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Tratamiento endoscdépico con argdén plasma hibrido en ectasias
vasculares refractarias a argén plasma convencional

Endoscopic treatment with hybrid argon plasma in vascular ectasias refractory to argon

plasma
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Resumen

Introduccioén: Ectasias vasculares gastricas (GAVE) son malformaciones vasculares que producen hemorragia gastrointes-
tinal evidente u oculta. El tratamiento endoscdpico con Argon Plasma Coagulacion (APC) tiene eficacia de 80-100%, sin
embarqo, la refractariedad a 1-2 afios es de 40-60%. El argon plasma hibrido (Hybrid-APC) en GAVE ha presentado eficacia
mayor a 90%, con menor numero de eventos adversos. Objetivo: Evaluar la eficacia y seguridad de Hybrid-APC en pacien-
tes con GAVE refractarios a APC. Material y métodos: Estudio retrospectivo en Hospital de especialidades CMN siglo XXI,
entre enero 2018-enero 2020, Se incluyeron pacientes mayores de 18 afios con GAVE refractario (mds de 3 sesiones previas
de APC), y se sometieron a Hybrid-APC, se excluyeron pacientes no refractarios, y que no aceptaron procedimiento. Se
utiliz t de Student, Chi? para evaluar diferencia entre grupos. Se considerd significativo p <0.05. Resultados: un total de
12 pacientes. El patron endoscdpico mas frecuente fue lineal (66.7%), la presentacion mas frecuente fue sindrome anémico
y melena (66.7%). El seguimiento fue de 12 meses (+18). El éxito clinico y técnico se alcanzé en 75% de pacientes de
acuerdo a criterios de disminucion del grado de afeccion endoscdpica y el aumento de hemoglobina sin terapia transfusio-
nal posterior a la sesion de Hybrid-APC. Se reportd dolor abdominal (33.3%) como evento adverso mds frecuente, sin
presentar eventos adversos mayores durante el estudio. Conclusiones: La terapia endoscdpica con Hybrid-APC es segura
y eficaz en pacientes con GAVE refractario a terapia endoscdpica con APC convencional.

Palabras clave: GAVE. Hybrid-APC. Eventos adversos. Eficacia. Seguridad.

se caracterizada por lesiones rojas y angiomatosas. Es
un proceso patolégico gastrico, que generalmente pre-
senta pérdida cronica de sangre, hemorragia digestiva
y anemia por deficiencia de hierro. GAVE fue descrito

Introduccion

Ectasia vascular antral gastrica

La ectasia vascular antral gastrica o GAVE (por sus

siglas en inglés Gastric Antral Vascular Ectasia, es un
tipo de malformacion vascular de tipo capilar localizada
predominantemente en antro gastrico. Endoscdpicamente
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por primera vez por Rider et al. en 19532, sin embargo,
no fue reconocido hasta el advenimiento de la endos-
copia moderna, con Jabbari, et al. en 1984, donde se
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describi6 una serie de casos de 3 pacientes con carac-
teristicas clasicas endoscopicas de GAVE con lineas de
mucosa eritematosa longitudinal. El termino de “estéma-
go en sandia” se utilizé por el aspecto rayado®2,

Epidemiologia, Etiopatogenia y
condiciones asociadas

GAVE se cree que es una enfermedad adquirida
segun sus hallazgos histopatolégicos*. Representa el
4% de todas las hemorragias gastrointestinales supe-
riores no variceales, y hasta 62% de los pacientes
afectados se vuelven dependientes de la transfu-
sién'35, La prevalencia es poco conocida pero se
estima de 0.2-2%. Tiene predominio en mujeres entre
la sexta y octava década de la vida. Tiene una aso-
ciacion clara con multiples enfermedades incluyendo
enfermedad del tejido conectivo, enfermedad hepati-
ca, cardiopatia isquémica, trasplante de médula
6sea®, y componentes del sindrome metabdlico, no
tiene asociacién con hipertension portal”®. Dentro de
su etiopatogenia se considera estrés mecanico como
mecanismo patogénico en el molinillo antral de alta
presion y se ha visto un mecanismo patogénico simi-
lar en la intususcepcion intestinal, ademas que multi-
ples enfermedades metabdlicas tienen alteracion en
la motilidad®", lo que favorece alin mas este meca-
nismo. También se ha observado un mecanismo hor-
monal con aumento de gastrina, glucagén y Oxido
nitrico, asi como aumento de péptido intestinal va-
soactivo’. Ademas GAVE y los pdlipos hiperplasicos
comparten caracteristicas histoldgicas similares, asi
como una asociacion clinica con gastritis autoinmune
y niveles elevados de gastrina, lo que sugiere un me-
canismo compartido'®. Tiene una asociacion clara con
enfermedad autoinmune principalmente enfermeda-
des del tejido conectivo representando del 14,8 al
62% de todos los pacientes con este diagndstico™®. El
tratamiento exitoso con ciclofosfamida y esteroides en
pacientes con esclerodermia difusa y GAVE refracta-
ria, sugiere que la fisiopatologia sugiere un proceso
inmunomediado’®. Se ha observado en varios estu-
dios el uso de inhibidores de tirosina quinasa (espe-
cificamente imatinib y dasatinib) para el tratamiento
de procesos neoplésicos y la asociacion con GAVE'™
9. En los ultimos informes, ha habido mayor evidencia
de asociaciones entre GAVE y diversas caracteristi-
cas del sindrome metabdlico. Estas asociaciones in-
cluyen obesidad, diabetes, NASH, hipertension
arterial e hiperlipidemia’3. Los modelos actuales fa-
vorecen su surgimiento de un estado proinflamatorio,

protrombdtico y estrés oxidativo (1,20,21). Esto con-
duce a un estado hipdxico relativo y un aumento pos-
terior del VEGF, promoviendo la proliferacién
vascular'?22, Se han reportado tres casos en la lite-
ratura de GAVE refractarios a APC que fueron trata-
dos exitosamente con talidomida, un potente agente
anti-VEGF (23). La etiopatogenia propuesta para
GAVE se observa en la figura 1.

