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SEGUIMIENTO DE PACIENTES CON ESOFAGO DE BARRETT
POSTERIOR A CIRUGIA ANTIRREFLUJO

Los sintomas de reflujo gastroesofagico son comunes. Se ha estimado que
al menos 60 millones de adultos americanos han experimentado sintomas de
reflujo. La endoscopia es frecuentemente usada en la evaluacion y manejo de
pacientes con stntomas cronicos de reflujo gastroesolagico. Los resultados en
algunos estudios sugieren que la prevalencia de Esofago de Barrett en
pacientes con sintomas de reflujo gastroesofagico cronico podria ser mayor
del 20%. Basados en estimaciones de autopsias, mas de 700,000 individuos en
los Estados Unidos tienen Esofago de Barrett y pueden tener el riesgo de
desarrollar adenocarcinoma de esofago.

La Enfermedad Gastroesofagica por refluyjo (EGER) es un desorden
extremadamente importante v comun, con un potencial serio de
consecuencias clinicas. Los pacientes con EGER pueden experimentar una
gran variedad de sintomas como pirosis, dolor toracico, disfagia, odinofagia y
regurgitacion, estos sintomas pueden variar en frecuencia e intensidad, de
paciente a paciente o por los diferentes estadios de la enfermedad. La
patogenia exacta de EGER aun no esta bien establecida, aunque generalmente
se acepta, sin embargo, que la esofagitis por reflujo es una enfermedad
multifactorial, en la cudl, el evento inicial es el reflujo del contenido gastrico
hacia el lumen esofagico. La esofagitis se desarrolla cuando hay un contacto
prolongado del epitelio esofagico con el liquido de reflujo, en conjuncion con
la falla de los tres sistemas de defensa esofagicos. Los tres componentes de
este sistema de defensa son: a) Barreras antirreflujo. b) Mecanismos de
aclaramiento luminal. C) Resistencia tisular.

CAUSAS DL ESOFAGITIS POR REFLUIJO.

[.- Reflujo de contenido gastrico.

2.- Intubacion gastrica prolongada.

3.- Ingestion de irritantes como alcohol, acidos o alcalis corrosivos (en los
intentos de suicidio), liquidos como té excesivamente caliente.

4.- Tabaquismo.

5.- Uremia.

6.- Bacteriemia o viremia, con infeccion directa de la pared esofagica o
estructuras adyacentes. Los agentes mas frecuentes son los virus del Herpes
simple y el Citomegalovirus.



7.- Infecciones micoticas (candidiasis, mucormicosis, aspergilosis) en
pacientes debilitados, con déficit inmunologico o tratamiento inmunosupresor
y asociado a tratamiento con antibioticos de amplio expectro.

8.- Radiaciones.

9.- Tratamiento anticanceroso con citotoxicos, con o sin infeccion micotica
sobreanadida.

10.- Asociada a afccciones dermatologicas descamativas, como el penfigoide
v la epidermolisis bulosa.

1.~ Enfermedad mjerto contra Huésped.

De estas asociaciones, como se menciono antertormente, el reflujo de
contenido gastrico es la primera y principal causa de esofagitis. El origen del
reflujo es mas obscuro de lo que su nombre implica. El reflujo de pequeiias
cantidades de jugo gastrico acido es un hecho frecuente, incluso en individuos
normales, y no produce esofagitis. Se piensa que el desarrollo de cambios
inflamatorios en el eséfago requiere la concurrencia de multiples factores:

Es necesario que exista un reflujo frecuente y mantenido, por tanto una
importante predisposicion es la incompetencia del esfinter esofagico inferior.

Las alteraciones de motilidad esofagica, permiten que el contenido gastrico
regurgitado permanezca mas tiempo en contacto con la mucosa esofagica.

Son factores contributorios adicionales la acidez elevada del liquido
regurgitado, asi como de los acidos biliares e isolecitina, derivados del
contenido duodenal.

Los cambios anatomicos dependen del agente causal v de la duracion y
gravedad de la exposicion. Puede ser que la unica lesion sea simplemente la
presencia  de hiperemia. Las lesiones mas  graves producen edema y
engrosamiento de la pared, a veces con formacion de pseudomembranas, o
areas de necrosis y ulceracion superficial. Los cambios histologicos de la
esofagitis por reflujo se caracterizan por hiperplasia de la basal, que supera el
20% del grosor total de la mucosa, presencia de papilas que se extienden al
tercio supertor del epitelio v presencia de eosiofilos interepiteliales, con o sin
polinucleares. La presencia de eosinofilos es un marcador sensible vy
especifico de reflujo gastroesofagico y como dichos infiltrados pueden existir
incluso sin hiperplasia de la basal, se piensa que son la manifestacion
histologica mas precoz de esofagitis por reflujo.

En los pacientes con reflujo gastroesofagico persistente, el esofago distal
puede estar tapizado por epitelio columnar secretor, en lugar de epitelio



estratificado escamoso habitual. En 1957, Barrett describio este cambio
morfologico como el revestimiento de la porcion inferior del eséfago distal
por epitelio columnar. Aunque esta designacion ha sido ampliamente
aceptada, es mas frecuente referirse a ella como ESOFAGO DE BARRETT.
El esofago de Barrett, es pues, una afeccion en la que el esofago distal, por
encima de EEI esta revestido por mucosa de tipo gastrico o intestinal. Aunque
puede ser de origen congénito. con mas [recuencia se trata de una lesion
adquirida v representa una mportante complicacion de reflujo gastroesofagico
de larga duracion. Aunque mas frecuente en los adultos, también se da en
ninos ¢ icluso en menores de dos anos de edad.

