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CAPITULO 1
1.1. ANTECEDENTES CIENTIFICOS

Las enfermedades del aparato digestivo forman parte de las
patologias mas comunes que se padecen a nivel mundial. De acuerdo
con los datos del Instituto Nacional de Estadistica y Censos del Ecuador
(INEC), en el 207 la apendicitis aguda, fue la primera causa de
morbilidad con 38.533 egresos. La segunda causa con mayor numero
de egresos hospitalarios fue la colelitiasis, con 36.522 egresos (1). La
via biliar consiste de un conjunto de ductos intra y extrahepaticos por
los cuales circula la bilis, la cual es producida en el higado para luego
desembocar en la segunda porcion del duodeno. Debido a que algunas
de las patologias mas comunes se desarrollan a nivel de la via biliar, el
desarrollo de métodos diagndsticos es necesario para evitar el aumento

de la mortalidad de estas patologias.

A lo largo de los afios, se han desarrollado diferentes métodos de
diagnéstico para las patologias presentes en la via biliar, tanto invasivas
como no invasivas, siendo una de las mas efectivas y usadas
actualmente la colangiopancreatografia retrogada endoscopica
(CPRE). La CPRE es una herramienta de diagnéstico y terapéutica con
la que cuentan hoy los centros hospitalarios de alto desarrollo donde se
practica la cirugia de minimo acceso, tanto intracavitaria como
endoluminal. Mediante este proceder se puede llegar al sistema
biliopancreéatico, diagnosticar enfermedades primarias y complicaciones
posquirdrgicas sobre esta esfera y permite realizar en el momento
diversos tratamientos a través de la endoscopia que soluciona las
mismas, con un minimo de riesgo, complicaciones y disminuye la
mortalidad posoperatoria en relacion con la cirugia convencional,
mejora ademas la calidad de vida de aquellos pacientes con

enfermedades malignas y reduce los costos hospitalarios (2).



La colangiopancreatografia retrograda endoscopica desde su
introduccién en 1968 ha ganado una aceptacion cada vez mayor, sin
embargo, en el afio 1976, Bilbao et al realizaron un estudio de 1.000
casos en los que se ha evidencié complicaciones relacionadas al uso
de esta técnica, tales como pancreatitis, colangitis séptica, lesion
instrumental, entre otros. Ademas, Draganov et al en el afio 2012
realizaron un estudio relacionado a su utilidad diagnostica, demostrando
que hubo una gran variacion en el valor de la actividad del endoscopista,
es decir, que la impresion diagnostica vario considerablemente en cada

paciente sometido a CPRE mas de una vez (3,4).

La colangioscopia es un método endoscopico no invasivo utilizado
tanto para la evaluacién diagnéstica visual directa como para la
intervencion terapéutica simultanea de los conductos biliares. La
colangioscopia por via oral supera algunas de las limitaciones de la
colangiopancreatografia retrégrada endoscopica. La pancreatoscopia

es la evaluacion visual directa de los conductos pancreaticos.

A pesar de que la colangioscopia ha sido de uso limitado desde la
década de 1950, recientemente ha madurado comparativamente como
una técnica no invasiva. En la década de 1970, Rosch et al y Urakami
(5,6) describieron de forma independiente dos métodos endoscépicos
diferentes para la colangioscopia peroral. Desde entonces, la
colangioscopia peroral se ha refinado en gran parte debido a los
avances en la técnica endoscopica, el disefio del alcance y la
funcionalidad. Sin embargo, la adopcién generalizada de la
colangioscopia peroral se vio obstaculizada por obstaculos tecnolégicos

hasta hace relativamente poco tiempo (7).

Los primeros colangioscopios (6) tenian varias limitaciones: eran muy
fragiles y podian romperse; requirié6 dos endoscopistas; tenia solo un

mecanismo de direccion bidireccional, que limitaba severamente la



negociacion de conductos; y carecia de canales de trabajo y puertos de
riego. Por lo tanto, en ausencia de tecnologias endoscoOpicas mas
modernas, este procedimiento se Ilimitd a unos pocos centros
especializados en todo el mundo para indicaciones muy especificas. Sin
embargo, los colangioscopios de Spyglass han superado muchas de las

limitaciones planteadas por estos colangioscopios anteriores.

Con la introduccion de un sofisticado sistema de colangioscopio de
catalejo para la colangiopancreatoscopia, la mayoria de los expertos
cree que la colangioscopia peroral pronto se convertira en una técnica
adoptada universalmente para la evaluacion y el tratamiento de las
enfermedades del tracto biliar. De hecho, la colangiopancreatoscopia
Spyglass mostro resultados prometedores en un estudio internacional
multicéntrico (7) y fue aprobada por la Administracion de Alimentos y
Medicamentos de EE. UU en el afio 2009 (8,9). Para aplicaciones
diagnésticas y terapéuticas durante los procedimientos endoscopicos

en el sistema pancreaticobiliar.

1.2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las enfermedades relacionadas a la via biliar son una causa
importante de morbilidad y mortalidad en el mundo. En Latinoamérica,
la incidencia se estima en el 5-10%, siendo Chile y Bolivia los que
presentan una mayor tasa. Se presenta mayormente en mujeres que en
hombres (10). No existen datos actualizados sobre la prevalencia en
Ecuador, se podria estimar que es comparable al de la regién. Debido
a esto, es imperativo realizar un diagnostico adecuado y un tratamiento
oportuno en estos pacientes procurando disminuir la tasa de

complicaciones.



Durante las ultimas cuatro décadas, la Colangiopancreatografia
retrograda endoscépica (CPRE) ha sido usada como el método primario
de diagnostico y tratamiento de enfermedades de la via biliar (11,12).
La CPRE demuestra la anatomia del tracto biliar en dos dimensiones
revelando anormalidades anatdmicas, defectos de relleno intraductales
y/o estenosis. No obstante, esa técnica no siempre diferencia la
naturaleza bioldgica de las lesiones de los conductos biliares, pudiendo
no determinar adecuadamente la extension intramural de la lesion.
Asimismo, no es capaz de brindar informacion sobre las lesiones biliares

gue no se proyectan dentro de la luz (13-15).

La colangioscopia (POCS), es un procedimiento que brinda una
visualizacion directa del &rbol biliar, aportando valor en la evaluacion de
estenosis biliares indeterminadas, y en la diferenciacion entre lesiones
intraductales del arbol biliar (16—-18). Ademas, se ha demostrado que
aporta en el tratamiento de litiasis de dificil manejo (8,12). Se ha
demostrado que tiene valor en el tratamiento de calculos biliares dificiles
de remover. El empleo de la colangioscopia ha aumentado en los
ultimos afos, con la posibilidad de que en un futuro desplace el uso de

CPRE en el diagnéstico y tratamientos de estas enfermedades (19).

1.3. JUSTIFICACION

A pesar de haber varios estudios sobre la utilidad diagnostica y
terapéutica de la colangioscopia per-oral digital por Spyglass, al ser una
técnica relativamente nueva, muchos de estos concluyen en que es
necesario seguir realizando estudios en el que se lo valore en estos
aspectos. En el Ecuador no existen datos sobre la utilidad de la
colangioscopia como método de diagndstico en lesiones de la via biliar, y
al ser un pais con una alta prevalencia de enfermedades digestivas, es

necesario realizar un estudio de la utilidad de la colangioscopia en la



poblacion ecuatoriana, para asi poder establecerlo como un método
diagndstico estandar en lesiones biliares indeterminadas en la practica
clinica (8,20).

A pesar de los avances significativos en las imagenes pancreatobiliarias,
la caracterizacion de las lesiones biliares intraductales sigue siendo un
desafio diagndstico, incluso en centros de gran volumen con experiencia
significativa en CPRE, y un diagndstico histolégico puede resultar
extremadamente Util en un estudio de diagndstico. La colangioscopia por
via oral tiene claras ventajas sobre la CPRE para la exploracion del arbol
biliar permitiendo principalmente la visualizacion directa (21). Ademas, el
muestreo de biopsia dirigido con evaluacion histopatoldgica puede ser
significativamente ventajoso en comparacion con el cepillado guiado por
CPRE con evaluacion citologica. La especificidad diagnostica de la citologia
por cepillado es, segun los informes, alta, pero la sensibilidad diagndstica
es relativamente modesta y frecuentemente obstaculizada por muestras
inadecuadas. El sistema SpyGlass permite el muestreo de biopsias
especificas mediante el SpyBite y, tedricamente, las biopsias dirigidas
deben mejorar la tasa de deteccion del cancer en las estenosis biliares

malignas al permitir el muestreo del sitio que parece sospechoso.

Segun los hallazgos informados en estudios muy recientes, el sistema
SpyGlass puede proporcionar un diagnostico preciso de las lesiones
malignas y benignas del arbol biliar en la gran mayoria de los casos vy el
plan de manejo del paciente puede verse significativamente alterado por
este procedimiento (22—-26). Por ejemplo, una estimacion precisa de la
distancia desde el hilio hepatico en casos de lesiones malignas del
conducto biliar comun intraluminal permite la distincion del tipo | de los
tumores de Klatskin tipo Il, y este ultimo no es apto para la reseccion

quirargica. Ademas, la deteccion de varices en pacientes con sospecha de



malignidad del conducto biliar comin puede permitir que el paciente

permanezca en la lista de espera para el trasplante de higado.

Debido a que las neoplasias se encuentran entre las principales
prioridades de investigacion en salud publicadas por el Ministerio de Salud
publica (27), es necesario conocer los desenlaces diagnésticos y
terapéuticos de la colangioscopia por Spyglass en pacientes que presenten
patologias biliares en el Ecuador, para asi fomentar la estandarizacion en

el pais de esta nueva técnica en la practica clinica.

1.4. OBJETIVO GENERAL Y ESPECIFICOS

OBJETIVO GENERAL
1. Determinar la utilidad diagnostica y terapéutica de la
colangioscopia per-oral digital en pacientes con lesiones de la via

biliar para promover su uso en la practica clinica.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Determinar las caracteristicas demograficas y clinicas de los
pacientes sometidos a colangioscopia per-oral digital.

2. Determinar la utilidad diagnostica de la impresion visual
colangioscopica en lesiones de la via biliar, comparandose con las
biopsias y/o seguimiento a los seis meses.

3. Definir los factores que inciden en el éxito terapéutico de la
litotricia electrohidraulica en paciente con colédocolitiasis.

4. Definir la tasa de eventos adversos de la coledocoscopia en

la cohorte establecida.



1.5. FORMULACION DE HIPOTESIS O PREGUNTA DE
INVESTIGACION

La colangioscopia presentard& una adecuada sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y negativo en el diagnéstico de

patologias biliares, ademas de ser atil en el manejo de coledocolitiasis

de dificil manejo mediante la litotricia electrohidraulica.

CAPITULO 2: MARCO TEORICO

2.1ASPECTOS CONCEPTUALES
Colangitis: Proceso inflamatorio agudo de las vias biliares intra- o
extrahepaticas, segmentario o difuso causado por infeccién

facilitada por la obstruccioén del flujo biliar.

Coledocolitiasis: Presencia de calculos en los conductos biliares,

procedentes de la vesicula biliar o de los mismos conductos.
Colangiocarcinoma: Proceso tumoral de caracter maligno que
afecta de modo parcial, o en mayor medida al sistema de conductos

gue transportan la bilis desde el higado hasta el intestino delgado.

Coledocoscopia: Método de diagndstico y terapéutico por el cual

se observa a través de una camara la via biliar.

2.2ASPECTOS TEORICOS
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2.2.1 COLEDOCOLITIASIS

2.2.1.1 DEFINICION Y PATOFISIOLOGIA

La colelitiasis es el término médico para la enfermedad de célculos
biliares. Los calculos biliares son concreciones que se forman en el tracto

biliar, generalmente en la vesicula biliar.

Los calculos biliares se desarrollan de forma insidiosa y pueden
permanecer asintomaticos durante décadas. La migracion de un calculo
biliar en la abertura del conducto cistico puede bloquear la salida de la bilis
durante la contraccion de la vesicula biliar. EI aumento resultante en la
tension de la pared de la vesicula produce un tipo caracteristico de dolor
(cdlico biliar). La obstruccion del conducto cistico, si persiste durante mas
de unas pocas horas, puede provocar una inflamacion aguda de la vesicula

biliar (colecistitis aguda).

La coledocolitiasis se refiere a la presencia de uno o mas calculos
biliares en el conducto biliar comin. Generalmente, esto ocurre cuando un

calculo biliar pasa de la vesicula biliar al conducto biliar comun.

Un calculo biliar en el conducto biliar coman puede afectar distalmente
en la ampolla de Vater, el punto donde el conducto biliar comun y el
conducto pancreéatico se unen antes de abrirse al duodeno. La obstruccién
del flujo biliar por una piedra en este punto critico puede provocar dolor
abdominal e ictericia. La bilis acumulada sobre un conducto obstructor de
la via biliar a menudo se infecta, y las bacterias pueden propagarse
rapidamente al sistema ductal en el higado para producir una infeccion
potencialmente mortal llamada colangitis ascendente. La obstruccion del

conducto pancreético por un calculo biliar en la ampolla de Vater puede

11



desencadenar la activacion de las enzimas digestivas pancreaticas dentro

del pancreas, lo que lleva a una pancreatitis aguda (28).

La formacién de célculos biliares ocurre porque ciertas sustancias en la
bilis estan presentes en concentraciones que se acercan a los limites de su
solubilidad. Cuando la bilis se concentra en la vesicula biliar, puede estar
supersaturada con estas sustancias, que luego se precipitan desde la
solucion en forma de cristales microscopicos. Los cristales quedan
atrapados en el moco de la vesicula biliar, produciendo lodo en la vesicula
biliar. Con el tiempo, los cristales crecen, se agregan y se fusionan para
formar piedras macroscopicas. La oclusién de los conductos por lodoy/ o

piedras produce las complicaciones de la enfermedad de calculos biliares.

