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ABREVIATURAS

HD: Hipocondrio derecho

CPRE: Colangiopancreatografia endoscépica retrograda

ColangioRM: Colangioresonancia magnética

US: Ultrasonido (Ecografia abdominal)

TC: Tomografia computerizada

Nota: mg/dl = miligramos por decilitro.

AST o GOT: Aspartatoaminotransferasa o transaminasa oxalacética sérica

ALT o GPT: Alaninaaminotransferasa o transaminasa glutdmicopiruvica
sérica

LDH: lactato deshidrogenasa

BT: Bilirrubina total

BD: Bilirrubina directa

BI: Bilirrubina Indirecta

FA o FAL: Fosfatasa Alcalina

GGT: Gammaglutamiltransferasa

S:sensibilidad

E: Especificidad

VPP: Valor predictivo positivo

VPN: Valor predictivo negativo

CIO: Colangiografia intraoperatoria

AJR: American Journal of Radiology

TC: Tomografia computarizada

TCMD: TC multidetector

TE: Tiempo de Eco

TR:Tiempo de Repeticion
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1. REVISION DE CONOCIMIENTOS

10.1. SISTEMA BILIAR

10.1.2. Anatomia

10.1.2.1. Vesicula

Vision macroscopica

La vesicula biliar es un receptaculo musculo-membranoso en forma de pera
que mide aproximadamente de 8 a 10 cm de longitud por 3,5 a 4 cm de
diametro. La vesicula se aloja en la fosilla cistica ubicada en la cara inferior del
higado, anterior al 16bulo cuadrado y en contacto con la pared abdominal a
nivel del décimo cartilago costal derecho (Dibujo 1). Normalmente la vesicula

almacena de 30 a 60cc de bilis y su capacidad maxima es de 200 a 250cc.

~Venaporta
_~Arteria hepatica

505 i
(‘,i ‘F' .

Dibujo 1: Cara inferior del higado y su relacion con vesicular biliar
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Con objeto de facilitar su estudio la vesicula se divide en tres porciones:

fondo, cuerpo e istmo o cuello (S, Sherlock, 1996).

El fondo corresponde al borde anterior del higado redondeado y romo.
Este borde flota libremente por encima de las asas intestinales y esta
recubierto totalmente por peritoneo. Contacta con la pared abdominal
anivel 10° cartilago costal derecho.

El cuerpo posee dos caras: una superior en contacto con la fosilla cistica
a la cual se halla unido por tejido conjuntivo y vasos. La cara inferior es
libre y convexa, recubierta por peritoneo. Corresponde a la segunda
porcion del duodeno o del colon transverso.

El cuello tiene una apariencia tortuosa e irregular. En su interior tiene

valvulas que delimitan el bacinete vesicular. Externamente se visualiza
como una dilatacion a la derecha del cuello de la vesicula, es la

denominada “pouch de Hartmann” que es una variaciéon normal. En un

2 a 6% de la poblaciéon tiene una deformacién en cuello dando una

apariencia tipica en “gorro frigio” (Dibujo 2).
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o El cuello se contintia inmediatamente con el conducto cistico. El cuello
es libre y no se adhiere al higado, pero esta suspendido por un meso
peritoneal que contiene a la arteria cistica, la vena, los linfaticos y los
nervios de la vesicula. El cuello de la vesicula se relaciona
cranealmente con la rama derecha de la vena porta y caudalmente

descansa sobre la primera porciéon del duodeno.

Vision histoldgica

Histolégicamente la vesicula posee tres capas.

e Una capa mucosa recubierta por epitelio cilindrico que descansa sobre
eminencias que le dan la apariencia de tabiques. Esta mucosa cumple
funciones de absorcion, elaboracién y secrecidon de sustancias que

luego son eliminadas hacia la luz intestinal. En el cuello abundan unas
glandulas de tipo mucoso llamadas glandulas de Lushka.

e Una capa fibromuscular en la que se encuentran los elementos

nerviosos.

e Una capa externa o serosa que fija la vesicula a la fosilla cistica y que se

extiende desde el cuello hasta el fondo.

Irrigacion e inervacion

La arteria cistica es rama de la arteria hepatica derecha y es la encargada de

irrigar la vesicula. Se divide en:
e Unarama superficial, que recorre la cara peritoneal de la vesicula

e Unarama profunda que se encuentra entre la vesicula y la cara inferior
del higado.

Se trata de una arteria terminal y por lo tanto, cualquier proceso
inflamatorio que interrumpa el flujo hepatico puede producir isquemia y

necrosis de la vesicula.

Puede haber variaciones en la anatomia de la arteria cistica: presentarse
como una doble arteria cistica, u originarse de otras arterias como la arteria
hepatica izquierda, la arteria gastroduodenal, la arteria hepatica comun o del

tronco celiaco.
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Las venas tanto superficiales como profundas drenan hacia la vena porta,
mientras que los linfaticos desembocan en el ganglio cistico y en los ganglios

del surco transverso.

La inervacion proviene de simpatico y por los nervios vagos (Fj, 1998).

10.1.2.2. Conducto cistico

Vision macroscopica

El conducto cistico tiene entre 0,5 cm y 4 cm de largo y se inicia en el cuello
de la vesicula. Describe un trayecto caudal, posterior y a la izquierda del
ligamento hepatoduodenal y a la derecha de la arteria hepatica y de la vena

porta, desembocando en el conducto hepatico comun (Dibujo 3).
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Hay muchas variaciones anatémicas del conducto cistico que deben tenerse
presentes durante el acto quirtrgico, como trataremos posteriormente
(Ohkubo et al., 2004).

Vision histologica
En su interior encontramos pliegues espirales o “valvulas de Heister” que

dificultan la exploracién de esta via.

Irrigacion e inervacion
El conducto cistico estd irrigado por ramas de la arteria cistica.
Las venas drenan a la vena porta y los linfaticos a los ganglios del hilio.

Lainervacion estd dada por ramilletes del plexo posterior del plexo solar.

10.1.2.3. Conductosbiliaresintrahepaticos

Vision macroscépica

Los conductos biliares intrahepaticos se inician en los canales de Hering,
que son conductillos o canaliculos limitados por la membrana de los
hepatocitos; estos canales se contintan con conductos de calibre
progresivamente mayor hasta conformar el conducto hepéatico derecho e
izquierdo. El drenaje biliar intrahepatico circula paralelo al sistema venoso
portal.

Clasicamente la division segmentaria quirdrgica del higado, que es la
empleada en estudios por imagen para localizar las lesiones hepaticas, sigue la
“clasificacion de Couinaud” (Dibujo 4).
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Dibujo 4: “Clasificacion de Couinaud”

El ducto biliar derecho se divide a su vez en dos ramas principales:

e Rama posterior derecha que tiene un curso casi horizontal y drena a su

vez al segmento VIy VII del higado.

o Rama anterior derecha, que tiene un curso mas vertical y drena el

segmento Vy VIII del higado.

El ducto biliar izquierdo drena los segmentos II-1V y se une al derecho para

formar el ducto hepatico comun.

El segmento I suele drenar separado, normalmente en el origen del

izquierdo o incluso del principal derecho.

Vision histolégica
Estas vias estan recubiertas con epitelio cilindrico con funciones de
secrecidon y absorcion de agua y electrolitos, lo que modifica la bilis.
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10.1.2.4. Conductobiliar extrahepético

Vision macroscopica

El conducto biliar extrahepatico estd conformado por la unién de los
conductos hepaticos derecho e izquierdo a nivel de la base del 16bulo derecho,
conformando el conducto hepatico comun (Dibujo 4). La unién se encuentra
de 0.25 a 2.5 cm de la superficie del higado. El conducto izquierdo es mas
largo (en promedio 1.7 cm) que el derecho (0.9 cm, en promedio).

Las medidas del conducto hepatico comin son muy variables. Se dice que
aquél no existe si el conducto cistico penetra en la unién de los conductos
hepaticos derecho e izquierdo. Su longitud varia entre 1cm y 2,5 cm con un
diametro de 4mm a 5mm. El trayecto que sigue es caudal en la parte superior
del ligamento hepatoduodenal, por delante de la vena porta y a la derecha de
la arteria hepatica.

El conducto hepatico comun, el higado y la arteria cistica forman el
“triangulo de Calot” (Dibujo 5). La importancia quirtrgica de este triangulo
radica en que en su interior se puede encontrar la arteria cistica, la arteria
hepatica derecha ylos n6dulos linfaticos del conducto cistico (Haubrich, 2002).

Dibujo 5 : * Triangulo de Calot. # Triangulo hepatocistico



22 HELENA PEREZ TEMPLADO

Irrigacion e inervacion

La irrigacién del conducto hepatico comun estd dada por arterias que
provienen de la arteria hepatica.

Las venas drenan a la porta y los linfaticos a los ganglios del hilio hepatico.

La inervacion proviene del vago y de los nervios simpaticos.

10.1.2.5. Colédoco

Vision macroscépica

El conducto hepatico se continda con el colédoco, que adquiere este
nombre al unirse al conducto cistico. Dependiendo del nivel de esta union
varia la longitud del colédoco que aproximadamente es de 5,5 cmy 7,5 mmde

diametro.

El colédoco ha sido dividido en cuatro porciones: supraduodenal,

retroduodenal, pancreatico e intraparietal (L e A, 1980).

El colédoco se dirige caudal y medial. Previo a su desembocadura se une
al conducto pancreatico o de Wirsung y ambos conductos unidos drenan en
duodeno a través de la ampolla de Vater (Kirk, 1944).

A) B) C D)

Dibujo 6: Relacion del pancreas y del coledoco. A) El conducto esta recubierto de forma parcial por una lengua del
pancreas (44%). B) EL coledoco esta cuboerto por completo por el pancreas(30%) . C) El conducto se encuentra
libre en la superficie del pancreas (16.5%). D) El conducto esta cubierto por dos lenguetas del pancreas con un
plano de segmentacion entre ellas.

El complejo esfinteriano de Vater se encuentra constituido anatémicamente
por la papila mayor duodenal, la porcién distal del conducto biliar comtn y el

conducto pancreatico principal y las fibras musculares que rodean al complejo
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conocidas como esfinter de Oddi (Dibujo 6). La Papila duodenal mayor es una
protrusion cilindrica en la pared medial de duodeno. Normalmente se sitiia en
la pared posteromedial de la pared de la segunda porciéon duodenal aunque se
puede encontrar en cualquier lugar entre el piloro y el ligamento de Treiz
(Dibujo 7).

Puede haber mucha variacion de tamafio en la papila, desde unos
milimetros hasta 1.5cm. Su aspecto puede ser un pequefio relieve o bien una
protrusiéon polipoide. Su valoraciéon es de especial relevancia clinica ya que
sobre él asientan los tumores ampulares, altamente agresivos y de estirpe
histoldgica diferente a los canceres de pancreas y de vias biliares.

Hasta en un 20% de los pacientes el drenaje del colédoco y del conducto
pancreatico principal tiene una desembocadura independiente en la ampolla de
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Vater. En tal caso es casi constante que el Wirsung drene inferior y anterior al

colédoco.

El extremo distal de ambos conductos se encuentra rodeado de fibras

musculares lisas conformando el denominado esfinter de Oddi.

El complejo esfinteriano de Vater regula el paso de la bilis y el jugo
pancreatico al duodeno. La presiéon basal del esfinter de Oddi es de 5-15mmHg
mayor que la del duodeno y sufre contracciones fasicas de 100-150mmHg con
una frecuencia de 2-6 por minuto. La presién del complejo es capaz de
soportar la presion ejercida por la contracciéon de la vesicula biliar y Ila

secrecion pancreatica.

Irrigacion e inervaciéon

Lairrigaciéon del colédoco esta dada por arterias que provienen de la arteria
hepatica.

Las venas drenan a la porta y los linfaticos a los ganglios del hilio hepatico.

La inervacion proviene del vago y de los nervios simpaticos.

10.1.2.6. Variantes anatémicas de la via biliar

La aberrancia en los ductos biliares ocurre en un 14-28% de la poblacién
(Sussman, Hall e Elboim, 1986), aunque estudios mas recientes refieren que
s6lo el 60% de la poblacion presenta una anatomia biliar completamente
“normal” (Griffin, Charles-Edwards e Grant, 2012).

10.1.2.7. Via biliarintrahepatica

La via biliar intrahepatica no debe exceder los 3 mm de didmetro mientras
que la via extrahepatica no excede los 6-8 mm. En pacientes
colecistectomizados puede existir una dilatacion residual de la via con un
tamafio del colédoco que varia segun el autor de 8 a 10 mm (Griffin, Charles-
Edwards e Grant, 2012).

Existen varias clasificaciones que describen las variables anatémicas del

arbol biliar intrahepatico.
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Una clasificacion muy completa es clasificacion de Blumgart (Dibujo 8) Tolino
y col la emplean para estudiar mediante colangiografia intraoperatoria (CIO)
la anatomia normal y variantes del arbol biliar en 548 pacientes (Tolino et al.,
2010).

La “anatomia normal” corresponde al Tipo A de Blumgart. En la serie de
Tolino fue encontrada en el 41%. Nari et al, la referencia en un 59% de las
colangiografias intraoperatorias (CIO). Castaign por su parte lo describe en un
hasta el 82% (Castaing, 2008). Mientras que la tipo B se encuentra en un 25% y
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la C1 en un 16%, el resto de tipos son mucho menos frecuentes: C2 en 5.5%, D1
en 1.16%, D2 3.3%, E1 2.6% y E2 en un 3.9%. La tipo F es la mas infrecuente
objetivada s6lo en un 0.58% de los casos. (Mj et al., 2010)

Debemos prestar especial atenciéon a aquellas clasificaciones que sean
relevantes parala practica quirturgica (Ohkubo etal., 2004; Kitami etal., 2006).
La siguiente clasificacién se realiza segin los tipos de divisiéon en el 16bulo

hepatico izquierdo y en elderecho.

e Sistemabiliarintrahepatico izquierdo

La Confluencia del sistema biliar intrahepatico izquierdo determina los
tipos de divisién izquierda descritos. Puede ser de tres modos diferentes hasta
en un 97% de los casos (Kitami et al., 2006) (Dibujo 9).

B4 B3 B4 \/ B3 B4>/33
-\ /I B2 B2 B2
Tipo A Tipo B Tipo C |

(a) (b) ()

Dibujo 9: Sistema biliar intrahepatico izquierdo |

1. Latipo A enla que se encuentra el tronco comun de B2 (segmento II)
sobre la que drena B3 y B4 (segmento IIl y IV, respectivamente)

2. Latipo B enla que se objetiva una triple confluencia

3. Latipo C en la que B2 se une al tronco del que salen B3 y B4.

o Sistemabiliarintrahepaticoderecho

La clasificacion de la via biliar derecha en funcién del sitio de insercion del
conducto biliar posterior derecho es la mas util desde el punto de vista
practico (Kitami et al., 2006) (Dibujo 10).
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El tipo 1 es la forma mas comun y consiste en que el conducto posterior
derecho drena en el conducto biliar anterior derecho para formar el
conducto biliar hepatico derecho.

El Tipo 2 es la trifurcacién del conducto posterior derecho, anterior
derecho e izquierdo en el mismo punto del conducto biliar comtn.

El tipo 3 es el drenaje del conducto derecho posterior en el conducto
hepatico izquierdo. Depende del autor describe como mas frecuente el
tipo2oel 3.

El tipo 4 es el drenaje del ducto derecho posterior en el conducto
hepatico comun.

El tipo 5 corresponde a otras variantes menos frecuentes: la
cuadrifurcacion del conducto hepatico derecho, el ducto intrahepatico
drenando dentro de vesicula biliar y el conducto subvesicular o de

Luschka encontrado en el 35% de las autopsias (un ducto fino de <2mm

en la pared de la vesicula pero sin comunicar con la luz vesicular).
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Como se ha comentado previamente lo mas frecuente es la anatomia
“normal” que corresponde al tipo 1 o A de Blumbargt. Por otro lado, hay
autores que defienden que la anomalia mas frecuente es la tipo 3 o C1 de

Blumbargt y no la tipo 2 o B Tolino. De forma global, tanto una como otra

ocurre en un 11-19% de la poblaciéon (Puente e Bannura, 1983; Griffin,
Charles-Edwards e Grant, 2012). (Tabla 1).

Configuracion  Descripcion Tolino Kitami(Kitami Chen(Chen Ohkubo(Ohkubo

etal., 2006) etal.,,2005) etal., 2004)

Tipo1l Convencional 41% 64% 59% 74%

Tipo2 Trifurcacion 26% 5% 13% 5%

Tipo3 Unién a LHI 16% 17% 9% 12%

Tipo4 Aberrancia a 5.5% 3% 18% 5%

comin
Tipo5 Otros 11.5% 11% 2% 4%
10.1.2.8. Conducto hepatico

Un conducto hepatico aberrante es un conducto segmentario normal que se
une a las vias biliares fuera del higado en lugar de hacerlo inmediatamente
dentro del mismo; drena una porciéon normal del higado. Se dice que aquél no
existe si el conducto cistico penetra en la unién de los conductos hepaticos

derecho e izquierdo (Dibujo 11-Figura C).
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Este conducto que pasa a través del tridngulo hepatocistico (Dibujo 5), es
importante porque puede seccionarse de manera inadvertida con el escape

subsecuente de bilis.
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Los conductos hepaticos accesorios son canales estrechos que salen del
lobulo derecho del higado hacia la superficie anterior del cuerpo de la vesicula
biliar. En algunos casos, el conducto cistico se abre en un conducto hepatico
accesorio en lugar de hacerlo en el conducto hepatico comun (Dibujo 12).

10.1.2.9. Vesiculabiliar

La morfologia clasica de la vesicula biliar permite diferenciar las tres
porciones cldsicamente enumeradas ya previamente: fondo, cuerpo y cuello.

No obstante otras morfologias como la alargada o redondeada pierden esta
estructura (Dibujo 13).
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La deformacién tipicamente descrita de la vesicula en gorro frigio ocurre en
el 2-6% de la poblacién (Dibujo 2). Las duplicidades vesiculares son menos

frecuentes (Dibujo 14).
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10.1.2.10. Conductocistico

Es importante describir la diferencia entre conducto accesorio y aberrante.
Aberrancia hace referencia a un conducto biliar que drena todo un segmento,
por lo que su secciéon iatrogénica durante la cirugia puede conllevar
complicaciones severas. Por el contrario, un conducto accesorio es un drenaje
adicional de un area del higado como por ejemplo el conocido como ducto
subvesicular de Luschka; ligarlo puede conllevar una discreta fuga biliar aunque
no supone colangitis o fibrosis focal del higado (Ko etal.,2006).

El conducto cistico se inserta en el tercio medio del conducto biliar

extrahepatico.

La valoracion preoperatoria de la insercion del conducto cistico tiene su

particularrelevancia en pacientes candidatos a colecistectomialaparoscépica.

La razén de su importancia es la pobre visualizacion del cistico durante el
acto quirurgico, que puede conllevar a la seccién del mismo con severas

complicaciones (Kapoor, Baron e Peterson, 2004).

La forma de unién hepatocistica mas frecuente es la angular, seguido de la
paralela y espiral (Russo De Mendez e Perez Feo, 1998).

En cuanto al lugar de la insercién, la variante mas importante de la via
biliar intrahepatica es la inserciéon baja o media del conducto cistico (Puente e
Bannura, 1983; Taourel et al., 1996). Una situacion anémala, especialmente si es
muy bajo y de curso paralelo al conducto biliar principal, aumenta las

posibilidades de una lesién accidental en el acto quirtrgico.

Existen también varias clasificaciones para sus muchas variantes

anatdmicas (Benson e Page, 1976) (Dibujo 15).
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Dibujo 15: Variaciones anatomicas del conducto

cistico.

1) Union normal. 2} Union bhaja. 3) Union alta. 4) Curso paralelo. 5) Curso
espiral doble. 6) curso espiral anterior. 7) Curso espiral posterior. 8)
Implantacion posterior. 9) Implantacion anterior. 10) Union del cistico con
conducto hepatico derecho. 11) Union del cistico con conducto hepatico
izquierdo (posterior). 12) Union del cistico con conducto hepatico izquierdo
(anterior). 13) Cistico drenado en duodeno. 14) Ausencia de cistico. 15)
Cistico accesorio.

Desde un punto de vista practico, existen cuatro variantes anatémicas del

conducto cistico segiin la unién cistohepatica (Dibujo 16):

La primera es una implantacién baja del cistico en el tercio distal del

colédoco, por debajo de la primera porcién duodenal.

La segunda es la variante en espiral del cistico antes de unirse al
hepatico comun; describe una trayectoria con curva anterior o
posterior antes de su implantaciéon en la cara medial del conducto
hepatico comun.

La tercera es una implantacion baja del cistico con espiral; combinacién

delaslos primeras variantes.

Conducto cistico largo y paralelo al colédoco; describe una trayectoria

paralela al conducto hepatico comin de al menos 2 cm con
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implantacién baja en el conducto hepatico comun (Aguirre-Olmedo et
al., 2011). Esto puede conllevar en cirugia laparoscépica un conducto

cistico remanente demasiado largo (Esther et al., 1999).

1.1.3.4. Conducto Pancreético

El conducto pancreatico no debe exceder los 3mm de espesor (Griffin,
Charles-Edwards e Grant, 2012). El conducto pancreatico principal drena en la
papila mayor junto al conducto biliar extrahepatico en un 91% de los
individuos. Sin embargo, hasta en un 45% de la poblacién puede persistir un
conducto pancreatico accesorio de Santorini, que drena en la papila menor
duodenal craneal a la papila mayor o de Vater (Vitellas etal., 2000).

El pancreas divisum es la variante mas comun del conducto pancreatico (3-
7% poblacién). Se asocia con un aumento de la prevalencia de pancreatitis
aguda (12-26%). Se debe a un fallo en la fusion del pancreas ventral y dorsal.
El conducto dominante dorsal de Santorini, que abarca la cola, el cuerpo y la

porcion superior de la cabeza, drena en la papila duodenal menor.  El ducto
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mas pequefio, el ventral de Wirsung que incluye la cabeza y el proceso

uncinado, drena en la papila mayor junto al colédoco (Dibujo 17).

FOREGUT

DORSAL PANCREAS HEPATIC DUCT

LIVER
HEPATIC DIVERTICULUM

GALLBLADOER
VENTRAL PANCREAS GALL BLADDER

YOLK SAC COMMON BILE DUCT DORSAL PANCREAS
(CUT AWAYY
B VENTRAL PANCREAS

HINDGUT

DORSAL PANCREAS

D PRINCIPAL DUCT
VENTRAL PANCREAS (WIRSUNG'S)

Dibujo 17: Pancreas divisum. En Friedman AC: The pancreas. In Taveras
& Ferrucci, Radiology, Diagnosis-Imaging-Intervention. Phila: Lippincott-
Raven, 1992,p 2.

1.1.2.12. Arteria cistica

Hashimoto(Hashimoto et al., 2002) en su trabajo cita que la mayoria de las
variaciones de la via biliar observadas por su equipo consistian en anomalias

vasculares (Dibujo 18).
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Obtuvieron al menos veinte variaciones, en donde resalt6 que: 1) El 1,22%
de los casos presentaba agenesia de la arteria cistica; 2) El 58,54% se
originaban en la arteria hepatica derecha; 9,75% en una arteria hepatica
derecha aberrante proveniente de la arteria mesaraica superior o de la
gastroduodenal y; en porcentajes menores, de otros origenes (tales como, las
arterias hepdticas: comun, izquierda, propia y media; o de las mismas arterias
gastroduodenal o mesaraica superior); 3) En el 18,29% de los casos, se localiz6
una arteria cistica doble y; 4) La mayoria de las ramas de las arterias cisticas
observadas, eran destinadas en un 98,78% a la cara superior e inferior de la
vesicula biliar; mientras que en un 48,78%, aportaban irrigacion al 16bulo

cuadrado.
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1.1.3. Bilis

1.1.3.1. Composicion

La bilis es un fluido espeso amarillo-verdoso que es producido y secretado

por el higado y almacenado en la vesicula biliar.

La bilis sirve para emulsionar las grasas ingeridas para favorecer su
digestion y posterior absorcion en intestino delgado, asi como para eliminar

productos de desecho como la bilirrubina o el exceso de colesterol.

Se compone de agua en un 85 a 95%. El resto consiste en una composiciéon
de colesterol, acidos biliares, bilirrubina, sales corporales (como potasio y
sodio), cobre y otros metales (Nh Alfdhal, 2011).

El colesterol es insoluble en el agua y para que sea excretado
adecuadamente se requiere la formaciéon de vesiculas fosfolipidicas
unilaminares. Las vesiculas se solubilizan en micelas lipidicas mixtas, que
poseen un exterior hidrofilico y un interior hidrofébico; en este ultimo, se

incorpora el colesterol.

1.1.3.2. Secrecion

e Secrecion hepatica

La bilis es secretada por el higado en cantidades de 600 y 1200 mg/dl. Los
principales acidos biliares son el célico (trihidroxilado) y el quenodesoxicdlico
(dihidroxilado). A través de la accién bacteriana del colon se convierten en los
acidos secundarios queno y desoxicdlico, los cuales participan en la
circulacién enterohepatica, reabsorbiéndose por via portal y volviendo al
higado alrededor de 6 a 10 veces al dia. El resto se excreta del cuerpo en

forma de heces, lo que hace que éstas tengan un color marrén oscuro.

La secrecién hepatica de bilis es estimulada principalmente por la secretina
por activacion de las células epiteliales de los conductos biliares. Desde la
célula hepatica y a través de canaliculos biliares, la bilis pasa desde la
profundidad del parénquima hepatico al conducto hepatico principal. Desde
ahi, la bilis puede ser almacenada en la vesicula, donde se concentra entre 5y
20 veces, debido a la absorcién de agua, sodio y cloro, incrementado las

concentraciones de colesterol, fosfolipidos, acidos biliares y bilirrubina



HELENA PEREZ TEMPLADO

(Toouli, 1996), o bien conducida desde el colédoco a la segunda porcién
duodenal, donde drena a través de la ampolla de Vater, gracias a la relajacién
del esfinter de Oddi..

e Secrecion vesicular

No obstante, no toda la bilis pasa directamente al duodeno.
Aproximadamente un 50% de la bilis producida por el higado se acumula

primero en la vesicula biliar.

La contraccién de la vesicula se realiza bajo control colinérgico y hormonal.
El principal estimulo para el vaciamiento de la vesicula es la llegada de
alimentos y grasa al duodeno, que genera contracciones vesiculares ritmicas al
liberarse la colecistoquinina y la acetilcolina. Por el contrario la atropina y la
loxiglutamida (un antagonista de la colecistoquinina) disminuyen la respuesta

contractil.

Ademas para que la bilis pase a la luz intestinal es necesaria la relajacion
simultanea del esfinter de 0ddj, el cual es estimulado por la colecistoquinina,
las contracciones vesiculares y las ondas peristalticas del duodeno, siendo éste
dltimo el factor mas importante. Otras hormonas importantes son la motilina

(estimulante) ylasomatostatina (inhibidora).

El exceso de bilis que se sintetiza en los periodos de ayunas se va
acumulando en la vesicula biliar. De esta forma, una vez ingerimos alimentos,
la presencia de grasas en ID estimula la contraccién de la vesicula, drenando
la bilis a través del conducto cistico al hepatico comun, colédoco e ID por el

circuito ya comentado.
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1.2. PATOLOGIA BILIAR

1.2.1. Litiasis Biliar

La patologia biliar por antonomasia es la litiasis biliar y a partir ella se

desarrollaran el resto de entidades nosolégicas.

La litiasis biliar es la responsable de la mayor parte de la patologia asociada
a la vesicula y a la via biliar, si bien la mayoria de las veces su presencia no
causa sintomas y su diagndstico es accidental. De hecho, no existe suficiente
evidencia cientifica como para recomendar la colecistectomia profilactica en
los pacientes con colelitiasis asintomatica (Gurusamy et al., 2008). Sin
embargo, cuando aparecen sintomas derivados de la presencia de litiasis esta

indicada la realizacién de una colecistectomia (Bravoa e Martineza, 2012).

1.2.1.1. Prevalenciao Epidemiologiade la litiasis biliar

La litiasis biliar ocurre con mas frecuencia en mujeres que en hombres, en
una relaciéon de 2-3:1. Se estima que el 10 % de la poblacién general tiene
calculos biliares y la mayoria de las series indican que las mujeres tienen una
prevalencia de 5% a 20 % entre los 20 a 55 afios, siendo 25% a 30 % después de
los 50 afios (Shaffer, 2006).

1.2.1.2. Tipos de calculos de litiasis biliar

Existen dos tipos de calculos biliares: de pigmento y de colesterol.

e colesterol: son los mas frecuentes (80%) y estan formados por un 55-
99% de colesterol.

e Los calculos de pigmentos son de dos tipos: marrones o negros. Las

causas de este tipo de calculos no se saben con certeza (Bilhartz, 1988).

- Los calculos pigmentarios marrones constituyen el 70-80% de las
colelitiasis. Estan compuestos por bilirrubinato calcico, palmitato
calcico, estearato y colesterol (menos del 30%). Se forman
generalmente en la via biliar en relacibn con estasis y
sobreinfecciéon de la bilis (se encuentran bacterias en mas del 90%
de este tipo de litiasis). Generalmente son radiolicidos y de

consistencia blanda. Suelen ser intrahepaticos, especialmente
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cuando aparecen asociados a estenosis de la via biliar como en la
colangitis esclerosante primaria o en la enfermedad de Caroli. En
paises orientales se asocian con parasitosis de la via biliar

(Clonorchis sinensis, Ascaris lumbricoides).

- Los céalculos pigmentarios negros constituyen el 20-30% de las
colelitiasis. Se componen principalmente de un pigmento de
bilirrubina polimerizado, asi como de carbonato y fosfato calcico,
por lo que su consistencia es dura. No contienen colesterol. E1 60%
son radioopacos. Se asocian a condiciones de hemodlisis créonicay a
la cirrosis hepatica. Alrededor del 30% de los pacientes cirréticos
presentan colelitiasis, especialmente aquéllos con etiologia endlica
o en estadio C de Child-Pugh.

1.2.2. Fisiopatologia

1.2.2.1. Colico biliar

Etiopatogenia

Es la manifestacién clinica inicial mas frecuente de la enfermedad litiasica
biliar.

Clinica

En un primer momento la mayoria de los calculos no causan sintomas. La
tasa de progresion de enfermedad asintomatica a sintomatica es de
aproximadamente el 1% al afio. Cuando aparecen sintomas generalmente son
en forma de coélico biliar (Bravoa e Martineza, 2012). La contraccién de la
vesicula moviliza los calculos o el barro biliar hacia el conducto cistico
produciendo su obstruccién transitoria, lo que produce el intenso dolor.
Generalmente cuando la vesicula se relaja, la litiasis vuelve a caer en el interior
de la vesicula. En la mayoria de los pacientes (59%) cursa como dolor en el
hipocondrio derecho o en el epigastrio. En un 24% de los pacientes el dolor
puede ser toracico (Nh, 2011). Los coélicos biliares suelen aparecer después de

comer alimentos grasos por las noches.
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En un periodo de 10 afios, s6lo un 2-3% de las colelitiasis silentes
presentaran complicaciones graves; pancreatitis, colecistitis y obstruccién
biliar. (Gracie e Ransohoff, 1982)

Diagndstico
El paciente no impresiona de gravedad en la exploracién fisica, ni presenta

datos de irritacién peritoneal (signo de Murphy negativo). Los estudios

analiticos no muestran alteraciones significativas. (Chang et al., 2009)

Tratamiento

El tratamiento del célico biliar de forma aguda comprende reposo intestinal
y adecuada analgesia. Sin embargo a corto/medio plazo debe plantearse la
cirugia con colecistectomia, ya que el riesgo de desarrollar sintomas
recurrentes o complicaciones como la colecistitis aguda o una pancreatitis
aguda litidsica asciende al 70% a los dos afios de la presentacién inicial (Thistle
etal., 1984).

1.2.2.2. Colecistitisaguda

Etiopatogenia

La colecistitis es la inflamacion de la pared de la vesicula biliar y del

revestimiento abdominal circundante.

La colecistitis suele deberse a la obstruccién del conducto cistico por
calculos hasta en un 96% de los pacientes. El incremento de presién comprime
los vasos sanguineos de la vesicula con aparicion de una respuesta
inflamatoria que frecuentemente se asocia con infeccién de la bilis, siendo los
principales microorganismos implicados E. coli, S. faecalis y Klebsiella sp.
(Asnis, Golub e Bresciani, 1996).

El otro 4% de colecistitis agudas son alitidsicas y de causa multifactorial:
infeccion bacteriana en el sistema de conductos biliares, tumor del pancreas o
del higado, disminucién de la circulacién sanguinea a la vesicula biliar (por
ejemplo en la diabetes) o sedimentos en la vesicula biliar (Barie e Eachempati,
2010).
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Clinica
La colecistitis puede producirse de forma repentina o gradual a lo largo de

muchos afios.

El hecho de que la pared de la vesicula se encuentre inflamada condiciona
la aparicién de irritacién peritoneal (signo de Murphy positivo). En vista de
que el fondo de la vesicula se encuentra junto al peritoneo diafragmatico,
inervado por el frénico y los 6 Ultimos nervios intercostales, la irritacion de las
ramas anteriores causa el dolor en hipocondrio mientras que el dolor del
hombro se justifica por la irritacion de las ramas posteriores. Estos pacientes
generalmente impresionan de gravedad y pueden estar febriles, especialmente

en caso de infeccién asociada.

Ademas el cuadro se acompafia de sintomatologia digestiva como son
flatulencia y nduseas. Los vomitos son menos frecuentes a menos que hubiese
piedras en el colédoco. Los ruidos hidroaéreos estan disminuidos. El signo de
Murphy es positivo.

La ictericia suele indicar calculos en el colédoco.

Las complicaciones mas frecuentes de la colecistitis aguda en evolucién
son la colecistitis enfisematosa y la gangrenosa (Fagan et al., 2003)

Diagndstico
La convencion internacional para el consenso de Abril del 2006 de Tokio de

manejo de colecistitis aguda propone los criterios diagnosticos de la tabla 2.
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(A) Signos locales de inflamacion (1) Signo de Murphy

(2) Dolor/sensibilidad/masa HD

(B) Signos sistematicos de inflamaciéon (1) Fiebre

(2) Elevaciéon de PCR

(C) Pruebas de Imagen (1) Leucocitosis

(2) Hallazgos de colecistitis aguda

1. Unitem “A” y un item “B” positivos, o

2. “C” con clinica sujestiva

Debe descartarse hepatitis aguda, dolor abdominal de otra causa o colecistitis

cronica

Analiticamente destaca la presencia de:
e Leucocitosis (>10.000/mm3) con moderado incremento de PMN
e Elevacion de proteina C reactiva (PCR) (por encima de 3 mg/dl)
e Levealteracion del perfil hepatico (poco especifico).

La elevacién de la PCR junto una ecografia compatible con colecistitis
aguda tiene una S del 97% y una E del 76%, con un VPP del 95% (Juvonen et
al.,, 1992).

El hemocultivo suele ser positivo en pacientes febriles. Un 30% de
hemocultivos son positivos en las primeras 24 horas y un 80% en las 72 horas.

Los microorganismos frecuentes son Enterobacteriaceae (68%), Enterococci
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(14%), y Klebsiella. Suelen estar presentes algunos anaerobios como

Bacteroides y Clostridium (7%).
Tratamiento

Las medidas generales son reposo, sueroterapia, dieta ligera, alivio del

dolor y antibioticos (Howard e Fromm, 1999).

En un principio, los pacientes con colecisititis aguda con leves signos
inflamatorios o moderados pero sin comorbilidad asociada, se benefician de
tratamiento de soporte y antibidtico inicial con colecistectomia de forma
diferida. La colecistectomia tiene una mortalidad cercana al 0.5% si se realiza

en los primeros 3 dias.

El episodio agudo se resuelve en el 50% de los pacientes sin cirugia, pero

un 20% necesitaran cirugia de emergencia.

Sin embargo, independientemente del grado de afectacion inflamatoria local, si el
cuadro clinico se acompafia de disfuncion organica (shock, confusién, insuficiencia re-
nal o respiratoria, coagulopatia o trombopenia) o se sospecha de una complicacion
como una colecistitis gangrenosa o enfisematosa, se requiere de un tratamiento
inmediato bien sea mediante colecistectomia o colecistostomia percutanea (Hirota et
al., 2007).

1.2.2.3. Coledocolitiasis

Etiopatogenia

Se trata de la presencia de calculos en el colédoco. Bien porque el calculo se
sintetice “de novo” en el colédoco, bien porque la litiasis vesicular migre a
través del conducto cistico a la via biliar, se condiciona un problema de

obstruccioén de la via biliar. Es lo que conocemos por “coledocolitiasis”.

La edad mayor de 40 afos y el sexo femenino son factores de riesgo para la

aparicion de coledocolitiasis (Vazquez-Sequeiros et al., 2011).

El 95% de los pacientes con coledocolitiasis tienen litiasis vesicular. Sin
embargo, la tasa de coexistencia de coledocolitiasis en pacientes con
colelitiasis varia ampliamente en la literatura de un 5 a 20% (Carlsen et al,,
1977; Freitas, Bell e Duffy, 2006). Ademas del 1 al 10%, segun la bibliografia

recogida, de los pacientes colecistectomizados presentan una litiasis residual
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en el conducto biliar comn que requiere ser extraido (Schirmer, Winters e
Edlich, 2005).

Al igual que la litiasis vesicular puede permanecer silente por afios, entre
el 21 y el 34% de las coledocolitiasis migrardn espontdneamente al duodeno
(Oria et al., 1989; Frossard et al., 2000). Esta descrito que el riesgo de migracion
de piedras al arbol biliar es mayor si en la vesicula hay muchas litiasis de
pequefio tamafio, mas que Unicas y de mayor tamafio (Costi et al, 2002).
Collins y col postularon que un tercio de pacientes con coledocolitiasis
presentes cuando se realiza una colecistectomia, pasan espontaneamente a
duodeno a las 6 semanas de la cirugia, sin saber con qué frecuencia las litiasis
entran en la via biliar extrahepatica o porqué algunas litiasis pasan silentes a
duodeno y otras no (Collins et al., 2004).

Ademas, el paso espontaneo de piedras desde el CBP hacia duodeno ocurre
hasta en un 20% por semana (Frossard et al., 2000) .Si en su lugar la litiasis
queda impactada en la via biliar distal, existe un riesgo de desarrollo de
colangitis y pancreatitis de un 25-36% (Lee et al., 2008)(Lee et al., 2008)

Clinica
Cuando la coledocolitiasis es sintomatica, se puede manifestar con dolor,

obstruccion biliar parcial o completa, colangitis, abscesos hepaticos o

pancreatitis.

Se ha descrito que la presencia de ictericia, coluria y acolia presenta un VPP
para coledocolitiasis de un 100% (Notash et al., 2008). Notash realizé un
estudio retrospectivo sobre 120 pacientes. Un grupo de 60 pacientes con
colelitiasis y otro grupo de 60 pacientes con coledocolitiasis objetivando una
presencia significativamente mayor de dolor en hipocondrio derecho, ictericia,

coluria y prurito en los pacientes con coledocolitiasis.

La coledocolitiasis es la causa mas frecuente de ictericia obstructiva y
colangitis. En casos severos, la colangitis obstructiva supurativa se acompafia

de shock séptico y el paciente puede morir.

Diagnostico
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La sintomatologia es similar a la colecistitis aguda, pero ademas suele
cursar con alteracion del perfil hepatico lo que junto a cuadro clinico hace

sospechar la presencia de coledocolitiasis.

No en todos los casos la obstruccion del conducto biliar principal ocasiona
ictericia obstructiva objetivable clinicamente. Los niveles medios de bilirrubina
total (BT) en pacientes con coledocolitiasis oscilan entre 1,5 y 1,9 mg/dl y en menos
del 30% de los casos superan los 4 mg/dl (Pd e Km, 2011). Sin embargo, la
especificidad para coledocolitiasis aumenta con la elevacion de la misma. De tal
forma, un nivel de bilirrubina de 1.7mg/dl tiene una E de un 60% mientras que para un
valor mayor de 4 mg/dl aumenta a un 75%. (Barkun et al., 1994).

Es habitual encontrar de manera concomitante una elevacién de las
enzimas de colestasis; fosfatasa alcalina (FAL) y gammaglutamiltransferasa
(GGT) (Velazquez Mendoza, 2010) (Mandelia et al., 2013).

Ocasionalmente, sobre todo si la obstrucciéon es brusca, las transaminasas

ALT y AST pueden elevarse de manera transitoria.

El diagndstico de coledocolitiasis no es siempre sencillo ya que la evaluacion
clinica y los pardmetros analiticos no suelen ser suficientes para establecer el
diagnostico en muchos casos (Freitas, Bell e Duffy, 2006).

Una ecografia abdominal suele ser necesario para el diagnéstico. Sin embargo,
como veremos posteriormente, la sensibilidad de la ecografia para visualizar
coledocolitiasis es de sélo un 22-50% dependiendo de la serie. La sensibilidad de la
técnica es mayor para valorar dilataciéon de la via biliar, 77-87%, que con
frecuencia se asocia a coledocolitiasis (Pedersen, Nordgard e Kvinnsland,
1987).

En la época de la colecistectomia abierta, se realizaban CIO y se abordaba el
colédoco, bien de forma rutinaria o bien de forma selectiva a pacientes con sospecha
de coledocolitiasis concomitante. Desde la introduccion de la colecistectomia
laparoscépica (CL) existe el debate continio sobre la utilidad de explorar la via biliar
antes de la cirugia o bien intraoperatoriamente para confirmar/descartar
coledocolitiasis concomitante. Sin embargo, ninguna de las técnicas empleadas para
valorar coledocolitiasis previa a la cirugia (CPRE, CIO, ColangioRM o Ecografia) ha
demostrado un coste-beneficio aceptable para aplicarlo de forma rutinaria a todos los
pacientes a los que se somete a colecistectomia laparoscopica. (Freitas, Bell e Duffy,
2006)
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Tratamiento

Dada la severidad del cuadro clinico y sus potenciales complicaciones se
recomienda la extraccion sistematica de litiasis de la via biliar comtn cuando
se descubre (Kondo et al., 2005.

