, y el resto persistio sin cambio. No
hubo relacién entre la progresion y distintos factores de
riesgo, como tabaquismo, etilismo o antecedente de infec-
cion por H. pylori ni tampoco entre valores de pepsindgeno
y gastrina con la progresion de metaplasia intestinal. Por
consiguiente, concluyeron que un tercio de la cohorte tuvo
progresion en el grado de metaplasia intestinal, lo que indi-
ca la importancia de la vigilancia, pero sin lograr demostrar
la relacion clara de los factores de riesgo o marcadores se-
rologicos con la progresion. '

Por Gltimo, Trieu y colaboradores notificaron en un estu-
dio de tipo retrospectivo, realizado en Texas, EUA, en un

centro de tercer nivel, el analisis de 254 pacientes con me-
taplasia intestinal, los cuales se evaluaron en un periodo de
ocho anos y con un intervalo de dos a 10 afos de seguimien-
to. Se encontro una progresion de 1.2% hacia el adenocarci-
noma gastrico y se relaciono esta progresion con factores de
riesgo como el alcoholismo crénico (p = 0.041) y uso de blo-
queadores de receptor de histamina 2 (p = 0.001)."

Como conclusion, la metaplasia intestinal es la lesion pre-
maligna mas frecuente pero aln no ha sido posible determi-
nar los factores reales de relacion a su progresion hacia el
adenocarcinoma, por lo cual la conducta de vigilancia debe
individualizarse y basarse en las actuales guias, junto con la
erradicacion de HP. No existen cambios en la evaluacion,
diagnostico y tratamiento de otro tipo de lesiones premalig-
nas, como tumores neuroendocrinos o polipos gastricos.
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En las siguientes lineas se analizan los trabajos mas destaca-
dos en cancer colorrectal (CCR) y tumores del estroma gas-
trointestinal (GIST) presentados en la Digestive Disease
Week (DDW) y en el Annual Cancer Symposium, Congreso de
la Society of Surgical Oncology (SSO), celebrados en San
Diego del 18 al 21 de mayo y del 27 al 30 de marzo del pre-
sente afo, respectivamente.

Cancer colorrectal

El CCR es una neoplasia maligna singular dado que el escruti-
nio no sélo reduce la mortalidad por su deteccion temprana,
sino también su incidencia, al permitir la reseccion de sus
lesiones precursoras. Se ha calculado que el escrutinio por
cualquier método disminuye la incidencia de CCR en 44% (HR,
0.56; IC 95%, 0.49-0.63)." En la DDW recibi6 gran énfasis el
escrutinio en CCR. La mayor parte de las sociedades médicas
recomienda la colonoscopia cada 10 anos a pesar de una es-
casa evidencia cientifica. En un trabajo conjunto de Polonia y
Noruega, presentado en sesion plenaria de la AGA en la
DDW, se calcularon las tasas ajustadas de incidencia y mor-
talidad en una cohorte de 265,688 individuos sometidos a
colonoscopia de escrutinio, de los cuales 156,633 tuvieron
resultado negativo. Se incluyeron casos con colonoscopia de

alta calidad, definida como intubacion cecal, adecuada pre-
paracion y realizada por un endoscopista con una tasa de de-
teccion de adenomas > 20%. Entre 10 y 16 ahos de
seguimiento, una colonoscopia negativa suministra una tasa
de incidencia de 0.35 (IC 95%, 0.13-0.77) y de mortalidad de
0.13 (IC 95%, 0.0-0.7) comparadas con las tasas nacionales sin
escrutinio y sin variaciones entre los diversos periodos de se-
guimiento, por lo cual los autores concluyeron que tras una
colonoscopia de alta calidad negativa puede realizarse la si-
guiente hasta 15 afos después.? También en relacion con la
prevencion primaria es conocido que el uso de los antiinfla-
matorios no esteroideos (AINE) reduce la incidencia de CCR
y hasta 9% de los CCR se desarrolla después de una colonos-
copia normal. En un estudio retrospectivo poblacional en
Hong Kong se incluyo a pacientes con colonoscopia normal
entre 2005 y 2013, y se determind la incidencia a tres afnos
de CCR de acuerdo con el consumo de AINE. Se incluyé a
187,897 pacientes (48.9% hombres), de los cuales 854
(0.45%) desarrollaron CCR a tres anos (17.2% proximales),
con una incidencia de 15.2 x 10 000 personas/afo. Con el
uso de AINE, el riesgo se redujo con OR de 0.52 (IC95%, 0.38-
0.69), y el beneficio se limita a pacientes > 60 afos y sin
diabetes mellitus, sin diferencia en CCR proximal o distal y
tampoco con o sin antecedentes de poélipos. El uso aislado
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del acido acetilsalicilico no fue protector y no hay efecto en
CCR que se presenta después de tres aios de seguimiento.?

