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La pandemia por COVID-19 ha causado la muerte de mas de 6,2 millones de personas en el mundo (1). Tras la
rapida secuenciacion del virus responsable de esta infeccion (SARS-CoV-2), distintas compafias farmacéuticas
e instituciones académicas se pusieron en marcha para desarrollar vacunas contra esta enfermedad (2-4). En
diciembre de 2020 dos vacunas, una vacuna con RNA mensajero (RNAmM) (BNT 162b2 y mMRN-1273) y otra
vacuna inactivada de adenovirus (JNJ-78436735) fueron autorizadas para su empleo en la poblacion general
en varios paises. Desde entonces, multiples evidencias muestran que estas vacunas son capaces de revertir la
curva de la pandemia por SARS-CoV-2, reduciendo la morbilidad y la mortalidad por la COVID-19.

La enfermedad inflamatoria intestinal (Ell), que abarca la colitis ulcerosa (CU) y la enfermedad de Crohn (EC),
se caracteriza por una inflamacién intestinal crénica como consecuencia de una desregulaciéon del sistema
inmunoldgico. La Ell se trata habitualmente con terapias que modifican la respuesta del sistema
inmunoldgico que incluyen corticoides, inmunomoduladores y agentes bioldgicos (tales como los inhibidores
del factor de necrosis tumoral alfa (anti-TNF alfa) interleukina 12/23, integrinas y moléculas pequefias como los
inhibidores de la Janus kinasa). El empleo de todos estos farmacos se asocia a un mayor riesgo de infecciones
(5). A pesar de ello, los datos disponibles sefialan que los pacientes con Ell no tienen un mayor riesgo de
desarrollar la COVID-19 (6-8). Por otra parte, los pacientes con Ell frecuentemente presentan comorbilidades
(p. €j. pulmonares, cardiovasculares y enfermedades tromboembdlicas) que pueden incrementar los riesgos
de la COVID-19 (8). Por ello, distintas sociedades cientificas recomiendan que los pacientes con Ell reciban dos
dosis de vacuna frente al SARS-CoV-2 y una dosis adicional de recuerdo independientemente del tratamiento
inmunosupresor que estén recibiendo (9-11).

La eficacia de las vacunas frente al SARS-CoV-2 ha sido demostrada en distintos estudios; sin embargo, los
pacientes con Ell o aquellos tratados con farmacos inmunosupresores fueron excluidos de esas
investigaciones (12). En consecuencia, existen muchas preguntas sin responder acerca de la eficacia de la
vacuna frente al SARS-CoV-2 en los pacientes con Ell. Por ejemplo, se desconoce si la desregulacion del
sistema inmune en los pacientes con Ell o las terapias inmunoldgicas empleadas en su tratamiento pueden
causar una respuesta atenuada a esa vacuna (13). Aun cuando hay varios estudios que describen una buena
eficacia de la vacuna frente al SARS-CoV-2 en los pacientes con Ell, la mayoria incluyen un reducido tamano
muestral siendo poco potentes para predecir los resultados (14-18).

Bhurwal y Cols. han efectuado una revisidn sistematica y metaanalisis de la literatura disponible para conocer
la seguridad y la efectividad de la vacuna frente al SARS-CoV-2 en pacientes con Ell.

Para ello, tres revisores independientes realizaron una busqueda bibliografica en PubMed, MEDLINE, CINAHL
y en Cochrane CENTRAL desde diciembre de 2019 a diciembre de 2021 de estudios que evaluaran la respuesta
de las vacunas frente a SARS-CoV-2 en pacientes con Ell. Los criterios de inclusién de las publicaciones fueron:
estudios controlados y aleatorizados o estudios prospectivos, estudios que describieran la seroconversion tras
la administracién de la vacuna frente al SARS-CoV-2 y todos los estudios con informacidn disponible que
evaluaran la incidencia de seroconversién tras la vacunaciéon siempre que incluyeran un minimo de 10
pacientes. El estudio se realizd con los siguientes objetivos: determinar la tasa global de seroconversidn tras la
vacunacion frente a SARS-CoV-2 en pacientes con Ell, comparar la tasa de infeccién por COVID-19 en
vacunados frente al SARS-CoV-2 en pacientes con Ell y en una cohorte de personas como grupo controly, por
ultimo, determinar la tasa de efectos adversos con la vacuna frente al SARS-CoV-2.