La CPRE es la técnica de eleccion en el tratamiento de la coledocolitiasis.
Hoy en dia el abordaje mas aceptado es una CPRE preoperatoria para
tratamiento de la coledocolitiasis y colecistectomia laparoscopica en un
segundo tiempo (Williams et al., 2008).

Sin embargo, previa a la existencia de la CPRE, el procedimiento habitual
de abordaje de la coledocolitiasis consistia en una colecistectomia por cirugia
abierta a la que se le anadia una colangiografia intraoperatoria donde se
confirmaba la presencia de coledocolitiasis y se procedia a su extraccion. Hoy
en dia esta técnica debe relegarse a fallo en la realizaciéon de una CPRE
terapéutica. No obstante, hasta en este caso, se debe plantear primero una
cirugia laparoscépica de la via biliar (Hoyuela et al., 2000).

La eleccion de la cirugia clasica abierta o la cirguia laparoscépica depende
de la pericia del cirujano en cirugia minimamente invasiva y las condiciones
del pacientes. Incluso es aceptable reconvertir una cirugia laparoscépica en
laparotomia ante un diagnéstico intraoperatorio o por dificultad quirdrgica
(Csendes A, Burdiles P e Jc, 1998).

Como ya hemos comentado, en algunos pacientes intervenidos de la via
biliar, bien por colecistectomia o bien de coledocolitiasis, puede ocurrir que se
objetive una coledocolitiasis residual. En este caso el tratamiento de eleccién
es una CPRE postoperatoria que presenta un porcentaje de éxito de casi un
100%.

En caso de fallo en la CPRE, lo que es casi excepcional, puede ser necesario
una reintervencion quirdargica. Otras alternativas terapéuticas mucho menos
empleadas son la extraccidbn percutanea mediante abordaje
transparietohepatico y empuje de la coledocolitiasis a duodeno o incluso si
disponde de un drenaje externo en “T”, la extraccibon a través del

mismo(Rosenthal, Rossi e Martin, 1998) .



48

HELENA PEREZ TEMPLADO

1.2.2.4. Colangitis

Etiopatogenia
La principal causa de la colangitis es la obstrucciéon o el bloqueo en el

drenaje de la bilis en algtin punto del sistema biliar yla posterior infeccién del

mismo.

La causa mas frecuente de obstruccion es la coledocolitiasis seguida de la
estenosis biliar benigna y por ultimo la estenosis maligna por cancer (Butte,
Hameed e Ball, 2015).

Otras causas incluyen: el contraflujo de bacterias provenientes del intestino
delgado, una infeccién sanguinea (bacteriemia), parasitos o incluso la
iatrogénica, consecuencia de un procedimiento de diagndstico como el

examen endoscopico.

Con independencia de la causa, la obstruccién de la via biliar comun
conduce a un incremento en el nimero de microorganismos junto con un
aumento de la presién intraductal de la via biliar. Este aumento de la
permeabilidad facilita la translocacién de las bacterias dentro del sistema

vascular.

Clinica
Pacientes con colangitis presentan un amplio abanico de sintomas, desde

una clinica larvada hasta el shock séptico.

El dolor se presenta en 75% de los pacientes y suele ser grave, de tipo
célico, intermitente, requiriendo analgésicos para su alivio. Se ubica en el HD
con irradiaciéon a hombro. Se asocia a vomitos. La fiebre aparece en el 60 % de
los casos (S, Sherlock., 1996).

La triada sintomatica clasica de la colangitis aguda conocida como triada de
Charcot consiste en: fiebre, dolor e ictericia (Dow e Lindenauer, 1969). Presenta
una elevada especificidad (95%) pero so6lo se observa en un 18.5-26% de los

pacientes, por lo que la sospecha diagndstica es esencial en el diagnostico
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(Yokoe et al., 2012). Por otro lado, un 11.9% de los pacientes con colecistitis
aguda también la presentan (Kiriyama et al., 2012).

En caso de progresidon de la enfermedad con supuraciéon, tendremos el
quinteto de Reynolds consistente en: ictericia, fiebre, dolor, confusiéon e
hipoperfusidon. Posteriormente se desarrollard fallo renal y trombocitopenia
(Reynolds e Dargan, 1959).

Diagnostico

La guia de consenso de manejo de colangitis aguda de Tokio del 2012
(Kiriyamaetal., 2012) establece los criterios diagnésticos para colangitis aguda

mostrados en la tabla 3.

El diagnéstico se basa en las manifestaciones clinicas de la colangitis aguda:

(A) Lafiebre o la evidencia de respuesta inflamatoria, (B) ictericia y alteracién
de los parametros analiticos y (C) dilatacién de la via biliar y agente causal en

las pruebas de imagen.

Para hacer un diagnéstico definitivo debe de cumplirse un parametro de A,
B y C. Se establece “sospecha diagnoéstica” si se encuentra un item de A y al

menos uno de B o de C.

A) INFLAMACION SISTEMICA

A1) Fiebre (>38 C) y/o escalofrios

A.2) Datos delaboratorio: Leucocitos <4.000 0 >10.000/mcL, PCR>1 mg/dL
B) COLESTASIS

B.1) Ictericia (T-Bil >2 mg/dL)

B.2) Elevacion de niveles de FA, GGT, AST y ALT > 1.5 LSN

C) PRUEBAS DE IMAGEN

C.1) Dilatacién de la via biliar
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C.2) Evidencia de la causa en pruebas de imagen (tumor, litiasis, stent, etc)
DIAGNOSTICO DE SOSPECHA: un item de A+ uno de B o de C
DIAGNOSTICO DEFINITIVO: Un item de A + uno de B + uno de C

Ademas el consenso de Tokio 2012 (Kiriyama et al., 2012) clasifica la
colangitis aguda en tres grados de severidad (Tabla 4).

e La colangitis severa (grado III) implica la presencia de disfuncién de
algan érgano.

e La colangitis moderada (grado II) implica que aun no habiendo fallode
algin 6rgano existe riesgo de mala evoluciéon si la via biliar no se
drena.

Son criterios de mala evolucién la leucocitosis o leucopenia, la

hipoalbulinemia, la hiperbilirruninemia >5mg/dl, la edad y la fiebre elevada.
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GRADO III SEVERA

Disfuncion de al menos un érgano o sistema

Cardiovascular: hipotension que requiere dopamina >5 mg/kg/min o noradrenalina

a cualquier dosis
Respiratorio: relaciéon Pa02/FI02 <300
Neurolégico: alteracion del nivel de conciencia
Renal: Oliguria, creatinina >2 mg/dL
Hepatico: INR >1.5
Hematoldgico: plaquetopenia <100.000/mcl
GRADO I1 MODERADA
Cuando en ausencia de fallo organico existen al menos dos de las siguientes:
Leucocitosis> 12.000/mcL o leucopenia < 4000/mcL
Fiebre elevada >39 C
Edad >75 afios
Hiperbilirrubinemia > 5 mg/dL
Hipoalbulinemia <70% del limite inferior del rango normal
GRADO I LEVE

La que no tiene criterios de grado Il o IIl y presenta buena evolucién con tratamiento

médico
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Tratamiento

La clasificacion del consenso de Tokio es importante por sus implicaciones
terapéuticas: pacientes con colangitis grave y moderada son candidatos a
descompresion urgente de la via biliar mientras que la colangitis leve puede

tratarse con medidas de soporte y antibiéticos.

La mayoria de los pacientes con colangitis litidsica tienen una enfermedad

leve que responde a antibiéticos.

En cada circunstancia, la endoscopia o el manejo quirurgico pueden ser

planteados de forma electiva.

Sin embargo, una minoria de pacientes tiene signos de sepsis con un 15-
30% de pacientes con colangitis bacteriana que falla a tratamiento antibidtico
(Boender et al., 1994).

Pacientes con colangitis aguda en los que falla la respuesta al tratamiento
antibidtico o que tengan sintomas de shock séptico deben de ser sometidos a
descompresion urgente mediante CPRE con una tasa de éxito del 90% aunque
una mortalidad deun 4-10% (Williams etal., 2007).

1.2.2.5. Pancreatitisaguda

Etiopatogenia

La pancreatitis aguda (PA) es un proceso inflamatorio que se inicia por
activacion de las enzimas proteoliticas en el interior de los acinos pancreaticos
lo que conlleva a la autolesién de la glandula pancredtica. Se asocia a una
mortalidad de un 5%. Aproximadamente el 15% de los pacientes desarrollan
una necrosis pancreatica que puede conllevar ingresos prolongados (incluso
de meses) y graves complicaciones como el fallo multiorganico y/o la

infeccién de la necrosis, con una mortalidad respectiva de un 35 y 20%
(Schepers etal., 2013).

La causa mas frecuente de PA es la obstruccién de la ampolla de vater por
litiasis procedentes del arbol biliar. Dependiendo de la literatura la litiasis
condiciona del 30 al 55% de las PA (Frossard, Steer e Pastor, 2008). El

mecanismo propuesto incluye o bien el reflujo de la bilis dentro del conducto
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pancreatico o la obstruccion de la ampolla de Vater por barro o litiasis
(Wilson, Imrie e Carter, 1988; Frossard, Steer e Pastor, 2008).

El exceso de alcohol unido a la causa litidsica determina un 80% de las PA
(Folsch et al., 1997) (Fenget al., 2014).

En la literatura también se describe otras causas mas infrecuentes como la
pancreatitis autoinmune, la intoxicacion por drogas como veneno del
escorpion, insecticidas fosforados, medicinas como el acido valproico, el
metronidazol, la nitrofurantoina etc, asi como la iatrogenia quirudrgica, la
infeccion por parasitos como el dscaris o alteraciones metabdlicas (Steinberg e
Tenner, 1994).

La fase inicial de la pancreatitis aguda cursa con un sindrome inflamatorio
sistémico. Aproximadamente el 30% de los pacientes lo desarrollan en las
primeras 48 horas. La persistencia del fallo multiorganico esta asociada a una
mortalidad de un 25-35%. En teoria el SIRS es seguido de una respuesta
compensatoria antiinflamatoria del organismo, un estado de inmunosupresion
que hace que el paciente sea mas susceptible a las infecciones, incluida la
pancreatitis necrotizante que es la otra gran causa de mortalidad con una

mortalidad de un 20% como comentabamos con anterioridad.

Diagnostico

Para diagnosticar una pancreatitis aguda se deben de cumplir dos de los
tres criterios siguientes:

e Dolor abdominal

e Aumento de 3 veces el valor de la amilasa olipasa

e C(riterios de imagen.

En la mayoria de los casos, sin embargo, el diagndstico se realiza con los
dos primeros, ya que el CT de inicio no se suele realizar porque puede
infradiagnosticar el grado de gravedad de la pancreatitis (al no tener valor
pronostico hasta pasadas las 48-72 horas). Tanto el TC o la RM son

confirmatorias de pancreatitis aguda pasado ese (Arvanitakis et al., 2004).

El 85% de los pacientes con pancreatitis aguda desarrollan una pancreatitis
aguda edematosa o intersticial que se resuelve en aproximadamente una

semana. El otro 15% de las pancreatitis son necrotizantes, o bien del
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parénquima o del tejido extrapancreatico con idéntica mortalidad (Singh et al.,
2011).

Durante mas de un siglo pancreatitis han sido clasificadas en leve o grave
(Bradley, 1993). En este sentido la clasificacion del Simposium internacional
de Atlanta 1992 definia la PA como leve o grave segin presentase o no
complicaciones (Bradley, 1993). Sin embargo, algunas de estas complicaciones
tardan dias (necrosis) o semanas (pseudoquiste) en aparecer. Por ello, surgio
la necesidad de crear una serie de estrategias diagndsticas de gravedad que

intentasen predecir si el paciente iba a desarrollar una PA grave.

La clasificacion de Atlanta del 2012 surge por tanto de la necesidad de
clasificar de forma mas precisa el grado de severidad de la pancreatitis aguda
con el fin de vigilar el curso de la enfermedad y apoyar asi las decisiones
clinicas. Se propuso una clasificacién de gravedad basada en factores clave
que fueran causas reales de mortalidad, pero no acontecimientos que
pudieran correlacionarse con la gravedad, pero que no fueran la causa de la
misma (como puede ser el tiempo de hospitalizacion). Ademas, debia de
capaz de diagnosticar en cualquier punto en el tiempo de la enfermedad la
gravedad de la misma y no sé6lo al final, como una semana después de

aparicion de lossintomas.

De esta manera, la clasificacion de Atlanta se basa en factores asociados
causalmente con la gravedad de la pancreatitis aguda. Se denominan

“determinantes” y son tanto locales como sistémicos.
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Locales=Necrosis: peri o pancreatica

Tejido no viable en parénquima pancreatico y/o en tejidos adyacentes.
Radiolégicamente puede ser s6lida, semisoélida y sin pared.
Necrosis infectada: Burbujas de gas en su interior en TC o cultivo + del mismo

Necrosis estéril: Ausencia de infeccion demostrada en la necrosis.

Sistémicos=Fallo organico:

Peor medicién en 24 horas de uno de los 3 sistemas. Cardiovascular, renal o
respiratorio.

Cardiovascular: necesidad de agente ionotrépico

Renal: Creatinina=2mg/dl

Respiratorio=Pa02/Fi02=300

Fallo Persistente: Insuficiencia en mismo drgano de 48 horas o mas

Fallo Transitorio: Insuficiencia en mismo érgano de 24 horas o menos

PA Leve PA Moderada PA grave PA critica
Necrosis No Estéril Infectada Infectada
Peri)pancreatica
y y/o 0 y
Fallo organico No Transitorio Persistente Persistente

La presencia o ausencia de complicaciones locales es muy importante
aunque no altera el indice de gravedad. Son la presencia de colecciones
peripancreaticas y pseudoquistes, asi como la trombosis venosa portal o

espénica o la necrosis de colon (Fengetal., 2014).
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Otros sistemas de puntuacion multifactoriales como son los criterios
APACHE II asi como los Ranson (Ranson e Pasternack, 1977) fueron
incorporados en la clasificaciéon de Atlanta de 1992 (Wilson, Heath e Imrie,
1990) . Existen otros indices en la literatura como son el sistema BISAP, MOSS,
SIRS, IL-6, CRP (Khanna et al., 2013).

Sin embargo, ninguno de ellos tiene en cuenta la importancia del fallo
multiorganico en la evoluciéon de la enfermedad e introducen factores que no

se relacionan directamente como causa de la gravedad de la enfermedad.

Tratamiento con CPRE

Pacientes con pancreatitis aguda que presentan ictericia o colangitis deben
de ser sometidos a CPRE en las primeras 72 horas. Este enfoque disminuye la
morbilidad y puede reducir la mortalidad en el subgrupo de pacientes con
pancreatitis severa y obstruccién biliar (Williams et al., 2008).

En pacientes con pancreatitis leves con leves aumentos de la bilirrubina
sérica, la CPRE no tiene ningun papel e incluso hay un estudio que sugiere un
aumento en las complicaciones (Folsch et al., 1997) .

Las complicaciones derivadas de la obstruccién distal por litiasis son sepsis,
hemorragia y pancreatitis necrotizante. Ademas la incidencia de las mismas

aumenta cuando la obstruccion persiste mas de 48 horas (Telemetal.,2009).

Por tanto, el conocimiento de si persiste una litiasis en la via biliar en el
contexto de la pancreatitis aguda es fundamental para el manejo, prondstico y
planificacion quirargica de la enfermedad.

Por un lado, se ha demostrado un 60% de persistencia de litiasis en
autopsias de pacientes fallecidos por una pancreatitis aguda litidsica. Por otro
lado, la tasa de estudios negativos para coledocolitiasis en pacientes con
pancreatitis aguda es muy alta y dispar en la literatura, de un 50 a 80% para
ColangioRM y de 40 al 70% para la CPRE (Telem et al., 2009). Esto pone de
manifiesto como la evaluacion biliar para pacientes con sospecha de
pancreatitis biliar no se encuentra estandarizada y como la base de evaluacién
médica debe ser reforzada con nuevos criterios de evaluacién que predigan la

persistencia de la litiasis en la via biliar.

Por tanto podemos dividir a los pacientes con PAB en dos grupos. El

primer grupo en el que la litiasis pasa espontdneamente desde el colédoco al
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duodeno a través de la ampolla de Vater; estos pacientes s6lo necesitaran
tratamiento conservador. El segundo grupo que retienen la litiasis en el
colédoco (Stabuc et al.,, 2008). Hoy en dia esta establecido que soélo los
pacientes de este segundo grupo se van a beneficiar de CPRE, que es el
tratamiento de elecciéon (Neoptolemos et al., 1988) .

1.2.2.6. Otraspatologias

Quistes de colédoco y Enfermedad de Caroli

Las anomalias en la unién pancreatobiliar mas frecuentes son los quistes de
colédoco, aunque es una patologia infrecuente.

Se caracterizan por la dilatacion de la via biliar extra o intrahepatica.

Fue descrita por primera vez por Vater en el afio 1723. En 1977 Todani
presento la clasificacion actualmente empleada (Todani et al., 1977) aunque
con modificada en 1990 por Manning y en 1991 por Serena Serradel (Serena
Serradel, Santamaria Linares e Herrera Goepfert, 1991).

Hay 5 tipos de quistes de colédoco segun la clasificacién de Todani (Dibujo
19).




58

HELENA PEREZ TEMPLADO

e El quiste tipo I (50 - 80% de los casos) es el que con mayor frecuencia
podemos ver en el adulto. En este tipo el quiste de colédoco se
encuentra confinado al conducto extrahepatico. Se subdivide a su vez
en tres; el IA quiste difuso, que engloba a todo el colédoco y el subtipo
IB o focal, donde solo afecta a un segmento del conducto biliar
extrahepatico y el IC o fusiforme, que afecta s6lo al conducto hepatico

comun.

o El quiste de colédoco tipo II es un verdadero diverticulo que emerge
del conducto hepatico comun y representa menos del 2% de los quistes

de colédoco.

e FE] tipo Il de Todani también se denomina colédococele y son
dilataciones de la porcion intraduodenal del conducto biliar. Existen
dos subtipos, la variante A si compromete a la confluencia del colédoco

y la B si se origina a partir de la ampolla de Vater.

e El tipo IV de Todani, son maultiples quistes intra o extrahepaticos.
Pueden subdividirse en tipo IV a, quistes que afectan tanto a conducto
intra y extrahepatico; y el IV b que son quistes que afectan s6lo a la via

extrahepatica con multiples dilataciones saculares.

e El tipo V o también conocida Enfermedad de Caroli, es una dilatacion
multifocal quistica o sacular de conducto biliar intrahepatico que
puede afectar a todo higado o menos frecuentemente a LHI (Hossary et
al.,, 2014).

o El tipo VI es descrito por varios autores y es infrecuente, corresponde
a la dilataciéon del conducto cistico (Serena Serradel, Santamaria
Linares e Herrera Goepfert,1991) (Goyaetal.,2014).

La mayoria se diagnostican en la infancia, sin embargo hasta el 20% pueden
manifestarse en la edad adulta.

Las manifestaciones clinicas no son especificas, lo que a menudo retrasa el
diagnostico. La triada sintomdtica de dolor abdominal, masa en hipocondrio
derecho e ictericia es mas frecuente en la edad pediatrica donde ocurre en un
2-38% de los pacientes. (Mortele et al., 2006).
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La sospecha clinica de quiste de colédoco siempre tiene que confirmarse
radiolégicamente. Es importante describir la localizaciéon y dimensiéon del

quiste previo a la cirugia.

La ecografia como técnica de cribado y la ColangioRM confirmatoria suelen

ser las técnicas mas empleadas (Irie et al., 1998).

Estenosis benigna del arbol biliar

La causa mas frecuente es la iatrogenia postquirurgica (95%), sobre todo

tras colecistectomia laparoscopica.

Otras causas incluyen trauma, inflamacién, isquemia, la disfuncién del

esfinter de oddi y la colangitis esclerosante.

Colangistis esclerosante

La colangitis esclerosante es una secuela de un proceso inflamatorio crénico
que conduce a la fibrosis de la via biliar intrahepatica (80%) y de la via

extrahepatica.

Ocurre con mas frecuencia en hombres de 40-50 afios y el 70% de los
pacientes asocian una enfermedad inflamatoria intestinal y hasta el 10%

desarrollaran un colangiocarcinoma (Sonavane e Menias, 2014).

Se observa estenosis de la via biliar, obliteracidn, colestasis y posterior

cirrosis.

El diagnéstico inicial requiere de CPRE, mientras que el estudio de su

evolucion se realiza mediante ColangioRM.

Disfuncion del esfinter de Oddi

La disfuncion del esfinter de Oddi se objetiva en paciente con cdlicos biliares

recurrentes con alteracion leve del perfil hepatico.
El diagnéstico se realiza mediante CPRE.

La esfinterotomia endoscoépica suele ofrecer un buen resultado.
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Patologia maligna

Colangiocarcinoma

El colangiocarcinoma es un tumor primario de la via biliar. Puede
acontecer en cualquier ducto biliar.

La localizaciéon por frecuencia de aparicién es la confluencia del conducto
biliar derecho e izquierdo, llamado tumor de Klatskin (50-60%), en el conducto
extrahepatico (30-35%) y en el conducto biliar intrahepatico (10%) (Sonavane e
Menias, 2014).

Por su parte, el “Liver Cancer Study Group of Japan” divide los
colangiocarcinomas intrahepaticos en tres tipos segin su morfologia; masa
solida, infiltracién periductal y crecimiento intraductal. El colangiocarcinoma
hiliar infiltrante es el mas frecuente(Choi et al., 2008; Sainani et al., 2008).

Los tumores de Klatskin se clasifican segin Bismuth en funcién de su
extension ductal (Dibujo 20).
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Adenocarcinoma

El adenocarcinoma por su parte suele presentarse en la cabeza del
pancreas. Representa el 85-95% de las neoplasias malignas de pancreas. De
estos tumores, el 60-70% se localiza en la cabeza, el 10-20% en el cuerpo y el

5-10% en la cola.

Hasta en el 75% de los casos el tumor no es resecable en el momento del

diagnostico debido a la presencia de metastasis (85% casos).

La cirugia es el Unico tratamiento curativo con una supervivencia

postoperatoria a los 5 afios de s6lo un 20%.
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1.3 PRUEBAS ANALITICAS DELA PATOLOGIA BILIAR

Los test de funcion hepatica incluyen parametros bioquimicos como son: la
aspartato aminotransferasa (AST), la alanino aminotransferasa (ALT) la
gammaglutariltranspeptidasa (GGT), la fosfatasa alcalina (FA), la bilirrubina,
la albimina y la actividad de protrombina. Sin embargo sélo los tres dltimos
miden la capacidad funcional del higado mientras que los demas son

potencialesindicadores del dafio hepatico (Moreno Borqueetal.,2007).

1.3.1. Bilirrubina

La bilirrubina es un anién endégeneo, un pigmento amarillento derivado
de la degradacidén de la hemoglobina. Se sintetiza en el higado y se almacena
en la vesicula biliar. Se elimina a través de la bilis en el tubo digestivo. Dada
su sintesis hepatica, el analisis de la bilirrubina sérica es importante para la

evaluacion de la funcién hepatica.

El aumento de la bilirrubina en sangre se refleja sintomaticamente en la
ictericia: coloracion amarillenta que toman la piel y mucosas por exceso de

bilirrubina en sangre.

La bilirrubinemia total (BT) se encuentra separada en dos fracciones: una
forma conjugada de reaccién directa e hidrosoluble y una forma no conjugada,
indirecta y liposoluble.

1.3.1.1. Bilirrubina indirecta

El aumento de bilirrubina en sangre a expensas de la bilirrubina indirecta
(BI) se deben a trastornos con aumento de la produccién de bilirrubina como

son la hemolisis o a la conjugacion defectuosa en el hepatocito.

La hiperbilirrubinemia indirecta rara vez se debe a una enfermedad
hepatica.

Si existe una destruccion rapida de los glébulos rojos como ocurre en las
hemolisis, la hemoglobina se descompone demasiado rapido para que el

higado los procese y se acumula como bilirrubina indirecta en sangre.



1. REVISION DE CONOCIMIENTOS

63

En ausencia de hemolisis, un aumento de Bl aislada puede atribuirse a una
Enfermedad de Gilbert y no es necesario realizar mas estudios (Longo et al.,
2012).

La enfermedad de Gilbert es un trastorno frecuente y benigno con una
incidencia descrita de un 3-7%. Se caracteriza por la alteraciéon en la
conjugacién de la bilirrubina por una actividad reducida de la bilirrubina
uridina difosfato (UDP) glucoronoltransferasa lo que conlleva a una
hiperbilirrubinemia indirecta leve con fluctuaciones a veces solo identificable

en periodos de ayuno.

1.3.1.2. Bilirrubinadirecta

El aumento de bilirrubina en sangre a expensas de la bilirrubina directa
(BD) se debe a trastornos en la excrecién intrahepdtica y/o a la obstruccién
extrahepética de la bilis al conducto biliar. Ambos procesos conllevan un
aumento de la excrecion a la circulacién sanguinea y el consiguiente aumento
de la bilirrubina en sangre. Por tanto, el paso limitante en el metabolismo de la
bilirrubina no es la conjugacidn sino el transporte de la BD a los canaliculos
biliares.

Por lo tanto, la hiperbilirrubinemia conjugada casi siempre implica una

enfermedad hepatica o de las vias biliares.

La bilirrubina en orina es siempre conjugada por lo que so6lo Ila
objetivaremos en cuadros de obstruccion biliar en la que la BD se acumulara

en higado, se excretara  a sangre y una parte de ella aparecera en la orina.

1.3.1.3. Determinacién analitica

El anélisis de van den Bergh, o una variante, se emplea atin hoy en dia en la
mayoria de los laboratorios para determinar el nivel de BT sérica y la cantidad
que se encuentra conjugada y no conjugada. En este analisis la fraccién directa
proporciona una determinaciéon aproximada de la bilirrubina conjugada en
suero. La BT es la cantidad que reacciona después de anadir alcohol. La
fracciéon indirecta es una estimacién de la cantidad de bilirrubina no
conjugada en sangre resultado de restar la total menos la conjugada. El

complejo tiene la misma vida media que la albimina sérica, alrededor de 20
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dias. Los valores normales son BD de 0 a 0.3 mg/dl y BT de 0.3 a 1.9 mg/dl
Por tanto, la bilirrubina total en sangre es menor de 1mg/dl y hasta el 30% es
bilirrubina conjugada (0.3mg/dl).

De forma rutinaria se puede emplear la determinacién de la BT para
sospecha de patologia litidsica biliar, reservando la determinacién de la directa

para casos clinicos especificos como la enfermedad de Gibert (Maple et al,,
2010).

En la hiperbilirrubinemia producida por enfermedad hepatica o colestasica
existe una elevacion tanto de la BD como de la Bl. Aunque la obstruccién de la
via biliar o la lesién colestasica de la via biliar intrahepatica pueda presentarse
como una hiperbilirrubinemia predominantemente conjugada, en general no
es posible distinguir la causa de una ictericia intra o extrahepatica basandose
Unicamente en la proporciéon relativa de la Bl o BD. La principal razén de
hacer ambas determinaciones es descartar que exista un trastorno hemolitico o

hereditario quejustifique laictericia.

Por lo tanto podemos asumir que ante un paciente con ictericia y aumento
de la bilirrubina total en sangre, en ausencia de antecedentes hemoliticos o
una enfemedad de Gilbert, la causa es una enfermedad hepatica o colestasica
(Longo et al., 2012).

Una vez que desaparece la causa de la obstruccién, con independencia de la
causa, los niveles de BD en suero se normalizan con un patrén bimodal, con
un descenso rapido primero y una declinacién mas lenta después, atribuible a
la unién de la bilirrubina con la albimina. (M.M, 1993). La fraccién de BD unida
por enlaces covalentes a la albumina representa una fraccién importante de la
BT en pacientes con ictericias hepatocelulares y colestasicas cuando esta
alterada la excrecién hepatica de la BD. Esto explica la lenta resolucién de la
ictericia en pacientes con cuadros obstructivos con funcién hepatica por otra

parte normal.
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1.3.2. Fosfatasa alcalina

La Fosfatasa alcalina (FAL) corresponde a un grupo de enzimas que
catalizan la hidroélisis de un gran namero de ésteres de fosfatos organicos a un

pH alcalino 6ptimo.

Se encuentra distribuida en diversas partes del organismo como: las
membranas canaliculares de los hepatocitos, hueso, rifién, intestino y placenta.
En el higado la FAL es una enzima que constituye parte de la membrana
externa del canaliculo biliar. Algunos tumores también pueden secretarla
debido a la producciéon ectdpica de una isoenzima de la fosfatasa alcalina y

por tanto, se pueden elevar en ausencia de metdastasis 6seas o hepaticas.

En adultos sanos las fracciones que se encuentran en el plasma son
fundamentalmente la 6sea, la hepatica y en menor escala (s6lo un 10% al 20%)
la intestinal (Kelley, 1992). Los niveles normales de FAL en sangre oscilan
entre 64y 306 UI/L.

Los niveles especificos alterados de FAL orientan a la causa subyacente. Es
tipico observar elevaciones importantes (4 mg/dl o mas) de la actividad sérica
de FAL en pacientes con sindromes colestasicos. Aumentos menores de 4
mg/dl carecen de especificidad y pueden presentarse en todas las formas de
hepatopatia.

Por otra parte, los niveles bajos de fosfatasa alcalina sérica tienen menor
importancia aunque puede objetivarse en: pacientes hipotiroideos, anemia
permiciosa, déficit de Zinc, hipofosfatasia congénita y en la anemia hemolitica

autoinmune que complica a la enfermedad de Wilson.

Ademas, el aumento de FAL en las enfermedades hepatobiliares no parece
guardar relaciéon con la disminucidon de la excrecion de esta enzima por la
bilis, si no que refleja un aumento de su sintesis hepatica y su paso hacia la
sangre. Una actividad sérica aumentada de la FAL puede preceder a la
ictericia en procesos intra y extrahepaticos que afectan la funciéon excretora del
higado. En ausencia de ictericia o elevacion de las transaminasas, una

elevacion de la FAL de origen hepatico suele sugerir una colestasis precoz.

Otros trastornos que pueden cursar con elevacion asilada de la misma son
los procesos infiltrativos dseos, la Enfermedad de Hodking, la diabetes, el

hipertiroidismo, la ICC asi como la EII. Los valores de FAL se elevan también
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en pacientes con colestasis intrahepatica producida por hepatitis 22 a farmacos

o cirrosis biliar 12.

El nivel sérico de la FAL no es 1til para distinguir entre colestasis intra o
extrahepéatica. No hay diferencias séricas para distinguir entre la ictericia
obstructiva producida por un cancer intrahepatico, una coledocolitiasis o una

colangitis esclerosante.

1.3.3. GGT

La GGT es una enzima que se encuentra en las membranas celulares de
muchos érganos como higado, rifién, pancreas, bazo, corazén, cerebro y

vesiculas seminales.

La GGT tiene un papel clave en el ciclo de la gamma-glutamil, via de la
sintesis y degradacién del glutation. Es una enzima que cataliza la
transferencia de una porcién de gamma-glutamil de glutatién a un aceptor

que puede ser un aminodacido, un péptido o una molécula de agua.
Los niveles normales de GGT en sangre oscilan entre 4y 60 u/l.

La GGT en sangre se eleva en pacientes con patologia de la via biliar. Su
elevacién junto al aumento sérico de la fosfatasa alcalina apoya que se trate de
un problema biliar como la colestasis. Dado que la FAL también puede
aumentar en patologias éseas, un aumento sincrénico de ambas ayuda a
sugerir que se trata de un problema de la via biliar y no de un problema 6seo
donde no se elevaria la GGT y si la FAL. Si embargo, también puede aumentar
en casos de induccién de la actividad del citocromo P-450, como en pacientes
alcoholicos o en consumidores de drogas. Se desconoce el mecanismo por el
que aumenta la GGT. Bien por qué el alcohol aumente la sintesis por
induccion microsomal o bien porque aumente su salida desde el hepatocito a
la sangre. Ademas, es un marcador de lesién hepatica y se eleva en casos como
hepatitis, tumor hepatico, cirrosis, drogas hepatotoxicas. También se puede

elevar en insuficiencia cardiaca y enfermedades del pancreas.
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1.3.4. Transaminasas séricas

La aspartato aminotransferasa (AST): transaminasa glutdmico-oxalacética
sérica (GOT) y la alanina amino transferasa (ALT): transaminasa glutamico-

pirtvica sérica (GPT) son marcadores importantes de lesiéon hepatocelular.

Los valores normales en sangre oscilan para GPT 7-40 Ul y de GOT 10-40
UL

Mientras que la AST (GOT) puede encontrarse en varios tejidos, sobretodo
en el musculo cardiaco y esquelético, rifién y encéfalo, la ALT (GPT) esta

limitada al higado.

Dentro de la célula hepatica, la AST (GOT) se presenta en la mitocondria y

el citoplasma y la ALT (GTP) se localiza en el citoplasma.

Dada la distribucioén tisular de estas dos enzimas, la elevacion sérica de la
ALT (GTP) es mas especifico de lesion hepatocelular que la AST (GOT).

Una elevacién marcada de las enzimas hepaticas se observa en la hepatitis
viral, la toxica y la isquémica. Elevaciones mas leves (<300 Ul) se suelen

observar en las hepatitis alcohdlicas.

La relacién AST/ALT en sangre es un indicador util de hepatopatia. Una
relacion mayor que dos suele indicar hepatopatia alcohoélica y una relacién

menor que 2 suele indicar hepatopatia viral u obstruccién biliar extrahepatica.

1.3.5. Lactato deshidrogenasa

La medicion de lactato deshidrogenasa sérica total tiene una especificidad

diagnostica limitada para enfermedad hepatocelular.
Con frecuencia se encuentran elevaciones moderadas de LDH en trastornos

hepatocelulares como la hepatitis viral y la cirrosis y es menos comin en

trastornos colestasicos.
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1.3.6. Analitica en la coledocolitiasis

Los hallazgos de laboratorio comunes a todas las formas de colestasis son el
aumento de la bilirrubina conjugada, la FAL, la GGT, el colesterol, los acidos

biliares totales y la aparicion de bilirrubina enla orina.

Las transaminasas (AST o ALT) pueden estar ligeramente aumentadas,

muy aumentadas o normales dependiendo de la etiologia.

El colesterol total también puede aumentar cuando la obstruccién biliar es
grave o prolongada. La colesterolemia no es viable para determinar el grado

de colestasis por su labilidad frente a la fiebre y la alimentacién.

Ademas muchos de estos parametros se van a elevar también en otros
procesos sistémicos que no tienen que ver con la patologia de la via biliar o
hepatica.

Moreno Borqwue y col sugirieron que debido a que estos test se solicitan de
forma indiscriminada en pacientes tanto con sintomas colestasicos como en
asintomaticos, es habitual que se creen problemas en la practica diaria en la
correcta interpretacion de los resultados obtenidos. Plantea que hay dos
cuestiones que se tienen que tener en cuenta a la hora de interpretar un test de
funcion hepatica en una analitica. El primero es que el rango de normalidad
para cualquier test de laboratorio se encuentra comprendido en unas 2
desviaciones estandar del valor medio obtenido a partir de una poblacién
sana de caracteristicas similares. Con este criterio, hasta un 5% de la poblacién
sana presenta al menos un valor de funcién hepatica alterado (Moreno Borque
et al., 2007). Por otro lado, un resultado anormal no excluye completamente
una enfermedad hepatica. Por ejemplo, en la hepatopatia crénica por VHC es

caracteristico un patrén fluctuante en los valores de las transaminasas.

Ademadas, como ya hemos comentado previamente, muchos de estos
parametros analiticos no son o6rgano-especificos y pueden reflejar una
alteracion de otro tejido. Son ejemplos de ello una hiperbilirrubinemia en
casos de hemodlisis, una elevacion de FA en patologia 6sea, un aumento de
ALT con el ejercicio excesivo o hipotiroidismo o una GGT aumentada en
alcoholismo.

Del Santo y col realizaron un estudio retrospectivo sobre 195 pacientes que

se sometian a colecistectomia con CIO intraoperatoria. Pacientes con

dilatacion de la via biliar o ictericia fueron excluidos del estudio y obtuvo un



1. REVISION DE CONOCIMIENTOS

69

11.5% de coledocolitiasis. El perfil hepatico estudiado fue el LDH, la GOT, la
bilirrubina y la FA. Objetivé que ningtin paciente con test de funcion hepatica
normal tuvo coledocolitiasis, 1o que supone un VPN del 100%. Si los
parametros analiticos se encontraban alterados, la probabilidad de
coledocolitiasis aumenté de 17% para uno a 50% para los cuatro parametros
estudiados (ver tabla 7) (Del Santo et al., 1985).

Yang y col estudiaron en un total de 1002 pacientes sometidos a
colecistectomia. Se valoré la BT, la AST, ALT, FA. Obtuvo que el VPN de un test
hepatico completamente normal es mayor del 97%. EL VPN que mayor valor
tuvo fue ademas la elevacidén aisalda de la GGT, de un 97.9%. Sin embargo, la
capacidad de los 5 parametros para detectar coledocolitiasis fue
desalentadora, con un VPP para los 5 positivos de apenas un 15%, siendo mas
valorable la elevacion aislada de la BT con un VPP un 27.5% (Yang et al., 2008)

Autor N¢ Neparam BT FA LDH GOT GTP GGT VPN VPP(1

o

todos)
Santos 195 4 1.2 120 265 45 100  17-50%
Yang 1002 5 1.6 100 45 40 60 97.5  27-15%

Peng y col en un estudio retrospectivo sobre 216 pacientes con colecistitis
aguda confirmo 28 coledocolitiasis descartando en el estudio a pacientes con
BT>4mg/dl. Separé dos grupos; los que tenian y los que no tenian
coledocolitiasis. Estudi6 la bilirrubina, FA y GGT y obtuvo un VPP de escasos
25-50%. El valor aislado de la GGT <90units/L fue el que presenté mayor
especificidad, VPP y VPN que la combinacién de varios parametros analiticos
(S 86%m E 74.5%, VPP 33% y VPN 97.2%). Ademas, diferencia el origen
hepatobiliar o no de la fosfatasa alcalina cuando se encuentra elevada (Peng et
al., 2005).
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Chang y col. en un estudio retrospectivo sobre 186 pacientes, demostraron
que el 51% de los pacientes con colelitiasis presentaban elevacién de la ALT y
el 41,2% de la aspartato aminotransferasa (AST) (Changet al., 2009).

Padda y col también en 2009 publicaron un estudio recogiendo valores de
ALT, AST, FA y la bilirrubina en 154 pacientes objetivando que pacientes con
colelitiasis sin coledocolitiasis también pueden presentar alteracién del perfil
hepatico. Hasta un 82% de los pacientes presentaban uno de esos parametros
afectados e incluso un 18% presenta alteracién conjunta de los 4 parametros.
Sélo un el 35% de estos pacientes presentaban valores normales. Sin embargo,
también comprob6 que la probabilidad de coledocolitiasis aumenta cuanto mayor es
el nimero de parametros afectos y la elevacion sérica de los mismos. De
hecho, el 54% de los pacientes con colelitiasis y coledocolitiasis presentaban
alteracion de los 4 parametros analiticos comentados (Paddaetal., 2009).

0 al Jifry en un estudio sobre 193 pacientes propuso un algoritmo
diagnéstico para coledocolitiasis, postulando que el doble del valor normal de
la fosfatasa alcalina suponia un riesgo aumentado de 30 veces de
coledocolitiasis sobre el valor normal (Al-Jiffry etal., 2013). También Mandelia
y col en una serie corta de s6lo 30 pacientes, observé que la FAL fue el
parametro analitico que mas sensibilidad muestraba para el diagndstico de
coledocolitiasis. Elevaciones de su valor por encima de 220mg/dl suponieron
una S de 65% con una E, VPP y VPN de 40, 60 y 42% respectivamente
(Mandeliaetal.,2013).

Jovanovic, sin embargo, en un estudio sobre 203 pacientes sometidos a
CPRE, concluyé que junto a una dilatacién o visualizaciéon de litiasis en
ecografia, la alteracion de la GGT es el inico pardmetro analitico que muestra

valor significativo para predecir coledocolitiasis (Jovanovic et al., 2011).
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1.4. PRUEBAS RADIOLOGICAS DE LITIASIS BILIAR

1.4.1. ECOGRAFIA ABDOMINAL

La ecografia abdominal es el examen de eleccién para demostrar la
presencia de litiasis en la vesicula biliar. Pese a la introducciéon de nuevas
técnicas, como es la resonancia magnética, la ecografia sigue siendo la primera

técnica de imagen en el screening inicial de sospecha de patologia biliar.

1.4.1.1. Consideraciones técnicas

Es un procedimiento inocuo, no invasivo y que no utiliza radiaciones

ionizantes por lo que no produce efectos adversos biolégicos.

El uso como técnica de imagen diagnéstica de la ecografia se ha
desarrollado muy lentamente. La primera vez que sempled el ultrasonidos fue
en la busqueda del famoso buque “Titanic”. Enla 22 GuerraMuncial se
desarrollé el sonar. El gran avance en medicina ocurrié en 1974 con laimagen
en escala de grises. Mas tarde surgi6 la ecografia en tiempo real, el doppler

color y el power doppler (Rumack, Wilson e Charboneau, 1998).

La ecografia es una técnica que emplea las ondas de radiofrecuencia para
generar la imagen. La ecografia se basa en la emisién y recepcién de
ultrasonidos, que son ondas de sonido cuya frecuencia se encuentra por
encima del intervalo audible por el ser humano (mdas de 20 kHz). Dentro de
los ultrasonidos, el intervalo utilizado en ecografia esta comprendido entre 1y
20 MHz.

Todos los sonidos, sean audibles o no, son ondas de presiéon que se repiten
a lo largo del tiempo. Segtn la teoria del movimiento ondulatorio armoénico
simple, se definen la Longitud de onda (A) como la distancia en la cual la onda
realiza un ciclo completo y la frecuencia, que es inversamente proporcional a
la A, como ciclos por segundo, y se mide en Herzios. Por ultimo la amplitud

que es el tamafo de la onda (Figura 1).
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Onda sinusoidal
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Figura 1. Parametros caracteristicos de onda.

