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RESUMEN

Objetivo: determinar la utilidad de la coloracién azul alcian — PAS para el
diagnéstico de eséfago de Barrett en biopsias en un hospital de nivel llI-1-Cusco
del 2018 al 2020. Metodologia: la investigacion es cuantitativa, aplicativa, de
nivel descriptivo, explicativo de corte transversal, el disefio es no experimental,
el estudio se aplic6 a un total de 81 muestras del Servicio de Anatomia
Patoldgica del Hospital Regional del Cusco durante los afios 2018 al 2020, en la
instrumentalizacion se utilizaron 3 fichas debidamente validados por dos jueces
expertos, un médico anatomo-patologo y un licenciado tecndlogo-médico, en los
cuales se registraron los datos obtenidos de los archivos fisicos y virtuales del
paciente y los resultados obtenidos tras la aplicacién de la coloracion azul alcian
— PAS a las muestras. Resultados: se obtuvo que la coloraciéon azul alcian —
PAS tiene una sensibilidad del 86.8% y una sensibilidad del 80%, de acuerdo a
la prueba de chi-cuadrado por la significancia bilateral que es menor a 0.05 (0.00)
gue indica que ambas metodologias se correlacionan y existe un predominio de
es6fago de Barrett en biopsias en el sexo masculino con un 64%, en una edad
de mas de 61 afios con un 79%, con una prevalencia de 17.28%. Conclusiones:
la coloracion azul alcian — PAS es un método de coloracion rapida, costo efectivo,
atil para el diagndéstico de eséfago de Barrett que facilita la observacion
microscopica de células caliciformes, ayudando asi, a la deteccion de lesiones
premalignas para su tratamiento oportuno que evite mayores complicaciones en
el paciente y mejore su calidad de vida.

Palabras claves: azul alcian — PAS, esofago de Barrett, especificidad,

sensibilidad



ABSTRACT

Objective: to determine the usefulness of the alcian blue stain - PAS for
the diagnosis of Barrett's esophagus in biopsies in a level IlI-1-Cusco hospital
from 2018 to 2020. Methods: the research is quantitative, applicative,
descriptive, explanatory, cross-sectional, the design is non-experimental, the
study was applied to a total of 81 samples from the Pathological Anatomy Service
of the Regional Hospital of Cusco during the years 2018 to 2020, in In the
instrumentalization, 3 files were used, duly validated by two expert judges, an
anatomical pathologist and a licensed medical technologist, in which the data
obtained from the physical and virtual files of the patient and the results obtained
after the application of the alcian blue - PAS stain were recorded. to samples.
Results: it was obtained that the alcian blue - PAS staining has a sensitivity of
86.8% and a sensitivity of 80%, according to the chi-square test due to the
bilateral significance that is less than 0.05 (0.00) which indicates that both
methodologies correlate and there is a predominance of Barrett's esophagus in
biopsies in males with 64%, in an age of more than 61 years with 79%, with a
prevalence of 17.28%. Conclusions: the alcian blue-PAS stain is a cost-effective
rapid staining method useful for the diagnosis of Barrett's esophagus that
facilitates the microscopic observation of goblet cells, thus helping to detect
premalignant lesions for their timely treatment that avoids further complications

in the patient and improve your quality of life.

Keywords: alcian blue-PAS, Barrett's esophagus, sensitivity, specificity
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INTRODUCCION

Al realizar una revision bibliografica y de los datos informaticos de
resultados de muestras de eséfago se observd una alarmante cantidad de
pacientes diagnosticados con cancer de eso6fago.

Las investigaciones indican que una deteccién precoz del cancer y, mejor
aun, de lesiones premalignas es vital para la vigilancia, seguimiento y tratamiento
oportuno de estos pacientes (1; 2). Asimismo, hacen hincapié en la importancia
del diagnostico microscopico de lesiones premalignas y malignas (3; 4; 5; 6) para
lo cual es necesario la aplicacion de métodos histoquimicos que apoyen y
faciliten dicho resultado, tal es el caso del eséfago de Barrett donde en la
metaplasia intestinal especializada existe la produccion de mucinas acidas,
neutras que pueden ser demostradas por métodos histoquimicos como es la
coloracion azul alcian - PAS, ya que la coloracion utilizada de manera rutinaria
(hematoxilina-eosina) en las distintas areas de anatomia patoldgica no tifie
ciertas estructuras tisulares ni microorganismos (7).

Se tiene un conjunto de antecedentes o investigaciones previas que estan
relacionadas con la definicion, factores de riesgo, tratamiento y asociacion con
el cancer de eso6fago (8; 1; 9). siendo necesarios mas investigaciones que
aborden la utilidad de métodos histoquimicos costo-efectivas que apoyen al
diagndstico histoldgico de esofago de Barrett.

El problema general es ¢, Cual es la utilidad de la coloracion azul alcian —
PAS para el diagnostico de esofago de Barrett en biopsias en un hospital de nivel
[1I-1-Cusco del 2018 al 2020?

La presente investigacion se justifica en conocer y aplicar técnicas

histoquimicas rapidas, fiables y econdémicas, como es la coloracion especial de

xii



azul alcian - PAS que apoye Yy facilite el diagnéstico microscépico de eséfago de

Barrett que radica su importancia diagnostica al ser considerada una lesion

premaligna, debido a su alto riesgo de progresar a un cancer de eséfago, que

generalmente se diagnostica en estadios tardios y, por tanto, tiene una elevada

tasa de mortalidad (6; 3; 10).

El objetivo planteado es determinar la utilidad de la coloracion azul alcian
— PAS para el diagnostico de eséfago de Barrett en biopsias en un hospital de
nivel 111-1-Cusco del 2018 al 2020.

El marco tedrico contiene las definiciones de las variables, como también
definiciones y antecedentes internacionales y nacionales que ayudaran a
sustentar la presente investigacion.

La hipotesis es que la coloracién azul alcian — PAS tiene validez
diagndstica para el es6fago de Barrett.

Para un estudio sistematizado del problema de investigacion, el trabajo
esta organizado de la siguiente manera:
|. Planteamiento del problema. En él se coloca la realidad problemética, las

formulaciones de los problemas, los objetivos y las justificaciones.

Il. Marco teorico. En esta parte se exponen los antecedentes internacionales,
nacionales y locales de trabajos de tesis o articulos cientificos, ademas se
colocan las definiciones que abarcan las variables.

lll. Hip6tesis y variables. Comprende la Hipétesis general y especificas,
identificacién de variables y operacionalizacion de variables.

D e e e e e ean M

arco metodolégico. En esta parte se expone el enfoque, tipo, nivel y disefio de
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investigacién, poblacion y muestra; las técnicas e instrumentos de recoleccion
de datos, validez y confiabilidad de los instrumentos de medicion.

V. Resultados. Comprende la descripcion de los resultados, la prueba de
hipotesis y el analisis estadistico.

Finalmente, contiene la discusibn de resultados, conclusiones,
recomendaciones, referencias bibliograficas y anexos donde se adjunta la matriz
de consistencia, los instrumentos de medicién, documento de autorizacion para
la ejecucidn de la investigacién, documento de validacién de expertos, ficha de
instrumentos llenados por el investigador y el experto, protocolo de coloraciéon

azul alcian - PAS y fotografias de la ejecucién de la investigacion.
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1.1.

CAPITULO |

PLANTEAMIENTO DEL ESTUDIO

Delimitacion de la investigacion
1.1.1. Territorial

La presente investigacion se realizé en el area de Laboratorio de
Patologia Quirargica del Servicio de Anatomia Patoldgica que pertenece
al Departamento de Apoyo al Diagnostico del Hospital Regional del Cusco
ubicado en Av. de La Cultura s/n; distrito de Wanchaq; provincia de Cusco;
departamento de Cusco.

El Hospital Regional Cusco es un establecimiento de salud, con
nivel 11l-1 de acuerdo a la Resolucién Directoral RD N.° 508-2005-DRSC-
DEGDRRHH. Es un érgano desconcentrado de la Direccién Regional de
Salud Cusco, prestadora de servicios de salud en consulta externa,
emergencia y hospitalaria especializada, ejerce su jurisdiccion, en el
ambito de la region Cusco y es centro de referencia de las principales
redes de laregion del Cusco y en algunos casos de necesidad de atencion
especializada de las regiones de Apurimac, Madre de Dios y Puno (5).
1.1.2. Temporal

La presente investigacion se ejecuto del afio 2018 al 2020.
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1.2.

1.1.3. Conceptual

La presente investigacion tiene referencias a nivel internacional y
algunas en la capital de nuestro pais y unos pocos locales relacionados
mAas a conceptos, prevalencia, avances en el diagnostico endoscopico,
tratamientos y al riesgo de progresion a cancer de eso6fago, no existiendo
antecedentes de investigaciones con respecto a la utilizacion o validacién
de métodos en la localidad que faciliten el diagnéstico histolégico del
es6fago de Barrett considerada como una lesion premaligna, dejando de
lado el diagnéstico histoldégico que es esencial para el diagnostico de
eséfago de Barrett.

La importancia del diagnostico histolégico del es6fago de Barrett

radica en su alto riesgo de progresar a cancer de eséfago.

Planteamiento del problema

Existe una gran importancia en el diagnoéstico de lesiones premalignas,

como es el caso del esofago de Barrett, porque tiene un elevado riesgo de

progresar a un cancer de eséfago que es una de las neoplasias mas agresivas

por su alta tasa de mortalidad diagnosticada, por lo general en estadios

avanzadas (9), latasa de supervivencia del cancer de es6fago depende de varios

factores, uno de los mas importantes es el estadio de cancer en el que es

detectado, cuando el cancer es localizado, la tasa de supervivencia a 5 afios es

en un 47% de casos, si el cancer es regional la tasa de supervivencia a 5 afios

es en un 25% de casos y si el cancer es distante la tasa de supervivencia a 5

afos es en un 5% de casos (12).
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El cancer de eso6fago ocupa el sexto puesto en términos de mortalidad y
el octavo en términos de incidencia a nivel mundial, siendo més frecuente en el
sexo masculino (13).

Segun la American Cancer Society (12), aproximadamente 19260 nuevos
casos seran diagnosticados con cancer de eséfago (15310 hombres y 4090
mujeres) y 15530 alrededor de personas morirdn a causa de esta enfermedad
(12410 hombres y 3120 mujeres).

En el Pert una de las principales causas de mortalidad es el cancer, en el
2015 fue la primera causa de mortalidad, en el 2016 la segunda causa de
mortalidad; por ello es una enfermedad priorizada por el Ministerio de Salud,
siendo necesaria la implementacion de nuevas estrategias con un interés
especial en la prevencion primaria, tamizaje, deteccion temprana y tratamiento
(14).