En relacion con el tratamiento del CCR incipiente, dos
trabajos presentaron resultados inconsistentes. Un estudio
coreano presentado en el congreso de la SSO incluyd a 127
pacientes sometidos a tratamiento endoscopico (ESD) y
38 pacientes a cirugia laparoscopica por adenocarcinoma
CCR incipiente entre 2010 y 2013; 114 (89.8%) de los casos
de ESD se limitaron a la mucosa o sm1y 13 (10.2%) o sm2 o
mas profundos y 17 casos (13.4%) con caracteristicas de mal
pronostico recibieron reseccion adicional. Los parametros a
corto plazo (tiempo quirdrgico, tiempo a la tolerancia de
dieta y estancia hospitalaria) favorecieron al grupo endos-
copico. La sobrevida a cuatro afios del grupo endoscopico y
laparoscopico fue de 90.4% y 98%, respectivamente (p =
0.246) y la sobrevida libre de enfermedad a cuatro anos fue
de 90.4% y 97.5%, respectivamente (p = 0.378), por lo que los
autores concluyeron que la reseccion endoscopica es onco-
légicamente equivalente a la reseccion quirurgica.* Por otra
parte, un estudio presentado en la DDW basado en analisis
de la National Cancer Database identificd a 40,435 pacien-
tes >18 afos, con CCR invasor TINOMO sometido a reseccion
quirdrgica (SR) o endoscépica (ER), con medianas de segui-
miento de 3.8 y 3.3 afos, respectivamente. La sobrevida
global fue significativamente mejor en el grupo quirurgico,
con sobrevidas a uno y cinco anos de 94.8% y 83.6%, compa-
radas con 92.1% y 76.6%, respectivamente, para el grupo
endoscopico (p <0.0001); dicha diferencia permanecio6 cons-
tante tras ajustar para factores relacionados con el tumor y
el paciente. En conjunto, los trabajos orientan a una nota
de precaucion antes de seleccionar el tratamiento endosco-
pico y que los pacientes deben seleccionarse de modo muy
cuidadoso para no poner en riesgo el desenlace oncologico.’

Respecto del tratamiento de CCR avanzado, en particular
en recto, hoy en dia la norma es la quimiorradiacion neoad-
yuvante que ha demostrado reducir la recurrencia local sin
efecto en la sobrevida. Un estudio japonés presentado en
sesion plenaria del congreso de la SSO explora el uso de la
quimioterapia de induccién basada en FOLFOX-bevacizumab
seguido de quimiorradiacion en cancer de recto con carac-
teristicas de mal pronodstico, como invasion a otros 6rganos
(T4b), N2 y tumores que requirieran reseccion abdominope-
rineal. Se incluyd a 76 pacientes en este estudio de fase 2 'y
se llevo a operacion laparoscopica a 71 pacientes, de los
cuales 22 (30.9%) tuvieron respuesta patologica completa.
Cinco sujetos siguieron vigilancia clinica después de res-
puesta clinica completa y en un paciente se present6 recre-
cimiento tumoral. Los autores concluyeron que es un
régimen bien tolerado y exitoso que exige ser evaluado en
estudios de fase 3.°

En el mismo congreso, el grupo de Garcia Aguilar, del Hos-
pital Memorial de Nueva York, presentd su experiencia con
observacion (watch and wait, WW), tras respuesta clinica
completa después de tratamiento neoadyuvante en el can-
cer de recto (CR). Notificaron a pacientes consecutivos con
CR de estadios II/11l tratados con 8 ciclos de FOLFOX o 5 ci-
clos de CapeOX, ya sea antes o después de quimiorradiote-
rapia de 2012 a 2017. Se incluy6 a 108 pacientes: 44 (41%)
tuvieron respuesta clinica completa y se sometieron a pro-
tocolo WW. En promedio, este grupo de pacientes era de
edad mas avanzada y tenia tumores mas pequefos y dista-
les. Cinco (11%) de los 44 pacientes tuvieron recrecimiento

