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Resumen:  Los adenomas/pélipos serrados sésiles (ASS/P) tienen caracteristicas
particulares que dificultan su visualizacion y tratamiento endoscdpico. Nosotros
hipotetizamos que la aplicacion de dcido acético (AA) sobre los ASS/P permitiria su
caracterizacion, definiria sus mdrgenes y facilitaria su tratamiento. Pacientes y métodos.
Lesiones consecutivas sospechosas de ASS/P fueron incluidas de manera prospectiva. Después
de la aplicacion del A4 al 5%, los cambios de aspecto fueron registrados usando equipos de
luz blanca sin alta definicidn, imdgenes de banda estrecha ni magnificacion. Las lesiones
fueron resecadas con asa fria sin inyeccion submucosa. Los eventos adversos se registraron de
inmediato y a las 3 semanas. Resultados. 104 ASS/P en 85 pacientes fiseron evaluados con
un tamario promedio: 12 mm (rango: 6-40). En el 100% de las lesiones la acetorreaccidn
definié los limites de los ASS/P, mostré un caracteristico patrén de superficie y provocd su
levantamiento con aumento en la consistencia de las piezas rescatadas. No se registraron
efectos adversos. Conclusion. La aplicacion de AA sobre los ASS/P mejora su caracterizacion,
define su forma y tamaro y facilita su tratamiento con asa fria. Es una técnica accesible, de
bajo costo, realizable con cualquier endoscopio, y que tiene el potencial de mejorar los indices
de reseccidn completa.

Palabras clave: Adenoma , pélipo aserrado sésil; dcido acético; cromoendoscopia .
Abstract: Sessile serrated adenomas/polyps (SSA/P) bave particular characteristics that
impair their visualization and endoscopic treatment. Our hypothesis is that the application
of acetic acid (AA) on the SSA/P would allow for their characterization, define their
margins, andfacilitate their treatment. Patients and methods. Consecutive lesions suspected
of SSA/P were included prospectively. After the application of AA 5%, the changes in
appearance were recorded using white light equipment with no high definition, narrow
band images or magnification. Lesions were resected with cold snare without submucosal
injection. Adverse events were recorded immediately and three weeks after the procedure.
Results. 104 SSA/P (average size: 12 mm; range: 6-40 mm) were evaluated in 85
patients. In 100% of the lesions, the reaction to AA defined the limits of SSA/P, showed
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a characteristic pit pattern and caused the resected pieces to rise and their consistency to
increase. No adverse effects were recorded. Conclusion. The application of AA on SSA/P
improves their characterization, defines their shape, and facilitates their treatment with cold
snare. It is an accesible, affordable technique that can be carried out with any endoscope and
it can potentially improve the rates of total resection.

Keywords: Sessile serrated adenoma,, polyps, acetic acid, chromoendoscopy .
Abreviaturas

ASS/P: Adenomas/pdlipos serrados sésiles.

AA: Acido acético.

CRC: Cénceres colorrectales.

NBI: Narrow band imaging.

OMS: Organizacién Mundial de la Salud.

Los adenomas/pélipos serrados sésiles (ASS/P) son precursores de
los cdnceres colorrectales (CRC) que se desarrollan por la via serrada
de carcinogénesis. ' Ellos representan un tercio de todos los CRC

esporadicos y de intervalo. 2 Los ASS/P son usualmente planos, estan
cubiertos de moco, tienen un patrén de superficie y color poco definidos

y limites imprecisos.® Estas caracteristicas dificultan su identificacién y el
tratamiento endoscopico efectivo, con indices de resecciones incompletas
del 30% en promedio y del 47% en SSA/P de 10-20 mm debido
principalmente a mérgenes laterales positivos. % Las técnicas endoscopicas
actuales no han podido resolver estos problemas.

La cromoendoscopia con dcido acético (AA) se basa en sus propiedades
mucolitica y cromdtica, dadas por su accién sobre las glicoproteinas
y citoqueratinas. Estas propiedades asociadas a las caracteristicas
endoscopicas, histoldgicas y moleculares de los ASS/P nos condujeron
a la hipétesis de que la aplicacién de AA sobre estas lesiones mejoraria
la visualizacién de sus bordes y patrén de superficie, facilitando su
caracterizacion y reseccion endoscopica.