De los 278 estudios inicialmente identificados para el analisis, finalmente 21 cumplieron los criterios de
inclusion. La tasa global de seroconversion fue del 73,7% (IC 95%: 38,1-92,7) y del 96,8% (IC 95%: 94-98,3) en los
pacientes con Ell tras la primeray la segunda dosis de vacuna frente al SARS-CoV-2. Un subanalisis no mostré
diferencias estadisticamente significativas en la seroconversién a la vacuna en funcién de los distintos
tratamientos inmunosupresores empleados en el tratamiento de la Ell. El andlisis de regresion logistica reveld
que el tipo de vacuna y el lugar en donde se efectud el estudio influenciaron en las tasas de seroconversién a
la vacuna. No se observo una diferencia estadisticamente significativa en la tasa de infeccidon por COVID-19 en
vacunados frente al SARS-CoV-2 en pacientes con Ell y en la cohorte de personas grupo como control. La tasa
global de efectos adversos graves tras la administracion de la primera dosis de la vacuna fue del 2,2% (IC 95%:
1,4-3,6) y del 0,09% con la segunda dosis (IC 95%. 0,01-0,091) (p=0,47).

Los autores de esta revision sistematica y metaandlisis concluyeron que los resultados obtenidos sugieren que
la vacuna frente al SARS-CoV-2 en pacientes con Ell es segura y efectiva.

Entre las limitaciones de este estudio estan la heterogeneidad de los tratamientos inmunosupresores
empleados en los pacientes con Ell y el tipo de vacunas empleado, que pueden haber influenciado en los
resultados obtenidos.
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El cancer de colon (CC) continula siendo uno de los problemas de salud mas importante por sus altas tasas de
mortalidad en todo el mundo. En el afio 2018 hubo 1,8 millones de casos de CC a nivel mundial y fue responsable de
mas de 880.000 muertes (1). Asimismo, se estadn incrementando las tasas de CC en menores de 50 afios (2). La gran
mayoria de los casos de CC son esporadicos, estando el 20-30% relacionado con factores genéticos (3,4).

En muchos paises se han desarrollado campafias de cribado poblacional del CC (5). Las pruebas de deteccién de
sangre oculta en heces por técnicas de inmunohistoquimica (SOHI) son uno de los métodos mayoritariamente
empleados en muchos paises (6-10). El proceso del cribado con SOHI consta de dos pasos, primero la realizaciéon de la
prueba de SOHI y segundo, la realizacion de una exploracion endoscopica del colon en aquellas personas en las que
la prueba de SOHI haya dado un resultado positivo (6,10,11). Se han utilizado diferentes estrategias para lograr
completar el cribado con la realizaciéon de la colonoscopia, como recordatorios mediante cartas o el empleo de las
nuevas tecnologias realizados directamente a los pacientes implicados, hasta llamadas directas a los implicados (12).
Sin embargo, muchos programas de cribado de CC a pesar de instaurar mecanismos importantes para garantizar la
finalizacion del proceso con la realizacidén de una colonoscopia en aquellas personas en las que la prueba de SOHI ha
sido positiva, las tasas de realizacion de la colonoscopia son menores del 50% (13,14). El riesgo de CC entre las
personas con una prueba SOHI positiva que no completan el proceso de cribado con la realizaciéon de una
colonoscopia es desconocido.