El es6fago de Barrett es un cuadro de metaplasia intestinal (sustitucion
del epitelio escamoso del es6fago por epitelio columnar gastrico) progresiva
relacionada como una complicacion de enfermedad por reflujo gastroesofagico
(ERGE), el esofago de Barrett es considerado como una condicion patolégica
premaligna debido a que incrementa el riesgo de adenocarcinoma (3; 10).

La presencia de metaplasia intestinal es el dato histoldgico caracteristico
para su diagndéstico histologico, siendo reconocida la histologia esencial para el
diagnéstico de esofago de Barrett (3; 4).

En el diagnéstico endoscopico a pesar de que no se observen cambios
gue sugieran la presencia de esofago de Barrett, posteriormente son
diagnosticados histol6gicamente en un 20%, eso demuestra la importancia del

diagnoéstico histolégico, debido a eso el esdfago de Barrett debe tener
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confirmacién diagndstica histolégica que demuestre la presencia de metaplasia
intestinal (15).

Como medida de prevencidn en caso exista la presencia de esoéfago de
Barrett es recomendable un seguimiento al paciente (15).

En la metaplasia intestinal hay produccion de mucinas acidas, mucinas
neutras que histoquimicamente son demostrados por la coloracion azul alcian —
PAS (16; 2).

En el servicio de Anatomia Patologia del Hospital Regional del Cusco
segun el protocolo de trabajo para el diagndstico de eséfago de Barrett se realiza
la tincion béasica de rutina hematoxilina-eosina que permite observar las
caracteristicas morfoldgicas del tejido, mas es dificultoso observar o demostrar
la presencia de ciertas estructuras o componentes que deben estar presentes
para el diagndéstico definitivo, en la practica diaria del patélogo existen algunos
casos que generan dificultad diagnéstica y solo la presencia de un componente
o estructura define el diagnéstico, para eso se hace necesario el uso de ciertas
técnicas histoquimicas que permitan identificar la presencia de metaplasia
intestinal (eséfago de Barrett). Para tal efecto, para un mejor diagnostico y asi
evitar complicaciones en su identificacion, es de suma importancia su
diagnéstico con calidad y prontitud, para ello se debe establecer dentro del
protocolo el uso definitivo de las técnicas histoquimicas para facilitar el
diagnéstico de esofago de Barrett.

En el presente trabajo se desea valorar la utilidad de la coloracion azul
alcian - PAS para el diagnéstico del eséfago de Barrett y asi ser utilizado de

manera rutinaria para todas las muestras de eso6fago.
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1.3.

1.4.

Formulacion del problema

1.3.1. Problema general

- ¢Cudl es la utilidad de la coloracion azul alcian — PAS para el
diagnéstico de eséfago de Barrett en biopsias en un hospital de nivel

[1I-1-Cusco del 2018 al 20207

1.3.2. Problemas especificos

- ¢Cudl es la sensibilidad y la especificidad de la coloracién azul alcian —
PAS para el diagnéstico de eséfago de Barrett en biopsias en un
hospital de nivel IlI-1-Cusco del 2018 al 20207?

- ¢Cudl es la correlacion existente entre los resultados por coloracion
hematoxilina — eosina y la coloracion azul alcian — PAS para el
diagnostico de esofago de Barrett en biopsias en un hospital de nivel
l11-1-Cusco del 2018 al 2020?

- ¢ Cudl es la prevalencia de eséfago de Barrett en muestras de biopsia
de pacientes atendidos en el servicio de Anatomia Patoldgica de un

hospital de nivel 11l-1-Cusco del 2018 al 2020?

Objetivos de la investigacion

1.4.1. Objetivo general

- Determinar la utilidad de la coloracion azul alcian — PAS para el
diagnostico de esoéfago de Barrett en biopsias en un hospital de nivel

[1I-1-Cusco del 2018 al 2020.
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1.5.

1.4.2. Objetivos especificos

- Establecer la sensibilidad y especificidad de la coloracion azul alcian —
PAS para el diagnostico de eséfago de Barrett en biopsias en un
hospital de nivel 1ll-1-Cusco del 2018 al 2020.

- Conocer la correlacion existente entre los resultados por coloracion
hematoxilina — eosina y la coloracion azul alciAn — PAS para el
diagnéstico de eséfago de Barrett en biopsias en un hospital de nivel
[1I-1-Cusco del 2018 al 2020.

- Determinar la prevalencia de es6fago de Barrett en muestras de biopsia
de pacientes atendidos en el servicio de Anatomia Patoldgica de un

hospital de nivel Ill-1-Cusco del 2018 al 2020.

Justificacién de la investigacién
1.5.1. Justificacién tedrica

Diversos estudios han demostrado que el eséfago de Barrett es una
lesién premaligna que tiene potencial maligno y es un factor de riesgo para
los adenocarcinomas del esdfago. El cancer de esoéfago tiene una alta
tasa de mortalidad que lo vuelve uno de los canceres mas agresivos
debido a que generalmente no presenta sintomas o son leves, por ello
existe una deteccion tardia de esta enfermedad, lo que implica una
sobrevida aproximada de tan solo 5 afios.

El Ministerio de Salud del Per( quiere poner mayor énfasis en la
prevencion primaria, tamizaje, deteccién temprana y tratamiento de

diversos tipos de cancer debido a su alta tasa de mortalidad (14). Un pilar
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fundamental es la deteccion de lesiones premalignas para su tratamiento
y seguimiento antes de que progresen a cancer.

La histologia es esencial y confirmatorio para el diagnostico de
cualquier enfermedad, como es el caso del es6fago de Barrett, donde la
presencia de metaplasia intestinal es el hallazgo histolégico para su
diagnéstico (3; 4).

En la metaplasia intestinal hay produccion de mucinas acidas,
mucinas neutras que histoquimicamente son demostrados por la

coloracion azul alcian — PAS (16; 2).

1.5.2. Justificacién practica

La deteccién temprana haciendo uso de nuevas tecnologias tanto
en el area de la endoscopia y de la histologia ayuda a una deteccién de
lesiones premalignas como es el eséfago de Barrett (6).

Es necesario mejorar, implementar y protocolizar métodos para la
deteccion de eséfago de Barrett en el &rea de la histologia, ya que como
se dijo “el diagndstico histolégico confirma o no los diagnosticos
presuntivos de endoscopia” (4).

Con el presente trabajo se quiere demostrar que el método de la
coloracion azul alcian - PAS para la deteccion de es6fago de Barrett, es
un método rapido, econdmico y eficaz.

La aplicacion de este método de histoquimica facilitara identificar
la presencia de metaplasia intestinal especializada en el es6fago de

Barrett en biopsias que son el patron de oro para su diagnéstico, con el

21



fin de mejorar el rendimiento diagnostico y realizar protocolos que

implique el uso rutinario para todas las muestras de esofago.

1.5.3. Justificacién metodolégica

La coloracién hematoxilina-eosina es una coloracion de rutina que
se utiliza para permitir el diagndstico anatomo-patoldgico, pero en algunos
casos es necesario el uso de otras coloraciones para facilitar la deteccion
de estructuras tisulares que permiten el diagnéstico.

La presencia de metaplasia intestinal es el dato histologico
caracteristico para su diagndstico histolégico, siendo reconocida la
histologia esencial para el diagnéstico de eséfago de Barrett (3; 4).

En la metaplasia intestinal hay produccion de mucinas acidas,
mucinas neutras que histoquimicamente son demostrados por la
coloracion azul alcian — PAS (17; 13).

La coloracion azul alcian con el PAS permite distinguir a los
mucopolisacaridos &cidos del resto de mucopolisacéridos. Los
mucopolisacaridos acidos son tefiidos con el azul alcian y los
mucopolisacaridos neutros se tifien con el PAS (18).

La coloracién azul alcian es un colorante basico que colorea las
estructuras acidas (mucopolisacéaridos acidos) de color azul (19).

La coloracion Acido Peryédico de Schiff (PAS) donde el acido
peryodico rompe el enlace carbono-carbono que tienen los grupos
hidroxilo y grupos carbonilo para aumentar los grupos carbonilo (aldehido

0 cetona) presentes en el tejido, estos dialdehidos reaccionan después
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con el reactivo de Schiff, como resultado final los mucopolisacéaridos

neutros se colorean de rojo-purpura (20).
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2.1.

CAPITULO I

MARCO TEORICO

Antecedentes de investigacion
2.1.1. Articulos cientificos

En el articulo “Caracterizacion de pacientes con lesiones
premalignas de eso6fago” (8), se manifiesta que las lesiones premalignas
suponen un riesgo de transformacién cancerosa, por tanto se debe
realizar estrategias de vigilancia, el objetivo de la investigacion fue
caracterizar a pacientes con lesiones premalignas de esofago, la
metodologia que se utilizé fue un estudio observacional, descriptivo de
corte transversal, realizado en el servicio de Gastroenterologia del
Hospital General Docente Dr. Juan Bruno Zayas Alfonso de Santiago de
Cuba en el afio 2015, tomando como universo a 57 pacientes mayores de
20 afos con diagnostico de lesion premaligna de es6fago por endoscopia
e histologia, teniendo como resultado segun diagnostico endoscopico
89.7% con esofagitis por reflujo (61.7% de mas de 62 afios), 3.4% con
es6fago de Barret, 5.2% con polipo esofagico y 1.7% con esofagitis
infecciosa y segun el diagnostico histologico 48.4% con esofagitis
cronica, 17.1% con esofagitis cronica con displasia y el 34.5% con otras
lesiones; llegando a la conclusibn que la deteccion de lesiones
premalignas de esodfago es el punto de partida para futuras acciones
preventivas y tratamientos para disminuir la incidencia de cancer de

esoéfago (8).
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En el articulo “Coincidencia de hallazgos endoscopicos e
histolégicos en el diagndstico de esofago de Barrett” (6), manifiesta que
para el diagnoéstico de esofago de Barrett se requiere sospecha
endoscopica y la confirmacion histologica, el objetivo de la investigacion
es determinar los niveles de coincidencia entre los diagnésticos
endoscopicos y el diagndstico histologico del eséfago de Barrett, la
metodologia que se utilizé fue un estudio retrospectivo realizado en el
Hospital Clinico Quirtrgico Joaquin Albarrdn de la Habana, Cuba entre
enero del 2017 a junio del 2019, con una poblacion de estudio de 67 casos
teniendo como resultado que el 44.8% coincide en diagndstico
endoscopico con el diagndstico histologico, el 55.2% de las lesiones
diagnosticadas fueron esofagitis cronica, llegando a la conclusion que el
diagnostico endoscopico requiere de la confirmacion histolégica, el
diagnostico histologico es el estandar de oro para el diagnéstico de
esofago de Barrett (6).

