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cianoacrilato solo o combinado con endo-coil para las varices
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Resumen

Objetivo: Evaluar la eficacia y la sequridad de la angioterapia dual (endo-coil mas N-butil-cianoacrilato) guiada por ultrasoni-
do endoscdpico) frente a N-butil-cianoacrilato solo en la profilaxis secundaria de varices gdsctricas. Método: Estudio prospec-
tivo de no inferioridad comparando dos técnicas de erradicacion de vdrices gdstricas. Se evaluan el éxito técnico y clinico, la
oclusion y la erradicacion de GOV, el resangrado, la reintervencion, el periodo libre de GOV, las complicaciones y la morta-
lidad. Andlisis estadistico mediante prueba de x? para variables categdricas y t de Student para las numéricas, con nivel de
significancia de 0.05. Resultados: Fueron 68 pacientes (edad promedio 55.5 + 10 afos, mujeres 44 (64.7%) e indice de masa
corporal promedio 25.7 + 3.5 kg/m?). La causa mas frecuente fue esteatohepatitis alcohdlica (58%). La terapia dual tuvo
mayor éxito técnico (100% vs. 94.3%) y clinico (100% vs. 85%), y la obliteracion fue mas rapida (100 vs. 79.2%); este grupo
solo requirio una sesion. El tamafio de las GOV fue de 24 + 14 mm y se colocaron uno o dos endo-coils. La mediana de
seguimiento fue de 221 dias. La tasa de libres de reintervencion fue alta (100% vs. 94%, p = 0.9). Conclusiones: La angio-
terapia dual guiada por ultrasonido y la inyeccion de cianoacrilato son efectivas para la erradicacion de las GOV, sin diferen-
cias en las tasas de eventos adversos.

Palabras clave: Varices gastricas. Angioterapia dual. Hipertension portal.
Abstract

Objective: To evaluate efficacy and safety between dual angiotherapy (endocoil plus N-butyl-cyanoacrylate) guided by endo-
scopic ultrasound) versus N-butyl-cyanoacrylate in the secondary prophylaxis of gastroesophageal varices (GOV).
Method: Prospective non-inferiority study comparing two gastric variceal eradication techniques. We evaluated technical and
clinical success, GOV occlusion and eradication, rebleeding, reoperation, GOV-free period, complications, and mortality.
Chi square for categorical variables and Student’s t for numerical variables with a significance level of 0.05. Results: There
were 68 patients (average age 55.5 + 10 years, women 44 (64.7%) and average body mass index 25.7 + 3.5 kg/m?). The most
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frequent cause was alcoholic steatohepatitis (58%). Dual therapy had greater technical (100% vs. 94.3%) and clinical (100%
vs. 85%) success. Obliteration was faster (100 vs. 79.2%). This group only required one session. The GOV size was 24 +
14 mm and 1-2 endocoils were placed. The median follow-up was 221 days. The reoperation-free rate was high (100% vs.
94%, p = 0.9). Conclusions: Dual angiotherapy guided by endoscopic ultrasound and cyanoacrylate injection are effective for
the eradication of GOV without differences in adverse event rates.

Keywords: Gastric varices. Dual angiotherapy. Portal hypertension.

|ntroducci6n

La hipertension portal es clinicamente significativa
cuando es > 10 mmHg. Se debe al aumento del gra-
diente porto-cava como resultado del aumento del
flujo, resistencia vascular intrahepatica o ambos'.

Las varices gastroesofagicas (GOV) ocurren en
aproximadamente el 50% de los pacientes con cirro-
sis hepatica. Aunque es menos prevalente (20%), la
hemorragia por GOV es mas grave. Las tasas de
mortalidad y morbilidad varian entre el 30% y el 50%,
segun la gravedad de la afeccién subyacente, el ta-
mafo de las GOV, la clase Child (C > B) y la presen-
cia de signos rojos endoscdpicos predictores de
hemorragiaZ.

Existen diversos tratamientos (drogas vasoactivas,
sonda de balén —tamponade—, endoscopicos, vas-
culares, obliteraciéon con balén, y cirugia con o sin
derivaciones), pero no hay un consenso global acerca
del 6ptimo tratamiento®. EI manejo con ligadura en-
doscdpica o escleroterapia no ha sido efectivo y tiene
una alta tasa recurrencia®.

