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Resumen

Antecedentes: |a erradicacion endoscopica del eséfago de Barrett displasico (EBD) mediante
coagulacion con argén plasma (APC), APC hibrido (APCH) o ablacién por radiofrecuencia
(RFA) es el estandar actual. Sin embargo, la evidencia comparativa robusta y libre de ses-
gos de confusion es escasa. El objetivo es comparar la eficacia (recurrencia a 24 meses)
y seguridad (eventos adversos mayores) de APC, APCH y RFA en una cohorte de vida re-
al, empleando ponderacion por probabilidad inversa del tratamiento (IPTW). Metodologia:
estudio de cohorte retrospectivo y multicéntrico. Se incluyeron pacientes con EBD tratados
con las tres modalidades. Los desenlaces principales fueron la recurrencia de displasia y
un compuesto de seguridad (sangrado y estenosis). Se aplico IPTW mediante la regresion
logistica multinomial para balancear covariables (edad, indice de masa corporal [IMC], Praga,
histologia y reseccion previa) evaluando el equilibrio con la diferencia de medias estandari-
zada (SMD). Resultados: se analizaron 131 pacientes (APC = 48; APCH = 41; RFA = 42).
Luego del ajuste por IPTW, se logré un balance éptimo (SMD <0,1). El analisis multivariado no
mostrd diferencias significativas en la recurrencia a 24 meses (APC frente a RFA: OR: 0,62,
IC 95%: 0,11-3,58; APCH frente a RFA: OR: 1,18, IC 95%: 0,20-6,95) ni en eventos adversos
(APC frente a RFA: OR: 0,58, IC 95%: 0,11-3,01; APCH frente a RFA: OR: 0,38, IC 95%: 0,06-
2,36). La extension de Barrett (Praga M) fue el Unico predictor independiente de recurrencia.
Conclusion: después de ajustar por factores de confusion, APC, APCH y RFA demuestran
eficacia y seguridad comparables en el tratamiento del EBD. La eleccion terapéutica debe
individualizarse segun la disponibilidad, costos y experiencia técnica, dado que ninguna mo-
dalidad mostré superioridad clinica intrinseca.

Palabras clave

Eso6fago de Barrett, coagulacion con argén plasma, ablacién por radiofrecuencia, modelos
estadisticos.

un riesgo de progresion por la secuencia displasia-carci-

El eséfago de Barrett (EB) es una metaplasia del epitelio
esofégico que cambia de escamoso a columnar y conlleva

noma'”. La mayoria de los cinceres esofégicos estdn avan-
zados en el momento del diagnéstico, con una superviven-
cia a § afios del 15% en el mundo®. Si se diagnostica un
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Abstract

Background: Endoscopic eradication of dysplastic Barrett's esophagus (DBE) using argon plasma coa-
gulation (APC), hybrid APC (H-APC), or radiofrequency ablation (RFA) is the current standard. However,
robust comparative evidence free from confounding bias remains scarce. The objective is to compare the
efficacy (24-month recurrence) and safety (major adverse events) of APC, H-APC, and RFAin a real-world
cohort using inverse probability of treatment weighting (IPTW). Methodology: Retrospective multicenter
cohort study. The study included patients with DBE treated with the three modalities. The primary outcomes
were dysplasia recurrence and a composite safety outcome (bleeding and stenosis). The study applied
IPTW through multinomial logistic regression to balance covariates (age, body mass index [BMI], Prague
classification, histology, and previous resection), evaluating balance with the standardized mean difference
(SMD). Results: The analysis included 131 patients (APC = 48; H-APC = 41; RFA = 42). After IPTW
adjustment, the study achieved optimal balance (SMD <0.1). Multivariate analysis showed no significant
differences in 24-month recurrence (APC vs. RFA: OR: 0.62, 95% Cl: 0.11-3.58; H-APC vs. RFA: OR: 1.18,
95% CI: 0.20-6.95) or adverse events (APC vs. RFA: OR: 0.58, 95% CI: 0.11-3.01; H-APC vs. RFA: OR:
0.38, 95% CI: 0.06-2.36). Barrett's extent (Prague M) was the only independent predictor of recurrence.
Conclusion: After adjusting for confounding factors, APC, H-APC, and RFA demonstrated comparable
efficacy and safety in the treatment of DBE. Clinicians should individualize therapeutic choice according to

availability, costs, and technical expertise, as no modality showed intrinsic clinical superiority.
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céncer en estadio temprano (T1) o una displasia de alto
grado (DAG), el pronéstico es considerablemente mejor.
La terapia endoscépica es el tratamiento de eleccion para
los pacientes con displasia o neoplasia precoz relacionada
con el EB (HGD o adenocarcinoma T1a)® dado su mejor
perfil de seguridad y eficacia similar en comparacién con la
esofagectomia.

La ablacién térmica endoscépica se ha consolidado como
el tratamiento de primera eleccién luego de la reseccién
endoscépica de la neoplasia esofagica™. La coagulaciéon
con argén plasma (APC) fue una de las primeras técnicas
que se utilizé en este campo terapéutico, con bajas tasas de
complicaciones®®. Cuando se investigé la ablacién con
APC frente a la vigilancia con firmacos o después de ciru-
gfa, se demuestra una menor incidencia de neoplasias con
la terapia ablativa’1%. Las tasas de complicaciones luego de
la APC estdndar son comparativamente bajas(!. Las tasas
de estenosis varian en funcién de la cantidad de energia
aplicada y del tamano de la zona tratada. La APC hibrida
(APCH) se desarroll6 para evitar estenosis postratamiento.
El procedimiento consiste en una inyeccién de solucién
salina en el tejido submucoso para evitar lesiones térmicas
en las capas més profundas y la muscularis. El primer estu-
dio piloto de la técnica mostrd resultados prometedores!?,
mientras que estudios subsiguientes muestran una remi-
si6n macroscopica completa en el 96% de los casos y una
tasa de estenosis del 29%'%.

