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Introduccién

Los calculos biliares o colelitiasis constituyen un importante pro-
blema de salud publica en Europa y en otros paises desarrollados
y afectan a hasta un 20% de la poblacién. La enfermedad litidsica
es el trastorno gastrointestinal mas frecuente como causa de in-
greso hospitalario en los paises europeos [1]. La asistencia inter-
disciplinaria de los pacientes con enfermedad litidsica ha progre-
sado considerablemente en las Gltimas décadas al incrementarse
la perspectiva existente respecto a los mecanismos fisiopatolégi-
cos y gracias a los notables avances técnicos en las intervenciones
endoscépicas y quirdrgicas. En cambio, la prevencién primaria de
esta enfermedad frecuente esta todavia en su primera infancia.

La Guia de practica clinica (GPC) de la EASL sobre la preven-
cion, diagnéstico y tratamiento de la litiasis biliar tiene como ob-
jetivo proporcionar recomendaciones actuales respecto a las si-
guientes cuestiones:

Prevencion de la litiasis biliar

Diagnéstico de los calculos de la vesicula biliar

Tratamiento médico de los calculos de la vesicula biliar
Tratamiento quirdrgico de los calculos de la vesicula biliar
Diagnéstico de los calculos de la via biliar

Tratamiento endoscépico y quirdrgico de los calculos de la via
biliar

Diagnéstico y tratamiento de los calculos intrahepaticos

8. Tratamiento de la litiasis biliar durante el embarazo

S
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La GPC de la EASL sobre la enfermedad litidsica biliar define el
uso de métodos preventivos, diagnésticos y terapéuticos, inclui-
das las intervenciones médicas, endoscdpicas y quirtrgicas, en el
tratamiento de los pacientes con litiasis biliar. Con ellas se preten-
de ayudar a los médicos y otros profesionales de la salud, asi como
a los pacientes y las personas interesadas, en el proceso de toma
de decisiones clinicas mediante la descripcién de los diversos en-
foques generalmente aceptados para la prevencién, diagnéstico y
tratamiento de la enfermedad litidsica biliar.

Esta guia se ha elaborado con el empleo de la evidencia iden-
tificada mediante bisquedas en las bases de datos de PubMed y
Cochrane hasta setiembre de 2015. A la evidencia y las recomen-
daciones que constan en esta guia se les han asignado grados rela-

Recibido el 9 de marzo de 2016; aceptado el 9 de marzo de 2016

“ Panel de la Guia de Prdctica Clinica: Frank Lammert (Presidente), Monica Acalovs-
chi, Giorgio Ercolani, Karel J. van Erpecum, Kurinchi S. Gurusamy, Cees J. van Laar-
hoven, Piero Portincasa.

" Autor para la correspondencia. Direccién: European Association for the Study of
the Liver (EASL), The EASL Building - Home of European Hepatology, 7 rue Daubin,
CH 1203 Geneva, Suiza. Tel.: +41 (0) 22 807 03 60; fax: +41 (0) 22 328 07 24.
Correo electrénico: easloffice@easloffice.eu.

tivos a la fuerza de la evidencia que las respalda segtn el sistema
Grading of Recommendations Assessment, Development, and Evalua-
tion (GRADE) [2-5]. Tuvimos en cuenta el riesgo de sesgo intraes-
tudio (calidad metodolégica), el que la evidencia fuera directa, la
heterogeneidad, la precisién de las estimaciones del efecto y el
riesgo de sesgo de publicacion. Cada recomendacién ha sido cua-
lificada asignandole el grado de la evidencia que subyace en ella.
Los grados de la evidencia se han establecido de la siguiente for-
ma: (A) evidencia de calidad alta: es muy improbable que una ma-
yor investigacién modifique la confianza atribuida a la estimacién
del efecto (ensayos aleatorizados o estudios observacionales con
doble aumento de grado); (B) calidad de la evidencia moderada:
es probable que una mayor investigacion tenga una influencia im-
portante en la confianza atribuida a la estimacién del efecto y
pueda modificarla (ensayos aleatorizados con reduccion de grado
o estudios observacionales con aumento de grado); (C) calidad de
la evidencia baja: es muy probable que una mayor investigacién
tenga una influencia importante en la confianza atribuida a la es-
timacion del efecto y es probable que pueda modificarla (estudios
observacionales o ensayos aleatorizados con doble reduccién de
grado); y (D) calidad de la evidencia muy baja: tenemos muchas
dudas acerca de la estimacion (series de casos/presentaciones de
casos, estudios observacionales con reduccién de grado, ensayos
aleatorizados con triple reduccién de grado). La fuerza de las reco-
mendaciones se basa tanto en la calidad de la evidencia agregada
como en la evaluacién de los efectos beneficiosos y nocivos pre-
vistos. Se ha establecido una recomendacién fuerte cuando existe
certeza acerca de los diversos factores que determinan la fuerza
de una recomendacioén, y la mayor parte o la totalidad de los indi-
viduos de la poblacién relevante obtendran un beneficio al seguir
la recomendacién; se ha asignado una recomendacién débil cuan-
do hay incertidumbre respecto a los diversos factores que deter-
minan la fuerza de la recomendacion.

Prevencion de la litiasis biliar
Prevencion primaria de la litiasis biliar

Tanto los calculos biliares de colesterol como los derivados de pig-
mentos tienen su origen en la compleja interaccién de anomalias
genéticas, ambientales, locales, sistémicas y metabdlicas [6]. En
las poblaciones occidentales, los calculos de colesterol suponen
un 90-95% del total de casos de litiasis biliar. Los calculos de pig-
mento negro son el tipo de litiasis principal en los pacientes con
trastornos hemoliticos crénicos o cirrosis, aun cuando la mayor
parte de pacientes con calculos de pigmento negro no presentan
ninguno de estos dos trastornos. Los calculos de colesterol y de
pigmento negro se forman casi siempre en la vesicula biliar, mien-
tras que los de pigmento marrén se forman fundamentalmente en
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la via biliar principal. En los individuos occidentales, los calculos
de pigmento marrén suelen hallarse en las vias biliares tras una
colecistectomia y en los pacientes con colangitis esclerosante,
mientras que en los orientales se producen de manera asociada a
la colangitis infecciosa crénica [7]. El barro biliar no es una causa
de formacién de calculos biliares y se produce con la estasis y la
reduccion de la circulacién biliar enterohepatica, si bien la estasis
contribuye de por si a la formacién de calculos biliares. Dado que
la enfermedad litidsica biliar es una de las enfermedades digesti-
vas de mayor prevalencia y coste en los paises occidentales [8],
seria deseable una prevencién primaria no farmacolédgica en la
poblacién general [9]. Hay varios factores de riesgo para la forma-
cién de calculos de colesterol, de pigmento o mixtos. Respecto a
algunos factores de riesgo no genéticos, es concebible la aplica-
ci6on de medidas de prevencion primaria generales o especificas.

Estilo de vida

¢Es posible prevenir la litiasis biliar?

Un estilo de vida y una alimentacion saludables, una actividad
fisica regular y el mantenimiento del peso corporal ideal
podrian prevenir la formacién de célculos biliares de colesterol
y la litiasis biliar sintomatica (calidad de la evidencia baja;
recomendacion débil)

Comentarios: El estilo de vida afecta a la patogenia de los
calculos biliares de colesterol al actuar sobre uno o varios factores
que forman parte del sindrome metabdlico, es decir, la obesidad,
la diabetes mellitus y la resistencia a la insulina [10-16]. La obesi-
dad predispone a la formacién de calculos biliares [17] y aumenta
el riesgo de colecistectomia como consecuencia del aumento del
riesgo de litiasis biliar sintomatica [18-28]. Asi pues, el aumento
del indice de masa corporal (IMC) es un factor de riesgo definitivo
para el aumento de la litiasis biliar [6,20,26,29], y el aumento del
IMC constituye también de por si un factor de riesgo causal para la
enfermedad litidsica biliar sintomatica, en especial en las mujeres
[30]. Se ha descrito que el riesgo de litiasis biliar sintomatica au-
menta con el aumento del IMC y del perimetro de cintura asi
como con los triglicéridos séricos [31].