Apariencia endoscdpica de GAVE

Desde su descripcion original se han descrito tres
fenotipos endoscdpicamente reconocidos, que tam-
bién pueden presentarse en combinacion. Estos feno-
tipos incluyen: (1) la apariencia endoscoépica de
“sandia” rayada “clasica’, que puede ser elevada o
plana; (2) una distribucion antral difusa de angiodispla-
sias dispersas, ocasionalmente denominado patrén de
“panal”; y (3) una variante nodular también conocida
como gastropatia antral nodular’-?. Ademas de la en-
fermedad antral, GAVE también puede manifestarse
con un parche en el cardias proximal.

Diagnéstico histolégico de GAVE

El diagndstico histoldgico de GAVE se confirma por
la presencia de vasos mucosos anormalmente dilata-
dos con trombos de fibrina, proliferacién de células
fusiformes e hiperplasia fibromuscular en la lamina
propia’3*. Ademds, la evaluacion histologica puede
producir falsos negativos de un muestreo inadecuado
y puede requerir tinciones especiales para microtrom-
bos (CD61) para confirmar el diagndstico®. Ademas la
histologia no puede distinguir GAVE nodular de pdlipos
hiperplasicos; por lo que se puede diagnosticar errd-
neamente GAVE como un pdlipo hiperplasico®.

Tratamientos endoscépicos de GAVE

El tratamiento con Argon plasma
coagulacion

La coagulacion con argén plasma (por sus siglas
APC) es un método térmico de no contacto que utiliza
gas argon para suministrar plasma de energia térmica
uniformemente distribuida a un campo de tejido adya-
cente a la sonda con una profundidad de penetracion
de 2-3 mm. APC ha sido el tratamiento endoscdpico
de eleccién para GAVE desde su introduccion. En ge-
neral, los pacientes tienen eficacia del 90-100%, sin
embargo con una tasa de recurrencia de 49.7%
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después de 1 afo, 35.5% después de 2 afos y 35.5%
después de 3 afos®24+27,

Ligadura con banda endoscépica (LBE)

La eficacia de LBE se ha informado en 70-85% de
los casos®282% Recientemente se ha publicado un en-
sayo controlado aleatorio de LBE versus APC para
GAVE?®, con 88 pacientes (todos cirréticos) que fueron
incluidos y aleatorizados para recibir tratamiento en-
doscopico cada 2 semanas. Ambos grupos tuvieron un
aumento significativo en los niveles de hemoglobina,
pero sin diferencias entre ellos. En el grupo LBE, el
13.6% de los pacientes tuvieron eventos adversos, y
en el grupo APC, el 20.5%%.

Ablacion por radiofrecuencia (ARF)

En 2008 se publicé un ensayo piloto de ARF para el
tratamiento de GAVE con el catéter de ablacion
HALO90 que incluia a 6 pacientes. La tasa de éxito
clinico general oscilé entre 67 y 86%. Las complicacio-
nes fueron leves; sin embargo, hay un informe reciente
de un paciente que experimentd bacteriemia y sepsis
después del tratamiento con ARF para GAVE®31,

Coagulacion con laser YAG

En un estudio retrospectivo a largo plazo de 2003,
24 pacientes con GAVE fueron tratados con laser Nd:
YAG durante un periodo de 18 afios con una mediana
de seguimiento de 55 meses (rango 9-127) después
del ultimo procedimiento. Veinte pacientes experimen-
taron resolucion de sangrado y permanecieron libres
de transfusiones durante una mediana de 16 meses.
Un tratamiento mas profundo también aumenta el ries-
go de perforacion, que ocurrio en 1/24 sujetos en este
estudio, ademas de alto costo asociado’32.

Crioterapia

Kantsevoy, et al. demostré el éxito de la crioterapia
en pacientes con hemorragia gastrointestinal refracta-
ria secundaria a GAVE. De los 7 pacientes tratados
con GAVE, 5 (77%) dejaron de sangrar con hallazgos
normales de la mucosa a los 6 meses después del
tratamiento (33). Otro estudio se centrd en 12 pacien-
tes con GAVE y anemia por deficiencia de hierro, y
demostré que Cinco pacientes mostraron una respues-
ta parcial, con Hemoglobina estable y un nimero re-
ducido de transfusiones'?3,
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Sonda térmica / escleroterapia / reseccion
mucosa

A fines de la década de 1980, un estudio mostrd la
eficacia de la terapia con sonda térmica con 8/10 pa-
cientes que ya no requirieron transfusiones después
del tratamientos®4. También en estudios pequefios re-
trospectivos se ha visto eficacia en escleroterapia, pero
hay pocos estudios que respalden esta modalidad. La
reseccion endoscdpica de la mucosa (REM) se ha uti-
lizado como una nueva modalidad endoscopica para
el tratamiento de GAVE en algunos informes de
casos"%,

Argon plasma hibrido (Hybrid-APC)

Reciente se ha desarrollado una nueva técnica
“Hybrid-APC” que combina la inyecciéon submucosa
con solucidn salina isotdnica y posterior aplicacion de
APC convencional, el principal fundamento fue condu-
cir a una tasa menor de complicaciones, especialmen-
te en la formaciéon de estenosis por dafo tisular y
ulceracion profunda, las primeras aplicaciones han
sido estudiadas en eso6fago de barrett, y vasos de neo-
formacion, un método que se ha aplicado en modelos
animales®.