LLa patogenia del esofago de Barrett es la siguiente: El reflujo
gastroesofagico prolongado produce inflamacion y finalmente ulceracion del
revestimiento epitelial escamoso. La curacion se lleva a cabo mediante
reepitelizacion y crecimiento de células madre pluripotenciales, las cuales, en
el microambiente de un bajo pH en la luz del esofago distal se diferencian en
sentido gastrico (cardial o fundico) o intestinal (especializado), que son mas
resistentes a la-agresion por el reflujo del contenido gastrico. Tal revestimiento
metaplasico puede sustituir a la mucosa esofagica en forma circunferencial o
en placas irregulares. La extension longitudinal y el patron de la sustitucion
mucosa estan en relacion con la gravedad del reflujo. La significacion clinica
del esofago de Barrett esta relacionada con las complicaciones secundarias,
como el desarrollo de dlceras (llceras de Barrett), estenosis vy
adenocarcinoma. Las ulceras son similares a las gastricas en su
comportamiento y frecuentemente producen hemorragias.

El adenocarcinoma es la complicacion mas ominosa del esofago de Barrett,
estimandose que los pacientes con esofago de Barrett tienen un riesgo de 30 a
40 veces superior de desarrollar un adenocarcinoma que la poblacion general.
Una gran proporcion de los tumores de adenocarcinoma, cuando se estudian
criticamente con respecto a la presencia de esofago de Barrett, muestran focos
de epitelio de tipo gastrico o ntestinal, en la inmediata vecindad del tumor y
en otras zonas del esofago distal. Ademas, frecuentemente (93 por 100) se
encuentran en estas zonas de mucosa de Barrett areas de displasia, de alto y
bajo grado en continuidad con la zona tumoral. Por lo tanto, cada vez se
acepta mas el concepto de que los adenocarcinomas sobre el esofago de
Barrett se originan a través de una serie de cambios secuenciales en la mucosa,
que van desde el epitelio de Barrett al epitelio de Barrett displasico, carcinoma
in Situ y carcinoma invasor.



Los estudios clinicos también reficren un mayor riesgo de adenocarcinoma
en los pacientes con mucosa de Barrett, con prevalencias de 5 por 100 a mas
de 46 por 100. Las cifras mas altas probablemente reflejan un sesgo referente
a la seleccion, pareciendo mas razonable un riesgo de 8 a 10 por 100 de
desarrollo de adenocarcinoma sobre mucosa de Barrett.

MUCOSA DE BARRETT

[.a mucosa de Barrett aparcee cuando ¢l epitelio escamoso estratificado
hiamedo del esofago distal es reemplazado por un epitelio cilindrico. Debe
aceptarse que ademas de los cambios epiteliales., existe una modificacion de la
conformacion de la lamina propia. En la mucosa de Barrett, la lamina propia y
los tibulos epiteliales se mezclan como en las otras mucosas cilindricas, pero
todavia puede encontrarse una lamina propia adicional entre la base de las
glandulas y la muscularis mucosae.

La mucosa de Barrett aparece, como resultado de esofagitis por reflujo, con
ulceracion de la parte mas distal del epitelio escamoso. En vez de regenerar
epitelio escamoso a partir de la mucosa de estas caracteristicas que se
encuentra cerca de la ulcera, el epitelio cilindrico reemplaza al escamoso a
partir de la mucosa gastrica. No toda mucosa cilindrica debe ser considerada
como esofago de Barrett. En general, existen pequeiios parches aterciopelados
que corresponden a la mucosa gastrica ectopica desarrollada en el esofago
cervical.. Estos parches nada tienen que ver con el refluyjo y carecen de
importancia en los seguimientos alejados o en los estudios destinados a
detectar neoplasias. Suelen denominarse “parches de inclusion™.

En la mucosa del esofago de Barrett se han identificado tres tipos de
mucosa metapldsica. El primero es una gastrica modificada, del fondo o del
cucrpo del estomago. en la que existen cumulos de glandulas que contienen
cclulas principales v parictales identicas a las que se encuentran en la mucosa
del cuerpo gastrico. Sin embargo. el compartimiento glandular es menor que
el del cuerpo gastrico y mas larga la zona correspondiente a las criptas. Este es
el tipo menos comun de esofago de Barrett, y tiene cierta tendencia a
presentarse en una zona mas distal que los otros tipos.

El segundo tipo de mucosa ha sido denominado mucosa de confluencia, que
remeda la mucosa del cardias gastrico, con actimulos profundos de glandulas
mucosas y una relacion cripta/glandula 1:1; estas caracteristicas son idénticas
a las encontradas en el cardias gastrico. El hallazgo de una biopsia de mucosa
de tipo cardial con inflamacion y considerable pérdida de glandulas sugieren,
en forma muy acentuada, la presernicia de una mucosa de Barrett.