Otros factores adicionales asociados a la obesidad que facili-
tan la formacién de calculos biliares de colesterol son la estasis en
la vesicula biliar [32-35], la resistencia a la insulina, la dislipide-
mia (reduccion de las lipoproteinas de alta densidad, HDL [31] e
hipertrigliceridemia), el estilo de vida sedentario [30,36], la tera-
pia hormonal sustitutiva [30] y el consumo de comida rapida (fast
food) [30]. Los estudios de cohorte prospectivos [31,37,38], mas
que los estudios de casos y controles [28,39,40] y los estudios
transversales [19,41-43], son Gtiles para investigar los lipidos sé-
ricos y su asociacion con la enfermedad litiasica biliar y la obesi-
dad. Las intervenciones de estilo de vida apropiadas deben cen-
trarse, pues, en el mantenimiento del peso ideal y la reduccién de
peso en los individuos con sobrepeso u obesidad en la poblacién
general [30]. La resistencia a la insulina y la diabetes mellitus tipo
2 muestran también una asociacién intensa con los calculos bilia-
res de colesterol, con independencia de la obesidad [44]. Estos
trastornos constituyen un objetivo adicional para la prevencion de
la litiasis biliar.

Actividad fisica
En encuestas realizadas mediante cuestionarios se ha observado
que la actividad fisica parece proteger frente a la formacién de cal-
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culos biliares [36,45-48] y reducir el riesgo de litiasis sintomatica
en alrededor de un 30% [36,45,49-51]. En un reciente estudio de
cohorte prospectivo (European Prospective Investigation Into Can-
cer (EPIC) Norfolk) en el que se utiliz6 un cuestionario validado y
se compar6 con el gasto energético y el estado cardiorrespiratorio
[52], un total de 25639 voluntarios de 40-74 afios de edad fueron
clasificados en cuatro grupos de actividad fisica creciente y fueron
objeto de un seguimiento durante 14 afios para la deteccion de la
litiasis biliar sintomatica. Después de 5 y 14 afios, se registraron
135 casos (no complicados) y 290 casos (complicados) incidentes
de litiasis biliar sintomatica, respectivamente (68% en mujeres). El
nivel mas alto de actividad fisica (equivalente a realizar ejercicio
durante 1 h al dia en un trabajo sedentario, o 30 minutos al dia en
un trabajo realizado de pie, o un trabajo manual intenso sin ningu-
na actividad fisica adicional) se asocié a una disminucién del 70%
en el riesgo de litiasis biliar sintomatica en ambos sexos; se obser-
v6 un efecto probablemente causal sobre todo al cabo de 5 afios.
Los posibles efectos beneficiosos de la actividad fisica sobre la for-
macién de calculos biliares y las complicaciones asociadas a ellos
estan respaldados por mecanismos patogénicos. La hiperinsuline-
mia fomenta la captacién hepatica de colesterol [53] con lo que
predispone al aumento de la secrecién de colesterol biliar [54] y a
la disminucién de la secrecién de los acidos biliares (ambas cosas
predisponen a una bilis sobresaturada litégena) [55]. En cambio,
el ejercicio regular reduce los niveles de insulina [56], la resisten-
cia a la insulina [57], la trigliceridemia [58] y la hipersecrecién de
mucina de la vesicula biliar que depende de los 4cidos grasos [59].
Ademads, durante la actividad fisica los niveles séricos de coleste-
rol-HDL aumentan [60,61] como marcador del aumento del trans-
porte inverso de colesterol hacia el higado [62]. Es de destacar que
el colesterol-HDL es el precursor de los acidos biliares [63], y con-
tribuye a reducir la saturacién de colesterol biliar; y de hecho los
niveles de colesterol-HDL estan inversamente relacionados con la
prevalencia de la litiasis biliar [41]. Un efecto adicional de la acti-
vidad fisica es el efecto procinético causado en el intestino [64] y
la contraccién de la vesicula biliar dependiente de la colecistocini-
na [65]. Asi pues, debe hacerse hincapié en la importancia de
mantener un peso corporal ideal y una actividad fisica regular en
la poblacién general [45], puesto que los efectos globales favora-
bles de la actividad fisica sobre la salud cardiovascular se extien-
den mas alla del efecto protector positivo frente a la formacién de
calculos biliares [29].

Dieta

Los estudios epidemioldgicos prospectivos amplios, de base po-
blacional y a largo plazo, destinados a identificar el valor protector
de los componentes de la dieta se encuentran con dificultades a la
hora de estimar la cantidad precisa y el patrén de consumo de los
nutrientes. No obstante, las dietas ricas en fibra y en calcio redu-
cen los acidos biliares hidréfobos biliares, mientras que un patrén
de alimentacién regular reduce la estasis de la vesicula biliar al
aumentar su vaciado regular [45]. Ambos aspectos desempefian
un papel preventivo de la colelitiasis por calculos de colesterol. La
probabilidad de una enfermedad litidsica biliar aumenta con el
consumo de las dietas hipercaléricas occidentalizadas tipicas [66],
incluido el consumo de carne [48]. En consecuencia, la reduccién
del consumo total de calorias podria resultar ttil [67].

Las frutas y verduras [68] podrian tener un efecto protector
frente a la enfermedad litiasica biliar, pero los datos existentes so-
bre el efecto beneficioso de las dietas vegetarianas contindian
siendo controvertidos. Aunque podria obtenerse una proteccién
con un IMC inferior [69], y con el consumo regular de aceites ve-
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getales y vitamina C [46,70], los estudios realizados en diferentes
poblaciones han mostrado o bien un efecto protector [71-75] o
bien una ausencia de efecto protector de una dieta vegetariana por
lo que respecta a la litiasis biliar [47,76].

Las grasas poliinsaturadas y monoinsaturadas [77], y concre-
tamente el consumo de frutos secos [77,78], podrian tener un
efecto protector frente a la enfermedad litidsica biliar, posible-
mente como parte de una dieta saludable.

Los datos relativos al consumo de café son controvertidos: se
ha descrito que el consumo de cafeina (procedente del café, el té
negro y los refrescos carbonatados con contenido de cafeina) y el
de café en particular tienen un efecto protector en algunos estu-
dios epidemiolégicos [79-84], pero no en todos ellos [47]. Los pa-
trones geograficos, culturales y de consumo del café podrian ex-
plicar esta discrepancia en los resultados [47]. Aparte del posible
efecto sobre la secrecion hepatobiliar del colesterol y la motilidad
intestinal, otros mecanismos de accién del consumo de cafeina o
de café no se conocen bien todavia.

Aunque los estudios epidemioldgicos prospectivos han descri-
to efectos protectores del consumo de alcohol sobre la formacién
de calculos biliares [31,78,79], y un andlisis multifactorial indic6
que los pacientes daneses con litiasis biliar sintomatica consumen
menos alcohol que los que tienen calculos asintomaticos [30], es-
tas observaciones son controvertidas [72,81-83,85,86], y dados
sus efectos negativos sobre la salud en general, no puede reco-
mendarse el consumo de alcohol para la prevencion de la litiasis
biliar.

Los suplementos regulares de vitamina C o el consumo regular
de una dieta enriquecida con vitamina C podrian tener un efecto
protector sobre la formacién de calculos biliares. De hecho, la con-
version del colesterol en acidos biliares requiere una 7a-hidroxi-
lacién y un contenido apropiado de vitamina C en el hepatocito
[87,88]. En el ser humano, el déficit de vitamina C podria aumen-
tar, por lo tanto, el riesgo de formacién de calculos biliares de co-
lesterol [70]. En los pacientes con litiasis biliar, los suplementos de
vitamina C (500 mg x 4 veces al dia) modificaron la composicién
de acidos biliares de la bilis, aumentaron los fosfolipidos y tuvie-
ron un efecto protector al prolongar el tiempo de cristalizacién del
colesterol biliar [89]. Ademas, en estudios observacionales se ha
identificado una asociacién entre el consumo bajo de vitamina Cy
el riesgo de litiasis biliar/enfermedad de la vesicula biliar
[48,70,90] o colecistectomia [91]. En un estudio observacional de
base poblacional realizado en Alemania (n = 2129 participantes,
edad 18-65 afios), la prevalencia de Ia litiasis biliar determinada
mediante ecografia fue del 4,7% frente al 8,2% en los pacientes que
referian un consumo regular de vitamina C (n = 232) y los que no
tomaban vitamina C (n = 1897), respectivamente [92].

Prevencion de la litiasis biliar en la poblacion general

¢ Es recomendable un tratamiento farmacoldgico para la
prevencion de la litiasis biliar en la poblacion general?