En el articulo “Caracterizacion clinico-patolégica del cancer
esofagico avanzado en el Hospital Universitario Comandante Faustino
Pérez. Matanzas” (21), manifiesta que un estadio avanzado de cancer de
esoOfago es uno de los canceres mas agresivos, que en muchos casos su
diagnostico es tardio porque las manifestaciones clinicas aparecen
generalmente cuando la enfermedad est4 avanzada, el objetivo de la
investigacion fue caracterizar clinica y patoldégicamente a los pacientes
diagnosticados con cancer esofagico, la metodologia fue un estudio
prospectivo-descriptivo de 59 pacientes del Hospital Faustino Pérez

Hernandez de Matanzas con diagndstico endoscopico e histologico de
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cancer de esofago de enero del 2016 a diciembre del 2017, teniendo como
resultados un predominio del sexo masculino (88.1%), (52.6%) mayores
de 60 afios, (55.9%) de tipo histolégico carcinoma epidermoide bien
diferenciado, el 50.8% de los pacientes fallecieron al mes del diagndstico;
llegando a las conclusiones de que el cancer de eséfago se diagnostica
en estadios tardios que indica pocas acciones de salud preventivas sobre
los factores de riesgo de la poblacién estudiada (21).

En el articulo “Eséfago de Barrett: Experiencia de 10 afios en un
centro de tercer nivel en México” (1), cuyo objetivo fue "determinar la
frecuenciay caracteristicas del es6fago de Barrett en pacientes sometidos
a endoscopia en un centro de referencia nacional, en un periodo de 10
afos” (1), la metodologia que se utilizé fue un estudio retrospectivo y
descriptivo, se analizaron datos de los departamentos de patologia y
endoscopia gastrointestinal del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y
Nutricion “Salvador Zubiran” de enero del 2002 a diciembre del 2012, de
43639 endoscopias la muestra fue 420 pacientes con eso6fago de Barrett
diagnosticados histologicamente con tincion de hematoxilina-eosina por 2
médicos anatomo-patoélogos adiestrados que debian estar de acuerdo con
su diagnostico y de no ser el caso un tercer patélogo evalu6 la muestra,
teniendo como resultado una frecuencia de 9.6 pacientes por cada 1000
estudios realizados, el 66.9% de sexo masculino, edad media fue 57.2
mas 0 menos 15.3 afios, 80.7% [339] no presentaron displasia, 19.3% [81]
tuvieron algun grado de displasia o cancer, 3.1% [13] con diagnéstico de

cancer esofégico; llegando a la conclusién de que la frecuencia de
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esoéfago de Barrett fue de 9.6 casos por cada 1000 endoscopias, el 19.3%
de los pacientes con esofago de Barrett presentaron displasia o cancer.
En el articulo “Manejo del eséfago de Barret: del tamizaje a los
nuevos tratamientos” (9), manifiesta que el eso6fago de Barret es un
trastorno premaligno del eséfago, debido a su alto riesgo de convertirse
en adenocarcinoma esofagico ACE, la mayoria de las sociedades de
gastroenterologia realizaron recomendaciones para el tamizaje y la
vigilancia, requiriendo para su diagnostico la endoscopia y la posterior
confirmacién histolégica con biopsia (presencia de células caliciformes),
dentro de las recomendaciones mas usuales esta: el tamizaje de todas las
personas con enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE), tamizaje a
personas con factores de riesgo con endoscopia, protocolo de biopsias de
Seattle (muestreo de 4 cuadrantes aleatorios). Dentro de los tratamientos:
la reseccion para remover las lesiones visibles seguida de la ablacién de
la mucosa han mostrado mejores resultados y en lesiones con invasion
de la submucosa y propagacion a ganglios linfaticos por tener riesgo de
metastasis se realiza manejo quirdrgico. La meta es la identificacién de
lesiones precancerosas y su posterior tratamiento, debido a que el
adenocarcinoma esofagico tiene una tasa de sobrevida muy pobre, de tan

solo 13% al cabo de 5 afios.

2.1.2. Tesis nacionales e internacionales
En la tesis “Caracterizacion clinica, endoscopica e histoldgica del
esoOfago de Barrett en pacientes adultos” (22), cuyo objetivo es identificar

las caracteristicas clinicas, endoscopicas e histologicas que permiten
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diagnosticar la presencia de es6fago de Barrett en pacientes adultos del
servicio de gastroenterologia del Instituto Ecuatoriano de Enfermedades
Digestivas, la metodologia que se utilizé6 fue un estudio observacional,
descriptivo, retrospectivo con enfoque cualitativo, teniendo como
resultado que de un total de 346 pacientes estudiados por sospecha de
eséfago de Barrett en el afio 2016, el 59% [204] son de sexo femenino,
edad media de 52.66 mas o menos 16.44 afios, 21.3% entre 50 a 60 afios.
Conclusién: en la endoscopia digestiva alta se presentan bandas o
lengletas a nivel de la linea Z del eséfago, con presencia de epitelio de
tipo metaplasico, 7.8% de pacientes presentd displasia en la
histopatologia, lo que implica ejecutar estrategias de tamizaje a nivel local.
Recomienda que para evitar la progresion del es6fago de Barrett a
adenocarcinoma esofagica se debe diagnosticar de forma temprana la
presencia de displasia.

En su tesis “Importancia de la tincion de azul alcian en la
identificacion de lesiones metaplasicas en el diagnéstico de lesiones
premalignas en biopsias gastricas de pacientes atendidos en el Hospital
Universitario de Guayaquil. 2012” (2), manifiesta que para disminuir la
prevalencia del céancer géastrico se debe establecer un diagnéstico
temprano y certero. Tuvo como objetivo “determinar la eficacia del método
azul alcian en lesiones premalignas de biopsias gastricas de pacientes
atendidos en el Hospital Universitario de Guayaquil afio 2012”. La
metodologia de la investigaciobn es retrospectivo, experimental,

correlacional, descriptivo de corte transversal (2).
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Los resultados fueron que de un total de 300 muestras gastricas de
pacientes entre 30 a 80 afios con diagnostico presuntivo de lesiones
gastricas premalignas, 105 presentaron lesiones metaplasicas
premalignas, 77 fueron positivos para el diagnostico de cancer gastrico y
118 no presentaron lesiones metaplasicas. De los 105 pacientes
diagnosticados con metaplasia intestinal, 27% (28) fueron diagnosticados
con metaplasia intestinal completa e incompleta, 13% [14] fueron
diagnosticados con metaplasia intestinal completa y 60% [63] fueron
diagnosticados con metaplasia incompleta, con mayor prevalencia entre
los 40-49 afios de edad.

Finalmente las conclusiones fueron que para biopsias gastricas de
pacientes con diagnostico presuntivo de lesiones premalignas se debe
utilizar como Uanico método de coloracion el azul alcian; se comprob6 que
no se pueden teflir las sulfomucinas y sialomucinas que se encuentra en
un tejido metaplasico con la técnica de coloracion rutinaria hematoxilina —
eosina, mientras que con la coloracion azul alcian se logra tefiir dichas
sustancias que comprueban la existencia de metaplasia intestinal, lo que
lo convierte en un método eficaz para la clasificacion de los diferentes
tipos de metaplasia intestinal, para disminuir la morbilidad por cancer
gastrico, el examen endoscépico y el diagndstico histopatolégico,
aplicando el método de coloracion azul alcian ayudaran a un diagnostico
oportuno y tipo de metaplasia, por ser la coloracién azul alcian econémica,
rapida y tener una especificidad del 100% en la identificacién de la

metaplasia intestinal incompleta
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2.2.

En la tesis “Prevalencia y factores asociados a es6fago de Barret
en dos hospitales nivel IlI-1, Cusco, 2015 — 2018” (23), manifiesta que el
eséfago de Barrett es una condicidn preneoplasica, ya que se encuentra
en la secuencia reflujo — metaplasia — neoplasia, por ello la importancia
de su estudio, cuyo objetivo es analizar la relacién y prevalencia de los
casos diagnosticados como esofago de Barrett, la metodologia que se
utilizé en la investigacion fue un estudio observacional, retrospectivo,
transversal y analitico, que se realiz6 en el Hospital Nacional Adolfo
Guevara Vergara (HNAGV) y en el Hospital Regional del Cusco. En el
HNAGV, de las 1512 endoscopias, 256 tuvieron sospecha clinico-
endoscopico de esofago de Barrett, de los casos de sospecha clinico-
endoscoépico 107 casos fueron confirmados con diagndstico histolégico.
En el Hospital Regional del Cusco (HRC) de 7155 endoscopias 25 fueron
confirmados con diagndstico histolégico de eséfago de Barrett. Teniendo
como resultado que existe mayor frecuencia de la patologia en el HNAGV
con 107 (81%) casos y 25 (19%) de casos en el HRC, la prevalencia es
de 0.71% en el HNAGV y 0.34% en el HRC, en ambos hospitales el

esofago de Barret con hernia hiatal en menos del 50%.

Bases tedricas o cientificas
2.2.1. Esofago de Barrett

Definicién: el eso6fago de Barrett es un cuadro de metaplasia
intestinal (sustitucion del epitelio escamoso del eso6fago por epitelio
columnar gastrico) progresiva, relacionada como una complicacion de

enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE), el esofago de Barrett es
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considero como una condiciébn patologica premaligna, debido a que
incrementa el riesgo de adenocarcinoma (3; 10).

“El eso6fago de Barrett (EB) es una condicion adquirida, donde el
epitelio escamoso estratificado que normalmente recubre el es6fago es
reemplazado por un epitelio columnar con células caliciformes o
metaplasia intestinal especializada” (24).

Las células madre esofagicas producen un epitelio similar al del
intestino, cuyo epitelio es resistente a la accién de sustancias acidas,
como un proceso adaptativo de proteccion.

Etiologia: el es6fago de Barret es una enfermedad causada por
una agresion esofagica severa, uno de los factores mas importantes es el
ERGE, el reflujo produce dafio epitelial donde las células multipotenciales
de la capa basal del epitelio esoféagico (epitelio escamoso estratificado no
queratinizante del esofago) se transforman en células glandulares, ya que
estas células son mas resistentes a la agresion por sustancias acidas.

En el es6fago de Barrett existe una alteracion del contenido del
ADN celular por una inestabilidad gendémica que lo puede llevar a
progresar a un adenocarcinoma (25; 26).

Diagnéstico: los pacientes con eséfago de Barret no presentan
sintomas por si solos, los sintomas por reflujo gastroesofagico o la
disfagia son los que presentan sintomas, debido a estos son la mayoria
de las atenciones endoscopicas y, posteriormente, al encontrar lesiones
en las biopsias (25; 26).

