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RESUMEN. La ligadura endoscopica (LEV) ha mos-
trado tener una mayor eficacia y menor nimero de
efectos secundarios adversos que la escleroterapia
en el tratamiento de las vérices esofagicas. La intro-
duccion de dispositivos multibandas que permiten la
colocacion de 5-10 bandas en una sola sesién, ha
logrado simplificar la realizacion de la técnica, evi-
tando € uso de sobretubo y las complicaciones inhe-
rentes a ello. Las sesiones de LEV son realizadas cada
dos semanas hasta conseguir la erradicacion de las
varices, lo cual se consigue en alrededor de 90% de
los pacientes tras 2-4 sesiones. De acuerdo con la
evidencia actual, los betablogueantes no selectivos
son la primera eleccidn terapéutica en la profilaxis
primaria de la hemorragia por varices esofagicas,
mientras que la LEV deberia reservarse para los pa-
cientes con intolerancia o contraindicaciones para
los betabloqueantes. El tratamiento combinado con
betablogueantes y 5-mononitrato de isosorbide, jun-
to con la LEV es probablemente una buena opcidn
terapéutica para la profilaxis secundaria de la he-
morragia por varices. La eficacia de la LEV puede
estar incrementada s se combina con betabloquean-
tes. Los pacientes que tienen contraindicaciones para
el tratamiento con betabloqueantes o presentan una
hemorragia mientras reciben tratamiento profilacti-
co con €llos, deben ser tratados con ligadura endos-
copica. La LEV en combinacién con el tratamiento
farmacol égico vasoactivo es el tratamiento de elec-
cién de la hemorragia aguda por varices esofagi-
cas; sin embargo, se puede realizar escleroterapia
de las vérices si la realizacion de la LEV es técnica-
mente dificil.

Palabras clave: vérices esofagicas, hemorragia, pro-
filaxis, ligadura endoscépica.

SUMMARY. Endoscopic ligation (EBL) has shown
to have greater effectiveness and minor number of
adverse side effects than sclerotherapy in the treat-
ment of esophageal varices. The introduction of mul-
tiband devices that allow 5-10 bands positioning in
a single session, has obtained to simplify the techni-
gue execution, avoiding the use of overtube and in-
herent complications. EBL sessions are carried out
every 2 weeks until eradicate the varices, which is
obtained in around 90% of the patients after 2-4 ses-
sions. In agreement with the present evidence, non-
selective betablockers are the first therapeutic elec-
tion in primary prophylaxis of hemorrhage by
esophageal varices, whereas EBL would have to re-
serve for patients with betablockers intolerance or
contraindications. Combined treatment with betabloc-
kers and isosorbide-5-mononitrate, with EBL is pro-
bably a good therapeutic option for the secondary
prophylaxis of hemorrhage by varices. EBL effecti-
veness can be increased if it is combined with beta-
blockers. Patients who have contraindications for
betablockers treatment or present hemorrhage while
receiving prophylaxis with them, must be treated with
endoscopic ligation. EBL in combination with vaso-
active pharmacological treatment is the election treat-
ment of acute hemorrhage by esophageal varices;
nevertheless varices sclerotherapy can be made if the
execution of EBL is technically difficult.

Key words: Esophageal varices, hemorrhage, pro-
phylaxis, endoscopic ligation.
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INTRODUCCION

Lahemorragia por varices esof agicas es una compli-
cacion frecuente y grave de los pacientes con cirrosis e
hipertension portal con unamortalidad que se aproxima
al 20% de los pacientes en series recientes.* Aproxima-
damente 50% de los pacientes presentan varices en €l
momento del diagndstico de lacirrosis hepética. En los
paci entes cirréticos que no presentan vérices al diagnés-
tico, laincidenciaanual de vérices se cifraen alrededor
del 5-10%,2 por lo que todos | os pacientes cirréticos de-
sarrollaran varices esof agicas si serealizaun seguimien-
to lo suficientemente largo.®

El tamafio de las varices es el factor de riesgo para
hemorragiaméssimpley mésutilizado en laprécticacli-
nica. Asi pues, €l riesgo de sangrado es de alrededor de
5% anual en aquellos pacientes con vérices pequefias; y
de 15% anual en aquellos pacientes con varices gran-
des. El riesgo de hemorragiaaumentatambién conforme
al grado de disfuncion hepatica (estimado por la clasifi-
cacion de Child-Pugh) y la presencia de puntos rojos en
lapared de las vérices. Estos factores de riesgo han sido
combinados paraformar e North Italian Endoscopic Club
Index (NIEC), el cual esutilizado parapredecir el riesgo
de una primera hemorragia por vérices.*