La prevencion farmacolégica de la litiasis biliar no es
recomendable en la poblacion general (calidad de la evidencia
muy baja; recomendacion débil)

Comentarios: No hay datos que respalden la administracién
de acido ursodesoxicolico (UDCA) como medicacion preventiva de
la enfermedad litidsica biliar en la poblacién general, aparte de en
los grupos de alto riesgo (véase el apartado de Prevencion prima-
ria de la litiasis biliar en grupos de alto riesgo). De forma analoga,

no hay evidencia suficiente para respaldar una profilaxis de la li-
tiasis/barro biliar con UDCA en el embarazo (dado que la litiasis
biliar puede ser transitoria en esta situacién) o con suplementos
de acidos grasos omega 3 [93].

Hay resultados contradictorios respecto al posible efecto pro-
tector de las estatinas solas o junto con UDCA en cuanto a la enfer-
medad litiasica biliar. El uso de estatinas se ha evaluado en dos
estudios de casos y controles de base poblacional. Se observé una
disminucién del riesgo de enfermedad litidsica biliar y de colecis-
tectomia con la toma regular de estatinas [94,95], y esta tendencia
fue corroborada en el Nurses’ Health Study en el que se evalud el
empleo de estatinas a lo largo de un periodo de 10 afios [96]. Un
estudio de casos y controles confirmé el efecto protector de la
toma de estatinas sobre el riesgo de colecistectomia [97]. Aunque
los resultados parecen prometedores, el efecto protector de lovas-
tatina [98-101], pravastatina sola [102-106] o junto con UDCA
[107], simvastatina sola [103,108-112] o junto con UDCA [113,114]
y fluvastatina [115] sobre la saturacién de colesterol biliar, la com-
posicion lipidica de la bilis, la cristalizacién del colesterol, la for-
macién de calculos biliares y la disolucién de estos es débil y no
siempre ha sido confirmado. En un reciente metaanalisis con un
total de 622868 participantes procedentes de seis estudios (cuatro
estudios de casos y controles, un estudio de cohorte y un estudio
transversal), la toma actual de una estatina se asoci6 a un menor
riesgo de colecistectomia en comparacioén con la falta de uso de
estatinas. El efecto fue significativamente mas evidente con el uso
moderado o alto de estatinas, en comparacién con el uso bajo de
estos farmacos (es decir, 1-4 prescripciones) [116]. En un estudio
de casos y controles de Finlandia se emparejaron 272 pacientes
que tomaban estatinas con 272 pacientes que no las tomaban,
igualandolos segtn la edad y el sexo para investigar la influencia
del uso de estatinas sobre la enfermedad litiasica biliar complicada
en la cirugia de la vesicula biliar. Aunque los pacientes tratados con
estatinas no presentaron una peor evolucién tras la colecistecto-
mia en comparacién con los que no las tomaban, el tratamiento
con estatinas se asocié a un tiempo operatorio mas corto para la
realizacion de la colecistectomia laparoscépica [117]. Sin embargo,
por el momento son necesarios estudios mejor controlados para
confirmar estas observaciones, y no puede proponerse el empleo
de estatinas para la prevencién de la litiasis biliar [118,119].

Ezetimiba es un inhibidor selectivo de la absorcion del coleste-
rol que act(ia sobre la proteina de tipo C1 de Niemann-Pick (NP-
C1L1) intestinal. En estudios realizados en el ratén con el empleo
de dietas litégenas se han observado efectos favorables de ezetimi-
ba sobre la composicion de los lipidos biliares, la absorcién intesti-
nal de colesterol y la secrecion y saturacion de colesterol biliar, la
agregacion de cristales, la formacién de calculos biliares, el flujo
biliar, la funcién de motilidad de la vesicula biliar y la colecistoes-
teatosis [120-123]. En el modelo del hamster con una dieta litoge-
na, ezetimiba previno el aumento del colesterol biliar y la acumula-
cién de colesterol en el higado [124]. El valor traslacional de estos
efectos de ezetimiba fue corroborado en un estudio piloto realizado
en pacientes con calculos biliares de colesterol: ezetimiba redujo la
saturacién del colesterol en la bilis y retrasé la cristalizacién del
colesterol [120]. Sin embargo, en un pequefio estudio de casos y
controles retrospectivo, ezetimiba no pareci6 influir en la prevalen-
cia de la litiasis biliar [125]. Mas recientemente, en un amplio estu-
dio de Dinamarca con un total de 67385 participantes, se ha obser-
vado que la variacién genética existente en la NPC1L1, que simula el
efecto de ezetimiba en monoterapia, se asoci6 de hecho a una re-
duccién dosis-dependiente de las concentraciones séricas de coles-
terol de lipoproteinas de baja densidad (LDL) y del riesgo de enfer-
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medad vascular isquémica. Sin embargo, la incidencia acumulativa
de la enfermedad litidsica biliar sintomatica aument6 (muestra de
3886 sujetos) [126]. Existe la posibilidad de que, en el ser humano
(en el que hay una expresién de NPC1L1 en el intestino y en el higa-
do) la actividad reducida de la NPC1L1 por razones genéticas cause
una menor captacion de colesterol tanto en el intestino hacia los
enterocitos como a partir de la bilis hacia los hepatocitos. Este dlti-
mo efecto podria elevar el riesgo de enfermedad litidsica biliar. Sin
embargo, no hubo efectos adversos relacionados con la vesicula
biliar asociados al tratamiento con ezetimiba en el ensayo IMPRO-
VE-IT con un seguimiento minimo de 2,5 afios (al comparar los pa-
cientes tratados con ezetimiba mds una estatina con los pacientes
tratados con la estatina sola) [127]. Globalmente, estos datos indi-
can que el uso de ezetimiba para la prevencién de los calculos bilia-
res de colesterol justifica la realizacion de nuevos estudios
[118,119,128,129]. Este abordaje terapéutico debe ponerse en pers-
pectiva cuando se plantea el tratamiento de grupos de pacientes
que presentan anomalias metabdlicas y un riesgo cardiovascular
elevado, teniendo en cuenta el empleo de un tratamiento hipolipe-
miante combinado (estatinas/ezetimiba), el riesgo de litiasis biliar
especifico de cada sexo (superior en las mujeres en comparacién
con los varones) y la duracién total del tratamiento con ezetimiba.

Por Gltimo, actualmente no se acepta el uso de acido acetilsa-
licilico para la prevencién de la litiasis biliar [6].

Prevencion primaria de la litiasis biliar en grupos de alto riesgo

Reduccion de peso rdpida

¢ Cuando puede usarse dcido ursodesoxicdlico para prevenir la
litiasis biliar en pacientes obesos?

En las situaciones que se asocian a una reduccion de peso
rapida (por ejemplo, dietas muy bajas en calorias, cirugia
bariatrica), puede recomendarse un empleo transitorio de acido
ursodesoxicélico (al menos 500 mg al dia hasta que el peso se
ha estabilizado) (calidad de la evidencia moderada;
recomendacion débil)

Comentarios: El aumento del IMC y el sexo femenino son fac-
tores de riesgo claramente establecidos para la formacién de calcu-
los biliares [6,20,26,29]. El aumento del IMC es también un factor
de riesgo causal para la enfermedad litidsica biliar sintomatica
[30]. La obesidad influira en la mayor parte de los mecanismos pa-
togénicos de formacién de calculos biliares, es decir, la sobresatu-
racion de la bilis con colesterol, el aumento de la propension a la
cristalizacion del colesterol, la agregacion de los calculos y el vacia-
do deficiente de la vesicula biliar [6,26,130-134]. Sin embargo, el
riesgo de litiasis biliar aumenta también de forma significativa du-
rante una reduccion de peso rapida (> 1,5 kg/semana) producida
por un programa de reduccién de peso [131,135-137] y disminuye
aproximadamente a los 2 afios, cuando el peso corporal se estabi-
liza [138,139]. La variacién de peso ciclica es también un factor de
riesgo independiente modesto para la formacién de calculos bilia-
res [48,82,132,140]. En cambio, la reduccién progresiva del peso
corporal a una velocidad moderada (maximo 1,5 kg/semana)
[136,141,142] en individuos obesos reduce el exceso de biosintesis
de novo y de excrecién biliar de colesterol, con un descenso del
riesgo de formacién de calculos biliares. En un reciente estudio en
el que se llevé a cabo un andlisis multivariante en 171 pacientes, se
indicé que los factores asociados a la formacién de calculos biliares
tras la cirugia bariatrica son la mayor rapidez de la pérdida de peso,
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la disminucién progresiva del porcentaje devaciado de la vesicula
biliar, el tiempo de ayuno nocturno prolongado y la reduccién del
consumo de calorias y fibras [143].

