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RESUMEN

Obijetivo: Evaluar el éxito de la terapia endoscépica con N-butil-2-cianoacrilato sobre las varices géstricas y determinar las
tasas de resangrado y mortalidad. Materiales y métodos: Estudio observacional prospectivo de 47 casos de pacientes con
vdrices gastricas que fueron tratados con N-butil-2-cianoacrilato, utilizando una dilucién 1:1 con lipiodol entre febrero de
2013 a marzo de 2017 en un hospital pdblico de nivel Il en Lima- Perd. La indicacién terapéutica fue hemorragia activa,
profilaxis primaria o secundaria. Resultados: De los 47 pacientes, 5 (10,6%) presentaban hemorragia activa, se obtuvo control
de la misma en todos los casos, 24 (51,1%) tuvieron estigmas de sangrado reciente durante la endoscopia. Se realiz6 profilaxis
secundaria en 16 (34%) pacientes y profilaxis primaria en 2 (4,7%), 59,6% requirié una sola sesién. El volumen total de
cianoacrilato (ml/paciente) promedio fue 1,28 = 0,44. Se aplic6 una sola inyeccién por sesion en el 87,2% de los pacientes.
El hallazgo endoscépico fue GOV-2 en el 78,7% de los casos, IGV-1 en el 12,8% y GOV-1 en el 8,5%. Siete pacientes (14,8%)
presentaron resangrado tardio, con nueva terapia exitosa en 6 de ellos, uno fallece por fracaso de la terapia. Seis (12,76%)
pacientes fallecen en total, cinco (83,3%) por otras causas. Se realizé6 18 meses de seguimiento. No se reportaron eventos
adversos relacionados con la terapia. Se constata obturacién en 28 (59,5%) pacientes. Conclusiones: El manejo endoscépico
de varices gastricas con cianoacrilato es un tratamiento seguro y eficaz, con baja tasa de recurrencia y mortalidad.
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ABSTRACT

Objective: To evaluate the therapeutic success of endoscopic therapy with N-butyl-2-cyanoacrylate and to determine the re-
bleeding and mortality rates. Materials and methods: Prospective analytical observational study of 47 cases of patients with
gastric varices who were treated with N-butyl-2-cyanoacrylate, using a 1: 1 mixture with lipiodol between 2013 and 2017 in
a level Il public hospital in Lima - Peru. The therapeutic indication was active hemorrhage, primary or secondary prophylaxis.
Results: Of the 47 patients, 5 (10.6%) had active hemorrhage, control was obtained in all cases, 24 (51.1%) had stigmas of
recent bleeding during endoscopy. Secondary prophylaxis was performed in 16 (34%) patients and primary prophylaxis in 2
(4.7%). 59.6% required a single session with a total volume of cyanoacrylate (ml / patient) of 1.28 + 0.44. The endoscopic
finding was GOV-2 in 78.7% of the cases, IGV-1 in 12.8% and GOV-1 in 8.5%. Seven patients (14.8%) presented late re-
bleeding, with successful new therapy in 6 of them, one dying due to therapy failure. Of the six (12.76%) patients who died
in total, 5 (83.3%) were due to other causes. No adverse events related to the therapy were reported. No adverse events were
reported. Variceal obturation was observed in 28 (59.5%) patients. Conclusions: Endoscopic management of gastric varices
with cyanoacrylate is a safe and effective treatment, with low recurrence and mortality rates.

Keywords: Gastric varices; Treatment; Endoscopy; Cyanoacrylates (source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

Las vdrices gastricas (VG) se generan como
complicacién de la hipertensién portal y se producen
aproximadamente en el 20% de estos pacientes, ya sea
de manera aislada o en presencia de varices esofagicas
(VE). La hemorragia variceal presenta una tasa anual
de 5 a 15% y las VG son la fuente de sangrado en el
10 a 30% de los casos “%. Aproximadamente el 20%

de los pacientes cirréticos con hemorragia digestiva
alta (HDA) variceal fallece dentro de las primeras seis
semanas. A pesar de que las VG sangran en menor
frecuencia que las VE, se reporta sangrado mds severo
y con mayor tasa de mortalidad .