Zorziy Cols. han efectuado un estudio retrospectivo para cuantificar la diferencia de la incidencia acumulada y la
mortalidad en una cohorte de personas a las que se les realizé una prueba de SOHI que fue positiva y que no
completaron el proceso de cribado del CC con la invitacion de la realizacidon de una colonoscopia (no cumplidores)
frente a aguellos que si finalizaron el proceso con la realizacion de la exploracion endoscédpica (cumplidores).

El estudio se realizd en la regidn italiana del Véneto, en la que estd operativo un programa de cribado del CC
mediante SOHI desde el ano 2002. La poblacién diana de este programa son residentes de entre 50 y 69 afos a los
gque se les invita a realizarse una prueba de SOHI cada dos afios. Las personas en las que la prueba SOHI es positiva
(>20 pg Hb/de heces) son contactadas telefénicamente por operadores instruidos para concertar la realizacién de
una colonoscopia en su centro sanitario de referencia. En el estudio se comparé la incidencia acumulada en 10 afios
de CCy la mortalidad entre cumplidores y no cumplidores.

Durante el periodo del estudio, 1.127.093 personas realizaron una o mas pruebas de SOHI dentro del programa de
cribado regional del CC; de ellas, 113.008 tuvieron = pruebas SOHI positivas. De los pacientes con una prueba SOHI
positiva, 88.013 completaron el estudio con una colonoscopia (de ellos, el 56,1% eran hombres, de edades 50-59 anos:
491%), mientras que 23.410 no se realizaron el estudio endoscépico (de ellos, el 54,6% eran hombres; de edades 50-59
afos: 44,9%). La incidencia acumulada de CC a los 10 afos fue del 44,7 por 1.000 (IC 95%: 43,1-46,3) entre los
cumplidores de la colonoscopia y del 54,3 por 1.000 (IC 95%: 49,9-58,7) en los no cumplidores. La mortalidad
acumulada por CC fue del 6,8 por 1.000 (IC 95%: 5,9-7,6) entre los cumplidores y del 16,0 por 1.000 (IC 95%: 13,1-18,9) en
los no cumplidores. El riesgo de morir por CC entre los no cumplidores fue un 103% mas alto que entre los
cumplidores del programa (HR ajustada: 2,03; IC 95%: 1,68-2,44).

Los autores del estudio concluyen que hay un exceso de riesgo de muerte por CC entre los participantes del
programa de cribado de CC que no lo completaron con la realizacién de una colonoscopia tras haber tenido un
resultado positivo en la prueba SOHI. Los resultados del estudio deben instigar la adopcidon de medidas efectivas
para incrementar el cumplimiento de los programas de cribado de CC en las personas de alto riesgo.

Entre las limitaciones del estudio se encuentra que no se puede excluir que entre las personas no cumplidoras del
programa existiesen factores de riesgo asociados de CC diferentes a los cumplidores.
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El cancer gastrico (CC) es la quinta causa mas frecuente de cancer y la tercera causa de muerte por cancer en el
mundo (1). Mas del 70% de los paises describen una alta tasa de mortalidad/incidencia (>0,8) para este tipo de cancer
(2,3). La alta mortalidad del CG es consecuencia de la manifestacion clinica tardia de la enfermedad. Son muy pocos
los paises que disponen de programas de cribado poblacional del CG, entre ellos destacan Japdn y Corea que tiene
las tasas mas bajas de incidencia/mortalidad (0,43 y 0,35, respectivamente) (3,4).

La metaplasia intestinal gastrica (MIG) es un estadio importante y bien conocido de la secuencia evolutiva en la
cascada carcinogénica del CG descrita por Pelayo Correa (5). En Europa se estima que las tasas anuales de progresion
hacia el CG son de aproximadamente el 0,1%, el 0,25%, el 0,6% y el 6% en los pacientes con gastritis atréfica, MIG,
displasia leve/moderada y displasia grave, respectivamente (6). Por el contrario, en el este de Asia se estima que
anualmente un 1,8%, un 10% y un 73% de los pacientes con gastritis atréfica, MIG y displasia progresaran a un CG,
respectivamente; poniendo en manifiesto la importancia de la geografia y la etnia como factores de riesgo
determinantes en la progresion a CG (7). A pesar de que las tasas del CG han disminuido en todo el mundo
(incluyendo en el este de Asia) gracias a las mejoras sanitarias y al reconocimiento del papel carcinogénico de la
infeccion por Helicobacter pylori, el CG continUa siendo la tercera causa de muerte por cancer en el mundo (1).

