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La posibilidad de evolucién de la metaplasia a displasia y ade-
nocarcinoma hace que se deba considerar al eséfago de Barrett
(EB) una lesién precancerosa. Por este motivo se han extendido
programas de seguimiento endoscépico para la deteccién de
la displasia lo mas precozmente posible. Ademds se han desa-
rrollado terapias endoscépicas que persiguen la completa des-
aparicién de la metaplasia del EB y su sustitucién por epitelio
escamoso normal. Estas técnicas se aplican en pacientes con
EB con displasia epitelial e incluso con carcinoma superficial,
para evitar tratamientos quirirgicos mas agresivos y con mayor
morbilidad. La ablacién por radiofrecuencia es una de las téc-
nicas con mejores resultados.

Puntos clave

Los pacientes con EB necesitan seguimiento

endoscopico para detectar y tratar la malignizacion
en la fase mas precozmente posible, lo que mejorara la
supervivencia.

En caso de que haya lesiones nodulares o

discretamente sobreelevadas, se debe plantear
la reseccion endoscépica mucosa o mucosectomia
endoscopica.

El tratamiento ideal para los pacientes con displasia

de alto grado sin lesiones endoscépicas visibles es
la ablacion endoscoépica con radiofrecuencia (RFA) del
esofago de Barrett.

Existen dos dispositivos de RFA, el HALO 360

(circunferencial) y el HALO 90 (focal). En general
se suele requerir una sesion de HALO 360 mas una o
dos sesiones de HALO 90 para conseguir la completa
eliminacién del EB cuando tiene mas de 4 cm de
longitud. Las sesiones se deben espaciar entre 8 y 12
semanas cada una.

La ablaciéon endoscépica con RFA se debe hacer en

centros con experiencia en los que se incluya a los
pacientes en programas de seguimiento especifico.
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Caracteristicas del eso6fago de Barrett

El EB se define como la sustitucién del epitelio escamoso es-
tratificado normal del eséfago, en cualquier longitud, por un
epitelio columnar con metaplasia intestinal funcionante, carac-
terizada por la presencia de células caliciformes’. El factor de
riesgo de EB mis importante es la presencia de reflujo gas-
troesofigico (RGE) patoldgico.

La accién prolongada del reflujo géstrico y biliar en el epitelio
del es6fago hace que se produzca una serie de cambios morfo-
légicos que, en el 10% de los casos, dan lugar al EB**. Es una
entidad con clara influencia de sexo y raza, ya que es mds fre-
cuente en varones mayores de 50 afios de raza blanca y con ten-
dencia a la obesidad*. La prevalencia del EB en estudios pobla-
cionales es del 1,6%°. De los pacientes con esta enfermedad, un
0,5-1,5% presenta progresién de la metaplasia de Barrett hacia
displasia de diferentes grados, carcinoma intramucoso (CIM) y
carcinoma invasivo, por lo que se debe considerar al EB como
una lesién precancerosa y establecer las medidas diagnésticas,
preventivas y terapéuticas necesarias®.

Aunque las pautas de seguimiento endoscépico en el EB con
displasia no estin consensuadas, los controles periédicos estin
encaminados a detectar la transformacién maligna —displasia
de alto grado (DAG) o CIM— en una fase temprana —en la
que la afeccién ganglionar varia en las series publicadas entre O
y el 2% respectivamente— y, por lo tanto, a mejorar la super-
vivencia. En estos pacientes con EB, la endoscopia se debe ha-
cer con aparatos de alta resolucién y se utilizan técnicas como
NBI, e-scan o FICE. Durante la exploracién endoscépica,
inicialmente se debe describir todas las anormalidades visibles
y clasificarlas segtn la Clasificacién de Paris’. Se debe usar,
ademis, la Clasificacién de Praga CM para describir la exten-
sion del EB: longitud méxima del EB circunferencial (C) y la
méxima extensién de la lengtieta (M)5. Se debe tomar biopsias
de todas las anormalidades visibles y de los cuatro cuadrantes
cada 1-2 cm a lo largo de todo el EB, de acuerdo con el Proto-
colo de Seattle’. Es fundamental la colaboracién estrecha con
el equipo de patdlogos. Dependiendo del grado de displasia y
la presencia o ausencia de lesiones localizadas en la endosco-
pia, pueden establecerse diversas pautas de manejo del paciente

(tabla 1).