El sangrado variceal se controla espontdneamente
entre el 40% a 50%; sin embargo, la incidencia de
resangrado temprano varia entre 30 y 40% en las
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primeras 6 semanas y el 40% de estos se presenta
en los primeros 5 dias Y. Asimismo, 35-90% de los
pacientes con sangrado secundario a VG presenta
nuevo sangrado tras haber presentado hemostasia
espontanea @2,

La clasificacién de Sarin es la mas utilizada y tiene
en cuenta la ubicacién de las VG en el estomago y
su relacion con las VE, ademds propone estrategias
de tratamiento @. Llas vdrices gastroesofdgicas tipo
1 (GOVT1) son una continuacién de la VE que se
extienden por debajo del cardias hacia la curvatura
menor; en el caso de las varices gastroesofagicas tipo 2
(GOV2), la VE se extiende hacia fondo gastrico; la VG
aislada tipo 1 (IGV1) se encuentran en el fondo y las VG
aisladas tipo 2 (IGV2) se encuentran en otras partes del
estdmago. Estas dos Gltimas no tienen relacién con VE
y la IGV2 es extremadamente infrecuente ©.

El tamano de las vdrices, la presencia de signos
rojos, la presencia de hepatocarcinoma vy el grado de
disfuncién hepética se relaciona directamente con el
riesgo de hemorragia .

La informacion relacionada a la terapia endoscépica
para el tratamiento de VG sangrantes es mas limitada en
comparacién con el tratamiento endoscépico para VE
G5 Las opciones de tratamiento que se han estudiado
en ensayos prospectivos incluyen la obturacién con
adhesivos tisulares a base de cianoacrilato, inyeccién de
trombina, escleroterapia, uso de endoligadura, terapia
guiada por ecoendoscopia con colocacién de coils,
manejo por radiologia intervencionista con colocacién
de shunt portosistémico transyugular intrahepatico
(TIPS) y obliteracion retrégrada transvenosa con balén
(B-RTO) 1.

La obturacién con N-butil-2-cianoacrilato  se
considera la mejor técnica de hemostasia con un
menor riesgo de resangrado en comparacién con otros
métodos endoscépicos como la ligadura en banda,
como lo senala la revision sistematica realizada por
Rios Castellanos et al. ©. Sin embargo, existen algunas
inconsistencias entre los ensayos con respecto a la
mortalidad, la incidencia de resangrado y los efectos
adversos @, El consenso de Baveno VI recomienda
esta terapia para el sangrado agudo de IGV 1 vy las
GOV2 mientras que, en el caso de GOV1, se puede
usar endoligadura o adhesivo tisular ©.

En nuestro medio no se cuenta con estudios
prospectivos con un ndmero importante de pacientes
que nos revelen su efectividad y seguridad. El presente
trabajo es un estudio prospectivo sobre el tratamiento
de vérices géstricas con cianoacrilato con el objetivo de
evaluar el éxito del tratamiento de vdérices gastricas con
un seguimiento a 18 meses y determinar las tasas de
resangrado y mortalidad.
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MATERIALES Y METODOS

Estudio observacional analitico prospectivo de 47
casos de pacientes con vdrices gastricas que fueron
tratados con N-butil-2-cianoacrilato, durante el periodo
de febrero 2013 a marzo 2017 en el Hospital Cayetano
Heredia de Lima- Perd. Se incluyé a todos los pacientes
con diagnédstico de vérices gastricas que requirieron
manejo endoscdpico con cianoacrilato por hemorragia
digestiva alta, profilaxis primaria o secundaria durante
dicho periodo de manera consecutiva. Se excluyé a
los pacientes que recibieron terapia esclerosante sobre
vdrices gastricas y aquellos que no acudieron a los
controles posteriores.

