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PALABRAS CLAVE Resumen

Neoplasias gastricas; Objetivos: evaluar el rendimiento de la visualizacion directa por endoscopia en la
Endoscopia gastro identificacion de lesiones gastricas premalignas, utilizando como prueba de referencia el
intestinal; examen histopatologico de muestras obtenidas por biopsia.

Gastritis; Emplazamiento: liga de Lucha Contra el Cancer, de Bucaramanga, Colombia.

Ulcera péptica; Disenio: estudio de evaluacion de tecnologias diagnosticas con muestreo transversal.
Estudios de validacion Mediciones principales: se calculo la sensibilidad, la especificidad, el valor predictivo
(fuente: DeCS) positivo, el valor predictivo negativo, el likelihood ratio positivo, el likelihood ratio

negativo, el indice kappa y la prevalencia.

Resultados: se estudio a 155 pacientes con una media de edad de 45,43+ 14,15 afos y una
relacion varén:mujer aproximada de 2:1. La visualizacion por endoscopia tuvo una
sensibilidad del 87,84%, una especificidad del 55,56%, un valor predictivo positivo del
64,36%, un valor predictivo negativo del 83,33%, un likelihood ratio positivo de 1,98, un
likelihood ratio negativo de 0,22 y un indice kappa de 0,4272, en la identificacion de
lesiones preneoplasicas del estdbmago en una poblacion con una prevalencia de la
enfermedad del 47,74%.

Conclusiones: la visualizacion mediante endoscopia de la mucosa gastrointestinal permite
una rapida y moderada identificacion de lesiones preneoplasicas tempranas, lo que da la
posibilidad de su diagndstico histopatologico precoz.
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Evaluation of endoscopic visualisation for identifying premalignant gastric lesions in a
Columbian population using histopathology as a reference

Abstract

Aim: To evaluate the performance of endoscopic visualization in the identification of
premalignant gastric lesions, with histopathological examination of biopsy samples as a
reference test, in Bucaramanga, Colombia.

Location: League for the Fight Against Cancer, Bucaramanga, Colombia.

Design: Diagnostic technology evaluation with cross-sectional sampling.

Measurements: We calculate the sensitivity, specificity, positive predictive value,
negative predictive value, likelihood ratio (+), likelihood ratio (—), kappa index and the
prevalence rate kappa.

Results: A total of 155 patients were studied, with a mean age of 45.43 (14.15) years and
an approximate male:female ratio of 2:1. The endoscopic visualization had a sensitivity of
87.84%, a specificity of 55.56%, a positive predictive value of 64.36%, a negative predictive
value of 83.33%, a likelihood ratio+of 1.98, a likelihood ratio—de 0.22 and a kappa index of
0.4272, in the identification of preneoplastic lesions of the stomach in a population with a
disease prevalence of 47.74%.

Conclusions: The endoscopic visualization of the gastrointestinal mucosa, allows a
moderate and fast identification of early preneoplastic lesions, providing an opportunity

of its early histopathological diagnosis.
© 2007 Elsevier Espana, S.L. All rights reserved.

Introduccion

Las enfermedades cronicas del sistema gastrointestinal
superior, entre las que se encuentran la gastritis, la Ulcera
péptica, el reflujo gastroesofagico y el cancer gastrico, son
una de las mayores causas de morbilidad y mortalidad en el
mundo'. La ultima de ellas, el cancer gastrico, es una de
las neoplasias mas prevalentes?, que representa el 9,9% de
todos los tipos de cancer y es la segunda causa de muerte en
el mundo, con 650.000 muertes al aio, luego del cancer de
pulmoén®. Ademas, es la principal causa de muerte por
enfermedades neoplasicas en muchos paises®~, entre ellos
Colombia, donde afecta a 36/100.000 personas-afo y causa
27,6 muertes/100.000 personas-aio®’. La razén de su
elevada mortalidad se debe a su dificil diagndstico tempra-
no, ya que en la mayoria de los casos solo se identifica en
estadios avanzados®®, esto a pesar de que la historia natural
del cancer gastrico ha sido ampliamente estudiada y se han
determinado numerosas lesiones preneoplasicas, que pre-
ceden a la enfermedad durante muchos anos, entre las que
se incluyen gastritis cronica, metaplasia intestinal y dis-
plasia®°. Para identificar este espectro de lesiones se han
estudiado numerosos métodos de deteccién'"'?, entre ellos,
el mas habitual es la evaluacion endoscopica e histopatolo-
gica de la mucosa gastrica'®'2. Sin embargo, este método,
aunque eficiente en algunos paises como Japén'3-'>, ha sido
poco costo-efectivo en otros'®, lo cual se puede deber al
escaso acceso abierto de la poblacion a este examen, aun en
paises desarrollados'’, y que llega a cifras preocupantes en
paises en via de desarrollo con altas tasas de mortalidad,