Tratamiento endoscopico
del esofago de Barrett

Se consideraba que la esofagectomia quirtirgica era el tratamien-
to de eleccion para los pacientes con DAG/CIM en EB, pues
eliminaba los posibles cinceres invasivos subclinicos. Estudios
recientes evidencian que, en ausencia de lesiones macroscépicas,
el riesgo de carcinoma invasivo es del 3%1°. Por otro lado, existe
la posibilidad de que aparezca EB en el remanente esofigico, por
lo que los pacientes tendrian que someterse a un seguimiento
endoscépico. Ademds, la morbimortalidad de la cirugfa del es6-
fago es alta, incluso en grupos con experiencia.

La endoscopia ofrece la posibilidad de eliminar el epitelio de
Barrett incluso en pacientes con DAG/CIM, con resultados
muy esperanzadores hasta ahora'’. Varios de los métodos uti-
lizados en las ultimas décadas (electrocoagulacién multipolar,
terapia fotodindmica, crioterapia, argén plasma, etc.) no han
demostrado su eficacia, bien sea por el grado de complicaciones,
su complejidad técnica o su alto coste. Actualmente sélo dos
métodos estan demostrando efectividad en el tratamiento de es-
tos pacientes, la ablacién por radiofrecuencia (sistema HALO)
y la reseccién endoscopica de la mucosa (REM) o la diseccién
endoscépica de la submucosa (DES). Ambos sistemas (HALO
y REM) son métodos complementarios, y se puede aplicar la ra-
diofrecuencia en el resto del EB tras extirpar las lesiones visibles
endoscépicamente como dreas de aspecto nodular con REM*
(tabla 1). La REM tiene escasas complicaciones. Las principales
son la estenosis cicatricial, la hemorragia o la perforacién de la
pared. Estas complicaciones, en la mayoria de los casos, se pue-
den tratar endoscépicamente®. Se trata de una técnica coste-
efectiva en comparacién con la cirugifa en este grupo de pacien-
tes en los que se pueda realizar* la REM.

En los ultimos afios se ha desarrollado en Japén, y estd en
fase de difusién por otros paises, la diseccién endoscépica de

Tabla 1. Estrategia de manejo del esdfago de Barrett en relacion
con el grado de displasia

Grado histolégico Recomendacién
Bajo riesgo de desarrollar cdncer
Metaplasia Seguimiento endoscépico

Biopsias regladas

Bajo riesgo de desarrollar cancer
Displasia de bajo grado  Confirmacién histolégica

REM en lesiones nodulares

Ablacién en casos seleccionados

Alto riesgo de desarrollar céncer

Doble dosis de IBP y endoscopia
al mes

Displasia de alto grado  REM de lesiones nodulares
Ablacién en el resto del EB

REM de lesiones visibles
Carcinoma inframucoso  Ablacién del resto del EB
Reseccién quirdrgica
Carcinoma submucoso  DES (pT1sm1) en centros expertos
DES: diseccién endoscépica de la submucosa; EB: eséfago de Barrett; IBP:

inhibidores de la bomba de protones; REM: reseccién endoscédpica de la mucosa.

Modificada de Pech O et al?2.

EL LUGAR EN TERAPEUTICA DE...
Ablacién por radiofrecuencia del eséfago de Barrett
J.MLE. Lépez-Jamar y J.J. Bergman

la submucosa (DES), que extrae “en bloque” lesiones planas
amplias (> 2 cm), ya sean premalignas (DAG) o malignas bien
diferenciadas y superficiales (pT1m3 NO o pT1sm1 NO). Por
medio de la inyeccién de diferentes sustancias, se eleva la lesién
y, con unos disectores especiales, se la va despegando de la capa
muscular propia. Si con la inyeccién no se elevara la lesién, no
debe hacerse 1a DES, dado que indica infiltracién profunda®.

Ablacion por radiofrecuencia

La ablacién por radiofrecuencia (RFA) del EB utilizando el sis-
tema HALO es una técnica aprobada por la Food and Drug Ad-
ministration (FDA) en 2005. Se realiza una aplicacion constante
y uniforme de energfa bipolar a la mucosa con la que contacta.
Dicha aplicacién se puede realizar con dos tipos de dispositivo,
uno circunferencial de calibre fijo (18, 22, 25, 28, 31 y 34 mm),
denominado HALO 360,y otro de aplicacién focal (HALO 90).
En el caso de aplicacién circunferencial, se seleccionard el cali-
bre en funcién de una medicién previa del didmetro del eséfago
utilizando un catéter medidor y seleccionando el menor de los
didgmetros registrados a las distintas alturas del eséfago donde se
vaya a aplicar. En caso de tratarse de un EB en el que ya se habia
realizado una mucosectomia endoscépica, se deberd utilizar un
didgmetro menor que el menor que se hubiera medido.