tumoral con una mediana de 14 (4-25) meses de seguimien-
to y dos de los cinco tenian metastasis a distancia. Del grupo
quirdrgico, 6 (10%) de los 60 pacientes mostraron respuesta
patoldgica completa. La sobrevida libre de recaida no fue
diferente entre el grupo quirdrgico y el de WW (log rank, p
= 0.09); los autores concluyeron que alrededor del 40% de
los pacientes con cancer de recto tratados con tratamiento
neoadyuvante completado alcanza una respuesta clinica
completa y puede beneficiarse de un abordaje WW con el
objetivo de preservar el recto.”

Por ultimo, muchas guias internacionales sefialan que lue-
go de quimiorradiacion neoadyuvante y reseccion en cancer
de recto avanzado se recomienda quimioterapia posopera-
toria. Un estudio retrospectivo incluyd a 348 pacientes en
estadio Il y 514 en estadio Ill (n = 862), de los cuales 682
(79.1%) recibieron quimioterapia posoperatoria y los regi-
menes mas comunes fueron FOLFOX (34%), capecitabina
(29%) y CapeOX (28%). La sobrevida libre de enfermedad se
ve determinada sobre todo por la respuesta patologica al
tratamiento preoperatorio incluso mas que la etapa clinica;
sin embargo, la adicion de quimioterapia posterior a la ciru-
gia no mejora la sobrevida libre de recurrencia (p = 0.09).
Se realizaron analisis de subgrupo de acuerdo con diversas
caracteristicas del paciente y del tumor y en ningun subgru-
po se observo beneficio del tratamiento adyuvante.®

En la actualidad se conoce que la microbiota juega un
papel muy relevante tanto en la génesis de enfermedades
como en la evolucion de los pacientes en diversas circuns-
tancias. Un estudio prospectivo y aleatorizado realizado en
Corea incluyo a 68 pacientes sometidos a reseccion ante-
rior baja por adenocarcinoma de sigmoides aleatorizados
para recibir probiéticos dos veces al dia por cuatro sema-
nas anteriores a una semana antes de la operacion o grupo
control; se documento una tendencia a la mejoria en la
escala del sindrome de reseccion baja, con descenso signi-
ficativo de los marcadores de inflamacién (zonulina, neu-
trofilos e IL-10) en el grupo que recibié probioticos. Las
complicaciones posoperatorias incluyeron un caso en el
grupo de probioticos y seis en el control (p = 0.112). Se
realizé analisis de la microbiota fecal con cambios signifi-
cativos entre ambos grupos. Sin duda alguna, la interven-
cion sobre la microbiota jugara un papel cada vez mas
relevante en el futuro.’

Tumores del estroma gastrointestinal (GIST)

El inhibidor de la tirosina cinasa imatinib es la norma de tra-
tamiento en GIST irresecable o metastasico, pero cada vez se
utiliza mas como neoadyuvancia cuando la reseccién quirdr-
gica se considera moérbida. Un estudio del Hospital Memo-
rial de Nueva York incluy6 a 125 pacientes tratados por una
media de 7.5 meses y documenté que la respuesta de acuer-
do a los criterios de RECIST ocurre en una minoria de los pa-
cientes, pese a lo cual la cuenta mitética después del
tratamiento es el principal factor pronostico.™

Financiamiento

El autor recibid el patrocinio de Italmex Pharma y Asocia-
cion Mexicana de Gastroenterologia para asistir a la DDW en
San Diego, CA.



Cancer colorrectal y tumores del estroma gastrointestinal

107

Conflicto de intereses

El autor refiere no tener conflicto de intereses que declarar.

Referencias

1.

Steffen A, Weber MF, Roder DM, Banks E. Colorectal cancer
screening and subsequent incidence of colorectal cancer: re-
sults from the 45 and up study. Med J Aust 2014; 201: 523-527.
Pilonis ND, Franczyk R, Wieszczy P, et al. The predicitive effect
of a high quality single negative screening colonoscopy excedes
15 years. Sesion de trabajos orales presentada en: DDW; 2019
mayo 18-21; San Diego CA. 571.

Cheung KS, Chen L, Chan EW, et al. Use of non-aspirin steroidal
anti-inflammatory drugs and risk of post-colonoscopy colorectal
cancer: a territory-wide study with a propensity score analysis.
Sesion de trabajos orales presentada en: DDW; 2019 mayo 18-
21; San Diego, CA. 779.