como Colombia”'®, al igual que en otros paises con alta

prevalencia de la enfermedad y sistemas de salud poco
acuciosos'®. Por todo lo anterior se ha propuesto realizar el
cribado s6lo mediante visualizacion endoscopica para la
deteccion de lesiones preneoplasicas y neoplasicas del
estomago. La evaluacion endoscopica de las anormalidades
gastrointestinales cominmente depende del reconocimien-
to de lesiones visibles®. Esta evaluacion permite reconocer
muchas lesiones con las ventajas econdémicas que supone,
especialmente en la deteccion de estadios tempranos. En
Colombia, esta metodologia no se ha evaluado. Por tanto, se
traza como objetivo evaluar el rendimiento de la visualiza-
cion directa por endoscopia en la identificacion de lesiones
gastricas premalignas, utilizando como prueba de referencia
el examen histopatologico de muestras obtenidas por
biopsia, en Bucaramanga, Colombia.

Material y métodos
Poblacion y muestra

Este estudio se realizd con los pacientes estudiados en el
programa de deteccidon precoz para cancer gastrico en la
Liga Santandereana de Lucha Contra el Cancer, Unica
institucion que posee este tipo de programas para esta
enfermedad en Bucaramanga (Colombia), entre los anos
2004 y 2005. Los pacientes fueron atendidos por la unidad de
gastroenterologia para estudio de lesiones neoplasicas y
preneoplasicas del estomago, todos los pacientes presentaron
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algln sintoma gastrointestinal y/o factor de riesgo para
desarrollar lesiones neoplasicas gastricas. A estos pacientes
se les realizd una entrevista clinica y una endoscopia
gastrointestinal superior por médicos gastroenterologos
con entrenamiento en endoscopia gastrointestinal, quienes
estaban enmascarados con respecto a los datos clinicos de
los sujetos a estudio. Las lesiones encontradas en la
endoscopia se clasificaron seglin la American Society for
Gastrointestinal Endoscopy (ASGE)?'"22. Luego, se tomaron
biopsias de cada paciente y el material quirtrgico se envio
para valoracion histopatologica, que fue realizada, me-
diante la coloracion de hematoxilina-eosina, por médicos
patdlogos con entrenamiento en patologia gastrointestinal,
enmascarados con respecto a los datos clinicos y el estudio
endoscopico; los resultados fueron clasificados segin la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS)?. Para realizar la
validacion se considero si los pacientes presentaban o no
lesion premaligna, dentro de las lesiones premalignas se
agruparon: gastritis crénica, atrofia, metaplasia intestinal y
displasia. En este estudio se incluyé a los pacientes que
participaron en el programa de deteccion precoz de cancer
gastrico desde enero de 2004 a diciembre de 2005 y se
excluyo a los pacientes sin seguimiento en la institucion.

Aspectos éticos

La investigacion se realizd de acuerdo con la legislacion
nacional (Constitucion Politica Nacional de 1991 y resolucion
008430 de 1993) e internacional (Declaracion de Helsinki).
Fue aprobada por las directivas de los servicios donde fue
realizada, y catalogada como una investigacion sin riesgo.
Como examen de referencia se tomd el examen histopato-
logico de biopsia.

Analisis

Se estim6 un tamafo de muestra minimo de 130 pacientes
seglin el método de Kraemer?*. Se calculd, por medio de un
muestreo transversal?®, la sensibilidad, la especificidad, el
valor predictivo positivo (VPP) y el negativo (VPN), el
likelihood ratio (LR) (+), el likelihood ratio (—) y el indice
kappa. Se calcularon ademas los intervalos de confianza (IC)
del 95% para sensibilidad, especificidad, VPP, VPN, LR (+), LR
(—), indice kappa y prevalencia. Para el manejo estadistico
de los datos se utilizaron los programas Epilnfo version
abril 2004 (CDC, Estados Unidos), y Stata version 10.0
(esquema 1).