La radiofrecuencia no llega a profundizar mas de 1.000 um y
alcanza la muscularis mucosa sin afectar a la submucosa. Esto
hace que se destruya correctamente el epitelio mucoso y, a la
vez, se eviten efectos secundarios que aparecieron con otras téc-
nicas de ablacién, como la estenosis de la luz, al no afectar a las

capas profundas.

;A quién debemos tratar?

En los dltimos 3 afios han aparecido multiples trabajos en los
que se ha realizado este tratamiento en pacientes con EB, tanto
pacientes con displasia como sin displasia. Si bien todavia es
motivo de controversia, hoy es razonable tratar a los pacientes
con EB mediante DAG. En pacientes con DBG, parece inclu-
so razonable tratarlos. Y aunque es una apreciacién personal, en
nuestro medio no parece indicado todavia realizar tratamiento
con radiofrecuencia del EB que no presente displasia, si bien
existen trabajos que promulgan su utilizacién incluso en este
grupo de pacientes.

Se ha analizado si cualquiera de las técnicas de ablacién que no
adquieren tejido seria coste-eficaz. En un trabajo publicado re-
cientemente®, se valoran unos posibles supuestos y acciones que
realizar en un paciente de 50 afios con EB si sélo tiene metapla-
sia intestinal, si presentara focos DBG v, por dltimo, si tuviera
DAG. Se estudian en estos 3 “pacientes” las posibles decisiones
terapéuticas, que serian: no dar seguimiento; dar seguimiento y
ablacién en caso de displasia; ablacién y seguimiento posterior
en todos los pacientes; ablacién y seguimiento de los pacien-
tes en que persistiera metaplasia intestinal, o esofagectomia.
Analizan como métodos de ablacién la terapia fotodindmica, la
coagulacién con argén-plasma y la radiofrecuencia. Los autores
evidencian que la ablacién en displasia de alto grado produce un
aumento de esperanza de vida x3 QALY (afios de vida ajusta-
dos por la calidad) con un coste respecto a no intervenir < 6.000
ddlares por cada afio ganado. Ademds, los autores afirman que,
si la ablacién eliminara por completo mds del 28% de las DBG
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y el 40% de las MI, podria plantearse como una técnica coste-
eficaz frente al seguimiento de estos pacientes. Por lo tanto, es
posible determinar con base en estos datos en qué pacientes con
EB estaria indicado este tratamiento.

;Como realizar la ablacion
por radiofrecuencia?

Aspectos generales

—Todas las anormalidades endoscépicas visibles deben ser rese-
cadas endoscépicamente antes de la ablacién.

— El intervalo entre las REM y la RFA debe ser al menos de
6 semanas.

— Nunca debe realizarse RFA en caso de inflamacién de la mu-
cosa esofdgica.

— Medicacién: todos los pacientes que van a recibir RFA esta-
rdn en tratamiento con inhibidores de la bomba de protones
(IBP) a altas dosis, habiendo confirmado con pH-metria eso-
fagogistrica la ausencia completa de reflujo dcido patolégico.
Ademds, durante los primeros 14 dias tras la RFA se debe
prescribir ranitidina 300 por la noche y suspension de sucral-
fato cuatro veces al dia.

— Seguimiento: se debe realizar la endoscopia pasadas al menos
6-8 semanas.

— En el 5% de los casos persisten tlceras y heridas en la mucosa
alos 2 meses. En estos pacientes incluso se puede incrementar
la dosis de IBP y prolongar la administracién de sucralfato.

Realizacion del HALO 360 segtn el Procedimiento
de Amsterdam

— Ajustes: potencia, 300 W. Energia, 12 J.
— Procedimiento:
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Figura 1. Ablacion utilizando
HALO 360. A4: vision endoscipica
del esdfago de Barrett utilizando
alta definicion; se descarta la
presencia de lesiones nodulares

y anormalidades endoscopicas
visibles. B: utilizacion de NBI,
confirma que no existen lesiones
que requieran otro tipo de
tratamiento previo a la RIFA.