Una reduccién de peso rapida puede conseguirse con las die-
tas muy bajas en calorias (es decir, dietas que contienen menos de
800 kcal al dia [139,144-147] o con la cirugia bariatrica, como la
derivacion gastrica en Y de Roux (DGYR)) [81,131,137-139,148-
152]. Aunque la mayoria de los cdlculos biliares de nueva forma-
cién se mantienen asintomaticos tras una reduccién rapida del
peso, el riesgo de enfermedad litidsica biliar tanto complicada
como no complicada y de colecistectomia contintia estando au-
mentado y es 3 veces superior en las dietas muy bajas en calorias
en comparacién con las dietas bajas en calorias [139]. Un conteni-
do apropiado de grasa (como minimo 7 g/dia) en las dietas muy
bajas en calorias podria mejorar la motilidad de la vesicula biliar y
reducir el riesgo de litiasis biliar sintomatica, tal como se ha ob-
servado en estudios controlados recientes [139,153,154]. Los pa-
cientes en los que se produce una reducciéon de peso rapida tienen
mas probabilidades de pasar a presentar sintomas debidos a la li-
tiasis biliar, con una incidencia que alcanza el 28% a 71% después
de una derivacién gastrica [27,150,151,155,156]. Est4 indicada la
colecistectomia en hasta una tercera parte de los pacientes en un
plazo de 3 afios tras la cirugia [27,150]. Después de la cirugia baria-
trica, el riesgo de aparicién de una enfermedad litidsica biliar au-
menta hasta el 48% para una pérdida de peso superior al 25% del
peso inicial, sobre todo después de una derivacién gastrica o una
gastrectomia en manga [157-162]. Se observa la misma tendencia
en los pacientes obesos con el empleo de dietas hipocaldricas
postoperatorias [137].

En los pacientes obesos en los que se produce una reduccién de
peso rapida, con el empleo de dietas muy bajas en calorias o de
cirugia bariatrica sin colecistectomia, el farmaco hidréfilo litolitico
UDCA previene la formacién de calculos biliares de colesterol tras
una reduccion de peso rapida. Sin embargo, los costes de un trata-
miento a largo plazo y el cumplimiento del paciente son aspectos
que es preciso tener en cuenta [137,138,148-151,163]. En un metaa-
nalisis de 13 ensayos controlados y aleatorizados (ECA) sobre el
efecto protector del UDCA durante la reduccién del peso (1791 pa-
cientes, 1217 asignados aleatoriamente a UDCA y 574 a placebo) se
confirmé que el empleo de UDCA (rango de dosis de 300-1200 mg/
dia) puede prevenir la formacién de calculos en la vesicula biliar
mientras se sigue una dieta o tras la cirugia bariatrica [164]. El tra-
tamiento con UDCA debe mantenerse hasta que se ha estabilizado
el peso corporal, con una dosis (rango, 500-600 mg/dia) que es
inferior a la empleada para la litolisis [150]. De hecho, la eficacia
del tratamiento es maxima durante el periodo de reduccion de
peso, puesto que el riesgo de aparicién de calculos se reduce una
vez estabilizado el peso [150]. Un arbol de toma de decisién pone
de manifiesto que la prevencién de la litiasis biliar con UDCA redu-
ce los costes [165]. El empleo de UDCA ha pasado a ser el trata-
miento profilactico estandar de la colelitiasis de colesterol en los
pacientes obesos que siguen dietas muy bajas en calorias o tras la
cirugia bariatrica. En un estudio de pacientes tratados con una gas-
troplastia en banda vertical o con una banda gastrica ajustable, se
asigno aleatoriamente el empleo de placebo o de 500 mg de UDCA/
dia. La incidencia de formacién de calculos biliares a los 12 y 24
meses fue del 22% y 30% (grupo de placebo) y del 3% y 8% (UDCA),
respectivamente. La tasa de colecistectomias fue del 12% y 5% en
los grupos de placebo y UDCA, respectivamente [138]. En el estu-
dio de Wudel et al. [151], se produjo una litiasis biliar en el 71% de
los pacientes en un plazo de 12 meses tras la derivacién gastrica;
un 41% de estos pacientes con litiasis pasaron a estar asintomaticos
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y un 67% de los pacientes sintomaticos fueron tratados con una
colecistectomia. El empleo de UDCA resulté eficaz para prevenir la
formacién de calculos biliares en comparacién con un placebo,
pero los malos resultados terapéuticos debidos al mal cumpli-
miento fueron un importante motivo de preocupacién. Seran ne-
cesarios nuevos estudios para confirmar que una intervencién
combinada (por ejemplo, dieta mas UDCA) puede mejorar la pre-
vencion de la litiasis durante la reduccién del peso [143,166].

El efecto beneficioso los acidos grasos poliinsaturados (n-3)
del aceite de pescado sobre la cristalizacién biliar se confirmé en
un ensayo controlado con placebo, aleatorizado y doble ciego rea-
lizado en mujeres obesas durante una reduccién rapida del peso
con una dieta hipocalérica (1200 kcal/dia), y en comparacién con
el empleo de UDCA (1200 mg/dia) [93].

No es de prever ningin efecto secundario grave con el empleo
de UDCA a las dosis utilizadas en los estudios previos (es decir,
300-1200 mg/dia) [137,138,147,148,151]. Sugerman et al. [150] ob-
servaron que algunos pacientes tratados con UDCA abandonaban el
tratamiento a causa de “vomitos o erupciones cutaneas”, pero esto
se observé en un porcentaje similar en el grupo placebo. Se obser-
varon acontecimientos adversos similares con UDCA y placebo, no
relacionados con la dosis de UDCA, en el estudio de Shiffman et al.
[147] (es decir, estrefiimiento, cefalea, diarrea, mareo e infecciones
de vias respiratorias altas, en un 16% a 30% de los pacientes).

No hay datos que indiquen que el empleo de acido acetilsalici-
lico sea 1til para prevenir la reaparicién de la litiasis biliar [167].

¢Debe practicarse una colecistectomia profilactica durante la
cirugia baridtrica en los individuos obesos en los que se
produce una reduccion de peso rapida?

La colecistectomia profilactica no esta indicada de manera
sistematica durante la cirugia bariatrica (calidad de la
evidencia muy baja; recomendacién débil)

Comentarios: Las complicaciones asociadas a la litiasis biliar
tras la cirugia bariatrica aparecen generalmente en un plazo de
7-18 meses [168-172]. Durante una mediana de seguimiento de 3
afios, casi un 20% de los pacientes tratados con una DGYR laparos-
copica en los que se conservo la vesicula biliar presentaron sinto-
mas y requirieron una colecistectomia. La supervivencia sin enfer-
medad de la vesicula biliar estimada a 5 afios fue baja (77,4%)
[173]. Otra ventaja teérica de la colecistectomia profilactica seria
la prevencién de futuros calculos coledocales, que pueden ser di-
ficiles de extraer por via endoscdpica tras una DGYR, como conse-
cuencia de las modificaciones anatémicas. Teniendo en cuenta
estas estimaciones, anteriormente se ha recomendado la colecis-
tectomia profilactica simultinea durante la realizacion de la
DGYR, basandose en la justificacion de que con ello no aumenta
la tasa de conversion a cirugia abierta ni el tiempo operatorio o la
duracién de la hospitalizacion [173]. Sin embargo, otros estudios
han sugerido que la mayoria de los pacientes se mantienen asin-
tomaticos [156,157,160,168,169,174-178] y no llegan a necesitar
nunca nuevas intervenciones tras la DGYR. Asi pues, ha dejado de
recomendarse el empleo sistematico de una colecistectomia (pro-
filactica) simultanea durante la cirugia de derivacién gastrica la-
paroscépica [168,169,174-176,179].

Basicamente, la colecistectomia se reserva para el subgrupo
de pacientes con litiasis biliar sintomatica o signos anormales en
la vesicula biliar (por ejemplo, colecistitis crénica, lesiones de tipo
tumoral) [152,171,173, 180,181]. Esto es valido a pesar de que la
colecistectomia tras una DGYR en pacientes con litiasis biliar sin-

tomatica resulta mas dificil y la colangiopancreatografia retrégra-
da endoscépica (CPRE) puede no ser viable por razones anatomi-
cas [182].