Bae S, Jeong W, Baek S. Oncologic outcomes of minimally inva-
sive treatment for early colorectal cancer: comparison of en-
doscopic resection and laparoscopic surgery. Ann Surg Oncol
2019; 26 (Suppl.1): S22:50.

Lowe D, Sinha S, Saleem SA, et al. Role of endoscopic resection
versus surgical resection in management of malignant colon po-

lyps: a National Cancer Database analysis. Sesion de trabajos
orales presentada en: DDW; 2019 mayo 18-21; San Diego, CA.
1039.

Konishi T, Shinozaki E, Murofushi K, et al. Phase Il trial of
neoadjuvant chemotherapy, chemoradiotherapy and laparosco-
pic surgery with selective lateral node dissection for por-risk
rectal cancer. Ann Surg Oncol 2019; 26 (Suppl.1): S5:3.
Quezada FF, Jiménez-Rodriguez RM, Hameed I, et al. Organ
preservation in rectal cancer patients treated with total neoad-
juvant therapy. Ann Surg Oncol 2019; 26 (Suppl.1): S21:46.
Voss RK, Klaristenfeld DD, Lin JC, et al. Adjuvant chemotherapy
does not affect relapse-free survival in patients with stage II&lll
rectal cancer after neoadjuvant chemoradiation and total
mesorectal excision. Ann Surg Oncol 2019; 26 (Suppl.1):
S22:51.

Lee IK, Kye BH, Lee JH, et al. The effects of probiotics on
symptom and surgical outcome after anterior resection of colon
cancer; multicenter, double-blind, randomized, placebo-con-
trolled trial (Postcare study). Sesion de trabajos orales presen-
tada en: DDW; 2019 mayo 18-21; San Diego, CA. 944.

. Cavnar MJ, Seier K, Mithat G, et al. Tumor mitotic rate after

neoadjuvant imatinib is associated with outcome in primary
gastrointestinal stromal tumor (GIST). Ann Surg Oncol 2019; 26
(Suppl.1): S58:139.



Revista de Gastroenterologia de México. 2019;84(Supl 1):108-110

REVISTA
P

REVISTA DE ,
GASTROENTEROLOGIA
pE MEXICO

www.elsevier.es/rgmx

LESIONES PREMALIGNAS Y CANCER GASTROINTESITINAL

Tumores neuroendocrinos

E. Prado-Orozco

Hospital General Dr. Eduardo Vdzquez Navarro

Recibido el 5 de junio de 2019; aceptado el 12 de junio de 2019

Los tumores neuroendocrinos (TNE) gastrointestinales son
neoplasias derivadas de células neuroendocrinas. Pueden
ser esporadicos o relacionados con sindromes familiares. Los
TNE producen péptidos que causan sindromes hormonales
caracteristicos. Se diagnostican en forma incidental o cuan-
do la neoplasia ha invadido ganglios u 6rganos distantes. Su
frecuencia anual ronda los 8.4/100 000 habitantes. Son el
2% de las neoplasias gastrointestinales. El tracto gastroin-
testinal es el causante de la mayoria de los carcinoides
(67.5%). El ileon es el lugar de origen mas frecuente (41%)."
En esta revision se analizan los trabajos mas relevantes de
la Ultima edicion de la Digestive Disease Week (2019). Acer-
ca de la incidencia, Pooja y colaboradores resaltan que el
tracto gastrointestinal es el asiento del 90% de los TNE y que
la mayoria de los estudios epidemiologicos al respecto se
basa en muestras pequefas. Entonces llevaron a cabo una
busqueda de los TNE del colon (sin incluir carcinoides apen-
diculares) en una base de datos comercial (Explorys Inc,
Cleveland, OH). Identificaron los TNE del colon (excluido el
apéndice) de mayores de 18 anos (1999 a 2018). Realizaron
un analisis univariado para edad, raza y género para identi-
ficar factores de riesgo potenciales. Se encontro una preva-
lencia de 7.21/100 000. Los pacientes con TNE del colon
fueron de mayor edad que la media (>65 anos), (OR, 2.68;

IC 95%, 2.52 a 2.84; p >0.0001), de raza blanca (OR, 1.60; IC
95%, 1.50 a 1.70; p >0.0001), fumadores (OR, 3.25; IC 95%,
3.00 a 3.53; p >0.0001), entre lo mas destacable. Tam-
bién se identificaron como factores de riesgo anteceden-
te de abuso de alcohol, DM, obesidad y antecedente
familiar de cancer o CUCI. No hubo diferencia en sexo. Los
sintomas mas frecuentes de presentacion fueron diarrea,
nausea, pérdida de peso y dolor abdominal. Concluyen los
autores que la prevalencia de TNE del colon es baja y que
la presencia del cuadro clinico sugestivo, en individuos con
los factores de riesgo mencionados, deben estudiarse
apropiadamente.?