Las 2 principales sustancias involucradas en la formacion de calculos

biliares son el colesterol y el calcio bilirrubinato.

Célculos biliares de colesterol

Mas del 80% de los calculos biliares en los Estados Unidos contienen
colesterol como su componente principal. Las células hepéticas secretan
colesterol en la bilis junto con fosfolipidos (lecitina) en forma de pequefas
burbujas esféricas membranosas, denominadas vesiculas unilaminares.
Las células hepéticas también secretan sales biliares, que son poderosos
detergentes necesarios para la digestion y la absorcién de las grasas de la

dieta.

Las sales biliares en la bilis disuelven las vesiculas unilaminares para
formar agregados solubles Illamados micelas mixtas. Esto ocurre
principalmente en la vesicula biliar, donde la bilis se concentra mediante la

reabsorcion de electrolitos y agua.

12



En comparacion con las vesiculas (que pueden contener hasta 1
molécula de colesterol por cada molécula de lecitina), las micelas mixtas
tienen una menor capacidad de carga para el colesterol (aproximadamente
1 molécula de colesterol por cada 3 moléculas de lecitina). Si para empezar
la bilis contiene una proporcién relativamente alta de colesterol, a medida
gue se concentra la bilis, la disolucion progresiva de las vesiculas puede
llevar a un estado en el que se supera la capacidad de transporte de
colesterol de las micelas y las vesiculas residuales. En este punto, la bilis
esta sobresaturada de colesterol y se pueden formar cristales de
monohidrato de colesterol.

Por lo tanto, los principales factores que determinan si se formaran
calculos biliares de colesterol son (1) la cantidad de colesterol secretada
por las células hepaticas, en relacion con la lecitina y las sales biliares, y
(2) el grado de concentracion y extension de la estasis de la bilis en la

vesicula biliar.

Calcio, bilirrubinay calculos biliares pigmentarios

La bilirrubina, un pigmento amarillo derivado de la descomposicion del
hemo, se secreta activamente en la bilis por las células del higado. La
mayoria de la bilirrubina en la bilis se encuentra en forma de conjugados
glucurénidos, que son solubles en agua y estables, pero una pequefa
proporcion consiste en bilirrubina no conjugada. La bilirrubina no
conjugada, como los acidos grasos, el fosfato, el carbonato y otros aniones,
tiende a formar precipitados insolubles con calcio. El calcio entra en la bilis

pasivamente junto con otros electrolitos.
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En situaciones de alto recambio de hemo, como hemdlisis crénica o
cirrosis, la bilirrubina no conjugada puede estar presente en la bilis en
concentraciones superiores a las normales. El bilirrubinato de calcio puede
cristalizar a partir de la solucién y finalmente formar calculos. Con el tiempo,
diversas oxidaciones causan que la bilirrubina precipite para tomar un color
negro azabache, y las piedras formadas de esta manera se denominan
calculos biliares de pigmento negro. Las piedras de pigmento negro

representan el 10-20% de los calculos biliares en los Estados Unidos.

La bilis normalmente es estéril, pero en algunas circunstancias inusuales
(p. Ej., Por encima de una estenosis biliar), puede colonizarse con
bacterias. Las bacterias hidrolizan la bilirrubina conjugada y el aumento
resultante de la bilirrubina no conjugada puede conducir a la precipitacion

de cristales de bilirrubinato de calcio.

Las bacterias también hidrolizan la lecitina para liberar acidos grasos,
que también pueden unir el calcio y precipitar de la solucién. Las
concreciones resultantes tienen una consistencia de claqueta y se
denominan piedras de pigmento marron. A diferencia del colesterol o los
calculos biliares de pigmento negro, que se forman casi exclusivamente en
la vesicula biliar, los célculos biliares de pigmento marrén a menudo se
forman de nuevo en los conductos biliares. Los calculos biliares de
pigmento marrén son inusuales en los Estados Unidos, pero son bastante
comunes en algunas partes del sudeste de Asia, posiblemente en relaciéon

con la infestacion de trematodos hepaticos.

Célculos biliares mixtos

Los célculos biliares de colesterol pueden colonizarse con bacterias y
provocar inflamacién de la vesicula biliar. Las enzimas liticas de las

bacterias y los leucocitos hidrolizan los conjugados de bilirrubina y los

14



acidos grasos. Como resultado, con el tiempo, los calculos de colesterol
pueden acumular una proporcion sustancial de bilirrubinato de calcio y otras
sales de calcio, produciendo calculos biliares mixtos. Los calculos grandes
pueden desarrollar un borde superficial de calcio que se asemeja a una

cascara de huevo que puede ser visible en peliculas de rayos X simples.

2.2.1.2 ETIOLOGIA

Céalculos biliares de colesterol

Los calculos biliares de colesterol estan asociados con el sexo femenino,
ascendencia europea o0 nativoamericana y el aumento de la edad. Otros

factores de riesgo incluyen los siguientes:

e (Obesidad

e Elembarazo

e Estasis de la vesicula biliar

e Drogas

e Congénitos

El sindrome metabdlico de obesidad troncal, resistencia a la insulina,
diabetes mellitus tipo Il, hipertension e hiperlipidemia se asocian con una
mayor secrecion de colesterol hepatico y es un importante factor de riesgo

para el desarrollo de célculos biliares de colesterol.
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Los calculos biliares de colesterol son mas comunes en mujeres que han
tenido embarazos multiples. Se cree que un importante factor contribuyente
son los altos niveles de progesterona del embarazo. La progesterona
reduce la contractilidad de la vesicula biliar, lo que lleva a una retencion

prolongada y una mayor concentracion de bilis en la vesicula biliar.

Otras causas de estasis de la vesicula biliar asociadas con aumento del
riesgo de calculos biliares incluyen lesiones altas de la médula espinal,
ayuno prolongado con nutricion parenteral total y pérdida de peso rapida
asociada con restriccion calorica y grasa severa (p. Ej., Dieta, cirugia de

derivacion gastrica).

Una cantidad de medicamentos estan asociados con la formacion de
calculos biliares de colesterol. Los estrégenos administrados para la
anticoncepcioén o para el tratamiento del cancer de préstata aumentan el
riesgo de cdlculos biliares de colesterol al aumentar la secrecién de
colesterol biliar. El clofibrato y otros farmacos hipolipidémicos de fibratos
aumentan la eliminacion hepatica del colesterol a través de la secrecion
biliar y parecen aumentar el riesgo de célculos biliares de colesterol. Los
analogos de la somatostatina parecen predisponer a los céalculos biliares al

disminuir el vaciamiento de la vesicula biliar.

Alrededor del 25% de la predisposicion a los calculos biliares de
colesterol parece ser hereditaria, segun los estudios de gemelos idénticos
y hermanos. Al menos una docena de genes pueden contribuir al riesgo
(29). Un sindrome raro de colelitiasis asociada a fosfolipidos baja ocurre
en individuos con una deficiencia hereditaria de la proteina de transporte

biliar requerida para la secrecion de lecitina (30).
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Célculos biliares de pigmento negro y marrén

Los calculos biliares de pigmento negro ocurren desproporcionadamente
en individuos con un alto recambio de hemo. Los trastornos de la hemalisis
asociados con calculos biliares pigmentarios incluyen la anemia de células
falciformes, la esferocitosis hereditaria y la beta-talasemia. En la cirrosis, la
hipertension portal conduce a la esplenomegalia. Esto, a su vez, causa el
secuestro de glébulos rojos, lo que lleva a un aumento modesto en el
recambio de hemoglobina. Aproximadamente la mitad de todos los

pacientes cirroticos tienen calculos biliares pigmentados.

Los requisitos previos para la formacién de célculos biliares de pigmento
marron incluyen la estasis intraductal y la colonizacion crénica de la bilis
con bacterias. En los Estados Unidos, esta combinacion se encuentra con
mayor frecuencia en pacientes con estenosis biliares posquirdrgicas o

quistes de colédoco.

En las regiones arroceras de Asia oriental, la infestacién con trematodos
biliares puede producir estenosis biliares y predisponer a la formacion de
calculos de pigmento marron en los conductos biliares intrahepaticos y
extrahepaticos. Esta condicion, denominada hepatolitiasis, causa colangitis

recurrente y predispone a cirrosis biliar y colangiocarcinoma.

Otras comorbilidades

La enfermedad de Crohn, la reseccion ileal u otras enfermedades del
ileon disminuyen la reabsorcion de sales biliares y aumentan el riesgo de

formacioén de célculos biliares.
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Otras enfermedades o estados que predisponen a la formacion de
calculos biliares incluyen quemaduras, uso de nutricion parenteral total,
paralisis, cuidado en la UCI y traumatismo mayor. Esto se debe, en general,
a la disminucion de la estimulacion enteral de la vesicula biliar con la estasis

biliar resultante y la formacion de calculos.

2.2.1.3 EPIDEMIOLOGIA

Estadisticas internacionales

La prevalencia de colesterol colelitiasis en otras culturas occidentales
es similar a la de los Estados Unidos, pero parece ser algo menor en Asia

y Africa.

Un estudio epidemioldgico sueco descubrié que la incidencia de calculos
biliares era de 1,39 por 100 afios-persona (31). En un estudio italiano, el
20% de las mujeres tenian calculos y el 14% de los hombres tenia calculos.
En un estudio danés, la prevalencia de célculos biliares en personas de 30
afos fue del 1,8% para los hombres y del 4,8% para las mujeres; La
prevalencia de calculos biliares en personas de 60 afios fue del 12,9% para

los hombres y del 22,4% para las mujeres.

La prevalencia de la coledocolitiasis es mas alta a nivel internacional que
en los Estados Unidos, principalmente debido al problema adicional de los
calculos primarios del conducto biliar comin causado por la infestacion

parasitaria con trematodos hepaticos como Clonorchis sinensis.

Demografia relacionada con laraza, el sexo y la edad
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La prevalencia de célculos biliares es mas alta en las personas de
ascendencia del norte de Europa, y en las poblaciones hispanas y las
poblaciones de nativos americanos (32). La prevalencia de calculos biliares

€S menor en asiaticos y afroamericanos.

Las mujeres son mas propensas a desarrollar calculos biliares de
colesterol que los hombres, especialmente durante sus afios reproductivos,
cuando la incidencia de calculos biliares en las mujeres es 2-3 veces mayor
gue en los hombres. La diferencia parece ser atribuible principalmente al

estrogeno, que aumenta la secrecion de colesterol biliar (32).

El riesgo de desarrollar calculos biliares aumenta con la edad. Los
calculos biliares son poco comunes en nifios en ausencia de anomalias
congénitas o trastornos hemoliticos. A partir de la pubertad, la
concentracién de colesterol en la bilis aumenta. Después de los 15 afios de
edad, la prevalencia de calculos biliares en las mujeres de EE. UU.
Aumenta en aproximadamente un 1% por afio; en los hombres, la tasa es
menor, aproximadamente 0.5% por afio. Los calculos biliares contintan
formandose a lo largo de la vida adulta, y la prevalencia es mayor a edad
avanzada. La incidencia en mujeres disminuye con la menopausia, pero la
formacion de calculos nuevos en hombres y mujeres continGia a un ritmo de

aproximadamente 0,4% por afio hasta el final de la vida.

Entre los individuos sometidos a colecistectomia por colelitiasis
sintomatica, 8-15% de los pacientes menores de 60 afos tienen calculos
en el conducto biliar coman, en comparacion con 15-60% de los pacientes

mayores de 60 afos.

2.2.1.4 MANIFESTACIONES CLINICAS
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Célculos biliares asintomaticos

Los célculos biliares pueden estar presentes en la vesicula biliar durante
décadas sin causar sintomas o complicaciones. En pacientes con calculos
biliares asintomaticos descubiertos incidentalmente, la probabilidad de
desarrollar sintomas o complicaciones es del 1-2% por afio. En la mayoria
de los casos, los calculos biliares asintomaticos no requieren ningun

tratamiento.

Debido a que son comunes, los célculos biliares a menudo coexisten con
otras afecciones gastrointestinales. Existe poca evidencia para apoyar una
asociacion causal entre los calculos biliares y el dolor abdominal crénico, la
acidez estomacal, la angustia posprandial, la hinchazén, las flatulencias, el

estrefimiento o la diarrea.

La dispepsia que se produce reproduciblemente después de la ingestion
de alimentos grasos a menudo se atribuye errbneamente a célculos
biliares, cuando el sindrome del intestino irritable o el reflujo
gastroesofagico es el verdadero culpable. Los célculos biliares
descubiertos durante una evaluacion de sintomas inespecificos son por lo
general espectadores inocentes, y es poco probable que el tratamiento

dirigido a los célculos biliares alivie estos sintomas.

Célico biliar
El dolor denominado cdlico biliar se produce cuando los calculos biliares
o los sedimentos impactan fortuitamente en el conducto cistico durante una

contraccion de la vesicula biliar, aumentando la tensién de la pared de la

vesicula biliar. En la mayoria de los casos, el dolor se resuelve durante 30
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a 90 minutos a medida que la vesicula biliar se relaja y se alivia la

obstruccion.

Los episodios de cdlico biliar son esporadicos e impredecibles. El
paciente localiza el dolor en el epigastrio o el cuadrante superior derecho y
puede describir la radiacion en la punta escapular derecha (signo de
Collins). El dolor comienza postprandialmente (por lo general, una hora
después de una comida rica en grasas), a menudo se describe como
intenso y aburrido, y puede durar de 1-5 horas. Desde el inicio, el dolor
aumenta constantemente durante aproximadamente 10 a 20 minutos y
luego disminuye gradualmente cuando la vesicula biliar deja de contraerse
y la piedra vuelve a caer en la vesicula biliar. El dolor es constante en la
naturaleza y no se alivia con vOmitos, antiacidos, defecacion, flatos o
cambios de posicion. Puede ir acompafiado de diaforesis, nauseas y

vomitos.