En un estudio con modelos ex vivo se observé que
con la técnica estandar de APC la capa submucosa es
danada térmicamente en mas de la mitad de las apli-
caciones que utilizan 50W y en todos los casos utili-
zando 70 W. Ademas, la capa muscular se vio dafada
en la técnica estandar de APC y no con Hybrid-APC.
Por lo tanto, se puede suponer que Hybrid-APC puede
conducir a una menor tasa de formacién de estenosis
durante la aplicacion de argén plasmas®:

En el estudio de Manner et al. Publicado en el 2014
en modelos ex -vivo (porcinos), utilizaron un gastros-
copio olimpus, y un sistema generador de APC VIO
300D, este sistema fue utilizado tanto para APC con-
vencional e Hybrid-APC. Fue un estudio aleatorizado
en modelos porcinos, con el objetivo de comparar la
profundidad de las lesiones del tejido esofagico entre
ambos métodos. En los pacientes con APC convencio-
nal a 50 Watts tuvo una profundidad de 937 micras Vs
Hybrid-APC 477 micras. Cuando se comparé a 70 wa-
tts, APC tuvo una profundidad de 1.096 micras Vs 468
micras para Hybrid-APC. El dafio de la submucosa se
observd 66% y 100% en el grupo APC a 50 y 70 watts,
en comparacion con el grupo de Hybrid-APC se obser-
vo dafio a la submucosa en el 33% y 16% a 50 y 70
watts respectivamente. El dafio a la capa muscular en



el grupo APC fue de 16% y 50% cuando se administro
a 50 y 70 watts respectivamente. Los autores conclu-
yen que Hybrid-APC reduce la profundidad de la coa-
gulacion hasta un 50% comparado con argén plasma
convencional, por lo consiguiente podria tener una me-
nor tasas de complicaciones y estenosis de esofagica
durante su aplicacion clinica®”.

Gong E, et al. evaluaron los efectos de APC en tejido
de estémago humano: un estudio con modelos ex vivo.
Su trabajo se realizd en 10 estomagos resecados pos-
terior a una gastrectomia total y se compararon los efec-
tos de potencia del APC (40, 60 Y 80 Watts y duracion
5, 0, 15, 20 y 25 segundos). Realizaron 2 grupos; el
grupo de la inyeccion submucosa con solucion salina vs
grupo control sin inyeccién de la submucosa. Su objetivo
era evaluar la necrosis de la mucosa completa sin dafiar
la capa muscular propia. Se concluyd en este estudio
que en el grupo de la inyeccién de la submucosa, la
lesién del tejido por APC se limita a la submucosa inclu-
so cuando se utilizé potencia alta (80-100 watts) compa-
rado al grupo control sin inyeccion de la submucosa
donde el dafio a la capa muscular aumenté a medida
que se usaba mayor potencia y/o mayor duracidn38-4°,

Tratamiento quirurgico: Antrectomia

La antrectomia a menudo se considera para pacien-
tes cuya enfermedad consiste en malformaciones vas-
culares mas extensas, que son refractarias a las
terapias médicas o endoscépicas. La morbilidad y mor-
talidad del procedimiento son mayores que los benefi-
cios, y la antrectomia laparoscépica ha intentado
disminuir el riesgo involucrado con un enfoque menos
invasivo*!.

Tratamiento médico

Se han propuesto muchas terapias médicas como
una alternativa no invasiva para el tratamiento de la
hemorragia relacionada con GAVE. Las terapias, como
la ciclofosfamida, el estrégeno, la progesterona, los cor-
ticosteroides, el &cido tranexdmico, la octredtida, la ci-
proheptadina y la talidomida, han mostrado resultados
positivos en informes de casos y pequefos ensayos
clinicos, pero no han demostrado una eficacia suficiente
para funcionar como alternativas a las modalidades en-
doscdpicas. Recientemente se ha estudiado la eficacia
de talidomida como una alternativa en pacientes que no
responden a terapia endoscépica y ha mostrado resul-
tados alentadores, sin embargo faltan mas estudios
para comprobar su eficacia y seguridad'32342,

Justificacion

Las ectasias vasculares antrales gastricas (GAVE)
son malformaciones vasculares de etiologia descono-
cida. Es un motivo frecuente de realizacion de endos-
copia. Actualmente el tratamiento endoscdpico con
Argdn plasma coagulacion es una de las terapias con-
sideradas de primera linea, sin embargo se reporta
una tasa de complicaciones hasta del 20%, y la refrac-
tariedad a uno o dos afios es alta hasta 40-60%, sien-
do el siguiente escaldn terapéutico la antrectomia con
alta morbilidad y mortalidad. Por lo anterior, se requiere
un tratamiento con mejores tasas de éxito a corto-me-
diano plazo.

Dentro de la exploracion de nuevas alternativas de
tratamiento se encuentra el argén plasma coagulacion
hibrido (Hybrid-APC), una técnica endoscdpica que
emplea inyeccion de la submucosa con solucién salina
mas aplicacion de APC convencional en busca de dis-
minuir el nimero de complicaciones reportadas para
los pacientes, disminuir el nimero de hospitalizacio-
nes, la necesidad de hemotransfusiones, asi como
disminuir el nimero de sesiones endoscopicas y me-
jorar la eficacia a mediano-largo plazo. Por lo cual
consideramos que se trata de una técnica que por el
beneficio que brinda, y la potencial aplicabilidad en
nuestra poblacion afectada por esta enfermedad, po-
dria ser una opcion de tratamiento en este grupo de
pacientes.

Planteamiento del problema

Las ectasias vasculares antrales gastricas (GAVE)
son una causa importante de hemorragia gastrointes-
tinal aguda, y representa la principal causa de hemo-
rragia gastrointestinal oculta con anemia por déficit de
hierro que puede ser leve hasta severa que compro-
mete el estado hemodinamico y bienestar de los pa-
cientes que la padecen. Ademas, estos pacientes
requieren hospitalizaciones frecuentes, y mdultiples
transfusiones sanguineas periddicas por niveles de
hemoglobina bajos como consecuencia, aumentado
los costos de salud y el riesgo de enfermedad de trans-
misién por hemoderivados. Actualmente el tratamiento
endoscopico con Argdn plasma coagulacion (APC) es
una de las terapias consideradas de primera linea, sin
embargo hay una gran proporcién de pacientes que no
responden a dicha terapia y se requiere tratamiento
adicional incluso antrectomia.

Dentro de las alternativas terapéuticas, se encuentra
el tratamiento de APC con inyeccién submucosa de
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solucién salina (Hybrid-APC) en pacientes en los que
ya se utiliz la terapia endoscopica con APC y fueron
refractarios a tratamiento, y cuyos resultados iniciales
han demostrado seguridad y eficacia mayor al 80% en
este grupo de pacientes. Por lo cual, la exploracién de
este procedimiento para ser aplicado en nuestros pa-
cientes afectados por esta patologia es factible, ya que
con esto se podra mejorar las alterativas de tratamien-
to en pacientes considerados refractarios a otros tra-
tamientos endoscépicos.