Mehta y colaboradores, después de resaltar que los TNE
son la segunda tumoracion maligna mas frecuente en el
tubo digestivo, condujeron un estudio de bases de datos de
pacientes hospitalizados en EUA (National Inpatient Sam-
ple Database) para evaluar las tendencias de hospitaliza-
cion, mortalidad y costos de pacientes hospitalizados en
EUA con TNE (tubo digestivo y pancreaticos) entre 2009 y
2014. Mediante un analisis de regresion logistica se compa-
ro el afo 2009 con el 2014. En 2009 se encontraron 3,336
casos contra 4,775 de 2014 (p > 0.01). El tiempo promedio
de hospitalizacion fue similar (7.2 dias), pero el costo au-
mento6 17% (p > 0.01), asi como la mortalidad al pasar de
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1.75% a 2.72% (p > 0.01). Se concluy6 que de 2009 a 2014 se
observé un aumento del nimero de hospitalizaciones por
TNE, con un mayor costo y mayor mortalidad.? Por Gltimo,
un trabajo de Holanda efectud una revision del programa
nacional de deteccion de cancer colorrectal para analizar
cambios de incidencia, caracteristicas y tratamiento de es-
tos pacientes entre 2006 y 2016. Se observo que la inciden-
cia ascendié de 0.36/100 000 a 0.69/100 00. La mayoria de
los TNE fue de grado | (73.5%) y se detecto en el recto
(76.4%). La mayor parte se identifico por colonoscopia
(88.2%) y se trat6 en forma endoscopica (94.6%). En estudio
de deteccion de cancer colorrectal se encontré 19.9% de los
TNE diagnosticados. Y de éstos, el 94.6% se reconocio en
etapas tempranas. Se concluy6 que la incidencia de TNE in-
formados en Holanda va en aumento, probablemente por
llevar a cabo el programa de deteccion de cancer colorrec-
tal, y que el tratamiento de estas lesiones, en particular
aquéllas en etapas tempranas, casi siempre es endoscopico.*

En cuanto a la relacion entre el uso crénico de inhibidores
de la bomba de protones (IBP) y la posibilidad de que esto
genere un riesgo o aumente el nimero de TNE en el estdbmago
se presentaron dos trabajos con resultados encontrados. Por
una parte, Tatsuguchi y colaboradores no hallaron una rela-
cion entre TNE e hipergastrinemia y el uso de IBP y gastritis
atrofica;® y Rais y colaboradores, en cambio, llevaron a cabo
una revision retrospectiva de 2005 a 2017 de TNE gastricos.
Se identificd a 62 pacientes y de ellos 22 fueron tipo Ill (espo-
radicos). De estos 22, en 11 se hallé hiperplasia de las células
parietales y antecedente de uso cronico de IBP. Se concluyd
que probablemente el consumo crénico de IBP puede tener
un papel potencial en el desarrollo de TNE gastricos esporadi-
cos a través de la hiperplasia de las células parietales.®

En el area del diagnostico destaco un estudio de Shibata y
colaboradores que enfatiza la importancia del diagnodstico
temprano de pequefios tumores carcinoides colorrectales,
para su tratamiento oportuno y mejorar su prondstico. Por
consiguiente, en sus estudios la colonoscopia se ayudd de un
sistema de inteligencia artificial en el que se “alimenta” al
sistema de deteccién con imagenes de polipos, canceres y
TNE, y encontraron una sensibilidad de 91% en su método
que catalogan como promisorio.’