El tercer tipo de mucosa de Barrett, ha sido denominado especializado o
distintivo. A menudo, esta mucosa presenta una superficie vellosa. Las
vellosidades y los tubos subyacentes estan recubiertos por epitelio que
presenta células caliciformes, bien diferenciadas. Este epitelio ha sido
denominado “metaplasia intestinal incompleta™ dado que solo el componente
de células caliciformes esta presente mientras faltan los otros, como las células
de Paneth v las absortivas. En general. la mucosa de Barrett especializada o
distintiva es ¢l mas proximal de los tres tipos vy emerge sobre epitelio
Cscamoso proximal,

HISTOQUIMICA DI LA MUCINA.

En el esofago de Barrett especializado o distintivo existen diferentes tipos
de mucina epitelial, tanto del tipo que corresponde a las células de la
superficie gastrica como del de las células caliciformes. Para identificar los
diferentes tipos de mucina se utilizan tres tipos de coloraciones:

| .- Técnica de acido peryodico-Schiff (PAS).
2.. Técnica del azul alciano (AB).
3.- Técnica de la diamina de hierro (HID).

Con el uso de las técnicas combinadas es posible identificar en la mucosa
de Barrett tres diferentes tipos de metaplasia intestinal. Ellos son idénticos a
los tres tipos observados en la mucosa gastrica, tal como se ve en los
pacientes con gastritis atroficas o en los parches que aparecen cuando las
tlceras cicatrizan. La metaplasia intestinal completa consiste en bandas de
epitelio que tienen todas las caracteristicas del epitelio del intestino delgado
con células caliciformes, células absortivas, células de Paneth y aun células
endocrinas. Existen dos tipos de metaplasia intestinal incompleta que solo
tienen células caliciformes dispersas en un campo de células de tipo gastrico.
Fn ¢l primer tipo de metaplasia intestinal incompleta las células caliciformes
contienen  stalomucinas,  mucmas sulfatadas o ambas, esta metaplasia
intestinal ha recibido el nombre de tipo II.

El segundo tipo de metaplasia intestinal incompleta tiene las mismas
caracteristicas tintoriales de las células caliciformes tipo 11, pero algunas de las
células termedias tienen mucinas sulfatadas. Algunas de estas células
también pueden contener mucinas neutras o sialomucinas. este tipo de
metaplasia ha sido designada tipo [11.

DIAGNOSTICO ENDOSCOPICO DE ESOFAGO DE BARRETT.

El esofago de Barrett se presenta en la endoscopia como una zona de
mucosa enrojecida que se ubica en la zona proximal que esta por encima de la
union gastroesofagica: Se diagnostica cuando la mucosa cilindrica se extiende



3 cm o mas a partir del extremo distal del EEL. EI borde superior de la mucosa
de Barrett puede ser regular o puede presentar lenguetas de epitelio cilindrico
que se extienden en distancias variables. Con frecuencia la union
escamocilindrica en estos pacientes se visualiza mal debido a la presencia de
esofagitis péptica, que muy a menudo compromete la zona de union
gastroesofagica y la zona inmediatamente por encima de ella, o la presencia de
estenosis en la misma region.

La presencia de una estenosis alta debe alertar respecto a la posible
extstencia de la mucosa de Barrett: las biopsias de la mucosa distal a la
estrechez son necesarias para el diagnostico de estos casos. La mucosa de
Barrett puede estar afectada por la presencia de una tipica ulcera péptica plana
0, con menor frecuencia, puede mostrar profundas ulceraciones parecidas a las
tlceras gastricas verdaderas. en algunos casos esas ulceras pueden penetrar al
mediastino.

La sensibilidad general del diagnostico endoscopico visual oscila entre 75 a
85% y el indice de sensibilidad va de 85 a 90%. Como consecuencia es
evidente que resulta necesaria la documentacion histologica, Las biopsias se
realizan a intervalos de lem, comenzando justo por debajo del EEI para
extenderse luego a la zona proximal en la que se observa epitelio escamoso
normal. La biopsia de la mucosa escamosa normal es importante porque se
han publicado casos de crecimiento del epitelio de Barrett sobre el epitelio
escamoso. La exactitud de la deteccion endoscopica del esofago de Barrett
puede ser mejorada con la utilizacion de coloraciones vitales con azul de
toluidina, que colorea el epitelio cilindrico. Esta técnica aumenta la
sensibilidad del diagnodstico endoscopico del esofago de Barrett entre 95 y
100%.

DIAGNOSTICO DE ESOFAGO DE BARRETT MEDIANTE BIOPSIA.