El presente estudio se realiza con el objetivo de eva-
luar la seguridad y eficacia de Hybrid-APC en pacien-
tes considerados refractarios a tratamiento con APC
convencional, con la finalidad de obtener una terapia
segura y eficaz, capaz de disminuir el riesgo de hemo-
rragia y complicaciones que comprometan la vida del
paciente con GAVE, disminuir el numero de sesiones
endoscopicas y complicaciones derivadas del procedi-
miento endoscdpico, obtener mejoria en las cifras de
hemoglobina y el numero de transfusiones, con un
menor costo para hospitales en servicios de salud, y
disminuir el riesgo de complicaciones.

Pregunta de investigacion

¢ El tratamiento endoscopico con Hybrid-APC es efi-
caz y seguro en pacientes con GAVE considerados
refractarios a terapia con APC?

Objetivos

Objetivo general

Evaluar la Eficacia y seguridad de Hybrid-APC en
pacientes con Ectasias vasculares antrales refractarios
a APC.

Objetivos especificos

1. Determinar la frecuencia de manifestaciones clinicas
en los pacientes con GAVE refractario

2.Evaluar el comportamiento bioquimico en los niveles
de hemoglobina antes y después del tratamiento
endoscépico

3.Evaluar la frecuencia de eventos adversos presenta-
dos durante o después del tratamiento

4. Determinar si existe disminucion de lesiones, en 1 0
mas grados endoscopicos de GAVE posterior al tra-
tamiento endoscdpico.

5.Evaluar el éxito clinico y endoscopico alcanzado pos-
terior a la terapia endoscépica

M. R. Dominguez-Garcia, et al.: Hybrid-APC en GAVE refractario

6.Determinar si existe diferencia entre el nimero de
transfusiones antes y después de tratamiento
endoscépico

Material y métodos

Tipo de estudio

Retrospectivo, longitudinal, observacional. Reporte
de Casos.

Pacientes, material y métodos

UNIVERSO DEL ESTUDIO

Pacientes con el diagnostico de Ectasias vasculares
Antrales (GAVE), que se consideraron refractarios a
terapia endoscdpica convencional (definido por mas de
3 sesiones de argon plasma convencional (APC) o dos
sesiones de ligadura previas) que hayan sido tratados
con argoén plasma hibrido (Hybrid-APC) y que se en-
cuentren en seguimiento en el Departamento de
Endoscopia Gastrointestinal del Hospital de
Especialidades del Centro Médico Nacional s. XXI,
entre enero 2018 y enero 2020.

Lugar de desarrollo

El estudio se realizd en el servicio de endoscopia
gastrointestinal del Hospital de Especialidades UMAE
CMN s XXI, en los pacientes con GAVE refractarios a
terapia endoscopica convencional (APC) y fueron tra-
tados con Hybrid-APC.

Criterios de inclusion

— Hombres y mujeres mayores de 18 afos.

- Pacientes con diagnostico de GAVE considerados
refractarios a tratamiento endoscépico con APC >3
sesiones 0 >2 sesiones de ligadura endoscdpico.

- Pacientes que acepten el procedimiento endoscopi-
co con hybrid-APC.

- Pacientes que acepten el estudio y firmen consenti-
miento informado

Criterios de exclusion

- Pacientes con otra alteracion endoscoépica diferente
a GAVE



- Pacientes que cuenten con diagnéstico de GAVE y
no cumplan criterios de refractariedad a terapia en-
doscdpica con APC

- Pacientes asintométicos sin evidencia de sindrome
anémico o requerimiento de terapia transfusional
previo al tratamiento con Hybrid-APC

- Aquellos pacientes que no acepten el procedimiento
y no firmen el consentimiento informado

- Embarazadas

Criterios de eliminacion:

— Pacientes a quienes no fue posible realizar el trata-
miento endoscdpico con hybrid-APC, o que no reu-
nan los datos necesarios para evaluar la eficacia y
seguridad de hybrid-APC.

Calculo de tamano de muestra

Por la baja prevalencia e incidencia de la enferme-
dad se decide muestreo no probabilistico por
conveniencia.

Variables y escalas de medicion

Se documentaron las caracteristicas clinicas de los
pacientes, que incluyen: Edad, género, enfermedad
concomitante, sintoma: melena, hematemesis, sindro-
me anémico, dolor abdominal, grado endoscépico de
GAVE: Grado 1, 2, 0 3. Localizacion de la lesién: Antro,
cuerpo, fondo, todo el estémago, patrén endoscdpico
de GAVE: puntiforme, granular, lineal. Estancia intra-
hospitalaria, transfusiones, Eventos adversos: dolor
abdominal, diarrea, fiebre, ulcera gastrica de alto o
bajo riesgo, estenosis de antro.

Definicion de variables

Variable independiente: edad, género, manifestacion
clinica de GAVE, patrén endoscdpico de GAVE; grado de
afectacion endoscdpica de GAVE. Eventos adversos

Variable dependiente

Que tan eficaz y seguro es el tratamiento endosco-
pico con Hybrid-APC en GAVE

Métodos de recoleccion de datos:

Se registraron los parametros clinicos, bioquimicos,
y endoscopicos de todos los pacientes con diagnostico

de GAVE tratados con >3 sesiones de APC conside-
rados refractarios y que fueron tratados con Hybrid-
APC en el servicio de endoscopica del Hospital de
Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda Gutiérrez” del
Centro Médico Nacional siglo XXI en una base de da-
tos fisica y electrénica y ademas se contd con un ex-
pediente médico por cada paciente, los cuales solo
fueron manejados por el personal médico incluido en
el protocolo, todo esto ademas de su expediente nor-
mal del hospital. Aqui se recolectaron todos los datos
previos al procedimiento, durante el procedimiento en-
doscopico y posterior al procedimiento (Anexo 1).