Material y métodos

Este trabajo prospectivo, observacional, prueba piloto, fue realizado en
un centro ambulatorio de gastroenterologia entre marzo y diciembre
de 2015. Un dtnico operador realizé los procedimientos usando
colonoscopios de luz blanca standard sin alta definicién ni imégenes
de banda estrecha (narrow band imaging, NBI) (Olympus 150 CF,
Olympus, Tokio, Japén). Se incluyeron de manera prospectiva 164
lesiones: 104 con aspecto de AAS/P en 85 pacientes consecutivos, 30
lesiones con aspecto de adenomas convencionales y 30 con aspecto
de pdlipos hiperplasicos. Los criterios endoscopicos utilizados para la
seleccion de los ASS/P fueron: presencia de capa de moco, forma de
nube, interrupcién de vasos submucosos, pliegues engrosados o bordes
con burbujas y detritus (Figura 1 A,B) ( Figura 1 C,H)
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Figura 1 (4,B)
Aspectos endosco#picos de los adenomas/po#lipos serrados
se#siles. A) Borde con burbujas y detritus. B) Borde con detritus.

Figura 1 (C-H)
Aspectos endosco#picos de los adenomas/po#lipos serrados se#siles. C) Bordes imperceptibles D)
Capa de moco E) Forma de nube F) Interrupcion de vasos G) Moco y detritus H) Pliegue engrosado

Una vez detectados, los pélipos fueron lavados con bomba de agua. Via
catéter de spray se aplicaron 3-5 ml de AA 5% hasta cubrir la lesiéon y
la mucosa circundante, con aspiracion regular para evitar la acumulacién
del AA. Los cambios en el aspecto de los pélipos fueron documentados.
Las resecciones fueron realizadas con asa fria (Exacto, US Endoscopy,
Mentor, Ohio, EE.UU.). Un tinico anatomopatélogo evalué las muestras,
usando la clasificacién de Tumores del Sistema Digestivo de la OMS
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2010. Los pacientes fueron entrevistados 3 semanas post procedimiento
cuando se entregaron los informes anatomopatoldgicos.

Resultados

El diagndstico endoscédpico de los ASS/P  fue confirmado
histolégicamente en todos los casos. El tamano promedio de los pdlipos
fue de 12 mm (rango: 6-40 mm), todos fueron planos (categoria 0-Ila de
la clasificacién de Paris), y 85% estuvieron ubicados en el colon proximal.

Inmediatamente después de la aplicacién de AA, el campo se volvid
blanco. En 1 a 2 minutos el efecto desaparecié en la mucosa normal
mientras se intensificé en los ASS/P, generando un marcado contraste
que persistio hasta 10 minutos. Esto permitié una mejor identificacion de
los bordes de la lesion.

En 1-4 minutos de la aplicacion, se evidenci6 un patrén de superficie
caracteristico: multiples orificios negros contiguos, rodeados de tejido
blanco opaco. En algunos ASS/Ps, sectores con orificios notoriamente
més dilatados fueron interpretados como pit pattern Kudo modificado II-
O. También se observé un levantamiento de los pélipos y un incremento
en la firmeza de la pieza resecada (Figura 2).

Figura 2
Efectos del dcido acético sobre los ASS/P: A, C, E) ASS/P del colon proximal (Olympus CF
150 - luz blanca estandar); B, D, F) las mismas lesiones luego de la aplicacién de dcido acético
5%. Nétese en B) acetoblanqueamiento, incremento del volumen y realzamiento del patrén de
superficie; D) incremento del volumen debido al efecto mecdnico; F) caracteristico patrén de
superficie luego de la mucdlisis: orificios de las criptas dilatados con tejido blanco interpuesto.
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Respecto de los adenomas convencionales, la presuncién endoscédpica
se confirmé histolégicamente en la totalidad de las lesiones. El tipico pit
pattern (Kudo III-IV) fue realzado por el AA, el acetoblanqueamiento fue
menos intenso que en los ASS/P y desaparecié de manera centrifuga, tan
ripido como en la mucosa normal (Figura 3B).

Respecto de los 30 supuestos pSlipos hiperplasicos, hubo discrepancia
endoscopico-histoldgica en 3 lesiones que fueron excluidas del anélisis.
El AA realzé un pit pattern regular (Kudo I o II), con orificios
més pequenos que en los ASS/Ps, distribuidos uniformemente. En
ocasiones, atravesados por surcos, presentaron un aspecto cerebriforme.
El acetoblanqueamiento fue menos intenso y de mds corta duracién

comparados con los ASS/Ps (Figura 3 A).

0371872016

14:13:02

CriN B3

Figura 3
Cromoendoscopta con dcido acético en pélipos hiperpldsicos (A) y adenoma tubular (B).

