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Colangiocarcinoma. Caso clinico a
proposito del abordaje diagnostico

Cholangiocarcinoma. Diagnostic approach and a clinical case

José Luis Maldonado-Calderén,” Antonio Urbina-Zeglen,”

Edwin Leopoldo Maldonado-Garcia”

RESUMEN

Los colangiocarcinomas son tumores derivados del epitelio
biliar tanto intrahepatico como extrahepatico. Constituyen
el segundo tumor primario mas frecuente de higado. Se ca-
racterizan por su forma de presentacion en estadios avanza-
dos. Existen diferentes factores de riesgo importantes para
el desarrollo de esta patologia; sin embargo, hasta 50% de
los casos se reportan sin un factor de riesgo asociado. Para
su diagnostico se requiere del conjunto de clinica, estudios
de imagen, biopsia o cepillado, asi como de marcadores
tumorales. El Gnico tratamiento con intencion curativa es
la reseccion quirdrgica.

INTRODUCCION

os colangiocarcinomas (CCa) son tumores

derivados del epitelio biliar tanto intrahepa-
tico como extrahepdtico.' Constituyen el segun-
do tumor primario mds frecuente de higado.?*
Se caracterizan por su forma de presentacion en
estadios avanzados de la enfermedad. Existen
diferentes factores de riesgo importantes asocia-
dos al desarrollo de esta patologia; sin embargo,
hasta 50% de los casos se reportan sin un factor
de riesgo identificable.?” Para su diagndstico
se requiere del conjunto de la clinica, estudios
de imagen, biopsia o cepillado, asi como de
marcadores tumorales. El Ginico tratamiento con
intencion curativa es la reseccion quirdrgica del
mismo. Presentamos el caso de un hombre de
77 ahos con manifestaciones tipicas sugestivas
de colangiocarcinoma.

ABSTRACT

Cholangiocarcinomas are tumors derived from both
intrahepatic and extrahepatic biliary epithelium. They
are the second most common primary liver tumor. They
are characterized by their presentation in advanced
stages. There are different important risk factors for the
development of this pathology, however up to 50% of
cases are reported without an associated risk factor. For
its diagnosis, all the clinic, imaging studies, biopsy or
brushing as well as tumor markers are required. The only
treatment with curative intent is surgical resection.

PRESENTACION DEL CASO

Se presenta el caso de un paciente masculino
de 77 afos, que informa como UGnico antece-
dente de importancia la extraccién de pélipos
nasales hace 40 afos.

Inicia su padecimiento actual aproxima-
damente dos meses previos con molestias
abdominales, el cual fue aumentando pro-
gresivamente hasta presentar dolor abdomi-
nal en hipocondrio derecho irradiado a es-
palda en hemicinturén, ademas de pérdida
de peso en los Gltimos meses. Se le realiza
ultrasonido abdominal e inicia manejo con
analgésicos, sin lograr remitir el cuadro en
su totalidad. El paciente refiere coluria y
acolia de un mes de evolucién, asi como
prurito generalizado. Una semana previa
comenzé con ictericia reflejada en piel y
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escleras. Acude al Servicio de Urgencias de
nuestra instituciéon por empeoramiento de
los sintomas antes descritos, acompanados
de anorexia y ndusea sin llegar al vomito.
A la exploracion fisica se encuentra tinte
ictérico en piel, mucosa oral y escleras. Abdo-
men plano con huellas de rascado, blando y
depresible, doloroso a la palpacion profunda
en hipocondrio derecho, signo de Murphy
positivo, con vesicula palpable a tension, lige-
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ramente dolorosa a la palpacion, sin datos de
irritacion peritoneal.

Estudios de laboratorio: hemoglobina 13.9
g/dl, hematocrito 46.2%, plaquetas 234 Kjul,
leucocitos 8.7 Kjul, glucosa 151 mg/dl, creatinina
0.8 mg/dl, sodio 147 mmol/l, potasio 4.1 mmol/l,
calcio 9.5 mg/dl, fésforo 4.2 mg/dl, magnesio 2.4
mg/dl, fosfatasa alcalina (FA) 370 U/l, gamma-
glutamil-transpeptidasa (GGT) 369 U/, bilirrubina
total (BT) 13.7 mg/dl, bilirrubina directa (BD) 11.8
mg/dl, bilirrubina indirecta (BI) 1.9 mg/dl, TGO 68
U/, TGP 160 U/l, DHL 205 U/l, albdmina 4.1 g/,
tiempo de protrombina 10.8 segundos, INR 0.87,
tiempo parcial de tromboplastina 29.8 segundos,
amilasa 204 U/, lipasa 207 U/I.