Descripcion general del estudio

I. Equipo utilizado

— Se utilizé endoscopio Fujinon modelo EG-590W con
equipo de 9.3 mm de diametro y canal de trabajo de
2.8 mm, con cap blando y recto, asociado unidad
electroquirdrgica ERBE VIO 300D asociado a equipo
ERBEJET para irritacion endoscopica. El equipo que
se utilizé para el estudio fue otorgado por los servi-
cios médicos integrales (VITALMEX) contratados por
el Instituto Mexicano del Seguro Social de nuestra
unidad. No se conté con patrocinio por farmacéuticas
o fabricante relacionado a los equipos aqui
utilizados.

Il. Técnica de aplicacion de argon plasma
hibrido

Se programé a los pacientes que cumplieron con
criterios de inclusion, posterior a la autorizacion y firma
del consentimiento informado. se realiz6 procedimiento
endoscépico superior, bajo sedacion, realizando en-
doscopia alta con el equipo endoscépico. Se revisé de
forma inicial la presencia de ectasias vasculares y/o la
presencia de hemorragia activa en capa y en base a
los hallazgos clinicos, bioquimicos y endoscdpicos
evaluados previamente al procedimiento. Se procedio
a la aplicacién de argén plasma a través del sistema
electroquirdrgico combinado con un sistema de inyec-
cién de agua (ERBE-Jet) y una sonda flexible “Hybrid-
APC”, en modo pulsado de APC con efecto 2, de
80-100 watts con un flujo constante de 1.5 It/min; para
inyeccion de submucosa se utilizé solucién salina al
0.9% de 250cc + 10 ml de solucién de Azul de metileno
al 1% para lograr el levantamiento submucoso (almo-
hadilla) entre 4-6 mm. La sonda de “Hybrid-APC” se
aplic6 a 2 mm de la pared gastrica. Durante el
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procedimiento se evalud el porcentaje de lesiones gas-
tricas por GAVE, clasificando como Grado | (un por-
centaje de afeccion gastrica por GAVE <30%), grado
[l (de 30-70%), y grado Ill (>70%).

Ill. Procedimiento

1. PREPROCEDIMIENTO:

Se realizé la evaluacion previa al procedimiento don-
de se incluyé una historia clinica completa, los datos de
acentuaron en una base de datos electronica vy fisica.
Se recabaron los datos clinicos y bioquimicos de cada
paciente, asi como los resultados de los estudios que
se incluyeron el cuestionario de sintomas, la primera
endoscopia previa al procedimiento. Para el procedi-
miento los pacientes acudieron al servicio de endosco-
pia en forma ambulatoria, con ayuno de 8 horas, se
revisaron estudios preoperatorios y riesgo quirdrgico
para valorar la seguridad durante el procedimiento.

2. POSTPROCEDIMIENTO

Posteriormente al procedimiento, el paciente se hos-
pitalizo por 24 horas en esta unidad, se realizé una re-
vision clinica, asi como laboratorios generales para
deteccion temprana complicaciones. Se manejo con
ayuno por 4-6 horas, posteriormente dieta liquida/blan-
da por 24 horas y reposo el dia del procedimiento, se
dio manejo con analgésicos y antieméticos en caso
necesario. La terapia adyuvante posterior al procedi-
miento incluyd: Inhibidor de bomba de protones doble
dosis en base al proceso de necrosis, ulceracion y ci-
catrizacion documentados posterior a la aplicaciéon de
argon plasma, para reducir el tamafio de la ulcera y
favorecer al proceso de cicatrizacion, como se ha repor-
tado en pacientes post aplicacion de argdn plasma en
GAVE. 24 horas después al descartar complicaciones,
los pacientes se dieron de alta a domicilio, con vigilancia
estrecha de posibles complicaciones, con dieta blanda
por 24 horas posteriores al procedimiento.

La primera evaluacion posterior se realizd 1 mes y se
aplico cuestionario de sintomas, BHC, asi como reali-
zacion de endoscopia superior de control para valorar
el porcentaje (%) de aumento de las cifras de hemog-
lobina, asi como el porcentaje de mejoria endoscopica
de las lesiones vasculares clasificdndolo como grado |
si posterior al procedimiento endoscdpico presentaba
lesiones <30%, grado Il (lesiones entre 30 y 70%), y
grado Il (>70%). La segunda revision se realizo a los 2
meses evaluando los parametros del primer mes pos-
tratamiento. La tercera revisiéon a los 3 meses y la
cuarta revision a los 6 meses. La sexta revision a 1 afio
posterior al inicio del primer tratamiento.
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Todos los datos obtenidos se documentaron en el
expediente fisico, y en expediente electrdnico previa-
mente comentados, asi como en el expediente del
hospital.

Analisis estadistico

Se considerd un universo de pacientes con GAVE re-
fractarios a tratamiento endoscdpico previo (con mas de
3 sesiones) que fueron tratados con terapia endoscopica
con Hybrid-APC y se les realiz6 seguimiento de acuerdo
a sintomas clinicos, parametros bioquimicos, y estudios
endoscopicos, en el Departamento de Endoscopia
Gastrointestinal del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

Las variables cuantitativas se representan con me-
didas de tendencia central segun su distribucién; con
Media y desviacion estandar para distribucion normal,
mediana y rangos intercuartilicos para las variables de
libre distribucion y las variables nominales y cualitati-
vas con proporciones

Se utilizé analisis estadistico bivariado: T de Student
para variables cuantitativas de distribucién normal re-
lacionadas (demostrar diferencia entre dos grupos), las
variables cualitativas dicotdmicas se analizardn con
Chi2 para demostrar diferencia entre 2 grupos.

Se utilizd el programa de andlisis estadistico Excel
2016, y el programa de andlisis estadistico SPSS v. 22.

Consideraciones éticas

El protocolo fue evaluado por el comité local de in-
vestigacion del hospital y estd sujeto a las normas
especificas para este tipo de estudios: reglamento de
la Ley General de Salud en materia de investigacion
para la Salud y con la Declaracion de Helsinki, asi
como a las normas e instructivos institucionales en
materia de investigacidn cientifica. Todos los pacientes
y sus representantes legalmente autorizados propor-
cionaron el consentimiento informado por escrito con
las firmas correspondientes previa explicacion amplia
en que consiste el procedimiento, asi como también
de los riesgos y beneficios.