La realizacién de cortocircuito portosistémico intra-
hepatico transyugular (TIPS, transjugular intrahepatic
portosystemic shunt) se ha relacionado con una alta
tasa de complicaciones (trombosis portal, oclusion,
encefalopatia y descompensacion hepatica), aunque
es la primera eleccién en algunos centros. La inyec-
cion de N-butil-cianoacrilato (CYA), piedra angular
del tratamiento, tiene una efectividad del 90% en la
hemorragia por GOV, pero se ha asociado con un
mayor riesgo de embolia tras la inyeccion, ulceras,
fiebre, peritonitis, impactacion de la aguja e incluso
muerte. La embolia puede producirse en el 9.1% de
los pacientes tratados con cianoacrilato, aunque los
sintomas estén ausentes en el 80% de estos
pacientes®®.

Las principales limitaciones del pegamento es que se
aplica «a ciegas» dentro de la varice sobre los vasos
aferentes no perforantes”'. Existen otras alternativas,
como la obliteracién venosa retrograda y la inyeccion
de microfilamentos sintéticos (endo-coils), pegamentos

0 ambos, mediante el uso de aguja fina guiada por ul-
trasonido endoscépico (USE). En un intento de reducir
el riesgo de embolizacion con la inyecciéon de CYA se
ha sugerido inyectar 1 ml por sesién o la angioterapia
dual, con endo-coil mas CYA" 2, La eficacia (> 96%)
es similar a la del CYA para la oclusién de los vasos.
La respuesta clinica con angioterapia dual es mas ra-
pida (81.8% vs. 52.6%) y con menor tasa de eventos
adversos (57.9% vs. 9.1%; p = 0.01)'%"2,

En un estudio comparativo multicéntrico retrospecti-
vo de la aplicacion de endo-coil mas CYA (n = 11) con
aguja fina guiada por USE frente a CYA solo en 30
pacientes, la angioterapia fue limitada a GOV con un
solo gran vaso perforante. Aunque la tasa de respuesta
fue similar con ambas técnicas (94.7% vs. 90.9%), se
logré mas rapido en la primera sesion con la angiote-
rapia dual (81.8% vs. 52.6%)%. La tasa de eventos ad-
versos, como dolor torécico y fiebre (57.9% vs. 9.1%;
p = 0.01), fue menor'®.

La colocacion transesofagica de endo-coil mas CYA
guiada por USE en el tratamiento de las GOV es fac-
tible, con una tasa de éxito técnico del 100% en la
hemostasia aguda y del 96% para la obliteracion de
las GOV, sin complicaciones. Los endo-coils son
agentes embolicos permanentes que causan mecani-
camente la oclusion del vaso. El endo-coil tiene una
superficie trombogénica que produce codgulos y dafio
de la pared vascular, generando factores trombogéni-
cos'’. En una pequefia serie de casos, la tasa de éxito
técnico y clinico fue del 100%, sin reintervencion ni
complicaciones'. La tasa de obliteracién de GOV con
pegamento fue del 94.7%, en comparacion con el
90.9% con la aplicacion de CYA guiada por USE?®®.

Un estudio reportd un 86.7% de eficacia para la
oclusion de las GOV en pacientes tratados con an-
gioterapia dual (endo-coil mas CYA), en comparacion
con un 13.3% con endo-coil solo (p < 0.001)".

En la literatura hay pocos estudios prospectivos
que comparen la eficacia y la seguridad de la an-
gioterapia combinada (endo-coil mds CYA) frente
a CYA solo, ambos guiados por USE, en sujetos
con vdrices gastricas comunicadas a varices
esofagicas.
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El objetivo del estudio fue evaluar la eficacia y la
seguridad de la angioterapia con endo-coil mas CYA
guiado por USE frente a CYA solo en la profilaxis
secundaria de pacientes con GOV.

Método
Diseno del estudio

Estudio prospectivo, grupo paralelo, de no inferiori-
dad, con muestreo no probabilistico por conveniencia,
llevado a cabo en el Hospital General de México
Dr. Eduardo Liceaga de marzo de 2016 a febrero de
2019 en pacientes con gastricas por clasificacion de
Sarin GOV2 y varices gastricas aisladas (IGV1).

El protocolo del estudio y el formulario de consenti-
miento informado fueron aprobados por los Comités de
Etica e Investigacion del hospital, y fue desarrollado de
acuerdo con la Declaracién de Helsinki. El estudio se
registré con el codigo DI/14/107/04/085.

Sujetos

— Criterios de inclusién: > 18 afos, ambos sexos,
hipertensidén portal, hipertension portal con vari-
ces gastricas (GOV 2 de la clasificacion de Sa-
rin® o tipo | de Arakawa'’), ASA (American
Society of Anesthesiologist) clase I-lll y consen-
timiento informado por escrito.