C: ablacion con HALO 360;

la mucosa queda con aspecto
denudado tras la primera descarga.
D: limpieza del tejido desbridado
con ayuda de un capuchon blando
e irrigacion de agua a presion

con ayuda de un catéter spray. E:
segunda descarga de HALO 360;
la mucosa adquiere un aspecto
mds parduzco. F: vision final de
la mucosa esofiigica tras las dos

descargas de RFA.

1. Insertar endoscopio (no utilizar lubricantes).

2. Registro del extremo proximal del EB y del extremo proxi-
mal de los pliegues géstricos.

3. Irrigar la mucosa con acetilcisteina diluida y después con
agua.

4. Insertar una guia.

5. Retirar el endoscopio dejando la guia.

6. Introducir el catéter medidor a través de la guia (calibrar pre-
viamente el catéter).

7. Comenzar la medicién 5 cm por encima del extremo proxi-
mal del EB.

8. Segun se avanza, realizar la medicién del didmetro del eséfa-
go cada 1 cm hasta llegar a la hernia.

9. Retirar el catéter, dejar la guia.

10. Insertar a través de la guia el catéter recomendado (18, 22,
25, 28, 31 o 34 mm). Se utilizard el menor de los didmetros
medidos, y en caso de estenosis o0 REM previa, se utilizard un
didmetro menos del didmetro recomendado.

11. Iniciar la ablacién, con control endoscépico, comenzando
1 cm por encima del extremo proximal del EB. Ir progresan-
do hacia los pliegues géstricos solapando 5-10 mm cada abla-
cién.

12. Retirar endoscopio, catéter y guia.

13. Reintroducir endoscopio tras colocar capuchén blando en
su extremo distal.

14. Limpieza cuidadosa de la zona para evitar la mucosa des-
bridada con la ayuda del capuchén y de un catéter spray para la
irrigacion de agua a presion.

15. Limpieza del catéter con un pafio himedo para retirar la
mucosa que ha quedado adherida.

16. Iniciar la segunda ablacién (introducir endoscopio, guia y
catéter y comenzar la segunda ablacion).

17. Retirar endoscopio, catéter y guia.

18. Fin del procedimiento.
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Figura 2. Ablacion del esdfago de Barrett (EB) residual tras RFA previa utilizando HALO 90. A: vision endoscipica del EB utilizando alta
definicion; focos de EB residual a 25 cm. B: focos 33 cm por encima de los pliegues gdstricos. C: imagen de la zona a 25 cm tras un pase con
HALO 90. D: imagen de la zona a 33 cm tras la ablacion completa con HALO 90; el color de la mucosa es parduzco.

Realizacion del HALO 90 segun el Procedimiento
de Amsterdam

— Ajustes: potencia, 40 W/cm?. Energifa, 12 J.

— Procedimiento:

1. Insertar endoscopio (no utilizar lubricantes).

2. Evaluar la presencia de EB residual (o de islotes).

3. Irrigar la mucosa con acetilcisteina diluida y después con
agua.

4. Retirar el endoscopio y acoplar el catéter en la punta del en-
doscopio en la posicién a las doce. Utilizar agua para la lubri-
cacioén.

5. Reintroducir el endoscopio.

6. Tratar los focos de EB con dos descargas seguidas y después
retirar cuidadosamente el electrodo del tejido, evitando que
quede mucosa desbridada adherida al electrodo.

7. Una vez tratados todos los focos, intentar despegar la mucosa
desbridada con la ayuda del catéter de HALO 90, realizando
Unicamente movimientos longitudinales y no laterales para evi-
tar posibles laceraciones.

8. Utilizar agua a presién con ayuda de un catéter spray para
conseguir la completa limpieza de la mucosa.

9. Retirar el endoscopio.

10. Limpiar la superficie del electrodo.

11. Reintroducir el endoscopio. Comenzar la segunda ablacién
de la mucosa.

12. Retirar el endoscopio.

13. Fin del procedimiento.

Resultados del tratamiento

En pacientes con EB con displasia, los resultados de este tra-
tamiento son muy positivos. Shaheen et al”” han publicado
un estudio aleatorizado multicéntrico en el que incluyeron
a 127 pacientes con EB (64 con DBG y 63 con DAG). En
proporcion 2:1, realizaron RFA con el sistema HALO en
84 pacientes (43 como grupo control). Se evidencia una res-
puesta completa de la metaplasia intestinal a los 12 meses
en el 77% de los pacientes tratados, frente al 2,3% del grupo
control (p < 0,001). La respuesta completa de la metaplasia
intestinal en el grupo de DAG fue del 81%. Ademis se evi-