Se utilizé la clasificacion de Sarin mencionada
previamente para describir la localizacion de las
varices gastricas como: GOV 1, GOV 2, IGV1 e
IGV2. Los escenarios terapéuticos fueron: hemorragia
digestiva activa (sangrado a chorro o en napa durante
la endoscopia), estigmas de sangrado reciente
(presencia de codgulo adherido, fibrina o erosién),
profilaxis primaria (pacientes sin hemorragia previa que
presentaban vérices mayores de 10 mm, signos rojos o
Child-Pugh B-C) o profilaxis secundaria (pacientes con
hemorragia previa).

Previo consentimiento informado, se recolectaron
caracteristicas clinicas, endoscopicas y resultados de
la terapia endoscépica. La etiologia de la hipertension
portal fue establecida por pardmetros clinicos,
bioquimicos y radiolégicos, la funcién hepética
en pacientes con cirrosis fue clasificada segln la
puntuacién Child-Pugh Turcotte.

Los materiales utilizados durante la terapia
endoscopica se exponen en las Figuras 1y 2. La técnica
consiste en la aplicacién con aguja de inyectoterapia

Figura 1. Materiales de la terapia endoscopica. Jeringas
de 3 cc cargadas con agua destilada, ampollas de N-2-
butil-cianoacrilato, dilucién de cianoacrilato y lipiodol
1:1y catéter inyector N° 23.
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Figura 2. Ampollas de N-2-butil-cianoacrilato.

N° 21 o N° 23 de mango metdlico del adhesivo tisular
N-butil-2-cianoacilato (Histoacryl) en combinacién con
lipiodol utilizando una dilucién 1:1 que al contacto
con la sangre polimerizan y solidifican en 20 segundos,
deteniendo de esta manera el sangrado desde la vérice.

Cuatro a seis semanas luego de realizar la terapia,
se programaba una nueva endoscopia para valorar
la obturacién de la vérice gastrica o la necesidad de
una segunda sesi6n con cianoacrilato. Posteriormente
se realiz6 seguimiento por consultorio externo de
gastroenterologia cada tres meses hasta completar 18
meses.

El éxito terapéutico estd en relacién a hemostasia,
recurrencia de sangrado y la obturacién o erradicacién
confirmada endoscépicamente de las vdrices. La
hemostasia fue definida como contencién o ausencia
de sangrado luego de la inyeccion de cianoacrilato
visualizada durante la endoscopia en pacientes con
hemorragia digestiva activa o con estigmas de sangrado
reciente. La recurrencia fue definida como hemorragia
digestiva proveniente de la vérice inyectada a partir del
quinto dia posterior al tratamiento, se le clasific6 como
temprana si se produjo antes de los 30 dias y tardia
si se produjo después de este periodo. La obturacién
verificada endoscépicamente, se defini6 por la
presencia de vdrices firmes a la palpacién con pinza
de biopsia cerrada o el catéter de inyeccion. Asimismo,
la erradicacién definida como ausencia de vdrices,
también se verific por endoscopia.

Los datos recolectados fueron ingresados en una
base de datos en Microsoft Excel y fueron expresados
en frecuencias y porcentajes. Luego se exploraron en
STATA v.11 para establecer posibles relaciones entre
las variables en estudio, utilizando la prueba de chi
cuadrado para las variables cualitativas. Se calculé
medidas de tendencia central y de dispersién. Para
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el andlisis bivariado se realizé6 una prueba exacta de
Fisher (X2) para variables categoricas.

RESULTADOS

Se incluyeron en total 47 pacientes de los cuales
28 (59,6%) eran de sexo masculino, con una edad
promedio de 56,9 = 18,4 (19-88) afos. La principal
etiologia de la hipertension portal fue la cirrosis hepatica
en 36 (76,6%) pacientes y la etiologia mas frecuente
de esta fue el alcoholismo crénico en 18 (50%) de
los casos, seguido por esteatohepatitis no alcohdlica
(EHNA) en 10 (27,8%) pacientes (Tabla 1).