Esquema del estudio

Poblacion a estudio.
LSLCC: Liga Santandereana de Lucha Contra el Cancer.

Resultados

Se estudid a 155 pacientes, con una relacion varén:mujer
aproximada de 2:1; 103 (66,5%) varones y 52 (33,5%)
mujeres, la edad de los pacientes estaba entre los 15 y los
93 afos, con una media+desviacion estandar de
45,43 414,15 anos y una mediana de 43 anos. Los resultados

Pacientes de la LSLCC
n=155

[Endoscopia gastrointestinaq

n=155
Gastritis Sin gastritis
n=101 n=>54

[Diagnéstico histopatélogicoj [Diagnéstico histopatc’)logico]

Gastritis Sin gastritis Gastritis Sin gastritis
n =65 n =36 n=9 n =45

Esquema 1 Esquema del estudio Poblacion a estudio. LSLCC:
Liga Santandereana de Lucha Contra el Cancer.

Tabla 1 Tabla de contingencia 2 x 2 del muestreo

Prueba de referencia
(diagnostico histopatologico)

Positivo Negativo  Total
Prueba evaluada (diagnéstico por endoscopia)
Positivo 65 36 101
Negativo 9 45 54
Total 74 81 155

Tabla 2 Valores de rendimiento de la endoscopia para
el diagnostico de gastritis

Valor (%) Intervalo de

confianza

del 95%
Sensibilidad 87,84 79,72-95,96
Especificidad 55,56 44,12-66,99
Valor predictivo positivo 64,36 54,52-74,19
Valor predictivo 83,33 72,47-94,20
negativo
Likelihood ratio (+) 1,98 1,53-2,56
Likelihood ratio (—) 0,22 0,12-0,42
indice kappa 42,72 29,45-55,99
Prevalencia 47,74 39,56-55,93

obtenidos con la endoscopia y el examen histopatoldgico de
la biopsia se muestran en la tabla 1. El rendimiento de la
endoscopia gastrica en la identificacion de gastritis se
presenta en la tabla 2.
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Discusion

En Colombia, el cancer gastrico es la principal causa de
mortalidad por enfermedad neoplasica®’, y las lesiones
preneoplasicas en esta localizacion son muy comunes’.
Sumado a esto en Colombia no hay una politica oficial para
la deteccion y el manejo de estas enfermedades y los
programas de deteccion temprana en nuestro pais se realizan
solo gracias a la labor de entidades no gubernamentales como
la Liga de Lucha contra el Cancer?®. Este panorama es grave,
ya que esta en relacion con el continuo aumento que han
mostrado las cifras de mortalidad por estas enfermedades?®.

El cribado realizado actualmente en muchos paises
consiste en la evaluacion endoscopica e histopatoldgica del
sistema gastrointestinal para la deteccion de enfermedades
neoplasicas y preneoplasicas'®"®, a pesar de los intentos de
establecer este sistema como método universal de detec-
cion de cancer gastrico, ha mostrado una baja costo-
efectividad, ademas tiene poca cobertura, lo cual puede
ser debido al alto costo que implica realizar un examen
histopatologico completo que incluya tinciones histoquimi-
cas para Helicobacter pylori a la totalidad de los pacientes
evaluados''~3%7:28 para disminuir estos costos, es aceptado
actualmente que el cribado se realice solo a los pacientes
sintomaticos o con factores de riesgo para enfermedad
gastrointestinal superior'®'%25-2% A pesar de esto no se ha
logrado una cobertura aceptable'®'°. Por esta razon se ha
propuesto realizar evaluacion endoscopica sélo a los
pacientes con factores de riesgo para neoplasias gastro-
intestinales, para la evaluacion de su enfermedad, y si
presentan alguna alteracion, que se realice biopsia®, y no
realizar examen histopatologico a los pacientes sin lesiones
aparentes; ya que la deteccion endoscopica de las anorma-
lidades gastrointestinales depende del reconocimiento de
lesiones mucosas visibles'' y ésta tiene multiples ventajas
clinicas y economicas, especialmente en la deteccion de
lesiones tempranas'®.