Para realizar el diagnéstico de esofago de Barret se debe tener el:
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e Diagnédstico endoscoépico: la observacibn endoscopica del

desplazamiento de la unibn escamocolumnar en sentido proximal en el
esoOfago distal hace sospechar de la presencia de eséfago de Barrett.
Diagnostico histolégico: estudio anatomopatologico de las biopsias,
el hallazgo histolégico para el diagnéstico de esofago de Barrett es la
presencia de metaplasia intestinal especializada que es el reemplazo o
sustitucion del epitelio escamoso del eséfago por células caliciformes
gue se colorean con la coloracion de rutina hematoxilina — eosina y la
coloracién azul alcian - PAS (25).

Clasificacion: no existe un sistema especifico para clasificar al

eséfago de Barrett.

La mas utilizada es la clasificacion segun la longitud de la lesion:

esoéfago de Barrett corto, menor a 3 cm y eséfago de Barrett largo, mayor

oigual a 3 cm (27)

Factores de riesgo

Enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE): es una
enfermedad crénica donde el contenido gastrico, que es acido, llega al
eséfago debido a una alteracién en la barrera antirreflujo, dando lugar
a un dafo tisular, hay presencia de ciertos sintomas como es la acidez
y las regurgitaciones.

Hernia hiatal: protrusion de la parte superior del estbmago a través del
hiato diafragmatico a la zona de union gastroesofagica, produciendo
gue en algunos casos pueda pasar con facilidad el contenido acido del

estbmago.
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Reflujo biliar: retroceso del contenido biliar hacia el estbmago y en
ocasiones hasta el eséfago, provocando dafio tisular.

Obesidad: el aumento de masa abdominal aumenta la presion
intraabdominal, predisponiendo asi, ERGE.

Dieta y estilos de vida: el consumo de alimentos ricos en grasas, el
alcohol, el café y el tabaco estan mas relacionados al ERGE, ya que
inducen a una mayor producciéon de acidez (28).

Tratamiento: el tratamiento se basa en controlar los sintomas de

la ERGE vy dar tratamiento segun la lesion que acompafia al es6fago de

Barrett (displasia de bajo grado, displasia de alto grado).

e Tratamiento de la enfermedad por reflujo gastroesofagico:

tratamiento antirreflujo o para disminuir el reflujo gastroesofagico.
Estilo de vida y dieta: en pacientes con obesidad se recomienda la
pérdida de peso, ademas de cambios posturales que disminuyan el
RGE, como el evitar la posicion supino o decubito dorsal después de 2
— 3 horas de la ingesta de alimentos y en pacientes con RGE nocturno
elevar la parte superior del cuerpo, adicionalmente tener una dieta libre
de comidas altas en grasa, cafeina, chocolate, picantes, gaseosas que
incrementan la produccion de sustancias &acidas por parte del
estdbmago.

Tratamiento farmacolégico utilizando inhibidores de la bomba de
protones.

Tratamiento quirdrgico: realizacion de la funduplicatura.

Tratamiento de la displasia de bajo grado: resecciones

endoscopicas y terapias ablativas de la mucosa del epitelio metaplasico
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y displasico. Las resecciones endoscoépicas pueden ser estudiadas
para conocer la alteracion y extension de la lesion a diferencia de las
terapias ablativas.

e Tratamiento de ladisplasia de alto grado: se utilizan las resecciones
endoscopicas y terapias ablativas con la finalidad de extraer o destruir
el epitelio afectado de la mucosa del epitelio metaplasico y displasico
al ser considerada con mayor riesgo de progresar a un cancer de
esofago.

Las biopsias deben ser tomadas cada 1 cm, y si se evidencia una
invasion de la submucosa no es recomendado el tratamiento
endoscopico.

El tratamiento a elegir dependera de la edad del paciente,
esperanza de vida, comorbilidades, extension de la displasia, recursos
profesionales y tecnolégicos.

Existen dos tratamientos de erradicacion:

Tratamientos ablativos que utilizan energia térmica, fotoquimica o
radiofrecuencia.

Resecciones endoscopicas, tales como la mucosectomia y la
diseccion de la submucosa endoscopica.

Esofagectomia: tratamiento definitivo que consiste en la reseccion
de la lesion premaligna, de la zona displasica y de los ganglios.

Este tratamiento es el Ultimo a elegir, ya que es peligroso por sus
complicaciones postoperatorias graves como neumonia, arritmia, infarto,

insuficiencia cardiaca, infeccion y problemas a largo plazo como disfagia,
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pérdida de peso, reflujo gastroesofagico que incrementan la tasa de
mortalidad de dichos pacientes (26).

Vigilancia del es6fago de Barret: cuya finalidad es la deteccién
de lesiones precancerosas o0 adenocarcinoma en estadios tempranos. Los
pacientes con esofago de Barrett tienen mayor riesgo de desarrollar
adenocarcinoma esofagico, debido a eso se recomienda el seguimiento
endoscopico para detectar displasia o adenocarcinoma esofagico en
estadios tempranos y asi poder disminuir la muerte causada por el tumor.

Existen trabajos que indican que la vigilancia del eséfago de Barrett
es insignificante, ya que no hay diferencia en la sobrevida de pacientes
gue llegan a progresar a adenocarcinoma y que esto implica un gasto
insulso, pero también existen otros trabajos de investigacion que indican
gue un seguimiento de pacientes diagnosticados con eso6fago de Barrett
ayuda a detectar pacientes con alto riesgo de desarrollar adenocarcinoma
esofagica y pacientes con adenocarcinoma en estadios precoces, para
luego brindarles un tratamiento que mejora su sobrevida y que el
seguimiento es costo efectivo en comparacion a otros programas de
cancer, ademas de los trabajos de investigacion esta el incremento de la
incidencia de adenocarcinoma de eso6fago, debido a lo expuesto, es que
diversas sociedades y organizaciones médicas recomiendan la vigilancia
del esé6fago de Barrett, faltando aun protocolizar la vigilancia.

El tratamiento o seguimiento endoscépico, muchas veces depende
de las caracteristicas del paciente, de su consentimiento, de la
disponibilidad de recurso humano y tecnologico.

Recomendaciones

35



Las biopsias se toman de cualquier irregularidad de la mucosa,

ademas de la obtencion de las muestras de biopsias de cuatro cuadrantes

cada 2 cm en pacientes con sospecha de es6fago de Barrett.

Pacientes con est6fago de Barrett sin displasia por diagndéstico
endoscopico y diagnéstico anatomopatdlogo es recomendable una
endoscopia y biopsia cada 3 o 5 afios.

Pacientes con esofago de Barrett indefinido para displasia se
recomienda énfasis en el tratamiento farmacolégico antirreflujo vy
después de 6 meses realizar nuevamente la endoscopia realizando
biopsias cada 1 cm.

Pacientes con eséfago de Barrett con displasia de bajo grado, las
muestras de biopsias deben ser obtenidas cada 1 cm y cualquier
irregularidad de la mucosa debe ser reseccionada endoscépicamente,
realizando una vigilancia cada 6 meses durante un afio y después
seguimiento anual hasta que el es6fago de Barrett sea nuevamente no
displasico.

Pacientes con esofago de Barrett con displasia de alto grado: algunas
guias recomiendan que el diagnostico anatomopatélogo debe
realizarse por un patélogo experto y otros que debe realizarse por dos
patélogos.

Se realiza una endoscopia repetida y se deben tomar muestras de

biopsia de cuatro cuadrantes cada 1 cm y extraer las irregularidades de la

mucosa para ser posteriormente evaluadas microscépicamente, para

conocer con mayor precision el tipo de lesibn y su extension. La

endoscopia repetida se realiza con la finalidad de verificar nuevamente la
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posibilidad de otras alteraciones en la mucosa y asi extraerlas para su

analisis y tratamiento en la zona respectiva (26).

2.2.1.1. Riesgo de cancer en es6fago de Barrett

La importancia del eséfago de Barrett radica en que la
presencia de metaplasia columnar intestinal en el es6fago tiene un
potencial maligno, lo que predispone al desarrollo de cancer de
esoéfago (24; 29).

Pacientes con eséfago de Barrett tienen 30 a 125 mas riesgo
de desarrollar un adenocarcinoma (ADC). La ERGE y el EB son los
principales factores de riesgo de adenocarcinoma (ADC) una

neoplasia con alta mortalidad (24).

2.2.1.2. Mucopolisacéridos

Comunmente se denominan glucosaminoglucanos.

Grupo de polisacaridos que contienen hexosamina, que
pueden combinarse 0 no con proteinas y cuando se dispersan en
agua forman las mucinas (30).

La mucina es una glicoproteina de alto peso molecular, la
proteina esta unida por enlaces oglicosidicos a complejas cadenas
de oligosacaridos, las mucinas son producidas por las células de
los tejidos.

“Se ha observado que estas glicoproteinas, se modifican
estructural y funcionalmente como respuestas a procesos

inflamatorios y de degeneracion cancerosa” (2).
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2.2.2. Coloracion
Los tejidos animales son en su mayoria incoloros, por ello requieren
de la aplicacion de colorantes para la observacién microscopica.
Procedimiento de coloracién o tincion: accién de colorear
empleando una sustancia colorante capaz de transferir color a otro cuerpo

(32).

Técnicas histologicas de coloracion:

- Tinciones generales: donde se utilizan sustancias coloreadas que se
unen por afinidad electroquimica a los componentes tisulares.

- Histoquimica: técnica de tincibn donde se requiere la modificacion
guimica de algunas moléculas tisulares para después ponerlas de
manifiesto con colorantes.

- Lectinas: son dominios de proteinas que se utilizan para determinar el
tipo de glucido que aparece en las glicoproteinas de células o de la
matriz extracelular de los tejidos.

- Inmunohistoquimica o0 inmunocitoquimica: son técnicas
histol6gicas que se basan en la alta especificidad de la union antigeno
anticuerpo, lo que permite detectar y hacer visible la presencia y
localizacion de una sustancia determinada en el tejido a estudiar.

- Hibridacién: son técnicas que se utilizan para la localizaciéon y la
deteccion de secuencias de ADN y de ARN especificas, mediante el
uso de otra secuencia de nucleétidos complementarios a dicha

secuencia, por lo que lo convierte en una técnica muy especifica (32).
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2.2.2.1. Coloracién hematoxilina-eosina

La hematoxilina en si misma no es un colorante, requiere la
oxidacion a la hemateina con un mordiente que son los iones de
aluminio, conocido como hemateina de alumbre o hemalumbre. El
hemalumbre es un colorante basico que esta formado por grupos
cationicos que le brindan una carga basica al colorante, lo que le
permite colorear estructuras acidas de un color azul-purpura,
principalmente los &cidos nucleicos que estan presentes en los
nacleos celulares, teniendo mayor afinidad con el ndcleo de los
ribosomas y el reticulo endoplasmatico por su alto contenido de
ADN y ARN respectivamente.