Otros sintomas, a menudo asociados con la colelitiasis, incluyen
indigestion, dispepsia, eructos, hinchazoén e intolerancia a las grasas. Sin
embargo, estos son muy inespecificos y ocurren en frecuencias similares
en individuos con y sin célculos biliares; no se ha demostrado que la

colecistectomia mejore estos sintomas.

La mayoria de los pacientes desarrollan sintomas antes de las
complicaciones. Una vez que aparecen los sintomas del célico biliar, se
presentan sintomas graves en el 3-9% de los pacientes, con
complicaciones en el 1-3% por afio y una tasa de colecistectomia del 3-8%
por afio. Por lo tanto, en las personas con sintomas leves, el 50% tiene

complicaciones después de los 20 afios.
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Zollinger realiz6 estudios en la década de 1930 en los que la pared de la
vesicula biliar o el conducto biliar comun se distendia con un globo; el dolor
fue provocado en la region epigastrica. Solo si la vesicula biliar distendida
tocé el peritoneo, el paciente experimentd dolor en el cuadrante superior
derecho. Los sintomas asociados de nauseas, vomitos o dolor referido
estaban presentes con distension del conducto biliar comun (CBD) pero no

de la vesicula biliar.

2.2.1.5 DIAGNOSTICO

Estudios hematoldgicos

En pacientes con sospecha de complicaciones de calculos biliares, los
analisis de sangre deben incluir un recuento completo de células
sanguineas (CBC) con diferencial, panel de funcién hepatica y amilasa y

lipasa.

La colecistitis aguda se asocia con leucocitosis polimorfonuclear. Sin
embargo, hasta un tercio de los pacientes con colecistitis pueden no

manifestar leucocitosis.

En casos severos, las elevaciones leves de las enzimas hepéaticas

pueden ser causadas por una lesion inflamatoria del higado adyacente.

Los pacientes con colangitis y pancreatitis tienen valores de prueba de
laboratorio anormales. Es importante destacar que un Unico valor de
laboratorio anormal no confirma el diagnostico de coledocolitiasis,
colangitis o pancreatitis; mas bien, un conjunto coherente de estudios de

laboratorio conduce al diagndstico correcto.
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La coledocolitiasis con obstruccién aguda del conducto biliar comudn
(CBD, por sus siglas en inglés) produce inicialmente un aumento agudo en
el nivel de transaminasas hepaticas (alanina y aspartato
aminotransferasas), seguido en pocas horas por un aumento en el nivel de
bilirrubina sérica. Cuanto mas alto sea el nivel de bilirrubina, mayor seré el
valor predictivo de la obstruccion del CDB. Los calculos del CBD estan
presentes en aproximadamente el 60% de los pacientes con niveles séricos

de bilirrubina superiores a 3 mg / dL.

Si la obstruccion persiste, puede observarse una disminucion progresiva
en el nivel de transaminasas con el aumento de los niveles de fosfatasa
alcalina y bilirrubina durante varios dias. El tiempo de protrombina puede
ser elevado en pacientes con obstruccion prolongada del CBD, secundaria
al agotamiento de la vitamina K (cuya absorcion depende de la bilis). La
obstruccion concurrente del conducto pancreatico por un calculo en la
ampolla de Vater puede ir acompafada de aumentos en los niveles de

lipasa y amilasa en suero.

Las pruebas repetidas durante horas o dias pueden ser Utiles para
evaluar a los pacientes con complicaciones de calculos biliares. La mejora
de los niveles de bilirrubina y enzimas hepaticas puede indicar el paso
espontaneo de una piedra obstructiva. Por el contrario, los niveles
crecientes de bilirrubina y transaminasas con progresion de la leucocitosis
frente a la terapia con antibiéticos pueden indicar colangitis ascendente con
necesidad de intervencién urgente. Los resultados del hemocultivo son

positivos en 30-60% de los pacientes con colangitis.

Radiografia abdominal
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Las radiografias abdominales y decubito supino ocasionalmente son

Gtiles para establecer un diagndstico de enfermedad de célculos biliares.

El pigmento negro o los calculos biliares mixtos pueden contener
suficiente calcio para parecer radiopaco en las radiografias simples. El
hallazgo de aire en los conductos biliares en las radiografias simples puede
indicar el desarrollo de una fistula coledocoentérica o una colangitis
ascendente con organismos formadores de gases. La calcificacion en la
pared de la vesicula biliar (la llamada vesicula biliar de porcelana) es

indicativa de colecistitis cronica grave.

El papel principal de las radiografias simples en la evaluacion de
pacientes con sospecha de enfermedad de calculos biliares es excluir otras
causas de dolor abdominal agudo, como obstruccién intestinal, perforacion

visceral, calculos renales o pancreatitis cronica calcificada.

Ultrasonografia

La ecografia es el procedimiento de eleccién en la sospecha de
enfermedad de la vesicula biliar o biliar; es la prueba mas sensible,
especifica, no invasiva y econémica para la deteccién de célculos biliares
(33). Ademas, es simple, rapido y seguro en el embarazo, y no expone al
paciente a radiacion dafiina o contraste intravenoso. Una ventaja adicional
es que puede ser realizado por profesionales capacitados junto a la cama.
El Colegio Estadounidense de Radiologia (American College of Radiology,
ACR) en su Criterio de Adecuacion del dolor en el cuadrante superior

derecho, publicado en 2010, respalda esta conclusion.
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La sensibilidad es variable y depende del dominio del operador, pero en
general es altamente sensible y especifica para calculos biliares mayores

de 2 mm. Lo es menos para microlitiasis o lodo biliar.

La ultrasonografia es muy util para diagnosticar la colecistitis aguda no
complicada. Las caracteristicas ecogréaficas de la colecistitis aguda
incluyen engrosamiento de la pared de la vesicula biliar (> 5 mm), liquido
pericolecistico, distension de la vesicula biliar (> 5 cm) y un signo ecografico
de Murphy. La presencia de multiples criterios aumenta su precision

diagnéstica.

Los calculos biliares aparecen como focos ecogénicos en la vesicula
biliar. Se mueven libremente con cambios de posicion y proyectan una

sombra acustica.

La ecografia también es til en casos de sospecha de colecistitis aguda
para excluir abscesos hepaticos y otros procesos del parénquima hepatico.

Cuando la vesicula biliar estd completamente llena de célculos biliares,
es posible que las piedras no se vean en el ultrasonido. Sin embargo, las
lineas ecogénicas dobles estrechamente espaciadas (una de la pared de
la vesicula biliar y otra de las piedras) con sombra acustica pueden ser

evidentes.

Los calculos del conducto biliar comun (CBD) se pasan por alto con
frecuencia en la ecografia transabdominal (sensibilidad, 15-40%). La
deteccién de célculos de CBD se ve obstaculizada por la presencia de gas

en el duodeno, la posible reflexion y refraccion del haz de sonido por la
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curvatura del conducto y la ubicacién del conducto mas alla del punto focal

optimo del transductor.

Por otro lado, la dilatacién del CDB en las imagenes ecogréficas es un
indicador indirecto de la obstruccion del CDB. La dilatacion del CDB se
identifica con precision, con hasta 90% de precision. Sin embargo, este
hallazgo puede estar ausente si la obstruccién es de reciente aparicion. La
utilidad de los hallazgos ecograficos como predictor de calculos de CBD es,

en el mejor de los casos, 15-20%.

Ecografia endoscoépica

La ecografia endoscépica (USE) es también una técnica precisa y
relativamente no invasiva para identificar calculos en el conducto biliar
comun distal. La sensibilidad y la especificidad de la deteccién de calculos

CBD se informan en el rango de 85-100%.

Ultrasonido laparoscopico

La ecografia laparoscépica ha demostrado ser prometedora como
método principal para la obtencion de imagenes del conducto biliar durante

la colecistectomia laparoscopica (34).

En pacientes que se clasificaron preoperatoriamente como de baja
probabilidad de calculos en el conducto biliar, la tasa de incidencia de
calculos fue del 7%; en aquellos que fueron evaluados preoperatoriamente
como que tenian una probabilidad intermedia de tales célculos, la tasa de
ocurrencia fue del 36.4%; y en aquellos que fueron calificados con la mayor
probabilidad de calculos en el conducto biliar, la tasa de ocurrencia fue del
78.9%.
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Los investigadores sugirieron que a medida que la experiencia aumenta
con la ecografia laparoscépica, este método puede convertirse en una
rutina para evaluar el conducto biliar durante la colecistectomia

laparoscopica (34).

Exploracién por tomografia computarizada

La exploracion por tomografia computarizada (TC) es mas costosa y
menos sensible que la ecografia para la deteccion de célculos de la
vesicula biliar. La tomografia computarizada se usa a menudo en el
tratamiento del dolor abdominal, ya que proporciona imagenes excelentes
de todas las visceras abdominales. La tomografia computarizada es
superior a la ultrasonografia para la demostracion de calculos biliares en el

conducto biliar comun distal.

Los calculos biliares a menudo se encuentran incidentalmente en la TC.
Los hallazgos en la TC para la colecistitis aguda son similares a los
encontrados en ecografias. Aunque no es el estudio de eleccion inicial en
el colico biliar, la TC se puede utilizar en desafios diagnosticos o para
caracterizar aun mas las complicaciones de la enfermedad de la vesicula
biliar. La TC es particularmente util para la deteccion de célculos

intrahepaticos o colangitis piégena recurrente.

Imé&genes de resonancia magnética

La resonancia magnética (MRI) con colangiopancreatografia por
resonancia magnética (CPRM) se ha revelado como un excelente estudio
por imagenes para la identificaciébn no invasiva de célculos biliares en
cualquier parte de la via biliar, incluido el conducto biliar comun (vea la

imagen a continuacién). Debido a su costo y la necesidad de equipos y
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software sofisticados, por lo general se reserva para los casos en los que
se sospecha coledocolitiasis. Las guias de ACR de 2010 recomiendan la
resonancia magnética como un estudio de imagen secundario si las
imagenes de ultrasonido no resultan en un diagndstico claro de colecistitis

aguda o célculos biliares.

La centellografia

Tecnecio-99m  (99m  Tc) del centellograma con  acido
hepatoiminodiacético (HIDA) ocasionalmente es util en el diagndstico
diferencial del dolor abdominal agudo. La gammagrafia brinda poca
informacion sobre colelitiasis no obstructiva y no puede detectar otros
estados patologicos, pero es muy precisa para el diagnéstico de
obstruccion del conducto cistico.

El HIDA normalmente es absorbido por el higado y se excreta en la bilis,
donde llena la vesicula biliar y puede detectarse con una cdmara gamma.
La falla del HIDA para llenar la vesicula biliar, mientras fluye libremente
hacia el duodeno, es indicativa de obstruccion del conducto cistico. Una
vesicula biliar no visualizadora en un escaner HIDA en un paciente con

dolor abdominal respalda el diagnéstico de colecistitis aguda (35).

Colangiopancreatografia retrograda endoscopica

La colangiopancreatografia retrograda endoscopica (CPRE) permite
obtener imagenes radiograficas de los conductos biliares. En este
procedimiento, se pasa un endoscopio al duodeno y se canula la papila de
Vater. El contraste liquido radiopaco se inyecta en los conductos biliares,
proporcionando un excelente contraste en las imagenes radiograficas. Las
piedras en la bilis aparecen como defectos de llenado en los conductos
opacificados. Actualmente, la CPRE se realiza generalmente junto con
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esfinterotomia retrograda endoscoépica y extraccion de calculos biliares
(36).

Colangiografia transhepatica percutanea

La colangiografia transhepatica percutanea (PTC) puede ser la
modalidad de eleccion en pacientes en los que la CPRE es dificil (p. Ej.,
Pacientes con cirugia gastrica previa o calculos CDB obstructivos distales),
en ausencia de un endoscopista experimentado, y en pacientes con
enfermedad de célculos intrahepéticos y colangiohepatitis. Una aguja larga
de calibre grande se avanza por via percutanea y transhepaticamente a un
conducto intrahepatico, y se realiza una colangiografia. Se puede colocar

un catéter en el arbol biliar sobre una guia.

2.2.1.6 TRATAMIENTO

El pilar principal del tratamiento de la coledocolitiasis es la extraccion de
calculos del conducto biliar comin, ya sea endoscOpicamente o
quirdrgicamente. También es importante identificar y tratar las
complicaciones de la coledocolitiasis, como la pancreatitis aguda y la

colangitis aguda.

El enfoque para la eliminacién de calculos depende de cuando se
descubre la piedra. Si la piedra se detecta antes o después de la
colecistectomia, la piedra debe extraerse con colangiopancreatografia
retrégrada endoscopica (CPRE).

La eleccion del tratamiento para pacientes con coledocolitiasis

encontrada durante la cirugia incluye CPRE intraoperatoria, exploracion
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intraoperatoria del conducto biliar comun (laparoscopica o abierta) y CPRE
postoperatoria. En nuestro centro, se realiza una CPRE intraoperatoria si
se obtuvo el consentimiento preoperatorio. De lo contrario, la CPRE se
realiza en un momento posterior durante la misma hospitalizacion, como es

estandar en la mayoria de los entornos de préactica.