Se conté con vélvula de seguridad ante cualquier
eventualidad o complicaciones durante el procedimien-
to: los pacientes fueron tratados en nuestro hospital,
para esto existio un contacto directo con los servicios
de admision continua, gastroenterologia, medicina inter-
na, cirugia general, terapia intensiva o cualquier otro
servicio necesario en caso de presentarse algun tipo de
complicacion. Cabe mencionar, que este procedimiento
ha demostrado ser seguro y eficaz. Sin embargo, en



caso de presentarse algun evento adverso posterior, los
pacientes tuvieron contacto con los investigadores y
pudieron acudir a cualquier hora al servicio de admision
continua del hospital donde se evaluaron por el servicio
de gastroenterologia las 24 h enterado de los participan-
tes en este estudio y se brind6 la atencion necesaria.

Se cuido la confidencialidad de los participantes para
el manejo de los datos en informes, tesis y/o publica-
ciones que deriven de este proyecto de investigacion.
Para la proteccién de identidad, cada paciente se iden-
tificé por su numero de afiliacion y una numeracion
consecutiva segun la fecha de ingreso al estudio. El
manejo de los datos fue de uso exclusivo por los in-
vestigadores participantes.

Si el paciente no aceptd participar en el protocolo se
otorgd la misma atencion que normalmente se realiza
en estos casos por parte del instituto.

Recursos, financiamiento y factibilidad
Recursos humanos

MEpicos

— Dr. Oscar Victor Herndandez Mondragon: Jefe de
Servicio del departamento de Endoscopia Gastroin-
testinal, Médico gastroenterologo y especialista en
endoscopia especializada, asi como en modelos bio-
l6gicos, adscrito al servicio de endoscopia del Hos-
pital de Especialidades UMAE CMN Siglo XXI.

— Dr. Omar Michel Solérzano Pineda, Médico especia-
lista en Cirugia general, cirugia laparoscdpica avan-
zada y Endoscopia Gastrointestinal adscrito al ser-
vicio de endoscopia del Servicio de Endoscopia del
Hospital de Especialidades UMAE CMN Siglo XXI

— Dra. Maria del Rosario Dominguez Garcia: Médico
especialista en Gastroenterologia cursando adiestra-
miento endoscopico gastrointestinal adscrito al ser-
vicio de endoscopia del Hospital de Especialidades
UMAE CMN Siglo XXI.

Recursos fisicos

Instalaciones del servicio de endoscopia del Hospital
de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda Gutiérrez”,
Centro Médico Nacional Siglo XXI, unidad de Endoscopia.

Pacientes

Todos los pacientes incluidos son derechohabientes
del IMSS y que acudieron de cualquiera de los 3

niveles de atencién, con diagndstico de GAVE refrac-
tario a terapia previa con Argon plasma convencional,
y que se encontraban en evaluacion y tratamiento por
parte de los servicios de cirugia general, gastroente-
rologia o0 medicina interna. Se realizé una apertura de
expediente en nuestra unidad para su atencion
integral.

Recursos Materiales

Papeleria diversa

Sistema de trabajo y equipos del servicio de endos-
copia. El equipo de endoscopia es un equipo otorgado
por parte de los servicios integrales con los que cuenta
el hospital por lo cual no hubo necesidad de solicitar
otro tipo de equipamiento especial.

Se utilizé una computadora que forma parte del ser-
vicio de endoscopia y donde se integraron las bases
de datos de los pacientes de este protocolo.

Méquina de anestesia y monitoreo continuo durante
el procedimiento: electrocardiograma, tensién arterial
no invasiva, oximetria de pulso, por el servicio de
Anestesiologia.

Recursos financieros

No se destinaron recursos financieros especiales
para el estudio.

Factibilidad

El estudio es factible en nuestra unidad debido a que
somos un centro de referencia, contamos con todos
los recursos necesarios para llevar acabo cualquier
tipo de procedimiento con los cuidados necesarios y
el control adecuado para cualquier procedimiento
terapéutico.

Resultados

Se reclutaron un total de 12 pacientes con diagnés-
tico de GAVE que previamente fueron tratados con
mas de 3 sesiones de APC y considerados refractarios,
en el departamento de Endoscopia Gastrointestinal del
Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional
siglo XXI de enero 2018 a enero 2020, que cumplieron
los criterios de inclusion y que fueron tratados con
Hybrid-APC. Las caracteristicas basales de la pobla-
cién se encuentran en la tabla 1 (Anexos).
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El indice de masa corporal fue de 26.4 (+41), las
comorbilidades fueron cirrosis hepatica en 3 pacientes
(25%), Diabetes mellitus en 4 pacientes (33.3%), hiper-
tension arterial en 10 pacientes (83.3%), EPOC e hi-
pertensién pulmonar en 4 pacientes (33.3%)y
enfermedad renal cronica en 6 pacientes (+1.7). La
media del valor de hemoglobina sérica al diagndstico
fue de 6.4 (+1.7), el patron endoscépico de GAVE mas
frecuente fue lineal o longitudinal con 8 pacientes
(66.7%), seguido de patrédn mixto puntiforme y lineal en
2 pacientes (16.7%), el patrén puntiforme se observo
en 1 paciente ( 8.3%), y el patron nodular en 1 paciente
(8.3%), la distribucion de ectasia vascular fue mas fre-
cuente en antro en 8 pacientes (66.7%), seguida de
fondo y antro en 2 pacientes (16.7) y todo el estémago
en 2 pacientes (16.7%), la manifestacién clinica se
presentd con melena en 3 pacientes (25%), sindrome
anémico en 1 paciente (8.3%), y melena mas sindrome
anémico en 8 pacientes (66.7%), siendo esta ultima la
presentacion clinica mas frecuente. El porcentaje de
afectacion gastrica previo a la sesion de Hybrid-APC
fue grado Ill (con afectacion mas del 70%) en 5 pacien-
tes (41.7%) y grado Il (afectacion del 30-70%) en 7
pacientes (58.3%), y ningun paciente presento Grado |
(afectacién <30%) previo al procedimiento con hy-
brid-APC. El numero de transfusiones previas fue de 7
paquetes globulares (+28), las sesiones previas de
APC fueron de 4.5 (= 10), el promedio de sesiones
previas de Hybrid-APC fue de 1 (1), y el tiempo de
seguimiento en meses fue de 12 (+18).