La eosina Y y B es un colorante acido que esta formado por
grupos fuertemente anidnicos, que le permite tefiir estructuras
proteicas basicas, contenidas en los citoplasmas celulares, fibras
del intersticio y membranas basales de color rosado o tonalidad
rosacea.

La coloracion hematoxilina-eosina a menudo es suficiente
para permitir un diagndstico, pero en algunos casos es necesaria
la aplicacion de otras coloraciones que permiten detectar
estructuras tisulares y microorganismos de manera mas especifica,

lo que ayudara al diagndstico definitivo (7).

2.2.2.2. Coloracion azul alcian - PAS
Son coloraciones histoquimicas cuya combinacion del azul

alcian con el PAS permite distinguir a los mucopolisacaridos acidos
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del resto de mucopolisacaridos. Los mucopolisacaridos acidos son
tefidos con el azul alcian y los mucopolisacaridos basicos se tifien
con el PAS (18).

Consideraciones en el procedimiento: a mayor tiempo de
incubaciéon mayor tonalidad oscura.

e Coloracion azul alcian: es un método histoquimico para la
deteccién (coloracion) de mucopolisacaridos acidos.

Este colorante es una ftalocianina de cobre con 3 grupos S-
metilente-trametilisotiouroio por molécula. Las tinciones alcian
forman parte del grupo de las cuproftalocianinas. Es un colorante
soluble en agua que deriva su color azul del cobre en las moléculas.

Fundamento: los tintes azules alcian son ftalocianinas de
cobre con una variedad de cadenas laterales cationicas; son utiles
para tefir polianiones de carbohidratos, evitando la tincion de
acidos nucleicos. Es un colorante basico, por lo tanto, tiene afinidad
por las estructuras acidas (grupos anioénicos) (19).

Se unen a los polianiones de los mucopolisacéaridos acidos
por medio de puentes salinos. Los polianiones con los cuales al
azul alcian reacciona, estan constituidos por radicales sulfurosos y
carboxilicos (los radicales fosfatos de los acidos nucleicos no
reaccionan), de consecuencia reaccionan solo las mucinas acidas.

Spicer (1960), Levy y Spicer (1964) demostraron que a pH
2.0 el azul alcian reaccionaba principalmente con los acidos
urénicos de las mucosustancias y las sulfomucinas, mientras que a

pH 1.0 la reaccion solo se producia con las sulfosustancias (18).
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Utilidad: es utilizada para tefiir mucosustancias acidas.
e Coloracion acido perydédico de Schiff (PAS)

Es un método histoquimico donde se realiza una
modificacion quimica del tejido, previa coloracién que permite la
coloracion de componentes celulares que contienen hidratos de
carbono.

En este método, primero se utiliza el acido peryodico para
incrementar los grupos carbonilo (aldehido o cetona) presentes en
el tejido, el acido peryoddico rompe el enlace carbono-carbono que
tienen los grupos hidroxilo y grupos carbonilo que, a su vez,
reaccionan con el 4cido convirtiéndose en grupos aldehidos.

Los hidratos de carbono presentan grupos carbonilos
relativamente aislados de uno por molécula de monosacarido, por
es0 se requiere este paso para que luego el reactivo de Schiff
detecte los carbonos contiguos o delimitados por grupos
alcoholicos o amino.

El reactivo de Schiff o leucofucsina es un colorante incoloro
que al reaccionar con dialdehidos (dos grupos aldehidicos
contiguos) y con carbonos delimitados por grupos alcohdlicos o
amino, da lugar a una coloracion estable rojo-purpura.

Para los grupos aldehidos que aparecen en posicion 1,2
glicol, estas condiciones se cumplen exclusivamente tras la
oxidacion de los correspondientes radicales hidroxilos (20).

Utilidad: “la coloracion de PAS (acido peryddico de Schiff)

permite la determinacion del glucégeno de las mucinas, de los
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mucopolisacaridos neutros, asi como de los filamentos y esporas

micelianos” (20).

Resultados de la coloracion azul alcian - PAS

v/ Mucinas sulfatadas acidas débiles, acido hialurénico y mucina
salivar (azul oscuro).

v’ Polisacaridos simples (glucégeno), mucopolisacaridos neutros,

mucoproteinas, membrana basal, glucolipidos (rojo — purpura).

2.2.2.3. Control de calidad

En el area de laboratorio de procedimiento de histologia, el
preparado histolégico (lamina) es el producto final del
procedimiento que debe poseer un grado aceptable de
conformidad, para ello se debe evaluar de manera sistematica el
trabajo que se realiza (33).

Procedimiento para la deteccién de errores

Los técnicas histoquimicas 0 inmunohistoquimicas
requieren de elementos de juicio (controles o testigos) para verificar
gue la técnica esté correctamente realizada y asi dar garantia a los
resultados que se obtienen (33).

Lamina patrén: es una preparacion que tiene un corte de
tejido donde la reaccion histoquimica o inmunohistoquimica debe
ser positiva, por eso se le considera como “tejido modelo”, permite
establecer la eficacia de los reactivos y del procedimiento utilizado

(33).
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2.2.3.

(35).

Lamina problema: es una preparacion que tiene un corte
del tejido objeto de estudio del que se desea determinar la
presencia 0 no de una sustancia, para ello se le realizara las
pruebas histoquimicas o inmunohistoquimicas (33).

Lamina blanco: es una preparacion que tiene un corte del
mismo tejido objeto de estudio al que se omite uno de los pasos del
procedimiento histoquimico o inmunohistoquimico, para determinar
la presencia de sustancias que interfieren, dando lugar a
reacciones falsas positivas (33).

Lamina testigo: es la preparacion que tiene un corte del
mismo tejido objeto de estudio, al que por accién enzimatica o por
hidrolisis acida se le extrae de manera especifica la sustancia a
demostrar. Una reaccion negativa de este corte de tejido (seccidn)
y una reaccion positiva del tejido problema confirma la sustancia
objeto de estudio (33).

Controles para la coloracion azul alcian — PAS: tejido de

intestino (33).

Sensibilidad y especificidad
Sensibilidad: es la probabilidad del test de detectar la enfermedad.

Se puede estimar la sensibilidad a partir de:

vp
VP+FN

Sensibilidad (%)= X 100

Se conoce también como “fraccion de verdaderos positivos (FVP)’
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Especificidad: es la probabilidad del test de detectar a personas
sanas, es decir, la probabilidad de que para un sujeto sano se obtenga un
resultado negativo.

Se puede estimar la especificidad a partir de:

VN
VN+FP

X 100

Especificidad (%)=

Se conoce también como “fraccion de verdaderos negativos (FVN)”

(35).

2.3. Definicién de términos basicos

- Adenocarcinoma: tumor maligno que afecta al tejido glandular o en el que
las células tumorales tienen caracteristicas glandulares (30).

- Biopsia: extirpacion y examen normalmente al microscopio de tejido del
cuerpo Vvivo para establecer un diagnéstico preciso (30).

- Biopsia endoscoOpica: extirpacion de un fragmento de tejido, por
instrumentos apropiados introducido a través de un endoscopio (30).

- Cancer: conjunto de enfermedades en las que algunas células anormales se
dividen sin control pudiendo invadir tejidos cercanos o diseminarse a otros
organos del cuerpo, pueden formar tumores (30).

- Carcinoma: tumor maligno formado por células epiteliales (30).

- Enfermedad de reflujo gastroesofagico (ERGE): reflujo del contenido del
estdbmago y duodeno hacia el eséfago (30).

- Eso6fago: conducto musculo-membranoso que se extiende de la faringe al
estdmago (30).

- Eso6fago de Barrett: “el esofago de Barrett (EB) es una condicion adquirida,

donde el epitelio escamoso estratificado que normalmente recubre el es6fago
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es reemplazado por un epitelio columnar con células caliciformes o metaplasia
intestinal especializada” (24).

Grupo carbonilo: es un grupo funcional que esta compuesto por un atomo
de carbono unido a un a&tomo de oxigeno por un doble enlace (C=0), esta
presente en las cetonas y aldehidos (36).

Grupo hidroxilo: es un grupo funcional que esta compuesto por un atomo de
oxigeno y otro de hidrogeno (36).

Hidratos de carbono: también llamados, glucidos, carbohidratos o sacaridos,
son compuestos organicos compuestos principalmente por carbono,
hidrégeno y oxigeno (36).

Neoplasia: crecimiento anormal de un tejido nuevo que puede ser maligno o
benigno (30).

Metaplasia: cambio o sustitucién de células adultas de un tejido por otro tipo
de células (30).

Metaplasia intestinal: es la sustitucion de células de la mucosa por epitelio
similar al intestino (2).

Mortalidad: nidmero de personas muertas en un lugar y en un determinado
periodo de tiempo (30).

Protrusién: condicion de desplazamiento de un érgano o parte de un 6rgano

que puede ser patolégico o normal (30).
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CAPITULO Il
HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1. Hipbtesis
3.1.1. Hipotesis general
- La coloracion azul alcidn — PAS tiene validez diagndstica para el

esotfago de Barrett en un hospital de nivel IlI-1-Cusco del 2018 al 2020.

3.1.2. Hipotesis especificas
- La aplicacion de la coloracion azul alcian — PAS es altamente eficaz
para el diagndstico de es6fago de Barrett en un hospital de nivel Il1-1-

Cusco del 2018 al 2020.
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3.2.

- Existe una alta correlacion entre los resultados de la coloracion azul
alcian — PAS y la coloracion hematoxilina-eosina para el diagnostico de
esoéfago de Barrett en un hospital de nivel IlI-1-Cusco del 2018 al 2020.

- Existe una alta prevalencia de es6fago de Barret en las muestras de

los pacientes de un hospital de nivel llI-1-Cusco del 2018 al 2020.

3.1.3. Hipotesis nula
- La coloracion azul alcian — PAS no tiene validez diagnéstica para el

esoéfago de Barrett en un hospital de nivel IlI-1-Cusco del 2018 al 2020.

3.1.4. Hipotesis alternativa
- La coloracion azul alcian — PAS tiene poca validez diagndstica para el

esoOfago de Barrett en un hospital de nivel 1lI-1-Cusco del 2018 al 2020.

Identificacién de las variables

3.2.1. Variable independiente

Método de diagndstico a través de la coloracion azul alcian - PAS.