La hemorragia por vérices esoféagicas se diagnosti-
camediante larealizacién de unaendoscopiadigestiva
alta. El tratamiento combinado farmacol 6gico y endos-
copico consigue el control de la hemorragia en cerca
del 70-80% de los pacientes durante los primeros 5
dias.> Lamortalidad inmediata asociada con la hemo-
rragia incontrolada es del 5-8% y la mortalidad en las
primeras seis semanas de la hemorragia es de alrede-
dor del 20%.*

L os pacientes que sobreviven un primer episodio he-
morragico tienen un riesgo elevado de recidiva (63% de

los pacientes tras un seguimiento de dos afios),”® y por
ello deben recibir tratamiento paraevitarla.

Este articulo revisa el papel actua de laligadura en-
doscopica de vérices esofagicas (LEV) en la profilaxis
primariay secundariadelahemorragiavariceal, asi como
en el tratamiento del episodio agudo una vez que éste
acontece.

LIGADURA ENDOSCOPICA DE VARICES

Laligadura endoscépicade vérices (LEV) esun pro-
cedimiento endoscopico dirigido a*“erradicar” las vari-
ces mediante su ligadura con anillas elésticas de goma
(bandas). Las vérices son aspiradas en un dispositivo ci-
lindrico de pléstico hueco ubicado en el extremo distal
del endoscopio y ligadas mediante la liberacion de una
banda eléstica (Figura 1). Estainterrumpe el flujo san-
guineo de la variz produciendo una necrosis isquémica
de lamucosay submucosa con formacion de tejido de
granulaciény posterior caidadelabanday del tejido ne-
crotico. Este proceso dalugar alaformacion de Ulceras
superficiales que curan en 14-21 dias.®*°

Los estudiosiniciales utilizaban dispositivos que tan
solo liberaban una banda, 1o que obligaba a uso de un
sobretubo esofégico para la intubacion repetida de los
pacientes. Algunas de las complicaciones graves de la
LEV, como laperforacion esofégicao lalaceracion dela
mucosa estaban directamente relacionadas con el uso
del sobretubo. Estas complicaciones han desaparecido
conlautilizacién delos nuevos dispositivos que permiten
la liberacién de cinco a ocho bandas (dependiendo del
dispositivo) durante un mismo procedimiento.

Laaplicacion de las bandas seiniciaen la union eso-
fago-gastricay se vaascendiendo unos 5-8 cm de forma
helicoidal; colocandose habitualmente de 5 a 7 bandas
por sesion. Las sesiones de ligadura se repiten usual-

Figura 1. Colocacion de banda el astica sobre unavariz. Enlaimagen A se observa una variz de gran tamafio (flecha). A continuacién seaspira
dichavarizatravésdel dispositivo liberador de bandas (imagen B) y se procede ala ligadura dela variz mediante |a liberacién de una banda
elastica (C) (Imagenes cedidas por cortesia del Dr. JM Bordasy Dr. J. Llach del Hospital Clinic de Barcelona).
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LEV vs. B—Blockersen la profilaxis primaria. Meta-anélisis de 15 RCT.
Estudio LEV B-bloqueantes RR (random) RR (random)
n/N n/N 95% ClI 95% ClI

Chen 1998* 1/26 2/28 — 0.52[0.04, 6.10]
De 1999 2/15 115 ——8— 215[0.17, 26.67]
Sarin 1999 4/45 12/44 —— 0.26[0.08, 0.88]
Song 2000* 6/31 7/30 —a— 0.79[0.23, 2.69]
dela Mora 2000* 112 2/12 i 0.45[0.04, 5.81]
Gheorghe 2002* 3125 13/28 —— 0.16[0.04, 0.65]
Lui 2002 4/44 9/66 — 0.63[0.18, 2.20]
Lo 2004 6/50 13/50 —a— 0.39[0.13,1.12]
Schepke 2004 19/75 22/77 — 0.85[0.41, 1.74]
Drastich 2005* 2/40 3/33 —a— 0.53[0.08, 3.35]
Juthaba 2005 0/31 5/31 +— 0.08[0.00, 1.45]
Psilopoulus 2005 2/30 9/30 —— 0.17[0.03, 0.85]
Thuluvath 2005 2/16 115 — 1 #—— 2.00[0.16, 24.66]
Abdelfattah 2006* 4/51 13/52 —i— 0.26[0.08, 0.85]
Lay 2006 11/50 12/50 —— 0.89[0.35, 2.27]
Total (95% Cl] 541 561 0.50[0.35, 0.73]
Eventostotales: 67 124 ‘ (P =0.0002)