El ultrasonido abdominal realizado con
anterioridad reporta (Figura 1): “dilatacion de
los conductos hepadticos y biliares. Vesicula biliar
con mdiltiples litos, asi como barro biliar. Colé-
doco: de 12 mm de didmetro (normal hasta 4
mm), no logra identificarse proceso obstructivo
(lito). Conclusion: datos compatibles con coleli-
tiasis con coledocolitiasis y colangitis asociado.”

Debido al patrén obstructivo en las pruebas
de funcionamiento hepatico (PFH), aunado a la
pérdida de peso, fue necesario descartar pato-
logfa tumoral, por lo que se solicité tomografia
computarizada (TC) y se inici6 tratamiento an-

Figura 1: Ultrasonido de higado y vias hiliares que demuestra dilatacion de los
conductos hepaticos y biliares. Vesicula biliar con multiples litos, asi como lodo
biliar con colédoco de 12 mm de didmetro.

tibidtico profildctico a base de fluoroquinolona
(ciprofloxacino 400 mg cada 12 horas por siete
dias). Asimismo se decidi6 ingreso hospitalario.

Figura 2: Tomografia con datos sugestivos de proceso neoplasico a nivel del hilio hepatico, el cual condiciona colestasis intrahepatica, pudien-
do corresponder a tumor de Klatskin sin poder descartar proceso inflamatorio.
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Figura 3: Colangiografia: se observa via biliar intra
y extrahepatica dilatada, con una zona de estrechez en
punta de lapiz a nivel supraduodenal.

Se realiza TC que reporta (Figura 2): “...
marcada dilatacion de la via biliar intrahepd-
tica, hepdtico izquierdo de 13 mm, hepdtico
derecho de 14 mm, hepdtico comin de 16
mm y cistico de 9 mm. Aparente estenosis del
hepético comdn y del conducto cistico, no se
observa conducto colédoco, en topografia de
éste se observa una imagen irregular de aspecto
solido, de contornos parcialmente definidos,
con intensificacion heterogénea tras la adminis-
tracion de medio de contraste, la cual mide 61
x 30 mmy se acompana de adenopatias a nivel
del hilio hepético. Impresién diagndstica: datos
tomograficos sugestivos de proceso neopldsico
a nivel del hilio hepaético el cual condiciona
colestasis intrahepatica, pudiendo corresponder
tumor de Klatskin sin poder descartar proceso
inflamatorio.”

Por los hallazgos en la TC se decide realizar
colangiopancreatografia retrégrada endoscépi-
ca (CPRE) que informa lo siguiente (Figura 3):
“dmpula de Vater pequenia, con ectropién del
dmpula, drenaje biliar nulo. Vias biliares intrahe-
paticas con dilatacion severa. Vias biliares extra-
hepaéticas con dilatacion de conducto hepético
comun de entre 15-16 mm, se observa zona de
estrechez en punta de ldpiz a nivel de la porcion
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supraduodenal, con aproximadamente 2 cm de
longitud, drenaje biliar nulo. Se realiza esfintero-
tomia selectiva de la via biliar, obteniendo salida
de abundante material purulento y detritus
celulares. Se coloca endoprétesis. Conclusion:
dilatacion de vias biliares intrahepaticas, tumor
de Klatskin tipo IV, colangitis.”

Se enviaron tres frotis a patologia.

Al dia siguiente de realizada la CPRE se
decide egreso hospitalario y manejo a través de
consulta externa, habiendo permanecido tres
dias en hospitalizacién y quedando pendientes
los resultados de citoldgico y citoquimico. Ocho
dias después es valorado en la consulta exter-
na contando ya con el reporte de patologia:
“sospechoso no concluyente de malignidad”.
Se solicita marcador CA 19-9 y pruebas de
funcionamiento hepético (PFH). Dos semanas
después, se cita al paciente a la consulta externa
y se revisan los resultados: FA 368 U/l, BT 7.5
mg/dl, BD 5.1 mg/dl, Bl 2.4 mg/dl, TGO 62 U/I,
TGP 64 U/l, albdmina 4 g/dl, CA 19-9: 1,611
U/ml (rangos normales 0-34).