La exploracion intraoperatoria del conducto biliar comdn se realiza de
forma selectiva, segun las preferencias del cirujano y la experiencia local.
La exploracion del conducto biliar comun abierto estd mas ampliamente
disponible que la exploracion laparoscopica del conducto biliar comun, pero
se asocia con una cantidad significativamente mayor de complicaciones
(37). En centros seleccionados, la exploracion laparoscépica del conducto
biliar comun y la extraccion de célculos se realiza de forma rutinaria. Existen
relativamente pocas indicaciones para la exploracion abierta del conducto
biliar comun, pero la colecistectomia en pacientes con anatomia alterada
quirdrgicamente (p. Ej., Bypass gastrico Roux-en-Y) puede ser un ejemplo

de un entorno apropiado.

2.2.2 COLANGIOCARCINOMA

2.2.2.1 DEFINICION Y PATOFISIOLOGIA

El Colangiocarcinoma (CCA) es un tumor que surge del epitelio biliar
intrahepatico o extrahepéatico. Mas del 90% son adenocarcinomas y el resto
son tumores de células escamosas. La etiologia de la mayoria de los
canceres de los conductos biliares permanece indeterminada. La
inflamacion de larga duracién, como la colangitis esclerosante primaria
(PSC) o la infeccion parasitaria cronica, se ha sugerido que desempefia un
papel al inducir hiperplasia, proliferacion celular y, en Ultima instancia,
transformacion maligna. El colangiocarcinoma intrahepético puede

asociarse con colitis ulcerosa cronica y colecistitis cronica.
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Los colangiocarcinomas tienden a crecer lentamente y a infiltrarse en las
paredes de los conductos, diseccionando a lo largo de los planos de los
tejidos. La extension local se produce en el higado, porta hepatis y ganglios
linfaticos regionales de las cadenas celiaca y pancreaticoduodenal. La
infeccién potencialmente mortal (colangitis) puede ocurrir y requiere una

intervencion inmediata con antibiéticos y un drenaje biliar agresivo.

2.2.2.2 EPIDEMIOLOGIA

Las neoplasias hepatobiliares representan el 13% en todo el mundo y en
los Estados Unidos el 3% de la mortalidad general relacionada con el
cancer. La CCA representa del 15% al 20% de las neoplasias
hepatobiliares primarias. Las tasas de incidencia de CCA son heterogéneas
inter e intracontinentales. Las tasas mas altas de incidencia de CCA se han
informado en el sudeste de Asia y las mas bajas en Australia. Dentro del
sudeste de Asia, su incidencia anual varia de 0.1/ 100,000 a 71.3/100,000.
En toda Europa, las tasas de incidencia oscilan entre 0,4 / 100,000y 1,8/
100,000, y en los Estados Unidos de 0.6 / 100,000 a 1.0 / 100,000 (38).
Durante las ultimas tres décadas, las tasas de incidencia ajustadas por
edad (AAIR) de iCCA aumentaron en Europa occidental, mientras que la
incidencia de CCA extrahepético sigui6 una tendencia estable a
decreciente. Curiosamente, el AAIR de CCA extrahepatico en los Estados
Unidos aumenté significativamente durante las Ultimas cuatro décadas,
mientras que la incidencia de iCCA permanecio estable en general (39). No
se han identificado las causas de las tendencias cambiantes en la
incidencia. A lo largo de la Ultima década, las tasas de mortalidad anual de
ICCA en los Estados Unidos disminuyeron en un 2.5%, mientras que
aumentaron en un 9% en Europa. La relacion hombre-mujer de CCA es 1:
1.2-1.5.2 Globalmente, la edad promedio en el momento del diagndstico

es> 50 anos. En las naciones industrializadas occidentales, la edad media
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de presentacion es de 65 afios. Es poco comun antes de los 40 afios,

excepto en pacientes con colangitis esclerosante primaria (PSC) (40).

2.2.2.3 MANIFESTACIONES CLINICAS

Signos y sintomas

Los colangiocarcinomas extrahepaticos generalmente se vuelven
sintomaticos cuando el tumor obstruye el sistema de drenaje biliar. Los
sintomas relacionados con la obstruccion biliar incluyen ictericia, prurito,
heces fecales de color arcilla y orina oscura. Otros sintomas comunes
incluyen dolor abdominal (30 a 50 por ciento), pérdida de peso (30 a 50 por
ciento) y fiebre (hasta 20 por ciento). El dolor generalmente se describe
como un dolor sordo constante en el cuadrante superior derecho. Malestar,
fatiga y sudores nocturnos pueden estar presentes. La colangitis es una

presentacion inusual.

Los colangiocarcinomas que afectan solo a los conductos intrahepaticos
(aproximadamente el 20 por ciento de todos los colangiocarcinomas)
pueden presentarse de forma diferente. Los pacientes afectados tienen
menos probabilidades de tener ictericia. En cambio, generalmente tienen
antecedentes de dolor sordo en el cuadrante superior derecho, pérdida de
peso y una fosfatasa alcalina elevada. Algunos pacientes son
asintomaticos, con las lesiones detectadas por cierto cuando las imagenes
se obtienen como parte de la rutina de analisis de sangre hepética anormal,
o durante la deteccion de carcinoma hepatocelular (HCC) en pacientes con
infeccion viral de la hepatitis C (VHC) y la cirrosis o en aquellos con

infeccidn crdénica por el virus de la hepatitis B.
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Los pacientes con colangitis esclerosante primaria (PSC) tienen un
riesgo elevado de colangiocarcinoma, especialmente la enfermedad
perihiliar. El desarrollo de colangiocarcinoma en tales pacientes a menudo
es anunciado por un rapido deterioro clinico con un estado de rendimiento

decreciente, ictericia, pérdida de peso y malestar abdominal.

Examen fisico

En el examen, los pacientes con colangiocarcinoma extrahepatico
pueden tener ictericia (90 por ciento), hepatomegalia (25 a 40 por ciento),
una masa en el cuadrante superior derecho (10 por ciento) o fiebre (2 a 14
por ciento). Una vesicula biliar palpable ocurre raramente. Se pensaba que
una vesicula biliar palpable en un paciente con ictericia (signo de
Courvoisier o ley de Courvoisier) era un signo de malignidad (pancreética
o biliar) en lugar de otras causas de obstruccion biliar. Sin embargo, hay
excepciones a esta regla (p. Ej., Pancreatitis cronica, obstruccion biliar
parasitaria, quiste colédoco congénito, obstruccion comun del conducto
hepatico proxima al despegue del conducto cistico) y la utilidad diagnéstica

de este hallazgo en el examen fisico es limitada.

Los hallazgos en pacientes con colangiocarcinoma intrahepatico pueden
incluir sensibilidad en el cuadrante superior derecho, signos de pérdida de

peso 0, en raras ocasiones, fiebre

En raras ocasiones, los pacientes con colangiocarcinoma también
pueden tener hallazgos cutaneos asociados con sindromes
paraneoplasicos como sindrome de Sweet, porfiria cutanea tardia,

acantosis nigricans y eritema multiforme.

2.2.2.4 DIAGNOSTICO
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Laboratorio

Estudios de laboratorio de rutina

La colestasis extrahepatica se refleja en niveles elevados de bilirrubina
conjugada (es decir, directa). Los niveles de fosfatasa alcalina
generalmente aumentan junto con los niveles de bilirrubina. Debido a que
la fosfatasa alcalina es de origen biliar, la gamma-glutamiltransferasa

(GGT) también sera elevada.

Las aminotransferasas (es decir, aspartato aminotransferasa [AST],
alanina aminotransferasa [ALT]) pueden ser normales o minimamente
elevadas. Las pruebas bioguimicas de la funcién hepatica (es decir,
albumina, tiempo de protrombina [PT]) son normales en la enfermedad

temprana.

Con la obstruccién prolongada, el tiempo de protrombina (PT) puede
elevarse debido a la malabsorcion de vitamina K. La hipercalcemia puede

ocurrir ocasionalmente en ausencia de metastasis osteoliticas.

Marcadores tumorales

Se ha probado una variedad de marcadores en bilis y suero con éxito
limitado. Esto se convierte en un problema importante en la colangitis
esclerosante primaria (PSC), en la que las caracteristicas clinicas y los
hallazgos de imagen se superponen.
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El antigeno de hidratos de carbono marcador 19-9 (CA 19-9) se puede
evaluar en neoplasias malignas pancreaticas y del conducto biliar, asi como
en colestasis benigna. Un suero CA 19-9 nivel superior a 100 U / ml (normal
<40 U / ml) tiene un 75% de sensibilidad y un 80% de especificidad en la
identificacién de pacientes con CEP que tienen colangiocarcinoma (41).

En el PSC, un indice de marcadores, antigeno carcinoembrionario (CEA)
y CA 19-9, tiene una precision del 86% con la siguiente férmula: CA 19-9 +
(CEA x 40).

Estudios de imagen

Hay disponibles varias modalidades de imagen posibles, como se
muestra en la imagen a continuacion. En general, la ecografia o la
tomografia computarizada (TC) se realizan inicialmente, seguidas de
alguna forma de colangiografia. Las técnicas utilizadas para la
colangiografia incluyen colangiografia por resonancia magnética,
colangiopancreatografia retrégrada endoscoépica (CPRE) y colangiografia

transhepéatica percutanea (PTC).

La ecografia puede mostrar dilatacion del conducto biliar y lesiones
hiliares mas grandes. Las lesiones pequefias y los colangiocarcinomas
distales son dificiles de visualizar. Los pacientes con colangitis
esclerosante primaria subyacente (CEP) pueden tener dilataciéon ductal
limitada secundaria a fibrosis ductal. La ecografia Doppler puede mostrar

un recubrimiento vascular o trombosis.

La tomografia computarizada se asemeja al ultrasonido porque puede
demostrar dilatacion ductal y lesiones de gran masa. La TC también tiene

la capacidad de evaluar la linfadenopatia intraabdominal patologica. Las
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tomografias helicoidales son precisas para diagnosticar el nivel de
obstruccion biliar. Las imagenes de TC tridimensionales y multifase pueden

mejorar el rendimiento de la TC.

La resonancia magnética (MRI) demuestra parénquima hepatico. La
colangiografia MR permite obtener imagenes de los conductos biliares vy,
en combinacion con la angiografia por resonancia magnética, permite la
estadificacion (excluyendo la afectacidén vascular). La afectacion hepatica
también se puede detectar. Esta técnica probablemente reemplazara a la

angiografia para evaluacion vascular.

Procedimientos

La colangiopancreatografia retrograda endoscopica (CPRE) demuestra
el sitio de obstruccion mediante inyeccion directa de colorante retrogrado y
excluye la patologia ampular por evaluacion endoscoépica. Las biopsias por
pincel, biopsia, aspiracion con aguja y raspado a través de la CPRE pueden
proporcionar material para estudios histologicos. El stent paliativo para
aliviar la obstruccion biliar se puede realizar en el momento de la

evaluacion.

La colangiografia transhepatica percutanea (PTC) puede permitir el
acceso a lesiones proximales con obstruccion de los conductos hepéticos
derecho e izquierdo. Se puede obtener material para estudios citoldgicos y
realizar drenaje. Otros métodos para obtener tejido incluyen la aspiracion
con aguja guiada por CT o por ultrasonido, si hay una lesion en masa, y la

aspiracion con aguja fina guiada por ultrasonografia endoscopica.

Hallazgos histolégicos
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Los colangiocarcinomas clasicos son adenocarcinomas moderadamente
diferenciados que exhiben estructuras glandulares o acinares; mucina
intracitoplasmica casi siempre se observa. De forma caracteristica, las
células son cuboidales o de baja columna y se asemejan al epitelio biliar.
En tumores mas pobremente diferenciados, pueden estar presentes
cordones sdlidos de células sin lumina. Las figuras mitéticas son raras. Un
estroma fibroso denso es caracteristico y puede dominar la arquitectura
histologica. Tiende a invadir los vasos linfaticos, los vasos sanguineos, los
espacios perineurales y periductales, y los espacios del portal. Se puede
ver diseminado a lo largo del lumen de conductos biliares grandes,

especialmente con tumores hiliares.

Las células tumorales provocan reacciones desmoplasicas variables.
Los estudios citologicos sobre material obtenido por cualquier método a
menudo producen resultados no diagndsticos secundarios a la reaccion
desmoplasica. Por esta razon, la sensibilidad y el valor predictivo positivo
de los estudios citolégicos con cepillo son bastante pobres para las

estenosis dominantes en la colangitis esclerosante primaria.

Estadificacion

Se deben seguir las pautas del American Joint Committee on Cancer en
el AJCC Cancer Staging Manual, quinta edicion, siguiendo el sistema de
clasificacion de tumores, ganglios y metastasis (TNM), con profundidad de

penetracién tumoral y diseminacion regional definida patolégicamente.

TX - No se puede evaluar el tumor

primario.

TO: sin evidencia de tumor primario.

TIS - Carcinoma in situ.

T1a: el tumor invade la mucosa.
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T — Tumor Primario

T1b: el tumor invade la muscular.

T2 - El tumor invade el tejido

conectivo perimuscular.

T3 - El tumor invade el higado, la
vesicula biliar, el duodeno, el

estdbmago, el pancreas o el colon.

N - Nodulos linfaticos regionales

NX: no se pueden evaluar los

ganglios linfaticos regionales.

NO - No hay metéastasis en los

ganglios linfaticos regionales.

N1 - Metéastasis en el conducto

cistico o en los ganglios linfaticos

pericoloideos o hiliares  del
ligamento hepatoduodenal.
N2 - Metastasis en ganglios

linfaticos regionales mesentéricos
peripancreaticos (cabeza
solamente), periduodenales,
pancreatoduodenales posteriores,

periportales, celiacos o superiores.

N2 - Metastasis en ganglios
linfaticos regionales mesentéricos
peripancreaticos (cabeza
solamente), periduodenales,
pancreatoduodenales posteriores,

periportales, celiacos o superiores.