El seguimiento de los pacientes con lesiones gastricas precancerosas puede conducir a un diagndstico precoz del CG
y con ello la mejora de su supervivencia (8-10). Estas lesiones precancerosas se diagnostican diariamente y con
elevada frecuencia en las unidades de endoscopia digestiva, por ello la Sociedad Europea de Endoscopia
Gastrointestinal ha recomendado el seguimiento de las lesiones gastricas precancerosas (10). No obstante, el
seguimiento de esas lesiones sigue siendo bajo en la practica clinica diaria.

Para tratar de uniformar las descripciones anatomopatolégicas de las lesiones gastricas precancerosas se cred la
clasificacion OLGA (Operative Link of Gastritis Assessment) (11-13), en la que los pacientes con estadios OLGA Il y IV
tienen un mayor riesgo de CG (13,14). Puesto que la clasificacion OLGA se basa en parametros gastricos de la atrofia,
en los que hay un pobre acuerdo inter-observador se ha propuesto la utilizacién de la MIG, en vez de la atrofia
gastrica a través de la clasificacion OLGIM (Operative Link on Gastric Intestinal Metaplasia), que aporta un mayor
acuerdo inter-observador y categoriza a menos pacientes en los estadios de mayor riesgo Il y IV (15,16). Sin embargo,
aun son pocos los estudios disponibles para validar esta clasificacion y poder emplearla en la practica clinica (10).

Leey Cols. han efectuado un estudio prospectivo, longitudinal y multicéntrico en Singapur para investigar la
incidencia de CG precoz atribuible a MIG y validar la clasificacion OLGIM como herramienta de seguimiento
endoscépico en regiones con incidencia baja e intermedia de CG.

En el estudio se incluyeron 2.980 pacientes, con factores de riesgo para desarrollar un CG, entre enero de 2004 y
diciembre de 2010, a los que se les realizaron tres endoscopias: una inicial, otra a los 3y la ultima a los 5 afos; todas
ellas con toma estandarizada de biopsias gastricas. Al final del estudio, 2.436 participantes (82%) completaron los 5
anos de seguimiento.

Hubo 21 participantes a los que se les diagnosticé un CG precoz. La MIG fue un factor de riesgo significativo para el
CG precoz (HR ajustado: 5,36; IC 95%: 1,51-19; p<0,01). La incidencia de CG precoz ajustado a la edad en pacientes cony
sin MIG fue de 1339 y 12,5 por 100.000 personas-afio. Los participantes con lesiones gastricas clasificadas como
OLGIM Ill'y IV tuvieron un mayor riesgo de CG (HR ajustado: 20,7; IC 95%: 5,04-85,6; p<0,01). Mas de la mitad de los CG
atribuidos a lesiones OLGIM -1V (n=4/7), desarrollaron el CG en los 2 afios de seguimiento (rango: 12,7-44,8 meses).
Los pacientes con OLGIM Il también tuvieron un mayor riesgo de CG (HR ajustado: 7,34, IC 95%: 1,6-33,7; p<0,02). El
tabaquismo incremento el riesgo de CG en los pacientes con OLGIM [I-1V.

Los autores concluyen que, en funcién de los resultados del estudio, es plausible realizar un acercamiento estratificado
del riesgo de CG mediante la clasificacién OLGIM, recomendando que en los pacientes de alto riesgo (OLGIM Il y V)
se realicen endoscopias de seguimiento cada 2 aflos y en los de riesgo intermedio (OLGIM Il) cada 5 afios.
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