Para hacer cl diagnostico a partir de biopsia, debe existir estrecha
correlacion entre los signos endoscopicos y ¢l aspecto histologico. Por
ejemplo, es importante que la biospia sea tomada en forma precisa de la zona
tubular del esofago, asi como puede ser importante saber el sitio exacto de la
biopsia, en relacion con la posicion de EEI, para aplicar la regla mencionada
de los 2-3cm. A menudo el endoscopista no tiene seguridad respecto de la
ubicacion del EEI. El esofago puede estar inflamado y no todas las
endoscopias se acompanan por medidas manométricas destinadas a determinar
la localizacion precisa del estinter. Sin embargo la presencia del tipo
caracteristico de mucosa, acompanado de metaplasia intestinal incompleta,
ain en ausencia de mucosa vellosa, puede ser suficiente evidencia de epitelio



de Barrett, ya que la mucosa gastrica del cardias casi nunca sufre ese tipo de
metaplasia.- El diagnéstico resulta facil si en la biopsia se encuentran
glandulas de tipo esofagico por debajo del epitelio cilindrico. También resulta
util el hallazgo de conductos de glandulas submucosas dispuestos en capas
penetrantes en la mucosa cilindrica, ya que son claros indicadores de la
existencia de glandulas submucosas y que la biopsia ha sido tomada en la zona
del esofago tubular. Cuando en la biopsia solamente se encuentra mucosa de
tipo gastrico superlicial o gastrica atrofica que con tiene criptas, se debe
conocer ¢l sitio preciso del que se tomo la muestra para poder hacer el
diagnostico de esofago de Barrett.

La mucosa del esofago de Barrett en pseudoregresion se pudiere conocer
por la presencia, en las biopsias tomadas a 2 o 3¢ por encima del nivel del
esolago tubular, de parches de epitelio escamoso que recubren cumulos de
glandulas de tipo gastrico.

MUCOSA DE BARRETT Y CARCINOMA.

Los adenocarcinomas de tipo gastrico son complicaciones bien conocidas
de la mucosa de Barrett. Para que un carcinoma sea identificado como de
Barrett, el tumor debe encontrarse en ¢l campo de una mucosa de ese tipo.
Desde el punto de vista histologice, estos tumores son adenocarcinomas, de
diferenciacion variable. similares a los encontrados en el cardias gastrico.
Existe un intenso debate respecto de si la mucosa de Barrett en si misma es
una condicion precancerosa de riesgo tal como para requerir un seguimiento
estrecho de todos los pacientes que la presenten o si solo existe un subgrupo
especifico de pacientes con mucosa de Barrett que tienen un riesgo verdadero
v por lo tanto necesitan seguimiento cuidadoso para controlar la aparicion del
cancer. La determinacion del rieseo de carcinoma que complica la mucosa de
Barrett no ha dado resultados. La mayor parte de los estudios concuerdan en
que la mayoria de los carcinomas de Barrett s¢ encuentran en el momento de
la presentacion, es decir, que el cancer y la mucosa de Barrett se identifican al
mismo tiempo.

Se ha sugerido que la metaplasia testinal tipo Il incompleta con
mucopolisacaridos sulfatados acidos en células intermedias o de tipo gastrico
superficial ayuda a identificar los esofagos de alto riesgo.

No se ha identificado un tipo especifico de alto riesgo en pacientes con
mucosa de Barrett basado en criterios clinicos o histologicos que necesiten
vigilancia para el desarrollo del carcinoma o sus precursores. Este fracaso ha
producido un importante conflicto, de tal forma que, la identificacion de un



carcinoma en un paciente con mucosa de Barrett es una clara indicacion para
esofagectomia.

La mucosa de Barrett es un fenomeno posinflamatorio, es decir, que el
carcinoma vy las displasias precursoras pueden ser comparables con lesiones
similares aparecidas en colitis ulcerosas. Aunque el carcinoma de Barrett
parece Iniciarse en una zona de displasia, se desconoce si la displasia de alto
orado del esofago de Barrett, constituye una indicacion precisa para la
esofagectomia.. La mucosa de Barrett no es la misma que se observa en las
colitis ulccrosas. Ella poscee sus propias caracteristicas distintivas y se parece
mas a la mucosa gastrica que a la colonica. No obstante, podemos tomar la
clasificacion de los cambios epiteliales que se observan en las colitis para
definir displasias de Barrett en los mismos términos generales que se utilizan
en las displasias colonicas, es decir como un epitelio neoplasico univoco.

CLASIFICACION DE LA DISPLASIA.

La clasificacion de la displasia en esofage de Barrett son adaptaciones de
aquellas usadas para el tracto gastrointestinal. La triple clasificacion de
displasia, leve moderada y severa ha sido utilizada principalmente en Europa,
pero ahora se ha hecho mas simple (clinicamente mas aplicable) como la
version adaptada de la clasificacion de Riddell de displasia en colitis
ulcerativa. Se describen tres categorias mayores: Negativa, indefinida y
positiva para displasia. La categoria indefinida se introdujo debido a las
dificultades en la distincion entre cambios regenerativos/inflamatorios y
displasia de bajo grado. 1o positivo a displasia se dividio en alto y bajo grado
dependiendo de la extension de los cambios citologicos y en su arquitectura; el
grado moderado, ha sido abolido con el fin de eliminar desaciertos en el
manejo de pacientes.