La ablacién por radiofrecuencia (RFA) se ha con-
vertido en la modalidad ablativa de primera linea, con
base en las pruebas obtenidas en ensayos controlados
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aleatorizados!'#!5). La RFA consiste en aplicar energfa de

radiofrecuencia directamente sobre el epitelio de Barrett, lo
que provoca una necrosis coagulativa inmediata. Un metaa-
ndlisis muestra porcentajes combinados de ablacién com-
pleta de la metaplasia y la displasia superiores al 80%9.
Aunque la RFA tiene un perfil de seguridad aceptable, se
han descrito estenosis que requieren dilatacién y dolor
tordcico luego del procedimiento. Los efectos adversos
consisten principalmente en dolor, hemorragias agudas,
casos raros de perforacion y el desarrollo de estenosis pos-
tratamiento('”. Un metaanilisis confirmé las buenas tasas
de erradicacién (88,4%), con una tasa de complicaciones
prometedoramente baja (6,1%)1%.

Hasta la fecha, la mayoria de la literatura disponible ha
comparado de manera aislada la RFA con APC o APCH,
pero no existen estudios que analicen simultineamente las
tres técnicas en una misma cohorte. Esta brecha de cono-
cimiento impide establecer conclusiones solidas sobre
la eficacia relativa y la seguridad de estas modalidades en
escenarios clinicos comparables.

El presente estudio retrospectivo y multicéntrico aborda
esta limitacion al ser el primer andlisis comparativo
directo entre APC, APCH y la RFA en pacientes con EBD,
empleando ademds un modelo estadistico de ponderacién
por el inverso de la probabilidad de tratamiento (IPTW).
Esta estrategia metodoldgica permite minimizar los ses-
gos inherentes a los estudios retrospectivos y emular con
mayor fidelidad las condiciones de un ensayo clinico de
mundo real, proporcionando una estimacion mds firme y
balanceada de los desenlaces (Figura 1).
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DISENO DEL ESTUDIO:

(S Estudio multicéntrico retrospectivo
con ajuste por IPTW

131 pacientes

APC APCH RFA
(48) (41) (42)
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)
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Figura 1. Infografia de APC frente a APCH frente a RFA en el manejo del eséfago de Barrett displésico. Imagen propiedad de los autores.

METODOLOGIA

Seleccion de pacientes

Se revisd retrospectivamente una base de datos mante-
nida en forma prospectiva (ambispectiva) de los pacientes
sometidos a ablacion endoscépica para el tratamiento del
EBD y el carcinoma intramucoso desde julio de 2007 hasta
mayo de 2023 en tres centros de referencia terciarios en
Medellin, Colombia.

Los pacientes se incluyeron si se sometieron a terapia
de RFA o APC como modalidad de ablacién primaria
para el manejo del EBD o carcinoma intramucoso des-
pués de la evaluacidén endoscépica inicial. Se excluyeron
los pacientes con registros clinicos incompletos, casos
duplicados o con displasia indeterminada, o tratados con
APC o RFA previamente o como tratamiento de rescate
luego del fracaso de la modalidad de ablacién inicial. La
informacién recogida incluia datos demograficos basicos,
datos del segmento de EBD, detalles del tratamiento, his-
tologia, acontecimientos adversos (perforacién, hemorra-
gia clinicamente significativa intra- o posprocedimiento, o
formacién de estenosis que requiriera dilatacion) y fecha
del ultimo seguimiento.

Métodos de ablacion endoscdpica

Todos los procedimientos durante el periodo de estudio
los realizaron endoscopistas expertos con experiencia en
terapias de ablacién endoscépica utilizando equipos endos-
copicos estindar. Los pacientes recibieron anestesia general,
sedacion con propofol o sedacién consciente, segun estu-
viera clinicamente indicado. La mucosa del EBD se evalud
cuidadosamente con endoscopia de luz blanca de alta defi-
nicién, ademds de imagenes de banda estrecha (incluido
el enfoque cercano) o realce de color de imagen espectral
flexible (FICE) durante todos los procedimientos. Todas las
lesiones visibles se resecaron endoscépicamente mediante
asa o por diseccién endoscopica de la submucosa asistida
con CAP, segtin el criterio de los endoscopistas tratantes.
La ablacion se realizé una vez resecadas todas las anomalias.
Brevemente se describen las técnicas a continuacion.

Terapia con argon plasma

La ablacién se realizé con un catéter axial de APC (ERBE,
Tiibingen, Alemania), con flujo de argén 1-1,5 L/min y
potencia de SO W en modo forzado (ICC 200) o pulsado
(VIO), segun el equipo disponible. Se emple$ una técnica
de “cepillado o pincelada” desde distal a proximal, con la
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sonda extendida 1 cm fuera del canal de trabajo. En cada
sesion se trat6 hasta el 60% de la circunferencia esofégica,
rotando el endoscopio para cubrir sectores radiales. Las
islas o lenguas residuales de Barrett se abordaron con idén-
ticos pardmetros. A los 12 meses se efectud una endoscopia
de alta definicién con biopsias dirigidas y de cuatro cua-
drantes cada 2 cm, incluyendo la unién gastroesofégica.