3.2.2. Variable dependiente

Diagnostico de esofago de Barrett

3.2.3. Variables intervinientes

Edad y sexo
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3.3. Operacionalizacién de las variables

Tabla 1. Operacionalizacién de las variables

. S . . . Escala de " Instrumento de
Variable Definicién conceptual Dimensiones Indicadores L Técnica L
medicion medicién
Método de . Mucinas acidas: Microscopio.
. o Azul alcian
diagnéstico a . L color azul. .
. Son coloraciones histolégicas Nominal . .
través de la : g, . Observacion Ficha de
= gue permiten la deteccion de Mucinas Presente/A . L fre
coloracion mucopolisacéaridos (29) PAS neutras: color usente microscopica analisis
azul alcian - P ' iy u} ura documental
PAS. Jorpurp (resultados).
“El Esofago de Barrett (EB) es
una condicién adquirida en la . , .
on adq . Células Microscopio
cual el epitelio escamoso Metaplasia -
estratificado que normalmente intestinal con caliciformes Nominal
quen ) secretan " Observacion Ficha de
. - recubre el eséfago es presencia de : positivo/ . L Y
Diagndstico de reemplazado por un ebitelio células mucinas neqativo microscopica andlisis
esoéfago de P P nep neutras, 9 documental
columnar con células columnares y . i
Barret - . - sialomucinas y (resultados).
caliciformes o metaplasia caliciformes

intestinal especializada” (19).

sulfomucinas.
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CAPITULO IV

METODOLOGIA

4.1. Enfoque de investigacion
El enfoque de la presente investigacion es cuantitativo, porgue se
recogieron y analizaron los datos obtenidos de las variables mediante un analisis

estadistico para comprobar la hipétesis planteada (37).

4.2. Tipo deinvestigacion
Es una investigacion aplicada, porque después de realizar el proyecto de

investigacion este se ejecutd y se dio a conocer los resultados obtenidos (37).

4.3. Nivel de investigacion
La presente investigacion es de nivel descriptivo, explicativo de corte
transversal, porque se busco describir y explicar las caracteristicas del objeto de

estudio en un momento determinado (37).

49



4.4. Métodos de investigacion
e Meétodo l6gico deductivo

e Método estadistico

4.5. Disefio de investigacion
La presente investigacion es de disefio no experimental, porque solo se
analizé y estudio los hechos y fenédmenos de la realidad sin manipular deliberada

o intencionalmente las variables (37).

4.6. Poblaciony muestra
4.6.1. Poblacion
Todas las biopsias de esoéfago recibidas por el Servicio de
Anatomia Patoldgica del Hospital Regional del Cusco durante los afios
2018 al 2020.
El total de biopsias de eso6fago fue de 97 muestras recibidas por el
Servicio de Anatomia Patologica del Hospital Regional del Cusco durante

los afios 2018 al 2020.

4.6.2. Muestra
Se considerd una muestra no probabilistica o dirigida, ya que la
poblacién de estudio fue aquella que cumplié ciertas caracteristicas de la

investigacion (37).
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A.Unidad de anéalisis

Muestras de biopsias de esoéfago recibidas por el Servicio de

Anatomia Patoldgica del Hospital Regional del Cusco durante los afios

2018 al 2020.

B. Tamafio de la muestra

Tras aplicar los criterios de inclusidon y exclusion de andlisis, se

obtuvo un tamafio de muestra de 81 biopsias de eso6fago.

C. Selecciéon de la muestra

La presente investigacion se realizé al 100% de las unidades de

analisis que cumplan con los criterios de inclusion y exclusion.

Criterios de inclusién

Muestras de biopsias de eséfago recepcionadas por el personal del
Servicio de Anatomia Patoldgica durante los afios 2018 al 2020 de
pacientes mayores de 18 afos.

Bloque de parafina con muestras de esofago de pacientes mayores de

18 afos.

Criterios de exclusién

Bloque de parafina con muestras de es6fago de pacientes menores de
18 afios.

Muestras cuya solicitud de estudio anatomopatoldgico indique que es
biopsia de eséfago, pero al diagnéstico histolégico las biopsias no
corresponden a esofago.

Bloque de parafina con muestras de esofago con diagndéstico de

esofagitis infecciosa.
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4.7. Teécnicas e instrumentos de recoleccion de datos

4.7.1. Técnicas

- Recoleccién de datos clinicos: consistio en solicitar la base data y las
solicitudes de estudio anatomopatologico de las muestras de esofago
del servicio de Anatomia Patologica del Hospital Regional del Cusco
para recolectar los datos que se requirieron para la presente
investigacion, tales como edad, sexo y diagnostico por coloracion
hematoxilina eosina de los afios 2018 al 2020.

- Andlisis documental: consistié en analizar la informacion obtenida de
los archivos del servicio de Anatomia Patologica del Hospital Regional
del Cusco juntamente con los obtenidos por la presente investigacion,
comparando los resultados de la coloracibn hematoxilina-eosina,
obtenidos con los resultados de la coloracion azul alcian y asi obtener

las conclusiones.

4.7.2. Instrumentos
- Fichas de instrumento de recoleccion de datos
- Fichas de analisis documental (resultados)
A.Disefio

En el presente trabajo de investigacibn se usé y aplicd tres
instrumentos: En el primer instrumento se tomo en cuenta los datos de los
pacientes tales como la edad y el sexo, en el segundo instrumento se
anotaron los resultados obtenidos por la lectura microscépica de la
aplicacion de la coloracion azul alcian — PAS en las muestras de esoéfago,

hecha por el medicO especialista anatomopatologo y, por ultimo, en el
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tercer instrumento se anotaron todos los datos del primer y segundo
instrumento mas los resultados de la coloracion de rutina hematoxilina-
eosina obtenidos de las solicitudes originales de estudio
anatomopatologico.

B. Confiabilidad

Llamado también fiabilidad de un instrumento de medicion es el
grado donde la repeticiébn de un instrumento al mismo caso, muestra o
individuo que dan resultados iguales (37).

La presente investigacion utiliz6 instrumentos validados por jueces
expertos y a la vez el procedimiento histoquimico fue validado por laminas
control, los que validan y crean confianza en los resultados obtenidos.

Al mismo tiempo que se puede comprobar la confiabilidad del
instrumento, realizando una revision de los resultados obtenidos de los
archivos de resultados. Corroborando asi su confiabilidad.

La valoracion de las muestras se realizd por un Unico observador
experto ciego al procedimiento en un microscopio Olympus binocular
CX31.

C.Validez

La validez de un instrumento de medicién es el grado en el que el
instrumento mide con exactitud las variables que se desea medir (37).

La validacion de los instrumentos de recojo de resultados cuyo
titulo es: “Utilidad de la coloracion azul alcian - PAS para el diagnéstico de
esoOfago de Barrett en biopsias en un hospital de nivel IlI-1-Cusco del 2018
al 2020” fue revisado y validado por dos expertos: un médico

anatomopatélogo y un licenciado tecndlogo meédico cuya amplia
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experiencia, conocimientos y grado académico los convierten en expertos
cualificados para brindar informacion, evidencia, juicios y valoraciones del
instrumento que se utilizé para la recoleccidon de resultados de la
investigacion, quienes haran constar su conformidad al llenar y colocar:
sello y firma sobre el instrumento aprobado (anexo 3).
Técnicas de andlisis de datos

Para el analisis de datos de la presente investigacién que se obtuvo
de la ficha de resultados se utilizo el programa de Microsoft Excel para el
almacenamiento de la base de datos y el paquete estadistico SPSS
version IBM 23 para Windows para el analisis estadistico y para la

creacion de tablas y gréficas.
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CAPITULOV

RESULTADOS

5.1. Descripcion del trabajo de campo

Autorizacion para la ejecucion del trabajo de investigacion por parte de la
Jefatura del Servicio de Anatomia Patolégica (anexo 2).

Preparacion de los reactivos azul alcian — PAS y se verificd su reaccion
haciendo uso de laminas de control para su validacion.

Revision del base data y de las solicitudes de estudio anatomopatolégico.
Seleccion de los datos de la base data de los pacientes cuya muestra sean
biopsias de esoéfago y verificacién con las solicitudes originales.

Colocar los datos necesarios para el trabajo de investigacion en Excel y aplicar
los criterios de inclusién y exclusién para seleccionar las muestras a las que
se ejecuta la coloracion.

Busqueda de los bloques de parafina de los archivadores con una lista, se
evalla gue todas estén disponibles para su proceso.

Desbaste de los blogues de parafina.

Congelacioén de bloques de parafina.

Rotulo de ldminas portaobjetos con el codigo asignado.

Corte del tejido con micr6tomo (3 micras) del bloque de parafina.
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- Colocacién dos de las secciones del tejido problema en cada lamina mas un
corte del tejido control positivo para realizar la coloracidén azul alcian —PAS.

- Coloracion azul alcian - PAS empleando el protocolo del Servicio de Anatomia
Patoldgica. La coloracion se realiz6 junto con laminas control para validar el
procedimiento histoquimico especial (anexo 7).

- Montaje de todas las laminas y su posterior etiquetado.

- Se entrega las ldminas con coloracién azul alcian — PAS para su posterior
lectura.

- La lectura de las laminas se realizd por el médico anatomo patélogo del
Hospital Regional Cusco.

- Todos los resultados obtenidos fueron recolectados en los instrumentos
validados por expertos.

- Finalmente se registrdé en un solo instrumento todos los datos obtenidos de
los resultados con coloracion hematoxilina-eosina (base data virtual y 6rdenes
originales del archivo de solicitudes) y los obtenidos con coloracion azul alcian
— PAS para realizar comparacion de los diagndsticos.

- Los equipos utilizados fueron: balanza analitica, micrétomo Leica, bafio de
flotacion Leica, plancha desparafinizadora Leica, microscopio binocular
Olympus CX31, cronémetro digital.

Los reactivos utilizados fueron: azul alcian 8X, solucién de acido acético
al 3%, éacido peryddico, acido clorhidrico, fucsina bésica, metabisulfito de
potasio, carbon activado, hematoxilina de Harris, eosina Y, sustituto de xileno,
agua destilada, medio de montaje microscopico.

Y finalmente los materiales utilizados fueron: cuchilla para microtomo,

laminas portaobjetos, laminas cubreobjetos 22 x 40 mm, pipetas Pasteur, varillas
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de tincién, papel filtro, pipetas automaticas, matraz, frascos de vidrio color

caramelo.

5.2. Presentacion de resultados

Tabla 2. NOmero y porcentaje total de procesamiento de casos
Resumen de procesamiento de casos

Casos
Vélidos Perdidos Total
N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
H-E * AA-
PAS 81 100,0 0 0,0 81 100,0

Interpretacion: en la tabla 2 se observa un total de 81 casos

representando el 100% de datos analizados.