Como se comenta previamente, en la clasificacion de los cambios
epiteliales que ocurren en los pacientes con colitis ulcerosas, no solo se
identificaron las displasias sino también se mostrd un grupo de alteraciones
epiteliales que no eran ni displasicas ni inflamatorias (regenerativas) y que
fueron denominadas indefinidas en el término de la displasia.. En la mucosa
de Barrett, el epitelio muy displasico puede ser identificado con facilidad. La
displasia de bajo grado es mas dificil de definir y, la dificultad para
diferenciarla del epitelio regenerativo en ain mayor en los pacientes con
esofago de Barrett que en aquellos con colitis ulcerosa. Muchas veces la



mucosa de Barrett puede mostrar intensa inflamacion y la experiencia nos ha
ensenado que definir la displasia en presencia de inflamacion activa, con
neutrofilos migrando a través de las criptas de los tabulos, no solo es dificil,
sino peligroso, dado que los cambios epiteliales propios de la regeneracion
pueden asumir aspectos extranos. Se ha hecho cada vez mas atil usar la
categoria de “displasia indefinida”™ como una forma de identificar estas
alteraciones epiteliales.

Para  resumir, sabemos  que muchos  individuos. pertenccientes a  la
poblacion general sufren de prrosis cronica. Lin esta poblacion, v atn en la que
no presenta pirosis, parece ser comin la existencia de segmentos cortos de
mucosa de Barrett. No se ha podido identificar un grupo de alto riesgo en la
poblacion con esofago de Barrett que pueda ser sometido a vigilancia
periodica, no hemos establecido con precision grupos de alto riesgo basados
en criterios histologicos, aunque la presencia de ucinas sulfatadas en las
cé¢lulas intermedias puede ser de utilidad.

TRATAMIENTO.

El tratamiento para el esofago de Barrett es controversial. La terapia
conservadora con drogas antisecretorias podrian mantenerse de por vida,
siempre y cuando el paciente permaneciera asintomatico, considerando a este
manejo como no ser capaz de desaparecer la metaplasia, de corregir el posible
defecto del esfinter esofagico inferior ni de mejorar el aclaramiento esofagico.
Ademas, no controla el componente biliopancreatico ivolucrado en el reflujo
ni de otras complicaciones aparte del esofago de Barrett; por otra parte, la
cirugia antirreflujo, que ha probado ser efectiva en la prevencion de reflujo en
80 a 90% de pacientes con largo seguimiento, no parece desaparecer el
csofago de Barrett tampoco. con progresion hasta adenocarcinoma en algunos
Casos.

En estudios previos, la mayoria de los autores tratan, en un principio a sus
pacientes con terapia conservadora, reservando la cirugia antirreflujo para
fallas en el control de los sintomas. La diferencia fundamental entre este
abordaje terapéutico v el usado para esofagitis sin Barrett cae en la necesidad
de controles endoscopicos periddicos para detectar la posible aparicion de
displasia v/o adenocarcinoma. Sin embargo esta opinidn es cuestionable,
como un tratamiento que debe mantenerse de por vida. Los pacientes
requieren ocasionalmente de largas dosis de drogas antisecretorias para
controlar los sintomas y curar las lesiones endoscopicas, lo cual es caro y
puede originar la aparicion de efectos secundarios relacionados a
hipergastrinemia.



Considerando el obvio potencial premaligno del esofago de Barrett, una
alternativa podria ser reemplazar el tratamiento conservador por cirugia
antirreflujo, especialmente en pacientes jovenes. El tratamiento conservador
podria ser solamente indicado en pacientes ancianos o en aquellos con alguna
enfermedad organica que incremente el riesgo de cirugia. En la experiencia de
muchos autores, el tratamiento conservador y quirtirgico proveen igualmente
de un control efectivo de los sintomas: sin embargo, se evaluaron las lesiones
endoscopicas asociadas, v se vio que ¢l poreentaje de pacientes con esolagitis
vy estenosis persistente fue significativamente mas alta en pacientes con
manejo conservador que en aquellos con tratamiento quirurgico. La vasta
mayoria de pacicntes con esofago de Barrett adquieren su enfermedad como
una complicacion de reflujo gastroesofagico en forma cronica, de tal forma
que los procedimientos quirurgicos van encaminados a contrarrestar este
efecto.

La funduplicatura floopy Nissen es un tratamiento efectivo ante EGER ya
que restaura la funcion del esfinter esofagico inferior. La técnica por
laparoscopia ha sido mas segura y se ha considerado como la cirugia estandar
en muchas instituciones. En estudios en largas series de pacientes, se ha
demostrado que la técnica laparoscopica de la funduplicatura Nissen provee
resultados similares a aquellas vistas con técnica abierta. La funduplicatura
Nissen no es un procedimiento propio en casos de alteraciones de motilidad
del cuerpo esofagico, pudiendo ser entonces causa de disfagia persistente en
algunas circunstancias. Existen otros procedimientos alternativos, como una
funduplicacion parcial posterior (Toupet), la cual, ha sido utilizada para no
incrementar la presion restante del EEI tanto como la técnica descrita por
Nissen.

[L.a decision de operar por alto grado de displasia deberia ser basada en el
balance de riesgo: perder un cancer insospechado contra el riesgo de
morbilidad y muerte. La cirugia antirretlujo no es recomendada en pacientes
con alto grado de displasia, el rol de la cirugia antirreflujo en la prevencion de
progresion neoplasica atin no ha sido sujeto a ensayos controlados al azar.
Existen muchos reportes de cancer de Barrett seguido de una adecuada cirugia
antirreflujo; algunos ensayos retrospectivos parecen definir el rol de la cirugia
antirreflujo en la prevencion de progresion neoplasica, pero después de los
resultados obtenidos se llegd a la conclusion de que el principal propésito de
la cirugia antirreflujo en esotago de Barrett debe ser el control de los sintomas
y no la finalidad de inducir regresion o reducir el riesgo de malignidad.