Dado que hay ciertas incertidumbres respecto a la estrategia
con una relacién coste-efectividad mas favorable en el tratamien-
to de la vesicula biliar en los pacientes a los que se practica una
DGYR, recientemente se ha elaborado un modelo de decisién ba-
sado en el sistema de salud de los Estados Unidos [183]. Se compa-
raron tres posibles opciones: colecistectomia profilactica simulta-
nea, DGYR con preservacion de la vesicula biliar (con o sin
tratamiento postoperatorio con UDCA)y colecistectomia selectiva
tan solo para los pacientes con una litiasis biliar identificada me-
diante ecografia. La estrategia con una relacioén coste-efectividad
mas favorable fue la de la DGYR sin colecistectomia, siempre que
el riesgo de complicaciones postoperatorias de la vesicula biliar se
mantenga bajo [180] y no se use UDCA. El tratamiento con UDCA
resulta una opciéon demasiado costosa tras la DGYR, y en ese caso
la colecistectomia simultanea pasa a tener un menor coste. Otra
limitaciéon del uso de UDCA es el cumplimiento variable de la
prescripcion diaria, que va del 40% al 85% [150,151,158,168,172].

Tratamiento a largo plazo con somatostatina o andlogos
de somatostatina

¢Esta indicada la prevencion primaria de la litiasis biliar con
dcido ursodesoxicdlico en pacientes tratados con
somatostatina o analogos de somatostatina?

En los pacientes tratados a largo plazo con somatostatina o
analogos de somatostatina, cabe contemplar un tratamiento
concomitante con acido ursodesoxicolico para prevenir la
formacion de célculos biliares de colesterol (calidad de la
evidencia baja; recomendacion débil)

Comentarios: Los pacientes que requieren un tratamiento a
largo plazo con somatostatina o diversos analogos de somatosta-
tina (por ejemplo, pacientes con neoplasias neuroendocrinas)
muestran una prolongacion del transito intestinal, un deterioro
grave del vaciado de la vesicula biliar a pesar de la preservacion de
la liberaciéon posprandial de colecistocinina (CCK) [184] y varios
cambios litégenos en la bilis [185-188]. A pesar de la existencia
frecuente de litiasis biliar, es infrecuente que estos pacientes pa-
sen a ser sintomaticos o que ello requiera una intervencién qui-
rargica aguda [189]. Se recomienda un seguimiento cuidadoso de
estos pacientes por lo que respecta a los cambios colelitégenos, y
cabria considerar la posible conveniencia de un tratamiento con-
comitante con UDCA [186,187,190].

Nutricion parenteral total

¢Esta indicada la prevencion primaria de la litiasis biliar durante
la nutricion parenteral total?

Los pacientes tratados con nutriciéon parenteral total presentan
un aumento de riesgo de formacion de barro biliar en la
vesicula, pero no puede hacerse ninguna recomendacion
respecto a la prevencion (calidad de la evidencia muy baja;
recomendacion débil)

Comentarios: La presencia de barro biliar se observa a menudo
de forma accidental en trastornos de aumento de estasis en la vesi-
cula biliar y/o cambios simultineos de la composicién de la bilis,
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por ejemplo en el ayuno prolongado (sobre todo durante la nutri-
cién parenteral total, NPT) [191]. Como consecuencia de los cam-
bios transitorios de la cinética de la vesicula biliar y de la combina-
cién de la bilis, tanto el barro biliar como los calculos biliares
podrian desaparecer tras la reinstauracion de la dieta oral (por
ejemplo, tres comidas al dia con una cantidad de grasa suficiente
para mejorar el vaciado de la vesicula biliar y la eliminacién del
barro biliar) [192-196]. En los pacientes que reciben NPT debe pa-
sarse a una nutricion enteral siempre que sea posible. Los datos re-
lativos a la estimulacién de la vesicula biliar en la NPT con el em-
pleo de CCK (o bien con CCK exdgena diaria o bien con una infusién
rapida de dosis altas de aminodacidos cristalinos) son controvertidos
[192,193,197-199]. En un estudio, el empleo de una emulsién mixta
de aceite de soja/triglicéridos de cadena media/oliva/pescado utili-
zada para la nutricién parenteral a largo plazo se asoci6 a la desapa-
ricién y la reduccién del tamafio de los calculos biliares al cabo de 3
y 2 meses, respectivamente, en dos nifios con un tratamiento conti-
nuado de UDCA a dosis de 15 mg/kg/dia [200]. Los resultados globa-
les de estos estudios, aun siendo convincentes, se ven limitados por
el bajo ntimero de casos. Ademads, no hay indicacion de tratamiento
profilactico con UDCA en los pacientes con barro biliar una vez in-
terrumpida la NPT [190]. El uso de una NPT enriquecida con acidos
grasos omega-3 aumenté probablemente el contenido de acidos
grasos omega-3 en las fosfatidilcolinas biliares y redujo la sobresa-
turacién de colesterol en la bilis [201] con un mecanismo que com-
portaba también una supresién de la mucina biliar [202].

Terapia hormonal

¢ Esta indicada la prevencion farmacoldgica o quirdrgica de la
litiasis biliar durante la terapia hormonal sustitutiva?

Los médicos que prescriben una terapia hormonal sustitutiva
deben tener presente el aumento de riesgo de litiasis biliar.
En la actualidad no hay ninguna indicacion para la prevencion
farmacolégica o quirdrgica de la litiasis durante la terapia
hormonal sustitutiva (calidad de la evidencia muy baja;
recomendacion débil)

Comentarios: La terapia hormonal es ampliamente utilizada
para el control de los sintomas menopdausicos y se ha empleado
también para el tratamiento y la prevencion de la enfermedad car-
diovascular, la osteoporosis y la demencia en las mujeres de edad
avanzada. En un reciente metaanalisis Cochrane [203] se compa-
raron los efectos de la terapia hormonal por via oral, transdérmi-
ca, subcutdnea o intranasal (con estrégenos solos y combinada
continua con o sin progestagenos) con placebo durante 3 a 7 afios.
En 23 estudios aleatorizados y doble ciego (con la inclusion de
42830 mujeres de 26 a 91 afios, procedentes principalmente del
estudio Heart and Estrogen-progestin Replacement Study (HERS) de
1998 y del estudio Women’s Health Initiative (WHI) de 1998) los
resultados mostraron un aumento significativo del riesgo de en-
fermedad de la vesicula biliar con el empleo de estrogenos solos
(aumento del riesgo absoluto de 26 a 45 por 1000, intervalo de
confianza [IC] del 95% = 36-57), con el tratamiento combinado
continuo (riesgo absoluto de 27 a 47 por 1000, IC del 95% = 38-60),
incluidas las mujeres posmenopausicas con enfermedad cardio-
vascular [204,205]. El riesgo empezaba a aumentar en el grupo
activo en el primer afio. Asi pues, se recomienda precaucion al
prescribir diferentes tipos de terapia hormonal continua para el
control de los sintomas menopausicos. Aunque deben evaluarse
cuidadosamente los posibles riesgos graves para la salud, el trata-
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miento debe reservarse para los grupos con un riesgo bajo de en-
fermedad cardiovascular, tromboembolismo venoso o cancer de
mama. El riesgo de enfermedad de la vesicula biliar esta bien esta-
blecido, pero hasta el momento no se ha abordado en ensayos
aleatorizados la profilaxis médica de la litiasis biliar.

Prevencion de los cdlculos recurrentes de la via biliar

¢ Hay estrategias eficaces para prevenir los calculos recurrentes
de la via biliar?

No pueden hacerse recomendaciones generales respecto a la
prevencién farmacolégica de los calculos recurrentes de la via
biliar (calidad de la evidencia muy baja; recomendacion débil)

Comentarios: Se observan calculos recurrentes de la via biliar
en un 5-20% de los pacientes tras la esfinterotomia endoscépica
[206-211] y generalmente pueden extraerse por via endoscopica.
En la actualidad, no hay medidas profilacticas que hayan sido va-
lidadas. No se ha observado un efecto beneficioso uniforme con el
empleo de una prevencion secundaria farmacolégica, y los datos
sobre los posibles efectos del tratamiento con UDCA [212] no se
han validado en ensayos controlados y aleatorizados [212,213].