Test de heterogeneidad: y? = 15.15, df = 14 (P = 0.37), 1> = 7.6%

0.01
Afavor deLEV

* S0l 0 publicados como abstracts
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Figura 2. Meta-andlisis de los estudios aleatorizados y controlados que comparan la LEV vs. tratamiento betabloqueante en la profilaxis
primaria. Impacto en la incidencia de la primera hemorragia por vérices esofagicas. La LEV reduce significativamente el riesgo de una
primera hemorragia por varices esofagicas en pacientes con varices medianas o grandes en comparacion con los betablogueantes. LEV:
Ligadura endoscopica devarices. BB: Betabloqueantes. n/N: nimero de eventos/nimer o de pacientesincluidos en cada rama de tratamiento.

RR: Riesgo Relativo; ClI: Intervalo de confianza.

cientesquedetuvieron el tratamiento con beta-bloquean-
tes presentaron un episodio de hemorragia en e segui-
miento. Es importante sefidar, no obstante, que 10 de
estos 12 episodios ocurrieron més de seis meses des-
pués de abandonar el tratamiento, y que a ninguno de
ellosselesofrecié laposibilidad detratamiento alternati-
vo con LEV al abandonar los beta-blogueantes (lo que
seria la préctica recomendada actual mente).1530-32

Un estudio reciente, realizado en pacientescon intole-
ranciao contraindicaciones abeta-blogueantes, en €l que
se compar6 laLEV frente ano tratamiento fue termina-
do antes de o planeado debido a unatasainesperada de
hemorragiaen los pacientestratados con LEV.*2 Si bien,
€l pequefio nimero de pacientes incluido en el estudio,
hace que éste no sea en absoluto concluyente; [levando

aconsiderar que, quizaslaLEV enlaprofilaxisprimaria
Nno sea tan segura como se ha asumido.

Un Unico estudio ha evaluado si la asociacion de
beta-bloqueantes logramejorar laeficaciadelaLEV.
En este estudio no se encontraron diferencias entre
las dos estrategias ni en cuanto alaincidencia de he-
morragiani en mortalidad, pero si en cuanto a efectos
secundarios, que fue mayor en el grupo de tratamien-
to combinado.*

De acuerdo con las conclusiones de la reciente
conferencia de consenso, que se celebré en Baveno
en el ano 2005, los beta-bloqueantes no cardio-se-
lectivos son el tratamiento de eleccion parala profi-
laxis primaria, mientras quelaLEV deberia de ofre-
cerse exclusivamente a pacientes con varices de
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CUADRO1
EFECTOS SECUNDARIOS DE LA LIGADURA ENDOSCOPICA DE VARICES COMPARADA CON EL TRATAMIENTO
FARMACOLOGICO CON BETABLOQUEANTES EN LA PROFILAXIS PRIMARIA

Estudio LEV BETABLOQUEANTES(BB)?
Efectos adversos graves Mortalidad por Efectos adversos graves HDA trasretiradade BB
LEV

(n/N) (n/N) (n/N)? (n/N)
De et al 1999 0/15 0 0/15 0
Sarin et al 1999 2/45 0 2/44 -

HDA por Ulcerapost-LEV Hipotension, debilidad, alteraciones
cognitivas
Lui et al 2002 2/44 0 20/66 3/24°
Efectos adversos graves Disnea, astenia, mareo, acifenos, (6, 8 y 18 meses después de la retirada)
Perforacion esofégica insomnio, pérdida de memoria.
Lo GH et al 2004 0/50 0 2/50 -
Hipotension, Disnea.
Schepke et al 2004 5/75 2 12/77 6/19°
HDA por Ulcera post-LEV Hipotension arterial (13 £ 10 meses después de laretirada)
Enfermedad vascular periférica
Exantema
Jutabha et al 2005 1/31 0 2/31 1/2
Melena post LEV Hipotension (2 pat.) (6 meses después de laretirada)
Thuluvath 2005 1/16 0 0/15 0
HDA post LEV
Psilopoulos et al 2005 0/30 0 4/30 -d
Bradicardia, hipotension, insuficiencia
renal

Lay et al 2006 0/50 0 10/50 2/10

Hipotension, disconfort G, mareo
edemas periféricos

(6.2 + 3.2 meses después de laretirada)

2 No hubo ninguna muerte en relacion al betablogueo. ® Cuatro pacientes adicionales no eran cumplidores con los BB. ¢ Siete pacientes mas no eran

cumplidores al tratamiento con BB. ¢ Cuatro pacientes no eran cumplidores con los BB. n/N: nimero de pacientes con complicaciones/nimero total de

pacientes.

ello, hoy en dia no se recomienda asociar ambos proce-
dimientos endoscopicos.