TERAPIA DE ABLLACION.

El esofago de Barrett es usualmente considerado como una condicion no
agresiva y ha habido reportes bien documentados sobre su reversion con el uso
de tratamiento médico y cirugia antirreflujo. Sin embargo, la restauracion
parcial de la mucosa escamosa después de ablacion de la metaplasia de Barrett
v adenocarcinoma con laser o terapia fotodinamica, en combinacion con la
supresion actda ha sido altimamente deserita. 1os pacientes en estos estudios
han sido tratados con Omepraszole, lo cua reduce la exposicion dcida e inhibe
modestamente el reflujo duodenal al esofago. Los resultados en estudios
previos muestran que e¢n un clima creado libre de reflujo por una adecuada
cirugia antirreflujo, la regeneracion del epitelio esofagico mejora después de
ablacion de metaplasia intestinal con energia laser endoscopica siendo de tipo
escamoso. Algunos reportes de ablacion laser del epitelio de Barrett con
adecuado tratamiento con Omeprazole han sido publicados.

La terapia fotodinamica involucra destruccion tisular inducida por luz laser
seguida de la administracion sistémica de un agente fotosensible, solo algunos
tumores en estadios tempranos permiten una adecuada respuesta a la terapia
fotodinamica.

Cuando el adenocarcinoma se origina de epitelio de Barrett (se ha visto
presente incidencia creciente) se diagnostica, generalmente el estadio es
avanzado y la tasa global de sobrevida es de menos de 15%. Por consiguiente,
se requieren noveles estrategias preventivas y terapéuticas. Actualmente se
desarrollan marcadores moleculares con la capacidad de predecir cuales
pacientes con esofago de Barrett habran de desarrollar cancer. La modalidad
terapéutica combinada con quimioterapia y cirugia ha sido extensamente
estudiada en varios ensayos clinicos. Aunque los resultados de estos estudios
sugicren una mcjor supervivencia, la comprobacion definitiva de su eficacia
esta sujeta a los resultados randomizados que actualmente se desarrollan. La
reseceion quirtrgica del adenocarcinoma permite restaurar la capacidad de
alimentacion oral v el control local del tumor con baja tasa de mortalidad.

Como se ha comentado, el tratamiento para ¢l manejo del esofago de Barret
es controversial. ya que se ha establecido que el manejo conservador debe ser
mantenido de por vida, esto si el paciente permanece asintomatico; por otro
lado la cirugia antirreflujo se ha considerado como una alternativa adecuada
de tratamiento. La enfermedad gastroesofagica por reflujo es comiin, se ha
estimado que al menos 60 millones de americanos adultos han experimentado
sintomatologia de reflujo. La endoscopia es usada frecuentemente en la
evaluacton y manejo de sintomas cronicos de ERGE. Basado en autopsias,



mas de 700,000 individuos ticnen esélago de Barrett y pueden tener alto
riesgo de desarrollar adenocarcinoma de eséfago, aumentando su incidencia
en la altima década mas que cualquier otro tumor.

OBIETIVO.

L objetivo de este estudio es determinar la progresion o regresion del
esofago de Barrett en pacientes después de llevarse a cabo cirugia antirreflujo.
LLa hipotesis fue que la cirugia antirretlujo adecuada puede ser asociada con
regresion del esofago de Barrett y que su progresion es asociada a la
persistencia de sintomas v/o falla de la funduplicacion.

El esofago de Barrett se definio como la presencia de epitelio columnar
circunferencial en el esofago de al menos 3cm de longitud identificando
endoscopicamente y confirmando por histopatologia.

PACIENTES Y METODOS.

Entre febrero de 1993 vy febrero de 1999 un total de 33 pacientes
diagnosticados con esofago de Barrett fueron estudiados. La condicion fue
considerada cuando la endoscopia demostrd un segmento circunferencial de
epitelio  columnar  mavor de 3em  de  longitud,  confirmado
histopatologicamente.

S¢ excluyeron del estudio dos pacientes, uno de ellos no tuvo seguimiento
posoperatorio endoscopico v otro mas debido a presentar expediente clinico
incompleto; quedando 31 pacientes, 13 hombres (42%) y 18 mujeres (58%),
con una edad media a la operacion de 38.2 anos y un rango de 25-80 afios, con
una desviacion estandar de 14.50. Después de establecido el diagnostico
endoscopico los pacientes recibieron manejo conservador hasta llevarse a cabo
el tratamiento quirGrgico, incluyendo modificaciones en el estilo de vida (p.e.
elevacion de la cabecera, evitar drogas o alimentos que reduzcan la presion del
esfinter esofagico inferior, no fumar y la no ingestion de alimentos por la
noche) y medicacion con antiacidos, procinéticos, Ranitidina y/u Omeprazol.