— Criterios de exclusion: estenosis esofagica, encefa-
lopatia hepatica, sindrome hepatorrenal concurren-
te o falla multiorganica, peritonitis bacteriana, ascitis
a tensién, sospecha de trombosis de la vena porta
0 esplénica, recuento de plaquetas < 50,000/ml,
indice internacional normalizado (INR) = 2, alergia
conocida al yodo, embarazo o lactancia.

— Criterios de eliminacion: pérdida en el seguimien-
to, falta de identificacién de los cortocircuitos.

Los pacientes fueron clasificados por endoscopia

segun la clasificacion de Sarin, y por ultrasonido en-
doscépico mediante la clasificacion de Arakawa.
Aquellos con Arakawa 2 fueron tratados con angio-
terapia dual y el resto con CYA (muestreo por
conveniencia).

Definicion de variables

La cirrosis hepatica se definié de acuerdo con los
hallazgos clinicos y de imagen. Todos los pacientes

tuvieron elastografia transitoria (Fibroscan, Echo-
Sens, Paris) compatible con cirrosis hepatica. La po-
blacion de estudio incluyd pacientes con hemorragia
activa, antecedentes de hemorragia secundaria a vari-
ces gastricas (profilaxis secundaria) y aquellos elegi-
bles para profilaxis primaria de acuerdo con el
consenso de Baveno VI'.

Clasificacion de Arakawa para varices
gastricas'

— Tipo | (localizada): corresponde a una varice gés-
trica formada por un vaso grande y unico emer-
giendo de una vena alimentadora que penetra en
la capa muscular de la pared gastrica, llamada
también vena nutriente, y que drena hacia la
vena renal izquierda para formar un cortocircuito
esplenorrenal.

— Tipo Il (difusa): compuesta por una red de vasos
dentro de la pared gastrica con multiples comu-
nicantes entre ellas.

La anatomia vascular se evalué mediante angioto-

mografia y USE para identificar los vasos
perforantes.

Variables

Se considerd la eficacia de los procedimientos en
términos de sus tasas de éxito técnico y clinico. Me-
diante USE se evalud la oclusién total del vaso pos-
terior a la inyeccion de CYA y/o endo-coil.

Se definieron las siguientes variables:

— Exito técnico: inyeccion sin complicaciones de
endo-coils y CYA con reduccion o cese conco-
mitante del flujo Doppler dentro de la varice
gastrica.

— Exito clinico: obliteracion completa e inmediata
de la varice, evaluada mediante esofagogastro-
duodenoscopia (EGD) y ausencia de flujo me-
diante USE Doppler.

— Oclusién de la vérice: presencia de una varice
firme no colapsable a la presiéon gentil con el
inyector o la pinza de biopsia cerrada.

— Erradicacion de la varice: ausencia de varice
posterior a la inyeccion'.

— Descompresion satisfactoria: reduccion del ta-
mafo de la varice > 75% por EGD o del flujo
Doppler > 75% ecograficamente!.
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— Objetivos secundarios: reaparicion de varices
gastricas (seguimiento), recurrencia de hemo-
rragia, necesidad de reintervencién, complica-
ciones y supervivencia en los dos grupos del
estudio.

Se consideraron el nimero de sesiones para lograr
la oclusion del vaso y el nimero de eventos adversos.
Ademas, se registraron las complicaciones durante o
tras la intervencion (fiebre, dolor toracico, hemorragia
temprana y tardia, datos de embolizacion, peritonitis,
etc.), el nimero de sesiones necesario para lograr la
erradicacion de las varices gastricas y la mortalidad
a 6 meses.

Se realiz6 un seguimiento de 6 meses para medir
las tasas de recurrencia de las varices gastricas.

Procedimiento

A todos los pacientes se les tomaron datos clini-
co-demograficos (edad, sexo, indice de masa corpo-
ral, biometria hematica completa, quimica sanguinea,
pruebas de funcion hepatica, albuimina, clasificacion
de Child-Pugh).

Se utilizaron equipos Pentax (gastroscopio
EG29-i10, ultrasonido lineal EG-3670UTK), aguja
Echotip de 19 G, MReye embolization coil y equipo
inyector de Cook Medical, CYA vy lipiodol.

Los pacientes con GOV Il (Arakawa) fueron selec-
cionados para la aplicaciéon de endo-coil (disponibili-
dad del recurso).