M - Metastasis

MX - La presencia de metastasis no

puede evaluarse

MO - Sin metastasis a distancia

M1 - Metéstasis a distancia (incluye
metastasis ganglionares

mas alla de N2)
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Agrupaciones TNM por etapas:

Etapa 0 TIS NO MO

Etapa | T1 NO MO

Etapa Il T2 NO MO

Etapa Il T1-2 N1-2 MO

Etapa IVa T3 NO-2 MO

Etapa IVb T1-3 NO-2 M1
Angiografia

La evaluacioén de la afectacion vascular es importante si se considera el
tratamiento quirdrgico. La arteriografia que demuestra un recubrimiento
extenso de las arterias hepéticas o la vena porta impide la reseccion
curativa. Se ha encontrado que la combinacion de los hallazgos en la
colangiografia con los de la arteriografia tiene una mayor precision para
predecir la irresecabilidad. Sin embargo, un paciente ocasional tiene
compresion de las estructuras vasculares en lugar de una verdadera

invasiéon maligna.

2.2.25 TRATAMIENTO

Stent

Los stent se pueden colocar mediante colangiopancreatografia

retrograda endoscopica (CPRE) o colangiografia transhepatica percutanea
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(PTC) para aliviar la obstruccion biliar. La colocacién de stent puede aliviar

el prurito y mejorar la calidad de vida.

Los stents generalmente se usan si el tumor no se puede extirpar o si el
paciente no es un candidato quirargico. Existe debate sobre si se justifica
la colocacion de stents preoperatorios, pero la mayoria de los cirujanos cree
que la descompresion biliar preoperatoria no altera el resultado de la

cirugia.

Se pueden usar stents de plastico o metal. Los stents de plastico
generalmente se ocluyen en 3 meses y requieren reemplazo. Los stents
metalicos son mas caros, pero se expanden a un diametro mayor y tienden
a permanecer por mas tiempo. El drenaje biliar adecuado se puede lograr
en un alto porcentaje de casos. Un estudio de Kida y col. Encontré que los
dilatadores metdlicos biliares autoexpandibles se podian retirar con
seguridad en el momento de la oclusion del stent y que las tasas de
permeabilidad eran similares para la reintervencion y la colocacion inicial
del stent (42).

Terapia fotodinamica

La PDT es una terapia local experimental contra el cancer que ya se usa
para otras enfermedades malignas gastrointestinales. PDT es un proceso
de dos pasos: el primer paso es la administracion intravenosa (IV) de un
fotosensibilizador; el segundo paso es la activacibn mediante iluminacion

ligera a una longitud de onda apropiada.

La PDT es efectiva para restablecer el drenaje biliar y mejorar la calidad
de vida en pacientes con colangiocarcinomas disecables no resecables.

Los tiempos de supervivencia pueden ser mas largos que los reportados
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previamente. Un estudio prospectivo y multicéntrico mostré un beneficio de
supervivencia significativo en el grupo de tratamiento con TFD. Se esta

planificando un estudio multicéntrico adicional.

Radioterapia

La radioterapia adyuvante y preoperatoria se ha utilizado para reducir los
tumores en un esfuerzo por hacerlos resecables. Esta terapia se ha
realizado con y sin quimioterapia concurrente como un sensibilizador a la

radiacion.

El valor de la radioterapia adyuvante ha sido mejorar el control local, con
un efecto variable sobre la supervivencia general después de la reseccion
completa. Varias series han demostrado un aumento en la duracién media
de supervivencia con radiacion postoperatoria, desde 8 meses con cirugia

sola hasta mas de 19 meses.

Se han usado técnicas especiales de radiacién, como la braquiterapia
intraluminal y la terapia de haz externo durante la cirugia (es decir,
radioterapia intraoperatoria [IORT]). Consulte la imagen a continuacion

para conocer la técnica de planificacion del tratamiento.

En pacientes con tumores medialmente inoperables o irresecables, la
radioterapia primaria, con 0 sin quimioterapia, ha proporcionado una
ventaja de supervivencia y una paliacion significativa sobre la colocacion

del stent o la cirugia de bypass sola.

En un estudio de 1636 pacientes con colangiocarcinoma intrahepatico

localizado irresecable, la adicion de radiacion a la quimioterapia se asocio
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con una mejora en la supervivencia general. La supervivencia global a dos
afos fue del 20% para la cohorte de quimioterapia sola frente al 26% para

el grupo de terapia de quimiorradioterapia.

Se ha demostrado que la radioembolizacion con itrio-90 es segura y
efectiva en pacientes con colangiocarcinoma intrahepatico irresecable /
recurrente.  Mosconi 'y cols. Informaron una  supervivencia
significativamente mayor en pacientes que recibieron radioembolizacién
como tratamiento inicial, en comparacion con pacientes en los que la
radioembolizacién estuvo precedida por otros tratamientos, incluida la

cirugia (52 frente a 16 meses, P = 0,009).

Quimioterapia

Con mucha frecuencia, la quimioterapia se administra en dosis bajas
para actuar como un sensibilizador de la radiacion durante un ciclo de 4 a
5 semanas de radioterapia de haz externo. También se ha evaluado la
guimioterapia primaria, que incluye gemcitabina y cisplatino como
guimioterapia de primera linea en el carcinoma de vias biliares inoperable.
Sin embargo, los agentes de quimioterapia que se usan sin radioterapia o
cirugia no parecen proporcionar ningun control local o un beneficio de

supervivencia significativo (43).

El agente més usado ha sido el 5-fluorouracilo, que tiene una tasa de
respuesta parcial de aproximadamente 12%. Gemcitabina tiene una tasa
de respuesta similar. Aunque se ha informado que las fluoropirimidinas y la
doxorrubicina tienen tasas de respuesta tan altas como 30-40%, se han
observado respuestas parciales de semanas a meses en solo 10-35% de

los ensayos.
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Para los colangiocarcinomas intrahepaticos sin enfermedad local
residual después de la reseccion, la Red Nacional Integral del Cancer
(NCCN) sugiere la observacion o la quimioterapia adyuvante basada en
fluoropirimidina o gemcitabina. Para las lesiones que se resecan con
margenes microscopicos o0 ganglios regionales positivos, la NCCN
recomienda la quimiorradiacién con fluoropirimidina o la quimioterapia
basada en fluoropirimidina o gemcitabina. No hay datos que respalden la
vigilancia agresiva, pero se pueden considerar las imagenes cada 6 meses

durante 2 afos, si esta clinicamente indicado (43).

Para el colangiocarcinoma intrahepatico con enfermedad local residual
después de la reseccion, la Unica recomendacion de categoria 1 de NCCN
es la terapia combinada de gemcitabina / cisplatino. La atencién
locorregional es una recomendacion de categoria 2B, con quimioterapia
basada en fluoropirimidina u otra quimioterapia basada en gemcitabina o la

mejor atencion de apoyo como otras alternativas.

Para el colangiocarcinoma extrahepatico irresecable, la NCCN
recomienda la terapia combinada de gemcitabina / cisplatino (categoria 1).
Las alternativas son el régimen de quimioterapia basada en fluoropirimidina
u otro régimen de quimioterapia basada en gemcitabina o la
quimiorradiacion con fluoropirimidina. El NCCN también recomienda la
terapia combinada de gemcitabina / cisplatino como una opcién de
categoria 1 para el colangiocarcinoma extrahepatico metastasico, con
regimenes basados en fluoropirimidina u otros regimenes de quimioterapia

basados en gemcitabina como alternativas (43).

Reseccidn quirdrgica

La reseccion quirargica completa es la Unica terapia que brinda una

posibilidad de curacion. Desafortunadamente, solo el 10% de los pacientes
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presentan una enfermedad en etapa inicial y son candidatos para la
reseccion curativa. Los tumores intrahepaticos y de Klatskin requieren
reseccion hepatica, que puede no ser una opcion para pacientes mayores
con condiciones comorbidas. En un informe, el 15% de los pacientes con
lesiones proximales eran candidatos para resecciones completas, con
tasas mas altas en pacientes con tumores medio-ductales (33%) o tumores
distales (56%). La tasa de supervivencia para pacientes con tumores

proximales puede ser del 40% si se obtienen margenes negativos.

El trasplante de higado ortotOpico se considera para algunos pacientes
con tumores proximales que no son candidatos para la reseccion debido a
la extension de la diseminacién tumoral en el higado. La serie mas grande
informa una tasa de supervivencia a 5 afilos del 53% y una tasa de
respuesta patologica completa del 38% con radioterapia preoperatoria y
quimioterapia. El trasplante de higado puede tener un beneficio de
supervivencia sobre los tratamientos paliativos, especialmente para
pacientes con tumores en las etapas iniciales. Un estudio ha demostrado
una tasa de supervivencia a 5 afos superior al 80% en pacientes

seleccionados (44).

Los tumores distales se resecan mediante el procedimiento de Whipple;
los tumores de la region periampular tienen un prondéstico uniformemente

mejor, con una tasa de supervivencia a largo plazo del 30-40%.

Los patrones de fracaso del tratamiento después de la cirugia curativa
muestran tasas decepcionantes de lecho tumoral y recurrencia ganglionar
regional. Este hallazgo puede deberse en parte a los estrechos margenes
patoldgicos; sin embargo, la tasa de fracaso del nodo regional es
aproximadamente del 50% y la tasa de metéastasis distal es del 30-40%.

Las fallas se correlacionan con la etapa TNM. La quimioembolizacion
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arterial transcatéter adyuvante para el colangiocarcinoma intrahepatico se
ha utilizado después de una cirugia curativa intentada, con una mejor

supervivencia en pacientes con recidiva temprana (45).

Se requieren procedimientos paliativos si no se puede llevar a cabo el
stent interno y/o no se desea 0 no se puede obtener un stent externo. El
bypass quirdrgico, particularmente para tumores en el conducto biliar

comun, se debe realizar en tales casos.

2.2.3 COLANGIOSCOPIA POR SPYGLASS

2.23.1 SISTEMA SPYGLASS Y EQUIPAMIENTO
COMPATIBLE

SpyGlass Direct Visualization System es una plataforma integrada de
productos que combina componentes de capital y dispositivos desechables
de uno o varios usos. También es compatible con ciertas fibras de litotricia
electrohidraulica (EHL) y sondas laser. Los componentes principales
consisten en un videomonitor y el carro de viaje SpyGlass que aloja la
fuente de luz, la cdmara, el transformador de aislamiento y la bomba de
irrigacion con interruptor de pedal. Se proporciona un espacio adicional en
el carro para un generador de EHL. Los dispositivos consumibles incluyen
el catéter de acceso y entrega SpyScope desechable, una sonda 6ptica

SpyGlass reutilizable y pinzas de biopsia desechables SpyBite (46).

El catéter de acceso y entrega SpyScope tiene una longitud de trabajo
de 230 cm, un didmetro externo de 10 F y tres puertos separados: un puerto
Optico para acomodar la sonda Optica SpyGlass, un puerto de irrigacion que
alimenta dos canales de riego dedicados de 0.6 mm, y un canal accesorio

de 1.2 mm que puede acomodar las pinzas de biopsia SpyBite, fibras EHL
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0 una sonda laser de holmio. El férceps de biopsia SpyBite tiene una
longitud de trabajo de 286 cm, un diametro de penetracion de 4.1 mmy una
espiga central para ayudar a asegurar pequefias muestras de tejido. Para
EHL, se puede utilizar el generador Northgate Autolith iEHL con la sonda
biliar 1.9 F (Northgate Technologies Inc., Elgin, IL, EE. UU.). Las
configuraciones iniciales tipicas para el generador de EHL son 10 pulsos
por segundo y una potencia de salida del 40%. La salida de potencia puede
ajustarse segun sea necesario hasta la salida maxima del 100%. Para la
litotricia l&ser, se puede utilizar el laser VersaPulse PowerSuite de 20 vatios
Holmium (con un ajuste constante de 0,8 Joules y 8 pulsos por segundo)
con la fibra SlimLine 365-umBlue Jacket (Lumenis Inc., Santa Clara, CA,
EE. UU.). La sonda 6ptica SpyGlass es un paquete de fibra optica de 6.000
pixeles que tiene un campo de vision de 70 °. Se puede reprocesar después
de cada uso mediante desinfeccion de alto nivel, que se ha demostrado en
experimentos ex vivo para ser eficaz y no producir un deterioro demostrable
en la calidad de la imagen después de 20 usos. Con fines comparativos, la
sonda Optica SpyGlass tiene una resoluciéon Optica aproximadamente el
doble que la del coledocoscopio Olympus CHF BP30 (Olympus America
Inc., Center Valley, PA, EE. UU.). Aunque no ha habido una comparacion
formal, la calidad de imagen de la sonda ¢ptica SpyGlass sigue siendo
inferior a la de los coledocoscopios actualmente disponibles que utilizan
imagenes de video. Ademas, la sonda de fibra Optica sigue siendo
susceptible a rotura parcial durante el uso, lo que puede provocar la

degradacion de la imagen (47)(21).

Las mejoras adicionales con la plataforma SpyGlass, en comparacion
con los sistemas convencionales de colangioscopio, incluyen desviacion de
la punta en cuatro direcciones del SpyScope, capacidades de riego
mejoradas, uso de un solo operador y diametro mas pequefio (10 F). En
una simulacién de laboratorio, la direccion desviada en cuatro direcciones
aumento el acceso a la biopsia con éxito y la biopsia simulada en 2,09 y

2,94 veces, respectivamente, en comparacion con un sistema de control
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gue utilizé solo la direccién bidireccional. En el mismo estudio, las tasas de
flujo de riego con pinzas de biopsia cargadas en el canal de trabajo fueron
significativamente mas altas en el sistema SpyGlass, en comparacién con
dos coledocoscopios de control (CHF BP30, Olympus y FCP-9P, Pentax
Medical Co., Montvale)., NJ, USA). La ventaja de un sistema de operador
anico es evidente por si misma como un beneficio de ahorro de tiempo, y
el menor diametro tedricamente puede permitir un mayor acceso en el
sistema biliar. Los componentes de SpyGlass se pueden introducir a través
de un duodenoscopio o colonoscopio que tiene un diAmetro minimo de
canal de trabajo de 3,4 mm. El catéter SpyScope esta atado al
duodenoscopio o al colonoscopio mediante una correa de silastic justo
debajo del canal de operacién, de modo que un solo operador puede

controlar ambos sistemas.