Los pacientes con mutaciones del gen que codifica la fosfati-
dilcolina flopasa ABCB4 tienen una predisposicién monogénica a
la colelitiasis asociada a fosfolipidos bajos (CAFB). Como conse-
cuencia de las concentraciones bajas de fosfolipidos en la bilis, la
enfermedad litidsica por calculos de colesterol aparece antes de
los 40 afios de edad con calculos de colesterol en las vias biliares
intrahepdticas y la vesicula biliar y sintomas biliares recurrentes
tras la colecistectomia [214-217]. El diagndstico se basa en los an-
tecedentes, los signos clinicos y las técnicas de diagndstico por la
imagen. El examen microscépico de la bilis duodenal o la bilis he-
patica obtenida durante la CPRE para determinar la presencia de
cristales y microlitos (y en andlisis quimico) puede ser ftil para
establecer el tratamiento del paciente en este contexto. Mientras
que los antecedentes familiares de colelitiasis en familiares de
primer grado y los calculos recurrentes de la via biliar aportan pis-
tas para el diagndstico [218], las pruebas genéticas mediante el
analisis de secuencia del gen ABCB4 pueden proporcionar una in-
formacion adicional, aunque no es necesaria para establecer un
diagnéstico de CAFB. La mayoria de los pacientes con CAFB obtie-
nen un beneficio con el tratamiento profilactico o a largo plazo
con UDCA (15 mg/kg de peso corporal al dia) que debe iniciarse en
el adulto joven para prevenir la aparicién o la recurrencia de los
calculos, asi como de las complicaciones asociadas a ellos [216].

Diagnostico de los calculos de la vesicula biliar

Colico biliar

¢ Cuando debe sospecharse la presencia de calculos de la
vesicula biliar sintomaticos?

Los sintomas caracteristicos de los calculos de la vesicula
biliar, es decir, las crisis episddicas de dolor intenso en el
cuadrante superior derecho del abdomen o en el epigastrio
durante un minimo de 15-30 minutos, con irradiacion a la parte
derecha de la espalda o el hombro y una reaccién positiva a los
analgésicos, deben identificarse mediante la anamnesis y la
exploracién fisica (calidad de la evidencia muy baja;
recomendacion débil)
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Comentarios: Los calculos de la vesicula biliar se dan en un
10-20% de los individuos en las poblaciones occidentales, pero la
incidencia disminuye con la edad y es mayor en las mujeres. En
alrededor del 80% de los portadores no hay sintomas. La evolucién
natural de la litiasis biliar asintomatica sugiere que la mayoria de
ellos contintian sin sintomas durante toda la vida. La tasa de apa-
ricién de sintomas es de un 1-4% al afio, y un 20% pasan a presen-
tar sintomas en un plazo de 20 afios tras el diagnéstico [219-222].
La tasa de aparicién de complicaciones es de un 1-3% al afio tras el
primer episodio de dolor célico, y de un 0,1-0,3% en los pacientes
asintomaticos [219,223].

Solamente tres sintomas muestran una asociacion significativa
con la presencia de litiasis biliar: el célico biliar (odds ratio (OR =
2,6; IC del 95% = 2,4-2,9), el dolor irradiado (OR = 2,8; IC del 95% =
2,2-3,7) y el uso de analgésicos (OR = 2,0; IC del 95% = 1,6-2,5)
[224]. Aunque el dolor biliar tiene un cociente de probabilidades
positivo de 1,34, el valor predictivo positivo de los sintomas biliares
es muy bajo (0,25) [225]. Puede haber nauseas y vomitos. El dolor
es intenso (intensidad superior a 5 en una escala analdgica visual
del dolor de 0-10) y empieza de forma brusca o aumenta progresi-
vamente de intensidad antes de estabilizarse. Esto se debe a la dis-
tension de la vesicula biliar tras una obstruccién aguda y general-
mente transitoria del conducto cistico por un calculo o por barro
biliar. La mayoria de los episodios se resuelven espontaneamente.
La periodicidad irregular del dolor, el inicio aproximadamente
1 hora después de las comidas, la aparicién a Giltima hora de la tarde
o por la noche, el hecho de que despierte al paciente del suefio y la
duracién de mas de 1 hora son datos que sugieren claramente un
dolor biliar [226,227]. Una duracién superior a 5 horas indica la ma-
yor parte de las veces una colecistitis aguda. Las complicaciones de
la litiasis biliar van precedidas por al menos un episodio de “alar-
ma” de c6lico biliar en mas de la mitad de los pacientes [228,229].

En alrededor del 50% de los pacientes los episodios de dolor
reaparecen tras una primera crisis de dolor biliar [219,223,230]. A
menudo hay sintomas de dispepsia, pirosis, distensién gaseosa o
flatulencia en estos pacientes. No son caracteristicos de la enfer-
medad litiasica biliar, puesto que pueden darse también en indivi-
duos sin calculos y podian ser indicativos de trastornos como una
dispepsia funcional, una enfermedad de reflujo gastroesofagico,
un sindrome de intestino irritable o la enfermedad cardiaca. Si se
dan en pacientes con litiasis biliar, generalmente persisten des-
pués de la colecistectomia [226,231- 233]. Es preciso tener en
cuenta otras causas alternativas posibles de dolor abdominal alto
en el diagnéstico diferencial del dolor biliar.

Los andlisis de laboratorio no son ttiles para el diagndstico de
los calculos de la vesicula biliar sintomaticos no complicados, pues-
to que en la mayoria de los pacientes muestran resultados normales.

Diagnéstico por la imagen

¢ Qué modalidad de diagndstico por la imagen es mas
apropiada para el diagndstico de la litiasis biliar?

En un paciente con antecedentes recientes de dolor biliar, debe
realizarse una ecografia abdominal (calidad de la evidencia
alta; recomendacion fuerte)

Si existe una sospecha clinica clara de litiasis de la vesicula
biliar y la ecografia abdominal es negativa, puede realizarse
una exploracion de ecografia endoscopica (o0 una resonancia
magnética) (calidad de la evidencia baja; recomendacion
débil)

Comentarios: La ecografia abdominal es la técnica de diag-
nédstico por la imagen de eleccién en los pacientes con dolor ab-
dominal alto. Su exactitud en la deteccién de los calculos de la
vesicula biliar es de mas de un 95% [234-236]. En los pacientes de
edad avanzada con un dolor abdominal atipico, los pacientes in-
munodeprimidos con un foco de infeccién poco claro o los pa-
cientes con una bacteriemia para la que se sospecha un foco sép-
tico abdominal puede realizarse una exploracién mediante
ecografia abdominal para detectar la presencia de una litiasis bi-
liar (complicada).

En la ecografia abdominal, los calculos biliares se observan en
forma de focos ecogénicos con una sombra distal hipoecogénica.
La movilidad diferencia los calculos de los pdlipos y debe demos-
trarse mediante la exploracién del paciente en diferentes posicio-
nes, como dectbito supino, dectbito lateral izquierdo o en posi-
cién vertical. El barro biliar se detecta también mediante ecografia
en forma de pequefios focos ecogénicos como de arena [237].

La ecografia endoscépica (EUS) tiene una sensibilidad elevada,
de un 94-98%, en la deteccién de la colecistolitiasis en pacientes
con dolor biliar pero con una ecografia abdominal normal [238].
Esta técnica puede resultar especialmente 1til en los pacientes
con una pancreatitis aguda o recurrente aguda inexplicada, que
podria ser producida por el barro biliar [239-242]. Se ha recomen-
dado el empleo de la resonancia magnética (RM) cuando los resul-
tados de la ecografia no son concluyentes [243,244]. La tomografia
computarizada (TC) es menos ttil para el diagndstico de los calcu-
los de la vesicula biliar.

Colecistitis aguda

¢ Qué exploraciones complementarias son apropiadas para el
diagndstico de la colecistitis aguda?