El procedimiento se realizd con el paciente bajo
anestesia general, con intubacion traqueal y en decu-
bito supino. Todos recibieron profilaxis con 2 g de
ceftriaxona por via intravenosa. Después de la insti-
lacién de solucidén salina en el fondo géstrico, el pa-
ciente fue colocado en decubito lateral izquierdo para
optimizar la visién de las varices y las derivaciones.
Bajo vision directa del flujo sanguineo en las varices,
se evalué mediante Doppler color en la consola de
ecografia.

Técnica para la inyeccion de cianoacrilato

El CYA es un adhesivo tisular sintético aprobado
por la Food and Drug Administration para diversas
situaciones clinicas. Es una estructura monomérica
basica, con un grupo ciano reactivo y otro alco-oxi-car-
boénico variable, que se solidifica (15 segundos) al
contacto con bases débiles o sustancias idnicas,
como el agua y la sangre'®2,

Se inyecté 1 ml de una mezcla 1:1 de CYA (His-
toacryl; B. Braun, Melsungen, Germany) y lipiodol
(lipiodol ultrafluido) en la GOV, en donde la vena
perforante entra en la capa muscular de la pared,
mediante una aguja de 19 G (Cook Endoscopy). Se
emplearon USE Doppler color y fluoroscopia para
observar el paso de la sustancia y la obliteracién del
vaso en tiempo real. Se evitd la inyeccion de la sus-
tancia sobre la pared vascular. La maxima cantidad
fue de 1 ml por porcion para disminuir el riesgo de
embolia. En el caso de una obliteracién incompleta,
se aplicé otra inyeccién 1 semana después del pro-
cedimiento inicial'®°.

Se usaron tres jeringas (2 ml con agua destilada,
2 ml con 0.8 ml de lipiodol y 0.5 ml de CYA), con una
aguja de esclerosis de 0.8 mm de didmetro y 8 mm
de longitud.

Se aplicé aceite de silicona en el conducto y en el
extremo del endoscopio. Para prevenir la adherencia
del CYA al inyector, se usé lipiodol y se inyecto aire
para lograr su adherencia a las paredes internas del
inyector.

Se inyecto la mezcla de lipiodol y CYA dentro de la
varice. Se aplic6 0.8 ml de agua destilada para liberar
la mezcla del adhesivo dentro de la varice.

Se retird la aguja de la varice y se lavd enérgica-
mente con agua destilada. Se constato la induracion
tocando la varice con el extremo del catéter.

El estdmago se mantuvo insuflado y se evitd la
aspiracion.

Usamos de gafas de proteccion ocular para el per-
sonal de trabajo y el paciente.

Técnica para despliegue del endo-coil

En todos los casos se usaron una aguja de 19 G
(Echotip; Cook Medical, Winston-Salem, NC) y en-
do-coils o espirales mecanicas de fibra sintéticas y
acero inoxidable (0.035 pulgadas; 12-20 mm de dia-
metro y 50-150 mm de longitud, con configuracion en
asa 3.2-5.6 para uso intravascular; MREYE, IMWCE,
Cook Endoscopy). El tamafio del endo-coil fue calcu-
lado un 20% mayor que el didmetro del vaso medido
por USE.

El endo-coil tiene un mecanismo de «electrotrom-
bosis» que requiere la adicién de CYA para generar
una diferencia de potencial > 2 mV para producir
trombos en menos de 5 minutos. El tiempo de oclu-
sién es dependiente del tipo de endo-coil y de la ve-
locidad de flujo del vaso embolizado. El uso de CYA
disminuye el riesgo de embolizacion (pulmonar) y de
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oclusién de otros vasos, en especial en aquellas si-
tuaciones con flujos altos, como las malformaciones
arteriovenosas vy las fistulas. La perforacion, rotura o
diseccion del vaso se relaciona con las caracteristicas
del endo-coil (ultrasuave, suave, estandar, firme y
resistente al estiramiento)'2".