LaLEV hasido comparadafrentea tratamiento com-
binado farmacol gi co (beta-bloqueantes mas 5-mononi-
trato deisosorbida) paraprevenir larecidivahemorrégi-
ca en cuatro estudios aeatorizados.** El andlisis de
estos estudios muestra que ambas alternativas terapéuti-
cas son similares en relacién con la prevencion de lare-
cidiva o de lamortalidad. Por €llo, tanto el tratamiento

combinado farmacolégico o la LEV son buenas opcio-
nes terapéuticas para prevenir la recidiva hemorragica.

Hasta |a fecha se han realizado dos estudios que han
mostrado que el asociar un beta-blogueante no selectivo
alaLEV disminuye larecidiva hemorrégicay la recu-
rrencia de las vérices tras su erradicacién, en compara-
cional uso aisado de LEV.*“No obstante, el tratamiento
mixto no logré mejorar la supervivencia. Se necesitan
mas estudios comparativos antes de recomendar €l tra-
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LEV vs. EVE en la Hemorragia Aguda de Varices Esofagicas.

Estudio LEV B-blockers OR (random) OR (random)

n/N n/N 95% CI 95%CI
Stiegmann 1992 2/14 3713 I 0.62[0.12, 3.13]
Gimson 1993 2/21 2/23 —i— 1.10[0.17, 7.10]
Jensen 1993 3/14 011 — 5.60[0.32,98.21]
Laine 1993 1/9 1/9 i 1.00[0.07, 13.64]
Fakhry 1995 110 112 1.20[0.09, 16.84]
Hou 1995 0/20 2/16 . 0.16[0.01, 3.15]
Lo 1995 118 3/15 —& 0.28[0.03, 2.40]
Lo 1997 37 8/34 —1— 0.11[0.02,0.87]
Sarin 1997 U5 7 —— 1.40[0.11, 17.45]
Villanueva 2006 4/90 13/89 —— 0.30[0.10, 0.90]
Total (95% Cl) 238 229 ‘ 0.47[0.27, 0.81]
Eventostotales : 16 (LEV) 34 (EVE) (P=0.007)
Test para la heterogeneidad: y? = 7.94, df = 9 (P = 0.54), I = 0%

0001001 01 1 10 100 1000
*S4lo publicados como abstracts Afavor deLEV Afavor EVE

Figura 4. Meta-analisis del tratamiento endoscopico en la hemorragia aguda por vérices. La LEV esmejor que la escleroterapia endoscépica
(EVE) en €l control agudo dela hemorragia. LEV: Ligadura Endoscopica de Vérices. EVE: Escleroterapia de Varices Esofagicas. n/N: nimero
de eventos/nimer o de pacientesincluidos en cada rama detratamiento. RR: Riesgo Relativo; Cl: Intervalo deconfianza. Nota: Este meta-andlisis
es una actualizacién del realizado por R. de Franchisy M. Prigmimani, publicado en Seminars of Liver Disease 1999.

Profilaxisprimaria:
- SHlo indicada en pacientes con varices de mediano/gran tamafio eintol erancia o contraindicaciones a l os betabl oqueantes.

Tratamiento agudo:
- Técnica endoscopica de eleccion asociada al uso de farmacos vasoactivos (p.e. Somatostatina o glipresina).

Prevencion recidiva:
- Opciodn terapéutica con eficacia similar al tratamiento farmacol 6gico combinado (betabloqueantes+ 5-mononitrato de
isosorbida), pudiendo ambas ser utilizadas de forma indistinta. Probablemente mayor eficaciasi seasociaa
betabloqueantes.

Figura5. Indicacionesdelaligaduraen el tratamiento farmacol 6gico con betablogueantes en la profilaxisprimaria.

combinado (beta-bloqueantes mas 5-mononitrato deiso- cion aumente al asociar beta-blogueantes. La LEV en
sorbida) son ambas buenas opciones terapéuticas para asociacion a tratamiento farmacol 6gico vasoactivo esel
prevenir larecidivahemorrégicay de unaeficaciasimi- tratamiento recomendado del episodio hemorrégico agu-

lar. Es posible quelaeficaciadelaLEV en estaindica do (Figura 5).
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