2.2.3.2 FACTIBILIDAD DEL USO DE SPYGLASS

Las plataformas de colangioscopia anteriores estaban plagadas de la
necesidad de equipos caros y fragiles que requerian una configuracion
compleja y también necesitaban dos endoscopistas expertos. El sistema de
visualizacion directa SpyGlass parece haber solucionado con éxito la
mayoria de estos problemas. Por lo tanto, en nuestro centro, evaluamos
prospectivamente la viabilidad de usar el sistema SpyGlass en la practica
diaria (48). Para los 83 procedimientos incluidos en la serie, el tiempo medio
total del procedimiento (ERCP estandar mas SpyGlass) fue de 64.3 min (+
25.1), el tiempo total de SpyGlass fue de 27.5 min (x 16.7) y el tiempo medio
de visualizacion de SpyGlass fue de 14.2 min (x 10.9). El muestreo de
SpyBite se intentd en 37 procedimientos con un tiempo medio de muestreo
de 12.1min (x 6.34). La terapia dirigida por SpyGlass se realiz6 en 28
procedimientos con un tiempo de terapia promedio de 8.4 min (+ 14.57). En

20 procedimientos, la configuracion del equipo SpyGlass (después de que
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la CPRE habia comenzado) tomé una media de 5 minutos (+ 2.39). Estos
datos confirman que la coledocoscopia SpyGlass es clinicamente factible

en una unidad de endoscopia ocupada.

2.2.3.3 INDICACIONES DIAGNOSTICAS

La visualizacion directa y la biopsia de lesiones biliares indeterminadas
es una de las principales indicaciones para la coledococoscopia SpyGlass.
El diagndstico preciso de estenosis biliares o defectos de llenado es
esencial para la planificaciébn adecuada del tratamiento. Ciertos indicadores
visuales, como las masas intraductales o los vasos dilatados y tortuosos
(los denominados vasos tumorales), se han descrito en la bibliografia como
altamente especificos para las lesiones malignas del conducto biliar (49).
La presencia de tales hallazgos puede sugerir malignidad, pero el
diagnéstico definitivo requiere una evaluacion histolégica. Hubo
escepticismo inicial con respecto al diametro de apertura limitado de las
pinzas SpyBite, que podria limitar la adquisicion adecuada de tejido. Sin
embargo, los estudios han demostrado que el rendimiento de muestreo del
férceps SpyBite en la obtencion de tejido que es adecuado para la
evaluacion patologica oscila entre el 82% y el 97% (50). Un estudio
prospectivo de disefio emparejado en nuestra institucién utilizé el muestreo
triple durante la CPRE para comparar las biopsias de miniférceps de
SpyBite con los cepillos de citologia estandar y las biopsias con férceps
estandar. En la evaluacién patolégica, la calidad de la muestra se consideré
adecuada en 25 de 26 cepillados citolégicos (96%), en 26 de 26 de las
biopsias con forceps estdndar (100%) y en 25 de 26 biopsias con
minifragceps SpyBite (96%) (22).

Es importante destacar que el muestreo dirigido por SpyGlass no solo
proporciona muestras de biopsia que son adecuadas para la evaluacion,
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sino que, en ultima instancia, pueden asegurar el diagnostico preciso del
tejido. Sobre la base de los datos de tres ensayos prospectivos de alta
calidad, la precision diagnoéstica de la biopsia con forceps SpyBite para
lesiones biliares indeterminadas oscila entre el 72% y el 85%, con una
sensibilidad del 49% al 82%, una especificidad del 82% para 100%, un valor
predictivo positivo del 100% y un valor predictivo negativo del 69% al 100%.
La especificidad menor en un ensayo (82%) fue impulsada por los
resultados de la biopsia que fueron inadecuados para la interpretacion
histol6gica en un analisis por intencién de tratar (intention-to-treat analysis).
En su mayor parte, sin embargo, tanto la especificidad como el valor
predictivo positivo del muestreo de SpyBite se aproximan al 100%. Esto no
es inesperado ni diferente de los métodos tradicionales de muestreo de
tejido, como cepillado de citologia y biopsia con férceps estdndar. Por otro
lado, la limitacion comun entre los métodos de muestreo tradicionales
(cepillado de citologia y biopsias guiadas por fluoroscopia) ha sido la baja
sensibilidad y el valor predictivo negativo, los cuales se deben a la tasa
relativamente alta de resultados falsos negativos. La visualizacion
colangioscoépica puede evitar esta deficiencia al permitir la evaluacién de la
mucosa Y biopsias dirigidas obtenidas bajo vision directa. La comparacion
directa de SpyBite férceps biopsias con cepillado citologico y férceps
estandar biopsia en un estudio de seguimiento prospectivo a largo plazo
mostré un aumento significativo en la sensibilidad (76.5% vs. 5.8% Yy 29.4%,
respectivamente) y un valor predictivo negativo mas alto (69.2% contra 36%
y 42.8%, respectivamente). La sensibilidad de los cepillados citolégicos
(5,8%) en este estudio fue inusualmente baja, posiblemente debido al
hecho de que el 69% de las lesiones se localizaron en la region hiliar o en
el conducto biliar proximal. Otra posible explicacion es la definicion estricta
de malignidad utilizada en este ensayo, ya que las muestras interpretadas
como atipicas o sospechosas se consideraron benignas para el propésito
del andlisis. Sin embargo, usando la misma definicidn, la sensibilidad para
la biopsia con forceps SpyBite fue significativamente mayor con un 76.5%.

Es importante destacar que la mayoria de las lesiones del conducto biliar
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incluidas en este ensayo fueron intrinsecas (por ejemplo,

colangiocarcinoma) (8,17,51).

La sensibilidad de la visualizacion de SpyGlass solo también se evalu6
en dos de los ensayos prospectivos y resulté ser incluso mayor (84% -95%)
que la biopsia de SpyBite (49% -82%). La mayor sensibilidad para la
visualizacion sola puede explicarse por la capacidad de detectar no solo las
lesiones epiteliales, sino también los tumores que causan la compresion
extrinseca del sistema biliar. Sin embargo, ni los miniférceps SpyBite ni los
forceps estandar pueden dirigirse a lesiones extrinsecas a menos que el
tumor haya penetrado en la mucosa biliar. Los resultados de uno de los
ensayos prospectivos sugirieron este hecho, ya que la sensibilidad de la
biopsia con férceps SpyBite fue mucho mayor para las lesiones intrinsecas
(66%) que para las extrinsecas (8%) malignas. Por el contrario, la
sensibilidad de la impresion visual de SpyGlass sola 537 se vio menos
comprometida para las lesiones extrinsecas (62%) que para las intrinsecas
(84%) (15,24).

Desafortunadamente, la especificidad se ve comprometida al utilizar solo
la visualizacion directa. No solo la compresion extrinseca puede deberse a
una etiologia benigna, sino que también ciertas enfermedades
intraductales, como la colangitis esclerosante primaria, pueden tener una
mucosa biliar irregular sin albergar malignidad. Esto puede conducir a
resultados falsos positivos cuando la visualizacion colangioscépica se usa
como unica movilidad para el diagndstico. Se necesitan mas estudios para
determinar si las técnicas de muestreo, como un mayor numero de forceps

SpyBite, pueden mejorar la sensibilidad de la biopsia de SpyBite (51).

En resumen, la coledocoscopia SpyGlass facilita significativamente el

diagnostico de las estenosis Dbiliares malignas intrinsecas
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(colangiocarcinoma) proporcionando un medio para la visualizaciéon directa
de la lesion y asegurando un diagndstico tisular en pacientes con un
muestreo negativo previo. El rendimiento en pacientes con estenosis del
conducto biliar debido a neoplasia maligna extrinseca (cancer de pancreas)

parece ser menor.

Las indicaciones de diagnéstico menos comunes para la colingoscopia
SpyGlass incluyen la evaluaciéon de lesiones quisticas en el tracto biliar,
estadificacion del colangiocarcinoma, verificacion del aclaramiento de
calculos biliares, evaluacion de la isquemia del conducto biliar después del
trasplante hepatico, investigacion de hemobilia y evaluacion de la

afectacién del conducto biliar. la presencia de un adenoma ampular.

2.2.3.4 INDICACIONES TERAPEUTICAS

La principal aplicacién terapéutica para el sistema SpyGlass es la
litotricia para célculos biliares que permanecen después de que los
métodos convencionales de CPRE han fallado. En la mayoria de los casos,
los célculos del conducto biliar se pueden extraer con éxito después de la
esfinterotomia con el uso de balones de extraccion o cestas de
recuperacion. Para piedras dificiles de remover, la litotricia mecéanica ha
sido el enfoque tradicional. Los célculos biliares pueden ser dificiles de
eliminar debido a uno o mas factores, incluido el tamafio de la piedra,
ubicacién de la piedra (p. Ej., Conductos biliares intrahepaticos), calculos
con consistencia dura, piedras impactadas, forma de piedra (por ejemplo,
forma de pistdn), tamafio de la bilis conducto, forma del conducto biliar (p.
ej., forma sigmoidea), bajo despegue del conducto cistico y la presencia de
un diverticulo periampular. Ademas, aunque CPRE se considera el
estandar de oro para documentar la coledocolitiasis, esta lejos de ser

perfecto. Los colangiogramas estandar basados en fluoroscopia omiten
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rutinariamente piedras o fragmentos de céalculos que quedan después de la
litotricia. En estudios publicados recientemente, la CPRE anterior no
identificoO correctamente la coledocolitiasis en el 8% -16% de los casos
remitidos para la coledocoscopia de SpyGlass. La coledocoscopia de
SpyGlass ha demostrado ser beneficiosa para el diagnéstico inicial de
calculos del conducto biliar, para la documentacion de la carga de calculos
residuales después de lo que se cree que es la eliminacion completa del
conducto biliar y, lo mas importante, para el tratamiento de calculos biliares
dificiles de eliminar (22,48).

En una serie de investigaciones se ha documentado una alta tasa de
éxito para la litotricia guiada por SpyGlass, que oscila entre el 90% vy el
100%. Es importante destacar que la eliminacién total de calculos se logro
en una sola sesién en la gran mayoria de los casos. Ademas, la
coledocoscopia SpyGlass evito el engorroso uso de la litotricia mecanica.
La EHL se usa en la mayoria de los casos, pero también se ha descrito el
uso de un laser de holmio para la litotricia. Otra ventaja distintiva de la
plataforma SpyGlass, a diferencia de los coledocoscopios convencionales,
son los canales de riego dedicados que permiten que un fuerte flujo de agua
llene continuamente el sistema biliar con liquido, que es un requisito para

un EHL efectivo.

Otras aplicaciones terapéuticas informadas del sistema SpyGlass
incluyen el tratamiento de una estenosis biliar anastomotica trasplantada
de higado, el drenaje de la vesicula biliar transpapilar en la colecistitis
aguda, la eliminacion de un cuerpo extrafio del conducto biliar y la
asistencia en la colocacién del alambre de guia. La EHL guiada por
SpyGlass a través de un colonoscopio terapéutico también se ha utilizado
con éxito en un paciente con coledocolitiasis y anatomia Roux-en-Y. Otra
aplicacion terapéutica pertinente de SpyGlass que se ha informado es para

controlar la coledocolitiasis durante un embarazo en el primer trimestre.
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Esta técnica permite la limitacion o eliminacion de la exposicién a la
radiacion durante la extraccion de célculos, lo que la convierte en una
herramienta atractiva para la terapia en pacientes embarazadas o jovenes
(48).

2.2.3.5 OTROS USOS MISCELANEOS

El sistema SpyGlass no solo se puede usar para evaluar el sistema biliar,
sino que también se ha utilizado para evaluar la patologia principal del
conducto pancreatico y para realizar maniobras terapéuticas en el conducto
pancreatico. Las tasas de éxito para pancreatoscopia (50% -60%) han sido
mas bajas que para colangioscopia, probablemente debido al calibre mas
pequefio del conducto pancreatico. Se ha descrito una evaluacién exitosa
para la neoplasia mucinosa papilar intraductal (IPMN) y la terapia para los
calculos del conducto pancreatico. También se ha descrito la recuperacion
de stents pancreaticos que habian migrado "corriente arriba”™ y que no

podian eliminarse mediante CPRE sola (52).

Varios informes en la literatura han descrito la utilizacion "fuera de
etigueta" de SpyGlass, o partes especificas del sistema, para ayudar en
aplicaciones de diagndstico o terapéuticas fuera del tracto biliar. El uso de
la sonda éptica SpyGlass se ha utilizado con un prototipo de ecoendoscopio
de vision directa para ayudar en el tratamiento de una anastomosis colonica
completamente obstruida. En este caso, se utilizé la sonda 6ptica SpyGlass
de 0,9 mm para confirmar la posicion en el colon proximal después de la
recanalizacion y antes de la dilatacion con bal6n guiada por alambre de la
anastomosis (53). Otro informe de caso describe el uso del sistema
SpyGlass para visualizar y biopsiar una lesién quistica pancreatica de 8 cm
que se caracterizé de manera incompleta por EUS. Se cre6 una pequefa
abertura quistica-gastrostomia antes de la introduccién del catéter
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SpyScope, y la intencion fue evaluar y biopsiar una region hiperecogénica
mal definida que se observa en la USE cerca de la pared del quiste. No se

informaron complicaciones con ninguno de estos procedimientos (54).