De una forma abreviada se puede explicar que el ecégrafo recoge dos tipos
de informaciéon. Uno es la Amplitud de la onda, que nos da una aproximacion
del tamano del objeto contra el que incide la onda y que el ecégrafo nos
muestra asignando un color dentro de su escala de grises. El otro es el Tiempo
que tarda en regresar la onda emitida, que nos informa de la distancia a la que

seencuentradicho objeto.

La aplicaciéon de los ultrasonidos en la medicina se fundamenta en el
descubrimiento del «efecto piezoeléctrico», realizado por los hermanos Curie
a mediados del siglo XIX. En virtud de este fenémeno, cuando se somete un
cristal a una corriente eléctrica, la diferencia de potencial obtenida hace vibrar
el interior del mismo y, en consecuencia, se genera un haz de ultrasonidos de

una frecuenciadeterminada.

Las sondas o transductores consisten basicamente en pequefios cristales
que al someterse a la electricidad generan pulsos de ultrasonidos. Al aplicar el
ultrasondo sobre la superficie abdominal, las ondas de sonido viajan a través

de los tejidos, siendo devueltos al transductor, donde interacciéonan con los
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cristales, dando lugar a una sefial electrica que sera analizada y transformada

en un punto de luz.

Teniendo en cuenta la frecuencia de la onda tenemos sondas de alta
frecuencia (>5MHz): sondas lineales con una elevada resolucién espacial pero
gque apenas penetran en los tejidos. Se emplean para estructuras superficiales.
Sondas de baja frecuencia (<5Mhz): sondas sectoriales con una menor
resolucidén espacioal pero que alcanzan estructuras mas profundas. Son las

empleadas de rutina en la ecografiaabdominal.

La ecogenicidad se refiere a la intensidad del color que aparece en la
pantalla del ecégrado y que sirve para interpretar la imagen. Depende del
tejido sobre el que incide la onda. A medida que el haz de ultrasonido
atraviesa los diferentes tejidos ocurre una disminucién en la intensidad de su
onda. Es lo que denomina la atenuacién. El facto principal del mismo es la
Reflexion de la onda al pasar de un trejido con una densidad a otro con una
densidad diferente. La diferencia de densidad entre ambos determina la
cantidad de ondas que seran reflejadas. Normalmente, los ecos que ofrecen
mas informacién son interfases de escasa diferencia de densidad. Sin embargo,
si las interfases muestran una diferencia de densidad amplia, bloquea el paso
del US, como ocurre con el gas y el hueso.(Jf, D. V., A, R. L. e M|, V. A,, 2011)

En la figura 2 se puede objetivar la escala de grises y la sefial emitida en

funcion del tejido.

ANECOICO ECOGENICO

HIPOECOGENICO HIPERECOGENICO

Figura 2. Espectro de escala de grises.
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1. Imagen Hiperecoica: Es intensamente reflectante. Se produce una gran
reflexién del US (escasa o nula transmisién). Se obtiene un color

blanco, brillante, tipica del hueso, calcificacion o cicatriz.

2. Imagen Hipoecoica Se produce una reflexion media (transmisién
media). Poco reflectante, color gris oscuro como los tejidos blandos.
Para comparar la ecogenicidad de los tejidos entre si se emplea esta
terminologia comparativa de un tejido respecto a otro. Asi se puede
hablar de lesiones isoecoicas, si la ecogenicidad que ofrece es similar al

parénquima que lorodea.

3. Imagen anecoica: Ausencia de ecos por no producirse reflexién de US

(transmisién completa). Los liqudos seran de color negro (Figura 3).

Liquido Musculo Grasa Aire Hueso

Figura 3. Correspondencia de escala de grises en los tejidos

Los artefactos en ecografia son imagenes queaparecen en el monitor pero
que no tienen una correspondencia real con alguna estructura anatémica. El
ecografo la interpreta por la alteracién en la transmisiéon o en la recepcion de

los ultrasonidos. Los mas significativos son:

1. Sombra acustica posterior: Zona hipo o anecoica que se proyecta
posterior a una estructura que impide la transmisién del ultrasonidos.
En la imagen aparece una linea hiperecogénica representando la
superficie de la estructura reflectante y por detras una sombra anecoica
ya que el US no ha podido traspasar el tejido. Por ejemplo, la sefial
oscura que se objerva posterior a una costilla.

2. Refuerzo posterior: Zona hiperecoica que se proyecta posterior a

estructuras anecoicas que dejan pasar toda la onda de US debido a que

los ecxos tendran mayor amplitud que en zonas vecinas a igual
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profunidad, ya que no se ha producido atenuacién del sonido. Por

ejemplo, la sefial hiperecoica visualizada posterior a la vejiga llena .

1.4.1.2. Via biliar normal

Técnica ecografica
Para una correcta valoracion ecografica se requiere:

e Ayuno de 6-12 horas porque la vesicula se encuentra completamente
distendida llena de bilis y es mas facil valorar lesiones de la pared y

litiasis en su interior.
e Unasonda de alta frecuencia de 3.5MHz.

e En la mayoria de los casos se requiere colaboracién del paciente,
realizando el estudio en inspiracién mantenida: se insuflan los
pulmones, el diafragma desciende, y el el higado y las vias biliares
quedan en una posicion mas subcostal con lo que se evita la

interposicion de la parrilla costal.

e La exploracion se realiza en decubito supino o en posiciéon oblicua

posterior izquierda, intercostal o preferiblemente subcostal.

El tamafio de la vesicula es variable aunque se asume que es patologica si
es menor de 2cm pese a no haber ayuno o mayor de 5cm de morfologia

redondeada en vez de ovalada.

La pared vesicular tiene un grosor maximo de 3mm (Rumack, Wilson e
Charboneau, 1998).

Hasta en un 4% poblacién presenta un pliegue en el fundus sobre el cuerpo
denominado “deformidad en gorro frigio”. También puede aparecer entre el

cuerpo y el infundibulo vesicular denominandose “pliegue de la union”.

Via biliar intrahepatica
La valoracion ecogréfica de la via biliar intrahepatica es posible al tratarse

de conductos llenos de liquido rodeados de parénquima hepatico mas

ecogénico.
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El criterio méas significativo en escala de grises para diagnosticar una
dilataciéon de la via biliar intrahepatica es una alteracién de la apariencia

normal de la triada portal.

Cuando se dilata la via biliar intrahepatica se suele ver el signo de “doble
canal” o en “escopeta de doble cafio”. Este signo se debe a la imagen de la via
biliar dilatada que discurre en forma paralela por delante de la porta y de las
ramas portales. Si existen dudas se aflade estudio doppler color donde

objetivos la ausencia de flujo en su interior.

Via biliar extrahepatica

Como prueba de screening la ecografia se emplea para determinar si existe
obstruccion biliar seguida de la determinaciéon del nivel de la misma y la causa

de la obstruccion.

La dilatacién de la via biliar extrahepatica sucede antes que la intrahepatica
porque el aumento de calibre ocurre de forma expansiva desde el punto de

obstruccién.

Una vez que objetivamos una dilatacién de la via biliar “sospechosa”, el
ecografista debe esforzarse en intentar determinar el nivel de la obstrucciéony
la causa con el fin de determinar si seran necesarias o no mas pruebas
complementarias.

Técnica ecografica

La posicién 6ptima para la valoracién de la via biliar extrahepatica distal es
con el paciente en posicién de dectbito lateral derecho con secciones axiales
mejor que en plano sagital (Laing, Jeffrey e Wing, 1984). De esta forma se
intenta minimizar el artefacto provocado por el gas del estémago y duodeno.
Comprimiendo la region de la cabeza de pancreas podemos desplazar el gas
colénicoy gastrico interpuesto.

La via biliar extrahepatica proximal se valora mejor en plano sagital, en

posicién supina posterior oblicuo izquierdo.

1.4.1.3. Colelitiasis

Sensibilidad y Especificidad de la técnica
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El célico biliar tiene una odds ratio de 2,6 para la existencia de colelitiasis
(Berger et al., 2000). Por lo tanto, ante un paciente con historia de cdlicos
biliares debe realizarse una ecografia abdominal para confirmar la presencia

de colelitiasis o de barro biliar.

La ecografia es la técnica de eleccion para el diagnostico de colelitiasis dada
su amplia disponibilidad y nulo riesgo para el paciente. Presenta una
sensibilidad del 84% y una especificidad del 99% (Sheaetal., 1994).

La ecografia es un método no invasivo, de bajo coste y que permite ver

calculos mayores de 5 mm de didmetro.

Ademas, los ecografos modernos pueden reconocer cdlculos de hasta 2 mm
de didmetro. La sensibilidad de la ecografia para los calculos mayores a 2 mm
esdel 95% (Baillie, Paulson e Vitellas, 2003).

Hallazgos ecograficos

Dado que las piedras absorben y reflejan el haz de ultrasonidos, el efecto
ecografico es un “eco altamente reflectivo” con una sombra actstica posterior
prominente. La presencia de la sombra acustica posterior se relaciona con un
100% con colelitiasis mientras que si no la tienen sélo es de un 50 % (Crade et
al., 1978).

Una vesicula biliar llena de piedras puede cambiar su aspecto ecografico y
dar lugar al denominado “pared-eco-sombra o triada de WES” o “signo de la
sombra en doble arco”. Se trata de dos lineas hiperecoicas separadas por una
anecoica. La linea hiperecoica superfical corresponde a la pared vesicular, la
profunda a las litiasis que dan sombra acustica posterior por lo que el resto de

la vesicula no se objetiva.

En 1078 Crade y col realizaron un estudio sobre 145 pacientes en los que
valora la ecografia en tres categorias: 1. Sombra actstica posterior, 2. “WES” y
3. Pequefias imagenes en luz vesicular sin sombra acustica posterior. En CIO
se comprobé que la seguridad diagndstica fue de un 100%, 96% y de un 61%,

respectivamente.

Los calculos en la vesicula con presentacion ecografica tipica, hiperecoicos
con sombra posterior y que se movilizan con los cambios posturales del
paciente tienen una precision diagnostica practicamente del 100% (Jf, D. D.V,,
A R L.eM],V.A, 2011).
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Imagen 1. Ecografia abdominal con vesicula biliar distendida. 1. Litiasis con
sombra acustica posterior. 2. Signo de WES. 3. Probables microlitiasis sin sombra

acustica posterior.

1.4.1.4. Colecistitisaguda

Sensibilidad y Especificidad de la técnica

La sensibilidad para diagnosticar colecistitis aguda de la ecografia es del 85
a 96%. La colecistitis aguda se asocia con colelitiasis en un 90-95% de los
casos. El otro 5-10% de los casos se tratan de colecistitis acalculosas que

presentan peor prondstico al asociarse a enfermedades graves de base.

Philibrik estudi6 100 pacientes con dolor en hipocondrio derecho
comprobando enfermedad litidasica vesicular en 45% de los pacientes
(Philbrick et al., 1981).

Laing realizé un estudio con una serie mas corta de 52 pacientes con dolor
en HD, en el que objetivd colecisitis aguda en un 34%, colelitiasis crénica en
un 32% y normalidad en un 34% (Laing et al., 1981).

Hawng en un estudio retrospectivo estudié la analitica y ecografia de 83
pacientes que requirieron colecistectomia de urgencia. Para colelitiasis, la S fue
100%, E 18%, VPP 81% y VPN de 100%. Para colecistitis aguda los datos que
obtuvo fueron S 54%, E 81%, VPP 85% y VPN 47%. Si se afiade el recuento
leucocitario a la sospecha ecografica de colecistitis aguda los valores
aumentaron hasta S 74%, E 62%, VPP 80% y VPN 53% (Hwang, Marsh e
Doyle, 2014)
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Hallazgos ecograficos

En la colecistitis la anomalia mas frecuente es el engrosamiento parietal
difuso de la pared vesicular. Se considera que el diAmetro parietal es anormal
si es >3mm. La pared engrosada tiene una apariencia tipica de una regién
hipoecogénica entre dos lineas ecogénicas. A veces el engrosamiento parietal
adopta una morfologia en capas o estriada, es decir, bandas ecogénicas
alternas e irregulares (Imagen 2). Cohan publicé un articulo en 1987
considerando este aspecto indicativo de colecistitis aguda. Estudié 51
pacientes con engrosamiento de la pared vesicular objetivando que en 8 de los
13 pacientes que presentaban colecistitis aguda tenian este patrén (Cohan et
al., 1987).

D4
SP: cal:1.00

Imagen 2. Ecografia abdominal. Dos pacientes convesicula biliar distendida, de
paredes muy engrosadas, de aspecto “estratificado” y litiaisis en su interior, en

relacién a colecistitis aguda.

Estudios posteriores han confirmado que el engrosamiento de la pared
vesicular como hecho aislado es inespecifico. Sin embargo, aproximadamente
el 50-75% de los pacientes con colecisitis aguda presentan engrosamiento

parietal (Rumack, Wilson e Charboneau, 1998).

Otras causas de engrosamiento de la pared vesicular son la disfuncion
hepatica (alcohol, hepatitis, ascitis), la insuficiencia cardiaca congestiva, la

enfermedad renal, el sida y la sepsis.
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Rumack divide los hallazgos de mayor utilidad para el diagndstico de

colecistitis aguda en dos grupos:

e Los signos primarios son: la presencia de colelitiasis, el Murphy

ecografico positivo y el calculo impactado en el infundibulo vesicular.

e Los signos secundarios son: la distensién de la vesicula (didmetro
longitudinal >8cm y axial >4cm), el barro biliar y una pared engrosada

(> 3mm) con doble halo (70% de los casos).

Si sélo se tiene en cuenta la ecografia, se describe colecistitis aguda si se
confirma la presencia de litiasis en la vesicula biliar y el Murphy ecografico es
positivo. Existe una variabilidad muy alta en las series publicadas en cuanto
al VPP y el VPN. Asi la literatura oscila desde VPP de 37-88% y VPN de 38-
86%.

Debemos tener encuentra que el signo de Murphy positivo es operador
dependiente y debemos confiar en la correcta interpretaciéon por parte de un

examinador experimentado.

Las complicaciones derivadas de una colecistitis aguda en evolucién son la

colecistitis aguda gangrenosa y la enfisematosa. (Teefey et al., 1991).

1.4.1.5. Coledocolitiasis

Sensibilidad y Especificidad de la técnica

El 90% de las obstrucciones biliares ocurren a nivel del conducto distal. Las
causas mas frecuentes de obstrucciéon de la CBC distal son el cancer de
pancreas, la litiasis en el colédoco y la estenosis benigna por pancreatitis

aguda.

En EEUU la coledocolitiasis ocurre en un 15% de las colelitiasis y es la

causa mas frecuente de obstruccion biliar.

La sensibilidad de la ecografia para valorar coledocolitiasis varia en la
literatura. Laing publica que en condiciones 6ptimas (medida transversa de
ducto distal), la S de la ecografia alcanza un 70% para detectar coledocolitiasis
distales (Laing, Jeffrey e Wing, 1984). Varguese y Abboud, sin embargo,
coinciden en una S para ecografia de un 38% (Varghese et al., 2000) (Abboud
etal., 1996). El estudio que realizé Laing sobre 110 pacientes con dilataciéon de

la via biliar, demostrada posteriormente mediante CT, CIO o CPRE, demostrd
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que la ecografia tenia una capacidad para definir el grado de dilatacién de un
90% y era capaz de sugerir la etiologia de la misma hasta en un 70% (Laing et
al., 1986). De hecho, de los 41 pacientes con coledocolitiasis visualizaba la
litiasis en un 80%. En un estudio realizado previamente sobre unos escasos 26
pacientes, este mismo autor considerd que con una exploracién en axial del
colédoco pancreatico, se consigue objetivar hasta el 70% de las coledocolitiasis
(Laing, Jeffrey e Wing, 1984).

Cronan estudio6 la ecografia de 78 pacientes con coledocolitiasis confirmada
con cirugia o CPRE comprobando la presencia de litiasis en 43 pacientes, lo

que supone una S de 55% (Cronan, 1986).

Yang y col estudié con ecografia a 926 pacientes que iban a ser sometidos a
colecistectomia con CIO y objetivé una S del 35% con E muy elevada del 97.9%

paraladeteccion de coledocolitiasis con ecografia (Yangetal., 2008).

Einstein DM y col, en un estudio sobre 138 pacientes operados de
coledocolitiasis, estableci6 que en sélo un 23% de los casos sometidos a
ecografia preoperatoria se objetivé coledocolitiasis, y hasta un 23% presentaba

una via biliar dentro de la normalidad (<7mm) (Einstein etal., 1984).

Ademas, en los estudios publicados, los porcentajes dados de dilatacién de
la via biliar en pacientes en los que se confirmé posteriormente la presencia de
coledocolitiasis con cirugia o CPRE son bajos, de un 26% (Isherwood et al.,
2014).
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Autor

(Laing, Jeffrey e Wing, 1984)

(Varghese et al., 2000)

(Majeed et al.,1999)

(Einstein et al., 1984)

(Yangetal.,2008)

(Abboud et al., 1996)

(Cronan, 1986)

Hallazgos ecograficos

Sensibilidad
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La coledocolitiasis se objetiva en ecografia como una imagen hiperecoica

con sombra acustica posterior en el interior de la via biliar extrahepatica

(Imagen 4).
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Imagen 4. Ecografia abdominal con imagen hiperecoica en interior de via biliar

comun compatible con coledocolitiasis.

La identificacion ecografia de los calculos coledocianos se logra con mas
frecuencia cuando el colédoco esta dilatado que cuando el calibre del colédoco

esnormal.

La dilatacion de la via biliar intra o extrahepatica puede ser un signo
indirecto de ocupacién de la via biliar por una coledocolitiasis no objetivada.
Si la obstruccién es parcial no es comun observar la via biliar intrahepatica
dilatada, pero la presencia de una via biliar intrahepatica dilatada es un signo

especifico de obstruccion biliar.

El calibre normal de la via biliar debe ser < 2mm. El didmetro normal del
colédoco oscila entre 2 y 8mm. Se considera que esta dilatado cuando excede
los 8mm. Sin embargo, un didmetro entre 5 y 8mm debe ser considerado
sospechoso. Existe mucha variabilidad segin autores en referencia al limite
alto de la normalidad. En principio el calibre del CBC es de 6-7mm en
pacientes con vesicula biliar y mayor de 8mm en pacientes
colecistectomizados. (Rumack, Wilson e Charboneau, 1998).
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Niederau realiz6 un estudio en 830 pacientes donantes de sangre vy
consider6 4mm el limite de la via biliar extrahepatica normal (Niederau et al.,
1983). Lal y Parulekar dieron medidas similares de 4.1mm (Parulekar, 1979;
Lal, Mehra e Lal, 2014).

Bruneton y cols describieron, por su parte, un calibre mayor de la via biliar

en pacientes colecistectomizados (Bruneton et al., 1981).

Ademas, hay muchos articulos que describen que el calibre de la via biliar
extrahepatica aumenta con la edad (Barthet et al., 1995; Park et al., 2009). Wu y
cols encuentran que en pacientes ancianos un calibre de 10mm también puede
considerarse dentro de los limites altos de la normalidad (Wu, Ho e Chen,
1984).

Bachar y col estudiaron a 251 pacientes por ecografia objetivando
diferencias significativas entre grupos de edad segiin sean mayores o menos
de 50 aios, incluso sugieren que sea normal en gente mayor de 50 afios un
diametro de 8.5mm (Bachar et al., 2003).

Lal y col, en un estudio reciente de 2014, estudiaron el conducto biliar
comun (CBC) en 200 pacientes de una regiéon de la India (Rajasthan)
analizando si existian diferencias en sexo, edad, raza o antropometria. El
limite inferior del CBC fue de 2mm, el limite superior de 7.9mm. Sin embargo,
el 95% de los pacientes presentaron un didmetro <6mm de acuerdo con lo
descrito en la literatura. (Lal, Mehra e Lal, 2014). Ademas, demostr6 que si
bien no hay diferencias significativas entre sexos ni en relacién a las medidas
antropométricas, el didmetro de la via si que varia progresivamente desde
3.9mm en pacientes de 18-25 aflos a 4.7mm en los pacientes de mas de 55 afios
(Lal, Mehrae Lal, 2014).
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Autor Media Limite alto Técnica empleada
propuesto

(Lal, Mehra e Lal, 2014) 4.1 7.9 ECO
(Parulekar, 1979) 4.1 No propone ECO
(Mesenas et al., 2006) 5 No porpone Ecoencoscopia
(Parketal., 2009) 6.7 7 TC
(Niederau et al., 1983) 4 No propone ECO
(Behan e Kazam, 1978) No propone 8 ECO
(Einstein et al., 1984) No propone 7 ECO
(Laing et al., 1986) No propone 8 ECO
(Cronan, 1986) No propone 6 ECO

1.4.1.6. Otraspatologias

En la mayoria de casos la dilatacidn de la via biliar intrahepatica es debida
auna obstruccion biliar extrahepatica por causa litiasica. Sin embargo también
se puede dilatar por efecto compresivo o invasivo neoplasico de tumores
intrahepaticos (cistoadenoma o colangiocarcinoma) o bien por dilatacion

benigna de la via biliar como ocurre en la enfermedad de Caroli.

El cistoadenoma hepatico es una masa quistica con mucina en su interior,
similar al cistoadenoma de ovario, que puede presentar excrecencias papilares
y causa dilataciéon de la via biliar por compresién de la misma. El diagnéstico

diferencial debe realizarse con quistes hepaticos complicados como el
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hemorragico, el quiste hidatidico, abscesos y metastasis quisticas (M e
Michael, 2015).

El tumor de Klastkin es un colangiocarcinoma del confluente del hepatico
comun, que cursa con dilatacién de la via biliar intrahepatica con resto de
conducto extrahepatico de calibre normal. El colangiocarcinoma intrahepatico
es una neoplasia infrecuente que no suele cursar con dilatacién de la via biliar

dado lo periférico que se encuentra(Bismuth, Nakache e Diamond, 1992).

La enfermedad de Caroli es una anomalia autosémica recesiva que cursa
con una dilatacién arrosariada de los conductos biliares intrahepaticos. En
ecografia se objetivan imagenes anecoicas saculares que comunican con la via

biliar. Se debe realizar una TC/RM para confirmar el diagnéstico.

Cuando la obstruccién tiene lugar en el conducto suprapancreatico, ocurre
entre el pancreas y el hilio portal. El tercio distal de colédoco y conducto
pancreatico presentan un calibre normal. La causa mas frecuente es la maligna
y la ecografia es capaz de determinar si existen masas o adenopatias a ese
nivel. Los calculos y la estenosis inflamatoria son causas mas infrecuentes de

obstruccion de via biliar a este nivel.

El adenocarcinoma de pancreas puede causar una dilatacién completa de la
via biliar por compresién o invasion de colédoco distal por la misma. Las
masas pancreaticas solidas mayores de 2.5cm de didmetro deben ser visibles
por ecografia. Las mas pequeias pueden no verse, aunque debemos sospechar
de su existencia dada su localizacién estratégica en el seno de cabeza/proceso
uncinado y presentando la imagen tipica de “signo de doble conducto”. También
puede tratarse de wuna neoplasia ampular cuyo origen puede ser
colangiocarcinoma si depende del conducto o bien duodenal si es de la
ampolla (Sherlocke Pooley, 2006).

En conclusidon, la causa mas frecuente de la dilatacion de la via biliar
intrahepatica es una obstruccion de la via biliar extrahepatica, por litiasis o
bien por neoplasia. Por tanto, si no objetivamos la causa de la obstruccion sera
necesaria la realizacién de otras técnicas de imagen que descarten una causa

organica tumoral causante de la dilatacién biliar.
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1.4.2 TC ABDOMINAL

1.4.2.1 Consideraciones técnicas

La tomografia computerizada es una técnica digital que emplea los rayos X.

En los equipos de TC el tubo emisor emite un haz de rayos colimado en
forma de abanico que cubre todo el plano axial del paciente (campo de
mediciéon o FoV) e incide sobre un arco de detectores que leen la sefial

atenuada del rayo X a atravesar el paciente (Figura 4.)

En los TC multicorte, el conjunto tubo-detector gira sincrénicamente
alrededor del eje longitudinal del paciente mientras avanza la mesa del

paciente dando lugar a una adquisicién en forma de hélice.

CT Convencional CT Helicoidal

Figura 4. CT convenvional y CT helicoidal

En el TC multicorte el arco de detectores (bandeja o array) consta de dos o
mas filas de tal forma que a mas filas de detectores del arco, mayor es el
numero de cortes que se pueden adquirir y aumentando ademas el nimero de
centimetros del paciente que se abarca en cada giro del tubo. La caracteristica
fundamental de los TCMD es la capacidad de adquirir mas de un corte
simultaneamente. Para ello debe de contar con mas de una fila de detectores.
Es preferible emplear el término TC multicorte a TC multidetector ya que el
numero de filas de detectores suele ser mayor que el nimero de cortes que el
equipo puede adquirir simultdneamente. El nimero maximo de cortes viene

determinado por el nimero de canales.

Las ventajas de los TC MD es la mejoria en la resolucion espacial, temporal,

y una mayor eficiencia de la energia empleada. Permite la reconstruccion
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volumétrica del arbol biliar con la consiguiente ventaja de la valoracién de la

anatomia biliar.

El tubo de rayos X es un tubo de cristal al que se ha hecho el vacio. Tiene en
su interior dos electrodos uno negativo o catodo y otro positivo o dnodo. Al
activar un circuito eléctrico se pone incandescente el catodo estableciendo una
nube de electrones. La cantidad de electrones depende de los miliamperios. Al
activar otro circuito eléctrico, se establece una diferencia de potencial entre el
catodo y el anodo, donde el 95% se transforma en energia térmica y el resto en
radiaciéon electromagnética, Rayos X. La velocidad de los electrones y la

energia de los Rayos X depende del kilovoltaje.

Dada la adquisicién helicoidal de los TC multicorte, los datos empleados
no pueden emplearse directamente para obtener imagenes transaxiales siendo
necesario un calculo desde la espiral contintia oblicua. Para ello se emplean
sistemas informaticos capaces de transformar los datos en una imagen axial

similar a los TC convencionales.

1.4.2.2 Litiasisbiliar

Sensibilidad y Especificidad de la técnica

La sensibilidad y especificidad para el TC simple es de 65-88% y del 84-97%
respectivamente (Neitlich et al., 1997; Soto et al., 2000).

Hallazgos de TC

Con el TC no podemos siempre objetivar la causa de la obstruccién, ya que
frecuentemente las piedras son isodensas respecto al resto de la bilis. S6lo las
litiasis calcicas, que son poco frecuentes en la patologia biliar, pueden
objetivarse en un CT simple. Es por ello por lo que la dilatacion del arbol
previa a la estenosis es el inico signo que nos sirve para diagnosticar la litiasis

en muchos casos (Imagen 5).
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Imagen 5. TC abdominal con contraste ev en plano axial y coronal. Nétese la

ocupacion de la via biliar por material hiperdenso que dilata la via biliar.

Aunque tanto la colangioresonancia ColangioRM como la TC tienen un alto
valor diagnostico en la patologia de la vesicula biliar, el conducto pancreatico
y en la enfermedad benigna y maligna que afecta al arbol biliar, en la
evaluacién del conducto biliar extrahepatico es la ColangioRM quien muestra
una superioridad muy significativa respecto al CT, particularmente en la

deteccion de litiasis en el conducto biliar extrahepatico.

Por esta razodn, se ha propuesto relegar el empleo de medios de contraste
biliares por CT, capaces de opacificar la via biliar, dnicamente a pacientes con
contraindicaciones para la ColangioRM (Maurea et al., 2009). Las litiasis se
observan como defectos de replecién en el interior del arbol biliar
contrastado(Xu et al., 2002).

Sin embargo, la disponibilidad de contrastes colangiograficos para CT se
encuentra en escasos paises por lo que el empleo de esta técnica no esta
desarrollado ni estandarizado (Hyodo et al., 2012).

La “DIC-CT” (“drip infusidon cholangiography “) o “CT con colangiografia
de goteo de infusién”, 3D CTC, denominacién segin autor, ha demostrado
alta calidad de imagenes para la valoracion del arbol biliar (Xu et al., 2002)
(Hyodoetal.,2012).

El protocolo de actuacién es la infusién por goteo de iotroxato de
meglumina unos 30 a 60 minutos antes de la realizacién del CT. Se trata de un

contraste con excrecion biliar lo que, unido a la alta capacidad espacial de
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reconstruccion de los nuevos TC multicorte, condiciona una gran calidad de
imagen del arbol biliar en un tiempo muy corto (Hyodo et al, 2012).
Posteriormente se realiza un CT habitual con la administracién de contraste
yodado no idnico en fase arterial (30”) y venosa hepatica (70”) si esnecesario
el estudio vascular (Zhang et al., 2012). La reconstruccion volumétrica del
arbol biliar es posible mediante técnicas de MIP (Proyeccién de mdaxima
intensidad) y MPR (Reconstruccién multiplanar) que permiten obtener

imagenes de alta calidad diagnéstica.

Esta técnica estd mas desarrollada en el estudio de donantes vivos de
trasplante hepatico, en los que con una unica técnica de imagen podemos
obtener un mapa vascular, arterial, venoso y biliar correcto. Schroeder y col
obtuvieron en un estudio realizado sobre 62 donantes vivos de higado, un
correcto analisis del patréon de ramificacion biliar para el 94% de los pacientes
(Schroeder et al.,2006).

Hay autores que describen que el TC 3D tiene la misma sensibilidad que la
ColangioRM en el diagndstico de obstruccién biliar. Segin Kondo y col la
sensibilidad para MRC y para CTC es la misma, globalmente de un 88%. Si
nos fijamos en el didmetro de la piedra, también coincide con una S que
disminuye a un 67% para litiasis <S5mm, mientras que la S aumenta para
litiasisde >5mmaun 100% (Kondoetal., 2005).

Zhang y col en cambio, demuestran que aunque no existan diferencias
significativas entre la CTC y la ColangioRM para determinar si la causa
obstructiva biliar es benigna o maligna, si que existen diferencias para la
capacidad de confirmar coledocolitiasis, con una sensibilidad de CTC de s6lo
un 70% y una S para la ColangioRM del 95% (Zhang et al., 2012).

Okada y cols en una serie de 432 pacientes en las que, a pesar de sus
conclusiones, solo 15 pacientes tenian coledocolitiasis, concluye que la S y E
para coledocolitiasis para CTC es de 87% y 96% mientras que para
ColangioRM es de 80 y 88% (Okada et al., 2005).

Por otro lado, la visualizacién de contraste en el arbol biliar refleja el flujo
biliar evalda la permeabilidad de la via biliar. En la evaluacion postoperatoria
DIC-CT puede detectar fugas de bilis desde la anastomosis o el punto de
iatrogenia en arbol biliar (Hyodo et al., 2012).

Las limitaciones técnicas de la DIC-CT son:
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e Una opacificacion insuficiente del arbol biliar, que puede observarse en
pacientes con excesiva dilatacion de los conductos o bien en pacientes
con hiperbilirrubinemias elevadas en los que la excrecion de
bilirrubina se encuentra afectada (>2mg/dl). Esto puede conllevar
niveles de liquido-liquido que complica la evaluacién del arbol biliar.
(Stockberger etal., 1994) .

e La segunda gran desventaja de la DIC-CT comparado con el
ColangioRM es el uso de radiacion y de contrastes yodados. Se ha visto
que la frecuencia de reacciones adversas es tres veces mayor si se hace
la inyeccion rapida (<1min) que si se hace en goteo continuo lento
(>30min). Las reacciones adversas después de la inyeccién de iotroxato
de meglumina es de 0.8-3.4% (Persson et al., 2006).

e Esuna técnica que no se encuentra al alcance de todos los hospitales.
De hecho, en el 2003 sélo estaba disponible en 5 paises; Japon,
Alemania, Reino Unido, Austria y Australia. (Hyodo et al., 2012)

Por tanto, la CTC se puede entender como una alternativa diagnéstica a la
ColangioRM en pacientes sin alergias a contrastes yodados y con niveles de

bilirrubina sérica no muy elevados.
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1.4.3 COLANGIORESONANCIA MAGNETICA (ColangioRM)

1.4.3.1 Consideraciones técnicas

1.4.3.1.1. Consideraciones generales

La RM se basa en la radiaciéon electromagnética. Podemos entender el
aparato de RM como un gran iman en el que introducimos al paciente y que es
capaz de crear un campo magnético intenso y muy homogéneo en el que

todos los protones del cuerpo se disponen en la misma posicion.

A continuacién se envia una serie de ondas de radio a intervalos
constantes denominados “pulsos de radiofrecuencia”, los dos mas empleados
denominados spin-eco (SE) y el eco de gradiente (GRE), que dan lugar a una
“excitacion nuclear” de los protones del organismo, que serd diferente

dependiendo del tejido que se excite.

Por ultimo, se desconecta el pulso de radiofrecuencia dando lugar a la
“relajacién nuclear”: los protones regresan ala posicién de reposo, generando
una serie de ondas de radio que la maquina recoge y transforma en forma de
“pixeles”’para formar la imagen. De esta forma las imagenes pueden ser hiper,
iso o hipointensas en funcién de si dan mas sefial “brillan” o menos sefal “no

brillan”.

Las caracteristicas propias de la maquina de RM son el tipo de Iman (1 o 1.5
Teslas...), el Tiempo de Repeticiéon (TR), Tiempo de Eco (TE), Tiempo de
Inversion (TI), tren de ecos y bobinas. Las caracteristicas propias del tejido del
paciente que son factores intrinsecos del paciente y que no se pueden

controlar son el T1, T2, densidad protonica (DP), flujo y difusién.

Los dos parametros que mas nos interesan en el estudio colangiografico
son el T1 y el T2. El T1 y T2 son constantes de tiempo y se miden en
milisegundos (ms). Son constantes caracteristicas de un tejido aunque
dependen en menor medida de la potencia del campo magnético al que se
somete el paciente. Es decir, para la misma maquina, el T1 y T2 de los
diferentes tejidos es constante y diferente con respecto a otros tejidos. De tal
forma, el contraste entre los diferentes T1 y T2 de los tejidos sera lo que nos de

la imagen.
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No hay que confundir “potenciar una secuencia en T1 o T2” (correcto) de
“secuencias en T1 o T2” (incorrecto). Las secuencias que se aplican dependen
de la maquina, las mas empleadas las SE y GRE, mientras que caracteristicas

fisicas de laimagen  tenemos el T1, T2, DP, difusion y flujo.

El valor del pixel, que es la imagen obtenida, depende tanto de las
caracteristicas fisicas del tejido (valor T1 y T2), como de la secuencia que
apliquemos (parametros de la maquina). Variando los factores extrinsecos se
emplea una secuencia determinada, la cual puede estar “potenciada en T2 o
T1”, que quiere decir que lo hiper o hipointeso de la imagen va a depender

sobretodo del T2 o T1, dependiendo de lo que “potenciemos”.

En RM abdomen tenemos una serie de limitaciones que debemos tener en

cuenta para entender la ColangioRM:

e Laresolucion espacial de la RM abdominal se encuentra limitada por

cubrir un amplio volumen.

e Se encuentra condicionado por los movimientos respiratorios,
cardiacos, vasculares y peristalticos. La resolucion temporal se

encuentra sometida a la realizacion de secuencias con:
e Respiracion sostenida (apneas)

e Secuencias sincronizadas con los movimientos respiratorios

(empleadas en ColangioRM) o
e O bien conlos movimientos cardiacos (RM cardiaca).

e La multitud de interfases grasa/aire/parénquima crean artefactos de
susceptibilidad (J,2001).

1.4.3.1.2 Consideraciones técnicas especificas

La radiacion electromagnética

LA RM se basa en la liberacion de energia por parte de los atomos que
forman el cuerpo humano al ser excitado. La imagen se obtiene por la sefial
emitida por las particulas del cuerpo al ser exicitado por ondas
electromagnéticas. Las ondas electomagnéticas estan formadas por un campo
eléctrico y otro magnético oscilantes perpendiculares entre si y a su direccién
de propagacion. Estas ondas son generadas por una corriente eléctrica
oscilante y su frecuencia coincide con la frecuencia de oscilaciéon de la

corriente que ha generado el campo electromagnético. Atendiendo a su
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frecuencia, la radiacién electromagnética recibe diferentes nombres: rayos
gamma (con o una frecuencia de 1018 - 1024 Hz) hasta las ondas de
radiofrecuencia (longitudes de onda desde metros a kilémetros o frecuencias
del orden de unos pocos Hz a 100 MHz), pasando por el ultravioleta, la luz

visible, el infrarrojo y las microondas (Figura 5).

Gamma RayosX Ultravioleta Vistble Infrarrojo Microondas TV Radio

Longtud de onda(m)
101 107 108

10 102 1 101

Intervalo wistble del espectro EM

4x107m 5x107m
400 nm 500 nm

7x107m 75x107m
700 nm 750 nm

Figura 5. Espectro de EM.

Las ondas que intervienen en la RM son las de radiofrecuencia, con

frecuencias del orden de unas decenas de MHz.
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Consideraciones cuanticas

Concepto de espin

El espin es una propiedad intrinseca de las particulas, al igual que la carga
o la masa. El espin se dice que estd cuantizado, es decir, su valor sélo adquiere
ciertos valores discretos, enteros o semienteros. Protones, neutrones y
electrones tienen espin de valor un medio. Toda particula con espin no nulo
tiene asociado un vector, momento magnético y, orientado en la direccién del
espin, que crea un campo magnético a su alrededor. El nuicleo atémico, al estar
compuesto por protones y neutrones, también posee espin, cuyo valor esta en
funciéon del nimero de protones y neutrones que contenga. Los protones y
neutrones dentro del nicleo tienden a aparear sus espines, es decir, a anular
su espin total, ya que ésta es una situacién que resulta energéticamente
favorable. Los nucleos que van a ser activos desde el punto de vista magnético
son aquellos cuyo espin resultante es distinto de cero, es decir, los que
presentan un numero impar de protones y/o neutrones a fin de que existan

espines desapareados.
Nucleo de hidrégeno

El nuicleo de hidrogeno (H) es el utilizado en la RM clinica por muchos
motivos. Estd formado tnico protén, su espin S= 1/2 y el hidrégeno es el
elemento mas abundante en los organismos vivos, ya que forma parte de las
moléculas de agua. En ausencia de campo magnético externo, el momento
magnético u del H estd orientado en una direccion cualquiera del espacio.
Cuando el protén es colocado en el seno de un campo magnético B, el vector p
tiende a alinearse con él. Existen dos posiciones en fisica cuantica

denominadas «estados»: paralelo o antiparalelo al campo magnético B.

Al producirse este alineamiento del espin la energia del proton se modifica,
siendoahora:

E=E0—-puB=E0+1/2 hyB

Donde EO es la energia en ausencia de campo magnético, h es la constante
de Planck y y una constante denominada «razdn giromagnética», funcion de la

carga y de la masa. El signo positivo corresponde al estado en el que py B son

antiparalelos y el negativo al estado en el que son paralelos. Asi, se dice que la
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energia se desdobla en dos niveles, siendo la diferencia de energia entre
ambos AE = hyB.

Un protén que se encuentre en el estado de energia mas bajo (paralelo)
puede sufrir una transicién y pasar al estado de energia mas alto (antiparalelo)
absorbiendo un fotén cuya energia (E = hv) sea precisamente la diferencia de

energia entre los dos estados, es decir, cuando su frecuencia sea v = yB.

A esta frecuencia a la cual se produce la transicion entre los dos niveles de
energia se la denomina «frecuencia de Larmor». Esta frecuenciade resonancia
depende tanto de la raz6n giromagnética como del campo magnético estatico
aplicado (Ej e M., 1995).

Vector de magnetizacion

El cuerpo humano es sin embargo un volumen, una superposicién de
atomos; en su mayor parte H. A diferencia de lo que ocurre atémicamente, es
posible explicar lo que sucede a escala macroscépica utilizando las leyes de la
fisica clasica. Si consideramos la materia como un conjunto de muchos espines
nucleares, se puede definir un momento magnético neto como la suma
vectorial de los momentos magnéticos asociados a cada espin nuclear. A este
vector resultante se le denomina «vector de magnetizacién» y se representa

con la letra M.

En ausencia de un campo magnético externo aplicado, el vector de
magnetizacion M es generalmente nulo ya que los momentos magnéticos de

los espines estan orientados en una direccién cualquiera del espacio.

Cuando se aplica un campo magnético, los espines tienden a alinearse con
el campo magnético y a disponerse paralelos o antiparalelos a él. Aunque la
probabilidad de ocupar cualquiera de las dos disposiciones es practicamente
la misma, hay un ligero exceso de espines dispuesto paralelos al campo
magnético, ya que éste es el estado de minima energia. Esto hace que haya una
pequeila magnetizacién neta orientada paralela al campo magnético y ningiin
componente transversal de la magnetizacién. En presencia inicamente de un
campo magnético externo, el vector de magnetizaciéon M se encuentra en

equilibrio y, por tanto, no hay ningtin fenémeno de resonancia (Figura 6).
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Figura 6. Vector M en equilibrio. (EN: http://la-mecanica-

cuantica.blogspot.com.es/2009/08/espectroscopias-de-resonancia-iii.html).

En un campo magnético el vector del espin precesiona en torno al campo
mangético (eje z). Las componentes en el plano x-y varian con el tiempo a la

frecuencia B0 llamada frecuencia de resonancia de Larmor (w0).

El hecho de que exista un pequeiio exceso de espines en el nivel de menor
energia da lugar a un vector de magnetizacién macroscépica neta (M). Como
las componentes en el plano x-y estan distribuidas aleatoriamente, la suma
neta de las componentes en este plano es cero. Por tanto, en el equilibrio,
existe una componente de magnetizacién neta que apunta en la direccién del

campo magnético BO (eje +Z) (Figura 7).
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Figura 7. Direccion del campo magnético.

En: https://www.usc.es/gl/investigacion/riaidt/rm/rmn/introducion.html

Una vez que tenemos todos los atomos alineados con nuestro campo
magnético, debemos de entender que para poder obtener informacién de esas
particulas, tenemos de excitar los espines, lo que se consigue aplicando sobre
nuestro sistema un pulso de radiofrecuencia de frecuencia igual a la
frecuencia de Larmor (3) (frecuencia de resonancia) de los ntcleos que se

pretenden excitar.