El tipo de varices mas frecuente en el estudio fue
GOV2 en 37 (78,7%) pacientes, seguidas de IGV1 en
6 (12,8%) de los casos, con un tamafio promedio de
24,6 = 8,6 mm. El motivo de la endoscopia diagnéstica
fue hemorragia digestiva alta en 87,2% del total de
casos, encontrando sangrado activo al momento de la
endoscopia terapéutica solamente en 10,6% de ellos
y estigmas de sangrado reciente en 51,1%. En el resto
de pacientes se observé varices gdstricas con riesgo
de sangrado por lo que se decidié realizar terapia
endoscopica como profilaxis secundaria (Tabla 1)
(Figura 3 y 4).

El 59,6% de los pacientes recibié una sola sesién
para lograr el éxito terapéutico, 29,8% requirié 2

Tabla 1. Caracteristicas clinicas de la poblacién.

Caracteristicas clinicas n (%)
Sexo
Masculino 28 (59,6%)
Femenino 19 (40,4%)
Edad (afios) 56,9 + 18,4 (Rango:19-88)
Etiologia HTP
Cirrosis 36 (76,6%)
HTP idiopatica 4 (8,5%)
Trombosis portal 7(14,9%)
Etiologia Cirrosis
Alcohol 18 (50%)
NASH 10 (27,8%)
VHB 1(2,7%)
VHC 2(5,6%)
HAI 2(5,6%)
CBP 1(2,7%)
Otras 2(5,6%)
Clasificacion segun Child-Pugh
A 8 (22,2%)
B 26 (72,2%)
C 2 (5,55%)

Motivo de endoscopia
HDA
Evaluacion de HTP

41 (87,2%)
6 (12,8%)
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Figura 3. Varice gastrica ulcerada.

sesiones. En 87,2% de pacientes se utilizé una sola
alicuota por sesién (Figura 5). Durante el seguimiento se
presentaron 7 casos de resangrado tardio, a los que se
les realizé tratamiento endoscépico con cianoacrilato,
siendo exitoso en seis de los casos, sin embargo no se
logré hemostasia en uno de ellos y el paciente fallece.
En total fallecieron seis (12,7%) pacientes dentro de los
18 meses de seguimiento tras la terapia realizada, pero
solo el caso mencionado fue atribuido a hemorragia
digestiva (Tablas 2 y 3). Se logra confirmar obturacién y/o
erradicacion por endoscopia en 28 (59,5%) pacientes.

DISCUSION

El N-butil-2-cianoacrilato es un mondémero que
sufre polimerizacién rapida en presencia de sustancias
i6nicas presentes en la sangre y fluidos tisulares, por lo
que se solidifica instantdneamente, se administra junto
con lipiodol para evitar la polimerizacién temprana ©.

Tabla 2. Caracteristicas endoscépicas.

Caracteristicas endoscopicas n (%)
Tipo de varices gastricas
GOV2 37 (78,7%)
IGV1 6 (12,8%)
GOV1- GOV2 4 (8,5%)
Tamafio varices (mm) 24,6 + 8,6mm
Hallazgos en terapia
Sangrado activo 5(10,6%)
Estigmas de sangrado reciente 24 (51,1%)
Profilaxis secundaria 16 (34%)
Profilaxis primaria 2 (4,3%)

Volumen cianocrilato 1,28 + 0,44 (0,5-2)

NUmero de sesiones

Una Sesi6n 28 (59,6%)
Dos Sesiones 14 (29,8%)
Tres Sesiones 4 (8,5%)
Cuatro sesiones 1(2,1%)
Hemostasia 41 (100%)
Obturacién y/o erradicacion 28 (59,5%)
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Figura 4. Varice gastrica sin estigmas de sangrado
reciente.

Esto conduce a la eliminacion de la variz a partir de la
cual se extruye el contenido después de 2 a 4 semanas,
originando una ulceracion tardia y fibrosis de la zona ©.