En este estudio se encontré un valor predictivo negativo y
de sensibilidad moderados, lo cual se traduce en que este
examen pueda ser (til en el cribado de lesiones preneopla-
sicas, al mismo tiempo la especificidad y el valor predictivo
positivo fueron aceptables, que se puede interpretar que es
util en el cribado inicial de pacientes con sintomas
gastrointestinales o con factores de riesgo para desarrollar
lesiones neoplasicas. Los valores de LR (+) y LR (=) indican
un cambio en la probabilidad de que el paciente tenga una
lesion preneoplasica o no, segun fuere positivo o negativo el
resultado. Si utilizamos el nomograma de Fagan?® para este
caso en particular, tenemos que el valor de LR (+) indica
que, cuando la prueba es positiva, hay una probabilidad
cercana al 63% de que el paciente tenga en realidad una
lesion preneoplasica. De igual forma el LR (—) indica baja
probabilidad, luego del examen con resultado negativo, de
estar ante un paciente con el diagnostico evaluado, en
nuestro estudio esta cifra fue del 10%. Otros estudios
similares han encontrado adecuados valores de rendimiento
para la evaluacion endoscopica de la mucosa en la
identificacion de lesiones preneoplasicas y neoplasicas
con sensibilidades y especificidades similares®'”'%; sin
embargo, también hay muchos estudios que informan
una alta y significativa proporcion de falsos positivos y
negativos si se realiza el diagnostico solo con la endoscopia

convencional'"'%14, Por esto se debe hacer énfasis en que la
evaluacion por endoscopia solo tiene utilidad en el cribado
inicial y que el diagnéstico final se logra Gnicamente con la
evaluacion histopatologica completa de la biopsia que
incluya tinciones histoquimicas especiales, como Giemsa,
Diff Quik o Steiner, que permiten determinar la naturaleza
de la lesion, estudiar las lesiones preneoplasicas y esta-
blecer la presencia de infeccion por H. pylori; solamente
con esta metodologia se pueden tomar decisiones clinicas
adecuadas'”2”"28, hecho avalado por este estudio, ya que el
valor de especificidad, si se utiliza solo la endoscopia, se
encuentra tan solo entre el 44,12 y el 66,99%; ademas, la
concordancia entre los dos métodos de examen es escaso
con un indice kappa del 42,72%. Por lo cual se propone
realizar la biopsia en todo caso con una lesion en el
estomago y dejar a criterio del clinico su realizacion cuando
se encuentre un estdmago sano en la visualizacion endosco-
pica. Ademas, aunque se han estudiado otros métodos de
deteccion temprana de cancer gastrico, como las concen-
traciones séricas de pepsindgeno y gastrina, ademas de la
espectroscopia infrarroja>®3!, no se ha evaluado su costo-
efectividad en poblaciones de paises en vias de desarrollo, y
no se pueden realizar apreciaciones sobre su uso.

En conclusion, la visualizacion mediante endoscopia de la
mucosa gastrointestinal permite una rapida y moderada
identificacion de lesiones preneoplasicas tempranas, lo que
da la posibilidad de un diagnostico histopatoldgico precoz.

Lo conocido sobre el tema

e Las enfermedades cronicas del sistema gastrointes-
tinal superior son una de las mayores causas de
morbilidad y mortalidad en el mundo, y el cancer
gastrico es la principal causa de muerte en Colom-
bia.

® La elevada mortalidad del cancer gastrico se debe a
su dificil diagnostico temprano, para lograr esta
meta se ha utilizado la evaluacion endoscopica e
histopatologica de la mucosa gastrica.

® La endoscopia-biopsia ha mostrado una eficiencia
variable con altos costos, por lo tanto se ha
recomendado realizar sdlo el reconocimiento
endoscopico para obtener ventajes economicas.

Qué aporta este estudio

® La endoscopia puede interpretarse como un examen
til en el cribado inicial de pacientes con sintomas
gastrointestinales o con factores de riesgo para
desarrollar lesiones neoplasicas.

e Hay muchos falsos positivos y negativos si se realiza
el diagnostico solo con la endoscopia convencional.
Por esto es aconsejable hacer una biopsia ante
resultados positivos.
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