Mientras dura el pulso de radiofrecuencia los espines nucleares absorben
energia y experimentan una transicion del estado de energia baja (paralelo) al
de energia superior (antiparalelo). Macroscépicamente, lo que se observa es
que el vector de magnetizacion M se aleja de su posicion de equilibrio durante
la aplicacién del pulso, realizando un giro en espiral respecto a la direccién

del campo magnético B (figura 8).
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Figura 8. Giro en espiral.

En: https://www.usc.es/gl/investigacion/riaidt/rm/rmn/introducion.html

Cuando el pulso cesa, los espines nucleares que se encuentren en situacion
fuera del equilibrio, tienden a recuperar espontaneamente el estado inicial de
poblacién de equilibrio. Esto se consigue emitiendo el exceso de energia en
forma de una onda de radiofrecuencia de Larmor de los espines. Este proceso
se conoce con el nombre de «relajacién nuclear» y durante el mismo el vector
de magnetizacion M recupera su valor de equilibrio, es decir, Mxy se anula y
Mz = M.

Esta sefal es amplificada y digitalizada convenientemente es lo que se

conoce como un espectro de RM (figura 9)
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Figura 9. Espectro de RM.

En: https://www.usc.es/gl/investigacion/riaidt/rm/rmn/introducion.html

A nivel macroscépico la vuelta a la situacién de equilibrio lleva a la
situacion inicial donde los pequenos imanes estan alineados con el campo

magnético inical (BO) .

La relajacion nuclear

Relajacion longitudinal

El proceso de relacion se basa en que los nucleos excitados a través del
pulso de RF tienen que liberar la energia adquirida para volver a su posiciéon
de reposo al medio en el que se encuentran. En funciéon de cdmo sea ese
medio, también denominado plasma o red, la relajacién nuclear sera de una
forma u otra. El medio influye de dos formas. Por un lado, segun la
composicion del medio sera mas facil o dificil esa cesidn de energia y por otro
lado la influencia de los nucleos adyacentes, de su propio campo magnético
nuclear, interferira mas o menos sobre la coherencia de la sefal de los ntcleos
excitados. Al grado de dificultad en ceder esa energia por parte d elos nticleos
excitados se denomina “interaccion espin-plasma” y el tipo de relajacién es el
tiempo de relajacién longitudinal o T1. Cuanto mas uniforme sea el medio
circundante y mas estatico sea, mas coherente y uniforme asi como rapido sera
ese tiempo de relajaciéon. Por ehemplo el agua es muy coherente pero muy
lenta dado el importante movimiento de las particulas por lo que tienen un

tiempo de relajacion T1 largo. (J, 2001)
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Relajacion transversal

Por otro lado, el retorno de los &tomos excitados a la posiciéon de reposo se
ve influenciado por los nucleos del medio en el que se encuentran y la
inhomogenicidad del campo magnético empleado de tal forma que unos
protones precesan mas lentamente que otros. Es lo que se demonima
relajacion transversal. Por tanto, cuando mas homogéneno es el campo
magnético y menor influencia de los &tomos vecinos, mas coherente sera el
retorno del vector de magnetizaciéon a su posicion original. Al conjunto de
fuerzas que actiian sobre la coherencia en la relajacion es lo que se denomina
interaccién espin-espin. Cuando la relajacion transversal depende inicamente
de la interaccion espin-espin sin tener en cuenta la inhomogenicidad del
campo magnético externo, hablamos de tiempo de relajacion T2. Cuando
tenemos en cuenta la inhomogenicidad del campo magnético externo T2*. Por
ejemplo, las moléculas méviles en un medio homogéneo como el agua,
pierden la coherencia con mayor uniformidad y mas lentamente, por lo que el
agua tiene un tiempo de relajacién transversal 1 T2 largo. Sin embargo, la
grasa, tiene un T2 mads corto debido a la influencia de los campos magnéticos
vecinos (J,2001).

Tiempo de repeticion/Tiempo de Eco

Tiempo de repeticion

La interaccion “espin-medio” o tiempo de relajacion T1 depende de la
capacidad de liberar energia del &tomo excitado al medio. Si en lugar de un
unico pulso de RF emitimos varios pulsos de RF separados entre si un tiempo
t, lo suficientemente corto para que no todos los tejidos se hayan conseguido
relajar, tendremos diferentes tiempos de relajacion para los diferentes tejidos.
De tal forma, los dtomos de los tejidos con T1 mas corto, habran conseguido
volver a la posicion de reposo cuando volvamos a emitir otro pulso de RF,
dando mas sefial. Sin embargo, los tejidos con T1 mas largo, no habran
conseguido llegar a la relajacién longitudinal total por lo que al recibir un
nuevo pulso de RF tendran menor niimero de atomos relajados disponibles
para recibir un nuevo pulso de RF por lo que su sefial sera menor. El valor de t

que separa los pulsos de RF se conoce como “tiempo de repeticién”.
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Tiempo de Eco

La interaccién “espin —espin” o tiempo de relajacion transversal depende
de la pérdida de coherencia de la precesién de los ntucleos excitados por la
interaccion con atomos de ntcleos vecinos y de la falta de homogenicidad del
campo magnético. El tiempo de eco es el tiempo que transcurre desde que se
envia un pulso de RF y se recoge la sefial emitida por los &tomos excitados al
relajarse. Por tanto, cuanto mayor sea la interacciéon espin-espin, mas rapida
sera la pérdida de coherencia y mas corto sera el T2. Cuanto mas corto sea el
TE mayor sefial habra en T2 (Se et al., 1984).

Imagenes Potenciadas

Imagen potenciada en T1

No existen imagenes potenciadas en T1 ni en T2. La relajacion transversal y
longitudinal ocurre paralelamente. Sin embargo, si elegimos un TR adecuado
para que dos tejidos con T1 diferentes difieran al maximo en su sefial, y al
mismo tiempo empleamos un TE lo suficientemente corto para que no se
objetive la diferencia de T2 entre ambos (no le damos tiempo a que pierda
suficiente coherencia de fase), obtenemos una imagen potenciada en T1. Es
decir, Se obtiene una imagen potenciada en T1 cuando empleamos un TR

corto y un TE corto
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Figura 10. Imagen potenciada en T1 en funcién de los TR y TE
En: Aprendiendo los fundamentos de la Resonancia Magéntica (Oleaga e Lafuente,

2006)

Imagen potenciada en DP

Si alargamos el tiempo de repeticién empleando un TE corto, la relajacion
longitudinal de los dos tejidos se ira acercando al valor inicial mientras que el
efecto sobre la sefial del tiempo de relajacién T2 serd minimo. En estas
circunstancias la sefal de la imagen dependerd fundamentalmente de la
cantidad de protones que existan. Se obtiene una imagen potenciada en DP

cuando empleamos un TR largo y un TE corto

Imagen potenciada en T2

Si mantenemos el TR constante y largo por un lado, , y alargamos el TE por
otro, la diferencia de T2 de los tejidos empezara a manifestarse, de tal forma

que un tejido con un T2 mas corto se desfasard con mayor rapidez que uno
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con T2 mas largo y la diferencia entre ambos se manifestara con una mayor
caida de la sefal entre ambos tejidos. Se obtiene una imagen potenciada en T2
cuando empleamos un TR largo y un TE largo. Si alargamos demasiado el TE,
la caida de sefial sera tan importante que no podremos diferenciarla del ruido
de fondo existente(WreP,1999).

Senal

LR R 2

sssesssesesssensssannssnssnsssdp

TR large TE largo Tiempo

72

Figura 11. Imagen potenciada en T2 en funcién de los TR y TE
En: Aprendiendo los fundamentos de la Resonancia Magéntica (Oleaga e Lafuente,

2006)

El iman

Para generar un campo magnético es necesario el uso de imanes lo
suficientemente potentes como para crear campos homogéneos, en los que
todos los espines se encuentren correctamente alineados, asi como otros
menos potentes capaces de generar pulsos de radiofrecuencia que exciten los
espines previamente alineados como hemos explicado. Ademas, para
aumentar la homogenizacién del campo magnético, se emplean bobinas
accesorias que crean pequefios campos magnéticos que se suman o restan al

principal (“homogenizacién activa™).
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El equipo de RM debe de contar con un iman capaz de generar un campo
magnético muy potente. El Tesla es la unidad del sistema internacional (SI)
que mide el campo magnético y equivale a 10.000 Gauss (1 T = 105 G). Los
sistemas de imanes que se usan en equipos de RM de uso clinico mas
empleados en la actualidad son los equipos de 1,5 T. También existen en
muchos centros con equipos de 3 T. Conforme mayor sea la intensidad de
campo magnético, la magnetizacién neta es mayor y se obtienen sefiales mas

altas.

El propio paciente al ser introducido en el campo magnético da lugar a
pequefias heterogeneidades, de tal forma que es habitual realizar una
“homogeneizacion activa” de forma automatica antes de iniciar cada
exploracion (Oleaga e Lafuente, 2006)

El iman principal genera un campo constante, de tal forma que todos los
nucleos que posean el mismo momento magnético (por ejemplo, todos los
nucleos de hidrégeno) tendran la misma frecuencia de resonancia. Si cesa ese
campo magnético se genera una imagen, pero todas las particulas tienen la
misma frecuencia por lo que la sefial obtenida es la misma para todo el
cuerpo, no aportara informaciéon espacial o informacién de dénde se produce
la resonancia. Por este motivo se afiaden las bobinas de gradiente, capaces de
crear una codificacién espacial alo largo de las tres direcciones del espacio. De
tal forma, consiguen que en cada elemento del volumen estudiado, el campo
magnético sea ligeramente diferente por lo que entrara en resonancia también
a una frecuencia distinta dando una imagen diferente. Estas bobinas son las
responsables del ruido que se escucha dentro del iman durante una secuencia
de exploracién. La intensidad de ese ruido dependera del tipo de secuencia a

utilizar (J Gili, 2001).
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Transformaciones de Fourier/Espacio K

La transformacion de Fourier es una transformacion matematica empleada
para transformar una sefial entre el dominio tiempo o espacial y el dominio de
la frecuencia. La sefial emitida por el espin del H tras su excitacién por un
pulso de RF en la “relajaciéon nuclear” es recogida por la antena receptora del
aparato de la RM. Esta sefial que se recoge proviene de la totalidad del
volumen estudiado. La estrategia de la RM consiste en almacenar esta senal
recogida en forma de ecos, de forma tal que, una vez digitalizados, sobre el
conjunto total de valores obtenidos pueda aplicarse este proceso matematico
que construya la imagen. Es decir, transformar la sefial recogida forma de RF
en una imagen. En terminologia matematica, de la misma forma que la
frecuencia de variacion de una sefial en el tiempo se expresa por la letra f

(frecuencia

temporal), la frecuencia de una variacion de la sefial en el espacio
(frecuencia espacial) se representa por la letra k. El conjunto de datos
digitalizados obtenidos de los ecos, depositados de forma ordenada y
representados en valores de frecuencia espaciales recibe el nombre de
«espacio K» (Al, 1995) (Figura 10).
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Figura 12. Espacio K
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En:http://www.ebah.com.br/content/ABAAAf8YoAC/livro-ressonancia-

magnetica-espanhol-10-espacio-k-v-03-2?part=2

1.4.3.1.3 Consideraciones técnicas de la ColangioRM

Los pacientes hacen un ayuno de 4 horas para reducir las secreciones del
estbmago y duodeno, disminuir el peristaltismo intestinal y obtener una

vesicula biliar distendida.

En algunos centros se emplean contrastes orales negativos (zumo de
frambuesa o gadolinio) para reducir la intensidad de sefial de los fluidos en

intestino y realzar asi mas la via biliar. Nuestro centro no lo emplea de rutina.

Han pasado 25 afios desde que apareciera el primer articulo sobre
Colangio-RM por Wallner col en el 1991 (Wallner et al,, 1991). En este tiempo
la técnica ha sido implementada considerablemente, consiguiendo una mayor
resolucién espacial y rapidez en la adquisicion. Se emplean secuencias
fuertemente ponderadas en T2, explotando las inherentes diferencias entre las
estructuras llenas de liquido estacionario en el abdomen (que tienen un
tiempo de relajaciéon T2 largo) y el tejido blando adyacente, con tiempo de
relajacién mas corto. El fluido estatico o lento como el biliar, la orina o el
pancreatico aparecerd muy hiperintenso en ColangioRM, mientras que tejido

adyacente tendra una intensidad de sefial muy baja.

Las secuencias fuertemente potenciadas en T2 se consiguieron en un primer
momento empleando secuencias en eco de gradiente (GRE) (Wallner et al.,
1991). Mas tarde se introdujeron secuencias fast spin-echo (FSE) con un tiempo
de eco largo que conseguian una mejor relaciéon sefial-ruido y menor
sensibilidad a artefactos de movimiento y sensibilidad (Outwater, Mitchell e
Vinitski, 1994). Posteriormente han surgido secuencias FSE modificadas como
son RARE, HASTE (Miyazaki et al., 1996) y FRFSE (Sodickson et al., 2006). Las
secuencias HASTE o Single Shot FAST Spin Eco (SSFES) consiguen alta sefial
para liquidos estaticos con pérdida de sefial de los liquidos con flujos mas
altos. De esta manera se emplean como la secuencia hidrografica T2 en

abdomen, tanto colangiografica como para estudios de Uro-RM.

Se pueden emplear técnicas en apnea como en respiracion libre asi como
imagenes en 2 o 3D. Las técnicas en 3D aportan una sefial ruido superior por

finos cortes contiguos. La adquisicion de imagenes con voxeles isotrdpicos
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permite una mejor manipulacién del post-procesado de las imagenes en MPR,
MIP y volumen rendering. La introduccién de gradientes mas rapidos y las
técnicas de adquisicion paralela consiguen una mejor resolucién espacial y un

tiempo de adquisicién mayor (Griffin, Charles-Edwards e Grant, 2012).

Los protocolos de ColangioRM constan de dos técnicas que aportan
informacién complementaria, una Thik-Slab single-section sequence y una

thin-multisection sequence.

Thik-Slab single-section sequence

Consiste en una sola seccién gruesa que repetimos a modo radial alrededor
del colédoco, obteniendo 6-7 imagenes que nos dan una descripcién general
de la anatomia del arbol biliar. Es especialmente 1util en identificar

obstrucciones y estenosis del arbol biliar.

Se emplea una secuencia potenciada fuertemente en T2 RARE (TE 700ms)
para la adquisicion de una imagen con grosor ancho (40-90mm) en el plano
coronal y asi representar completamente la naturaleza 3D del arbol
pancreatico biliar. Cada una de estas imagenes se adquiere durante unaapnea
de unos 3-7sg con un Tiempo de Eco (TE) eficaz que permite minimizar el
fondo de sefial del tejido, proporcionando de ese modo imagenes de liquido

similares a la CPRE.

Thin-multisection sequence

Las imagenes son obtenidas con un single shot secuencia moderadamente
ponderara en T2 RARE (TE>180ms) con secciones continuas de 2-5mm. Se
requieren aproximadamente 15-20 secciones para dibujar el arbol biliar, que
se obtiene en una apnea de 20-28 segundos. Aunque estas imagenes single
shot RARE pueden adquirirse con respiracién libre, las imagenes en apnea
minimizan los errores de registro y los artefactos de movimiento, que pueden
interferir en la obtencién de las imagenes de los conductos biliares mas

distales y pequefios.

Las principales ventajas de esta técnica son la rapidez en su obtencién y la

alta resolucion.

Las desventajas son que la secuencia Thin-slab es operador dependiente, lo

que requiere de un técnico experimentado o de la supervision médica para
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elegir el mejor complejo anatomico biliar. Ademas las Thin-slab pueden
requerir multiples adquisiciones para cubrir todo el tracto biliar y diferencias
en la respiraciéon mantenida pueden dar lugar a lagunas o errores de registro
que pueden ser problematicas en la interpretacion y post-procesado (Hossary
etal.,2014).

Una de los puntos que puede plantear debate es en qué plano realizar la
adquisicién volumétrica, si en el plano axial o coronal y si conlleva diferencias
significativas en la posterior reconstruccién MIP coronal. Ringe y col
estudiaron a 34 pacientes, 17 con aquisicion Thin slab en plano axial y 17 en
coronal, concluyendo que no hay diferencias en la adquisicién entre ambos,
aunque si que fue preferible la orientacién coronal en la reconstruccién MIP

posterior (Ringe et al,, 2014)

1.4.3.2 Anatomia y variantes anatomicas

Una de las indicaciones de la ColangioRM es la valoracién del arbol biliar y
sus variantes anatdémicas. El conocimiento del arbol de ramificacion biliar
intrahepatico es de suma importancia en pacientes donantes vivos de higado y
en cirugias de reseccién hepatica. También puede emplearse, aunque su uso
estd menos estandarizado, en pacientes que van a ser sometidos a

colecistectomia laparoscopica.

Cuando se emplea la CPRE como gold estandar, la ColangioRM tiene una
agudeza de un 90-95% en el diagndstico de anomalias congénitas (Taourel et
al., 1996).

El conocimiento pre-quirurgico de las variantes anatomicas izquierdas es
crucial en cirugias de reseccion hepatica expandida con tumores en confluente
biliar asi como en pacientes a los que se va a someter a lobectomias derechas.
Ademas, en posibles donantes vivos de higado previo a la hepatectomia
izquierda, es importante conocer las variantes izquierdas ya que la ligadura

accidental puede ocasionar cirrosis del segmento afecto. (Ohkuboetal.,2004).

La mayor parte de las variantes anatomicas se deben a un fallo en la fusién
de los conductos segmentarios derechos (comentado anteriormente)
(Dibujo10).
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Esta divisién biliar tiene su implicacién en complicaciones quirargicas. El

tipo 1 debido a que puede asociar hasta en un 14% de los casos un curso
infraportal del conducto biliar posterior derecho (Kitami et al., 2006). El tipo 3
porque el conducto posterior derecho puede drenar en el conducto izquierdo
distante de la confluencia. El tipo 4 porque el conducto aberrante posterior
derecho puede drenar en colédoco préximo al conducto cistico (Hirao et al.,
2000).

La valoracion de las variantes de la via biliar intrahepatica derecha es
ademas de suma importancia en donantes vivos de trasplante. De hecho el
patron tipo I, la trifurcaciéon biliar, puede contraindicar la hepatectomia
derecha en donante sano (Hyodo et al, 2012). Ademas la presencia de
variantes requiere anastomosis biliares adicionales lo que incrementa el riesgo
de complicaciones biliares. El patrdn tipo IlI, por su parte, puede contraindicar
la donacién tanto del 16bulo derecho como el izquierdo (Imagen 6 Y 7) (Lee et
al,, 2001).
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Imagen 6. Variantes anatémicas. a. Ducto posterior derecho dependiente de

izquierdo (Tipo III) b. Trifurcacién (Tipo II)

Imagen 7. Variantes anatémicas. a. Ducto posterior derecho que drena

directamente en hepatico comun (Tipo IV) b. Cuadrifurcacién hepatica (Tipo V)

Es importante localizar la posicién del conducto cistico, especialmente si es
andmala del cistico porque aumenta las posibilidades de una lesién accidental
del mismo en el acto quirurgico, sobre todo si es muy bajo y de curso paralelo
al conducto biliar principal (ver apartado de variantes anatomicas) (Dibujo 16)
(Imagen 8,9 y 10)
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Imagen 8 a y b. Reconstrucciéon MIP y B) T2 HASTE.

Insercién anterior y medial de cistico (tipo B)

Imagen 9 a y b. Reconstruccién MIP en coronal y axial.

Insercién en espiral posterior (tipo C)
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Imagen 10. Reconstruccién MIP a. Variante en espiral anterior (tipo b)

b. inserccion paralela de cistico (tipo f)

Por otro lado, La ColangioRM tiene una indice de confianza del 100% en la

deteccion de pancreas divisum (Bret et al., 1996).

Imagen 11. Ay b. T2 HASTE axial y Thin Slab.

Persistencia de conducto de santorini con conducto pancreatico principal de mayor

calibre.
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Imagen 12. Thin Slab. Pancreas divisum con conducto ventral de mayor calibre y

no comunicado con pancreas dorsal.

1.4.3.3 Patologia benigna

Quistes del colédoco y Enfermedad de Caroli

La sospecha clinica de quiste de colédoco siempre tiene que confirmarse
radiolégicamente. Es importante describir la localizacién y dimensién del

quiste previo a la cirugia.

La ecografia como técnica de cribado y la ColangioRM confirmatoria suelen
ser las técnicas mas empleadas (lrie et al., 1998). Aunque la CPRE se
considera el gold standar en el diagndstico, la aparicién de la ColangioRM
como técnica diagndstica no cruenta la ha desbancado como técnica de
diagnostico en los quistes de colédoco (Goya et al., 2014) (Imagen 13).
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Ademas en pacientes donde el tamafo del quiste es muy grande, la CPRE
puede no mostrar la totalidad del arbol biliar debido a un excesivo acumulo

del contraste en su interior.

Imagen 13. Diverticulo de colédoco (Tipo II). Secuencia Thin-slab y MPR. Notese

la mala definicion de la lesion en la reconstruccion MPR

Hay 5 tipos de quistes de colédoco segun la clasificacién de Todani, como
ya se ha comentado previamente. El tipo V corresponde a la enferemdad de

Caroli (Ver en apartado de variantes anatémicas, Dibujo 19).

La enfermedad de Caroli es una enfermedad congénita autosémica recesiva

que ocurrealos 30-40 afios.
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En RM se identifican dilataciones quisticas saculares o fusiformes de varios
tamafios que comunican con el arbol biliar, hipointensos en T1 vy

marcadamente hiperintensosen T2 (Sonavane e Menias, 2014).

La presencia del “central dot sign” (signo del punto central), arteria y vena
hepatica rodeados de ductos biliares intrahepdticos dilatados es altamente
sugestiva de enfermedad de Caroli. Se debe al realce avido de los radicales
venosos portales tras la administraciéon de contraste intravenoso (Motohara,
Semelka e Bader, 2003). También pueden objetivarse litiasis en interior del

arbol biliar (Imagen 14).

El diagndstico diferencial incluye la colangitis esclerosante primaria, la
colangitis pidgena, la enfermedad poliquistica hepatica, los hamartomas
biliares, la papilomatosis biliar e incluso la dilataciéon biliar de causa
obstructiva (Levy et al., 2002).

Imagen 14. Paciente con Enfermedad de Caroli. A y b con calcificacién intraductal.

En figura c se objetiva el aspecto irregular de la via biliar.



1. REVISION DE CONOCIMIENTOS 117

Via biliar postquiridrgica
La ColangioRM es también muy util en la valoracién de la via biliar
postquirdrgica, cuando se han realizado anastomosis bilioentéricas o cirugia

gastrica tipo Billroth II.

Presenta una sensibilidad del 100% en la deteccién de estenosis de la
anastomosis (Pavone et al., 1997).

Diverticulos duodenales
También es muy util donde la CPRE no es posible, como en la valoracién
diverticulos duodenales en la regién papilar que impidan introducir la canula

en la papila.

Estenosis benignas del arbol biliar

La ColangioRM también se emplea en la valoraciéon de estenosis benignas
del arbol biliar, demostrando el sitio y la extensién de la estenosis con una
sensibilidad del 91-100% (Lee et al., 1997).

La causa mas frecuente es la iatrogenia postquirturgica (95%), sobre todo
tras colecistectomia laparoscdpica (Imagen 14).

Otras causas incluyen trauma, inflamacién, isquemia, la disfuncién del

esfinter de oddi y la colangitis esclerosante.

Imagen 15. Thin slab. Reconstruccién MPR. Estenosis abrupta de colédoco a

expensas de seccidén completa del mismo tras colecistectomia laparoscopica.
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Colangitis esclerosante

La utilidad de la ColangioRM en el diagnéstico inicial es controvertida por
la menor resolucion espacial que presenta frente a la CPRE. Sin embargo, es
muy util en el seguimiento de casos avanzados y en la deteccién precoz de

complicaciones. (Sonavane e Menias, 2014)

La imagen tipica precoz de la colangitis esclerosante es la de “arbol podado”,
con estenosis multifocales que se contintian de ductos biliares escasamente
dilatados o de calibre normal. A continuacion se objetiva cortos segmentos de
1-2cm de estenosis seguidos de dilataciones biliares dando la imagen “en
cuentas”. En fases tardias, se objetivan diverticulos biliares resultado de la
fibrosis progresiva, estasis biliar, diverticulos biliares y las infecciones de
repeticion (Menias et al., 2008).

Disfuncion del esfinter de Oddi

La disfuncion del esfinter de Oddi se objetiva en paciente con cdlicos biliares

recurrentes con alteracion leve del perfil hepatico.

En la ColangioRM se objetiva una estenosis de conducto biliar
extrahepatico distal y del ducto pancreatico en ausencia de lesién soélida o
litiasis subyacente. En CPRE se observa un retraso en el drenaje del contraste e
incluso en casos confusos la presion con mamoémetro del esfinter puede

establecer el diagnostico.

La esfinterectomia endoscopica puede ofrecer una buena respuesta clinica
(Soper, 2009)

1.4.3.4 PatologiaMaligna

La ColangioRM se encuentra también indicada en la obstruccion biliar
neoplasica donde presenta una sensibilidad del 88-92% y una especificidad del
91-98%.

Valora tanto la lesién intraductal como la extensién extraductal y tiene
utilidad en la estadificacion tumoral y en la planificacion terapéutica adecuada

(percutanea, endoscépicao quirdrgica).

Colangiocarcinoma
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Se ha descrito que el T1 fat sat adquirido a los 2-5minutos de la
administracién de contraste, como la técnica que mejor demuestra el

colangiocarcinoma (Griffin, Charles-Edwards e Grant, 2012).
En RM la lesién condiciona una estenosis visualizada en la ColangioRM
como un cambio abrupto del calibre biliar con una dilatacién proximal al

mismo.
Se sospecha su presencia por:
e Un engrosamiento de la pared biliar > 3mm.
e Unaimagen ligeramente hiperintensa en T2.

e Realza contraste progresivamente debido al componente fibrético del
mismo (Imagen 16).

Aunque los colangiocarcinomas hiliares se consideran segun la clasificacion
como intrahepaticos (comentado anteriormente), su clinica, hallazgos
radiol6gicos y manejo radiolégico se asemeja mas a los colangiocarcinomas
extrahepéticos. El colangiocarcinoma hiliar infiltrante es el subtipo mas

frecuente de tumor hiliar.

Los tumores de Klatskin se clasifican segin Bismuth en funcién de su
extension ductal (ver en apartado de anatomia, Dibujo 20).

La ColangioRM muestra dificultad en la valoracion del colédoco ampular,
para distinguir entre ampuloma, estenosis inflamatoria, disfuncién
esfinteriana, edema ampular o litiasis impactada. En caso de tumor
periampular, se objetiva una gran obstruccién de la via biliar con terminacién
abrupta del colédoco. Generalmente la dilatacion del conducto pancreatico es

minima (Imagen 16)
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Imagen 16. 1. Thin Slab. 2. T2 HASTE coronal. 3,4 y 5. Estudio dindmico antes y

tras la administracién de contraste ev en fase pancreatografica y tardia. Importante
dilatacién de la via biliar intra y extrahepatica por lesiéon s6lida hipointensa en T1 y T2
con realce tardio de contraste a nivel distal, en relacién a ampuloma. Nétese el calibre

normal del conducto pancreatico.

Adenocarcinoma

El adenocarcinoma de cabeza de pancreas puede afectar a uno o los dos
conductos, el biliar y el pancreatico, lo que sucede hasta en el 75% de los casos
dando la tipica imagen de “doble conducto”. Una rarefacciéon de la grasa

perivascular peripancreatica suele indicar invasion vascular (Low et al.,

2011).
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Imagen 17. Dilatacion severa de via biliar intra y extrahepatica con cambio abrupto

del calibre de colédoco en tercio proximal con calibre preservado a nivel distal a
expensas de masa en cabeza y cuello de pancreas visualizada como lesion

hipovascular en T1 VIBE postcontraste.

1.4.3.5 Patologia litiasica

Sensibilidad y Especificidad de la técnica

La indicacion “princeps” para la ColangioRM es la valoracién de
coledocolitiasis. Los calculos en la via biliar son menos frecuentes que en la
vesicula biliar aunque es la causa mas frecuente de ictericia obstructiva.

Debido al incremento de la colecistectomia laparoscdpica en los tultimos
anos, el diagndstico preoperatorio de coledocolitiasis se ha incrementado, ya
que su diagnéstico laparoscépico es extremadamente dificil (Bilgin et al.,
2009).

Estd indicada la realizacién de una RM en pacientes con:

e Sospecha de obstruccién de via biliar por alteracidn del perfil analitico

con colelitiasis
e Y/odilatacion de la via biliar extrahepatica en la ecografia

e Pacientes colecistectomizados con persistencia de la clinica y de la

alteracidn del perfil analitico.
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Mandelia describe una alta S, E, VPP y VPN para coledocolitiasis de un 95,
90, 95 y 90% respectivamente. (Mandelia et al., 2013)

Scaffidi y col sin embargo, ofrece unos valores algo menores con S del 88%,
una E del 72%, un VPP del 87% y un VPN del 72%. Estudié a 120 pacientes a
los que les realiza la RM y la CPRE. Se incluyeron pacientes con dilatacién de
via biliar en ecografia sin alteracién enzimatica, asi como ecografia abdominal
normal con alteracién de colestasis. Conforme disminuye el didmetro de la
litiasis, disminuye la capacidad diagnéstica de la ColangioRM: es decir, la
sensibilidad de la prueba disminuia con el diAmetro de las piedras. Desde una
S del 100% para litiasis mayores de 5mm, a una S del 86% a 3-5mm y una S del

56% paramenores de 3mm.

Chang y col estudi6é 115 pacientes con ColangioRM negativa distribuyendo
dos grupos. El primer grupo era de 27 pacientes a los que realiz6 una CPRE
que resulté negativa en todos los casos. Establecen por tanto un VPN para
coledocolitiasis de un 100%. En el seguimiento durante 19 meses, 2 de estos
pacientes tuvieron episodio de colangitis confirmandose la aparicion de litiasis
“de novo”. El segundo grupo estaba compuesto por 88 pacientes y se
siguieron durante 18 meses. 4 de estos pacientes tuvieron un cuadro de
colangitis (dos de ellos con coledocolitiasis), 3 colecistitis aguda, 1 pancreatitis
aguda y cancer en 3 pacientes. No hubo diferencias significativas entre ambos
grupos en el desarrollo posterior de colangitis. Concluyen que en caso de
ColangioRM negativa, se reservan CPRE para pacientes que presenten clinica
posterior de colangitis o riesgo de cancer (Changetal., 2012).

Chen y col realizaron un andlisis multicéntrico en el que estudiaron un
total de 25 estudios que recogen 2310 pacientes con sospecha de
coledocolitiasis y 738 pacientes con coledocolitiasis. Confirmaron una alta
sensibilidad y especificidad de la ColangioRM para el diagndstico de
coledocolitiasis de un 90 y 95% respectivamente (Chen et al., 2015).
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Tabla 10. Resumen de los estudios en ColangioRM segtin Chengy Col.

Son numerosos los autores que han descrito que la RM evita CPRE

innecesarias con la adecuada seleccion de pacientes (Parnaby et al,,

2008).

Farell en 2001 en un estudio sobre 1148 pacientes, concluyé que ColangioRM

puede reducir en un 44% de casos la CPRE. Sin embargo son menos los

estudios que analizan el cambio en la actitud clinica al realizar una RM.

Akisik y col. publicaron en un AJR en 2013, un estudio prospectivo con 171

pacientes en el que confirmaron que la ColangioRM disminuyé la actitud
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invasiva. Les hicieron una encuesta al médico que pedia una ColangioRM
sobre su juicio diagnéstico previo a la RM, nivel de confianza (alto, medio y
bajo) y cudl seria su manejo clinico si la RM no fuera posible. Después se
realizé la ColangioRM y se les inform6 de los resultados (pero no lo que
sugirieron ellos de manejo) y se les pregunté qué harian. Compararon actitud
pre y post ColangioRM y valoraron de 1 a 5 lo que la ColangioRM les ha
hecho cambiar de actitud. Antes de la ColangioRM habia 52 sospecha de
pancreatitis (27 agudas y 21 crénicas), después también pero las agudas
disminuyeron y la crénicas aumentaron. Sin embargo, no es necesario realizar
una RM para ver cambios créonicos por pancreatitis. Un hallazgo interesante
fue que aument6 la confianza en el diagnostico de 72 al 100%. Ademas, el
tratamiento también se modificé: previo a la ColangioRM se sugeria CPRE en
84 pacientes, mientras que tras la ColangioRM descendi6 la indicacion a 63
pacientes. También baj6 la realizacién de Eco endoscopia de 46 a 23 pacientes.
Por ultimo, subié mucho el tratamiento conservador, de 22 a 56. En definitiva

concluyeron que la ColangioRM disminuye la actitud invasiva.

Sahai y col, sin embargo, en un estudio prospectivo de 40 pacientes evalu6
la eficacia de la ColangioRM frente a la CPRE con resultados opuestos. Los
pacientes incluidos presentaban ictericia, aumento de encimas hepaticas, dolor
abdominal pancreatitis recurrente y sospecha de complicaciones de
pancreatitis cronica. No hubo una significativa variacion en la actitud clinica
ya que la ColangioRM solo habia impedido un 3% de CPRE diagnostica y/o
terapéutica (Sahai et al., 2001).

Hallazgos de ColangioRM

Las litiasis en la vesicula biliar se valoran en RM en secuencia T2 y
secuencias colangiograficas especificas. Aparecen hipointensas en estas

secuencias.

La ColangioRM es una técnica no invasiva ideal en la deteccién de piedras
en el conducto biliar debido al alto contraste que se produce entre calculo
hipointenso en el interior del conducto biliar hiperintenso por el brillo de la
bilis. Las coledocolitiasis  tipicamente tienen una morfologia
redondeada/ovalada con un menisco de fluido por encima de su borde
proximal. En las secuencias thin-slab, las litiasis aparecen como ausencia de

sefial y se pueden detectar hasta piedras de 2Zmm hipointensas rodeadas de



1. REVISION DE CONOCIMIENTOS 125

alta senal de la bilis de alrededor en conductos tanto dilatados como de calibre
normal (Imagen 18) (Fulcher et al., 1998).

Imagen 18. Adquisicion thin slab b. thick-slab. Nétese los defectos de replecion en

colédoco distal compatibles con coledocolitiasis.

Sin embargo, con las secuencias thick-slab, la deteccién de litiasis depende
mas de su tamafio. Tanto piedras de mediano y gran calibre se pueden
detectan, sin embargo, las litiasis de pequefio tamafio puede no objetivarse por

el efecto de volumen promedio (Imagen 19).
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Imagen 19. Adquisicién thin slab y T2 HASTE. Dudoso defecto de repleciéon en
interior de colédoco proximal que se confirma en este caso en secuiencia T2 axial.

CPRE salida de microlitiasis de 2mm.

La RM permite ademas distinguir entre diferentes tipos de litiasis. Las

piedras de colesterol por ejemplo se identifican hiperintensas en secuencias T1
(Catalano et al., 2008) (Imagen 20).

Imagen 20. T1 VIBE axial. T2 HASTE axial. Se objetivan varios defectos de
replecion en el interior del colédoco hiperintensas en T1 e hipointensas en T2

compatibles con litiasis de colesterol.

Errores comunes en RM (“pitfalls”)
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Debemos tener cuidado con los errores sistematicos que puede dar la RM
que suelen conllevar al sobrediagnéstico de ocupacién litiasica de la via biliar
(Irie et al., 2001). Se relacionan con: artefactos de reconstruccion, variantes
anatémicas simulando patologia, factores intraductales y factores

extraductales.

1. La imagen se adquiere con cortes finos (thin slab) sobre los que
aplicamos protocolos de reconstruccién MIP (proyeccién de maxima
intensidad) que reconstruye imagenes rellenando defectos debido al
volumen parcial. Por tanto, el diagnostico debe realizarse sobre las
imagenes brutas, las originales. Asi pues, una reconstruccion “thick
slab” puede disminuir o esconder un pequeio defecto de replecion

(Imagen 21).

Imagen 21. Secuenia Thik slab con artefactos de respiracion y ausencia de defectos
en interior de via biliar. En secuencia Thin slab se confirma la presencia de multiples

defectos de replecién en el interior de la via biliar.

2. Ademas, artefactos respiratorios pueden simular estenosis o
dilataciones de la via.
3. Recientemente las secuencias single-shot fast spin-echo (SSFSE) se han

convertido en el método estandar de imagen en ColangioRM. Una
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secuencia de resonancia con un half-Fourier single-shot turbo spin
eco representa no sélo el fluido estatico en el arbol pancreatobiliar
sino también las estructuras vasculares de flujo lento debido al
tiempo de eco lento. Asi una rama de la vena porta o hepatica
aparecera hiperintensa al igual que el arbol biliar lo que puede
condicionar un error diagnostico al confundirlo con un conducto
biliar aberrante. La correcta adquisicién rapida con mejor relajacion
(RARE) consigue tiempos de eco muy largos, con lo que los vasos
sanguineos se objetivan hipointensos (no error diagndéstico) (Hennig,
Nauerth e Friedburg, 1986). Por otro lado, un conducto biliar lleno de
sangre tampoco podria objetivarse. Aunque se pueda interpretar
como una obviedad para evitar errores diagnosticos debemos de
asegurarnos que todo el arbol bilio-pancreatico esta incluido en el

estudio ColangioRM.

4. La contraccién del esfinter de Oddi también puede ser malinterpretada

en RM al tratarse de una imagen estatica (“signo del pseudocalculo™)
(Beneventano e Schein, 1969). Para diferenciar una contraccién de un
calculo impactado debemos fijarnos que en el primero, la bilis solo
delinea el borde superior del defecto, mientras que en calculo
también esperariamos encontrar cierta cantidad de bilis a los lados de
la litiasis. Lo mas importante es ademas, que el defecto es transitorio,
es decir que repitiendo la secuencia en la RM vemos como el esfinter

serelajayrecuperasu calibre normal (Imagen 22).
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Imagen 22. Secuenia Thin slab y T2 HASTE coronal. N6tese el cambio abrupto de
calibre en colédoco distal sin lesidon organica subyacente en relacién a contracciéon de

esfinter de Oddi en paciente con crisis biliares de repeticién.

5. Un conducto cistico largo y paralelo al colédoco puede superponerse al

mismo y dar la falsa imagen unida de via biliar dilatada (Imagen 23).

6. Ademas la insercién del cistico en la via biliar puede simular un defecto
que parezca una litiasis (Fulcher et al., 1998)

Imagen 23. Ocupacion aparente en tercio medio de colédoco. En Secuencia Thin

Slab se objtetiva que se trata de la inserciéon de cistico en colédoco. Notese como la

superposicion del cistico aberrante sobre el colédoco sugiere dilatacién de la via biliar.
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7. La presencia de aerobilia, hemorragia, detritus o tumor pueden simular
una litiasis. La aerobilia se objetiva como defectos de replecién que
pueden confundirse con las litiasis. Sin embargo, suelen tener una
disposicion anterior a la bilis en el interior del conducto biliar dando
una imagen de nivel “hidroaéreo” lo que sirve para distinguirlos
(Imagen 24). Sin embargo, la presencia de hemorragia en el interior

de la via biliar puede ser indistinguible de una litiasis (Bilgin et al.,
2009)

Imagen 24. Ocupacion aparente en tercio proximal de colédoco por litiasis en
paciente colecistectomizada. 24 horas después se confirma la presencia de aerobilia en

el interior de la via biliar mediante TC.

8. Un defecto en la parte central del conducto biliar puede ser debido al

fenémeno de flujo en suinterior (Imagen 25)
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Imagen 25. T2 HASTEIR y Thin Slab. Ocupacion central de la luz del coléodoco en
secuencia HASTE IR en tercio proximal de colédoco sugestiva de artefacto de flujp. En

secuencia Thin Slab se confirma la ausencia de litiaiss en su interior.

9. La presencia de un vaso pulsatil préximo a la via puede dar lugar a una
falsa imagen de estenosis. La mas frecuente es la compresion del
conducto hepatico comun por la arteria hepatica derecha cruzando su
pared posterior (Imagen 26). La arteria gastroduodenal también

puede dar esta imagen.

Imagen 26. Thin Slab en dos pacientes diferentes. Muesca en conducto hepatico

comun en relaciéon a compresion extrinseca por la arteria hepatica.
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10. Clips postquirargicos también pueden dar artefactos aunque
actualmente se emplean clips de titanio en las colecistectomias que no

son magnéticos.

11. La regién intraampular también es dificil de valorar por ColangioRM
ya que contiene menos liquido y piedras impactadas en ella son mas
dificiles de detectar (Imagen 27). Las proyecciones axiales pueden

ayudar en estas situaciones (Irieetal.,2000).

Fa

Imagen 27. Estudio Thin Slab. Se objetiva dudoso defecto de replecién en colédoco
distal que sugerimos microlitiasis. La secuencia T2 HASTE axial no nos permite

descartar coledocolitiasis a ese nivel. La CPRE result6 negativa sin salida de litiaiss.

12. La papila duodenal puede ser abultada (se considera normal hasta
1cm) lo que puede mal interpretarse como litiasis. La imagen de RM

convencional puede ayudar a clarificar la anatomia local.

13. Un dltimo supuesto que podemos incluir en este grupo es la sospecha
de paso espontaneo de coledocolitiasis. Estudios de ColangioRM
positivos que sin embargo en la CPRE no se confirma la presencia de
piedra y sin embargo los hallazgos de imagen no dan lugar a duda

(Imagen 28).
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Imagen 28. Defecto de replecién en colédoco distal compatible con coledocolitiasis

distal. b. RM 7 dias después solicitada por normalizacién de perfil hepatico donde se

objetiva colédoco distal normal, por probable paso espontaneo dela misma.

1.4.4. ECOENDOSCOPIA

1.4.4.1 Consideraciones técnicas

La Ecoendoscopia combina la visualizacién directa endoscopica con la
ecografia 2D. Emplea haz de ultrasonidos de alta frecuencia y evita los
artefactos aéreos que limitan la exploracion del sistema biliar con la ecografia
abdominal, lo que permite obtener imagenes de alta calidad del sistema biliar
y por lo que se emplea con alto rendimiento en la deteccion de coledocolitiasis
(Repiso et al.,2008).