Debido a que en este hospital no se cuenta
con oncologia médica ni quirdrgica, el paciente
cambia de institucion para recibir valoracion
oncolégica.

DISCUSION

Los colangiocarcinomas son tumores deriva-
dos del epitelio de los conductos biliares, que
pueden aparecer en cualquier sitio del arbol
biliar." Se clasifican, anatémicamente, en
intrahepaticos (definidos como los que se en-
cuentran proximales a los conductos biliares de
segundo grado), perihiliares (localizados en el
area comprendida entre los conductos biliares
de segundo grado y la insercion del conducto
cistico en el hepatico comun, también cono-
cidos como tumores de Klatskin) y distales (los
que se ubican en el drea entre la confluencia
del cistico al hepatico comdn y la ampolla de
Vater) (Figura 4).2

Representan el 3% de todos los tumores
gastrointestinales y son el segundo tumor pri-
mario hepético mas comun después del carci-
noma hepatocelular. Los colangiocarcinomas
intrahepaticos corresponden 5-10% de todos
los colangiocarcinomas, los hiliares 60-70% y
los distales 20-30%.°
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intrahepatico
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Figura 4: Clasificacion anatomica de las lesiones de los tumores de via biliar.

Se han establecido diversos factores de
riesgo, tales como quistes de la via biliar,
enfermedad de Caroli, colangitis, colangitis
esclerosante primaria, hepatolitiasis, colelitiasis
y coledocolitiasis, infecciones parasitarias (por
Opisthorchis viverrini y Clonorchis sinensis),
entre otros.>”

Sin embargo, la mayoria de los colangiocar-
cinomas aparecen de forma esporadica y cerca
de 50% de los casos atin son diagnosticados sin
un factor de riesgo identificable.’”

En este articulo presentamos el caso de un
paciente masculino de 77 aios, que acude al
Servicio de Urgencias de nuestro hospital con
sintomas vagos que, sin embargo, orientaban
a descartar un colangiocarcinoma, a saber:
pérdida de peso, dolor abdominal, fatiga,
ndusea, prurito y un patrén colestdsico en
las PFH.® Dado que al inicio de la enferme-
dad los signos y sintomas son poco claros
e inespecificos, tipicamente los pacientes
con colangiocarcinoma se presentan con
caquexia, fatiga e ictericia, lo que refleja una
enfermedad localmente avanzada o metdsta-
sis.? La ictericia no dolorosa es el sintoma de
mayor presentacion en 90% de los pacientes
con colangiocarcinoma hiliar.'?

En cuanto al diagnéstico, el ultrasonido
abdominal es el estudio inicial de eleccién,
ya que es altamente certero para detectar la
presencia, extension y localizacion de obstruc-
cién dentro del arbol biliar, asimismo es (til
para descartar la presencia de etiologias como
coledocolitiasis o sindrome de Mirizzi."" Los
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hallazgos tipicos son dilatacién de la via biliar
intrahepatica sin dilatacion de la vesicula biliar
ni del colédoco.” Sin embargo, continda siendo
una técnica operador-dependiente en la cual
varios factores influyen para obtener un buen
resultado, como pueden ser la experiencia del
operador, la calidad del equipo vy las caracte-
risticas propias del tumor."?

Sobre la tomografia, su utilidad radica
en categorizar y estadificar las lesiones, pues
su certeza diagnostica en la evaluacion de la
extension biliar del tumor es de 85%. Adicio-
nalmente, la tomografia posee buena certeza
evaluando la severidad de la invasion de la
vena porta y la arteria hepatica; sin embargo,
es insatisfactoria para evaluar la afectacién
ganglionar.’3-1>

Con respecto a la colangiorresonancia para
muchos es considerado el estudio de eleccion,
ya que puede evaluar la extensién en la via
biliar, la invasién vascular, la linfadenopatia
local, la diseminacién intrahepética y metéstasis
distales. Sus valores predictivos positivo y nega-
tivo para detectar la localizacién y el grado de
afectacion del conducto biliar son comparables
con los de la CPRE."?