El endo-coil es un microfilamento que se coloca
dentro de GOV guiado por USE y dirigido hacia los
vasos perforantes. Existen de tipo inyectable, des-
montable y desplegable. Producen una respuesta in-
flamatoria crénica, con trombos organizados, y crean
una neointima (vaso) y fibrosis secundaria'-??2,

Se realiz6 una puncién transesofagica (aguja de
19 G) guiada por USE dirigida hacia la parte distal
del vaso. El estilete fue retirado y los microfilamen-
tos se introdujeron en el interior de la véarice (vision
endoscodpica/fluoroscépica). El objetivo fue anclar
el endo-coil, especialmente el primero; el mas largo
se colocd con la parte rigida de la guia de alambre
(Scaffold Technique). Los objetivos fueron maximi-
zar la longitud y anclar el endo-coil. Posteriormente
se inyectaron 1-3 ml de CYA bajo guia fluoroscopi-
ca. La trombosis se corroboré mediante la inyec-
cion del contraste, ecografia Doppler color vy
fluoroscopia para mostrar la obstruccion al flujo.
Una semana después se realizé control con USE
(Figs. 1 a 4).

Seguimiento

Todos los pacientes fueron sometidos a vigilancia
clinica mensual (hasta 6 meses), EGD y USE entre 1
y 3 meses para confirmar la descompresion de la
varices gastricas y descartar recurrencia 0 hemorra-
gia. Se evaluaron la reaparicion de varices gastricas,
la necesidad de reintervencion y la supervivencia.

Todos los pacientes recibieron propranolol, 10 mg
dos veces al dia (inicial), hasta lograr una reduccién
de la frecuencia cardiaca del 25%.

Analisis estadistico

Para una diferencia de eventos adversos (CYA
57.9% vs. endo-coil mas CYA 9.1%; p = 0.01)*"!, con
un error oo de 0.5, f de 0.2y 8 =0.48, x = 1, y tasa de
éxito del 82% (completa obliteracion) con endo-coil
mas CYA frente al 53% para CYA solo. Se calculé una
muestra de 25 pacientes por grupo mediante una for-
mula que compara dos proporciones (dos muestras,
una cola), como Romero-Castro et al.'" describieron.

Figura 1. A: rastreo endosonogréfico (transesofdgico) que muestra
dilataciones tortuosas anecoicas compatibles con varices gastricas
(GOV Il). B: imagen con Doppler Diplex que muestra el flujo vascular.

Figura 2. Aplicacion de cianoacrilato posterior a la liberacion del
endo-coil.

Figura 3. Imagen endoscdpica posterior a la aplicacion de la angio-
terapia dual.

Las variables demograficas fueron resumidas en
medidas de tendencia central (promedio y desviacion
estandar). El analisis de intencién de tratamiento se
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Varices gastricas
Arakawa tipo 2

Clinica
Laboratorio —
Anatomia portal
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Angioterapia dual

Monoterapia (cianoacrilato)

n=15 n=15
— Eficacia — Eficacia
] Seguridad — Seguridad

Figura 4. Flujograma de los pacientes sometidos a intervencion
endoscdpica con angioterapia dual o monoterapia con cianoacrilato.

uso para comparar la eficacia entre métodos (angio-
terapia dual guiada con USE frente a CYA).

Las diferencias entre las caracteristicas de los
grupos de estudio se establecieron mediante las
correspondientes pruebas de hipétesis: x2 o prueba
exacta de Fisher para variables categdricas. Se
empled la prueba t de Student para variables con-
tinuas de grupos independientes, segun distribucién
estadistica (prueba de Kolmogérov-Smirnov). Para
distribuciones no normales se usé la prueba U de
Mann-Whitney.

El desenlace primario (oclusion de la vérice, efecto
de la terapia combinada sobre la desaparicion de las
varices) se estimd mediante el riesgo relativo. Los
datos fueron analizados con el programa estadistico
SPSS v. 25.0

Resultados

En total hubo 68 pacientes (53 con monoterapia y
15 con terapia dual guiada por USE), con una edad
promedio fue 55.5 = 10 afios, 44 mujeres (64.7%) e
indice de masa corporal promedio de 25.7 + 3.5 kg/m2.
La esteatohepatitis alcohdlica fue la causa mas

frecuente, en el 58% de los casos. Fueron clasifica-
dos como Child A, By C el 39%, el 42% y el 19%,
respectivamente. El promedio de la gravedad de la
clasificacién de Child-Pugh fue de 6 (6-11). La princi-
pal indicacién del procedimiento fue la profilaxis se-
cundaria (92.6%). La tabla 1 muestra las caracteristicas
clinicas y demograficas de los pacientes incluidos en
el estudio.

Las tasas de éxito técnico (100% vs. 94.3%) y cli-
nico (100% y 85%) fueron mayores con la angiotera-
pia dual (Tabla 2). Cuando se incluyeron los casos
GOV Il en ambos grupos (n = 15y n = 23), las tasas
de éxito técnico (100% vs. 94.3%) y clinico (100% vs.
82.6%) no se modificaron significativamente.