Tabla 3. indice de sensibilidad y especificidad de los métodos de coloracion
hematoxilina-eosinay la coloracién azul alcian-PAS en biopsias para el diagnéstico de
esofago de Barrett en un hospital de nivel lll-1-Cusco 2018 al 2020
Tabla cruzada H-E*AA-PAS

AA-PAS
- — Total
Negativo Positivo
N i Recuento 66 10 76
egativo
e g %dentro de H-E  86,8%  13.2%  100,0%
) o Recuento 1 4 5
Positivo
% dentro de H-E 20,0% 80,0% 100,0%
Recuento 67 14 81
Total

% dentro de H-E 82, 7% 17,3% 100,0%

Interpretacion: en la tabla 3 se observa que de un total de 81 muestras
gue representan el 100% segun la comparacion entre los métodos de coloracién
hematoxilina-eosina y la coloracion azul alcian - PAS. La coloracion azul alcian -

PAS presenta una sensibilidad del 86.8% y una especificidad del 80%.

Tabla 4. Frecuencia y porcentaje de positivos y negativos para Eséfago de Barrett por
coloracion Azul Alcian-PAS y por tincién Hematoxilina-Eosina en biopsias de es6fago
del 2018 al 2020

Azul Alcian-PAS Hematoxilina-Eosina
Esé6fago de Barrett Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje
Positivo 14 17 5 6
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Negativo 67 83 76 94
Total 81 100 81 100

Eséfago de Barrett por coloracion Azul
Alcian y coloracion Hematoxilina-Eosina

80 100%
70
60
50
40
30
20

.
0 |

POSITIVO NEGATIVO

80%

60%

40%

20%

0%

. A71UL ALCIAN-PAS FRECUENCIA
. AZUL ALCIAN-PAS PORCENTAJE
N HEMATOXILINA-EOSINA FRECUENCIA
o HEMATOXILINA-EOSINA PORCENTALE

Figura 1. Histograma de casos positivos y negativos para eséfago de Barrett por
coloracion azul alcian - PAS y por tincion hematoxilina-eosina en biopsias de eséfago
del 2018 al 2020

Interpretacion: en la tabla 4 y figura 1, se observa que con la aplicaciéon
del método de coloracién azul alcian — PAS se diagnosticé 14 muestras positivas
para eséfago de Barrett que representa el 17% y 67 muestras negativas para
es6fago de Barrett que representan el 83%. Por el método de coloraciéon
hematoxilina-eosina se diagnosticaron 5 muestras positivas para eséfago de
Barrett que representa el 6% y 76 muestras negativas para esofago de Barrett

que representan el 94%.

Tabla 5. indice de asociacién por el método de coloracion azul alcian - PAS en biopsias
para el diagnéstico de es6fago de Barrett en un hospital de nivel Ill-1-Cusco 2018 al 2020

Pruebas de chi-cuadrado

Significacion Significacion Significacion

asintotica exacta exacta
Valor Gl (bilateral) (bilateral) (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 14,6612 1 ,000
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Correccion de

Y b 10,358 1 ,001
continuidad
Razoén de verosimilitud 10,389 1 ,001
Prueba exacta de Fisher ,003 ,003
Asomau'on lineal por 14.480 1 000
lineal
N de casos validos 81

Interpretacion: en la tabla 5 se observa, de acuerdo a la prueba de chi-
cuadrado por la significancia bilateral que es menor a 0.05 (0.00), que indica que
ambas metodologias se correlacién, por tanto, la coloracion azul alcian - PAS es

util para el diagndstico de eséfago de Barrett.

Tabla 6. Frecuencia y porcentaje de muestras positivas y negativas para esofago de
Barrett diagnosticado por coloracion azul alcian - PAS del 2018 al 2020 clasificado por

afno
Eséfago de Barrett por coloracién azul alcian - PAS clasificado por afo
2018 2019 2020
Resultado Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje
Positivo 5 12 6 21 3 33
Negativo 38 88 23 79 6 67
Total 43 100 29 100 9 100

Esdéfago de Barrett por coloracion azul
alcian - PAS clasificado por afio

40
30
20

10

2018 2019 2020

e RESULTADO POSITIVO NEGATIVO

Figura 2. Muestras positivas y negativas para es6fago de Barrett diagnosticado por
coloracion azul alcian - PAS del 2018 al 2020 clasificado por afio

Interpretacion: en la tabla 6 y figura 2 se observa que con la aplicacién
del método de coloracion azul alcian — PAS se diagnosticé en el 2018 un total de

5 muestras positivas para eséfago de Barrett y 38 muestras negativos para
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eséfago de Barrett, en el 2019 un total de 6 muestras positivas para esofago de
Barrett y 23 muestras negativas para eséfago de Barrett y en el 2020 un total de
3 muestras positivas para eséfago de Barrett y 6 muestras negativas para

esoéfago de Barrett.

Tabla 7. Frecuencia y porcentaje de muestras positivas y negativas para es6fago de
Barrett segln el sexo por coloracién azul alcian - PAS del 2018 al 2020
Esdfago de Barrett por coloracidon azul alcian - PAS

Sexo Positivo Negativo
Masculino 9 64% 37 55%
Femenino 5 36% 30 45%

Total 14 100% 67 100%

ESOFAGO DE

BARRETT POR

AZUL ALCIAN-
PAS

SEXO MASCULINO ® FEMENINO

Figura 3. Muestras positivas y negativas para es6fago de Barrett segin el sexo por
coloracion azul alcian - PAS del 2018 al 2020

Interpretacion: en la tabla 7 y figura 3 se observa que con la aplicacion
del método de coloracion azul alcian — PAS, se diagnosticé un total de 14
muestras positivas para eséfago de Barrett, del sexo masculino 9 muestras que
representa el 64% y del sexo femenino 5 que representan el 36%. Se diagnostico
un total de 67 muestras negativas para esofago de Barrett, del sexo masculino
37 muestras que representa el 55% y del sexo femenino 30 que representan el

45%.
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Tabla 8. Frecuencia y porcentaje de muestras positivas y negativas para es6fago de
Barrett diagnosticado por coloracién azul alcian - PAS del 2018 al 2020 clasificado segun

la edad
Esé6fago de Barrett por coloracién azul alcian - PAS
Positivo Negativo
Edad Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje
18 - 30 afios 0 0 3 4
31 - 40 afios 2 14 3 4
41 - 50 afos 0 0 8 12
51 - 60 afios 1 7 10 15
mas de 61 afios 11 79 43 64
Total 14 100 67 100

Esofago de Barrett por azul alcian-PAS
por edad

50
40
30
20

10
, = —= m _H N

18-30 aflos 31-40 afios 41-50 afios 51-60 afios mas de 61
afios
m ESOFAGO DE BARRETT POR AZUL ALCIAN-PAS POSITIVO

m ESOFAGO DE BARRETT POR AZUL ALCIAN-PAS NEGATIVO

Figura 4. Muestras positivas y negativas para es6fago de Barrett diagnosticado por
coloracion azul alcian - PAS del 2018 al 2020 clasificado segun la edad

Interpretacion: en la tabla 8 y figura 3 se observa que con la aplicaciéon
del método de coloracién azul alcidn — PAS se diagnostico un total de 14
muestras positivas para eséfago de Barrett, de 18 a 30 afios 0 muestras
positivas, de 31 a 40 afios 2 muestras positivas, de 41 a 50 afios 0 muestras
positivas, de 51 a 60 afios 1 muestra positiva y de mas de 61 afios 11 muestras
positivas. Se diagnostico un total de 67 muestras negativas para esofago de
Barrett, de 18 a 30 afios 3 muestras negativas, de 31 a 40 afios 3 muestras
negativas, de 41 a 50 afios 8 muestras negativas, de 51 a 60 afios 10 muestras

negativas y de mas de 61 afios 43 muestras negativas.
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5.3. Discusion de resultados

Salvatierra (2) concluy6 que para las biopsias gastricas de pacientes con
diagnéstico presuntivo de lesiones premalignas se debe utilizar como Unico
método de coloracion el azul alcian; comprobd que no se pueden tefir las
sulfomucinas y sialomucinas que se encuentra en un tejido metaplasico con la
técnica de coloracion rutinaria hematoxilina — eosina, mientras que con la
coloracién azul alcian se logro tefiir dichas sustancias. La presente investigacion
demostré que la coloracién azul alcian - PAS tiene sensibilidad del 86.8% y
especificidad del 80% que son valores aceptables para el diagndstico de es6fago
de Barrett, por tanto, su uso si es de utilidad para dicho diagndstico.

También, en el presente trabajo, de acuerdo a la prueba de chi-cuadrado
por la significancia bilateral que es menor a 0.05 (0.00) indica que ambas
metodologias (coloracién azul alcian y la coloracién hematoxilina-eosina) se
correlacionan, por tanto, la coloracion azul alcian - PAS es util para el diagndéstico
de eso6fago de Barrett.

Son necesarios mayores trabajos de investigacion que abarquen la
aplicacién de métodos histologicos para el diagnéstico de eséfago de Barrett
para ser comparados posteriormente y asi conocer y aplicar coloraciones
histoquimicas que faciliten el diagnéstico microscépico por parte del médico
anatomopatélogo.

Valdovinos et al. (1) obtuvo como resultado una frecuencia de 9.6
pacientes con eséfago de Barrett por cada 1000 estudios realizados, el 66.9%
de sexo masculino, edad media fue 57.2 mas o menos 15.3 afios. Mientras que
Ferber (22) tuvo como resultado que, de un total de 346 pacientes estudiados

por sospecha de eséfago de Barrett en el afio 2016, el 59% (204) son de sexo
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femenino, edad media de 52.66 mas o menos 16.44 afios, 21.3% entre 50 a 60
afos. En la presente investigacion se demostré que existe predominio de
esoéfago de Barrett en el sexo masculino con un 64%, en una edad de mas de 61
afios con un 79%, con una prevalencia de 17% siendo visible el incremento anual
de los diagndsticos de esdfago de Barrett. Cabe recalcar que en el afio 2020
existe una disminucion en la atencion de pacientes por la pandemia ocasionada
por el covid-19, por tanto, existe también una disminucién en la obtencién de
biopsias de eséfago.

Salazar et al. (8) concluyd que la deteccidén de lesiones premalignas de
esoéfago es el punto de partida para futuras acciones preventivas y tratamientos
para disminuir la incidencia de cancer de es6fago. Asi mismo, Cora et al. (21)
llegé a la conclusién de que el cancer de eséfago se diagnostica en estadios
tardios lo que indica pocas acciones de salud preventivas sobre los factores de
riesgo de la poblacion estudiada.