Distribucion por sexo
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Tabla No. 1. Distribucion por sexo. correspondiendo a 18 mujeres y 13 hombres.
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Tabla No. 2. Distribucion por edades de pacientes con esofago de Barrett.




EVOLUCION DE SINTOMAS.

Clinicamente esta evolucion fue determinada por entrevista personal,
estableciendo 4 sintomas caracteristicos en esta patologia, tales como
regurgitacion, disfagia, pirosis v STDA: el resultado fue clasificado en 4
puntos: excelente (asintomatico), bueno (minima sintomatologia sin requerir
tratamiento). regular(mejoria pero con persistencia de sintomatologia) y pobre
(sin mejoria o peor).

In la grafica namero 3. mostramos ¢l cuadro clinico de los pacientes
estudiados. donde se observa que la totalidad de ellos refirio sintomatologia de
reflujo  gastroesofagico. LI tiempo de evolucion fue variable, siendo la
mayoria de -5 anos (grafica No. 4), refiriendo por parte de todos los
pacientes no llevar a cabo un tratamiento inicial adecuado al inicio de su
sintomatologia.
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Tabla No. 3. Cuadro clihico de pacientes estudiados, considerando los 4 principales
sintomas referidos.
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Tabla No. 4. Tiempo de evolucion referido por los pacientes antes de iniciar tratamiento
medico, reportandose 18 pacientes con evolucién de 1-5anos. 7 pacientes con evolucion de

~

6-10anos. 3 pacientes con evolucion de 11-15 anos vy 3 pacientes con mas de 15 anos de
evolucion.

ESOFAGOSCOPIA.

El examen endoscopico se llevo a cabo segin lo estipulado por el grupo de
la Universidad de Washington: los especimenes de las biopsias se obtuvieron
de 4 cuadrantes a intérvalos de 2cm a lo largo de toda la longitud del epitelio
de Barrett comenzando a nivel del esfinter esofagico inferior y continuando
hasta la union escamocolumnar. Se utilizaron los forceps “Jumbo™ para la
toma de biopsias obteniéndose un espécimen largo con el fin de mejorar la
mterpretacion histologica. Cada biopsia fue interpretada con hematoxilina y
eosina.



Endoscopias preoperatorias.
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Tabla No. 6 Numero de endoscopias realizadas durante el protocolo de estudio.

Se llevo a cabo un control endoscopico de la evolucion preoperaroria en forma
periodica y por lo menos una vez al ano, rcalizandose de promedio 2.58
endoscopias por paciente. Los reportes endoscopicos senalan patologia de
reflujo gastroesofagico en el 93% de los pacientes, hernia hiatal en el 80.6%,
contando todos los pacientes con esofago de Barrett.

El tiempo de seguimiento con tratamiento médico conservador, antes de
llevar a cabo la cirugia fue de una media de 7.12 meses, con una mediana de 6
v oun rango de [ mes a 3 anos, resultando una desviacion estandar de 7.02.

OTROS ESTUDIOS

Todos los pacientes contaron con examenes basicos de laboratorio, asi como
otros estudios para diagnosticos diferenciales realizandose SEGD a 16
pacientes, manometria esofagica a 6 pacientes, pHmetria a 2 pacientes, USG
de higado y vias biliares a 9 pacientes descartandose patologia agregada, en
dos casos se identifico litiasis vesicular.



Estudios preoperatorios

No. de
pacientes

Tabla No.7. Estudios preoperatorios realizados a pacientes dentro de su protocolo de
estudio.

PROCEDIMIENTO QUIRURGICO

Todos los pacientes se intervinieron quirtrgicamente con un abordaje
transabdominal ya sea por via laparoscopica o abierta construyéndose una
funduplicacion alrededor del esofago intraabdominal, esto apoyado mediante
el uso una sonda dilatadora de 40Fr situada a lo largo de la union
gastroesofagica. Se realizo un floppy 360grados o Nissen en 26 pacientes,
funduplicatura parcial en 5 pacientes. En dos pacientes se realizd en forma
conjunta colecistectomia.
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Tabla No. 9. Procedimientos quirurgicos antirreflujo llevados a cabo, siendo con mayor
frecuencia por via laparoscopica.

RESULTADOS

No hubo muertes posoperatorias, se intervinieron quirurgicamente todos los
pacientes, realizandose mediante procedimiento laparoscopico en 28 pacientes
de los cuales 5 tuvieron que convertirse a abiertas debido a las siguientes
complicaciones: perforacion esoliagica (3 pacientes), lesion esplénica (|
paciente) v lesion de vasos cortos (1 paciente). Ademas 3 pacientes se
intervinieron en forma abierta debido a antecedentes quirirgicos previos que
contraindicaran la cirugia por esta via. Dos pacientes presentaron disfagia
posoperatoria.

La evolucion clinica posoperatoria fue satisfactoria, el tratamiento
quirurgico provee un control efectivo de los sintomas reportandose desde el
primer control (6 meses posoperatorios), una mejoria importante.En la
evaluacion preoperatoria, donde se mstituyd el manejo médico, se reportan 12
pacientes con evolucion pobre, 15 pacientes con evolucion regular, 4 pacientes
con buena respuesta y a ning(n paciente asintomatico, mientras que el control



posoperatorio reporta a 23 pacientes asintomaticos, 5 pacientes con buena
evolucion y 3 pacientes con evolucion regular; No se reportan pacientes con
pobre evolucion o aumento de la sintomatologia.