2.2.3.6  CONTRAINDICACIONES

Las contraindicaciones para colangioscopia incluyen las siguientes (55):

e Cualquier condiciébn que impida que los pacientes sean
sometidos a endoscopia.

e Pancreatitis aguda excluida por calculos biliares.

e Coagulopatia no corregida con alto riesgo de sangrado.

e Anatomia alterada del tracto gastrointestinal superior que
impide el acceso a la segunda porcién del duodeno (p. Ej., Roux-en-
Y).

CAPITULO 3: METODOLOGIA
3.1DISENO DE LA INVESTIGACION

3.1.1 LUGAR

Instituto Ecuatoriano de Enfermedades Digestivas, Avenida Abel
Romerto Castillo y Av Juan Tanca Marengo S/N, Torre Vitalis 1,
Guayaquil, Ecuador 090505

3.1.2 PERIODO

Desde junio del 2016 a junio del 2018.
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3.1.3 DISENO Y TIPO DE ESTUDIO

La presente investigacion es un estudio retrospectivo, de tipo

descriptivo

3.1.4 POBLACION Y MUESTRA

El universo del estudio esta conformado por pacientes a los que
se haya realizado una colangioscopia per-oral digital por Spyglass

TM con fines diagndstico y terapéuticos

CRITERIOS DE INCLUSION

. Pacientes con lesiones de la via biliar en estudio
sometido a coledocoscopia posterior a CPRE.

. Pacientes en los cuales se les haya tomado biopsia de
las lesiones en via biliar mediante coledocoscopia.

. Pacientes en los cuales existan resultados de
patologia y/o seguimiento a los seis meses posteriores al

procedimiento.

CRITERIOS DE EXCLUSION

. Pacientes menores de 18 afios.
. Mujeres en estado de gestacion.
. Cirugia intestinal previa (bypass gastrico) o cualquier

anastomosis biliodigestivas.

o Muestra para biopsia insuficiente

OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES
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Variable Descripci6 Indicador Nivel de medicion
n
Genero Conjunto de Base de datos e Masculino
personas o] e Femenino
cosas que
tienen
caracteristicas
generales
comunes
Edad Tiempo que Base de datos e <35 afios
ha vivido una e 35-45 afos
persona u otro e >45afos
ser Vivo
contando
desde su
nacimiento
Impresion Mediante la Base de datos e Inflamacion
Diagnostica observacion de cronica
POCS la lesion por e Colangiocar
colangioscopia cinoma
, se llega a una e Adenoma
impresion del conducto biliar
diagnostica comun
e Colangitis
cronica
e oftro
Efectos Problema Base de datos e Ninguno
Adversos medico e Pancreatitis
inesperado e Colangitis

que sucede
durante el

tratamiento

e Sangrado

papilar
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con un
medicamento

u otra terapia

Resultado de

biopsia

Resultado
de analisis
histopatoldgico
de la biopsia
tomada por

colangioscopia

Registro Medico

e Inflamacién
cronica
e Colangiocar
cinoma
e Adenoma
del conducto biliar
comun
e Colangitis
cronica

e oOftro

Tamaro del lito

Tamafio del
lito medido
mediante
ecoendoscopia
o]
colangioreson

ancia

Registro Medico

e <225 mm

e 2225 mm

Propdésito de la

colangioscopia

Razon por la
cual se realizo
la
colangioscopia

en el paciente

Base de datos

e Diagnostico

e Terapéutico

Tamaio del
conducto biliar

comun distal

Tamafio del
conducto distal
medido
mediante

ecoendoscopia

Base de datos

e <15mm

e 215mm
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Numero de Numero de Base de datos o
CPREs previas a | CPER que el o
la colangioscopia | paciente se o

realizé o

previamente al

uso de la

colangioscopia

vV N B~ O

3.2 DESCRIPCION DE LOS INSTRUMENTOS,
HERRAMIENTAS Y PROCEDIMIENTO DE LA INVESTIGACION

Ingreso en el sistema del Instituto Ecuatoriano de Enfermedades
Digestivas previa a la autorizacion de la institucion y cumpliendo los

criterios de inclusion y exclusion.

Una vez que ya se encuentren seleccionados los pacientes, se tomaran

los datos del sistema en relacién a su historia clinica.

Una vez obtenidos los datos, se procedera a elaborar la base de datos
en Excel con las variables obtenidas en la historia clinica, se tabularan los
datos y se utilizara estadistica descriptiva por medio de la elaboracion de

gréficos y barras.

Aspectos éticos y legales

Para realizar la investigacion se obtuvo previamente la autorizacion del
Instituto Ecuatoriano de Enfermedades Digestivas, para poder acceder a la
informacion del sistema. Se elaboro una base de datos con la informacion

del paciente, otorgandoles un cédigo de manera que no involucre la
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identidad de los pacientes. Beneficencia, autonomia y no maleficencia.
Debido a que el disefio de la investigacion es retrospectivo, no es necesario

la realizacion de un consentimiento informado

3.3 MARCO LEGAL

LALEY Y LA SALUD

CONSTITUCION DE LA REPUBLICA DEL ECUADOR

CAPITULO SEGUNDO: DERECHOS DEL BUEN VIVIR

SECCION SEPTIMA: SALUD

Art. 32.- La salud es un derecho que garantiza el Estado, cuya
realizacion se vincula al ejercicio de otros derechos, entre ellos el derecho
al agua, la alimentacion, la educacion, la cultura fisica, el trabajo, la
seguridad social, los ambientes sanos y otros que sustentan el buen vivir.
El Estado garantizar4 este derecho mediante politicas econdmicas,
sociales, culturales, educativas y ambientales; y el acceso permanente,
oportuno y sin exclusién a programas, acciones y servicios de promocion y
atencion integral de salud, salud sexual y salud reproductiva. La prestacion
de los servicios de salud se regird por los principios de equidad,
universalidad, solidaridad, interculturalidad, calidad, eficiencia, eficacia,

precaucion y bioética, con enfoque de género y generacional.

CAPITULO TERCERO: DERECHO DE LAS PERSONAS Y GRUPOS
DE ATENCION PRIORITARIA
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Art. 35.- Las personas adultas mayores, nifias, nifios y adolescentes,
mujeres embarazadas, personas con discapacidad, personas privadas de
libertad y quienes adolezcan de enfermedades catastréficas o de alta
complejidad, recibiran atencion prioritaria y especializada en los ambitos
publico y privado. La misma atencidn prioritaria recibiran las personas en
situacion de riesgo, las victimas de violencia doméstica y sexual, maltrato
infantil, desastres naturales o antropogénicos. El Estado prestara especial

proteccion a las personas en condicion de doble vulnerabilidad.

SECCION PRIMERA: ADULTOS MAYORES

Art. 36.- Las personas adultas mayores recibirdn atencion prioritaria y
especializada en los ambitos publico y privado, en especial en los campos
de inclusién social y econdmica, y proteccion contra la violencia. Se
consideraran personas adultas mayores aquellas personas que hayan

cumplido los sesenta y cinco afos de edad.

Art. 37.- El Estado garantizar4 a las personas adultas mayores los
siguientes derechos: 1. La atencion gratuita y especializada de salud, asi

como el acceso gratuito a medicinas.

Art. 38.- El Estado establecera politicas publicas y programas de
atencion a las personas adultas mayores, que tendran en cuenta las
diferencias especificas entre areas urbanas y rurales, las inequidades de
género, la etnia, la cultura y las diferencias propias de las personas,
comunidades, pueblos y nacionalidades; asimismo, fomentara el mayor
grado posible de autonomia personal y participacion en la definicién y

ejecucion de estas politicas. En particular, el Estado tomara medidas de: 1.
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Atencién en centros especializados que garanticen su nutricién, salud,
educacién y cuidado diario, en un marco de proteccion integral de
derechos. Se crearan centros de acogida para albergar a quienes no
puedan ser atendidos por sus familiares o quienes carezcan de un lugar

donde residir de forma permanente.

SECCION SEGUNDA: JOVENES

Art. 39.- El Estado garantizara los derechos de las jévenes y los jovenes,
y promovera su efectivo ejercicio a través de politicas y programas,
instituciones y recursos que aseguren y mantengan de modo permanente
su participacion e inclusion en todos los ambitos, en particular en los
espacios del poder publico. El Estado reconocera a las jovenes y los
jovenes como actores estratégicos del desarrollo del pais, y les garantizara
la educacion, salud, vivienda, recreacién, deporte, tiempo libre, libertad de
expresion y asociacion. El Estado fomentara su incorporacién al trabajo en
condiciones justas y dignas, con énfasis en la capacitacion, la garantia de
acceso al primer empleo y la promocion de sus habilidades de

emprendimiento.

SECCION CUARTA MUJERES EMBARAZADAS

Art. 43.- El Estado garantizara a las mujeres embarazadas y en periodo
de lactancia los derechos a: 1. No ser discriminadas por su embarazo en
los &mbitos educativo, social y laboral. 2. La gratuidad de los servicios de
salud materna. 3. La proteccion prioritaria y cuidado de su salud integral y
de su vida durante el embarazo, parto y posparto. 4. Disponer de las
facilidades necesarias para su recuperacion después del embarazo y
durante el periodo de lactancia.
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SECCION QUINTA: NINOS Y ADOLESCENTES

Art. 44.- El Estado, la sociedad y la familia promoveran de forma
prioritaria el desarrollo integral de las niflas, nifios y adolescentes, y
aseguraran el ejercicio pleno de sus derechos; se atendera al principio de
Su interés superior y sus derechos prevaleceran sobre los de las demas
personas. Las nifias, nifios y adolescentes tendran derecho a su desarrollo
integral, entendido como proceso de crecimiento, maduracion y despliegue
de su intelecto y de sus capacidades, potencialidades y aspiraciones, en
un entorno familiar, escolar, social y comunitario de afectividad y seguridad.
Este entorno permitird la satisfaccion de sus necesidades sociales,
afectivo-emocionales y culturales, con el apoyo de politicas intersectoriales

nacionales y locales.

Art. 45.- Las nifias, niflos y adolescentes gozaran de los derechos
comunes del ser humano, ademas de los especificos de su edad. El Estado
reconocera y garantizara la vida, incluido el cuidado y proteccion desde la
concepcion. Las nifias, nifios y adolescentes tienen derecho a la integridad
fisica y psiquica; a su identidad, nombre y ciudadania; a la salud integral y
nutricién; a la educacion y cultura, al deporte y recreacién; a la seguridad
35 social; a tener una familia y disfrutar de la convivencia familiar y
comunitaria; a la participacion social; al respeto de su libertad y dignidad; a
ser consultados en los asuntos que les afecten; a educarse de manera
prioritaria en su idiomay en los contextos culturales propios de sus pueblos
y nacionalidades; y a recibir informacién acerca de sus progenitores o
familiares ausentes, salvo que fuera perjudicial para su bienestar. El Estado
garantizara su libertad de expresion y asociacion, el funcionamiento libre

de los consejos estudiantiles y demas formas asociativas.
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Art. 46.- El Estado adoptara, entre otras, las siguientes medidas que
aseguren a las nifias, nifilos y adolescentes: 1. Atencién a menores de seis
afnos, que garantice su nutricion, salud, educacion y cuidado diario en un

marco de proteccion integral de sus derechos.

SECCION SEXTA: PERSONAS CON DISCAPACIDAD

Art. 47.- El Estado garantizara politicas de prevencion de las
discapacidades y, de manera conjunta con la sociedad y la familia,
procurard la equiparacion de oportunidades para las personas con
discapacidad y su integracién social. Se reconoce a las personas con
discapacidad, los derechos a: 1. La atencion especializada en las entidades
publicas y privadas que presten servicios de salud para sus necesidades
especificas, que incluira la provision de medicamentos de forma gratuita,
en particular para aquellas personas que requieran tratamiento de por vida.
2. La rehabilitacion integral y la asistencia permanente, que incluiran las

correspondientes ayudas técnicas.

SECCION SEPTIMA: PERSONAS CON ENFERMEDADES
CATASTROFICAS

Art. 50.- El Estado garantizara a toda persona que sufra de
enfermedades catastréficas o de alta complejidad el derecho a la atencion
especializada y gratuita en todos los niveles, de manera oportuna y
preferente.

CAPITULO 4: ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS
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4.1 ANALISIS DESCRIPTIVO UNIVARIAL DE LOS
RESULTADOS
Se estudiaron un total de 279 historias clinicas de pacientes que cumplieron
los criterios de inclusion y exclusién ya descritos previamente, incluyendo
los casos diagnésticos y terapéuticos del estudio, las caracteristicas
demograficas se describen en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas Demograficas.

(n=279)

Edad (afios), media 61.7 (18-93)
(rango)
Sexo, femenino (n, %) 163 (58.4)

| Propésito de la POCS, no. (%) |
Diagnostico 153 (54.8)
Terapéutico 126 (45.2)
CPRE previas, no. (%)
0 90 (32.3)
1 155 (55.6)
2 22 (7.9)
>3 12 (4.3)

POCS: Per Oral Cholangioscopy. (colangioscopia per-oral)
CPRE: Colangiopancreatografia Retrograda Endoscopica.

Segun el sexo de los pacientes se pudo observar que 163 son de sexo
femenino correspondientes al 58.4% y 116 de sexo masculino que
corresponde al 41,6%.

Grupo diagndéstico de POCS

La edad media fue de 64 (18-93), y 87/153 fueron mujeres (tabla 2).
Tabla 2. POCS diagndstico.