Después del tratamiento inicial, los pacientes fueron ree-
valuados con endoscopia de alta definicion a los 12 meses,
incluyendo biopsias dirigidas de dreas sospechosas y de 4
cuadrantes cada 2 cm, cubriendo tanto epitelio neoesca-
moso como segmentos persistentes de Barrett.

Terapia hibrida con argon plasma

El tratamiento con APCH se realizd con el sistema
Hybrid APC® (ERBE, Tiibingen, Alemania), que combina
inyeccién submucosa de solucién salina a presion mediante
una aguja retrctil integrada y aplicacién subsiguiente de
energia de argon. Después de la hidrodiseccién submucosa,
se aplicé ablacion con flujo de 1-1,5 L/min y potencia de 60
W en modo pulsado, logrando una coagulacion superficial
controlada y menor riesgo de lesion transmural. La aplica-
cién sigui6 el mismo patrén en “cepillado” circunferencial
parcial (<60% por sesion), con retratamiento focal de islo-
tes o lenguas persistentes en sesiones posteriores.

Radiofrecuencia

La ablacién con RFA se efectud mediante el sistema HALO®
(Medtronic, Sunnyvale, California). Para segmentos circunfe-
renciales se utilizo el catéter HALO® Express, calibrado con
balén de didmetro ajustado al esofago. Para lesiones focales, se
emplearon catéteres HALO* montados en la punta del endos-
copio. Se aplicaron dosis estdndar de 12 J/cm? por aplicacion,
con doble pasada (aplicacién inicial y reaplicacién luego de la
limpieza del detrito). Las evaluaciones de control se realizaron
a intervalos de 3-6 meses, con retratamiento de dreas residua-
les hasta lograr la erradicacion completa.

Objetivo primario y secundario

Nuestro criterio de valoracién primario fue la tasa de
ablacién completa del EB y el EBD; definidas como la
ausencia de metaplasia intestinal y de displasia en las
muestras de biopsia del eséfago tubular y la unién gas-
troesofdgica durante dos endoscopias de vigilancia conse-
cutivas. Como objetivo secundario, se valoraron las tasas
de acontecimientos adversos, incluidas la perforacion,
la hemorragia clinicamente significativa que requiere
manejo endoscépico, la hospitalizacidon o la transfusién
de glébulos rojos en un plazo de 30 dias, y las estenosis
que requieren dilatacion.
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Seguimiento a 6, 12 y 24 meses

Todos los pacientes volvieron para control endoscépico a
los 6, 12 y 24 meses para reevaluacién endoscépica y retra-
tamiento de neoplasia residual o el EB. En cada endoscopia
de seguimiento, se inspeccioné cuidadosamente el segmento
del EB. La mucosa columnar plana residual se traté nueva-
mente con APCH o RFA, dependiendo de la modalidad de
tratamiento inicial. Si no habia evidencia endoscépica de EB,
se obtenian muestras de biopsia endoscépica de vigilancia de
la unidén gastroesofagica y de la mucosa neoescamosa. Toda
la histologia fue leida por pat6logos generales en cada centro.

Se interpretd la presencia de metaplasia o displasia detec-
tada en el control endoscopico realizado a los 6 meses
como indicativa de una falla técnica del procedimiento
endoscopico inicial (éxito técnico). En contraste, la detec-
cién de metaplasia o displasia en controles posteriores se
considerd una recurrencia de la lesién, lo que refleja una
reaparicion o persistencia patolégica del proceso displasico
(sin éxito clinico).

Analisis estadistico

Las variables continuas se presentan como mediana (rango
intercuartilico [RIC]) y las categéricas como frecuencia
(%). Las comparaciones entre los grupos de tratamiento
(APC, APCH, RFA) se realizaron mediante la prueba de
Kruskal-Wallis para variables continuas y la prueba x> para
las categoricas.

Para controlar el sesgo de confusion inherente al disefio
retrospectivo, se realiz6 un analisis multivariado mediante
ponderacién por la probabilidad inversa del tratamiento
(IPTW). Se calcularon los puntajes de propensién a
partir de un modelo de regresién logistica multinomial
que inclufa las siguientes covariables basales: edad, sexo,
indice de masa corporal (IMC), presencia de hernia hiatal
(23 cm), longitudes Praga C y M, histologia (displasia de
alto grado y carcinoma in situ frente a displasia de bajo
grado) y reseccién endoscépica previa. Se generé una
cohorte pseudoaleatorizada asignando a cada paciente un
peso equivalente al inverso de su probabilidad de recibir
el tratamiento observado. Se confirm¢ el balance de las
covariables luego de la ponderacién, considerando una
diferencia de medias estandarizada (SMD) <0,1 como un
equilibrio adecuado.

Finalmente, se evalu6 la asociacién entre el tipo de
terapia y los desenlaces (recurrencia a 12 y 24 meses y un
compuesto de eventos adversos [sangrado o estenosis])
mediante modelos de regresién logistica binomial ponde-
rados por IPTW, utilizando RFA como grupo de referen-
cia. Se reportaron los odds ratios (OR) ajustados con sus
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intervalos de confianza (IC) del 95%. Un valor p <0,05 se
considerd estadisticamente significativo.

RESULTADOS

Entre enero de 2004 y diciembre de 2023 se identificaron
131 pacientes tratados para esofago de Barrett displdsico
en tres centros médicos de Medellin, Colombia, mediante
ablacién con coagulacién con argén plasma (APC = 48
casos), argén plasma hibrido (APCH = 41 casos) y radio-
frecuencia (RFA = 42) (Figura 2).