El instrumento consiste en un endoscopio especial que cuenta con un
transductor de ultrasonido de alta frecuencia en el extremo distal. Los
Ecoencoscopia estandar usan frecuencias de ecografia altas desde 5 a 20 MHz
lo que permite la perfecta visualizacién de las capas del tracto gastrointestinal

y de los tejidos adyacentes.

Ademads de ser un arma diagndstica por imagen, ha progresado hasta una
modalidad terapéutica por su capacidad de obtener tejido para el diagnéstico
histolégico gracias a la introduccion de la punciéon con aguja fina “PAAF”
(Byrne e Jowell, 2002).
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Las complicaciones y contraindicaciones de la Ecoencoscopia son las
mismas que la de la endoscopia convencional. La tasa de complicaciones de la
Ecoencoscopia es de 0 a 0.2% para la Ecoencoscopia y de 0.2-2% para la

Ecoencoscopia-PAAF. La mortalidad es menor de 0.001%.

Las complicaciones mayores son perforacion digestiva (0.05%), de 0.3 a 2%
de pancreatitis aguda con mayor incidencia en caso de PAAF, hemorragia
<1% o infeccidon bacteriana (<0.8%), por lo que se recomienda la profilaxis ATB
(Jenssenetal.,2012).

1.4.1.2. Coledocolitiasis

Sensibilidad y Especificidad de la técnica

La Ecoencoscopia presenta una precisién diagnoéstica muy elevada para
coledocolitiasis con una S del 93-100%, una E de 96%, un VPP del 93% y un
VPN del 96% para coledocolitiasis (Verma et al., 2006) (Imagen 29).

Imagen 29. Ecoendoscopia. Nétese la imagen hiperecoica con sombra acustica

posterior con colédoco dilatado.

Liu y col, demostr6é en un estudio prospectivo rabdiomizado sobre 140
pacientes que la precision diagnoéstica de la Ecoencoscopia es equiparable a la
CPRE para el diagnéstico de patologia biliar. A 70 pacientes se les realiz6

Ecoencoscopia y a los otros 70 pacientes se les sometié a CPRE diagndstica y
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posteriormente se realiz6 CPRE terapéurica en caso de observar
coledocolitiasis. No hubo diferencias significativas entre ambos grupos en
estancia hospitalaria ni mortalidad, aunque hubo un total de 7% de

complicaciones en la Ecoencoscopia y de 14% en la CPRE (Liu et al., 2005).

En 2001 Giovanny y col propusieron la Ecoencoscopia con drenaje biliar
como alternativa a la CPRE. Sin embargo, el porcentaje de éxito es muy bajo,
de un 77 a 94% con una tasa de complicaciones nada despreciable, del 19 al
27% (Iwashita, Doi e Yasuda, 2014), por lo que es dificil trasladarlo a la
practica clinica habitual. Si que esta descrito tasas de éxito mayores en
pacientes con derivaciones del arbol biliar en los que no es posible la CPRE

(Siripun, Sripongpun e Ovartlarnporn, 2015).

Dada la alta morbilidad de la CPRE comparada con la Ecoencoscopia,

muchos autores plantean una Ecoencoscopia previa a la CPRE para intentar
delimitar mejor los pacientes que necesitan la CPRE terapéutica. No obstante,
el manejo clinico de la coledocolitiasis en la era de la Ecoencoscopia se ve
afectada por la aparicion de la ColangioRM, técnica completamente inocua y
con precisiones diagndsticas muy similares, como ya hemos comentado
previamente. Es por ello por lo que gran parte de los estudios que se realizan

en la valoracion de litiasis por Ecoencoscopia lo comparan con la ColangioRM.

Verma y col sometié a 309 pacientes a Ecoencoscopia, ColangioRM y CPRE
posterior, confirmando que no existian diferencias significativas entre la
Ecoencoscopia y la ColangioRM para el diagnéstico de coledocolitiasis (Verma
etal., 2006).

Kondo y col estudi6 24 pacientes con sospecha de coledocolitiasis mediante
ColangioRM, Ecoencoscopia y CT contraste a los que posteriormente sometio
a CPRE. Obtuvo una S para cada técnica de 88, 100 y 88% respectivamente,
por lo que muestra una mayor sensibilidad para la Ecoencoscopia que la
ColangioRM. El 85.7% de los pacientes presentaba coledocolitiasis lo que

limita la valoracién de la especificidad de la prueba (Kondo et al., 2005).

Segtn la bibliografia, la prevalencia de coledocolitiasis en pacientes con
sospecha alta es de un 14-68%, lo que indica que en un 32-86% de los casos
someter al paciente a una CPRE, técnica cruenta y cara, lo inico que conlleva
es aumentar el riesgo de complicaciones y el costo econémico sin ningin

beneficio para el mismo. Es por eso que surge la necesidad de emplear test
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menos cruentos e igualmente precisos para el diagndstico de coledocolitiasis
(Morris et al., 2015).

Una reciente revisién del grupo Cochrane encuentra que el uso de
Ecoencoscopia o ColangioRM puede evitar hasta un 30-70% de las
CPRE(Giljaca et al., 2015).

Se considera que la Ecoencoscopia es una técnica altamente sensible
sobretodo en el diagndstico de litiasis menores de 5mm siendo incluso capaz
de diagnostica litiasis de menos de 1mm no detectadas por ColangioRM.
Ademas puede dar informaciéon sobre el engrosamiento de la pared del
conducto biliar y si existen adenopatias adyacentes (Kondo et al., 2005).

Sin embargo, presenta como desventajas de las complicaciones propias de
la endoscopia ya comentadas y ademas tiene algunos “pitfalls” como una
inadecuada visualizacion del conducto biliar comin. Aunque estos errores
pueden ser evitados con una cuidadosa interpretacion de los hallazgos de la
Ecoencoscopia, el diagnéstico de seguridad es altamente operador-

dependiente.

Sin embargo, su alto coste econémico unido a su poca disponibilidad en
todos los centros hace que sea una técnica menos empleada que la
ColangioRM (Prachayakul et al., 2014).

Vazquez-Sequeiros y col plantea la necesidad de realizar wuna
ecoendoscopia en pacientes con sospecha intermedia de coledocolitasis con
ColangioRM negativa. Realiza un estudio con Ecoencoscopia en 76 pacientes
con sospecha intermedia de coledocolitiasis con ColangioRM negativa. En 29
pacientes se detectd microlitiasis en el interior del colédoco, lo que supone un
30% de pacientes en los que la indicacién cambié y de actitud expectante
pasaron a ser sometidos a CPRE. En 23 pacientes se confirmo la presencia de
microlitiasis mientras que en 6 pacientes el resultado fue negativo como en la
ColangioRM (Vazquez-Sequeiros et al., 2011).

Eficiencia de la prueba

Existe un articulo muy interesante en el que se compara el costo econémico
de la ColangioRM, la Ecoencoscopia y la CPRE. Para ello se basan enlaS y E
dada para cada técnica en la ultima revision de la Cochrane mencionada
previamente. Determina el coste-beneficio de cada prueba en términos

econémicos (lo multiplica por lo que el estado esta dispuesto a pagar para
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cada prueba) y le resta el coste del tratamiento. Asigna que la RM vale 356 $,
la Ecoencoscopia 803 $ y la CPRE 1149 $ (si no existen complicaciones). Por lo
que aunque la ColangioRM y la Ecoencoscopia tienen un beneficio similar en
esperanza y calidad de vida (medida de QUAL y), el mayor costo de la
Ecoencoscopia convierte a la ColangioRM en la técnica mas econémica con los
mismos beneficios. En términos netos, el diagnéstico y tratamiento de la
coledocolitiasis empleando ColangioRM, Ecoencoscopia previa a la CPRE o el
empleo de CPRE diagnéstica y terapéutica es de 1299 $ de ColangioRM vs
1753 $ de la Ecoencoscopia y 1781 $ de la CPRE directamente (Morris et al.,
2015).

Ainsworth y col sugirié que el coste beneficio de realizar una CPRE
directamente es mejor que una Ecoencoscopia o una ColangioRM previa. Sin
embargo, al analizar sus datos se observa que un 52% de los pacientes tenia
una indicacién clara de CPRE pretest (Ainsworth et al., 2004).

Por tanto, el coste beneficio de la ColangioRM o la Ecoencoscopia es mayor
en cuanto diagnostica muchos pacientes normales que no requeriran una
CPRE posterior. En cuanto la sospecha clinica, analitica o por imagen de
coledocolitiasis sea elevada, pacientes con colangitis o pancreatitis grave, la
CPRE es la técnica mas valida ya que confirma y trata en un mismo tiempo la
coledocolitiasis (Prat et al., 1996).
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1.4.5 CPRE: Colangiopancreatografia Retréograda Endoscopica

1.4.5.1 Consideraciones técnicas

Aunque la CPRE y la CIO se consideren las técnicas gold estandar en el
diagnostico de la patologia litiasica biliar, la estrategia diagnéstica basada en
la manipulacién rutinaria del arbol biliar, sobretodo en pacientes con baja
probabilidad de enfermedad, no es lo mas deseable (Williams et al., 2008).

La CPRE se trata de una intervencién mixta endoscdépica y radioldgica
empleada para estudiar y sobretodo tratar, la patologia de los conductos
biliares y del conducto pancreatico. Se lleva practicando desde hace mas de 35
afnos

El objetivo de la CPRE es canular la papila de Vater, donde drenan
conjuntamente la via biliar extrahepatica (colédoco) y el conducto pancreatico
principal (Wirsung). La papila tiene un musculo circular que lo rodea (esfinter
de Oddi), que se abre o se cierra para verter o no la bilis y el jugo pancreatico al

duodeno, necesarios para la absorciéon de los alimentos.

La técnica se realiza en una sala acondicionada con aparato de RX. Se
introduce por la boca del paciente un duodenoscopio: una sonda Odptica
flexible que se dirige hasta duodeno donde se encuentra la ampolla de Vater en
relacion a la pared medial duodenal Se procede a la canulacion de la papila y
se inyecta un contraste radiolégico a través de un catéter. De esta forma, se
dibuja el arbol biliar obteniendo o bien radiografias estaticas o bien un estudio

dindamico manteniendo la fluoroscopia (Imagen 30).
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Imagen 30. CPRE. Ay b) Se canula la via biliar y se introduce material de contraste

opacificando la via bilar. Se objetiva una dilatacién de la via biliar extrahepatica con
defectos de repleccion en su interior sugestivo de coledocolitiasis. C y d)
Esfinteroplastia con balén de dilatacion Hurricane a una presion de 8 ATM. Se
introduce el balén de Fogarty consiguiendo la extracciéon de una coledocolitiasis de
gran tamafio. En el colangiograma final se aprecia un coledoco distal sin defectos de

repleccion.

Durante la CPRE se puede realizar una esfinterotomia endoscopica (EE). La
EE fue introducida por Cotton en 1972 (Cotton, 1972). Consiste en realizar una

incision de la papila, seccionar el musculo esfinteriano y extraer la litiasis de la
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via biliar mediante cestas de Dormia, empuje con balon de Fogarty o
favoreciendo su paso espontaneo a través de una incision que debe medir
entre 1-1.5cm de longitud. La EE tiene tasas de permeabilidad muy altas, en
torno al 90-100% de los casos, con una tasa de complicaciones mayores de un
10%. Gracias a los buenos resultados, la EE se ha establecido como la técnica
de eleccion en casos de coledocolitiasis diagnosticadas de forma preoperatoria

con el fin de evitar realizar colangiografias intraoperatorias.

También puede emplearse como tnica accién terapéutica en pacientes con
alto riesgo quirurgico, abordando la coledocolitiasis aunque con el riesgo de
desarrollar posteriormente una colecistitis aguda. Sin embargo, esta ultima se
puede resolver con tratamiento conservador o incluso con colecistectomia
percutanea. De esta forma, ha disminuido de manera apreciable las
complicaciones y la mortalidad asociadas a las reintervenciones sobre la via
biliar (morbilidad del 30% y mortalidad del 5%).

También puede emplearse en patologias del esfinter de Oddi y de forma
precoz en casos de pancreatitis de origen biliar y colangitis aguda con
resultados muy satisfactorios.

El empleo de CPRE con fines diagnésticos ha caido en desuso debido al
empleo en la actualidad de otras técnicas de imagen menos cruentas como son
la ColangioRM y la ecoendoscopia. Por tanto, en la actualidad, su empleo
queda relegado al campo de la terapéutica.

La confirmacién ecografica y/o RM de presencia de coledocolitiasis debe
tratarse mediante la CPRE que serd ademas terapéutica. Se canaliza la papilay
se procede a la apertura del esfinter de Oddi con la salida del material biliar y
litiasis. En ocasiones, es necesario realizar una esfinterotomia, es decir ampliar
el orificio papilar para permitir la salida de litiasis o bien dilatarlo con un
balén con el fin de extraer litiasis del colédoco (Imagen 31). También puede
ser necesario la colocacion de protesis biliares, bien en casos en los que la
litiasis se encuentre enclavada y no sea posible la extraccion de la misma, o
bien porque exista algiin proceso neoplasico subyacente que esté ocluyendo la

via biliar.
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Imagen 31. CPRE. Salida de material amarillento por papila de Vater que

corresponde a litiais y barro biliar

1.4.5.2 Complicaciones

La gran limitacion que presenta la CPRE es su alta tasa de complicaciones,
de hasta un 10%. En los primeros tiempos, la ausencia de otras técnicas
diagnosticas hoy en dia ampliamente empleadas, como son la Ecoencoscopia o
la ColangioRM, asi como la mayor complejidad quirdrgica, hacia esta tasa de
complicacionesaceptable (Cottonetal.,2009).

Sin embargo, hoy en dia, una selecciéon de pacientes minuciosa y un claro
conocimiento de los factores de riesgo deben conllevar una disminucidén en la

tasa de complicaciones alcanzadas con este procedimiento.

Los resultados en la literatura varian desde el 5 hasta el 15% de
complicaciones para la CPRE, coincidiendo que la complicacién mas frecuente
es la pancreatitis, siendo el resto de complicaciones menos frecuentes y con un
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porcentaje similar; colangitis, hemorragia y perforacion (Christensen et al.,
2004) (Cotton et al., 2009).

Cotton y colaboradores en un estudio en 11472 pacientes, observaron que
entre los factores predisponentes a tener mayor tasa de complicaciones se
encuentran los pacientes con sospecha de una disfuncion del esfinter de Oddi y
los sometidos a esfinterotomia. Por otro lado, el padecer una pancreatitis
previa o la colocacién de una proétesis biliar se asocian a menor tasa de
complicaciones. Este autor aportd un 4% de complicaciones siendo el 72% de

las mismas definida como leves (Cotton etal., 2009).

Christensen por su parte, describié un 15% de complicaciones. Describi6 un
4% de pancreatitis, hemorragia en un 0.9%, perforacién en un 1.1%, un 5% de
colangitis y un 2.3% de complicaciones cadiovasculares (Christensen et al.,
2004).

Williams describe en un estudio multicéntrico un 5% de complicaciones,
con 1.6% pancreatitis, 1% colangitis, hemorragia en 0.9%, perforacion en 0.4%
ymiscelaneaenun 1.2% (Williamsetal.,2007).

El articulo de Cotton mencionado anteriormente, recoge el mayor nimero
de pacientes, describe un porcentaje de complicaciones de un 4.8%, siendo las
pancreatitis un 2.6%, sangrado 0.3%, colangitis 0.3%, infeccién 0.3%,
perforacién un 0.1% y complicaciones cardiopulmonares un 0.2%. Describe
ademas una mortalidad de un 1% especialmente si se aplica una EE. Ademas
existe controversia acerca de los posibles efectos perjudiciales a largo plazo de
la EE como son la aparicién de nueva sintomatologia biliar, coledocolitiasis o
abscesos (C.Hoyela, 2000).

Andriulli realiz6 un metaanalisis en el que estudion 21 articulos publicados
entre 1977 y 2006, (16.856 pacientes), describe un porcentaje de complicaciones
de un 6.85%), siendo la pancreatitis un 3.4%, la colangitis un 1.44%, el sangrado
un 1.3%, la perforaciéon un 0.6% y la complicacion de anestesia/cardiovascular
un 1.33%. Ademas objetiva una mortalidad del 0.07%. Concluye que es una
técnicaconaltoriesgo de morbimortalidad (Andriullietal.,2007) (Tabla11)
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Autor Total P. Colangiti Sangrad Perforacio Cardiovascula  Miscelane
% A s 0 n r a
Cotton 4.8 2.6 0.3 0.3 0.1 0.2 1.3
Chirstense 15 4 B 0.9 11 2.3
n
Williams 5 1.6 1 0.9 0.4 1.2 1.2
Andriulli 6.85 3.4 1.44 1.34 0.6 1.33

Por tanto, la CPRE es una técnica que no estd exenta de riesgos y varia

mucho del hospital y del procedimiento que se lleva a cabo. Debemos

seleccionar cuidadosamente los pacientes que van a ser tratados por medio de

esta técnica.

1.5.1.3. Coledocolitiasis

Se acepta realizar una CPRE preoperatoria a pacientes con elevada

sospecha de coledocolitiasis.

Hay que tener en cuenta que en un 25-60% de las CPRE realizadas no se

llega a confirmar el diagnostico debido al paso espontaneo de los calculos a

través del esfinter de Oddi durante el tiempo transcurrido desde el diagndstico
hasta la realizacion de la CPRE (Imagen 32) (Sakaietal., 2009).
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Imagen 32. Defecto de repleciéon en colédoco distal compatible con coledocolitiasis
distal b. RM 6 mese después solicitada por normalizacién donde se objetiva colédoco

distal normal, por probable paso espontaneo de la misma.

La introducciéon de la cirugia laparoscopica ha determinado que la CPRE
preoperatoria seguida de colecistectomia por laparoscopia en un segundo
tiempo se convierta en la opcidn terapéutica mas aceptada hoy en dia con
incremento en algunos centros de la CPRE preoperatoria de hasta un 200%.
(Legorreta et al., 1995).

La CPRE permite diagnosticar y tratar la coledocolitiasis en el mismo acto,
con indice de éxito terapéutico del 87-97% a los que se afiaden las ventajasde

la cirugia minimamente invasiva de la colecistectomia.
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1.5.1.4. Pancreatitisaguda

Hoy en dia existe consenso en que la CPRE es la técnica ideal en el
diagnéstico y extraccion endoscopica de calculos en pacientes
colecistectomizados, en la colangitis aguda grave y en pacientes seleccionados

con pancreatitis aguda (Mapleetal.,2011).

Hay poca duda sobre el empleo de la CPRE en la pancreatitis biliar cuando
la colangitis complica la pancreatitis aguda; el problema se presenta en los

pacientes sin colangitis que son la mayoria de los casos de pancreatitis biliar.

“Hay dos reglas de oro para el tratamiento de la pancreatitis aguda, pensar en ella,
para establecer el diagndstico y, habiéndolo realizado, definir el factor desencadenante
del episodio” (Nieto JA).

La primera es de importancia inmediata en el momento del ingreso del
paciente. Una vez establecido el diagndstico, las medidas de monitoreo y
soporte pueden iniciarse. Posteriormente deben realizarse los estudios
destinados a aclarar la etiologia que inici6 el proceso de la enfermedad y

empezar el tratamiento especifico.

Todo paciente en el que se demuestra la presencia de coledocolitiasis en la
PA precisa una colangiopancreatografia retrograda endoscépica (CPRE) para
su extraccion. La polémica es cuando realizarla. Segin el consenso de la
sociedad americana de endoscopia se recomienda la CPRE urgente, entendida
en las primeras 72 horas, en pacientes con colangitis aguda moderada o severa
asi como en aquellas pancreatitis agudas con evidencia clinica de obstruccién

o pancreatitis severas de causa biliar (Mapleetal.,2011).

Los primeros ensayos clinicos aleatorizados mostraban un beneficio parala
CPRE precoz (primeras 72 h) en la PA con prediccién de gravedad. En los
dltimos estudios realizados, de mayor calidad metodoldgica, y en un
metanalisis reciente no se ha encontrado beneficio en el uso de CPRE precoz
en PA biliar. No obstante, hay que individualizar los casos: un paciente con
PA biliar y coledocolitiasis con fallo organico puede necesitar una CPRE
(Petrov et al.,2008).

En pacientes con alto riesgo quirurgico se puede optar por una CPRE con
esfinterotomia como profilaxis de nuevos episodios ya que disminuye

eficazmente la posibilidad de recidiva (Forsmark e Baillie, 2007).
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Cuando la CPRE es la estrategia seleccionada en pacientes programados
para una colecistectomia laparoscépica (CL), existen varias opciones en la
secuencia de actuaciéon. Bien CPRE preoperatoria, intraoperatoria o
postoperatoria. La realizacion de una CPRE intraoperatoria es técnicamente
poco factible. De hecho, los centros que la practican suelen disponer de
cirujanos cualificados para realizarlas. La CPRE postoperatoria tiene como
inconveniente que si existe un fallo técnico hay que reintervenir por segunda

vez al paciente.

Cuando se realiza una CPRE preoperatoria, se arriesga a que exista entre la
CPRE y la CL un nuevo paso espontaneo de una litiasis desde la vesicula biliar
al colédoco (Chiappetta Porras et al., 2008).

Se ha descrito que el tiempo ideal que debe transcurrir entre la CL y la
CPRE es de 2 semanas. Se ha demostrado que el riesgo de colecistitis, célico
biliar, coledocolitiasis recurrente, pancreatitis biliar y la tendencia a
reconversion a colecistectomia abierta es mayor si se retrasa mas de dos

semanas la cirugia (Reinders et al., 2010).

1.4.6 Colangiografia intraoperatoria CIO

En los tiempos previos a la extensién de la laparoscopia como método
quirurgico del abordaje de la vesicula biliar, el manejo terapéutico de la via
biliar solia constar de una laparotomia con extracciéon de la vesicula biliar
seguido de exploracién directa radiolégica de la via biliar con colangiografia a
través del conducto cistico con introduccién de contraste (CIO) y extraccion
directa del calculo de colédoco si este se objetivaba. Desde la introduccion de
la CIO en la practica clinica por Mirizzi en 1937, ha existido controversia sobre
si debe practicarse de forma rutinaria o selectiva. Se realizaba de forma casi
rutinaria en las colecistectomia por laparotomia media para valorar
coledocolitiasis, visualizar el arbol biliar y prevenir lesiones quirargicas del
arbolbiliar (Stuartetal., 1998).
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La CIO es una técnica con una alta precision diagnéstica (97%). Presenta
una S del 100%, una E del 97%, un VPP del 88% y u VPN del 100%. (Tofigh et
al., 2013). Otros grupos describen sin embargo, una tasa de falsos positivos de
un 8.7% y falsos negativos en un 1.5%. (Del Santo etal., 1985)

Las complicaciones referidas para la CIO son lesiones en la via biliar (0.4%),
falsos positivos (14%) y fracaso sobre todo por dificultad en canalizar el
conducto cistico (Amott, Webb e Tulloh, 2005).

Desde la introduccién de la colecistectomia laparoscépica (CL) la
realizaciéon de una CIO ha ido cayendo en desuso ya que existe mas riesgo de
lesionar la via biliar debido a la peor visibilidad de la técnica y ademads, se
tiene la posibilidad de realizar una CPRE previa a la cirugia de la vesicula

para desobstruccion de lavia biliar.

La colecistectomia laparoscopica es una cirugia minimamente invasiva
aceptada en todo el mundo como la técnica de eleccidn para la cirugia benigna
del arbol biliar ya que es minimamente invasiva y presenta bajos riesgos
quirdrgicos. El primer autor que describe esta técnica fue Muhe en un
congreso de cirugia en Alemania en 1986, aunque la comunidad médica no lo
apoy6. En 1987 un ginecélogo, Mouret realizé6 una CL que impulsé a sus
colegas ciruganos Dubois y Peisant a desarrollar la CL (Litynski, 1999) que fue
rapidamente considerada la técnica de eleccién para la enfermedad vesicular

en todo el mundo.

Vagenas y col realizaron un estudio retrospectivo en el que analizaron 1220
colecistectomias laparoscopicas, objetivando una mortalidad del 0% vy
morbilidad del 5% siendo la lesién del arbol biliar y de la arteria cistica las
complicaciones mas serias. La fuga biliar ocurrié en un 0.64% de los casos (8
pacientes), bien por lesiéon del conducto cistico (0.24%) como por dafio en el
conducto hepatico comin (0.16%) o por dafio intrahepatico al extraer la
vesicula biliar (0.24%). En cuanto al sangrado, el dafio de la arteria cistica
ocurri6 en un 0.5% de los casos. Otras complicaciones, menos frecuentes,
fueron la perforaciéon de duodeno, que ocurri6é sélo en un caso (0.08% de los
casos), sangrados menores o infeccidon. La incidencia de reconversion a cirugia
abierta fue menor del 2% (Vagenas et al., 2006).

El riesgo de lesion del arbol biliar es la gran limitacién de la colecistectomia
laparoscopica frente a la cirugia abierta donde se trata de una complicacién

rara. Es por ello por lo que persiste la controversia acerca de seguir empleando
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la CIO en la CL con el objetivo de evitar el dafio sobre la via biliar (Ueno et al.,
2012).

Desde la introduccién de la ColangioRM los pacientes con sospecha de
coledocolitiasis, pueden beneficiarse de la valoracion del arbol biliar previo a
la CL asi como seleccionar pacientes a los que realizar una CPRE previa a la
CL.

Pese a que hay autores como Ueno y col, que defienden realizar una
ColangioRM con CPRE posterior si se confirma la coledocolitiasis previa a una
CL con CIO en todos los casos, parece excesiva la realizacién de una CIO

anadida a una CL.

En este sentido, Ueno realizé un estudio retrospectivo con 425 pacientes
que habian recibido ColangioRM con CPRE y CIO con CL posterior.
Confirmé que pese a la realizacion de CPRE previa, un 2% de las CIO
confirmaban la presencia de coledocolitiasis residuales. Ademas obtiene que
pese a lo descrito en la literatura, 25% de falsos positivos (Collins et al., 2004),
no existen falsos positivos para coledocolitiasis con una técnica CIO
“adecuada “(esto es, uso de brazo mévil-C en tiempo real en vez obtener

imagenes en dosplanos).

Collins sin embargo, realiz6 un estudio de 997 pacientes sometidos a CL y
CIO y observo que sélo un 3.4% de los mismos tenian coledocolitiasis y que
ademas un tercio pasaban espontdneamente a duodeno a las seis semanas, por
lo que concluye que no parece necesario realizar una CIO a todos los pacientes

que van a ser sometidos a CL sin sospecha de coledocolitiasis.

En resumen en la actualidad, si no existe sospecha clinica de
coledocolitiasis, se realiza una CL sin necesidad de CIO. Si existe
coledocolitiasis, s6lo en los casos en los que la CPRE no haya sido exitosa, se
plantea realizar la CL y CIO en un mismo acto quirargico (Bueno Lledo et al.,
2014)
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1.5. ALGORITMOS DIAGNOSTICOS PROPUESTOS

No existe ningtn algoritmo que puede considerarse el “gold estiandar” en
el manejo de la coledocolitiasis. El manejo de esta patologia depende del
centro, de sus posibilidades diagnoésticas y de la habilidad en cada técnica
(Hoyuelaetal.,2000).

Son numerosos los autores que han sugerido un protocolo diagnéstico para

coledocolitiasis.

En 1996 Abboud present6 un metaanalisis en el que se estudiaron factores
predictores de coledocolitiasis previa a la colecistectomia. De entre 2221
referencias selecciona 22 articulos escritos después de 1981. Estudia 10

parametros predictivos de coledocolitiasis:
1. Dilataciéon de la via en ecografia
Visualizacion de coledocolitiasis en la ecografia
Colangitis
pancreatitis
Ictericia
Ictericia preoperatpria
Bilirrubina

FA

© ©° N o 1w N

Colecistitis
10. Amilasa

Sélo tres presentaban un riesgo 10 veces mayor de coledocolitiasis conuna
E>90%: la presencia de colangitis, la visualizacién de una coledocolitiasis en la
ecografia y la ictericia. Sin embargo la sensibilidad muy baja, de un 11, 38 y

39% respectivamente.

Este articulo aunque no propone ningun algoritmo diagndstico pone de
manifiesto dos aspectos importantes. El primero es la gran disparidad de
opiniones acerca de lo que es o no predictor de coledocolitiasis en la literatura.
El segundo es la reflexién que hace acerca del creciente interés por conocer el
riesgo de coledocolitiasis en la “era de la cirugia laparoscdpica”, donde el

abordaje de la via biliar por CIO es maslaborioso.
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Ese mismo afio, Onken y col realizan un estudio sobre 1200 CL. Se
incluyeron 465 pacientes con sospecha de coledocolitiasis que se aleatorizan
en dos grupos. Aplica su propio algoritmo a una de ellas y confirma que
predecia de forma significativa la presencia de coledocolitiasis. Confirmé
coledocolitiasis en 115 (25%). Establece un sistema de puntuacién en el que va
sumando puntos el tener mas pardmetros analiticos afectos y mayor elevacién
de los mismos. Asi una BT>2.2 son 100 puntos, una AST>180 son 70 puntos, la
FA >200 son 30 puntos y una dilatacién de la via >7 son 35 puntos. La maxima
puntuacién conferida, que son 300 puntos, otorga una propbabilidad de
coledocolitiasis de mas de 50%. La Sy E fue de 19%, 96% respectivamente con
un VPP 69% y un VPN de un 65% (Onken et al., 1996).

Onken aporta aspectos resefnables. El primero es que sélo un 8% de su
muestra presentan signos que sugieran coledocolitiasis por ecografia, por lo
que no cree interesante tener en cuenta este hallazgo como factor predictor de
coledocolitiasis en un algoritmo diagnostico. En segundo lugar, considera a la

GGT y a la FA factores predictivos de coledocolitiasis independientes.

Barkun realiz6 un estudio retrospectivo sobre 1300 pacientes sometidos a
colecistectomia. Se seleccionarion 127 pacientes sometidos a CPRE. Estudion
la BT, la FA, la GGT y la ecografia. Los resulados de la GGT no fueron
incluidos porque soélo se media si la FA se encontraba elevada. Para una FA de
tres veces su valor, 300, la S, E, VPP y VPN fue de 79, 35, 53 y 65%
respectivamente. Para una BT>1.7 los resultados fueron de 57, 49, 51 y 56%.
Sin embargo, pese a mostrar unos leves mejores resultados para la FA que
para la BT en el algoritmo diagnéstico excluyé la valoracion de la FA. La
visualizacion de la coledocolitiasis por ecografia tuvo una S, E, VPP y VPN de
36, 90, 75, 58% respectivamente y para la dilatacion de la via biliar de 53, 73,
64, 64%. Formul6 un algoritmo que en el mejor de los casos, >55 afios, BT>1.7
y dilatacion de la via biliar, el VPP era de un 94% si se visualizaba la litiasis
en la ecografia, aunque de un solo 72% si sélo habia dilatacion de la via biliar
y de un 58% si no habia dilatacién de la via biliar (Barkun etal., 1994).

Velazquez y col en 2010 realizan un estudio prospectivo con 38 pacientes
con el objetivo de definir parametros objetivos predictivos de coledocolitiasis
empleando CIO, proponen considerar un test positivo si existe un aumento de
bilirrubina(x2 directa o x4 la total), GGT x 7 y una via biliar >5mm en

ecografia. Si no se cumplian alguno de estos tres parametros se consideraba
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negativa. En esos casos, muestran una S 86%, e 100%, VPP 100% y VPN 60%
para coledocolitiasis. Sin embargo, el VPN de la prueba es bajisimo, de un
60%. Por tanto, se trata de un test que no permite descartar la presencia de
piedras y obliga a tener que realizar a todos los pacientes posteriormente una
prueba invasiva en este caso, donde no se emple6 la RM previa a la cirugia.
Ademas en el planteamiento del estudio, separa dos grupos: por un lado los
que tienen los tres parametros positivos (28 pacientes) y por el otro los que
tienen ninguno, 1 o 2 parametros positivos (10 pacientes). Si observamos el
VPN tan bajo del grupo que considera positivo, podemos dilucidar que
muchos de los pacientes incluidos en el grupo 2 (“pruebas negativas™)
presentan realmente coledocolitiasis en su interior. A todos los pacientes se les
realiz6 ademas una CIO, objetivindose 32 pacientes con coledocolitiasis y 6
pacientes sin litiasis. El objetivo de este estudio no es por tanto conseguir un
test de screening que permita evitar pruebas mas costosas como la RM o evitar
pruebas cruentas como la CIO sino mas bien, como ellos mismos defienden en
la conclusién, planificar el procedimiento quirtrgico y/o endoscépico.
Ademas, se encuentra algo obsoleto al recomendar una CIO en todos los
pacientes que se van a operar por cirugia abierta (Velazquez Mendoza, 2010).

Algoritmo ASGE

Dada la ausencia de protocolizaciéon del manejo de la patologia biliar y su
creciente interés clinico por la introduccidn de la cirugia laparoscépica, en el
2010 la Sociedad Americana de Endoscopia Gastroenteroldgica publica un consenso
sobre el manejo de la coledocolitiasis en pacientes que van a ser sometidos a
colecistectomia laparoscopica. Establece que aunque no haya un Unico factor
fuertemente consistente para predecir coledocolitiasis, muchos autores se han
percatado de que la probabilidad de coledocolitiasis es mayor si hay presentes
multiples factores prondsticos. Es por ello por lo que se habian propuesto
hasta la fecha multiples protocolos, férmulas y algoritmos diagndsticos

orientados a predecir el riesgo de coledocolitiasis (Maple et al., 2011).

Dividieron los factores predictores de coledocolitiasis en tres categorias: en
funcién de su riesgo bajo (<10%), intermedio (10-50%) y alto (>50%) para
padecer coledocolitiasis (Barkunetal., 1994; Onken etal., 1996; Pratetal., 1999;

Maple et al.,, 2010). Proponen que en ausencia de ictericia, con diametro
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normal de la via biliar y ausencia de alteracidn analitica, la probabilidad de
coledocolitiasis es menor de un 5% (Yang et al., 2008). (Tabla12).

Muy fuertes Fuertes Moderado
Litiasis en CBC en ecografia Dilatacion via biliar >55 afios
ecografia
Colangitis Pancreatitis biliar
Bilirrubina>4mg/dl Bilirrubina 1.8-4mg/dl  Alteracion de otros

parametros de colestasis

RIESGO % Coledocolitiasis
Presencia de algiin factor muy fuerte Alto >50%
Presencia de dos factores de riesgo Alto >50%
fuertes
No presencia defactores predictores Bajo <10%
Resto depacientes Intermedio 10-50%

De esta forma se establece un algoritmo diagndstico segtn el riesgo de

coledocolitiasis en el que los pacientes con:

e Riesgo bajo: se deberian directamente realizar una CL sin necesidad de
CIO previa.
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e Riesgo intermedio: deberian de completar el estudio mediatne

ColangioRM, Ecoencoscopia o IOC o incluso CPRE diagnéstica.

o Alto riesgo: deberian de realizarse una CPRE con CL (Tabla13).

Rubin es el primer autor en aplicar los criterios de ASGE con un porcentaje
de coledocolitiasis en pacientes con alto riesgo de 71.5%, un 41% en riesgo
intermedio y un 25% en riesgo bajo. Coincide con Abboud en que lo que mas
especificidad muestra es la visualizacién de litiasis en ecografia o la presencia
de colangitis aguda, ambas con E de un 98%. Sin embargo su VPN es muy
bajo, de un 47% para la ecografia y un 45% para la colangitis. Por su parte, los
factores predictivos fuertes muestran una baja S, E, VPP y VPN. El predictor
moderado que mayor S presentd fue la elevacién de pardmetros analiticos
diferentes a la bilirrubina, con una S del 98% pero una E de sélo el 7% (ver
tabla 12). Sin embargo, existia un gran nimero de pacientes en alto y riesgo
intermedio que se sometian a CPRE innecesarias, debido a que la bajaSy E de
los factores predictivos propuestos eran demasiados bajos para obviar la
necesidad de otras técnicas diagndsticas (Ecoencoscopia/ColangioRM) (Rubin
etal.,2013).

Magalhaes y col en un estudio prospectivo durante 3 afios aplican el
algoritmo propuesto por el ASGE. Estudia 268 pacientes que se van a someter
a CPRE por sospecha de coledocolitiasis. Se confirma un 66.8% de
coledocolitiasis (Magalhaes, Rosa e Cotter, 2015). De los 268 pacientes, 72%
fue clasificado de alto riesgo, 27.8% de riesgo intermedio y un 0.8% de riesgo
bajo. Confirmaron la presencia de coledocolitiasis en un 79.8% de los pacientes
con alto riesgo (154/193). La presencia de coledocolitiasis se identifica en un
34.2% de los pacientes con riesgo intermedio (25/73). Ninguno de los dos
pacientes incluidos en riesgo bajo presentd coledocolitiasis. El1 VPP de la
colangitis o litiasis en ecografia aislado es de un 91.7% respectivamente. Por
otro lado la E de la colangitis fue también muy elevada, de un 96.6% mientras
que para la ecografia es s6lo de un 70.8%. Para el grupo de alto riesgo la E
disminuye a un 56%. Existe una relacion significativa entre la presencia de
coledocolitiasis en CPRE y el grupo de riesgo al que se pertenece. De tal
modo, el VPP del grupo de alto riesgo es de 79.8%. La combinacién de

predictivos fuertes para coledocolitiasis presenta un VPP de un 83.3%.
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Este estudio confirma que la combinacién de factores predictivos de
coledocolitiasis siguiendo la guia de ASGE es alta pero la especificidad de este
grupo es baja, de un 56.2%. Esto supuso en el estudio que 39 pacientes fueran

clasificados como falsos positivos, por lo que una gran proporciéon de

pacientes se sometieron a una CPRE innecesaria (Magalhaes, Rosa e Cotter,
2015) (Tabla 14).

Muy FUERTES Sensibilidad Especificidad VPP VPN
Colangitis aguda 184/ 7 96.6 98 91.7 83 37/45 45
Litiasis 55.9 13 89.9 98 91.7 88 50.3 47
Bilirrubina>4 42.5 41 70.8 79 74.5 72 37.8 51
FUERTES

Bilirrubina 1.8-4 61.1 32 66.6 63 75 54 51.2 43
Dilatacion via 838 58 49.4 61 76.9 66 60.3 53
biliar

MODERADOS

Funciéon hepatica 89.9 98 21.3 7 69.7 57 51.3 68
alterada

Edad>55 79.3 18 38.2 86 72.1 63 47.9 45
P. Aguda 20.1 22 69.7 69 57.1 48 30.2 41

Adams y col aplican los criterios de la ASGE sobre 498 pacientes.
Posteriormente repite la distribucion de pacientes teniendo en cuenta una

segunda analitica que se realiza a todos los pacientes previos la realizaciéon de
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ColangioRM, Ecoencoscopia o CPRE. 179 pacientes (35.9%) tenian criterios de
alta probabilidad de coledocolitiasis de los cuales se confirm6 un 55.3% en
ColangioRM, Ecoencoscopia o CPRE y un 44.7% de ausencia de
coledocolitiasis, o que apoya los porcentajes descritos por la ASGE. El resto
depacientes, 208 (65.2%) nopresentaronlitiasisy 111 (34.8%) tuvieron litiasis;
lo que supone una sensibilidad del 47.4% y una especificidad del 73%. La
precision fue de un 62.1%. De los 498 pacientes, 480 tuvieron un segundo test
de laboratorio previo al estudio de confirmacién de coledocolitiasis
(ColangioRM, Ecoencoscopia o CPRE). Se reclasific6 a los pacientes en funcién
del segundo test de laboratorio. Objetivaron que de 171 pacientes
considerados de alto riesgo en un principio, 132 se mantienen en el mismo
grupo (77.2%), mientras que 39 pacientes fueronreclasificados en intermedio o
bajo riesgo. De los 310 pacientes de bajo y riesgo intermedio en la presentacion
inicial, 31 (10%) se reclasificé en alto riesgo debido al test analitico y 279 se
mantuvieron en riesgo intermedio o bajo. De los 161 pacientes clasificados en
alto riego en el segundo test de laboratorio, confirmaron la coledocolitiasis en
93 (57.8%) mientras que 68 (42.2%) no presentaron coledocolitiasis. De los
nuevos 317 pacientes clasificados de riesgo intermedio y bajo, 209 (65.9%) no

tuvieron litiasis mientras que 34.1% tuvo coledocolitiasis.

Por tanto, al repetir el test de laboratorio la guia tiene una S de un 46.3% y
una E de 75.5%. La precisién es de un 63.2%. Concluyeron que la fluctuacién

del test analitico no influia en el riesgo de coledocolitiasis.

Prachayakul estudia retrospectivamente porcentaje de coledocolitiasis
mediante Ecoencoscopia en pacientes que van a ser sometidos a CPRE.
Estudia 93 pacientes sometidos a Ecoencoscopia previa CPRE. Objetiva un
22.44% de coledocolitiasis en pacientes con riesgo intermedio segin ASGE y
un 38.63% de coledocolitiasis en pacientes con riesgo elevado. Explicaron su
baja ratio de deteccion de coledocolitiasis al paso espontaneo de litiasis
(Prachayakul et al., 2014).