En la primera sesidn, la respuesta fue inmediata
con obliteracion de las GOV en el grupo de terapia
combinada (100% vs. 79.2%) (Tabla 2). El tamafio
promedio de las varices fue de 24 + 14 mm y se co-
locaron uno o dos endo-coils por paciente.

En el grupo con angioterapia dual no hubo eventos
de hemorragia; en el de monoterapia, fueron cuatro
(1.8%) de hemorragia inmediata y uno (8%) de hemo-
rragia tardia. Ninguno present6 inestabilidad hemodi-
namica. Los pacientes recibieron hemotransfusion
(promedio de dos unidades de sangre).

La fiebre y el dolor abdominal fueron eventos raros
(Tabla 2) que se resolvieron con medidas conserva-
doras. En la prueba exacta de Fisher no hubo dife-
rencias estadisticamente significativas entre los
grupos en cuanto a complicaciones (p = 0.66)

Los pacientes del grupo con terapia dual solo re-
quirieron una sola sesién, a diferencia del grupo de
monoterapia, en quienes fueron necesarias una, dos
0 tres sesiones en 44 (83%), dos en 6 (11%) y tres en
3 pacientes (6%) pacientes, respectivamente.

La mediana del tiempo de seguimiento fue de 221
dias. Los casos de persistencia de vérices (monote-
rapia) fueron resueltos con una nueva aplicacion de
2 ml de CYA en 2 casos y dos sesiones mas en un
caso. Durante el seguimiento, la tasa de pacientes
libres de reintervencion fue alta (100% vs. 94%; p =
0.9). La mediana de tiempo para la reintervencién en
el grupo de monoterapia con cianoacrilato fue de 2
meses (1-5).

La mortalidad global fue del 20% (3) en el grupo
de angioterapia dual y del 22.6% (12) en el de mo-
noterapia. Las causas de muerte fueron falla hepati-
ca (6), encefalopatia hepatica (3), carcinoma
hepatocelular (2), peritonitis bacteriana (2) y sindro-
me hepatorrenal (2). Del grupo de angioterapia dual
fallecieron 3 pacientes a los 2, 3 y 5 meses; en el
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas y demograficas de los pacientes con varices gastricas

Grupo com angioterapia dual Grupo con p
(endo-coil+CYA) (n = 15) CYA (n =53)

Edad, afos, promedio (DE) 63.1(9.8) 54.3(9,4) 0.004*
Sexo, mujeres, n (%) 9 (60.0) 32 (60.4) 0.97t
IMC promedio, kg/m? (DE) 24.0 (3.6) 26.1(3.4) 0.049*
Hemoglobina, promedio (DE) 9.5(2.8) 11.2(2.2) 0.041*
Plaguetas, promedio (DE) 99.3(48.2) 116.3 (65.3) 0.277*
Bilirrubinas totales, promedio (DE) 225(2.2) 1.15(0.6) 0.080*
Albumina, promedio (DE) 3.2(0.6) 2.9(0.8) 0.431*
INR, promedio (DE) 1.29 (0.24) 1.35 (0.26) 4147
Etiologia cirrosis, n (%)

Alcohol 5(33.3) 23 (45.3)) 0.48

Esteatohepatitis no alcohdlica 10 (66.3) 30 (56.6)
Gravedad de la cirrosis

Child-Pugh, promedio (rango) 6 (5-9) 6 (5-11) 1.0
Child-Pugh, n (%)

A 7(46.7) 20 (37.7) 0.113f

B 3(20.0) 25 (47.2) -

C 5(33.3) 8(15.1) -
MELD score, mediana (rango) 9.5(6-13) 9.5 (6-30)
Indicacion, n (%)

Profilaxis primaria 0 4(7.5) 0.661

Hemorragia activa 0 1(2.0)

Profilaxis secundaria 15 (100) 48 (90.5)

CYA: 2-octil-cianoacrilato; DE: desviacion estandar; IMC: indice de masa corporal; INR: indice internacional normalizado; MELD: modelo de enfermedad hepética en etapa terminal
*Se utilizé la prueba U de Mann-Whitney.
fSe utilizé la prueba de 2.