Debe sospecharse una colecistitis en un paciente con fiebre,
dolor intenso localizado en el cuadrante superior derecho del
abdomen que dura varias horas y dolor y sensibilidad a la
palpacién en el abdomen superior derecho (signo de Murphy)
(calidad de la evidencia moderada; recomendacion fuerte)

Si hay una sospecha clinica clara de colecistitis aguda, puede
realizarse una tomografia computarizada (calidad de la
evidencia muy baja; recomendacion débil)

Comentarios: La colecistitis aguda es la complicacion mas fre-
cuente de la enfermedad litidsica biliar, y se da en alrededor de un
10% de los pacientes con litiasis biliar sintomatica [245]. La infla-
macién aguda de la pared de la vesicula biliar suele deberse a la
obstruccién del conducto cistico por un céalculo. La colecistitis
aguda se da en un 3-9% del total de pacientes con sintomas abdo-
minales agudos que acuden a un servicio de urgencias, y alrede-
dor del 45-80% de los pacientes refieren episodios previos de do-
lor biliar [223,229]. Los pacientes con colecistitis aguda presentan
un dolor intenso que se intensifica, y que dura varias horas (gene-
ralmente mds de 5), con una irradiacion al area interescapular o al
hombro derecho, junto con fiebre y a menudo nauseas y vémitos.
El dolor en el cuadrante superior derecho del abdomen (pero no
en el izquierdo) asociado a dolor a la palpaciéon (signo de Murphy)
es muy especifico y sensible para este diagnéstico [246]. General-
mente hay fiebre y una elevacion de los parametros inflamatorios
(recuento leucocitario, proteina C reactiva). Para evaluar la grave-
dad de la colecistitis aguda, que es lo que guia las ulteriores deci-
siones respecto a vigilancia y tratamiento, puede ser necesaria la
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determinacion del nitrégeno de urea en sangre, la creatinina, la
albimina y una gasometria arterial [247].

La ecografia abdominal detecta con exactitud la litiasis biliar,
una vesicula biliar distendida, una pared vesical engrosada (> 4
mm), el liquido pericolecistitico y un signo de Murphy ecografico
(intensificacién del dolor al aplicar presién con la sonda directa-
mente sobre la vesicula biliar). La sensibilidad de la ecografia es
menor para la deteccion de calculos en el contexto de una colecis-
titis aguda [243], pero la combinacion de célculos en la vesicula
biliar con un signo de Murphy ecografico o un engrosamiento de
la pared vesical tiene un valor predictivo del 92% y 95%, respecti-
vamente, para la colecistitis aguda [248].

Aunque la TC para la colecistitis aguda continda estando insu-
ficilentemente evaluada, su empleo permite visualizar con exacti-
tud la distensién de la vesicula biliar y el engrosamiento de la pa-
red, asi como identificar las posibles complicaciones de la
colecistitis aguda, como el enfisema de la pared vesical, la forma-
cién de abscesos y la perforacion [249,250]. Asi pues, se emplea
con frecuencia preoperatoriamente en el ambito del servicio de
urgencias.

La gammagrafia biliar con isétopos radiactivos (gammagrafia
con Tc-HIDA) detecta la obstruccién del conducto cistico por el
hecho de que la vesicula biliar no se llene tras la inyeccién intrave-
nosa del trazador. Tiene una sensibilidad muy alta para el diag-
néstico de la colecistitis aguda [250-252], pero la falta de visuali-
zacién de los calculos biliares y el uso de radiacién ionizante
hacen que la ecografia sea la técnica de diagnéstico por la imagen
preferida en Europa [244]. Aunque en un reciente metaanalisis no
hubo diferencias significativas de especificidad entre la ecografia
abdominal (83%; IC del 95% = 74-89%), la RM (81%; IC del 95% =
69-90%) y la gammagrafia biliar (90%; IC del 95% = 86-93%) [250],
estas dos tltimas técnicas son menos apropiadas en un contexto
agudo.

Tratamiento médico de la litiasis biliar

Tratamiento de disolucion con dcidos biliares

¢Deben disolverse los calculos de la vesicula biliar mediante
dcidos biliares tomados por via oral?

La litolisis con el empleo de &cidos biliares solos o en
combinacion con una litotripsia de ondas de choque
extracorporeas no se recomienda para los calculos de la
vesicula biliar (calidad de la evidencia moderada;
recomendacioén fuerte)

Comentarios: Aunque un metaandlisis de estudios sobre Ia li-
tolisis con el empleo de UDCA [253] mostrd un éxito aceptable del
tratamiento en los pacientes con calculos pequefios no calcifica-
dos y una vesicula biliar funcional (63% de los pacientes sin calcu-
los después de > 6 meses), su empleo carece de eficacia en la pre-
vencién de los sintomas y las complicaciones que aparecen luego,
ya que hay una tasa de recurrencias elevada a largo plazo (25-64%
después de 5 afios y 49-80% después de 10 afios) [254-265]. La
evidencia aportada por los ensayos controlados y aleatorizados,
las revisiones sistematicas y los estudios de cohorte ponen de ma-
nifiesto que la litotripsia de ondas de choque extracorpéreas
(LOCE), de manera similar al tratamiento de disolucién con acido
biliares utilizando UDCA solo, alcanza una tasa de curacién baja,
de tan solo un 55% en pacientes cuidadosamente seleccionados
que se mantienen sin calculos [266].
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La mayoria de los calculos recurrentes producen sintomas, y
una tercera parte de los pacientes tienen que ser tratados con una
colecistectomia después de un promedio de 3 afios [267]. A lo lar-
go de un periodo de 3 meses, solamente un 26% de los pacientes
se mantuvieron sin célicos después del tratamiento con UDCA, en
comparacion con el 33% después del empleo de un placebo, y
aproximadamente un 2% de los pacientes presentaron complica-
ciones de la litiasis biliar tras el tratamiento con UDCA, lo cual es
similar a la tasa anual de complicaciones observada en los pacien-
tes que no tomaron el fairmaco [253,264,265,268-272].

Los resultados de un andlisis de cohorte de Jap6n que mostra-
ron una reduccién del riesgo de dolor biliar o colecistitis aguda de
manera independiente de la litolisis [273] no fueron confirmados
luego en un estudio posterior de Dinamarca, en el que el empleo de
UDCA no redujo los sintomas biliares en pacientes muy sintomati-
cos que estaban en lista de espera para una colecistectomia [268].

Tratamiento del célico biliar

¢ Como se trata al paciente con un cdlico biliar?

El coélico biliar debe tratarse con farmacos antiinflamatorios no
esteroideos (por ejemplo, diclofenaco, indometacina) (calidad
de la evidencia moderada; recomendacion débil)

Ademas, puede estar indicado el empleo de espasmoliticos
(por ejemplo, butilescopolamina) y para los sintomas graves,
opioides (por ejemplo, buprenorfina) (calidad de la evidencia
baja; recomendacion fuerte)

Comentarios: Al tratar un c6lico biliar agudo, es preciso dife-
renciar entre el tratamiento farmacolégico inmediato del dolor y
el tratamiento etiolégico, es decir la colecistectomia. Teniendo en
cuenta la evidencia aportada por un solo ensayo, la colecistecto-
mia laparoscépica temprana en las 24 horas siguientes al diagnds-
tico de un célico biliar proporciona un tratamiento etiol6gico y
reduce la morbilidad existente en la lista de espera para la colecis-
tectomia [274], pero seran necesarios nuevos ECA antes de que
este planteamiento pueda ser recomendado en un contexto en el
que el tiempo de espera sea corto [275].

Para el tratamiento analgésico del célico biliar se utilizan con
frecuencia analgésicos en combinacion con espasmoliticos. Los
farmacos antiinflamatorios no esteroideos (AINE) como diclo-
fenaco (por ejemplo, 50- 75 mg i.m.), ketoprofeno (por ejemplo,
200 mg i.v.) o indometacina (por ejemplo, 50 mg i.v. 0 2 X suposi-
torios de 75 mg) tienen efectos analgésicos sobre el célico biliar
[276-278]. ECA recientes han puesto de manifiesto que su admi-
nistracion reduce el riesgo de que se produzca una colecistitis
aguda en el transcurso de un cdlico biliar [278-280]. En compara-
cién con otros farmacos, los AINE son mas eficaces que los espas-
moliticos para controlar el dolor [278]. Es preciso tener en cuenta
las posibles contraindicaciones, como los antecedentes de hiper-
sensibilidad/reacciones alérgicas graves a un AINE, asi como la
presencia de una disfuncién renal o las complicaciones gastroin-
testinales. Los analgésicos mas débiles como metamizol [281] o
paracetamol podrian ser suficientes en determinados casos. Ade-
mas, el c6lico biliar causado por calculos en la vesicula biliar se ha
tratado también con éxito con el empleo de nitroglicerina [282].