Debido a su gran eficacia, es considerado el
tratamiento de primera linea del sangrado por varices
fandicas en muchos paises del mundo ?. Segtin Sarin
et al. las varices tipo GOV1 son las mas frecuentes
(74%) ©. En un estudio mexicano de 72 pacientes de
Hernandez et al. observan 54 (75%) casos de GOV 1y
9 (12,5%) GOV2 ©®. En nuestro estudio se observé que
las varices GOV2 e IGV1 representan el 91,5% de los
casos, datos que coinciden con el trabajo publicado por
Castillo et al. en el que las varices GOV2 se presentaron
en 17 (51,5%) pacientes e IGV1 en 14 (42,4%) V.
Esto se explica porque en este trabajo Gnicamente
estamos considerando a las vdérices fiandicas que
requieren indiscutiblemente terapia endoscépica con
cianoacrilato, recordemos que las GOV1 se tratan,
generalmente, como vdrices esofdgicas como se
mencioné previamente.

La dilucion utilizada para el estudio fue de de 0,5
mL de cianoacrilato con 0,5 mL de lipiodol en relacién
1:1, aumentando el volumen a utilizar segtin el tamano
de las varices a tratar. En nuestra data el promedio de
volumen de cianocrilato utilizado por cada sesion fue
1,28 ml y la mayoria de pacientes (59,6%) requiri6
una sola sesién, el cual coincide con un estudio que
utilizé un volumen de 1,62 + 0,98 ml y la mayorfa
(69,7%) requirié una sola sesién endoscépica . Por
otro lado, el volumen utilizado por Seewald et al. fue
mayor, aproximadamente 4,0 ml (rango 1-13 ml), pero

Tabla 3. Resultados del seguimiento de 18 meses.

Resultados del seguimiento n (%)
Resangrado 7 (14,89%))
Mortalidad 6 (12,76%)
Por sangrado 1(16,6%)
Por otras causas 5(83,3%)
Complicaciones 0 (0%)
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Figura 5. Inyeccién con cianocrilato.

coincide en que la cantidad media de sesiones fue 1
(rango 1-3) sin eventos adversos reportados 2. En el
estudio realizado en el Hospital General de México, las
sesiones medias de cianoacrilato hasta la erradicacion
fueron de 1,83 = 0,574 con una media de 2,07 *
0,703 dosis de cianoacrilato por sesion 19.

El éxito terapéutico estd en relacién a hemostasia,
recurrencia de sangrado (temprana o tardia) y la
obturacién confirmada endoscépicamente de las
vérices. Se ha informado tasas de hemostasia inmediatas
de 88-100% como en el estudio de Rajoriya et al. en
el que el 58% de sus 31 pacientes presenté sangrado
activo durante el procedimiento y lograron controlar
el sangrado en el 100% de los casos . Asimismo, en
el estudio de Hernandez et al., nueve (12,5%) de los
72 pacientes tuvieron hemorragia activa, obteniendo
control de la misma en 8 (88,8%) casos ©®. En un
estudio realizado en nuestro medio por Castillo et al.
que incluyé 33 pacientes se logré6 hemostasia total en
21 (91,3%) pacientes con sangrado agudo o reciente y
en 2 (66,7%) de 3 sujetos con sangrado activo V. En
nuestra poblacién se logré hemostasia en el 100% de
los casos con hemorragia activa y en los pacientes con
estigmas de sangrado reciente, siendo por lo tanto una
terapia eficaz en el control del sangrado.