La distribucién de la atencién en el tiempo (de 2004 a
2023) de las terapias ablativas muestra el inicio de la serie
con la terapia con APC en 2004, seguida por la RFA en
2011 y solo a partir de 2017 se implemento la terapia con
APCH (Figura 3).

Analisis univariado

Las caracteristicas demograficas basales fueron similares
en todos los grupos, sin diferencias significativas en edad
(mediana: 61 afios [RIC: 52-72] para APC frente a 62 [56-
69] para APCH frente a 61 [56-70] para RFA; p = 0,923)
o IMC (p = 0,579). Sin embargo, se observaron desequili-
brios significativos en la longitud de Praga M (mediana: 4
cm [RIC: 3-5] para APC frente a 5 [RIC: 4-7] para APCH
frente a S [RIC: 4-7] para RFA; p = 0,004) y la histologia,

con una mayor proporcién de displasia de bajo grado en el
grupo APC (65% frente a 39% APCH frente a 31% RFA; p
=0,018). Las tasas de reseccién endoscépica previa fueron
comparables (p = 0,986). Las tasas no ajustadas de resul-
tados fueron bajas en general, sin diferencias significativas
en la recurrencia a los 12 meses (14,6% APC frente a 9,8%
APCH frente a 11,9% RFA; p = 0,784) o a los 24 meses
(10,4% APC frente a 7,3% APCH frente a 9,5% RFA; p =
0,876). Se produjeron acontecimientos adversos (hemo-
rragia o estenosis) en el 16,7% de los pacientes con APC,
el 4,9% con APCH y el 11,9% con RFA (p = 0,141), lo que
sugiere una tendencia numérica hacia una menor cantidad
de acontecimientos con APCH. Sin embargo, al tratarse de
comparaciones no ajustadas, estos hallazgos pueden estar
influenciados por sesgos o factores de confusion, lo que
fundamenta la aplicaciéon de un modelo de ponderacién
por probabilidad inversa del tratamiento (IPTW) en el
andlisis multivariado para obtener estimaciones més robus-
tas y comparables. Las caracteristicas basales y los resulta-
dos se resumen en la Tabla 1.

Analisis multivariado con ajuste por probabilidad
inversa de tratamiento

Se aplicé la ponderacién de probabilidad inversa de trata-
miento (IPTW) para equilibrar las covariables basales y
se logré un excelente equilibrio de covariables (todas las

Barrett displasico tratado con APC, APCH
o RFA entre 2004 y 2023

n=139

Criterios de exclusion:
_ - 1displasia indeterminada

\ 4

Pacientes elegibles

n=131

" - 3 pacientes duplicados
- 4 datos incompletos

Puntaje de propension multinomial con
ponderacién por probabilidad inversa

\

APC:n=48  ——»  APCH:n=41

\

(IPTW) con pesos estabilizados y
truncamiento. El balance se evalu6 con
SMD < 0,1 por covariable

—> RFA: n =42

Figura 2. Diagrama de flujo del proceso de seleccién de pacientes (tipo STROBE), con exclusiones y conformacién de las cohortes antes y después
del emparejamiento por puntaje de propensién (PSM). APC: coagulacién con plasma de argén; APCH: coagulacién hibrida con plasma de argén;
IPTW: ponderacion por probabilidad inversa del tratamiento; RFA: ablacion por radiofrecuencia; SMD: diferencia de medias estandarizada. Imagen

propiedad de los autores.
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Tabla 1. Andlisis univariado de las caracteristicas basales y desenlaces en datos crudos

Variables APC APCH RFA P
n=48 n=41 n=42
Edad 61,0 (52,0-72,0) 62,0 (56,0-69,0) 61,0 (56,2-69,8) 0,923
Sexo (%) Masculino 34 (70,8%) 30 (73,2%) 30 (71,4%) 0,969
Femenino 14 (29,2%) 11 (26,8%) 12 (28,6%)
IMC Kg/m?, media + DE 2719+£27 284 +3/1 278+34 0,579
H. Hiatal (%) <3cm 16 (33,3%) 14 (34,1%) 12 (28,6%) 0,838
23 cm 32 (66,7%) 27 (65,9%) 30 (71,4%)
Praga Ccm 3,0 (2,0-4,0) 3,0 (2,0-4,0) 3,0 (3,0-4,0) 0,190
Mcm 4,0 (3,0-5,0) 5,0 (4,0-7,0) 5,0 (4,2-7,0) 0,004
Histologia (%) DBG 31 (65) 16 (39) 13 (31) 0,72
DAG 15 (31) 21 (51) 23 (55)
CAis 2(4) 4 (10) 6 (14)
Terapias No 42 (88) 32(79) 31 (74) 0,668
pRES Bandas 1) 1) 3(7)
REM 3(6) 3(7) 3(7)
DES 2(4) 5(12) 5(12)
Sesiones (%) 1 7(15) 3(7) 5(12) 0,003
2 15 (31) 11 (27) 16 (38)
3 13 (27) 12 (29) 21 (50)
>4 13 (27) 15 (37) 0(0)
Dolor (%) Leve 12 (25) 17 (41) 12 (29) 0,22
Moderado 21 (44) 17 (41) 19 (45)
Grave 15 (31) 7(18) 11 (26)
Dias con dolor, media + DE 41+1,3 32413 6,8+1,9 <0,01
Fiebre (%) Si 6 (13) 2(5) 6 (14) 0,335
No 42 (87) 39 (95) 36 (86)
Sangrado (%) Si 4 (8) 2(5) 0 (0) 0,141
No 44 (92) 39 (95) 42 (100)
Dilatacion (%) Si 7(15) 1(2) 7(17) 0,141
No 41 (85) 40 (98) 35 (83)
Recae 6 meses (%) 5(10) 2(5) 2(5) 0,543
Recae 12 meses (%) 7(15) 4 (10) 5(12) 0,784
Recae 24 meses (%) 5(10) 3(7) 4 (10) 0,876
Barrett residual (%) 11 (23) 7(10) 8(17) 0,779
Seguimiento, meses media + DE 39,0 (36,0-43,0) 39,0 (33,0-43,0) 39,5 (35,0-44,8) 0,524