Otros algoritmos posteriores a la ASGE

Bueno Lledo y colaboradores han publicado recientemente un algoritmo
diagndstico para predecir el riesgo de coledocolitiasis preoperatoriamente
(Bueno Lledo et al., 2014). Los parametros que emplea son los antecedentes

personales de patologia biliar, la bilirrubina (>4mg/dl), la GGT (>100mg/dl),
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la FA (>150mg/dl) y la dilatacién biliar en ecografia (>8mm). Estudia de
forma prospectiva 556 pacientes con colelitiasis sintomatica ingresados desde
urgencias. Por medio de exploracidn fisica, analitica y ecografica incluye
pacientes con colelitiasis pero también con pancreatitis aguda leve y descarta
los pacientes con colecistitis aguda. La sospecha clinica se bas6 en la clinica
(ictericia/coluria-acolia) o analitica (elevacién de enzimas de colestasis). A
todos los pacientes se les realiz6 una ecografia de urgencias resultando 139
casos de dilatacion de la via biliar. Solo en 16 casos se confirmd la presencia de
coledocolitiasis en eco. En el resto de pacientes se realizé una ColangioRM 24-
48 horas después del ingreso confirmando la presencia de coledocolitiasis en
65 pacientes. Estos pacientes fueron sometidos a CPRE donde se confirmé 61
coledocolitiasis. Con estos resultados objetivaron 5 variantes predictivas de
coledocolitiasis: edad >65 afios (p 0,006), historia previa (p 0.009), BT>4mg/dl
(p 0.003), GGT >100mg/dl (p 0.010), FA>150mg/dl (p 0.0001). Realizan un
analisis de regresion logistica multiple con las variables significativas: Historia
biliar, BT>4, FA>150, GGT>100, eco dilatacién >8mm. Establecen tres grupos
de riesgo. Los antecedentes personales de patologia biliar, la bilirrubina en
rango de 2-4 mg/dl, la fosfatasa alcalina >150mg/dl y la GGT >100, es 1 punto
cada uno. La bilirrubina total >4mg/dl y la via biliar dilatada >8mm son 2
puntos cada uno. De esta forma, se establece un score<3 que tiene poca
probabilidad de coledocolitiasis, candidato directo a CL. (S 100%, VPP 44%,
VPN 100%). Un score >5 (6 o 7), coledocolitiasis muy probable con E 100%,
VPP 100% VPN 84%. Por ultimo, un score de 3-5 puntos; candidato a
completar estudio con ColangioRM (Bueno Lledo et al., 2014) (figura 11)

Puntuacion 0 1 2
Antecedente biliar No Si

BT <2 2-4 >4
Diametro Ecografico CBC <8mm >8mm
FA <150 >150

GGT <100 >100
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Score<3 0,12 No CL
Score 3-5 3,4,5 Dudosa RM
Score>6 6,7 Si CPRE+CL

Isherwood el 2014 publica un interesante estudio sobre 195 pacientes.
Estudia la analitica de ingreso de pacientes con sospecha de coledocolitiasis y
los resultados de la ecografia, asi como la analitica previa a una ColangioRM
en todos los pacientes. Los pardmetros analiticos empleados fueron la
bilirrubina, fosfatasa alcalina y GPT. El tamafio de la via biliar dilatada
propuesto en ecografia fue de 8mm. Objetiva que no hay parametros analiticos
y ecograficos que predigan coledocolitiasis en RM. Es decir, no hubo
diferencias significativas en la analitica y ecografia entre el grupo que mostré
litiasis del que no las tenia en la ColangioRM. Si que objetivé que habia una
tendencia a mantener mas altos los parametros analiticos en el grupo con
coledocolitiasis; la analitica previa a la RM, muestra que la elevacién de la
ALT (GTP) y la FA presentaban por si mismas diferencias significativas
siempre y cuando la via biliar se encontrara dilatada aunque esto solo ocurria

en aproximadamente el 50% de los casos.

De todas formas, en el mejor de su supuesto, es decir, una elevaciéon de 3
pardmetros analiticos con via biliar dilatada, la S, E, VPP y VPN eran
excesivamente bajos (48, 75, 65 y 61%, respectivamente) como para proponer
un algoritmo diagndstico que renuncie a realizar una ColangioRM

preoperatoria en casi todos los supuestos (Isherwood et al., 2014)

Bilal O AL Jiffry construyen un estudio prospectivo en pacientes con
clinica de colelitiasis. El estudio incluye la valoraciéon preoperatoria de 896
pacientes. Establece dos grupos de pacientes; uno con 703 pacientes de bajo
riesgo, medido por via biliar no dilatada en ecografia y perfil hepatico
analitico normal a los que se les realiza una CL. El otro grupo de 193
pacientes, presenta alteracion en los parametros analiticos. Este grupo se
divide a su vez en dos: uno que presenta la via biliar normal en ecografia

(102), alos que se les realiza una ColangioRM y otro que presenta alteracion
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en ecografia bien por dilatacién de la via biliar o bien por la visualizacién de
litiasis en la ecografia, a los que se les realiza una CPRE (193). En este tltimo
grupo encontraron coledocolitiasis en un 90% de los casos. En el grupo de
ecografia normal se objetivd un 26.5% de coledocolitiasis. Por otro lado, la
dilatacion de la via biliar supuso un VPP para coledocolitiasis de un 85.7% y la
visualizacion de litiasis en ecografia un 85%. Ademas, el 58% de los pacientes
con bilirrubina>4mg/dl y ecografia normal no presentaban coledocolitiasis.
Este porcentaje de pacientes se beneficié6 de una ColangioRM preoperatoria.
Sin embargo, si se hubiera aplicado los criterios propuestos por la ASGE
hubiera supuesto un alto porcentaje de CPRE innecesarias. Ademas
observaron que el doble del valor normal de la fosfatasa alcalina suponia un
riesgo aumentado de 30 veces de coledocolitiasis sobre el valor normal (Al-
Jiffry et al, 2013). La dilataciéon de la via biliar presenta una OR para
coledocolitiasis de casi 20, mientras que la visualizacién de la litiasis en la
ecografiadeapenas 14 (figura 14).

Colelitiasis sintomatica

EeEEEE el Alteracion analitica

normal
Eco normal: Ecografia anormal:
ColangioRM Dilatacion>7 o litiasis
RM RM
normal litiasis
CL CL+CIO CPRE

Figura 13. Bilal O AL Jiffry
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Autor coledocolitiasis % test + S E VPP VPN
Magalhaes 79.8 86 56.2 79.8 66.7
Rubin 71.5
Adams 55.3 47 74 57 65
Bueno LLedo 38.2 100 100 84.2
Isherwood 48 75 65 61

Onken 50 19 96 69 65
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2. JUSTIFICACION

La enfermedad en el arbol bilio-pancreatico es una patologia frecuente en la
practica clinica diaria que requiere una valoracion multimodal clinica,
analitica y por imagen. La “era laparoscépica” ha modificado la actitud
diagnostica de la patologia biliar y ha generado un creciente interés cientifico

por encontrar un algoritmo preoperatorio fiable de coledocolitiasis.

Los “tres pilares” universalmente aceptados en los que nos debemos basar
paravalorar correctamente una posible coledocolitiasis es la exploracion fisica,
los parametros bioquimicos de colestasis y la realizacion de una ecografia
(BuenoLledoetal., 2014).

El diagnéstico de coledocolitiasis es importante porque si no se trata el
riesgo de desarrollo de colangitis y pancreatitis es de un 25-36% (Lee et al.,
2008).

Por tanto esta universalmente aceptado que si se diagnostica, debe tratarse.

El gold estandar diagndstico y terapéutico de la coledocolitiasis es la CPRE
(Hekimoglu et al., 2008). Sin embargo, es una prueba cruenta, cara y no exenta
de complicaciones por lo que no se debe realizar de forma generalizada a todo
paciente con cuadro de cdlico biliar. Por ello, debemos optimizar al maximo
las armas diagnésticas no invasivas que disponemos para llegar a un
diagnéstico de coledocolitiasis, teniendo ademas en cuenta el coste beneficio
delas mismas (Vergeletal.,2006).

Se establece que existe riesgo de coledocolitiasis si el paciente presenta
historia previa o actual de colelitiasis (incluidos los pacientes
colecistectomizados), alteracién de los parametros analiticos de colestasis y
ecografia sospechosa (Abboud et al., 1996)

Si se revisa la bibliografia, no existe ningin protocolo globalmente

aceptado de actuacién ante la sospecha de coledocolitiasis (Mapleetal.,2010)

El cuadro sintomatico caracteristico de coledocolitiasis es dolor tipo célico
en hipocondrio derecho con irradiaciéon a hombro ipsilateral, muy dificil de
diferenciar de un cuadro de célico biliar, por lo que podemos considerar el
dolor como un factor poco predictivo de coledocolitiasis (Velazquez
Mendoza, 2010)
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Los calculos menores a 3mm pueden migrar espontdneamente de la via
biliar a duodeno sin producir sintomas. Estd descrito que hasta en el 20% de
pacientes con coledocolitiasis <8mm se produce migracién espontidnea en 6
horas-1 mes (Repiso et al., 2008). Debemos por tanto, tener en cuenta el tiempo
que pasa desde que se produce el diagndstico hasta que se trata, ya que en
algunos casos existe el paso espontaneo de la litiasis al duodeno generando

falsos positivos en las pruebas diagnésticas.

Los test de funcién hepdtica pueden ser los pardmetros mas utiles para
excluir coledocolitiasis. Sin embargo, presentan una amplia variabilidad y la
literatura muestra resultados muy dispares en los parametros analiticos. De
hecho, cada estudio define los limites analiticos de patologia en un nivel
diferente y/o estudian distintos parametros, lo que lleva a diferencias muy
significativas en los porcentajes de efectividad de la técnica.

Segun Barkun y col probablemente el problema sea multifactorial: criterios
de seleccién de pacientes, pardmetros analiticos hepaticos seleccionados, la
técnica gold-standar elegida y/o el test estadistico empleado (Barkun et al.,
1994).

Ademads, aunque el dafo hepatocelular sea normalmente atribuible a
colecistitis con litiasis en la via biliar extrahepatica, estd demostrado que la
alteracion del perfil hepatico también puede presentarse, aunque de forma
mas leve, en pacientes que presentan unicamente litiasis en la vesicula biliar
(Paddaetal., 2009).

En cualquier caso cabria esperar que una mayor alteracion de perfil
hepatico incrementase el riesgo de coledocolitiasis. Sin embargo, aunque los
parametros bioquimicos hepaticos de colestasis generalmente se incrementan
con la duracién y severidad de la obstruccion biliar (Maple et al., 2010), todos
los estudios realizados reflejan un VPP bajo para coledocolitiasis. Incluso
como podemos ver en la tabla 16, hay estudios que reflejan una disminucién
del VPP al sumar parametros analiticos (Yangetal., 2008).
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Autor VPP para un VPP para combinacion parametros VPN
parametro analitico analiticos
De Santos 17% 50% (4 parametros) 100
Yang 27% 15% (5 parametros) 97.5
Peng 25% 50% (3 parametros)

No obstante la tendencia de los estudios refleja que el VPN de un perfil
hepatico normal (es decir la probabilidad de que siendo el test negativo el
paciente no tenga coledocolitiasis) es muy alto, alcanzando incluso el 97-
100% en varias series (Bueno Lledo et al,, 2014) (Del Santo et al., 1985).

Aunque dentro del perfil hepatico se ha postulado que solo la BT y la GGT
son los factores estadisticamente significativos predictivos independientes de
coledocolitiasis (Yang et al., 2008) (Peng et al., 2005), tampoco en este punto
hay acuerdo en la literatura y la FA por encima de 200 también viene referida
en multiples articulos con un factor predictor de coledocolitiasis
independiente (Al-Jiffry et al., 2013; Mandelia et al., 2013).

Hay estudios que sugieren que la BT en pacientes con colelitiasis tiene una
alta especificidad para coledocolitiasis (87.5%) y un alto VPN (94.7%) (Yanget
al., 2008), otros estudios reflejan que un nivel igual o mayor de 1.7mg/dl tiene
s6lo una E 60% para coledocolitiasis (Barkun et al., 1994) aunque si se

aumenta el corte a 4mg/dl, la E puede aumentar al 75% (Maple etal., 2010).

Por otro lado, debemos de tener en cuenta que la mayoria de los pacientes
con coledocolitiasis tiene una bilirrubina de 1.5 a 1.9 mg/dl, siendo uno de
cada tres o incluso menos, los pacientes con coledocolitiasis y bilirrubina de
4mg/dl (Onken et al.,, 1996).

En definitiva, el parametro Bilirrubina total tendria una S para
coledocolitiasis muy baja (27.4%) (Pengetal., 2005). Ademas, hasta el 17% de
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los pacientes con coledocolitiasis presentan un valor normal de bilirrubina
(Harounet al., 2007)

La GGT se eleva en maultiples procesos sistémicos y sin embargo, es la
enzima mas especifica de enfermedad hepatobiliar. E1 VPN de la GGT para
coledocolitiasis es muy alto y en algunas series, como la de Peng o Yang, lo
elevan a hasta un 97.9%, postulandose incluso como el parametro analitico

que mejor predice la ausencia de coledocolitiasis.

Un valor de GGT mayor a 90U/L se ha propuesto como indicador de alto riesgo de
coledocolitiasis con una S 86% E 74.5%, VPP 33% y VPN 97.2% (Peng et al., 2005).
Prat y cols por su parte describieron un aumento de siete veces el valor

normal de la GGT en los sindromes colestasicos (Pratetal.,, 1999).

Estos ejemplos ponen de manifiesto la gran disparidad de resultados
analiticos en pacientes con coledocolitiasis, de modo que por si mismos no son
suficientes para descartar coledocolitiasis. Deben emplearse en el contexto
clinico adecuado y apoyandose en otras técnicas diagnésticas que nos

permitan aumentar el VPP.

La ecografia es el mejor método de examen radiolégico inicial para el
paciente con colestasis debido a su inocuidad, rapidez, el bajo costo operativo,
la ventaja de ser portatil (que facilita el acceso al paciente gravemente
enfermo) y la facilidad que brinda de poder repetir el estudio cuantas veces
sea necesario. Esto explica su utilizaciéon universal como primer método de
“screening” en el sindrome colestdsico (Pedersen, Nordgard e Kvinnsland,
1987).

Ademas, el VPP de la técnica es de un 100%. Es decir, si visualizamos
coledocolitiasis no es necesario realizar otras pruebas de imagen que lo
confirmen y el paciente es candidato directo a tratamiento de extraccién del
calculo por CPRE. La E de la prueba es también muy alta, de un 80% (Scaffidi
etal., 2009).

Sin embargo, la sensibilidad de la ecografia para detectar litiasis en el
colédoco (CBP) es muy baja, con unos valores que oscilan en la literatura
entre un 23 y un 70% (Maurea et al., 2009) (Scaffidi et al., 2009). Es decir, las
coledocolitiasis son muy dificiles de detectar, dado que con frecuencia no
muestran sombra acustica posterior o se localizan en el conducto biliar distal

enmascaradas por el gas intestinal (Einstein et al., 1984).
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Por tanto, ante un paciente con sospecha clinica y/o analitica de
coledocolitiasis, la visualizacién de una coledocolitiasis en ecografia no
necesita confirmacion con otras técnicas de imagen. Sin embargo esto ocurre
en muy pocas ocasiones, siendo necesario apoyarnos en otros signos

indirectos que nos sugieran que hay una coledocolitiasis.

En muchos centros se entiende que puede existir obstruccién de la via biliar
comun si el colédoco se encuentra dilatado. Esta descrito que pacientes con via
biliar >6mm y bilirrubina>3, presentan un riesgo de coledocolitiasis de hasta
el 75% (Repiso et al., 2008). Sin embargo, otros estudios indican un VPP y S
para la dilatacion de via biliar de sélo un 40% (Majeed et al., 1999). Incluso
Isherwood y col sugieren s6lo un 26% de dilatacion de la via biliar por
ecografia para pacientes en los que se confirmé posteriormente la presencia de

coledocolitiasis con cirugia o CPRE (Isherwoodetal.,2014).

Por tanto, dada la baja S de la ecografia para diagnostico de
coledocolitiasis, asociado a que una via biliar de tamafio normal presente en
20-35% de pacientes, no excluye el diagnostico de coledocolitiasis, la ecografia
no debe emplearse aisladamente como test de screening si es negativa. Sin
embargo es util junto a otros parametros en indicar qué pacientes deberian

recibir otros procedimientos masinvasivos.

La poca accesibilidad del TC con contraste s6lo presente en algunos paises,
junto a la escasa rentabilidad diagndstica del TC simple para la valoracién de
la via biliar, hacen del TC MD una técnica que no se encuentra incluida en los
algoritmos diagnoésticos de coledocolitiasis (Hyodo et al., 2012).

Previa a la introduccién de la ColangioRM en 1985, la confirmacién de
coledocolitiasis en pacientes con sospecha clinica y analitica pero sin
confirmacién ecografica, era con CPRE o bien CIO. Sin embargo, la irrupcién
de la ColangioRM como prueba diagnoéstica hace 30 afios ha revolucionado el
manejo diagnostico de la patologia biliar relegando a la CPRE al campo de la
terapéutica (Scaffidi et al., 2009).

Respecto a las otras técnicas empleadas en el diagndstico de la patologia
biliar tiene por ventajas que no usa contrastes ni irradiacién, no es invasiva, no

tiene complicaciones y el examen es relativamente corto.

La ColangioRM permite una excelente evaluacion de la patologia de la via

biliar con una precisién diagndstica muy elevada y ha desplazado a la CPRE
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en el diagnostico de las colestasis. Permite de manera no invasiva evaluar la
via biliar intra y extrahepatica y también, al igual que la CPRE, visualizar la
zona papilar brindando ademads informacién sobre el conducto pancreatico

principal. Ademas su coste econémico es casi la mitad de una CPRE.

Nos encontramos por tanto ante una balanza: realizar una técnica mas
econdmica y sin riesgo, frente a una técnica mas cara y con riesgos pero

terapéutica “in situ” si se confirma la coledocolitiasis (Vergel et al., 2006).

En este sentido, Chang et al proponen que no hay diferencias pronosticas
ente los pacientes con ColangioRM negativa con CPRE posterior y los que no
se sometieron a CPRE, dando un VPN para la RM de un 100% (Chang et al.,
2012).

Sin embargo, su alto coste econémico y escasa accesibilidad no le permite
desbancar a la ecografia en la técnica screening de la patologia biliar aunque
estd ampliamente refutada en la literatura la superioridad de la ColangioRM
frente a la ecografia en el estudio de coledocolitiasis. (Maurea et al., 2009).

En cuanto a la Ecoencoscopia, es la gran alternativa a la ColangioRM en la
valoracion de la patologia biliar. Tiene como ventajas afiadidas que se puede
realizar toma de muestra mediante puncion aspiracion fina si se sospecha
patologia tumoral subyacente. Como grandes inconvenientes es su coste
econdmico, accesibilidad y que no se encuentra exento de complicaciones,
aunque son bajas. En cualquier caso, ante un paciente con sospecha de
patologia biliar, tanto la ColangioRM como la Ecoencoscopia son dos técnicas
validas para la confirmacion de litiasis en el arbol biliar. Cuando esta indicada,
la eleccién de una técnica u otra depende mas de la accesibilidad y experiencia
del centro hospitalario donde nos encontremos (Williamsetal.,2008).

La CPRE es el gold estdndar en diagnoéstico y tratamiento de la patologia
litidsica de la via biliar. La CPRE es la técnica que presenta mayor sensibilidad,
especificidad y nivel de confianza para el diagndstico de patologia biliar.
Como ventajas presenta que en un mismo tiempo se puede confirmar la
presencia de piedras y tratarlas. Sin embargo es invasiva y no exenta de
complicaciones (Rosch etal,, 2002; Chen etal,, 2003; Ragunath etal., 2003).

Una vez revisados los “pilares” en los que se sustenta el diagnéstico de la
patologia biliar podriamos concluir que si estamos ante un paciente con

cuadro sugestivo de coledocolitiasis basado en la clinica, analiticay ecografia
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(“los tres pilares”), deberiamos realizar una ColangioRM o Ecoencoscopia

para confirmar la presencia de coledocolitiasis previa a realizar una CPRE.

La realizacion de ColangioRM disminuye el nimero de CPRE realizadas e
incluso modifica la seguridad del clinico en su decisién de realizar una CPRE
(Akisik y col. AJR). Sin embargo, no es suficiente querer tener la certeza de
que tenemos una coledocolitiasis para justificar el realizar una prueba tan
costosa como una ColangioRM. Como ya hemos comentado, esta
documentado que cuando la poblacién a estudio son pacientes con clara
indicacién de CPRE, la ColangioRM a penas cambia la actitud clinica (Sahai et
al, 2001). Por otro lado, cuando existe bajo riesgo de tener una
coledocolitiasis, la ColangioRM tampoco ofrece un cambio en el manejo del

paciente.

Si conseguimos establecer un protocolo diagnéstico que prediga con una S,
E, VPP y VPN similar a la ColangioRM el riesgo de padecer coledocolitiasis,
evitariamos tener que realizar la ColangioRM que tiene un coste econémico

alto y de escasa accesibilidad.

El objetivo hoy en dia, por tanto, debe ser conseguir un test diagnostico
adecuado que me permita seleccionar pacientes con riesgo bajo y alto de
coledocolitiasis (Calvo et al., 2002).

Si establecemos un test de riesgo bajo de coledocolitiasis lo suficientemente
especifico, podremos derivar pacientes directamente a cirugia laparoscopica
de la vesicula biliar con un VPN lo suficientemente elevado como para tener la
“tranquilidad” de que el paciente no re-debutara con un episodio colestasico

por coledocolitiasis residuales no tratadas.

Por otro lado, un test diagndstico con una elevada sensibilidad para
justificar la clasificacion dentro de un riesgo alto de coledocolitiasis, se puede
beneficiar de la realizacion de una CPRE directamente, sin necesidad de

realizar previamente una RM confirmatoria (Sahai et al., 2001).

Pacientes que presentan diagnoésticos inciertos como una ecografia
abdominal no concluyente porque presenta un calibre biliar aumentado sin
visualizacion de litiasis, una bioquimica alterada o un dolor erratico en
paciente con colelitiasis, son supuestos en los que la ColangioRM tiene un

amplio campo de actuacion.
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No podemos tampoco obviar el hecho de los falsos negativos y positivos
de la ColangioRM pueden conllevar a manejos clinicos erréneos. Ademas,
pese a una RM negativa se puede decidir hacer CPRE para confirmar la
ausencia de piedras. Tenemos que tener en cuenta que la ColangioRM
presenta falsos negativos en litiasis menores a 3mm, por lo que en pacientes
de alto riesgo (clinica, analitica y/ o ecograficamente), una RM negativapuede
conllevar la confusién en el manejo del paciente. Por otro lado, los falsos
positivos en pacientes con riesgo bajo de coledocolitiasis, puede hacer que
sometamos a pacientes a CPRE con el riesgo en complicaciones que ello

supone, pese a que no van a verse beneficiados de esta técnica.

Tenemos que tener también en cuenta que la prevalencia de coledocolitiasis
en pacientes sin ictericia y sin dilatacién de la via biliar en ecografia es menor
de un 5% (Collins et al., 2004). Adema3s, la sintomatologia no es confirmatoria,
la analitica tiene un resultado muy dispar y poco concluyente de forma aislada
y la ecografia presenta una S muy baja. Todo esto hace que tendamos a
realizar de forma indiscriminadas ColangioRM a gran nuimero de pacientes;
incluyendo a pacientes que o bien claramente tienen que ser sometidos a una
CPRE o bien no se les debe someter a ninguna prueba mads, ya que es tan
larvado el cuadro que podemos concluir con los “tres pilares” del diagndstico

que no tienen una coledocolitiasis.

Intentamos, por nuestra parte, generar un algoritmo diagndéstico que nos
permitan, con la suficiente confianza, diagnosticar pacientes con

coledocolitiasis candidatos a una CPRE.

Mencion especial es el caso de los pacientes con colelitiasis que van a ser
intervenidos de forma diferida por CL. En la era previa a laparoscopia, la
intervencién abierta permitia un facil manejo y abordaje de la via biliar, porlo
que de forma sistematica en muchos casos o selectiva a aquellos pacientes con
sospecha de patologia biliar, se les realizaba una CIO durante la intervencién
con el fin de tratar en el mismo acto quirdrgico la coledocolitiasis si ésta se
confirmaba (Stuart et al., 1998). En este marco clinico, son numerosos los
articulos publicados con grandes series de pacientes sometidos CIO en los que
se intenta establecer algoritmos que consigan elevados VPN con el objetivode
evitar realizarse CIO innecesarias. Este hecho se ve todavia mas acuciado por
la introduccién y estandarizaciéon de la colecistectomia laparoscopica (CL)

como técnica de eleccion en la patologia de la vesicula biliar. La complejidad
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que aiade una CIO a la CL hace que se prefiera tener la certeza prequirurgica
de que no existe coledocolitiasis en el arbol biliar a realizar una CIO
intraoperatoria. De esta forma, pacientes que van a ser sometidos a CL por
litiasis vesicular con presencia de coledocolitiasis diagnosticada con los “tres
pilares” o bien con ColangioRM/Ecoencoscopia, se les realiza una CPRE

previa a la cirugia durante o tras la colecistectomia.

Por ultimo, la pérdida de la visiéon “hipocratica” de la medicina dejando a
un lado la actitud paternalista del médico, la involucracién activa del paciente
en lo que acontece a su salud asi como la disponibilidad del derecho y el
amparo legal al que se ven sujetos los pacientes, ha condicionado un cambio
en la actitud clinica del médico, que intenta en muchos casos tener
diagnésticos no invasivos confirmatorios previos a realizar actos terapéuticos

o diagndsticos mas cruentos.

Por cualquiera de estos motivos, el empleo de la ColangioRM en nuestro
medio estd ampliamente extendida, siendo cada vez mas necesario establecer
protocolos de actuacién que nos permitan un mejor manejo de la patologia del
paciente por un lado, una mejor optimizacién de los medios que tenemos y
por qué no, un amparo legal al que abrazarnos en nuestra practica médica
diaria.

El objetivo del doctorando no es sino establecer un algoritmo diagnéstico
basado en parametros que predigan con VPP elevados el riesgo de
coledocolitiasis, de tal forma que se establezca una balanza adecuada entre
pacientes con probabilidad muy elevada de coledocolitiasis subsidarios de
CPRE directa y pacientes con pardmetros que no me permitan descartar o

confirmar coledocolitiasis que seran candidatos a ColangioRM.
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3. HIPOTESIS DE TRABAJO

Hipotesis 1:

Existen una serie de parametros clinicos, analiticos y radiolégicos que, en
mayor o menor medida, ejercen como factores predictores de coledocolitiasis.

Hipotesis 2:

La combinacién de estos parametros clinicos, analiticos y radioldgicos
podrian guiarnos a un nuevo algoritmo diagndstico eficiente, y por tanto, que
disminuya la tasa de indicaciones actuales de la ColangioRM en los casos de

sospecha de coledocolitiasis
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4, OBJETIVOS

1. Establecer la sensibilidad y especificidad de los parametros clinicos,
analiticos y radiolégicos habituales en la practica clinica habitual para
predecir coledocolitiasis

2. Conocer la sensibilidad y especificidad de la ColangioRM con respecto

ala coledocolitiasis para en nuestro medio.

3. Analizar la asociacién entre las distintas variables clinicas, analiticas y
radiolégicas para establecer un protocolo de diagndstico eficiente de
coledocolitiasis.
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5. MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio analitico observacional retrospectivo llevado a
cabo en el Hospital General Universitario Reina Sofia de Murcia bajo la tutela

de la Universidad Catdlica de Murcia.

5.1. TAMANO DE LA MUESTRA

Para el calculo del tamaio muestral consideramos un error tipo I del 0,05,
una sensibilidad media global del 80 %, una especificidad media global del 85
% y una precision del 10 % obteniendo un tamafio muestral de 55 pacientes a
analizar. Al ser un estudio retrospectivo se dimension6 el tiempo necesario

para completar el nimero de pacientes precisos para el analisis.

5.2. SELECCION DE LA MUESTRA

La inclusiéon de pacientes en este estudio retrospectivo abarc6é un periodo
de tiempo desde el 1 de Enero del 2007 hasta el 28 de Junio del 2014. Todos los
pacientes incluidos en el estudio proceden del Hospital Reina Sofia de Murcia,
hospital de referencia de la citada Area de Salud cuya poblacién es de 250.000
habitantes.

En este periodo se seleccionaron todos los pacientes sometidos a una
ColangioRM (420 casos). De estos 420 casos se seleccionaron los casos que,
ademas, habian sido sometidos a una CPRE, obteniendo un nimero de 104

Casos.

5.3. CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

A. Inclusién:

e Mayoresde 18 afios
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Pacientes con sospecha clinica o analitica de coledocolitiasis segtn el
criterio del médico responsable del paciente (dilatacidn de la via biliar,

alteracion del perfil hepatico de colestasis, tinte ictérico)

Pacientes sometidos a ColangioRM y CPRE en un periodo de tiempo

entre ambas menora 15 dias.

Al menos una analitica con perfil hepatico durante este periodo de
tiempo (BT, GGT, GOT, GTP, FA)

Ecografia abdominal durante el proceso nosolégico del paciente.

B.Exclusion:

Todo paciente que no cumpla los criterios de inclusion.
Diagnostico de cancer de via biliar o de regién duodenopancreatica
Diagnéstico de colangitis aguda o pancreatitis aguda grave

Que ha ya pasado mas de 15 dias entre la realizacion de la ColangioRM
yla CPRE

Que no exista ninguna analitica con perfil hepatico completo (BT, GGT,
GOT, GTP, FA)

Que la CPRE y la RM pertenezcan a cuadros clinicos diferentes en el
tiempo

De los 104 casos iniciales se desestimaron 49 casos, y por tanto, el estudio

analiz6 los 55 pacientes necesarios segun el calculo del tamafio muestral. Los

motivos de no inclusiéon se enumeran a continuacion:

La exclusién mas importante de pacientes se debié a un tiempo mayor
a 14 dias en la realizacién de la CPRE tras la ColangioRM. Por este
motivo se excluyeron a 17 pacientes. El tiempo medio transcurrido

entre ambas fue de 47.5 dias.

La presencia de una neoplasia causante del cuadro clinico se confirmoé
en 4 pacientes; dos ampulomas, un tumor de Klastkin y un

adenocarcinoma de pancreas.

7 pacientes se excluyeron porque presentaban una colangitis franca

que altera el perfil analitico.
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4. Un paciente presentd dilatacién y ocupaciéon del conducto por una

hidatidosis complicada con invasién de la via biliar.

5. En 3 pacientes se interrumpi6 la CPRE antes de comprobar si existe

ocupacion de la via biliar.

6. A 7 pacientes no se les realiz6 una analitica con perfil hepatico

completo.

7. En 10 casos la ColangioRM y la CPRE pertenecian a un diferente
contexto clinico. Se trataron de pacientes en los que la CPRE se realizé
antes que la RM (6 pacientes) y pacientes en los que la CPRE se realizé

mas de 4 meses después de la RM (4 pacientes).

Todos los pacientes acudieron a Urgencias con clinica de patologia biliar,
se les realiz6 al menos una analitica con perfil hepatico (BT, la GGT, GOT,
GTP, FA), una ecografia, una ColangioRM y una CPRE. El tiempo que

transcurrié entrela ColangioRM ylaCPRE no superélasdossemanas.

5.4. DESARROLLO Y CONDICIONES DE LA RECOGIDA DE DATOS
(INSTRUMENTOS DE MEDIDA)

Se estudiaron los pacientes con criterios de inclusién y sin criterios de

exclusion referidos desde Enero del 2007 hasta Junio del 2014

Se gener6 un documento Excel con los 104 historias clinicas, edad y sexo.
Se afiadieron las columnas pertinentes de clinica, analitica, ecografia, RM,

CPRE, complicaciones y otros diagnosticos.

5.4.1. Clinica

Los datos clinicos se obtuvieron a través del informe de alta que se

encuentra digitalizado en la historia clinica del paciente.

Se registraron los parametros clinicos sospechosos de una coledocolitiasis:
el sexo, la edad, la presencia de dolor en hipocondrio derecho, la ictericia de

piel o mucosas, fiebre, la acolia y la coluria. La ictericia puede ser franca o bien
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referirse a ictericia subconjuntival. La acolia y coluria se analizaron juntas (la

consideramos positiva si se daba alguna de las dos).

5.4.2 Analitica

Estudiamos parametros analiticos relacionados con un perfil de colestasis.
Medimos las siguientes variables: Leucocitosis, GOT, GPT, GGT, BT, BI, BD,

Fosfatasa Alcalina, CPK, Amilasa.

Estudiamos ademas parametros analiticos de inflamacién como Ia

leucocitosis.

Durante la recogida de datos tuvimos que desestimar el andlisis de la
bilirrubina directa ya que en nuestro medio no suele estudiarse en las
analiticas rutinarias. Ninglin paciente sufre enfermedad de Gilbert o hepatitis
por lo que asumimos que el aumento de la bilirrubina total se debe a un

incremento de la bilirrubina directa.

5.4.3. Ecografia abdominal

Todos los pacientes han sido estudiados con el ecografo de urgencias. Se
trata de un General Electric Voluson 730 Expert con transductor de 3.5MHZ,
localizando region subcostal derecha durante una apnea tras una inspiracién
profunda o entre el 102 0 112 espacio intercostal con respiracion libre asi como

valorando el hipocondrio derecho en los tres planos ortogonales a higado.
En todos los estudios se afiadi6 una ecografia doppler color para
diferenciar la probable dilatacion de los conductos biliares de los vasos

portales.
Las variables valoradas han sido:

e Presencia de Coledocolitiasis; objetivada por la visualizacién de
imagen hiperecoica con o sin sombra actstica posterior en el conducto

biliar comun.
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e Dilatacién >6mm de la via biliar extrahepatica o 8mm si existe

antecedente de colecistectomia.
o Dilatacién de la via biliarintrahepatica.

Los estudios han sido realizados por radi6logos del servicio de

radiodiagndstico del Hospital Reina Sofia en horario de urgencias.

5.4.4. ColangioRM

En nuestro centro disponemos de una RM 1.5 T Symphony Siemens con
bobina de abdomen. Los parametros de estudio empleado se muestran en Ia
tabla 17. Se debe realizar un ayuno de 6 horas para disminuir el peristaltismo
intestinal y la cantidad de fluidos en el estdmago e intestino.

El estudio de rutina de la via biliar consta de la secuencias dirigidas a
valorar parénquima del 4rea hepatobiliopancredtica y de secuencias
colangiograficas propiamente dichas. El estudio tuvo wuna duracion

aproximada de 30 minutos.

Las primeras incluyen en nuestro centro secuencias axiales potenciadas en
T1, eco de gradiente en fase y fase opuesta, asi como secuencia T2 HASTE en
axial y coronal. Las tres secuencias se obtienen en apnea y se incluye desde
higado hasta la tercera porcién duodenal.

La secuencias colangiograficas especificas incluyen un estudio T2 radial
centrado en colédoco denominado “Thick Slab o radiales” y un estudio thin
slab volumétrico con respiracién libre con control de la misma mediante
cinturén. La secuencia Thin slab se ha reconstruido en la estacion de trabajo
habitual. Hemos interpretado las imagenes sin leer el informe radiolégico de
origen y sin conocer el desenlace diagnostico de la CPRE realizada al paciente.
Se trata con estas medidas de aumentar la validez interna del estudio al

disminuir el sesgo de medicion.
Las variables valoradas fueron:

e Presencia de Coledocolitiasis; imagen hipointensa en T2 en el interior

de la via biliar en las secuencias colangiograficas.

e Dilatacién de 6-8 mm de la viabiliar
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Secuencias T2 HASTE T1 GRE T2 Thick-slab Thin slab

RM HASTE Radial Volumetrico
TR(ms) 800 7.48 4.500 4785
TE(ms) 78 4.8/2.4 762 691
Grosor 6 6 60 1
gap (mm) 1.8 1.5 2 0
FOV(mm) 360x360 400x400 360x360 360x360
Matrix 410x512 256x174 384x307 320x320
Plano Coronal Axial Axial Obliculo Coronal

coronal
5.5.5. CPRE

Las CPRE se realizaron por parte de médicos del Servicio de Digestivo en
una sala de radiodiagndstico. Se emplea un aparato de Radiologia avanzada
“Philips OmniDiagnost Eleva”.

En el estudio se ha revisado el informe de endoscopista y se ha
considerado:

e DPositiva: “se observa salida de microlitiasis o litiasis durante el

procedimiento”.

e Negativa: “no se objetiva coledocolitiasis o inicamente se objetiva la

salida de minima cantidad de material denso o barro biliar”

Se ha valorado la existencia de complicaciones secundarias a CPRE,
detallamos cuales y las agrupamos en una unica variable “Presencia de

complicaciones-CPRE”.
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5.5. ANALISIS ESTADISTICO

El analisis estadistico, como ya se ha mencionado, se realiz6 con el

programa “IBM SPSS Statistics” v.20 para Windows.

Las variables cualitativas fueron analizadas mediante distribuciéon de
frecuencias con porcentajes y para las cuantitativas se calculd6 media,
desviacion tipica, error tipico, mediana, valor minimo y maximo asi como
amplitud intercuartilica; estas cuatro ultimas sobretodo si se trataba de

describir variables sin distribucion normal.

Para estimar la asociacidon entre variables cualitativas o categéricas se
calculd la “y-cuadrado” si el valor de la frecuencia esperada era superior a 5
en mas del 75% de las asociaciones, o la “F” de Fisher cuando la escasez de
datos asi lo recomendaba y se averigu6é el riesgo mediante tablas de
contingencia. El Odds Ratio fue calculado para determinar el riesgo delevento

“coledocolitiasis” inducido por las variables asociadas a ella.

La normalidad en las variables cuantitativas se estableci6 mediante la
prueba de Kolmogorov-Smirnov si habia mas de 50 unidades de analisis o la

de Shapiro-Wilk si por el contrario eran menos de 50.

La comparacién de medias se realiz6 mediante el uso del estadistico “t” de
Student si las variables cuantitativas tenian una distribucion normal, o la
prueba de “U” de Mann-Whitney cuando la distribucién era no paramétrica.
Del mismo modo, para establecer la correlacién entre variables cuantitativas
fue la Correlacion de Pearson en el caso de las normales la elegida y la

Correlacion de Spearman para el resto.

El compromiso existente entre la sensibilidad y especificidad de las
distintas variables cuantitativas, asi como su punto de corte con mayor poder
discriminativo para la coledocolitiasis fue la propiedad reflejada por las
curvas ROC, habiéndose calculado también sus valores predictivos positivo
(VPP) y negativo (VPN). También se calcularon las areas bajo la curva cuando

se tratd de comparar el poder predictor entre las variables estudiadas.

El nivel de significacion aceptado fue el estandar en investigacion cientifica

para un nivel de p<0,05.
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5.5.1. Validez Interna

Todas aquellas medidas que aplicamos con intencién de disminuir la

aparicién de sesgos relacionados con la validez interna de nuestro estudio.

5.5.1.1. Sesgo de seleccion

Se trata de un estudio retrospectivo

Sesgo de inclusion. “la probabilidad de que un sujeto se incluya en un
estudio esta ligada a alguno de los factores a estudiar.” Hemos
seleccionado una poblacién a la que se le realiza tanto la ColangioRM
como la CPRE. Ademds excluimos pacientes con causa organica
tumoral causante del cuadro. Por tanto, se trata de una poblacién que
tiene un riesgo de tener coledocolitiasis mayor. Por otro lado, el hecho
de investigar un objetivo en el que se evite o disminuya el namero de
ColangioRM hace necesario realizar un estudio que minimice el
numero de pacientes con patologias diferentes a la coledocolitiasis. De
hecho, toda nuestra poblacién presenta un riesgo alto o intermedio de
coledocolitiasis (Criterios de ASGE).

Inicialmente se seleccionaron todos los estudios de pacientes
procedentes de la base de datos de ColangioRM realizadas en el
periodo de tiempo comprendido entre los afios preestablecidos. Sin
embargo, como todo estudio retrospectivo, pudo existir un sesgo por
falta o insuficiente registro en la historia clinica. Sin embargo, debido a
que los criterios de inclusion fundamentales fueron la ColangioRM y la
CPRE, que son pruebas con un alto porcentaje de registro, opinamos

que este sesgo es bajo en nuestro estudio.

Sesgo por pérdidas. Debido a que no todos los pacientes presentaron
tres analiticas con perfil colestasico y que no existen diferencias
significativas entre las mismas, se decide emplear la analitica realizada
previa a la CPRE ya que es la técnica gold estandar que confirma o

descartala presencia de coledocolitiasis.
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5.5.1.2. Sesgo demedicion

Se aplicé el ciego en el observador de modo que todos los estudios de

ColangioRM fueron interpretados por el doctorando:
e Sinleer el informe radiolégico de la ColangioRM de origen.
e Sin conocer el desenlace diagndstico de la CPRE realizada al paciente.

No se utiliz6 el informe radiolégico de ColangioRM de origen para
disminuir la variabilidad interobservador, ya que habian sido varios los

radidlogos diferentes los que informaron estos estudios.

Se confirma estadisticamente que no hay diferencias significativas en los
resultados de las analiticas segin se utilizaran las de urgencias, ColangioRM o
CPRE.

Se traté con estas medidas aumentar la validez interna del estudio al

disminuir el sesgo de medicion.

5.5.1.3. Sesgo de confusién

Se comprueba estadisticamente que ni el sexo ni la edad presentan

diferencias significativas para coledocolitasis.

Los valores de analitica en el momento de la CPRE perdidos se
sustituyeron por los obtenidos en la analitica de ColangioRM una vez
descartado estadisticamente que hubiera diferencias entre el momento de la

medicién.

5.5.2. Validez externa

La seleccion de los pacientes a través de la sospecha clinica de
coledocolitiasis supone un cambio fundamental a la mayoria de estudios
previos que suelen recurrir a los pacientes que van a ser sometidos a CL. Por
tanto, nuestro estudio se enclava en la practica clinica habitual. Sin embargo,
tanto la poblacién como la practica clinica se circunscriben al dmbito del
Hospital General Universitario Reina Sofia, por lo que los resultados deben ser

tomados como cualquier estudio unicéntrico.
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6. RESULTADOS

6.1. CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS

Descriptivos

La media de edad de los pacientes estudiados fue de 68,66 afios con una
desviacién tipica de 15,64 afios, siendo 24 (43,6%) hombres y 31 mujeres
(56,4%) (Tabla 1). Tiene su representacion en el grafico 1.

Todos 68,66 15,64 73 23 92 13

Varones 72,62 7,440 73 57 84 9

Mujeres 58,49 19,19 71 23 92 31
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Grafico 1. Distribucién de Edad

Analisis de la relacion con coledocolitiasis

Estratificando por sexo, la media para los varones fue de 72,62 * 7,44 afios
por 65,79 + 19,17 afios de las mujeres (Grafico 2).