Piamo et al. (6) llegé a la conclusién que el diagndstico endoscopico
requiere de la confirmacion histologica y que el diagnéstico histolégico es el

estandar de oro para el diagnéstico de esofago de Barrett.
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CONCLUSIONES

e Se concluye que si es util la coloracion azul alcian — PAS para el diagnéstico
de esodfago de Barrett en biopsias en un hospital de nivel IlI-1-Cusco del 2018
al 2020. La coloracion azul alcian - PAS es una coloracion rapida costo
efectiva que puede tefir las mucinas acidas (sulfomucinas y sialomucinas)
presentes en las células caliciformes siendo esta la caracteristica esencial
para diagnosticar la presencia o ausencia del eséfago de Barrett, por tanto,
facilita su diagndstico por parte del médico anatomopatélogo, ayudando asi a
la deteccion de lesiones premalignas para su posterior tratamiento oportuno

que evite mayores complicaciones en el paciente y mejore su calidad de vida

e El presente trabajo de investigacibn demuestra una especificidad y
sensibilidad aceptable que lo convierte en un método Util para el diagnostico
de esofago de Barrett.

e El presente trabajo de investigacion también demostr6 un buen nivel de
correlacion con los resultados obtenidos con el método de coloracion de rutina
hematoxilina-eosina, siendo posible su uso alternativo para el diagndéstico de

esofago de Barrett.
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e Del presente trabajo de investigacion se determind una prevalencia de 17%
de eséfago de Barrett en muestras de biopsia de pacientes atendidos en el
servicio de Anatomia Patologica de un hospital de nivel Ill-1-Cusco del 2018
al 2020. En el afio 2018 con 12%, en el afio 2019 con 21% y en el afio 2020
con 33%. Siendo visible el incremento anual de los diagnosticos de eso6fago
de Barrett. Cabe recalcar que en el afio 2020 existi6 una disminucién en la
atencion de pacientes, por tanto, una disminucién también en la obtencion de
biopsias de eséfago debido a la pandemia, que afecta hasta la actualidad a

toda la poblacion y restringe la atencién normal de pacientes en los hospitales.
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RECOMENDACIONES

e Realizar mas trabajos de investigacion local cientifica en el campo del
diagndstico microscopico para asi contar con métodos histoquimicos que
faciliten y brinden un diagnostico oportuno de una enfermedad.

e Contar con mayores trabajos de investigacion que brinden e indiquen la
sensibilidad y especificidad de los diversos métodos histoquimicos para poder
ser comparados y asi contar con mas métodos eficaces que faciliten y apoyen
a la deteccion de diversas enfermedades.

e Finalmente, realizar siempre las coloraciones histoquimicas especiales

haciendo uso de su tejido control que validara el procedimiento realizado.
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Anexo 1
Matriz de consistencia
“Utilidad de la coloracion azul alcidn - PAS para el diagnostico de es6fago de Barrett en biopsias en un hospital de nivel

I11-1-Cusco del 2018 al 2020”

Problema general Objetivo general Hipoétesis general Variables Metodologia
¢ Cual es la utilidad de la Determinar la utilidad de la Enfoque de la
coloracion azul alcian — PAS coloracion Azul Alcian — La coloracion Azul Alcian — PAS investigacion:
para el diagnéstico de PAS para el diagndstico de tiene validez diagnostica para el Cuantitativo.
eso6fago de Barrett en esofago de Barrett en esofago de Barrett en un hospital de Tipo de
biopsias en un hospital de biopsias en un hospital de nivel IlI-1-Cusco del 2018 al 2020. investigacion:
nivel IlI-1-Cusco del 2018 al  nivel llI-1-Cusco del 2018 al Variable Aplicada.
20207 2020. independiente: Nivel de
Problemas especificos Objetivos especificos Hipdtesis especificas Método de investigacion:
-¢Cuél es la sensibilidad y la  -Establecer la sensibilidad y diagnéstico a Descriptivo,

-La aplicacion de la coloracién azul

especificidad de la coloracion especificidad de la alcian — PAS es altamente eficaz través de la explicativo de
azul alcian — PAS para el coloracion azul alcian — PAS ara el diaonéstico de eséfano de coloracion Azul  corte transversal
diagndstico de esofago de para el diagnéstico de garrett en gn hosoital de ni gl I-1- Alcian - PAS. Disefio de
Barrett en biopsias en un esofago de Barrett en Cusco del ;018 a[I)IZOZO v Variable investigacion:
hospital de nivel IlI-1-Cusco biopsias en un hospital de -Existe una alta correlaci.én entre los dependiente: No
del 2018 al 2020? nivel 11I-1-Cusco del 2018 al resultados de la coloracion azul Diagndstico de experimental.

- ¢ Cudl es la correlaciéon 2020. i3 PAS v | | > eséfago de Poblacién:
existente entre los resultados -Conocer la correlacion |a_\|0|an t_ i )I/E aco oraC|0n| Barrett. Todas las
por coloracion hematoxilina—  existente entre los dizr;:égglclclz?j-e g:g:‘ggpoa(rjaeeBarrett Variables biopsias de
eosina y la coloracién azul resultados por coloracion en un hospital de nivel Ill-1-Cusco intervinientes: esoéfago
alcian — PAS para el Hematoxilina — eosina y la del 2018 al 2020 - Edad. recibidas por el
diagndstico de eso6fago de coloracion azul alcian — PAS : ' . - Sexo. Servicio de

S . P -Existe una alta prevalencia de .

Barrett en biopsias en un para el diagndstico de esofago de Barret en las muestras Anatomia
hospital de nivel Ill-1-Cusco esoOfago de Barrett en de los pacientes de un hosoital de Patolégica del
del 2018 al 2020? biopsias en un hospital de nivel IIEl-Cusco del 2018 z;l) 2020 Hospital

- ¢, Cudl es la prevalencia de nivel 11I-1-Cusco del 2018 al Hinbtesis nula ' Regional del
eso6fago de Barrett en 2020. P Cusco durante
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muestras de biopsia de
pacientes atendidos en el
servicio de Anatomia
Patolégica de un hospital de
nivel 11l-1-Cusco del 2018 al
20207

-Determinar la prevalencia
de esdéfago de Barrett en
muestras de biopsia de
pacientes atendidos en el
servicio de Anatomia
Patoldgica del en un
hospital de nivel 1ll-1-Cusco
del 2018 al 2020.

-La coloracion azul alcian — PAS no
tiene validez diagnostica para el
esofago de Barrett en un hospital de
nivel lllI-1-Cusco del 2018 al 2020.

Hipotesis alternativa

-La coloracion azul alcian — PAS
tiene poca validez diagnostica para
el es6fago de Barrett en un hospital
de nivel 11l-1-Cusco del 2018 al
2020.

los aflos 2018 al
2020.
Muestra:

Se considerara

una muestra no

probabilista de

tipo censal por
conveniencia.

Suman un total
de 81 casos
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Anexo 2

Instrumento para el registro de datos llenados por el investigador

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS LLENADOS POR EL INVESTIGADOR

CODIGO DE | CODIGO EDAD |SEXO CODIGODE | CODIGO EDAD |SEXO CODIGO DE | CODIGO EDAD |SEXO
PATOLOGIA |DESIGNADO | (AROS) | (MIF) PATOLOGIA | DESIGNADO | (ARDS) | (MIF) PATOLOGIA | DESIGNADO | (ARDS) | (MIF)

Instrumento para el registro de resultados llenados por el experto

INSTRUMENTO PARA EL MEDICO ANATOMO PATOLOGO
COLORACION AZUL ALCIAN - PAS

Indicaciones: Marcar o rellenar segun corresponda. BAJA CANTIDAD <10 CELULAS. ALTA CANTIDAD >10 CELULAS
J_ CELULAS CALICIFORMES, ESOFAGO | CELULAS CALICIFORMES ESOFAGO |
~ODIGMUCINAS ACIDASAUCINAS NEUTRA] _CANTIDAD DE ODIG]MUCINAS ACIDASMUCINAS NEUTRA] _CANTIDAD DE
L1l ALTE BARRETT AFE LT E BARRETT
PRESEN AUSENTPRESEN AUSENT e, [tore ees | POSITIVOY PRESEM AUSENTPRESEN AUSENT e ... |Serr e | POSITIVOL
FECHA:

FIRMA Y SELLO DEL MEDICO ANATOMO PATOLOGO
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Instrumento para el registro de datos y resultados llenados por el

investigador

INSTRUMENTO DE DATOS Y RESULTADOS LLENADOS POR EL INVESTIGADOR

CoDIGo
DE
PATOLO

4E g COLORACION AZUL ALCIAN
3 L PAS RESULTADOS DE LA COLORACIGN HEMATOXILINA - EOSINA
D
2 @ A|x| ESOFAGODEBARRET | ESOFAGODEEBARRET
> 3420 POSITIVONEGATIVD POSITIVOINEGATIVD HTROS DIAGNDETICOS




Anexo 3

Documento de autorizacion para la ejecucién de la investigacion
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Anexo 4

Documento de validacion de instrumentos
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Anexo 5

Ficha de instrumentos de datos llenados por el investigador
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Anexo 6

Ficha de instrumento de resultados llenado por el experto
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Anexo 7

Ficha de instrumentos de datos llenado por el investigador

donde registra datos y resultados obtenidos
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Anexo 8

Protocolo de coloracion azul alcian - PAS
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Anexo 9

Fotografias de la ejecucidon de la investigaciéon

Figura 7. Corte de las muestras
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Figura 10. Montaje y etiquetado
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Figura 13. Ldminas con la coloracién azul alcidn -PAS del cédigo designado 41-60
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Figura 14. Ldminas con la coloracién azul alcidn - PAS del cédigo designado 61-80

Figura 15. Laminas con la coloracién azul alcidn - PAS del cédigo designado 81

Figura 16. Coloraciéon hematoxilina-eosina. Observado a 40 X. Ldmina con diagndstico
de médico anatomopatélogo de eséfago de Barrett
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Figura 17. Coloracién azul alcidn - PAS. Observado a 40 X. Ldmina con diagnéstico de
médico anatomopatélogo de eséfago de Barrett

Figura 18. Coloracién hematoxilina-eosina. Observado a 40 X. Ldmina con diagnéstico
de médico anatomopatélogo de eséfago de Barrett

Figura 19. Coloracién azul alcidn - PAS. Observado a 40 X. Ldmina con diagndstico de
médico anatomopatélogo de eséfago de Barrett
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Figura 20. Coloracién azul alcidn - PAS. Observado a 40 X. Tejido control positivo
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