APC: coagulaciéon con plasma de argén; APCH: coagulacion hibrida con plasma de argéon; CA is: carcinoma intramucoso; DAG: displasia de alto
grado; DBG: displasia de bajo grado; DE: desviacion estindar; DES: diseccion endoscépica de la submucosa; IMC: indice de masa corporal; REM:
reseccion endoscopica de la mucosa; RFA: ablacion por radiofrecuencia. Tabla elaborada por los autores.

294 Revista. colomb. Gastroenterol. 2026;41(3):xx. https://doi.org/10.22516/25007440.1512 Trabajo original



—_
N
1

Ny
o
1

>
1

Numero de aplicaciones
oo
1

ES
1

2004
2005
2006
2007
2008
2009
2010
2011
2012

2013

Distribucion anual de terapias en Barrett displasico (2004-2023)

Terapia
I APC
APCH
RFA
1 1 1 1 1 1 1
< Yol «© M~ [ee] (o2} o ~ N o
— ~— ~— — — ~— N N N N
o o o o o o o o o o
N N N N N N N N N N
Afio

Figura 3. Evolucién anual de APC, APCH y RFA en Barrett displdsico (2004-2023). APC: coagulacién con plasma de argén; APCH: coagulacién
hibrida con plasma de argén; RFA: ablacién por radiofrecuencia. Imagen propiedad de los autores.

diferencias de medias estandarizadas [DME] <0,1 luego de
la ponderacién) (Figura 4).

Las diferencias de medias estandarizadas (DME) prepon-
deracién fueron elevadas para Praga M (0,567 APC frente a
RFA; 0,136 APCH frente a RFA) e histologia (0,468 APC
frente a RFA; 0,290 APCH frente a RFA), pero se reduje-
ron sustancialmente después de la ponderacién (por ejem-
plo, Praga M: 0,071 APC frente a RFA; 0,050 APCH frente
aRFA) (Tabla2).

Esto indica que la terapia codificada, la edad y las variables
de extensién de metaplasia (C y M) son estadisticamente
significativas para el desenlace, después de ajustar con IPTW,
mientras que el IMC y la hernia hiatal muestran asociacion,
pero no estadisticamente significativa en este modelo.

Eventos adversos

Para los eventos adversos, el analisis multivariado revel6 un
patrén similar. El grupo APC exhibié un riesgo marcada-
mente elevado en comparacién con RFA, conun OR ajustado
de 4,76 (IC 95%: 2,26-10,03; p <0,001), lo que sugiere que
los pacientes en APC tenian casi cinco veces mds probabili-
dades de experimentar sangrado o estenosis postratamiento.
Este hallazgo resalta un perfil de seguridad inferior para APC
en relacion con RFA, incluso luego del ajuste por confusores.

En cambio, el APCH no difiri6 significativamente de RFA,
con un OR ajustado de 1,01 (IC 95%: 0,41-2,52; p = 0,976),
lo que indica un riesgo equivalente de complicaciones. Los
amplios intervalos de confianza reflejan las bajas tasas de
eventos y el moderado tamaro de la muestra.

Tabla 2. Anélisis multivariado del desenlace clinico ajustado por IPTW
en pacientes con esofago de Barrett tratados con ablacién mediante
APC, APCH y RFA

Variable  Coeficiente Error Valor z Valor p
estandar
Constante -2145 765 -2805 0,005
Terapia 972 452 2149 0,031
Edad 27 12 2250 0,024
IMC 13 10 1300 0,194
Hernia hiatal 134 78 1718 0,086
c 738 265 2783 0,005
M 512 210 2438 0,015

APC: coagulacion con plasma de argén; APCH: coagulacién hibrida
con plasma de argén; C: extension circunferencial del eséfago de Barrett
segtin la clasificacién de Praga; IMC: indice de masa corporal; IPTW:
ponderacién por probabilidad inversa del tratamiento; M: extensién
méxima del es6fago de Barrett segun la clasificacion de Praga; RFA:
ablacién por radiofrecuencia. Tabla elaborada por los autores.
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Figura 4. Gréfica de Love para la evaluacién del balance de covariables basales antes y después de la ponderacién por
probabilidad inversa del tratamiento (IPTW). Imagen propiedad de los autores.

Seguimiento a 6 meses (éxito técnico)

En el seguimiento a seis meses, la persistencia de la lesion
fue mds frecuente en pacientes tratados con APC (5/48;
10%) en comparacién con APCH (2/41; 5%) y RFA (2/42;
5%). No obstante, la diferencia en las tasas de persistencia
entre los tres grupos no alcanz significancia estadistica (p
= 0,78, prueba de x*). Estos resultados indican que, si bien
se observa una mayor proporcion de persistencia con APC,
no se puede afirmar una diferencia definitiva en la efectivi-
dad inicial entre las técnicas en esta cohorte.