A pesar de que los varones presentaban una edad superior, no se objetivo
diferencias estadisticamente significativas (p = 0,651).
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Grafico 2. Distribucién de Edad y Sexo

Al estudiar la relaciéon entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y el

sexo tampoco se objetivan diferencias estadisticamente significativas, como se

detalla en la Tabla 2 y se observa en Grafico 3.

Sexo Coledocolitiasis No Estadistica
Coledocolitiasis
Hombres 18 6 OR 1,27
75 % 25 % IC 95% (0,367-4,100)
. 22
Mujeres 9 p=0,739

71 % 29%
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Grafico 3. Sexo y Coledocolitiasis
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6.2 VARIABLES CLINICAS

Descriptivos

En el estudio se investigaron una serie de variables procedentes de la

historia clinica.

Estas variables fueron dolor en hipocondrio derecho, fiebre, ictericia

cutdnea, coluria o acolia y el antecedente personal de colecistectomia.

La distribucion se detalla en la tabla 3, mientras la representacion grafica se

puede contemplar en el Grafico 4.

Variable N2 de casos % de presencia % de ausencia
Dolor en Hipocondrio 55 94,5 5,5
Derecho
Fiebre 55 25,5 74,5
Ictericia cutanea 55 41,8 58,2
Coluria / Acolia 55 40,0 60,0

Colecistectomizado 55 30,9 69,9
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Grafico 4. Variables Clinicas
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Gréafico 4. Variables clinicas

Con respecto a las variables clinicas, el dolor en hipocondrio derecho fue la
variable mas presente en los pacientes (94%) frente a la fiebre, que fue el que
menos se presentd (25.5%). El resto de variables clinicas presentaron una
distribucion similar con ictericia en un 41.8%, coluria/acolia 40% e historia previa
de colecistectomia en un 30,9%.

Analisis de la relacion con coledocolitiasis

La variable dolor en hipocondrio derecho no presenta una relacion
estadisticamente significativa con la presencia de coledocolitiasis por CPRE (p

=0.808), como se detalla en la tabla 4 y se observa en grafico 5.
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Coledocolitiasis No Estadistica
Coledocolitiasis
Con Dolor 38 14 OR 1,357

IC 95% (0,114-16,114)

Sin Dolor 2 1 p=0,808

Giralico de barras

daolor HD

Grafico 5. Dolor en HD y presencia de Coledocolitiasis

Sin embargo, presenta una elevada sensibilidad (S=95,0%) y Valor
predictivo positivo (VPP=73.1%), con una baja especificidad (E=6,7%) y Valor

predictivo negativo (VPN=33.3%) como se muestra en la tabla 5.
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Sensibilidad 95,0 %
Especificidad 6,7 %
Valor Predictivo Positivo 73,1%
Valor Predictivo Negativo 33,3%

La variable fiebre no presenta una relaciéon estadisticamente significativa
con la presencia de coledocolitiasis por CPRE (p =0.899), como se detalla en la

tabla 6 y se observa en grafico 6.

OR 0,917
IC 95% (0,238-3,535)

Con fiebre 10 4

Sin fiebre 30 11 p=0,808
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Grafico 6. Fiebre y presencia de Coledocolitiasis

Sin embargo, presenta una especificidad alta (E=73,3%) y Valor predictivo
positivo (VPP=71,4%), con una baja sensibilidad (S=25%) y Valor predictivo

negativo (VPN=26,8%) como se muestra en la tabla 7.

Sensibilidad 25,0 %
Especificidad 73,3 %
Valor Predictivo Positivo 71,4 %
Valor Predictivo Negativo 26,8 %

La variable ictericia no presenta una relacion estadisticamente significativa
con la presencia de coledocolitiasis por CPRE (p =0.655), como se detalla enla

tabla 8 y se observa en grafico 7.
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Coledocolitiasis No Coledocolitiasis Estadistica

OR 0,762

Con ictericia 16 7 1C 95% (0,231-2,518)

Sin ictericia 24 8 p=0.655

Giralico de barras

lolariala cuthnas

Grafico 7. Ictericia y presencia de Coledocolitiasis

Tampoco presenta una elevada sensibilidad (S=40,0%), con mejor Valor
predictivo positivo (VPP=69,6%), con una baja especificidad (E=53,3%) y Valor

predictivo negativo (VPN=25%) como se muestra en la tabla 9.
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Sensibilidad 40,0 %
Especificidad 53,3 %
Valor Predictivo Positivo 69,6 %
Valor Predictivo Negativo 25%

La variable coluria/acolia no presenta una relacién estadisticamente
significativa con la presencia de coledocolitiasis por CPRE (p =1.000), como se

detalla en la tabla 10 y se observa en grafico 8.

Coledocolitiasis No Coledocolitiasis Estadistica
Con 16 6 OR 1,000
coluria/acolia 1C95% (0,298-3,358)
Sin 24 9 p=1.000

coluria/acolia
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Gralice da barras
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Grafico 8. Coluria/acolia y presencia de Coledocolitiasis

Tampoco presenta una elevada sensibilidad (S=40,0%), con mejor Valor
predictivo positivo (VPP=72,7%), con una baja especificidad (E=60%) y Valor
predictivo negativo (VPN=27,3%) como se muestra en la tabla 11.

Sensibilidad 40,0 %
Especificidad 60,0 %
Valor Predictivo Positivo 72,7 %
Valor Predictivo Negativo 27,3 %

La variable colecistectomizado no presenta una relaciéon estadisticamente
significativa con la presencia de coledocolitiasis por CPRE (p =0.677), como se

detalla en la tabla 9 y se observa en grafico 9.
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Coledocolitiasis No Coledocolitiasis Estadistica
Colecistec- 13 4 OR 1,324
tomizado IC 95% (0,353-4,966)
No 27 11 _
colecistec- =ler7
tomizado

Gralico de barras

solecislaciomizado

Grafico 9. Colecistectomizado y presencia de Coledocolitiasis

Presenta una baja sensibilidad (S=32,5%) y Valor predictivo negativo
(VPN= 28,9%) con mejor Valor predictivo positivo (VPP=76,5%) y

especificidad (E=73,3%) como se muestra en la tabla 13.
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Sensibilidad 32,5 %
Especificidad 73,3%
Valor Predictivo Positivo 76,5 %

Valor Predictivo Negativo 28,9 %
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6.3 VARIABLES DE PRUEBAS DE IMAGEN

En el estudio se valoraron una serie de variables segin los resultados de las

pruebas de imagen.

Estas variables fueron:

e Segun Ecografia:
- Colelitiasis
- Dilatacién >6mm de la via biliar
- Coledocolitiasis

e Segin ColangioRM:
- Coledocolitiasis
- Secuencia Thin 3D
- Dilatacién de 6-8 mm de la viabiliar

- Tamaiio de la via biliar

Descriptivos

La variable coledocolitiasis diagnosticada por CPRE estaba presente en el
72,7% de los pacientes. Por tanto el 72.7% de pacientes presenta

coledocolitiasis al tratarse la CPRE del gold estandar.

Con respecto a las variables valoradas en los pacientes por ecografia, se
encontré una dilatacion en la via biliar mayor de 6-8 mm en un 71,7%, colelitiasis
en un 60% y coledocolitiasis en un 12.7%.

Con respecto a las variables medidas por ColangioRM, la variable dilatacion
de la via mayor de 6-8 mm (>6mm si el paciente presenta vesicula biliar o 8mm
si el paciente se encuentra colecistectomizado) se encontré en un 85,5%,

mientras que la presencia de coledocolitiasis se present6 en un 67,3%.

La distribucion de los resultados se muestra en la tabla 14, mientras la

representacion grafica se puede contemplar en el Grafico 10.
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Variable N¢ de casos % de presencia % de ausencia

Colelitiasis ECO 55 60,0 40,0
>de 6 mm en via biliar 53 71,7 28,3
ECO

Coledocolitiasis ECO 55 12,7 87,3
Coledocolitiasis RM 55 67,3 32,7
>6-8 mm RM 55 85,5 14,5
Thin 3D 55 81,8 18,2
CPRE litiasis 55 72,7 27,3

Grafico 10. Variables prueba de imagen

Colelitiasis ECO
Coledocolitiasis ECO
Coledocolitiasis RM
6-8 mm RM

CPRE litiasis

Diametro via biliar >6 mm

Grafico 10. Distribucién de diagndstico de Coledocolitiasis segin prueba de

imagen



6. RESULTADOS 201

La variable continua tamafio de la via biliar por ColangioRM se expresa en la
tabla 15 mientras la representacién grafica se puede contemplar en el grafico
11. La media del tamaiio de la via biliar en nuestra muestra fue de 10,667 mm,

con unadesviacion tipicade 3,1525.

Variable N Media Desyl.::lcmn Mediana Minimo Maximo .Amplltud.
tipica intercuartil
Tamario 10,667  3,1525 10,5 5 20,000 3,5
de lavia
20,0 Oa

18,07

16,0 —_

14,0

12,0

10,07

B0

T
tamafio via®

Grafico 11. Tamafio de la via biliar por ColangioRM

En cuanto a las variantes anatémicas de la via biliar en nuestra hay 8
pacientes en total con variaciones en la via biliar intra y/o extrahepatica, lo
que supone un 14.5% de variantes anatémicas. 3 de esos pacientes presentan a

la vez variantes de la via biliar intrahepatica y de la extrahepatica.
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Variantes intrahepaticas:

3 pacientes presentan variante intrahepatica tipo 4, el drenaje directo del
conducto biliar posterior derecho en el conducto hepatico comun.

1 paciente presenta una variante tipo 3, con drenaje del conducto biliar

posterior
en la via biliar intrahepatica izquierda.

1 paciente presenta la variante tipo 2, con cuadrifurcacién de la via biliar

intrahepatica.

Variables extrahepaticas:

3 pacientes presentan un cistico en espiral de insercién medial en tercio

medio de coléodoco.
1 paciente presenta una insercion baja del cistico.
Analisis de la relacion con coledocolitiasis

La variable colelitiasis por ECO no presenta una relacién estadisticamente

significativa con la presencia de coledocolitiasis por CPRE (p =1.000), como se

detalla en la tabla 16 y se observa en grafico 12.

Coledocolitiasis No Estadistica
Coledocolitiasis
Con Colelitiasis 24 9 OR 1,000
por ECO 1C 95% (0,298-3,358)
Sin Colelitiasis 16 6 p=1.000

por ECO
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Grafico 12. Colelitiasis por ECO y presencia de Coledocolitiasis

Presenta una baja sensibilidad (S=60,0%), especificidad (E=40,0%) y Valor
predictivo negativo (VPN= 27,3%), con mejor Valor predictivo positivo
(VPP=72,7%) como se muestra en la tabla 17.

Sensibilidad 60,0 %
Especificidad 40,0 %
Valor Predictivo Positivo 72,7 %
Valor Predictivo Negativo 27,3%

La variable dilatacion en la via biliar mayor de 6 mm por ECO no presenta una
relacion estadisticamente significativa con la presencia de coledocolitiasis por
CPRE (p =1,758), como se detalla en la tabla 18 y se observa en grafico 13.
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Coledocolitiasis No Estadistica
Coledocolitiasis
OR= 1,758
>6 mm 29 E IC 95% (0,506-6,101)
<6 mm 11 6 p=0.372

Gralicoy da barres

Ascuanlo

=mim via oo

Grafico 13. Dilatacién en la via biliar mayor de 6 mm por ECO y presencia de

Coledocolitiasis

Presenta una mejor sensibilidad (S=72,5%) y Valor predictivo positivo
(VPP=76,3%) con una baja especificidad (E=40,0%) y Valor predictivo negativo
(VPN=35,3%) como se muestra en la tabla 19.
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Sensibilidad 72,5%
Especificidad 40,0%
Valor Predictivo Positivo 76,3%
Valor Predictivo Negativo 353%

La variable coledocolitiasis por ECO no presenta una relacion

estadisticamente significativa con la presencia de coledocolitiasis por CPRE (p

=0.083), como se detalla en la tabla 20 y se observa en grafico 14.

Coledocolitiasis No Estadistica
Coledocolitiasis
Coledocolitiasis 7 0 OR 1,455
por ECO IC 95% (1,202-1,760)
Sin 33 15
Coledocolitiasis p =0.083

por ECO
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Grafico 14. Coledocolitiasis por ECO y presencia de Coledocolitiasis

Presenta un inmejorable Valor predictivo positivo (VPP=100%) vy
especificidad (E=100,0%), con una bajisima sensibilidad (S=17,5%) y Valor

predictivo negativo (VPN=31,2%) como se muestra en la tabla 21.

Sensibilidad 17,5%
Especificidad 100,0%
Valor Predictivo Positivo 100%
Valor Predictivo Negativo 31,2%

La variable coledocolitiasis por RM presenta una relaciéon estadisticamente
significativa con la presencia de coledocolitiasis por CPRE (p =0.000), como se

detalla en la tabla 22 y se observa en grafico 15.
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Coledocolitiasis No Estadistica
Coledocolitiasis
Coledocolitiasis 36 1 OR 126
por RM 1C95% (12,932-1227,684)
Sin 4 14
Coledocolitiasis p=0.000
por RM
Grafice de barras
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Grafico 15. Coledocolitiasis por RM y presencia de Coledocolitiasis

Presenta muy buen Valor predictivo positivo (VPP=97,3%), especificidad
(E=93,3%) y sensibilidad (S=90,0%) con peor Valor predictivo negativo (VPN=

77,8%) como se muestraenlatabla 23.
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Sensibilidad 90,0%
Especificidad 93,3%
Valor Predictivo Positivo 97,3%
Valor Predictivo Negativo 77,8%

Al estudiar la relacion entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relaciéon con el tamafio de la via se objetiva una media de 10,6 en los pacientes
con coledocolitiasis, por 9,773 en los pacientes sin coledocolitiasis. Esta
diferencia no es estadisticamente significativo (p=0,478). La curva ROC no
presenta un comportamiento adecuado con un area bajo la curva de 0, 536 (IC
95%:0,347-0,72; p=0, 685). Ver grafico 16.

Curva COR
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Susceptibilidad
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6.4. VARIABLES ANALITICAS

En el estudio se investigaron una serie de variables continuas procedentes

de la analitica.
Estas variables fueron leucocitosis, GOT, GPT, amilasay CPR.

Las variables estudiadas al ingreso, en la ColangioRM y en la realizacién de

la CPRE fueron: GGT, Fosfatasa alcalina, Bilirrubina total y Bilirrubina directa.

Descriptivos

La distribucién se muestra en la tabla 24.
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Variable N Media Desyl?cwn Mediana Minimo Maximo .Amplltud.
tipica intercuartil
Leucocitos
(x 1.000/mm?) 55 10.048,7 4.423,9 9.000 4.390 24.000 5.200
GOT
(UI/L) 55 99,8 85,1 14 388 388 108
GPT cc
(UI/L) 171,75 157,4 125 13 644 132
GGT Ingreso
(UI/L) 54 446,83 340,9 331 53 1271 440
GGT RM cs
(UI/L) 450,89 373,6 317 40 1512 571
GGT CPRE
(UI/L) 55 426,24 391,425 297 10 1944 634
FA Ingreso cs
(UI/L) 330,84 385,105 235 2645 2579 283
FA RM cc
(UI/L) 326,2 378,773 230 66 2609 236
FA CPRE 52
(UI/L) 309 328,032 225 11 1996 254
BT Ingreso
55 3,66 3,60 2,16 0,20 16,93 4,44
(mg/dL)
BT RM 55 3,00 3,63 1,57 0,23 16,93 2,92
(mg/dL) 1 ) ’ ’ 1 ’
BT CPRE 52 3,08 4,88 1,29 0,27 30,17 3,91
(mg/dL) ] ) ’ ’ ’ ’
BD Ingreso
48 3,21 2,94 2,18 0,03 14,33 4,00
(mg/dL)
BD RM 45 2,70 3,09 1,43 0,03 14,33 3,01
(mg/dL) ) ) ) ) ) )
BD CPRE 42 2,78 4,46 1,28 0,03 26,11 3,11
(mg/dL) ) ) ) ) 2 2
GGT Ingreso o, 446,83 340,90 331 53 1271 440
(mg/dL)
sl 25 442,32 897,14 58 16 3454 189
PCR
13 7,51 6,68 5,6 0,50 21,71 9,16

UI/L)
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La media de leucocitosis en nuestra muestra fue 10.048,7 (x 1.000/mm3) con

una desviacion tipica de 4.423,9. Ver grafico 17.
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Grafico 17. Distribucion de leucocitosis en la muestra total

La media de GOT en nuestra muestra fue 99,8 (UI/L) con una desviacion
tipica de 85,1. Se estudian los 55 pacientes. Ver grafico 18.
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Grafico 18. Distribuciéon de GOT en la muestra total
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La media de GPT en nuestra muestra fue 171,75 (UI/L) con una desviacién
tipica de 157, 4. Ver grafico 19.

Gréafico 19. Distribucién de GPT en la muestra total

La media de GGT al ingreso en nuestra muestra fue 446,83 (UI/L) con una
desviacion tipica de 340,9. Existe un paciente sin GGT al ingreso. Ver grafico
20.

20

T
@GGT ingrass

Grafico 20. Distribucién de GGT al ingreso en la muestra total
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La media de GGT en la ColangioRM en nuestra muestra fue 450,89 (UI/L)

con una desviacidn tipica de 373,6. Ver grafico 21.
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Grafico 21. Distribucion de GGT RM en la muestra total

La media de GGT en la CPRE en nuestra muestra fue 426,24 (UI/L) con una
desviacion tipica de 391,425. Ver grafico 22.

1500

Grafico 22. Distribucion de GGT CPRE en la muestra total
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La media de FA al ingreso en nuestra muestra fue 330,84 (UI/L) con una

desviacion tipica de 385,105. Ver grafico 23.
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Grafico 23. Distribuciéon de FA ingreso en la muestra total

La media de FA en la ColangioRM en nuestra muestra fue 326,2 (UI/L) con
una desviacion tipica de 378,773. Ver grafico 24.
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Gréafico 24. Distribucién de FA RM en la muestra total

La media de FA en la CPRE en nuestra muestra fue 309(UI/L) con una

desviacion tipica de 328,032. Ver grafico 25.
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Grafico 25. Distribucion de FA CPRE en la muestra total
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La media de BT al ingreso en nuestra muestra de fue 3,66 (mg/dL) con una

desviacion tipica de 3,60. Ver grafico 26.
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Gréfico 26. Distribucién de BT ingreso en la muestra total

La media de BT en la ColangioRM en nuestra muestra fue 3,00 (mg/dL)
con una desviacién tipica de 3,63. Ver grafico 27.
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Gréfico 27. Distribucién de BT RM en la muestra total

La media de BT en la CPRE en nuestra muestra fue 3,08 (mg/dL) con una

desviacion tipica de 4,88. Ver grafico 28.
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Grafico 28. Distribuciéon de BT CPRE en la muestra total
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Desestimamos el calculo de la bilirrubina directa porque habfa muchas

pérdidas al no ser una medicién que se solicite de rutina.

La media de BD al ingreso en nuestra muestra fue 3,21 (mg/dL) con una
desviacion tipica de 2,94. Ver grafico 29.
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Grafico 29. Distribucién de BD ingreso en la muestra total

La media de BD en la ColangioRM en nuestra muestra fue 2,70 (mg/dL)
con una desviacién tipica de 3,09. Ver grafico 30.
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Grafico 30. Distribucion de BB RM en la muestra total

La media de BD en la CPRE en nuestra muestra fue 2,78 (mg/dL) con una

desviacion tipica de 4,46. Ver grafico 31.
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Grafico 31. Distribuciéon de BD CPRE en la muestra total
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La media de GGT en nuestra muestra fue de 446,83 (mg/dL) con una

desviacion tipica de 340,903. Ver grafico 32.
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Gréafico 32. Distribuciéon de GGT en la muestra total

La media de Amilasa al ingreso en nuestra muestra fue de 442,32 (mg/dL)

con una desviacidn tipica de 897,139. Ver grafico 33.
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Grafico 33. Distribucion de Amilasa en la muestra total
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La media de PCR al ingreso en nuestra muestra fue de 7,5115 (mg/dL) con

una desviacion tipica de 6,67651. Ver grafico 34.
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Gréafico 34. Distribuciéon de PCR en la muestra total

Analisis de la relacion con coledocolitiasis

Para poder estudiar las variables cuantitativas y su relacién con la
coledocolitiasis medida por CPRE es preciso realizar un estudio de
normalidad. En este estudio, todas las variables cuantitativas presentan una

distribucién no paramétrica, salvo la PCR, segtin se observa en la tabla 25.
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Variable gl p
Leucocitos 55 0,001
GOT 55 0,001
GPT 55 0,000
GGT Ingreso 55 0,000
GGT RM 55 0,000
GGT CPRE 55 0,000
FA Ingreso 55 0,000
FARM 55 0,000
FA CPRE 55 0,000
BT Ingreso 55 0,000
BT RM 55 0,000
BT CPRE 55 0,000
BD Ingreso 48 0,000
BD RM 45 0,000
BD CPRE 42 0,000
GGT Ingreso 54 0,000
Amilasa 25 0,000
PCR 13 0,190

La representacidn grafica Q-Q normal y normal sin tendencia para cada
variable es:
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Desv de normal

Grafico 35 a y b. Grafica Q-Q normal y Grafica Q-Q normal sin tendencia para

Grafico Q-Q normal sin tendencias de leucocitosis
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Grafico 36 a y b. Grafica Q-Q normal y Grafica Q-Q normal sin tendencia para

GOT
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Grafico Q-Q normal sin tendencias de GPT

Gratico Q-Q normal de GPT
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Grafico 37 ay b. Grafica Q-Q normal y Grafica Q-Q normal sin tendencia para GPT
Gréflico Q-Q normal de GG Tcolangio Grafico Q-Q normal sin ias de GG T
- 16
1.0 °
-
o - o
-] -
£ E
- 2
s $ .
- 3 o ~ ° L]
5 5 % ..00‘ ‘0
% .
: 3 .
I ‘V"
0.4
H o 1.000 1.8%0 i ol 1400 dos
Valor observado Valor obeervado

Grafico 38 a y b. Grafica Q-Q normal y Grafica Q-Q normal sin tendencia para GGT

ColangioRM
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Grafico 39 a y b. Grafica Q-Q normal y Grafica Q-Q normal sin tendencia para GGT
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Grafico 40 a y b. Grafica Q-Q normal y Grafica Q-Q normal sin tendencia para

Fosfatasa Alcalina
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Grafico 41 ay b. Grafica Q-Q normal y Grafica Q-Q normal sin tendencia

Fosfatasa Alcalina RM
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Grafico 42 a y b. Grafica Q-Q normal y Grafica Q-Q normal sin tendencia Fosfatasa
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Grafico 44 a y b. Grafica Q-Q normal y Grafica Q-Q normal sin tendencia BT RM
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Grafico Q-Q normal de BIiTO CPRE Gréfico Q-Q normal sin tendencias de BIliTO CPRE
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Grafico 45 a y b. Grafica Q-Q normal y Grafica Q-Q normal sin tendencia BT CPRE

Gréfico Q-Q normal de GGT ingreso Grafico Q-Q normal sin tendencias de QAT ingreso

Ll

o0

8 E e ° o
s °

b4 & o °
2 o S o e .°

] 3 % °

g L J S 3

Zz -

&
?
000
°
@
o

s

o 7
&°

08%°
@

Grafico 46 a y b. Grafica Q-Q normal y Grafica Q-Q normal sin tendencia GGT

ingreso
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Grafico 48 a y b. Grafica Q-Q normal y Grafica Q-Q normal sin tendencia BD RM
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Grafico 49 a y b. Grafica Q-Q normal y Grafica Q-Q normal sin tendencia BD CPRE
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Grafico 50 a y b. Grafica Q-Q normal y Grafica Q-Q normal sin tendencia Amilasa
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Gréfico Q-Q normal de PCR Gréafico Q-Q normal sin tendencias de PCR
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Grafico 51 a y b. Grafica Q-Q normal y Grafica Q-Q normal sin tendencia PCR

Leucocitosis

Al estudiar la relacion entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relacion con el recuento leucocitario, se objetiva una media de leucocitos de
10.374,00 enlos pacientes con coledocolitiasis, por 9.181,33 enlos pacientes sin
coledocolitiasis. Esta diferencia no es estadisticamente significativo (p=0,643).
La curva ROC no presenta un comportamiento adecuado con un area bajo la
curva de 0,541 (IC 95%: 0,369-0,713; p=0,643). Ver grafico52.
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Grafico 52. Curva ROC Leucocitosis
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GOT

Al estudiar la relacion entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relacién con el GOT, se objetiva una media de GOT de 94,8 en los pacientes
con coledocolitiasis, por 113,13 en los pacientes sin coledocolitiasis. Esta
diferencia no es estadisticamente significativo (p=0,364). La curva ROC no
presenta un comportamiento adecuado con un area bajo la curva de 0, 420 (IC
95%: 0,247-0,593; p=0, 364). Ver grafico 53.
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Grafico 53. Curva ROC GOT

Al estudiar la relacién entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relacion con el GPT se objetiva una media de GPT de 158,3 en los pacientes
con coledocolitiasis, por 207,60 en los pacientes sin coledocolitiasis. Esta
diferencia no es estadisticamente significativo (p=0,281). La curva ROC no
presenta un comportamiento adecuado con un area bajo la curva de 0,405 (IC
95%:0,235-0,575; p=0, 281). Ver grafico 54.
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Gréafico 54. Curva ROC GOT

Al estudiar la relacién entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relacion con el GGT Ingreso se objetiva una media de GGT de 492,64 en los
pacientes con coledocolitiasis, por 327,73 en los pacientes sin coledocolitiasis.
Esta diferencia no es estadisticamente significativo, aunque esta cerca de
alcanzar significacion (p=0,060). La curva ROC no presenta un
comportamiento adecuado con un area bajola curvade 0,667 (IC95%: 0,487-0
,847; p=0, 060). Ver grafico 55.
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Grafico 55. Curva ROC GGT ingreso

Al estudiar la relacién entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relacion con el GGT RM se objetiva una media de GGT de 497,48 en los pacientes con
coledocolitiasis, por 326,67 en los pacientes sin coledocolitiasis. Esta diferencia no es
estadisticamente significativo aunque esta cerca de alcanzar significacién (p=0,058).
La curva ROC no presenta un comportamiento adecuado con un area bajo la curva de

0,667 (IC 95%: 0,491-0,84; p=0,058). Ver grafico 56.
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Curva COR
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Grafico 56. Curva ROC GGT RM

Al estudiar la relacion entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relacion con el GGT CPRE se objetiva una media de GGT de 496,03 en los pacientes
con coledocolitiasis, por 240,13 en los pacientes sin coledocolitiasis. Esta diferencia es
estadisticamente significativo (p=0, 013). La curva ROC si presenta un
comportamiento adecuado con un area bajo la curva de 0, 720 (IC 95%: 0,569-0,871;

p=0,058). Ver grafico 57.
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Grafico 57. Curva ROC GGT RM

Al estudiar la relacién entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relacién con el FA Ingreso se objetiva una media de FA de 371,6 en los pacientes con
coledocolitiasis, por 222,13 en los pacientes sin coledocolitiasis. Esta diferencia no es
estadisticamente significativo (p=0,094). La curva ROC no presenta un
comportamiento adecuado conunareabajolacurvade 0,648 (1C95%:0,482-0,813; p=0,
094).Vergrafico58.
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Grafico 58. Curva ROC FA ingreso

Al estudiar la relacién entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relacién con el FA RM se objetiva una media de FA de 363,7 en los pacientes con
coledocolitiasis, por 226,2 en los pacientes sin coledocolitiasis. Esta diferencia no es
estadisticamente significativo aunque esta cerca de alcanzar significacion (p=0,071).
La curva ROC no presenta un comportamiento adecuado con un area bajo la curva de

0,659 (IC 95%:0,487-0,83; p=0, 071). Ver grafico 59.
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Gréafico 59. Curva ROC FA RM

Al estudiar la relacién entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relaciéon con el FA CPRE se objetiva una media de FA de 370,18 en los
pacientes con coledocolitiasis, por 169,53 en los pacientes sin coledocolitiasis.
Esta diferencia es estadisticamente significativa (p=0,002). La curva ROC i
presenta un comportamiento adecuado con un area bajo la curva de 0,,768 (IC
95%:0,629-0,908; p=0,002). Ver grafico 60.
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Gréafico 60. Curva ROC FA CPRE

Al estudiar la relacion entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relacién con el BT Ingreso se objetiva una media de BT de 3,7138 en los
pacientes con coledocolitiasis, por 3,5153 en los pacientes sin coledocolitiasis.
Esta diferencia no es estadisticamente significativo (p=0,858). La curva ROC
no presenta un comportamiento adecuado con un area bajo la curva de 0,516
(1€ 95%:0,309-0,723; p=0, 858). Ver grafico 61.
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Grafico 61. Curva ROC BT Ingreso

Al estudiar la relacién entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relacion con el BT RM se objetiva una media de BT de 3,1735 en los pacientes
con coledocolitiasis, por 2,5633 en los pacientes sin coledocolitiasis. Esta
diferencia no es estadisticamente significativo (p=0,558). La curva ROC no
presenta un comportamiento adecuado con un area bajo la curva de 0,552 (IC
95%:0,357-0,746; p=0, 558). Ver grafico 62.
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Gréafico 62. Curva ROC BT RM

Al estudiar la relacion entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relaciéon con el BT CPRE se objetiva una media de BT de 3,4995 en los
pacientes con coledocolitiasis, por 1,514 en los pacientes sin coledocolitiasis.
Esta diferencia no es estadisticamente significativo (p=0,093). La curva ROC

no presenta un comportamiento adecuado con un area bajo la curva de 0,648
(IC95%:0,476-0,820; p=0, 093). Ver grafico 63.
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Gréafico 63. Curva ROC BT CPRE

Al estudiar la relacion entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relacion con el BD Ingreso se objetiva una media de BD de 3,1306 en los
pacientes con coledocolitiasis, por 3,4169 en lospacientes sin coledocolitiasis.
Esta diferencia no es estadisticamente significativo (p=0,626). La curva ROC
no presenta un comportamiento adecuado con un area bajo la curva de 0,454
(IC 95%:0,244-0,664; p=0, 626). Ver grafico 64.
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Grafico 64. Curva ROC BD ingreso

Al estudiar la relacion entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relacién con el BD RM se objetiva una media de BD de 2,8403 en los pacientes
con coledocolitiasis, por 2,3731 en los pacientes sin coledocolitiasis. Esta
diferencia no es estadisticamente significativo (p=0,881). La curva ROC no
presenta un comportamiento adecuado con un area bajo la curva de 0,514 (IC
95%:0,316-0,712; p=0, 881). Ver grafico 65.
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Grafico 65. Curva ROC BD ingreso
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Al estudiar la relacion entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relacién con el BD CPRE se objetiva una media de BD de 3,4393 en los
pacientes con coledocolitiasis, por 1,3062 en los pacientes sin coledocolitiasis.
Esta diferencia no es estadisticamente significativo (p=0,103). La curva ROC
no presenta un comportamiento adecuado con un area bajo la curva de 0,659
(IC 95%:0,486-0,83; p=0,103). Ver grafico 66.
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Grafico 66. Curva ROC BD CPRE

Al estudiar la relacién entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relacion con el Amilasa se objetiva una media de Amilasa de 457,37 en los
pacientes con coledocolitiasis, por 394,67 en los pacientes sin coledocolitiasis.
Esta diferencia no es estadisticamente significativo (p=0,309). La curva ROC
no presenta un comportamiento adecuado con un area bajo la curva de 0,640
(IC 95%:0,383-0,89; p=0,308). Ver grafico 67.
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Gréafico 67. Curva ROC Amilasa

Al estudiar la relacion entre la coledocolitiasis medida mediante CPRE y su
relacién con el PCR se objetiva una media de PCR de 6,7530 en los pacientes
con coledocolitiasis, por 10,040 en los pacientes sin coledocolitiasis. Esta
diferencia no es estadisticamente significativo (p=0,399). La curva ROC no
presenta un comportamiento adecuado con un area bajo la curva de 0, 333 (IC
95%:0,000-0,695; p=0, 398). Ver grafico 68.
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Gréafico 68. Curva ROC PCR

La wvariable >4 Bilirrubina al ingreso no presenta una relacion

estadisticamente significativa con la presencia de coledocolitiasis por CPRE (p
=0.428), como se detalla en la tabla 26 y se observa en grafico 69.

Bilirrubina>4 14 7 OR 0,615
ingreso IC 95% (0,184-2,053)
Bilirrubina<4 26 8

: p=0.428
mgreso
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Grafico 69. Bilirrubina>4 ingreso y presencia de Coledocolitiasis
Presenta una baja sensibilidad (S=35,0%) y especificidad (E=53,3%) con un

mal Valor predictivo negativo (VPN= 23,5%), aunque mejo Valor predictivo

positivo (VPP=66,7%) como se muestra enlatabla 27.

Sensibilidad 35,0%
Especificidad 53,3%
Valor Predictivo Positivo 66,7%
Valor Predictivo Negativo 23,5%

La variable >4 Bilirrubina en RM no presenta una relaciéon estadisticamente
significativa con la presencia de coledocolitiasis por CPRE (p =0.746), como se

detalla en la tabla 28 y se observa en grafico 70.
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Coledocolitiasis No Estadistica
Coledocolitiasis
Bilirrubina>4 9 4 OR 0,798
en RM 1C95% (0,204-3,123)
Sin 31 11
Bilirrubina>4 p=0.746

en RM

Grafico de barras

Bllirrubdng >4 Al
Grafico 70. Bilirrubina>4 en RM y presencia de Coledocolitiasis

Presenta una baja sensibilidad (S=22,5%) y Valor predictivo negativo
(VPN= 26,2%), con una mejor especificidad (E=73,3%) y Valor predictivo
positivo (VPP=69,2%) como se muestra en la tabla 29.
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Sensibilidad 22,5%
Especificidad 73,3%
Valor Predictivo Positivo 69,2%
Valor Predictivo Negativo 26,2%

La variable >4 Bilirrubina en CPRE no presenta una relacion

estadisticamente significativa con la presencia de coledocolitiasis por CPRE (p

=0.746), como se detalla en la tabla 32 y se observa en grafico 71.

Bilirrubina>4 11 1 OR 5,310

en CPRE IC 95% (0,622-45,324)
Sin 29 14

Bilirrubina>4 p =0.096

en CPRE
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Grafico 71. Bilirrubina>4 en CPRE y presencia de Coledocolitiasis

Presenta una baja sensibilidad (S=27,5%) y Valor predictivo negativo
(VPN= 32,6%), con muy buena especificidad (E=93,3%) y Valor predictivo

positivo (VPP=91,7%) como se muestra en la tabla 33.

Sensibilidad 27,5%
Especificidad 93,3%
Valor Predictivo Positivo 91,7%

Valor Predictivo Negativo 32,6%
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6.5. COMPLICACIONES DE LAS TECNICAS (CPRE)

Dada la inocuidad de las técnicas de imagen empleadas, no se obtuvo

ninguna complicacién de la realizacién de la Ecografia ni la ColangioRM.
La frecuencia total de complicaciones de la CPRE fue de 23,6% (Tabla 30).

Las complicaciones derivadas de la realizacion de CPRE valoradas fueron:

Complicaciones N2 de casos
P. Aguda 7
Sangrado 3
Colangitis 1
Perforacion 1
Muerte 1
Total decomplicaciones 13

Hemos encontrado mayor tasa de complicaciones en nuestro medio que las
descritas que en la bibliografia. Probablemente se deba a que hemos incluido
las elevaciones transitorias de la amilasa dentro de las pancreatitis leves.
Unicamente uno de los pacientes presenté una pancreatitis grave. El caso
mortal se debi6 a una complicacion de una neumonia nosocomial

inmediatamente posterior a la CPRE.
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6.6 ALGORITMO DIAGNOSTICO

PROTOCOLO DE DECISION

Tras larevision bibliografica y los resultados obtenidos se ha confeccionado
un protocolo escalonado diagnéstico basado en un primer lugar en pruebas

analiticas y ecograficas, finalizando con la Colangio-RM.

Como a lo largo de este estudio, la CPRE se aplica a todos los pacientes y se

considera como gold-estandar, definiendo la existencia de coledocolitiasis.

El protocolo se ha confeccionado con una estrategia escalonada y
dicotémica. Tras la valoracion del item investigado y dependiendo del
resultado, el protocolo conducira a la realizaciéon de una CPRE o se saltara al
siguiente nivel del protocolo. En el ultimo eslabdn, en vez de saltarse al
siguiente nivel, se descartara la existencia de Coledocolitiasis. Al final de este

capitulo se expondra la sensibilidad y especificidad global del protocolo.

b
| Litiasis en ecografia h

: ()
[ Bilirrubina>4 —

37 pacientes .’ "
L

COLANGIORM 12 pacientes

Diagrama 1. Resumen de resultados del protocolo diagnostico propuesto
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Primer paso: Ecografia de la via biliar

Dentro de los pardmetros a investigar en la coledocolitiasis, el hallazgo de

litiasis en el colédoco por ecografia se configura como un parametro realmente

so6lido para empezar el protocolo (Tabla 31y 32).

Coledocolitiasis No Coledocolitiasis Estadistica
... 7 0
Eco Positiva 100 % 0%
33
Eco Negativa 15 =
68,3 % 31,2% p=0,083

I
Sensibilidad 17,5%
Especificidad 100 %
Valor Predictivo Positivo 100 %
Valor Predictivo Negativo 31,2%

En nuestro estudio, aplicando este primer nivel diagnostico a los 55
pacientes, 7 pacientes se diagnostican de coledocolitiasis mediante la

ecografia, sin que ninguno de ellos resulte en un falso positivo.
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55 pacientes

¢ +

Litiasis en ecografl'a _ 7 paCienteS

¥ mm

48 pacientes

Segundo Paso: Bilirrubina >4 mg/dl

El segundo escaldn se basa en una prueba analitica. Clasicamente como se
sefial6 en la introduccién, la bilirrubina ha sido un marcador de
coledocolitiasis. En los estudios previos el punto de corte se suele fijar en 4
mg/dl. En nuestro estudio, se corrobora una especificidad y un VPP altos para

este parametro (Tabla 33 y 34).

Coledocolitiasis No Coledocolitiasis Estadistica
BiT > 4 11 1 OR 5,310
mg/dl 91,7 8,3 % IC 95% (0,622-45,324)
BIT < 4 29 14
mg/dl 67,4% p=0,096

32,6 %
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Sensibilidad 27,5%
Especificidad 93,3 %
Valor Predictivo Positivo 91,7 %
Valor Predictivo Negativo 32,6 %

Estos valores se corresponden al total de la muestra. Si excluimos a los

pacientes del nivel previo, encontramos los siguientes resultados (Tabla 35 y
36):

BiT > 4 10 1 OR 6,087
mg/dl 90,9 % 9,1 % IC 95% (0,702-52,798)
BIT <4 29 14

mg/dl 67,4% p=0,071

32,6 %
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Sensibilidad 30,3%
Especificidad 93,3%
Valor Predictivo Positivo 90,9 %
Valor Predictivo Negativo 37,8 %

Por tanto y tras este segundo escalon diagnostico, de los 48 pacientes
restamos 11 que se diagnostican de coledocolitiasis, de los cuales 10 son

verdaderos y 1 es un falso positivo.

48 pacientes

’ .

Bilirrubina > 4 ) | ! P2centes

¥ mm

37 pacientes

Tercer paso: Bilirrubina >1,8 GGT y Fosfatasa Alcalina mayores de 200
UI/L

El tercer escalon es el mas complejo y se basa en la asociacion de varios
valores analiticos. Apoyados por la bibliografia, estas variables son:
Bilirrubina total mayor de 1,8 mg/dl, la fosfasa alcalina mayor de 200 UI/L y
la GGT mayor de 200 UI/L. Como la asociacién de los tres valores provocaria
un resultado demasiado especifico, inicamente utilizaremos 2 de ellos. A

continuacidon exponemos los resultados individuales y asociacion entre ellos
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(Tabla 37-46). Todos estos resultados son excluyendo los pacientes con

coledocolitiasis por ecografia y bilirrubina total mayor de 4 mg/dl (es decir,

que ya han sido diagnosticados en el escalon 1y 2).

BiT > 1,8 6 3 OR 1,294
mg/dl 66,7 % 33,3 % IC 95% (0,267-6,282)
BIT<1,8 17 1
Sensibilidad 26,1 %
Especificidad 78,6 %
Valor Predictivo Positivo 66,7 %

Valor Predictivo Negativo 39,3%
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Af:asltiisai 15 2 OR 11,250
0, 0, 0 }

200 UI/L 88,2 % 11,8 % IC 95% (2,004-63,168)

= ’
0, 0, =Y,

200 UI/L 40,0% 60,0%

I
Sensibilidad 65,2 %
Especificidad 85,7 %
Valor Predictivo Positivo 88,2 %
Valor Predictivo Negativo 60,0 %

GGT > 200 15 4 OR 4,688
UI/L 78,9 % 21,1% IC 95% (1,108-19,834)
GGT <200 8 10

UI/L 44,4% 55,6 % p=0,031
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Sensibilidad 65,2 %
Especificidad 71,4 %
Valor Predictivo Positivo 78,9 %
Valor Predictivo Negativo 55,6 %

Fostasa
Alcalinay 5 1 OR 3,611
BiT 83,3 % 16,7% 1C 95% (0,376-34,690)
Positivos
Fostasa
Alcalina y 18 13 _
BiT 58,1 % 41,9 % p=0,243
Negativos

Sensibilidad 21,7 %
Especificidad 92,9 %
Valor Predictivo Positivo 83,3 %

Valor Predictivo Negativo 41,9 %
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BiT y GGT 3 2 OR 0,900
Positivos 60,0 % 40,0 % 1C 95% (0,131-6,182)

BiT y GGT 20 12

Negativos 62,5% 37.5 % p=0915

I
Sensibilidad 36,4 %
Especificidad 80,0 %
Valor Predictivo Positivo 80,0 %
Valor Predictivo Negativo 36,4 %

Fostasa
Alcalinay 11 1 OR 11,917
GGT 91,7 % 8,3 % IC 95% (1,331-106,726)
Positivo
Fostasa
Alcalina y 12 13 _
GGT 48,0 % 52,0 % p=0010

Negativo
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Sensibilidad 47,8 %
Especificidad 92,9 %
Valor Predictivo Positivo 91,7 %
Valor Predictivo Negativo 52,0 %

Por tanto, la mejor combinacion es la presencia de una fosfata alcalina y
una GGT mayor de 200 UI/L. En este tercer eslabdn restamos 12 pacientes que

son diagnosticados de coledocolitiasis, donde 1 resulta ser un falso positivo.