Tabla 2. Caracteristicas de las varices y variables de desenlace primarias

Caracteristicas de las varices y procedimiento Grupo con angioterapia dual Grupo con CYA p
(endo-coil+CYA) (n = 15) (n =53)
GOV I 15 33
IGV | 0 20
Diametro, promedio, mm (DE) 25(15.1) 23 (12.0)
CYA volumen, promedio, ml (DE) 2 2 1.00
Rgsultados primarios
Exito técnico, n (%) 15 (100) 48(90.5) 1.0
Obliteracion completa, n (%) 15 (100) 45 (85) 1.0-0.66
Desaparicion inmediata de varice, n (%) 15 (100) 42 (79.2)
Eventos adversos, n (%) 1(6.6) 6(1.1)
Tipo de eventos adversos, n (%)
Dolor 1(6.6) 4(0.7)
Fiebre 0 2(0.3)

CYA: 2-octil-cianoacrilato; DE: desviacion estandar; GOV: vérices esofagogastricas; IGV: varices gastricas aisladas
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grupo de monoterapia fallecieron 3, 3, 2, 2, 2y 0
pacientes en los meses 1, 2, 3, 4, 5y 6 de segui-
miento (Tabla 2).

Discusion

La adicion de un microfilamento (endo-coil) a la
aplicacion de CYA guiada por USE dirigida hacia los
vasos perforantes fue tan efectiva como la monote-
rapia con CYA por via endoscopica para la erradica-
cién de GOV, y la tasa de eventos adversos fue
similar'®.

Aunque ambos métodos tienen una alta tasa de
éxito técnico (100% vs. 94%), la angioterapia dual
tiene mayor rapidez de respuesta (una sesion) en la
erradicacion de las GOV, menor recurrencia de he-
morragia (no estadisticamente significativa) y menor
numero de reintervenciones en comparacion con la
monoterapia.

Las GOV estan presentes en el 5% al 33% de los
pacientes con hipertension portal, con una incidencia
de hemorragia de aproximadamente un 25% dentro
de los 2 afios posteriores al diagndstico. Al afo desde
el diagnéstico, el riesgo de hemorragia es de alrede-
dor del 10% al 16%, lo que requiere un enfoque opti-
mizado basado en la evidencia'.

Existen reportes en la literatura sobre la angiotera-
pia combinada (endo-coil mas CYA) que muestran
tasas altas de efectividad con menores tasas de
eventos adversos (embolizacion pulmonar)!0"22-24,

La efectividad del CYA es del 90% para controlar la
hemorragia por GOV. La inyeccion de CYA guiada por
USE se ha asociado a un mayor riesgo de emboliza-
cién o migracién pulmonar que el uso de espiral guia-
da por USE sola?. La embolia puede estar presente
en el 9,1% de los pacientes tratados con CYA, aun
cuando cursen asintomaticos en el 80% de los casos.
Otras posibles complicaciones son formacién de ul-
ceras, fiebre y peritonitis posterior a la inyeccion,
ademas de la impactacion de la aguja e incluso la
muerte®®.

El mecanismo de «electrotrombosis» requiere la adi-
cion de CYA al endo-coil, que generara una diferencia
de potencial de membrana > 2 mV, para producir
trombos en un tiempo menor de 5 minutos?.

El tiempo de oclusién es dependiente del tipo de
endo-coil y de la velocidad de flujo del vaso embo-
lizado. La adicion de CYA disminuye el riesgo de
embolizacién (pulmonar) y de oclusién de otros va-
sos, en especial en aquellas situaciones con flujos
altos, como las malformaciones arteriovenosas y las

fistulas. La perforacion, rotura o diseccion del vaso
se relaciona con las caracteristicas del endo-coil
(ultrasuave, suave, estandar, firme y resistente al
estiramiento)'"21.

Robles-Medranda et al.?22 reportaron altas tasas de
éxito técnico y obliteracion de GOV (100% vs. 90%),
y baja tasa de eventos adversos (6.7 vs. 3.3%), con
ambas técnicas; sin embargo, la tasa de desaparicion
de las varices fue mayor con la angioterapia que con
la monoterapia (86% vs. 13.3%). La terapia combina-
da guiada por USE ha mostrado ser segura y eficaz
al dirigir el endo-coil hacia el vaso nutricio para lograr
la obliteracién completa de las varices??. Los benefi-
cios del endo-coil son que se requieren menores can-
tidades de CYA, obteniéndose una mayor tasa de
éxito clinico y la desaparicién completa de las varices
gastricas'.