Seguimiento a 12 meses

En el modelo ajustado para recurrencia a los 12 meses, el
grupo de coagulaciéon con APC estindar mostrdé un riesgo
significativamente mayor en comparacién con RFA, con un
OR ajustado de 3,04 (IC 95%: 1,48-6,23; p = 0,002). Esto
indica que los pacientes tratados con APC tenian aproxima-
damente tres veces mas probabilidades de presentar recu-
rrencia displdsica o metaplésica a los 12 meses, después de
ajustar por las covariables basales. Por el contrario, el grupo de
APC hibrida (APCH) no presenté diferencias significativas

296 Revista. colomb. Gastroenterol. 2026;41(3):xx. https://doi.org/10.22516/25007440.1512

respecto a RFA, con un OR ajustado de 1,06 (IC 95%: 0,46-
2,43; p = 0,885), lo que sugiere una eficacia comparable en la
prevencion de recurrencia a mediano plazo. La edad muestra
una tendencia, pero no es significativa y el IMC y la hernia
hiatal no tienen impacto estadisticamente significativo.

Seguimiento a 24 meses (éxito clinico)

Para la recurrencia a 24 meses, los resultados también evi-
dencian asociacion estadisticamente significativa de la tera-
piay la extensién de la metaplasia con la recurrencia, con
algunos cambios menores en la magnitud de los coeficien-
tes, mientras que las otras variables permanecen sin efectos
estadisticos relevantes (Tabla 3).

En el andlisis de supervivencia libre de se observa que, si
bien las tres técnicas presentan un perfil favorable de super-
vivencia libre de recurrencia, la curva de APC muestra un
descenso mds pronunciado hacia el final del periodo, lo que
sugiere una mayor tasa acumulada de recurrencia en com-
paracién con APCH y RFA.

Como corolario, estos resultados ajustados confirman
que, si bien el APC se asocia con mayores tasas de recurren-
ciay eventos adversos en comparacién con RFA, la variante
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hibrida (APCH) ofrece un perfil de eficacia y seguridad
comparable al de RFA (Figura §).

Tabla 3. Recurrencia de la displasia o el EB a 12 y 24 meses basada en los
modelos de regresion logistica ajustados por IPTW

Variable (0] IC 95% (0] IC 95%

12 meses 12meses 24 meses 24 meses
Terapia 2,65 1,09-6,45 2,38 1,08-5,24
Edad 1,03 1,00-1,06 1,02 1,00-1,05
IMC 1,01 0,99-1,03 1,01 0,99-1,02
Hernia hiatal 1,14 0,97-1,34 1,13 0,99-1,29
(6] 2,09 1,21-3,63 1,97 1,23-317
M 1,67 1,13-2,48 1,54 1,13-2,10

C: extension circunferencial del es6fago de Barrett segun la clasificacion
de Praga; EB: esofago de Barrett; IC 95%: intervalo de confianza
del 95%; IMC: indice de masa corporal; IPTW: ponderacién por
probabilidad inversa del tratamiento; M: extensién maxima del es6fago
de Barrett segtin la clasificacion de Praga; OR: razén de momios. Tabla
elaborada por los autores.
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Figura S. Curvas de supervivencia libre de recurrencia (Kaplan-Meier)
segtin la modalidad terapéutica empleada para la ablacién del eséfago de
Barrett displasico. La comparacion mediante la prueba de log-rank no
evidencié diferencias significativas (p = 0,35). Imagen propiedad de los
autores.

DISCUSION

En este estudio de cohorte del mundo real, se comparé la
eficacia y seguridad de tres modalidades de terapia ablativa
(APC, APCH y RFA) para el tratamiento del eséfago de
Barrett con displasia. Nuestro principal hallazgo, luego de
un ajuste robusto por factores de confusiéon mediante la
ponderacion por IPT'W, es que las tres terapias demuestran
una eficacia comparable en la erradicacién de la displasia
a 24 meses. Sin embargo, emergieron diferencias clinica-
mente relevantes en sus perfiles de seguridad, donde el

APCH se asoci6 con una tasa significativamente menor de
estenosis esofdgica en comparaciéon con APC y RFA. Este
hallazgo sugiere que, si bien el objetivo de erradicar la dis-
plasia se puede alcanzar con multiples tecnologias, la elec-
cion de la modalidad podria tener un impacto sustancial en
la morbilidad del paciente.

La ablacién por radiofrecuencia se ha consolidado como
el estindar de cuidado para la erradicacion del EB displa-
sico, respaldada por evidencia de alta calidad de ensayos
controlados aleatorizados como el estudio SURF, que
demostrd una tasa de erradicaciéon completa de la displa-
sia y la metaplasia intestinal superior al 90%"¥). Nuestros
resultados de eficacia para RFA son consistentes con los
reportados en este y otros grandes registros, como el del
Registro RFA del Reino Unido, validando la efectividad
de esta técnica en nuestra cohorte™. En este contexto,
cualquier alternativa terapéutica debe demostrar, como
minimo, una eficacia no inferior y, preferiblemente, venta-
jas en seguridad, accesibilidad o costo.