En este caso de decidi6 obviar la realizacién
de la colangiorresonancia, pues se contaba ya
con un estudio de imagen que demostraba y
sugeria la presencia de un tumor tal como lo
hacia la tomografia; y se decidid, en su lugar,
realizar una CPRE, pues ésta, al ser terapéutica 'y
permitir el drenaje de la via biliar, se consideré
que serfa de mejor beneficio para el paciente.

Hablando de la CPRE, ésta cuenta con una
sensibilidad y certeza de 91 y 69%, respecti-
vamente.'* Pero ademas de esto, su papel en
la evaluacion y manejo del colangiocarcinoma
es esencial, ya que permite la obtencién de
cepillados biliares para evaluacion citolégica y
sirve como herramienta terapéutica, al poder
dilatary drenar la via biliar mediante colocacién
de stents.'*15

De los marcadores tumorales, el CA 19-9y
el antigeno carcinoembrionario (ACE) son los
marcadores mas utilizados en el diagnéstico de
colangiocarcinomas. Sin embargo, los niveles
de CA 19-9 muestran una amplia variacién en
la sensibilidad (38-90%) y especificidad (50-
98%)."> Aunado a esto, este marcador puede
encontrarse elevado en pacientes con colesta-
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sis, lesion hepatica, obstruccién biliar benigna
y canceres gastricos, pancredticos, colorrectales
y ginecoldgicos.'® Obtener niveles basales de
los marcadores tumorales es Gtil para monito-
rizar la respuesta al tratamiento, asi como la
recurrencia y progresion de la enfermedad.’

La citologia por cepillado durante la CPRE
es la técnica mas comdin para el muestreo tisular
en pacientes con sospecha de estenosis biliares
malignas. La sensibilidad de esta técnica para
el diagndstico de colangiocarcinomas se estima
solamente en 30-60%, ademds de presentar
una proporcién alta de falsos negativos, esto
concuerda con lo sucedido en la evaluacién
del paciente presentado en este caso. Debido
aesto, un cepillado negativo no debe descartar
el diagnostico de colangiocarcinoma perihiliar
ni retrasar su tratamiento.'"'® Sin embargo,
el andlisis por hibridacién fluorescente in situ
para aberraciones cromosémicas asociadas con
colangiocarcinoma perihiliar puede aumentar
significativamente la sensibilidad del cepillado
hasta 90%.°

El diagnéstico de colangiocarcinoma hiliar
requiere la presencia de una estenosis de apa-
riencia maligna en el hilio hepético y al menos
uno de los siguientes rasgos:'!

1. Biopsia o citologia positiva para células
cancerosas.

2. Polisomia por fluorescencia debido a hibri-
dacién in situ (FISH, por sus siglas en inglés).

3. Lesion formadora de masa en la estenosis
vista por tomografia o colangiorresonancia.

4. Elevacion de CA 19-9 por encima de 100
U/ml.

El diagnéstico en la mayoria de los casos
debe ser inferido por la suma e integracién
de la clinica y los estudios de imagen. Los
diagnésticos diferenciales incluyen: coledoco-
litiasis, estenosis focal benigna de los conductos
hepaticos, sindrome de Mirizzi, cancer de
vesicula biliar, colangitis esclerosante primaria,
colangitis autoinmune, enfermedad metastasica
a los conductos biliares o a los nédulos linfa-
ticos hepatoduodenales (por ejemplo: cancer
colorrectal).!

La reseccién quirGrgica es el mejor trata-
miento disponible para el colangiocarcinoma
perihiliar. El tipo de reseccién depende de la
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localizaciéon del tumor, asi como de la anatomia
de la via biliar en la confluencia de los conduc-
tos hepéticos;!” sin embargo, esta informacion
se escapa del objetivo de este articulo.

En este caso consideramos que se realizé
un abordaje diagnéstico preciso, tanto en
tiempo como en forma. Aunque no se obtuvo
una muestra satisfactoria mediante el cepillado
para realizar la citologia, esto concuerda con
la literatura revisada. A pesar de esto, se pudo
establecer el diagnéstico de colangiocarcinoma,
cuando el paciente present6 una estenosis de
apariencia maligna en el hilio hepatico y niveles
de CA 19-9 por encima de 100 U/ml.

Se logré resolver la “urgencia” al drenar la
via biliar a través de la colocacién de un stent
mediante la CPRE, esto para disminuir el riesgo
de colangitis asociada a la estasis producida por
la oclusién tumoral.
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