En nuestro estudio, la tasa de éxito técnico fue si-
milar con ambos métodos, pero observamos que la
obliteracion de las GOV fue mas rapida con la terapia
combinada. Aunque no hubo diferencias en el porcen-
taje de reduccién del flujo del vaso, tanto el nimero
de sesiones como la tasa libre de intervencion fueron
significativamente menores en el primer grupo angio-
terapia dual. El efecto fue notorio en cuanto al menor
numero de sesiones para alcanzar el éxito clinico. Sin
embargo, los trabajos anteriores y el nuestro no han
evaluado la tasa de embolia subclinica mediante to-
mografia computarizada de control.

Un metaanalisis con 23 estudios y 851 pacientes
tratados con angioterapia dual guiada por USE repor-
t6 una eficacia clinica del 93.7% (intervalo de confian-
za del 95% [IC95%)]: 89.5-96.3; I> = 53.7), para la
obliteracion de las varices gastricas del 84.4% (1C95%:
74.8-90.9; I2 = 77), para la recurrencia de las varices
gastricas del 9.1% (1C95%: 5.2-15.7; 12 = 32), para la
recurrencia de hemorragia temprana del 7.0% (IC95%:
4.6-10.7; 12 = 0) y para la recurrencia de hemorragia
tardia del 11.6% (IC95%: 8.8-15.1; I> = 22). Las tasas
fueron comparables a las de la aplicaciéon endoscépi-
ca de pegamentos (28 estudios y 3467 pacientes)
excepto por la obliteracién, que fue significativamente
mejor con la terapia guiada por USE. En el analisis
de subgrupos, la combinacion de endo-coil mas pe-
gamento mostré6 mejores resultados. La muestra es
muy heterogénea, ya que no estratifica por indicacio-
nes (profilaxis frente a hemorragia activa), tipo de
pegamento o endo-coil o trombina), uso de terapia
médica concomitante, cirrosis hepatica subyacente,
entorno hospitalario o ambulatorio, geografia y estado
del resumen o manuscrito, y se incluyeron siempre
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que proporcionaran los datos necesarios para el
analisis®"2.

En una revision sistematica de 11 estudios (536 pa-
cientes, 62% hombres, edad promedio 58.21 + 4.15
afos y mediana de seguimiento de 12.93 + 7.69 me-
ses), las tasas de éxito técnico, éxito clinico y compli-
caciones fueron del 100% (IC95%: 98-100; I = 30.54%),
del 97% (1C95%: 92-100; 12 = 59.99%) y del 14%
(1C95%: 6-23); I> = 82.23%), respectivamente?.

Nuestros resultados son equiparables a los repor-
tados por otros autores que indican que la angiote-
rapia dual (98%; 1C95%: 92-100; 12 = 22.72%) es
preferible a la monoterapia con endo-coil (90%;
IC95%: 73-98; I2 = NA) y CYA (96%,; 1C95%: 85-100;
[2 = 82.68%)%®. La tasa de recurrencia de hemorragia
fue menor con la terapia dual que con endo-coil y
CYA solos (14% vs. 17% vs. 30%), y las reinterven-
ciones fueron menos (15% vs. 26% vs. 25%)%. La
eficacia clinica fue similar en nuestro estudio y la
tasa de eventos adversos fue menor. Nuestros resul-
tados pueden tener la limitacion del tamafo
muestral.

La figura 3 muestra la tasa de éxito clinico con an-
gioterapia dual para las vérices gastricas.

Limitaciones del estudio

Aunque nuestro estudio tuvo un disefio prospec-
tivo, no fue aleatorizado, el tamafio muestral fue
pequeno y todos los procedimientos fueron realiza-
dos por el mismo endoscopista (ESGG), lo cual,
aunque tiene validez interna, no permite hacer ge-
neralizaciones. Ademas, la mayoria de los casos
seleccionados fueron por profilaxis secundaria
(> 90%), y no es posible hacer inferencias para la
profilaxis primaria y la hemorragia aguda. Un factor
determinante para el éxito técnico y sus complica-
ciones pudiera estar relacionado con la competen-
cia en intervencionismo por USE. Por lo anterior, se
requieren estudios clinicos aleatorizados que inclu-
yan pacientes con un amplio espectro de GOV para
hacer comparaciones.

Conclusiones

La angioterapia dual guiada por USE y la inyeccion
de CYA son efectivas para la erradicacion de las GOV
tipo Il (Arakawa), y no muestran diferencias en las
tasas de eventos adversos. En comparacién con la
monoterapia con CYA, la angioterapia dual tuvo ma-
yor rapidez del efecto, menor nimero de sesiones y

mayor tiempo libre de reintervencion para lograr la
desaparicion las GOV Il e IGV .
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