Al comparar la hemoglobina inicial previo a la sesion
del Hybrid APC con media de 6.4 gr/dl, y la disminucion
del valor de hemoglobina 4 semanas posterior al pro-
cedimiento con media de 9.2 gr/dl, se obtuvo una dife-
rencia estadisticamente significativa de -2.8 gr/dl
(p=0.000). Al comparar el valor de hemoglobina de la
semana 8 con media de 9.8 gr/dl, y el valor a la semana
12 postratamiento (media de 10.4 gr/dl), se obtuvo una
diferencia estadisticamente significativa (p=0.45), y al
comparar el valor de hemoglobina de la semana 24 y
48 no se encontré diferencia significativa. Los resulta-
dos se muestran en la tabla 2 de anexos.

Al comparar el porcentaje de afeccion de lesiones
gastricas de acuerdo a los grados establecidos (grado
I: <30%, grado II: 30-70%, y grado Il > 70%) antes y
después de la sesion de Hybrid-APC, un 33% de pa-
cientes tuvieron disminucion de 2 puntos en la endos-
copia, y un 50% tuvieron disminucion 1 punto. Un total
de 9 pacientes (75%) finalizaron con grado | (afeccién
endoscopica <30%), y 3 pacientes (25%) con grado Il
ningun paciente presentd lesiones de grado Ill (>70%)
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posterior a la sesién de Hybrid-APC. Los resultados se
muestran en la tabla 3 y 4 de anexos.

Al comparar el requerimiento de transfusiones antes
y después del tratamiento endoscépico de Hybrid-
APC, se obtuvo diferencia significativa con p=0.001 (IC
5.041-16.125), Los resultados se muestran en la tabla 5
de anexos.

Al evaluar el éxito técnico definido por la disminucion
de uno o mas grados endoscopicos, observamos que
éxito técnico en 9 pacientes (75), y el éxito clinico (de-
finido por ausencia de datos clinicos sindrome anémi-
co en 3 meses postratamiento, aumento o Mantenimiento
de los niveles de HB en el tiempo de seguimiento sin
la necesidad de transfusiones o hierro) se presenté en
9 pacientes (75%), obteniendo criterios de respuesta
Clinica y endoscopica en el 75% de pacientes. Los
resultados se muestran en la tabla 6 de anexos.

Se reporté como efecto adversé mas frecuente dolor
abdominal en 4 pacientes (33.3%), Ulcera de bajo ries-
go Forrest Ill en 2 pacientes (16.7%), estenosis simple
sin requerimiento de manejo endoscépico en 1 pacien-
e (8.3), y un paciente (8.3%) durante el seguimiento
posterior a la sesion de hybrid-APC presentd hemorra-
gia gastrointestinal documentandose ulcera Forrest lla,
realizandose tratamiento endoscdpico con terapia tér-
mica y adrenalina, sin complicaciones posteriores. No
se observaron eventos adversos mayores durante el
tiempo de seguimiento. Los resultados se muestran en
la tabla 7 de anexos.

Discusion

Nuestro estudio es uno de los pocos estudios y de
los primeros en valorar la seguridad y eficacia de
Hybrid-APC en pacientes considerados refractarios a
la terapia con APC. Existen multiples estudios que
evaluan la terapia con APC en pacientes con GAVE,
pero existen pocos estudios que evalian terapia con
Hybrid-APC en pacientes con GAVE, y no existe nin-
gun estudio que evaltie Hybrid-APC en pacientes re-
fractarios a tratamiento endoscopico con terapias
previas de APC. Este estudio se realizé con el objetivo
de evaluar la seguridad y eficacia de Hybrid-APC en
pacientes considerados refractarios a la terapia con
APC, y demostramos que pacientes aun consideran-
dolos refractarios a una terapia convencional endosco-
pica, pueden beneficiarse de la terapia de Hybrid-APC
con menor numero de sesiones (en promedio 1-2 se-
siones), logrando criterios de respuesta con éxito téc-
nico y éxito clinico mayor al 75%, presentando
seguridad para el paciente con menor numero de



eventos adversos (8.3% de estenosis en Hybrid-APC
vs 12-20% en APC convencional) y menores sesiones
endoscdpicas (1-2 sesiones en Hybrid-APC compara-
das con promedio de 4-5 de APC). Nuestro estudio
muestra buenos resultados en pacientes refractarios a
tratamiento endoscépico, ya que el éxito técnico y éxito
clinico se present6 en 75% de pacientes refractarios.
La mayoria de estudios reflejan en otros tratamientos
una eficacia de 90-100% para APC, y del 75-86% en
ligadura con banda endoscépica y radiofrecuencia, sin
embargo, estos resultados se presentaron en pacien-
tes virgenes de tratamiento, y no en pacientes refrac-
tarios. Con los datos anteriores se lograra exponer a
los pacientes con GAVE a un numero menor de pro-
cedimientos endoscopicos, y menor numero de com-
plicaciones derivadas del procedimiento endoscopico
y de sedacion. Ademas el realizar Hybrid-APC mejora-
ran los niveles de hemoglobina en el paciente hasta 4
gramos desde el diagnostico hasta 12 semanas pos-
tratamiento, lo cual disminuira el riesgo de descompen-
sacién hemodinamica en estos, y la necesidad de
transfusiones (hasta 10 concentrados eritrocitarios en
promedio). Por los beneficios y las diferencias a favor
de Hybrid-APC este podria compararse como primera
opcién endoscopica vs APC solo, sin embargo se ne-
cesitan estudios prospectivos con mayor nimero de
muestra para corroborar estos datos. En nuestro estu-
dio un paciente presentd hemorragia gastrointestinal
con ulcera con vaso visible (Forrest lIA) posterior a la
terapia con Hybrid-APC requiriendo doble terapia en-
doscdpica con adrenalina y 2 paquetes globulares, sin
presentar complicaciones posteriores. Un paciente de
este estudio fallecié posterior a cumplir el tiempo de
seguimiento, por causa diferente a hemorragia 0 GAVE
(complicaciones por fractura de cadera).