La tasa de recurrencia temprana reportada varia
entre 0y 30% . En el trabajo de Rajoriya et al. ninglin
paciente present6 recurrencia temprana; sin embargo,
cinco pacientes (16%) tuvieron resangrado durante el
seguimiento, tres en el primer afio y dos después de 3
afios. Robin et al. presentan una serie de seis pacientes,
de los cuales uno (16.6%) present6 resangrado, no
definen el momento ", en el trabajo de Herndndez
et al. se report6 resangrado temprano en un paciente
de los 72 estudiados ©. Seewald et al. no reportaron
resangrado temprano en ninguno de los 131 pacientes
estudiados 2. En nuestra data no se reporta ningln
caso de recurrencia temprana; sin embargo, 7 (14,8%)
pacientes presentaron resangrado tardio; el cual se
entiende por aquel que se produce luego de los treinta
dias del primer episodio proveniente de la varice
tratada V. De los 7 casos, 6 de ellos reciben nueva
terapia exitosa y uno, que presenté resangrado a los 15
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meses de seguimiento, fallece por fracaso de la terapia,
resultado similar al publicado por Castillo et al. que solo
reporta un caso de muerte en relacién al fracaso del
tratamiento V. Por otro lado, el trabajo de Ramos et al.
no mostré ninglin caso de hemorragia digestiva como
causa de muerte 9. Del total de pacientes incluidos en
el estudio, seis (12,76%) pacientes fallecieron, solo uno
de estos pacientes fue por falta de control de sangrado,
los otros cinco fueron por otras causas como infecciones
y sindrome hepatorrenal. En nuestra Institucion antes
de incorporar el uso sistematizado de cianoacrilato, la
mortalidad y resangrado por varices gastricas llegaba
al 100% dentro de los siguientes 9 meses (data no
publicada). Nuestros resultados actuales sugieren que
esta terapia logra un impacto positivo en la mortalidad
y resangrado.

Se verificé la obturacién y/o erradicacion de varices
en 28 (59,5%) de los casos, nimero que esta dentro
de lo esperado, ya que la erradicacion de las varices
gastricas reportada varia entre 50 y 75% como en el
estudio de Castillo et al. que logré obturacion en 25
(75,8%) del total de pacientes "V y Prieto et al. donde
constata obturacién en el total de sus seis pacientes
13, No se logr6é realizar seguimiento endoscépico
a las 4-6 semanas en cinco de nuestros pacientes,
debido a que no aceptaron la realizacién de un nuevo
procedimiento, por lo que nuestra tasa de obturacion
podria estar subestimada.

Las complicaciones asociadas de la inyeccion de
cianocrilato incluyen embolia cerebral o pulmonar,
infartos esplénicos, mediastinitis, formacién local de
abscesos, desprendimiento de la aguja de inyeccion en
la variz y dafo del endoscopio “. Las complicaciones
observadas en el estudio de Ramos et al. incluyeron
un caso de trombosis de la vena esplénica (0,3%) y
un caso de pleuritis (0,3%) y ambas remitieron con
tratamiento médico "?. En la serie de Hernandez et al.
encontraron que 3 pacientes presentaron fiebre dentro
de las primeras 24 horas; no se reportaron eventos
adversos de mayor relevancia clinica ®. Ninguna de
estas complicaciones ocurrié en nuestra serie al igual
que en los trabajos de Rajoriya y Prieto 3.

Para finalizar, la principal limitacién del estudio es
que se trata de una muestra pequefa en un Gnico
centro. No se logr6 realizar seguimiento endoscopico
a las 4-6 semanas en 5 pacientes, debido a que no
aceptaron la realizacién de un nuevo procedimiento.
Sin embargo, es un estudio prospectivo en un periodo
de cinco aios que permite evaluar el éxito de la terapia,
resangrado y las posibles complicaciones.

En conclusién, se demuestra que la obturacién de
varices gastricas con cianoacrilato es un tratamiento
seguro y efectivo, el cual se debe considerar y
estandarizar en gufas de manejo de hemorragia
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variceal gastrica. Ademas, este tratamiento tiene baja
tasa de resangrado y mortalidad. En nuestro pais y en
Latinoamérica es escasa la informacién publicada sobre
manejo de vdrices gdstricas, siendo este estudio el de
mayor poblacién incluida hasta la fecha a nivel nacional.
Se necesitan futuros estudios con una mayor poblacién
y de tipo multicéntrico para obtener mejores resultados
sobre la eficacia y seguridad de dicha técnica.

Conflicto de interés: Los autores declaran no tener
ningln conflicto de interés.
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