Historicamente, la APC convencional ha sido una alter-
nativa atractiva por su amplia disponibilidad y menor costo.
Sin embargo, su uso para dreas extensas de Barrett se ha cues-
tionado por una penetracion tisular impredecible, lo que
puede conducir a una erradicacién incompleta o a un mayor
riesgo de complicaciones como estenosis y perforacién®,
tal como se refleja en la revisién de la literatura. Los resul-
tados de nuestro estudio, incluso después del ajuste, sittian
al APC con una tendencia a una menor eficacia y un perfil
de seguridad no superior al de la RFA, lo que apoya la visién
actual de que el APC convencional no deberia ser la terapia
de primera linea para la erradicacién del epitelio de Barrett
displésico, sino un tratamiento complementario o de rescate.

La innovacion mas reciente evaluada en nuestro estudio
es el APCH. Esta técnica fue disenada precisamente para
superar las limitaciones del APC convencional, combi-
nando la ablacién con argén con la creacién de un cojin
submucoso protector. La hipétesis es que este cojin per-
mite una ablacién mds uniforme y segura, lo que minimiza
el dafo térmico a la muscular propia?. Nuestro hallazgo
de una tasa de estenosis significativamente menor con
APCH en comparacién con RFAy APC (1 caso en el grupo
APCH frente a 7 en los otros dos grupos, en datos crudos
y pos-IPTW) proporciona una fuerte evidencia clinica que
respalda esta hipdtesis mecanicista. Mientras que la RFA
induce una necrosis coagulativa de profundidad contro-
lada (aprox. 500-1000 pm), el APCH podria ofrecer un
perfil de seguridad superior al aislar térmicamente las capas
més profundas de la pared esofégica, un beneficio particu-
larmente relevante en tratamientos de segmentos largos o
circunferenciales de Barrett®!2%.

Desde una perspectiva clinica, nuestros resultados tie-
nen implicaciones importantes. Sugieren que los médicos
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tienen a su disposicién multiples herramientas eficaces
para la erradicacién del Barrett displasico®. La decisién
terapéutica, por tanto, puede ser mds matizada. Mientras
que la RFA sigue siendo un pardmetro de referencia con
una vasta base de evidencia, el APCH emerge como una
alternativa prometedora, especialmente en pacientes con
alto riesgo de estenosis (p. ej., segmentos de Barrett largos,
enfermedad estenosante previa o tratamiento posreseccién
endoscépica). La conversacién con el paciente debe incluir
no solo la probabilidad de éxito en la erradicacién de la
displasia, sino también el riesgo de eventos adversos que,
como la estenosis, pueden requerir multiples intervencio-
nes y afectar significativamente la calidad de vida®V.

Ademais de las modalidades evaluadas en nuestro estudio,
la crioterapia ha surgido como una importante alternativa
en el arsenal terapéutico para la erradicacion del epitelio
de Barrett displasico®®® e incluso en la recaida del Barrett
displésico posquimiorradioterapia®. Esta técnica induce
la necrosis celular mediante la aplicacién de frio extremo,
ya sea a través de un espray de nitrégeno liquido a -196 °C
o mediante un sistema de balén con 6xido nitroso (crioa-
blacién con balén). Su mecanismo de accién, que provoca
la muerte celular a través de la formacion de cristales de
hielo intracelulares, isquemia vascular y apoptosis, difiere
fundamentalmente de la necrosis coagulativa inducida por
las terapias térmicas como la RFA y el APC®®). Ms alla de
su uso como terapia primaria, la crioterapia ha consolidado
un papel crucial como terapia de rescate para el pequenio
pero significativo porcentaje de pacientes con displasia per-
sistente que no responden a la RFA. En este escenario de
“falla terapéutica’, la crioterapia ha demostrado ser capaz de
lograr la erradicacién completa de la displasia en mds del
75% de los casos, lo que la convierte en una herramienta
indispensable para el manejo de los casos mds refracta-
rios®. Por tanto, cualquier discusién sobre el algoritmo
de tratamiento del Barrett displdsico debe considerar a
la crioterapia no solo como una alternativa de primera
linea, sino también como una estrategia de segunda linea
fundamental.

Es crucial contextualizar que, a pesar de que el ajuste con
IPTW balance6 exitosamente las covariables medibles,
nuestro estudio no estd exento de limitaciones. Su natura-
leza retrospectiva implica una dependencia de la calidad
de la documentacién clinica y la posibilidad de factores
de confusién no medidos. Por ejemplo, la “experiencia del
endoscopista” con cada técnica es una variable potente que
no fue cuantificada y que podria influir tanto en la eficacia
como en la seguridad. Ademds, la moderada muestra y la
diferencia en el tamaiio entre los grupos (con un grupo de
APC mayor) puede afectar la precision de las estimaciones
para los grupos més pequefios (APCH y RFA), asi como
el seguimiento solo hasta 24 meses, sin lectura histologica
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central por patélogos idealmente expertos, y la heteroge-
neidad en la técnica endoscépica.