Nuestro estudio tiene varias limitaciones, el tamario
de muestra muy pequefio es la limitacion mas impor-
tante, ademas debido a la baja prevalencia de la en-
fermedad se realizd muestreo probabilistico por
conveniencia. Sin embargo, el estudio se desarrolla en
un centro de referencia nacional con experiencia en
endoscopia terapéutica, lo cual refleja la prevalencia
de la enfermedad en el pais. Este trabajo contribuye a
corroborar y reforzar el conocimiento que se tiene en
la literatura mundial.

Conclusiones

La terapia endoscdpica con Hybrid-APC es segura
y eficaz en pacientes con Ectasias vasculares que han

fallado a la terapia endoscopica con argén plasma
convencional previa.
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Tabla 1. Caracteristicas Basales de la poblacién

N T

Edad afios (DE)
Sexo Femenino n (%) a
IMC (DE)

Comorbilidades n (%)
Cirrosis hepatica
Diabetes Mellitus
Hipertension Arterial
EPOC/HTP
ERC
HB al Diagnostico (DE)

Patron de GAVE n (%)
Puntiforme
Nodular
Lineal
Puntiforme y lineal

Distribucion GAVE n (%)
Antro
Fondo y Antro
Todo el estomago

Manifestacion Clinica n(%)
Melena
Sindrome anémico
Melena y Sindrome anémico

Porcentaje de Afectacion previo a Hybrid-APC n(%)

30-70%

>70%

Numero de transfusiones previas (PG) (RIQ)
Sesiones previas APC (RIQ)

Sesiones previas de ligadura (RIQ)
Sesiones previas de Hybrid-APC (RIQ)
Tiempo de seguimiento (RIQ)

DE: desviacion estandar
%: Porcentaje
RIQ: Rango Intercuartilico.

60.33 (+17)
11 (91.6)
26.4(+ 4.1)

3 (25)
4 (33.3)
10 (83.3)

3 (25)
4 (33.3)

6.4 (£1.7)

1(8.3)
1(8.3)
8 (66.7)
2(16.7)

8 (66.7)
2(16.7)
2(16.7)

3 (25)
1(8.3)
8 (66.7)

7 (58.3)
5(41.7)
7 (+28)
4.5 (£10)
0 (£5)
1(x1)
12(+18)

Tabla 2. Comparaciones de los valores de hemoglobina antes y después de tratamiento con Hybrid-APC

Diferencias emparejadas
Desv. Desv. Error 95% de intervalo de
Desviacion promedio cnnflanza de la diferencia

Par 1 HB al diagnéstico (gr/dl) - HB sem 4 (gr/dl)  -2.7500 1.2552 .3623 -3.5475 -1.9525 -7.590 .000
Par2 HB sem 8 (gr/dl) - HB sem 12 (gr/dI) -.6083 .9307 .2687 -1.1997 -.0170 -2.264 11 .045
Par3 Hb sem 24 (gr/dl) - HB sem 48 (gr/dl) -.1000 1.3101 3782 -.9324 1324 -264 11 796
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Tabla 3. Cambios por endoscopia de acuerdo al grado de afeccion gastrica por GAVE antes y después
deltratamiento con Hybrid-APC

Numero de Grado de Afeccion gastrica previo a Grado de Afeccion gastrica posterior a | Disminucion de los grados de
Paciente Hybrid-APC Hybrid-APC afeccion endoscopica posterior a
Grado I: <30% Grado I: <30% Hybrid-APC
Grado II: 30-70% Grado II: 30-70%
Grado llI: >70% Grado llI: >70%
Paciente 1 2 1 1 grado
Paciente 2 2 2 0
Paciente 3 3 1 2 grados
Paciente 4 3 2 2 grado
Paciente 5 2 2 0
Paciente 6 2 1 1 grado
Paciente 7 3 1 2 grados
Paciente 8 3 1 2 grados
Paciente 9 2 1 1 grado
Paciente 10 3 1 2 grados
Paciente 11 2 1 1 grado
Paciente 12 2 1 1 grado

Tabla 4. Comparacion de los grados de afeccion
gastrica por GAVE antes y después de la aplicacion de

hybrid-APC
Previo a Hybrid-APC Posterior a Hybrid-APC

Porcentaje

de afeccion
No. de Porcentaje No. De Porcentaje
Pacientes [ERECH
< 30% 0 0 9 75%
Del 30-70% 7 58.3% 3 25%
> 70% 5 4.7% 0 0

Tabla 5. Cambios en el requerimiento transfusional antes y después de Hybrid-APC

Desv. Desv. Error | 95% de intervalo de confianza Valor
Desviacion Promedio de la diferencia de p

Requerimiento de transfusion previa 10.583 8.723 2518 5.041 16.125 4203 11 0.001
(PG)- Requerimiento de transfusion
posterior a Hybrid-APC

t de student



Tabla 6. Exito técnico (endoscopico) y éxito clinico
alcanzado posterior a sesion con Hybrid-APC

Criterios de
respuesta al
tratamiento

Exito clinico
alcanzado en
cada paciente

Exito técnico
alcanzado en
cada paciente

Numero de

Paciente

Paciente 1 Si Si Si
Paciente 2 No No No
Paciente 3 Si Si Si
Paciente 4 No No No
Paciente 5 No No No
Paciente 6 Si Si Si
Paciente 7 Si Si Si
Paciente 8 Si Si Si
Paciente 9 Si Si Si
Paciente 10 Si Si Si
Paciente 11 Si Si Si
Paciente 12 Si Si Si

Total: No./% 9 (75%) 9 (75%) 9 (75%)

Tabla 7. Eventos adversos registrados posterior a
aplicacion de Hybrid-APC

Dolor abdominal 4 333
Ulceras con estigma de 2 16.7
bajo riesgo

Ulcera con estigma de alto 1 8.3

riesgo/ Hemorragia
Estenosis simple 1 8.3

Ningan Evento Adverso 4 333
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