Evolucion clinica pre y posoperatoria
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Tabla No. 10. La evolucion clinica se clasifico en 4 puntos, como se muestra en la tabla
correspondiendo el numero 1-excelente, 2-buena, 3-regular y 4-pobre. Las barras rojas
interpretan la evaluacion preoperatoria, mientras que las barras azules refieren la evaluacion
posoperatoria.

La mvestigacton de sceutmiento posoperatorio se reahizo en los 31 pacientes
con una mediana en el tiempo de observacion de 3 anos, donde se realizo en
promedio una endoscopia de control a los 6 meses de posoperatorio y
posteriormente una endoscopia cada ano. La endoscopia mas reciente de cada
paciente se llevo a cabo dentro de los Gltimos 6 meses previos al cierre de este
estudio.

Los reportes endoscopicos de control posoperatorio senalan esofago de
Barrett en 22 pacientes (corroborados por histopatologia), lo que corresponde
a un  70.96%, reportandose algun grado de esofagitis, sin Barrett en 9



pacientes, correspondiendo al 29.03%. En ningin paciente se reporta
progresion a displasia o adenocarcinoma..
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Tabla No. 10. Regresion del esofago de¢ Barrett, diagnosticado por endoscopia y
corroborado por estudio anatomopatologico, donde se reporta que de los 31 pacientes de un
inicio 9 sufrieron regresion.

COMENTARIOS.

La cirugia fue efectiva resultando en mavor bienestar del paciente. Este
estudio tuvo un promedio de seguimiento de 3 anos siendo realizado antes de
imstitucionalizar el uso del Omeprazol, que en reportes previos se considera
como el medicamento de eleccion para manejo conservador de esta patologia.

La funduplicacion resulto en un control adecuado de sintomas de reflujo
gastrroesofagico, siendo la morbilidad relativamente baja.



Evolucion clinica
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Tabla No. 11. Evolucion clinica donde apreciamos con la linea roja la pobre respuesta del
manejo medico a la sintomatologia de reflujo. La linea azul refiere mejoria importante
posterior a la cirugia antirreflujo.

La fundamental diferencia entre el abordaje quirdrgico y el manejo
conservador se apoya en la necesidad de controles endoscopicos seriados para
detectar posible aparicion de displasia y/o carcinoma, mas sin embargo, el
tratamiento médico obliga a mantenerlo de por vida implicando esto altos
costos y aparicion de efectos secundarios como hipergastrinemia.

Ante el obvio potencial premaligno del esofago de Barrett es importante
considerar el tratamiento quirGrgico antirreflujo, especialmente en pacientes
jovenes. La cirugia previene la posibilidad de reflujo. acido o alcalino
mejorando las condiciones del EEL

En este trabajo observamos mejoria clinica importante de los pacientes,
mostrando en los reportes histopatologicos reduccion de Barrett en un 29%.
En otras series reportadas no encuentran regresion del segmento de metaplasia
en sus pacientes, refiriendo solo regresion parcial en un 10 a 15%.

Es importante decir que la longitud del Barrett es determinado por la medida
de bordes y que puede ser influenciada por la cirugia. En particular la posicion
de los limites del esofago tubular puede ser alterado por la funduplicatura y
esto puede dar una falsa impresion de regresion. Errores en la estimacion de la



longitud del Barrett pueden ser relacionados también por el movimiento de la
respiracion.

En este estudio encontramos una mejoria clinica acorde a lo referido en la
literatura, aunque encontramos un porcentaje mayor de regresion del esofago
de Barrett, esto pudiera ser atribuido a lo establecido previamente. No se
reporta en este estudio progresion del Barrett o evolucion a displasia.

Una reduccion en la Tongitud del esofago de Barrett puede ser asociada con
reduccion del riesgo de cambios de malignidad.

En conclusion, el seguimiento de pacientes con esofago de Barrett tratados
con cirugia antirreflujo en nuestro estudio, demostro que tiene regresion del
epitelio columnar v que las condiciones que favorecen su regresion puede
incluir adecuada respuesta  sintomatica y ablacion efectiva del acido. La
cirugia antirreflujo deberia ser ofrecida a pacientes jovenes especialmente
debido al tiempo de medicacion de por vida que seria necesario, ademas de
que los resultados del tratamiento médico reportado por la literatura son
inferiores al tratamiento quirtrgico.

La cirugia fue efectiva, resultando en mayor bienestar del paciente. Este
estudio tuvo un promedio de seguimiento de 3 anos. El periodo de estudio
hasta el momento es relativamente corto, por lo que constderamos se requiere
continuar con un seguimiento mayor para determinar si continuamos con
regresion o progresion del esofago de Barrett.

La tasa de conversion de cirugia laparoscopica fue del 17% ocurriendo en la
experiencia temprana de los cirujanos reportandose una curva de aprendizaje
para este procedimiento mayor que la colectstectomia. En los ultimos reportes
de la literatura se refiere un rango de conversion de 0 a 14% y otros hasta 25%
por lo que en nuestro trabajo el rango esta dentro de lo reportado.
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