La fortaleza principal de nuestro trabajo radica en el
uso de una metodologfa analitica avanzada (IPTW) en
una cohorte grande y heterogénea de la préctica clinica de
mundo real, lo que aumenta la validez externa y la genera-
lizacién de nuestros hallazgos mas alld de las poblaciones
altamente seleccionadas de los ensayos clinicos, identifica
a Praga C/M como predictores clave y ofrece evidencia
aplicable en entornos con restricciones de costo, en conso-
nancia con la literatura contemporanea(!1172%3),

Aunque el andlisis econémico no fue el objetivo principal
del estudio, la diferencia de costos entre las terapias es nota-
ble: la radiofrecuencia resulta mas de diez veces mas costosa
que el argon plasma, pese a ofrecer resultados clinicos equi-
valentes. Este hallazgo refuerza lo descrito por Ragunath y
colaboradores®), quienes demostraron que las técnicas
térmicas mds complejas y costosas, como la fotodindmica,
no proporcionan beneficios adicionales significativos frente
al argén plasma en la erradicacién del EBD, pese a requerir
una inversion adicional de aproximadamente £266 por cada
punto porcentual de reduccién en la extension de Barrett y
£146 por cada punto porcentual de erradicacion de displasia.
Desde una perspectiva pragmatica, estas diferencias sugie-
ren que el argén plasma, particularmente en su modalidad
hibrida, representa una alternativa mds costo-efectiva para
contextos geogréficos donde la disponibilidad tecnoldgica o
los recursos econdmicos son limitados, sin comprometer los
resultados clinicos a corto y mediano plazo.

La investigacion futura debe dirigirse a confirmar estos
hallazgos a través de ensayos controlados aleatorizados que
comparen directamente RFA y APCH. Dichos estudios
deberian incluir no solo desenlaces endoscépicos e histo-
légicos a largo plazo, sino también analisis de costo-efec-
tividad y desenlaces reportados por los pacientes, como la
disfagia posprocedimiento y la calidad de vida (Tabla 4).

CONCLUSION

Nuestro estudio aporta evidencia robusta del mundo real
que posiciona al APCH como una alternativa segura y eficaz
ala RFA para la erradicacion del EB con displasia. Aunque la
eficacia a largo plazo parece ser comparable entre las terapias
modernas, el perfil de seguridad superior del APCH, parti-
cularmente su bajo riesgo de estenosis, lo convierte en una
opcion terapéutica muy atractiva que merece una mayor con-
sideracion en la practica clinica y en la investigacion futura.

Consideraciones éticas

El estudio se llevd a cabo de conformidad con los prin-
cipios de la declaracion de Helsinki y de acuerdo con las
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Tabla 4. Resumen de ensayos clinicos aleatorizados sobre el tratamiento del eséfago de Barrett

Estudio

Hombre

Edad

Seguimiento

Histologia

Terapia

Kahaleh, 20022 Bélgica 39 76,9% 63,7+8,7 12 NDBE + LGD APC
Ackroyd, 2004¢9 Reino Unido 40 80,0% 489+51 12 NDBE + LGD APC, seguimiento
Hage, 200464 Paises Bajos 40 77,5% 59,6 +6,3 12 NDBE + LGD PDT, APC
Kelty, 2004¢) Reino Unido 72 80,1% 59,0 £ 11,9 12 NDBE PDT, APC
Ragunath K, 2005¢" Reino Unido 26 80,8% 61,2+ 13,2 12 LGD + HGD APC, PDT
Sharma P, 2006 Estados Unidos 35 97,1% 61,1+124 24 NDBE + LGD APC, MPEC
Bright, 200710 Australia 40 80,0% 58,0 + 9,6 60 NDBE + LGD APC, seguimiento
Bright T, 2009 Australia 54 70,4% 59,1+7,6 12 NDBE + LGD APC, seguimiento
Shaheen NJ, 2009 Estados Unidos 127 86,6% 66,0 £1,7 12 LGD + HGD RFA, placebo
Zhang, 2009¢7 China 35 62,9% 53,3+ 10,7 12 NDBE + LGD APC, IBP
van Vilsteren, 201168 Paises Bajos 47 85,1% 67,6 £8,5 24 HGD + EC SRER, ARF
Sie C, 2013 Australia 129 61,5+9,3 12 NDBE + LGD APC, seguimiento
Manner H, 20142 Alemania 63 90,5% 63,0£9,9 36 HGD + EC APC, seguimiento
Phoa KN, 20149 Europa 136 85,3% 63+£95 36 LGD ARF, seguimiento
Peearally MF, 2019¢%) Reino Unido 76 84,2% 70,0+92 12 HGD + EC ARF, APC
Wronska E, 202140 Polonia 71 76,1% 61,1142 1.5 LGD APC
Barret M, 2021¢" Francia 82 92,7% 62,3£10,0 36 LGD ARF, seguimiento
Knabe M, 2023 Alemania 101 64,6 21 LGD, HGD, CAis ARF, APC
Serie actual Colombia 131 4l 61,3 +5,39 39 LGD, HGD, CAiis ARF, APC, APCH

APC: coagulacién con argon plasma; ARF: ablacion por radiofrecuencia; DAG: displasia de alto grado; DBG: displasia de bajo grado; EBSD: esofago
de Barrett sin displasia; IBP: inhibidores de la bomba de protones; TFD: terapia fotodindmica; MPEC: electrocoagulaciéon multipolar; SRER:

reseccion endoscopica radical por etapas. Tabla elaborada por los autores.

directrices de la Conferencia Internacional para las Buenas
Précticas Clinicas. De acuerdo con la calificacién del riesgo
ético segun la Resolucion 8430/93 de Colombia, esta se
considera una investigacion sin riesgo: al tratarse de un
estudio que emplean técnicas y métodos de investigacién
documental retrospectivos, en el que no se realiza ninguna
intervencidén o modificacién intencionada de las variables
bioldgicas, fisiologicas, psicoldgicas o sociales de los indi-
viduos que participan en el estudio, en el que se realiza la
revision de historias clinicas, entrevistas, diligenciamiento
de cuestionarios y otros en los que no se le identifique ni se
traten aspectos sensitivos de su conducta.
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