Nos quedan por tanto 25 pacientes por diagnosticar.

37 pacientes I

12 pacientes

Cuarto Paso: Colangio-RM.

El tltimo eslabdén consiste en una prueba de imagen especifica, la Colangio-
RM. Tras los escalones previos, inicamente tenemos 25 pacientes con dudas

diagnésticas. Con la Colangio-RM observamos lo siguiente (Tabla 49 y 50):



262 HELENA PEREZ TEMPLADO

Coledocolitiasis No Estadistica
Coledocolitiasis
C°l;'1;f‘°' 1 1 OR 132,000
0, 0, 0, -
Positiva 91,7% 8,3 % IC 95% (7,336-2375,184)
Colangio-
1 12
RM 7,7% 92,3% P =0.,000
Negativa
Sensibilidad 91,7 %
Especificidad 92,3%
Valor Predictivo Positivo 91,7 %
Valor Predictivo Negativo 91,7 %

Por tanto tras este dltimo eslabén se diagnosticarian a 11 pacientes de
coledocolitiasis, obteniendo 1 falso positivo. A su vez descartamos 13

pacientes de coledocolitisis, con 1 falso negativo.
En resumen el protocolo propuesto obtiene:

o Un total de los falsos positivos de 3 pacientes: un paciente del segundo

escaldn, 1 del tercer escalén y 1 del cuarto escalon.
o Untotal de falsos negativos de 1 paciente en el cuarto escalon.

e Diagnosticar al 45,45 % de la muestra (n= 25 pacientes) de

coledocolitiasis utilizando sélo la ecografia y la analitica.
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En la tabla siguiente se resume el resultado global del protocolo (Tabla 51 y
52).

Protocolo
Positivo 39 3 OR 156,000
para 92,9 % 7,1 % IC 95% (14,821-1642,043)
Litiasis
Protocolo
Negativo 1 12 B
para 7,7 % 92,3 % p=0,000
Litiasis

Sensibilidad 97,5 %
Especificidad 80,0 %
Valor Predictivo Positivo 92,9 %
Valor Predictivo Negativo 92,3 %

COLANGIORM o izpadenes

¥ =

13 pacientes
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7. DISCUSION

La importancia del diagnéstico precoz de coledocolitiasis radica en que si
no se trata, el riesgo de desarrollar una colangitis y/o pancreatitis es de un 25-
36% (Leeetal., 2008).

Previo a la aparicién de la cirugia laparoscépica en 1986 por Muhe
(Litynski, 1999), a todos los pacientes que se sometian a colecistectomia por
laparatomia media se les realizaba una CIO (colangiografia intraoperatoria)
para confirmar o descartar la presencia de coledocolitiaisis (Stuartetal., 1998),

de modo que no era necesario la valoracién prequirurgica de la via biliar.

Si se confirmaba la presencia de coledocolitiasis durante la intervenciéon y
dado que se recomienda la extraccion sistemadtica de litiasis de la via biliar
comun cuando se descubre por el riesgo de complicaciones comentadas
(Kondo et al.,, 2005) (Williams et al., 2008), se procedia a la extraccién directa
de la coledocolitiasis (Stuart et al., 1998).

Desde la aparicion de la CL (cirugia laparoscépica) en 1986 se empezo a
plantear la dificultar de la CIO con laparoscopia (Bilgin et al., 2009), ya que
existia mayor riesgo de lesién del arbol biliar que en la cirugia abierta (Ueno et
al, 2012). Se plante6 incluso realizar una CPRE diagnoéstica-teraptietuca a
todos los pacientes que se sompetian a CL, bien pre intra o postoperatoria
para descartar coledocolitiasis, pero se trata de una técnica muy cruenta no
exenta de complicaciones (5-10%) (Christensen et al., 2004; Williams et al.,
2007). Ademas el porcentaje de coledocolitiasis en pacientes con colelitiasis es
menor de un 20% (Freitas, Bell e Duffy, 2006) e incluso hay autores que
describen apenas un 5% (Carlsen etal.,, 1977; Freitas, Bell e Duffy, 2006), como

para asumir el riesgo de realizar una CPRE sistematicamente.

Es por ello por lo que surgio el interés por encontrar factores predictores de
coledocolitiasis capaces de determinar qué pacientes debian ser sometidos a

una CPRE terapéutica.

Surgen asi muchismos articulos retrosopectivos, la mayoria publicados
entre los afios 90 y 2010, tales como Barkun, Onken, Yang, Peng, Chang,
Velazquez y la mayoria de los autores referenciados, que comparten la misma

metodologia: revisan grandes series de pacientes sometidos a colecistectomia
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abierta con CIO y buscan los pardmetros o algoritmos que hubiesen
descartado la presencia de coledocolitiasis y de esta manera, haber podido
realizar una CL aislada. Su fin es el de aumentar el VPN, definiendo asi
pacientes con riesgo bajo de coledocolitiasis. En estos estudios se concluyé con
bastante unanimidad que el VPN para una analitica normal es mayor de un
97%.

En el ano 2010, La Sociedad Americana de Gastroenterologia publicé un
consenso en el que analiza todos estos estudios y define lo que es un riesgo
bajo de coledocolitiasis en pacientes que van a ser colecistectomizados. Con un
VPN de casi un 100%, un perfil analitico normal con una ecografia normal
descarta la presencia de coledocolitiasis. Concluye que si el riesgo es bajo,
estos pacientes no deben ser sometidos a otras técnicas para descartar la
presencia de coledocolitiaiss (Maple etal.,2010).

Paralelo a este interés creciente por conocer si existe coledocolitiasis en
pacientes que van a ser sometidos a CL surge la ColangioRM. El primer
articulo que habla de esta técnica de imagen es en el afio 2001 (Wallner et al.,
1991). Se trata de una técnica prequirdrgica, no invasiva y que permite de
forma no cruenta y sin complicaciones, valorar el arbol biliar con una
fiabilidad similar a la CPRE (Maurea et al., 2009).

En resumen, en los ultimos veinte afios se desarrolla de forma paralela la
CL y la ColangioRM, entrando en desuso la valoracién del arbol biliar por
CIO. Ademas, se llega al acuerdo en el 2010 de qué es un bajo riesgo de
coledocolitiasis: pacientes con perfil analitco colestasico estrictamente normal
y ecografia sin alteraciones, que son intervenidos por CL sin necesidad de ser
sometidos a otras pruebas diagndsticas o terapéuticas para descartar
coledocolitiasis (Maple et al., 2010).

La pregunta es qué sucede con los pacientes que no pertenecen a este grupo
de bajo riesgo, es decir aquellos con clinica sospechosa de coledocolitiasis con
ecograffia o analitica alterada. Los diferentes algoritmos propuestos en la
bibliografia sugieren realizar ColangioRM o CPRE en funcién de la
combinacién de parametros alterados, sin que exista consenso en cuando

realizar una CPRE o una ColangioRM.

Nuestro estudio propone un protocolo de manejo diagndéstico valido para

pacientes con sospecha de coledocolitiasis.
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La coledocolitiasis es una patologia de la edad adulta. Se ha descrito que a
partir de 55 afios hay mas riesgo de coledocolitiasis (Vazquez-Sequeiros et al,,
2011). La media de edad de nuestra muestra fue de 68 anos con una mediana

de 73 afos.

También estd descrito en que el sexo femenino es un factor de riesgo para
coledocolitiasis (Shaffer, 2006). Sin embargo en nuestro estudio no

encontramos diferencias significativas por género (Peng et al., 2005).

El antecedente de historia biliar es un factor de riego para coledocolitiais
(Bueno Lledo etal., 2014). Ademas, esta descrito que el 5-15% de las colelitiasis
se asocian a coledocolitiasis (Onken et al., 1996). E1 90% de nuestra poblacién
tiene antecedente personal de patologia biliar. Un 60% de nuestra poblacién
presenta colelitiasis en ecografia y un 30% tienen historia previa de

colecistectomia.

La sospecha clinica de coledocolitiasis viene marcada por el dolor en HD,
ictericia muco-cutdnea, coluria-acolia y alteracion de perfil hepatico (BT, FA,
GGT) (Longo et al., 2012).

Los “tres pilares” universalmente aceptados en los que nos debemos basar
paravalorar correctamente una posible coledocolitiasis esla exploracion fisica,
los parametros bioquimicos de colestasis y la realizacion de una ecografia
(Bueno Lledoetal.,, 2014).

En nuestro estudio la sensibilidad para dolor en hipocondrio derecho es de
un 95%, con un VPP del 73%. Sin embargo, la especificidad y el VPN son de
un escaso 7 y 33% respectivamente. Es l6gico pensar que el dolor en el
hipocondrio derecho puede estar provocado por la presencia de colelitiasis en
la vesicula biliar, sin necesidad de que la litiais haya pasado a la via biliar. De
hecho, el célico biliar tienen una OR de 2.6 para la existencia de colelitiasis
(Berger et al., 2000).

Por tanto, coincidimos con la bibliografia en que el dolor en HD no es un
buen predictor de coledocolitiasis (Vazquez-Sequeiros et al., 2011) aunque si

de patologia biliar (Bravoa e Martineza, 2012).

El 40% de los pacientes de nuestra muestra con coledocolitiasis ha
presentado ictericia y coluria/acolia. Notash describié un VPP cercano al
100% para estos parametros (Notash etal., 2008). Sin embargo, nuestro VPP es
de apenasun 70% (Abboud etal., 1996). Estos resultados se explican porque ho en
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todos los casos la obstruccion del conducto biliar principal ocasiona ictericia

obstructiva objetivable clinicamente.

El segundo “pilar” diagnéstico de coledocolitiasis es la alteracion del perfil
hepatico.

El parametro que mas se ha relacionado con la patologia biliar es la
bilirrubina directa. La bilirrubina total (BT) es la suma de la indirecta (BI) mas
la directa (BD). Nosotros no hemos incluido en nuestro estudio a pacientes con
enfermedades que eleven la BI (Longo et al., 2012) y hemos considerado que la

elevacién de la BT se debe a un aumento de la BD (Maple et al., 2010).

Nuestra intencién, no es sélo valorar parametros que sean muy sensibles
para coledocolitiasis, sino definir aquellos que, si se encuentran alterados a
partir de un rango, el riesgo de coledocolitiasis es muy alto. En este sentido,
Barkun objetivé que una BT>1.7mg/dl supone un riesgo de un 60% de
coledolitiasis mientras que una BT>4 mg/dl es de un 75% (Barkun etal., 1994).

En nuestro estudio, una elevacién de la BT mayor de 4mg/dl, presenta un
VPP para coledocolitiasis de un 92%, muy superior a Barkun y al 50%
propuesto por la ASGE (Maple et al.,, 2010). También Bueno Lledo u Onken
confieren en sus algoritmos diagnoésticos la puntuaciéon maxima a la presencia
de BT>4 (Bueno Lledo et al., 2014) (Onken et al., 1996).

Desgraciadamente y pese a su alto VPP, coincidimos en que la
bilirrubina>4mg/dl no suele estar presente en pacientes con coledocolitiasis
(Onken et al,, 1996) y de hecho sélo supone un 27% de nuestra muestra con

coledocolitiasis.

Por tanto, aunque es poco probable que se dé una elevacion de BT>4mg/d],
si existe la posibilidad de presentar una coledocolitiasis es bastante elevada
(Magalhaes, Rosa e Cotter, 2015).

Cuando valoramos la elevacion de la BT en un rango menos patolégico de
1.7-4mg/dl, coincidimos con la bibliografia en que los resultados son menos
concluyentes (Notash et al., 2008). Esta publicado un VPP para una elevacién
aislada de BT>1.7mg/dl de un escaso 17%-25% (Del Santo et al., 1985). En
nuestro estudio un 33% de los pacientes con BT>1.7 no presentan
coledocolitiasis (Peng et al., 2005).

Coincidiendo con la bibliografia, encontramos que la FA también es un

parametro predictivo independiente para coledocolitiasis (Padda et al., 2009).
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La media de FA en nuestra muestra para pacientes con coledocolitiasis es de
370. En este sentido Al-Jiffry confiere a FA=200 un riesgo de mas de 30 veces
para coledocolitiasis (Al-Jiffry et al., 2013). En nuestro estudio, una elevacién
de FA=200 presenta una S, VPP y VPN de un 65, 85,88 y 60% respectivamente.
Coincidimos con la literatura en que el valor que mejor especificidad presenta
es una elevacién de FA de dos veces su valor (Onken et al., 1996) y en los
valores estadisticos con una S, E, VPP y VPN de 65, 85.7, 88.2 y 60% (Mandelia
etal., 2013). De hecho, la elevacion de FA en nuestro estudio también se asocia
mas a coledocolitiasis que la persistencia en el aumento de la bilirrubina>1.8.
Este dato coincide con Isherwood quien aporté una OR de 4.6 para la
elevacién de la FA, mientras que para la BT>1.8mg/dl fue de 2. También
coincidimos con este autor en que el VPP para la BT es de casi un 70%,

mientras que parala FA es de casi un 90% (Isherwood etal.,2014).

Se ha descrito que la GGT en pacientes con coledocolitiasis se encuentra
elevada con respecto a pacientes sin coledocolitiasis (Peng et al., 2005).
Coindicimos con la bibliografia en que la elevacién aislada de GGT es un
factor predictor independiente para coledocolitiasis (Peng et al., 2005; Yanget
al., 2008; Jovanovicetal., 2011). Es mas, segtin Jovanovic es el inico parametro
analitico significativo para coledocolitiasis (Jovanovic et al., 2011). En nuestro
estudio la media de GGT en pacientes con coledocolitiasis es de un 496,03
frenteal 240,13 enlos pacientes sin coledocolitiasis.

El valor con mejor especificidad en nuestro estudio es una elevacién de la
GGT de cuatro veces su valor, es decir 200 U/l, con una S y E de un 65 y un
71% respectivamente y un VPP de 78% y un VPN del 55%. Ademas
encontramos una discreta mejor E y VPP para la FA que para la GGT, del 85%
y 88% frente al 71% y el 78% de la GGT.

La mayoria de los autores autores sostienen que la combinacién de varios
parametros analiticos mejorala deteccién de coledocolitiasis. (Pengetal., 2005;
Padda et al,, 2009; Jf, D. D. V., A, R. L. e M|, V. A,, 2011). Del Santo propuso
que para un parametro analitico alterado, la posibilidad de coledocolitiasis es
de un 17%, mientras que si estan alterados cuatro, el VPP aumenta a un 50%.
(Del Santo et al.,, 1985). Sin embargo, Peng objetivd que para la elevacién
aislada de la BT>1.8mg/dl el riesgo de coledocolitiasis era de un 25%,
mientras que para tres parametros, BT, FA y GGT, aumentana s6lo a un 50%.

También observé que la GGT de forma aislada tenia mejor significacion que la
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combinacién de varios parametros, con un VPP de un 33% y una E de 74%
(Peng et al., 2005). En esta linea., Yang mostr6 que la elevacién aislada de la

BT teniamayor significacion (27.5%), que elaumento de 5 parametros (27.5%).

Estos datos ponen de manifiesto que no es suficiente con observar los datos
analiticos de forma combinada. En el mejor de los casos, s6lo predicen un
riesgo de coledocolitiasis deun 50% (Pengetal.,2005).

Deberiamos por tanto preguntarnos si es mas operativo estudiar cifras que
muestren probabilidades, o bien proponer algoritmos que reflejen como actuar

ante la sospecha de coledocolitiasis.

En esta linea, Bueno Lledo propone un algoritmo diagndstico que confiere
la misma puntuacién a una elevacion de FA, GGT o BT>1.8mg/dl. Sin
embargo, nuestros resultados coinciden con aquellos autores que defienden
que la elevacion de la GGT y la FA se asocia mas a coledocolitiasis que una
alteracién leve de la BT (Velazquez Mendoza, 2010).

Por otro lado en la literatura, la evaluacién clinica y los parametros
analiticos no suelen ser suficientes para establecer el diagnéstico (Freitas, Bell
e Duffy, 2006).

La ecografia abdominal es el tercer pilar bdsico en el diagnéstico de

coledocolitiasis. Es una técnica accesible, econémica y rapida.

La sensibilidad de la ecografia para la coledocolitiasis en nuestro estudio es
de apenas un 17.5%, similar al 13% aportado por Rubin (Rubin et al., 2013) o
al 23% de Einstein (Einstein et al., 1984). Sin embargo, es un dato lejano al 38%
de Varguese o al 70% defendido por Laing (Laing et al., 1986). Los resultados
de Laing pueden explicarse porque: su sensibilidad engloba otras causas de
dilatacion de la via biliar, su estudio pretende a priori demostrar la
importancia de la ecografia y porque en el el 23% de los casos los resultados
de la ecografia no se contrastaron con el gold estandar propuesto (CT, CIO o
CPRE).

En esta disparidad de resultados, Abboud realizé en 1996 un metaanalisis,
otorgando una S del 38% para ecografia, concluyendo que la visualizacion de
la litiasis en ecografia tiene una E del 90% para coledocolitiasis (Abboud et al.,
1996).

Esta enorme discrepancia de resultados de la literatura pone de manifiesto

la gran dificutad que entrafia visualizar coledocolitiais por ecografia.
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Coindicimos con la bibliografia mas reciente en la altisima especificidad de
la ecografia en la visualziaciéon de coledocolitiasis, con una E de un 100% en
nuestro estudio (Scaffidi et al., 2009).

Por tanto y a pesar de su baja sensibilidad, es fundamental tenerla en
cuenta en un algoritmo diagnostico dado que es una técnica muy inocua,
econdémica y accesible (Yang et al., 2008) con una alta especificidad de la
evidencia de coledocolitiasis (Notash et al.,, 2008). No es frecuente ver la
coledocolitiasis por ecografia, pero si la visualizamos, se puede tratar
directamente con CPRE sin realizar mas pruebas diagnédsticas (Maple et al,,
2011).

La dilatacién de la via biliar es otro parametro descrito en la prediccién de
coledocolitiasis (Telem et al., 2009). Se ha empleado para distinguir grupos de
riesgo para coledocolitiasis (Al-Jiffry et al., 2013) e incluido en algunos
algoritmos diagnosticos (Maple et al., 2010; Bueno Lledo et al., 2014)
(Isherwood et al.,2014).

Esta ampliamente aceptado el limite de 6mm de calibre de coléodoco para
pacientes con vesicula biliar y uno de 8mm en pacientes colecistectomizados
(Rumack, Wilson e Charboneau, 1998). Para la premisa “dilatacion de la via
biliar”, teniendo en cuenta el antecedente de colecistectomia, en nuestro
estudio obtuvimos una S de 72.5% y un VPP del 74%, similar a otros autores
(Magalhaes, Rosa e Cotter, 2015) .

Aunque la dilatacion de la via biliar sea un factor predictor de
coledocolitiasis, muchos autores han reconocido que su valor ha de tenerse en
cuenta en conjuncion con otros factores predictores (Barkun et al., 1994). De
hecho, Barkun propuso un algoritmo en el que la visualizacién de la
coledocolitiasis junto a otros factores de riesgo de coledocolitiaiss (edad >55
afos y BT>1.7) otorgaba un riesgo de coledocolitiasis de un 94%. Sin embargo,
cuando la premisa asociaba sélo la dilataciéon de la via biliar a los mismos
factores, (edad >55 afios y BT>1.7), el VPP disminuia a un 72%. En caso de no
tener dilatada la via biliar, el VPP para edad >55 anos y BT>1.7 era de apenas
un 50%. Es decir, la visualizacién de la litiasis es lo que determina la accién
terapéutica directa, no la presencia de dilatacién de la via biliar. En los casos
en los que no se visualiza la litiasis el riesgo de falsos positivos es igualmente
alto en ambos grupos, de casi un 30 o 50% respectivamente para dilatacién o

no dilatacion de via.
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Iserwood propuso un algoritmo en el que la dilatacién de la via biliar por si
misma, conllevaba a la realizaciéon de una ColangioRM confirmatoria,
obteniendo un indice de falsos positivos de un 42%, lo que supuso un elevado
nimero de pacientes sometidos a una técnica costosa y poco accesible
(Isherwood et al.,, 2014).

También es interesante el articulo de Buial o Al que propuso que la
dilataciéon de la via biliar se asociaba mas a coledocolitiasis que la propia
visualizacion de la litiasis en la ecografia, con una OR= 20 frente a una OR=14
y un VPP ligeramente superior de un 85.7 frente a un 85% (Al-]iffry et al,,
2013). Estos resultados no concuerdan con los nuestros ni con la bibliografia y
en nuestra opinién, ponen de manifiesto que la valoracién de la dilatacion de

la via biliar es muy observador dependiente.

En nuestro estudio, el 28% de las coledocolitiasis cursan sin dilatacion de la

via biliar, similar a los resultados de la bibliografia (Einstein et al., 1984;
Cronan, 1986) (Tabla 18).

COLEDOCOLITIASIS Sin dilatacion de via Con dilatacion de via
Einstein 13 87
Cronan 36 64
Doctorando 28 72

Nuestros resultados reflejan que la probabilidad de tener dilatada la via
biliar es similar en pacientes con o sin coledocolitiasis (72% frente a un 60%),
coincidiendo con autores que plantean que la dilatacién de la via biliar puede

objetivarse tanto con coledocolitiasis comosiella (Barkunetal., 1994).

Tenemos que tener en cuenta la complejidad que supone decidir si la via
biliar se encuentra o no dilatada, ya que el didmetro de la via biliar no sélo

aumenta en casos de antecedente de colecistectomia, sino también con la edad
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del paciente (Daradkeh, Tarawneh e Al-Hadidy, 2005). Se considera que
aumenta 1mm a partir de los 60 afios cada 10 afios sin que sea patolégico
(Bachar et al., 2003). De tal forma que un calibre de 10mm en ancianos también
puede considerarse dentro de los limites altos de la normalidad (Wu, Ho e
Chen, 1984).

Teniendo en cuenta todos estos factores, en nuestra opinién laimportancia
que se ha otorgado a la dilatacion de la via biliar en la literatura se explica por
el tipo de muestra estudiada. Como hemos comentado previamente, la gran
parte de las series publicadas se tratan de muestras de pacientes que van a ser
sometidos a CL donde se pretendia descartar coledocolitiasis concominante
(Barkun etal., 1994). Probablemente los resultados de esas series indiquen que
la dilatacion de la via biliar es un parametro que puede asociarse a
coledocolitiasis porque son pacientes con riesgo de coledocolitiasis, pero que

no discrimina en si qué manejo diagndstico debe hacerse sobre ese paciente.

Por tanto, coincidimos en que al igual que la elevacion discreta de la BT, la
dilatacion de la via biliar son parametros que nos hacen sospechar que pueda
existir coledocolitiasis, pero no nos sirven para establecer un algoritmo
diagnostico.

La ColangioRm es una técnica radiolégica con una altisima significacion
para la deteccion de coledocolitiasis, pero cara y no accesible en todos los
centros, por lo que no parece probable que sustituya en un futuro préximo ala
ecografia como técnica de screening en la patologia biliar (Maurea etal., 2009).
En nuestro estudio presenta una elevada S, E, VPP VPN para coledocolitiasis
de 97.5, 80, 929 y 92% respectivamente, muy similar a los resultados
descritos por la bibliografia, como la E 90% descrita por Mandelia (Mandelia et
al,, 2013) o el 72% de Scaffidi (Scaffidi et al., 2009). En nuestro test, una
ColangioRM negativa supone un VPN de un 92% cercano al 100% descrito por
Chang (Chang etal., 2012).

El problema se plantea en cuando realizar la ColangioRM. Esta
ampliamente refutado que la ColangioRM evita CPRE innecesarias con la
adecuada seleccion de pacientes (Parnaby et al., 2008): un resultado negativo
en la ColangioRM puede descartar la realizacién de una CPRE (Chang et al,,
2012). Sin embargo, cuando la poblacién a estudio son pacientes con clara
indiciacion de CPRE, la colangioRM no cambia el manejo del paciente y

realizar una ColangioRM previa es mucho mas caro que una CPRE aislada
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(Ainsworth et al., 2004). Cuando la sospecha clinica, analitica o por imagen de
coledocolitiasis es elevada, asi como pacientes con colangitis o pancreatitis
grave, la CPRE es la técnica mas valida ya que confirma y trata en un mismo
tiempo la coledocolitiasis (Prat et al., 1996). En estos casos, la realizacion de
una ColangioRM parece tener la utilidad de aumentar la seguridad del clinico
para indicar la CPRE (Akisik et al., 2013), sin que sea justificable realizar una
técnica diagnostica con este fin (Vergel et al., 2006).

Cuando existe bajo riesgo de tener una coledocolitiasis, la ColangioRM
tampoco ofrece un cambio en el manejo del paciente ya que, como ya hemos
comentado ampliamente, pacientes con bajo riesgo de coledocolitiasis tienen
un riesgo menor al 3% de tenerla (Maple et al., 2011). De hecho, no hay ningin

paciente de estas caracteristicas en nuestro estudio.

El campo de actuacién eficiente para la ColangioRM es en el contexto de
riesgo “moderado” de coledocolitiasis. Es decir, un riesgo no “tan alto” como
para realizar una CPRE directamente (técnica costosa y cruenta), ni “tan bajo”
como para poder mantener una actitud expectante (por el riesgo de colangitis
y pancreatitis asociado a la presencia de una coledocolitiasis residual en

colédoco).

La ecoendoscopia es la alternativa a la ColangioRM en la dererminacién de
coledocolitiasis. Sin embargo en términos econédmicos esta comprobado que la
ColangioRm cuesta menos de la mitad que la ecoendoscopia como técnica
diagnostica (Morris et al., 2015). En nuestro centro, la ecoendoscopia en la
patologia biliar se reserva para casos en los que existen dudas de que se
pueda tratar de un ampuloma, ya que tiene como gran ventaja frente a la

ColangioRM que se puede realizar una puncién con toma de muestra.

La CPRE es el gold estandar en el diagnéstico y tratamiento de la
coledocolitiasis. Hemos registrado un 21% de complicaciones de CPRE lo que
supera el porcentaje descrito en la bibliografia de un 5-15% (Christensen et al.,
2004) (Cotton et al., 2009). Nosotros consideramos que se ha debido a que
hemos incluido como complicaciéon dentro de las pancreatitis leves las
elevaciones levesy transitorias de la amilasa.

Una vez que hemos analizado cada uno de nuestros resultados

individualmente y hemos reflejado el escaso consenso en el manejo de la

coledocolitiasis, procedemos a comentar nuestro protocolo diagndstico.
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Diagrama 1. Resumen de resultados del protocolo diagnostico propuesto

En primer lugar debemos enmarcar los datos dentro de un contexto de
riesgo “moderado-alto” de coledocolitiasis. Es decir, nuestra poblaciéon a
estudio son pacientes con ecografia anormal (visualizacidn de coledocolitiasis
o dilatacién de la via biliar) y/o alteracion del perfil analitico (Maple et al.,
2010). En este contexto, hemos establecido un algoritmo diagndstico facil de
aplicar por el clinico, optimizando al maximo las pruebas diagnoésticas y

terapéuticas.

El primer eslabon de nuestro protocolo es la visualizacion de la
coledocolitiasis en ecografia. Si se objetiva, se puede realizar una CPRE ya que
la S, E, VPP y VPN de la técnica es de 17.5, 100, 100 y 31.2% respectivamente.
En la CPRE se confirmaron todos los casos sin que hubiera ningin falso
positivo.

Si por el contrario es negativa, aunque la via biliar se encuentre dilatada,
continuaremos con el segundo escalon de nuestro algoritmo, basado en datos

objetivos concretos de la analitica. Es decir, coincidimos con aquellos autores
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que consideran que la dilataciéon de la via biliar no tiene utilidad en el
algoritmo diagndstico de sospecha de coledocolitiasis (Onken et al., 1996),
prescindiendo asi de un parametro tan operador dependiente.

El segundo escalén en nuestro algoritmo diagnéstico es una BT >4mg/dl.
Si es positivo, la posibilidad de coledocolitiasis es muy alta y se puede indicar
una CPRE sin necesidad de otras pruebas diagndsticas con una S, E VPP y

VPN aproximado de 27,93,92y 32% respectivamente en nuestro estudio.

Sin embargo, es poco frecuente objetivar una bilirrubina tan alta, de hecho
s6lo el 20% de los pacientes con coledocolitiasis de nuestro estudio
presentaban esa elevacion de BT. Si la bilirrubina no es >4mg/dl],

proseguiriamos con nuestro algoritmo diagndstico.

Partiendo de la premisa bibliografica de que la combinacién de datos
analiticos aumenta la capacidad de diagnosticar coledocolitiasis, hemos
realizado un andlisis estadistico en el que hemos objetivado que la
combinacién de BT>1.8 con la GGT o la FA sélo conduce a resultados inciertos
no significativos o incluso peores que la elevacion aislada de cada uno de ellos
(Tabla 19). Esto coincide con el estudio de Yang, donde al sumar parametros
analiticos alterados, disminuia el VPP hastaun 15% (Yangetal., 2008).

Valor S E VPP VPN p

FA 65.2 85.7 88.2 60 0.003
GGT 65.2 71.4 78.9 55.6 0.003
FA+GGT 47.8 92.9 91.7 52 0.010

Sin embargo, en nuestro estudio, la uniéon de GGT y FA, dos parametros
por si mismos significativos para coledocolitasis como ya hemos comentado
previamente, confieren una alta precision diagnodstica, con correcta
significacion y mejoria de los resultados respecto a la elevacion aislada de los
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mismos. De hecho, el VPP de la combinacion de ambos valores es de un 91%
frente al 78% de la GGT aislada o el 88% de la FA.

Por tanto, proponemos un tercer eslabén en el algoritmo diagnoéstico en el
que combinamos una elevacién conjunta de GGT y de FA>200. Estos dos
factores unidos, presentan una S, E, VPP y VPN de 47, 92, 91 y 52%
respectivamente. E1 21% de los pacientes de nuestro estudio cumple con estos

parametros y en la CPRE, se obtiene solamente un falso positivo.

El cuarto y dltimo eslabén diagnostico que proponemos lo constituye la
ColangioRm. Se trata del 45% de nuestra muestra con coledocolitiasis. De esta
poblacidn practicamente el 50% tiene coledocolitiasis, con una confirmaciéon en
la CPRE de casi todos los casos, ya que solo hay un falso positivo. El otro 50%
que no presenta coledocolitiasis en la colangioRM se confirma en la CPRE,

existiendo un falso negativo.

Proponemos por tanto un algoritmo que disminuye el nUmero de
ColangioRM y el de CPRE negativas realizadas al 50% de la poblaciéon con
riesgo de coledocolitiasis, con unos valores analiticos para el algoritmo de S, E,
VPP y VPN de un 97.5%, 80%, 92.9% y 92.3%, respectivamente. Ademas, el
92% de los pacientes enviados a CPRE tienen coledocolitiasis, optimizando al

maximo una técnica invasiva y no exenta de complicaciones.

Nuestro algoritmo diagnostico ofrece ventajas y novedades frente a otros

descritos en la literatura.

La ASGE propone un algoritmo de manejo diagnostico-terapéutico en
pacientes que van a ser sometidos a CL. La poblacién a estudio se centra en
pacientes con riesgo bajo de coledocolitiasis (perfil analitico normal con
ecografia sin alteraciones), en los que se debe mantener una actitud expectante
sin realizar ninguna técnica mas agresiva o costosa como la ColangioRM o la
CPRE. Nosotros estamos de acuerdo en esta premisa, de hecho, ningin
paciente incluido en nuestro estudio presenta un riesgo bajo de
coledocolitiasis. Sin embargo, propone un algoritmo en el que envia a CPRE a
pacientes con una probabilidad de coledocolitiasis de un 50% y a ColangioRM
con probabilidad de coledocolitiasis de un 10-50%, lo que seglin nuestra
opiniéon son demasiadas CPRE y ColangioRM. Por el contrario y siguiendo
nuestro algoritmo, evitamos un 50% de CPRE innecesarias y el 92% de las

CPRE realizadas son positivas.
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Rubin, Magalhaes y Adams aplicaron en sus estudios los criterios
expuestos por la ASGE, con valores estadisticos que superan discretamente los
descritos por dicha Sociedad, aunque lejanos a los propuestos en nuestro
estudio. En la siguente tabla podemos comparar los resultados de

coledocolitaisis para pacientes sometidos a ColangioRm y CPRE en nuestro

estudio ylo propuesto por estos autores (Tabla 20).

Coledocolitiasis % RM CPRE
Magalhaes 34 79
Adams 34.1 57
Prachakayal 22 38.6
Nuestro estudio 48 92.9

Los estudios que aplican los criterios de la ASGE coinciden en que para
pacientes de alto riesgo de coledocolitiasis, la E de su protocolo es baja (56%),
lo que supone un nimero no despreciable de falsos positivos que son
sometidos a una CPRE innecesaria. Coincidimos con estos autores en que la
inclusién de nuevos factores predictores, o una combinacién diferente de los
mismos, es necesaria para clasificar a los pacientes en riesgo intermedio o alto.

En este sentido la especifidad alcanzada por nuestro protocolo es de un 80%.

Bueno Lledo en 2014 publicé un estudio prospectivo con un sistema de
puntuacién para establecer riesgo de coledocolitiasis en pacientes que van a
ser sometidos a colecistectomia. Es un estudio en el que se vuelven a
introducir pacientes con bajo riesgo de coledocolitiasis en los que no es
necesario aplicar algoritmo alguno. En su muestra estudié el antecedente
biliar, la bilirrubina>4, la dilatacién de la via biliar, la GGT y la FA. Aplicé un
sistema de Score del 1 al 7 en el que un rango de 3-5 debia someterse a

ColangioRM. Sélo se objetivé un 36% de coledocolitiasis para ese grupo
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considerado de “riesgo intermedio”. Este dato se aleja del 50% que aportamos
nosotros para poblaciéon sometida a ColangioRm. Ademads, en su estudio no
todos los pacientes son sometidos a CPRE (por lo tanto no tienen la
confirmacién diagnostica por el “gold estdndar”). Por ultimo, este autor
establecié un limite de GGT y FA de 100 y 150 mg/dl, lo que no confiere mas
que un punto para cada una con un VPP para 2 puntos de un 44%. Sin
embargo en nuestro algoritmo, al emplear una GGT y FA de 200, aumentamos
la especificidad de la prueba y conseguimos un VPP de mas de un 90% para

coledocolitiasis.

En relacion a cuando realizar la analitica que determine el protocolo,
coincidimos con el algoritmo diagnostico de Isherwood en que no hay
diferencias significativas entre la analitica del ingreso, la previa a la
ColangioRM y la de la CPRE. A la hora de elegir la analitica a estudiar, al no
existir diferencias signficativas entre ellas, hemos escogido la analitica previa a
la CPRE ya que como afiade este autor una elevacion persistente del perfil
hepatico en la analitica se podria asociar a presencia de coledocolitiasis. Dado
que estd descrito que mas de un tercio de las coledocolitiasis pasan
espontaneamente a duodeno en las primeras 48 horas-6semanas (Collins et al.,
2004), hemos establecido un tiempo de demora de no mas de 2 semanas entre
el ingreso y la CPRE y hemos descartado a pacientes en los que el lapso de
tiempo entre la RM y la CPRE es mayor de 2 semanas. De tal forma, no
podemos descartar que algunos de los falsos positivos encontrados en nuestro
algoritmo correspondan a pasos espontaneos de la coledocolitiasis. De hecho,
aunque no ha sido el objeto de nuestro estudio, hemos comprobado que existe
paso espontaneo de la coledocolitiasis al duodeno en dos pacientes excluidos
del estudio a los que se les tuvo que repetir la RM previa a la CPRE. Por otra
parte, este autor propone un algoritmo diagnoéstico en el que a todos los
pacientes con sospecha de coledocolitiasis se les realiza una ColangioRM
confirmatoria previa a la CPRE. Es decir, aunque la sospecha ecografica es
alta, incluso con visualizacién de la litiais, se recomienda una RM (Isherwood

etal, 2014),lo que no parece justificable en términos de eficiencia.

En el algoritmo propuesto por Builal o Al, objetivé que un 58% de los
pacientes con bilirrubina>4mg/dl y ecografia normal no presentaban
coledocolitiasis en la CIO. Sin embargo, en su estudio no fueron excluidos

pacientes con riesgo alto de hepatitis, anemia de células de hoz y policitemia,
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que ademas son enfermedades muy prevalentes en esa zona asiatica y que
alteran el perfil hepatico per se (Al-Jiffry etal., 2013). En nuestro estudio, por el
contrario, pacientes con enfermedades concominantes que alteren perfil

hepatico han sido excluidos.

Onken ya en el 1996, establecié un complejo algoritmo diagndstico dirigido
a seleccionar pacientes con riesgo de coledocolitiasis. Basado en la analitica y
en la dilatacién del conducto biliar, al ir aumentando la BT, la GGT, la FA o el
didmetro de la via, aumentaba los puntos hasta un maximo de 300 puntos que
correspondia a un riesgo de coledocolitiasis de un 50%, que era lo maximo que
se podia concluir con este algoritmo. Ademas, de 1200 pacientes que iban a ser
sometidos a CL inicialmente, estudia sélo un 25% que consideraba que tenian
riesgo de coledocolitiasis, aunque no aclara cudles son sus criterios para
incluir esos 468 pacientes y dejar fuera del estudio al 75%. Onken critic6 que la
mayoria de estudios establecian variables dicotémicas de elevacién o no
elevacion poniendo un punto de corte en la variable analitica a estudio,
considerando que se perdia informacién. Sin embargo, es precisamente lo que
en nuestro estudio consideramos una ventaja al facilitar la aplicaciéon del

protocolo.

En conclusion y frente a la mayoria de estudios previos donde el objetivo
era descartar coledocolitiasis en pacientes candidatos a CL, nuestra intencién
es establecer un algoritmo diagnéstico dicotomico, facil e intuitivo, que
permita al clinico en su practica diaria manejar de forma protocolizada a todos

los pacientes con sospecha de coledocolitiasis.

El doctorando propone un algoritmo diagnéstico que optimiza al maximo
en términos de eficacia y eficiencia las opciones diagndsticas y terapéuticas
con la que contamos, disminuyendo el nimero de ColangioRM y el de CPRE
negativas realizadas, con unos valores analiticos para el algoritmo de S, E,
VPP y VPN de un 97.5%, 80%, 92.9% y 92.3% respectivamente.
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8. LIMITACIONES

La mayor limitacion que presenta nuestro trabajo es que, al igual que la
mayor parte de estudios en este campo, es un estudio retrospectivo y son

necesarios prospectivos que confirmen estos resultados.

En este sentido, el método propuesto en el presente trabajo es ideal para
este propdsito, dado que esta al alcance de la mayor parte de los hospitales,
utiliza pardmetros clinicos, de laboratorio y de imagen que son faciles de
obtener, no invasivos, econ6micos, aplicables en casos de urgencia y en forma
electiva, pero sobre todo, con alta probabilidad para determinar la presencia o

ausencia de coledocolitiasis.

Este plantamiento nos ha permitido generar una hipétesis fidedigna de
algorimo de manejo de pacientes con sospecha de coledocolitiais,
confirmando a su vez la validez de la ColangioRM en el diagnéstico de

patologia biliar.

Ademas, al comprobar que la ColangioRM tiene unos valores diagndsticos
a la CPRE, podemos plantear futuros estudios sin necesidad de disponer de

una CPRE en todos los casos.

Al tratarse de una muestra obtenida en el Hospital General Universitario
Reina Sofia, hay que ser cautelosos en la generalizaciéon de los resultados y su

reproducibilidad debe comprobarse en estudios multicéntricos.

Otra limitacién es que la ecografia abdominal es una técnica observador
dependiente y no han sido realizadas siempre por el mismo radiélogo, lo que
por otro lado es mas proximo a la practica clinica habitual de cualquier
sistema de urgencias en nuestro pais. Es por ello por lo que la exclusién del
tamafio de la via biliar de nuestro algoritmo diagndstico es una ventaja frente

a otros algoritmos.

Ademas frente a los estudios previos que usan muestras de pacientes a los
que se les va someter a colecistectomia laparoscépica, en nuestro caso son
pacientes médicos con sospecha de coledocolitiasis, lo que dificulta la
comparacion de los resultados con estudios previos aunque es una muestra

que se aproxima mas a la necesidad de despistaje diagnostico del clinico.
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9. CONCLUSIONES

e La visualizacion de litiasis en la via biliar extrahepatica mediante

ecografia abdominal es diagnéstica de colecolitiasis.

e La bilirrubina mayor de 4 mg/dl, fosfatasa alcalina mayor de 200 UI/L
y la gammaglobulin transferasa mayor 200 UI/L son los mejores

parametrosanaliticos predictoresde coledocolitiasis.

e No hemos hallado ningin pardmetro clinico realmente tutil en el

diagnostico de colecolitiasis.

e La sensibilidad y especificiad de la ColangioRM en nuestro medio es

equiparable a la descrita en la bibliografia.

e En nuestro medio, la rentabilidad diagnostica de la ColangioRM es
equiparable a la CPRE.

o El protocolo diagndstico escalonado propuesto, en el que la
visualizacion de coledocolitiasis en ecografia, seguido de una
bilirrubina total mayor de 4 mg/dl, continuado de una GGT y una FA
mayor 200 UI/L y, por ultimo, la presencia de litiasis en ColangioRM,
presenta una alta fiabilidad diagndstica para coledocolitias, tanto en la

sensibilidad como en la especifidad.
e El protocolo diagnéstico propuesto es una herramienta diagnostica
intuitiva, eficaz y sencilla de aplicar por parte del clinico.

e FEl uso del protocolo disminuye la necesidad de realizacién de
ColangioRM y CPRE, consiguiendo una disminucion de Ila

morbabilidad y mortalidad del paciente, asi como del gasto econémico.
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