Acerca del diagndstico con ultrasonido endoscopico (USE),
un estudio de Gupta y colaboradores comparé en forma re-
trospectiva el PET-Scan con DOTATAE con la utilidad del USE
en el diagndstico y vigilancia e identificacién de metastasis
de TNE pancreaticos con receptores positivos a somatostati-
na (47 pacientes). En 25 (53%) se realiz6 biopsia con aspira-
cion con agua fina (FNA) guiada por USE. La sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y negativo del USE
comparado con PET/CT DOTATATE para lesiones pancreati-
cas fueron de 95, 99, 99 y 72%, respectivamente. Y conclu-
yeron que este tipo de PET-Scan es (til y se correlaciona
solidamente con la FNA guiada por USE.® En cuanto a las biop-
sias guiadas por USE, Badillo y colaboradores cuantificaron el
uso del indice de proliferacion para la graduacion histoldgica
preoperatoria de los TNE pancreaticos mediante Ki-67 y de-
terminaron qué tan adecuadas fueron las muestras obtenidas
mediante la biopsia por aspiracion con aguda fina guiada por
USE (FNA-USE) respecto de la biopsia por aspiracion guiada
por USE (FNB-USE) para obtener dicho indice de prolifera-
cion (Ki-67), tomando como referencia el estudio histologi-
co posoperatorio. Después de verificar que la graduacion

por FNB-USE fue adecuada en los casos llevados a reseccion,
concluyeron que la FNB-USE puede ser (til en dicha gradua-
cion preoperatoria e infieren que la FNB-USE podria dar me-
jores muestras que la FNA-USE.? Por lo que respecta al
tamano de la muestra obtenida, Ashida y colaboradores pre-
sentaron un trabajo que us6 FNA-USE con aguja 25 y men-
cionan que la dificultad para obtener tejido adecuado para
diagnostico y graduacion ha disminuido al emplear agujas 25
con vaina (EchoTip ProCore, Cook Medical). Presentaron un
estudio multicéntrico en el que se incluyo a pacientes con
masas pancreaticas solidas de junio de 2016 a noviembre de
2017. De 52 pacientes, en todos se pudo obtener una mues-
tra adecuada y sin notificar complicaciones. El diagndstico
se establecid en 45 (86.5%). La sensibilidad, especificidad
y la exactitud en TNE del pancreas fueron de 78.3%, 100% y
81.5%. Concluyeron que el procedimiento es facil, seguro
y provee especimenes suficientes para el diagnostico y gra-
duacién histologica de TNE del pancreas.™ Por ultimo, Du-
vvuri y colaboradores presentaron una revision de la
bibliografia y metaanalisis acerca de la exactitud del USE al
evaluar masas pancreaticas quisticas que incluye algunos
casos de TNE del pancreas y concluyen que esta justificado
realizar USE para lesiones pancreaticas con la presencia de
uno solo de los criterios de alto riesgo de la American Colle-
ge of Gastroenterology, dado que si se restringe a aquéllos
con dos o mas criterios, un nimero alto de pacientes puede
no ser detectado.

En cuanto al tratamiento endoscopico hay seis trabajos de
TNE de estdbmago/duodeno y cuatro de TNE de recto en los
que se detallan las técnicas de reseccion mucosa, diseccion
submucosa y reseccion con dispositivos de ligadura. De éstos
se concluye que los TNE son con frecuencia lesiones peque-
fas, asintomaticas, incidentales, muchas veces de bajo gra-
do y con indice mitético bajo. Pueden tratarse en forma
endoscopica en la mayoria de los casos con seguridad (inde-
pendientemente de la técnica endoscépica). Es importante
conseguir un borde de reseccion libre de tumor, aunque in-
cluso si es positivo, el indice de recurrencias es bajo. El pa-
ciente debe estar en un programa de vigilancia estrecho.
En cuanto al tratamiento quirirgico destacan dos estudios
en los que en ambos se mencionan las guias del NCCN que
sugieren diseccion ganglionar amplia para TNE > 2 cm. En
particular en el estudio de Mao se reviso a 4 007 pacientes
entre 2004 y 2014 tratados en forma quirtrgica con TNE > 2
cm. En 3 258 (81.3%) se realizo reseccion de ganglios (10
ganglios en promedio). Se seleccionaron dos grupos equiva-
lentes de pacientes con enfermedad con metastasis y sin
metastasis y con diseccion ganglionar y sin diseccion gan-
glionar. La sobrevida posoperatoria fue similar, aunque no se
detalla el seguimiento. En ambos estudios (retrospectivos)
no se encontraron mejoras en la sobrevida de los pacientes,
por lo que la necesidad de dicha reseccion queda en duda.™
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