No se registraron complicaciones inmediatas ni tardfas relacionadas
con la cromoendoscopia o con la polipectomia.

Discusion

En este trabajo hemos observado que la aplicacion de AA sobre ASS/P
delimita sus bordes, expone su patrén de superficie y aumenta la firmeza
de su tejido. EI AA ha sido usado ampliamente para el diagndstico

de displasia y cancer temprano en el tracto digestivo superior. > Su
aplicacién sobre la mucosa colénica, solo o combinado con otra tincidn,
se ha reportado sobre pélipos pequenos, adenomatosos, hiperplisicos

y adenocarcinomas. ¢ Estos estudios se refieren principalmente al
efecto mucolitico, y al acetoblanqueamiento utilizando técnicas de
magnificacién. Una publicacién reciente reporta el efecto del AA

combinado con indigo carmin aplicado sobre 9 ASS/Ps para mejorar la

. 1 s d ‘ 7
visuallzacion de sus margenes.

Nosotros utilizamos AA al 5% como unico elemento de contraste
y equipos de luz blanca no Xenén, sin HD, NBI ni magnificacién.
Previamente a este trabajo, evaluamos concentraciones crecientes in vivo
(1.5, 3,4y 5%), tomando muestras de mucosa normal circundante para
determinar el efecto sobre la misma. No hubo cambios histopatolégicos
significativos en la mucosa colénica normal ni en la pieza resecada.
Identificamos un resultado éptimo y reversible con una concentracién
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del 5%. Las caracteristicas de la acetorreaccion sobre los ASS/Ps podrian
explicarse por sus particularidades moleculares e histoldgicas.
Los ASS/Ps presentan una densidad incrementada de citoqueratinas,

8 expresadas por un fenotipo aberrante (CK7+/CK20+)? observado
unicamente en polipos y canceres serrados. Estas proteinas son el
sustrato intracelular de la reaccién y podrian justificar el particular
acetoblanqueamiento.

La presencia de células caliciformes anormales en la base de las criptas
1% genera una hiperproduccién de moco con expresién de un fenotipo
atipico de mucinas (MUC2+; MUCSAC+; MUCI1+; MUC4-). 1 E]
exceso de moco dilata las criptas en toda su extensién. Luego de la
mucdlisis, estas criptas dilatadas se evidencian como los orificios negros,
que constituyen el elemento basico del patrén de superficie aserrado.

La adherencia laxa a la submucosa permitiria que el engrosamiento
reactivo de las citoqueratinas se evidencie como un levantamiento de estas
lesiones.

Dadas la seguridad de la técnica y la experiencia de nuestro servicio,

12213 t5das las resecciones se realizaron con asa fria de polipectomia,

sin inyeccién submucosa, encontrando particular beneficio en el sutil
levantamiento de las lesiones. La persistencia del acetoblanqueamiento
permitié la deteccién de tejido serrado residual, diferenciandose del NBI
e indigo carmin que pierden su utilidad en presencia de sangre.

Nuestras fortalezas son la estandarizacién de la técenica realizada por
un tnico operador y la recoleccién sistematica de los datos sobre posibles
complicaciones a las tres semanas. Las debilidades, que se realizé en
un unico centro, con un Unico operador. Futuros estudios deberian
randomizar lesiones, establecer acuerdos interobservadores, y medir con
precision la eficacia de su utilizacién durante las vigilancias.

Proponemos el estudio de otras aplicaciones de esta técnica, como
en sindromes de poliposis aserrada, busqueda de recidivas locales en
cicatrices y 4reas tatuadas, deteccién de focos displasicos en AAS/
P, clasificaciéon de subtipos de AAS/P de acuerdo con su patrén de
superficie. Es probable que existan distintos fenotipos de ASS/P con
diferente comportamiento biolédgico. Estudios dirigidos sobre patrones
de citoqueratinas y mucinas podrian orientar sobre estas diferencias.

Conclusiéon

El 4cido acético interactua con los AAS/P provocando cambios
estructurales reversibles cuyas manifestaciones dpticas y mecénicas
exceden un mero cambio de coloracién. En este estudio piloto, el AA
5% aplicado sobre ASS/P fue seguro y util para caracterizarlos, definir
sus bordes y levantarlos. Es una técnica sencilla y de bajo costo, aplicable
con cualquier endoscopio y tiene el potencial de reducir las resecciones
incompletas de ASS/P.

Sostén financiero.  No se han recibido aportes econdmicos para la
realizacion de este estudio.
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