(n=153)

Edad (afios), media (rango) 64 (18-93)
Sexo, Femenino (%) 87 (56.9)
CPRE previas, No. (%)

0 67 (43.8)
1 63 (41.2)
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2
>3

15 (9.8)
8 (5.2)

Biopsia diagnostica por POCS, No. (%)

Realizada
No Realizada*

Muestra de tejido
adecuada para examen
histolégico, No. (%)
Diagnostico
histopatoldgico, No. (%)
Adenocarcinoma
Adenoma
carcinoma metastasico
Cistoadenocarcinoma de
cabeza pancreatica
mucinosa
Colangiocarcinoma
Colangitis cronica
Colangitis esclerosante
Fibroma
Hepatocarcinoma
Linfadenitis cronica
Inflamacién aguda
Inflamacion crénica
Inflamacion micotica
Inflamacién parasitica
Tumor mucinoso intraductal

del pancreas

151 (98.7)
2 (1.3)
144/153 (94.1)

12 (7.9)
5 (3.3)
1(0.7)
1(0.7)

43 (28.1)
1(0.7)
2 (1.3)
1(0.7)
1(0.7)
1(0.7)
4 (2.6)
63 (41.2)
3 (2.0)
4 (2.6)
2 (1.3)

POCS: Per Oral Cholangioscopy

*Correspondié a una compresion externa
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La indicacion para este procedimiento fue una estenosis no determinada
del conducto biliar (82/153 [53,6%]), sospecha de tumor biliar (63/153
[41,2%]), sospecha de tumor del conducto pancreatico (3/153 [2%]),
vesicula biliar tumor (2/153 [1.3%]), lesion de quiste (2/153 [1.3%]) y
estenosis del conducto hepatico después del trasplante de higado (1/153
[0.7%)]). El sitio objetivo y la apariencia fueron: conducto quistico (3,3%),
conducto biliar coman (64,7%), conducto hepatico comun (15,7%),
compresion biliar extrinseca secundaria a un ganglio celiaco agrandado
(1,3%), hilio hepatico (8,5%), conducto intrahepéatico izquierdo (1,3%),
conducto pancreatico principal (3,3%) y vesicula biliar (2%).

142/153 (92.8%) pacientes no informaron eventos adversos, un paciente
experimentd colangitis después del procedimiento (0.7%), otro paciente
desarrollé colecistitis aguda (0.7%) después del procedimiento, cinco
pacientes experimentaron pancreatitis leve-aguda (3.3%), y cuatro
pacientes mostraron estigmas de sangrado en la papila (2.6%). En el 98,7%
de los pacientes, se tomaron muestras de biopsia con férceps SpyBite,
excepto en aquellos pacientes con compresion externa biliar, en los que no
se realiz6 una muestra de biopsia. En 144/153 (94,1%) de los pacientes, se
obtuvo una muestra de tejido adecuada para el examen histolégico. Los
datos anteriores, las CPRE anteriores y el diagndstico histopatologico se
resumen en la Tabla 2. La relacion entre las CPRE anteriores y el desarrollo
de eventos adversos relacionados con el procedimiento después de un
POCS diagnostico no fue estadisticamente significativa (p = 0,876) y son
resumidos en la Tabla 3.

Tabla 3.
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Relacion entre la historia de CPRE previas y el desarrollo de eventos

adversos durante la POCS diagnostica.

Numero de CPREs Eventos

Sin eventos Valor-p

previas adversos adversos
(n=11) (n=142)
0 5 (45.5) 62 (43.7) 0.876
1 5 (45.5) 58 (40.8)
2 1(9.0) 14 (9.9)
3 0 8 (5.6)

CPRE: Colangiopancreatografia retrograda endoscoépica.

POCS: Per Oral Cholangioscopy. (Colangioscopia per-oral)

La precision global fue del 93,8%. La sensibilidad, la especificidad, el valor

predictivo positivo, el valor predictivo negativo, la razon de probabilidad

positiva y negativa del procedimiento diagndstico por POCS fueron del

98%, 91%, 88%, 99%, 10.45 y 0.02, respectivamente (Tabla 4).

Tabla 4.

Precision general del diagnostico POCS diagnastico.

Diagnoéstico de malignidad % 95% CI
Sensibilidad 98 (91-100)
Especificidad 91 (82-96)
Valor Predictivo Positivo 88 (78-95)
Valor Predictivo Negativo 99 (93-100)
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Razodn de Probabilidad10.45 (5.4-20.2)
Positiva
Razodn de Probabilidad0.02 (0.00-0.1)

Negativa

POCS: Per Oral Cholangioscopy (Colangioscopia per-oral)

Grupo de POCS terapéutico

La edad media fue de 58,4 (19-92) siendo mujeres 76/126 (60,3%). La
principal indicacion de un procedimiento terapéutico de POCS fue la
coledocolitiasis (107/126 [84,9%]). 92/126 (73%) tenian una CPRE anterior
realizada. El 91,3% de los litos estaban ubicados en el conducto biliar

comun, el resto de las caracteristicas se encuentran en la Tabla 5.
Tabla 5.

Principales caracteristicas del grupo de POCS terapéutico: litotricia.

(n=126)

Edad (afios), mediana (rango) 58.4 (19-92)
Sexo, Femenino (%) 76 (60.3)
Indicacion del POCS terapéutico, no. (%)

Coledocaolitiasis 107 (84.9)

Coledocolitiasis mas estenosis del conducto biliar post colecistectomia 1 (0.8)

Coledocolitiasis mas estenosis indeterminada del conducto biliar 3(2.4)

Coledocolitiasis mas estenosis del conducto hepatico post trasplante 1 (0.8)

hepético

Coledocolitiasis mas lesion tumoral 13 (10.3)
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Pancreatitis cronica por litiasis del conducto pancreético principal 1(0.8)

CPREs previas, No. (%)

0 23 (19.3)
1 92 (73.0)
2 7 (5.6)
>3 4(3.2)

Localizacion del lito en conducto biliar evaluado por POCS, no. (%)

Conducto cistico 3(2.9)
Conducto cistico y conducto hepético comun 2 (1.6)
Conducto hepético comun 115 (91.3)
Conducto hepético comun y conducto hepético izquierdo 1(0.8)
Conducto hepatico derecho 1(0.8)
Conducto hepético izquierdo 1(0.8)
Conducto hepético derecho e izquierdo 2 (1.6)
Conducto pancreéatico principal 1(0.8)

En el 76,2% de los casos se logré una eliminacion completa de los litos
pancreatobiliares. El 19,9% de los pacientes tenia mas de tres calculos
biliares. El tamafio medio de los calculos fue de 18 mm (8-40), segun las
evaluaciones EUS y MRCP. En el 61.9% de los pacientes se logré una
litrotisia pancreatobiliar completa en una sola sesion.

Los dispositivos utilizados durante la terapia de extraccion del lito fueron el
balon (98,4%) y baldbn mas cesta de recuperacion (1,6%). El 80,7% de los

pacientes tenian CPRE anteriores y colocacion de stent biliar. EI nimero
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medio de descargas de EHL fue 1000 (rango: 300-1700). La permanencia
media del stent biliar previo al POCS fue de 4 meses (rango: 0-22). El
54,8% de los pacientes tenia un diametro del conducto biliar comun distal
superior a 15 mm. 21/126 (16,7%) de los pacientes tuvieron una extension
adicional de la esfinterotomia previa, 23/126 (18,3%) tuvieron dilatacion con
esfinterotomia con balén y 7/126 (5,6%) tuvieron ambos procedimientos. El
91,3% de los pacientes no reportaron ningun evento adverso relacionado
con el procedimiento. Un caso experimentd pancreatitis aguda leve
relacionada al POCS secundaria a calculos biliares que mejoro con el
manejo clinico, y 10/126 tuvieron un sangrado que se resolvio con el

manejo endoscoépico (Tabla 6).

Tabla 6.

Caracteristicas del procedimiento de EHL via POCS

Numero de litos, no. (%)

1 74 (58.7)
2 27 (21.4)
>3 25 (19.9)
Tamafio de litos (mm), media (rango) 18 (8-40)

Dispositivos usados durante la terapia de litos, no. (%)
Balon 124 (98.4)
Bal6n y cesta de recuperacion 2 (1.6)

Sesiones de litotricia, no. (%)

1 78 (61.9)
2 33 (26.2)
>3 15 (11.9)

Permanencia de stent previo POCS (meses), media 4 (0-22)

(rango)
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Tamafio del conducto biliar comun distal, no. (%)

<15 mm 57 (45.2)
>15 mm 69 (54.8)
Procedimientos adicionales, no. (%)

Ninguno 75 (59.5)
Extension de esfinterotomia 21 (16.7)
Dilatacién por balén 23 (18.3)
Extension de esfinterotomia mas dilatacion por balon 7 (5.6)

Aclaramiento completo del conducto mediante la 96 (76.2)
eliminacion total de litos, no. (%)

Eventos adversos, no. (%)

Ninguno 115 (91.3)
Pancreatitis aguda leve 1 (0.8)
Sangrado 10 (7.9)

En el 23,8% de los pacientes en los que no se logré una eliminacién
completa de los célculos mediante POCS, se intentd una resolucion

quirdrgica.

4.2 ANALISIS BIVARIADO Y MULTIVARIADO DE RESULTADOS

De acuerdo con el analisis bivariado, el nimero de céalculos, el tamafio y el
diametro del conducto biliar comun distal se relacionaron con una
extraccion total de célculos sin éxito. En el andlisis multivariado, el odds
ratio para el nUmero de célculos, el tamafio y el diametro del conducto biliar
comun distal fue 1.276 (1.176 - 1.385; p <0.001), 1.020 (1.008 - 1.032; p

<0.001) y 0.934 (0.819 - 1,066; p = 0,315), respectivamente (Tabla 7).
Tabla 7.

71



Relacion entre los datos asociados a litotricia vs. El aclaramiento parcial del

conducto mediante la eliminacion parcial del lito.

Analisis bivariado Analisis multivariado
OR Cl95% Valor- OR Cl 95% Valor-
p p
Edad (afios) 1.009 (0.988- 0.398 - - -
1.030)
Genero 1.017 (0.432- 0.968 - - -
(femenino) 2.335)
Presencia de 0.235 (0.012- 0.174 - - -
lesiones 1.277)
tumorales
CPREs previas 1.140 (0.940- 0.183 - - -
1.383)
Numero de litos 4.116 (2.388- <0.001 1.276 (1.176- <0.001
7.515) 1.385)
Tamafio de litos 1.116 (1.036- 0.004 1.020 (1.008 - <0.001
(18.5 mm) 1.209) 1.032)
Numero de 0.777 (0.168- 0.713 - - -
sesiones de 2.675)
litotricia
Permanencia 1.030 (0.906 - 0.629 - - -
del stent 1.164)
(meses)
Calibre del 0.456 (0.193- 0.065 0.934 (0.819- 0.315
conducto biliar 1.042) 1.066)

comun distal
(>15 mm)
OR: odds ratio
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Cl: Intervalo de confianza

CPRE: colangiopancreatografia retrograda endoscoépica

La relacion entre el tamafio de los litos y la eliminacion total no exitosa de
los litos no fue estadisticamente significativa (p = 0.075). Un tamafio de lito
inferior a 18,5 mm tiene un menor riesgo de una extraccion sin éxito del lito

(OR: 0.163, IC 95%: 0.056 - 0.414; p <0.001) (Tabla 8).
Tabla 8.
Relacion entre el tamafio de los litos vs. El aclaramiento parcial del

conducto mediante la eliminacidn total sin éxito del lito.

Remocion Remocion OR 95% CI p-vale
parcial del total del
lito (n=30) lito (n=96)
Tamafo del 225 (13 — 16(8-40) - - 0.075
lito  (mm), 35)

media

(rango)

Tamafo de los litos*, no. (%) 0.163 (0.056 — <0.001
0.414)

>18.5 mm 24 (80.0) 38 (39.6)

<18.5 mm 6 (20.0) 58 (60.4)

*Valor de corte para el tamafio de los litos establecido con el indice de
Youden.
OR: odds ratio

Cl: intervalo de confianza.

CAPITULO 5: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
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El presente estudio se realiz6 en 279 pacientes del Instituto Ecuatoriano
de Enfermedades Digestivas que requerian una intervencion tanto
terapéutica o diagnostica mediante colangioscopia per-oral digital por
Spyglass (POCS) en via biliar durante los afios 2016 al 2018. Debido a que
la colangiopancreatografia retrograda endoscopica (CPRE) presenta
limitaciones, principalmente la observacion indirecta de las lesiones y litos
de la via biliar mediante métodos de contraste, la POCS viene a ser un
método innovador y utilitario para las enfermedades relacionadas a la via
biliar, teniendo como principal caracteristica la observacion directa de las
lesiones y litos mediante el uso de fibra Optica. El presente estudio
demostrd la gran utilidad diagnostica de esta herramienta, teniendo una
sensibilidad y especificidad de 98 y 91 respectivamente, mientras que en el
lado terapéutico, de 126 pacientes sometidos a la terapia de litos, en 96 de
estos se alcanz6 una remocion completa del lito, teniendo un menor riesgo
de una remocién total no exitosa aquellos que tenian litos menores de 18,5
mm. Existen otros estudios (56)(17,26) en los que los resultados ya
expuestos concuerdan con sus resultados, destacando a Toshio Kurihara
et al(56), en el afio 2016, con una base de 148 pacientes, concluyo que La
SOCPS (single-operator cholangiopancreatoscopy) con visualizacion
directa y biopsia para diagnostico y la terapia dirigida por SOCPS para
enfermedades biliares y pancreaticas se pueden realizar de manera segura
con una alta tasa de éxito. A pesar de que la impresion diagnostica de las
lesiones de la via biliar va a depender mucho del operador, la observaciéon
directa de estas aumenta significativamente el acertamiento del operador

del tipo de lesién concordando con la biopsia realizada posteriormente.
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