dencié progresién de la enfermedad en el 3,6% de los pacien-

tes tratados, frente al 16,3% del grupo control. Fue necesario
realizar 298 sesiones de HALO (media, 3,5/paciente). Los
efectos secundarios que se presentaron fueron leves, si bien
5 pacientes presentaron una estenosis esofigica que requirié
dilatacién endoscépica.

Otro estudio incluyé a 63 pacientes con EB, displasia de bajo
grado y DAG, utilizando HALO 360 y 90, y con un segui-
miento de 24 meses; muestra una remisién completa de la me-
taplasia intestinal en el 79% de los casos y la desaparicién com-
pleta de la displasia en el 89%, sin encontrar mucosa enterrada
ni efectos adversos's.

¢Pero qué ocurre con el epitelio neoescamoso que aparece donde
antes habia EB con displasia? Pouw et al" han analizado las
propiedades de este epitelio para evaluar si hay EB enterrado o
persisten las anormalidades genéticas que tenia el EB. Estudian
a 22 pacientes con EB y DBG o DAG, a los que se aplicé la
RFA consiguiendo la completa desaparicion de la metaplasia in-
testinal y de la displasia. En el tejido neoescamoso no se eviden-
ci6 ninguna anormalidad genética de las que habia previamente
(ploidia del Cr1, Cr9 y/o ploidia del p16 o p53). En 14 de estos
pacientes se realizé ademds una mucosectomia endoscépica tras
finalizar el tratamiento para descartar cualquier mucosa de EB
enterrada que pudiera haber. Por lo tanto, concluyen que la RFA
elimina toda anormalidad genética ademds de no presentar EB
enterrado. Esto implica que la RFA serfa un tratamiento curati-
vo permanente en el EB con displasia.

En Espafia, se comenzé a realizar el tratamiento del EB utili-
zando el sistema HALO en septiembre de 2007. Es deseable
incluir a los pacientes que van a recibir tratamiento en un pro-
tocolo especifico con programas de seguimiento en especificas
unidades de Barrett. Estas unidades realizardn el seguimiento de
estos pacientes y deciden el momento y la idoneidad de tratarlos.
Se realizara tratamiento con RFA, ademds de utilizar la REM,
en todas las anormalidades visibles, asi como en las zonas de las
que haya demostracién histolégica de adenocarcinoma. En el
Hospital Clinico de San Carlos, desde septiembre de 2007, se ha
incluido a mds de 45 pacientes para dicho tratamiento, con resul-
tados obtenidos similares a los publicados por otros grupos®.

Si bien no parecia inicialmente que pudiera aplicarse en pa-
cientes con cirugia esofagogistrica previa, nuestro grupo ha
valorado la utilidad y la eficacia de esta técnica en pacientes
con EB sometidos previamente a esa cirugia en comparacién
con pacientes con EB no operados?. Se demuestra que la RFA
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también fue eficaz en pacientes con cirugia previa, si bien fue-
ron necesarias mds sesiones y se requiri6 utilizar ambos dispo-
sitivos, focal y circunferencial, probablemente por la distorsién
anatémica causada por la cirugfa. Por ello pensamos que se de-
berfa ampliar la indicacién de la radiofrecuencia también en
pacientes con cirugia esofagogdstrica previa.

Conclusiones

La RFA del EB con el sistema HALO es un sistema eficaz
y con pocos efectos secundarios, por lo que se ha convertido
en una herramienta prioritaria en el manejo de estos pacientes
cuando presentan algin tipo de displasia. Su utilizacién en pa-
cientes sin displasia, aunque es controvertida, también es til, si
bien por el momento no parece una medida que deba genera-
lizarse en nuestro medio. Es prioritario incluir a estos pacien-
tes en programas de seguimiento especifico, con utilizacién de
endoscopia de alta definicién, asi como la realizacién de toma
de biopsias segin los protocolos establecidos, con el objetivo
de diagnosticar lo mds precozmente posible la presencia de
displasia o carcinoma intramucoso y poder realizar en ellos un
tratamiento endoscépico.
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