Para los sintomas intensos, se administran opioides con ac-
cién analgésica mas potentes, aunque en los ECA no hubo diferen-
cias entre los AINE y los opioides [278]. El mas apropiado podria
ser buprenorfina, ya que parece causar menos contraccion del es-
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finter de Oddi que la producida por la administracién de morfina
[283-285]. No se ha evaluado suficientemente la eficacia de dife-
rentes combinaciones de firmacos (por ejemplo, AINE + opioides).

Antibidticos

¢Estan indicados de manera general los antibidticos en la
colecistitis aguda?

Los antibiéticos no se recomiendan en todos los casos para la
colecistitis aguda leve, es decir, sin colangitis, bacteriemia/
sepsis, absceso o perforacion (calidad de la evidencia muy
baja; recomendacion débil)

Comentarios: El tratamiento inicial de la colecistitis aguda va
dirigido al sostén general del paciente, con el empleo de una repo-
sicién hidroelectrolitica, asi como una correccién de los desequili-
brios metabdlicos. El tratamiento antimicrobiano suele ser empiri-
co en los pacientes con colecistitis aguda. Sin embargo, no se ha
observado correlacién alguna entre la intensidad de los sintomas,
la descripcién de la vesicula biliar o el cultivo vesical positivo y el
uso de antibiéticos en el periodo posoperatorio [286]. Reciente-
mente, un ensayo controlado y aleatorizado de pequefio tamafio
no pudo demostrar que el tratamiento antibiético intravenoso con
amoxicilina/clavulanato o con una combinacién de ciprofloxacino
y metronidazol mejorara los resultados tempranos del curso hos-
pitalario en los pacientes con colecistitis aguda leve [287]. Los pa-
cientes inmunodeprimidos con una colecistitis complicada (colan-
gitis aguda, bacteriemia/sepsis, perforacion, absceso) son tratados
con frecuencia con antibioticos. El tratamiento inicial debe cubrir
las enterobacteriaceas, y en particular Escherichia coli. Esta justifi-
cada la cobertura de anaerobios, en especial Bacteroides spp., en los
pacientes en un estado clinico grave [288]. En series prospectivas,
la edad igual o superior a 70 afios, la presencia de diabetes como
comorbilidad y la distension de la vesicula biliar al ingreso se aso-
ciaron al fracaso del tratamiento conservador; y se observé que la
leucocitosis persistente y la taquicardia predecian la necesidad de
una colecistectomia a las 24 y 48 horas de seguimiento [289].

Tratamiento quirtrgico de los cdlculos de la vesicula biliar

Pacientes con litiasis biliar sintomdtica

¢ Cual es el tratamiento de los célculos de la vesicula biliar
sintomaticos?

La colecistectomia es la opcién de tratamiento preferida para
los célculos de la vesicula biliar sintomaticos (calidad de la
evidencia moderada; recomendacion fuerte)

Comentarios: Segtin cudl sea la intensidad y el nimero de epi-
sodios sintomaticos, debe practicarse una colecistectomia para la
colecistolitiasis sintomatica, ya que aproximadamente la mitad de
los pacientes presentan célicos recurrentes [268]. El riesgo de com-
plicaciones como colecistitis aguda, pancreatitis biliar, ictericia obs-
tructiva o colangitis es de un 0,5-3% al afio [219,221,230,290,291].
Las alternativas a la cirugia son el tratamiento de disolucién con
acidos biliares mediante el empleo de UDCA y la LOCE, pero estos
tratamientos no pueden recomendarse debido a la baja tasa de cu-
racion que alcanzan, la elevada frecuencia de la reaparicién de los
calculos y la falta de eficacia en cuanto a la prevencién de los sinto-
mas y las complicaciones después del tratamiento médico. La tasa

de curacion es de tan solo el 27% después del empleo de UDCAy de
solo el 55% tras la LOCE en pacientes cuidadosamente selecciona-
dos, y la tasa de reaparicién de los calculos fue > 40% después de
alcanzada una disolucién completa de los céalculos o tras la LOCE,
en un plazo de 4 afios. Ademas, aproximadamente un 30% de los
pacientes presentaron sintomas en un plazo de 3 meses, con inde-
pendencia de que se usara o no UDCA, y la tasa anual de complica-
ciones después del uso de UDCA fue de aproximadamente un 2%, lo
cual es similar a la tasa anual de complicaciones observada en los
pacientes no tratados con UDCA [190,253,264,265,268,292]. La co-
lecistectomia previene las complicaciones de la litiasis biliar, pero
puede no ser necesaria si no se han producido sintomas de célico
biliar en los Gltimos 5 afios ni después de un tnico episodio de c6-
lico biliar (con una probabilidad de aproximadamente un 50% de
que se produzca otro célico en el plazo de 1 afio) [221]. Aunque la
recurrencia del célico biliar no aumenta la tasa de complicaciones
asociadas a la colecistectomia, resulta dificil predecir qué pacientes
presentaran complicaciones como colecistitis aguda, pancreatitis,
ictericia obstructiva o colangitis, todo lo cual aumenta el riesgo de
conversion a una intervencion de cirugia abierta y prolonga la per-
manencia en el hospital tras la colecistectomia. Los sintomas abdo-
minales persisten en uno de cada tres o cuatro pacientes después
de la colecistectomia [231,232,293-297]; aunque con frecuencia
los sintomas no son muy especificos, la toma de decisiones indivi-
dualizadas respecto a la colecistectomia resulta imprescindible
para reducir las intervenciones innecesarias.

Indicaciones en pacientes con cdlculos de la vesicula biliar
asintomadticos

¢Deben ser tratados los pacientes con calculos de la vesicula
biliar asintomaticos?

No se recomienda el tratamiento de forma sistematica para los
pacientes con calculos de la vesicula biliar asintomaticos
(calidad de la evidencia muy baja; recomendacion débil)

Comentarios: No se han realizado ECA para evaluar los posi-
bles efectos beneficiosos de la colecistectomia en pacientes asin-
tomaticos. Ni las observaciones clinicas exhaustivas ni los analisis
detallados de estudios prospectivos sobre el curso clinico de la
colecistolitiasis asintomdatica demuestran la eficacia de la colecis-
tectomia en los pacientes con calculos asintomaticos. Aproxima-
damente un 0,7-2,5% al afio de los pacientes con litiasis biliar
asintomatica presentan sintomas relacionados con la litiasis biliar.
La incidencia anual de complicaciones como las de colecistitis
aguda, pancreatitis aguda, ictericia obstructiva o colangitis es de
un 0,1-0,3% [219,221]. El tratamiento (colecistectomia abierta o
laparoscépica) de los pacientes con calculos de la vesicula biliar
asintomaticos no aumenta su esperanza de vida, dado que el ries-
go de la cirugia (mortalidad y morbilidad) contrarresta la probabi-
lidad de complicaciones [223,298]. Ademas, los costes son inferio-
res en los pacientes con litiasis biliar asintomatica si se espera a la
aparicion de sintomas o complicaciones en vez de optar por una
colecistectomia profilactica o una litolisis (véase la recomenda-
cién: ¢Deben disolverse los cdlculos de la vesicula biliar mediante
acidos biliares tomados por via oral?) [299]. En los paises occiden-
tales con una prevalencia baja del carcinoma de la vesicula biliar
[300], el riesgo leve, pero aun asi muy bajo, de cancer de la vesicu-
la biliar en la colecistolitiasis asintomatica no justifica su trata-
miento [301,302]. Los pacientes diabéticos no requieren un trata-
miento profilactico [303,304].
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Excepciones

¢Esta indicada la colecistectomia en los pacientes con una
vesicula biliar de porcelana?

En los pacientes asintomaticos con una vesicula biliar de
porcelana puede realizarse una colecistectomia (calidad de la
evidencia muy baja; recomendacion débil)

Comentarios: Sin una colecistectomia profilactica, un porcen-
taje relativamente elevado de los pacientes presentan un carcino-
ma de vesicula biliar. Segtn lo indicado por los estudios anteriores
en los que la vesicula biliar de porcelana se diagnosticaba princi-
palmente mediante una radiografia de abdomen, los carcinomas
se dan en hasta un 20% de los casos de vesicula biliar calcificada
[305]. Esta relacién no se confirmé en todas las series [306] y no
se ha establecido la existencia de una relacién causal entre la vesi-
cula biliar de porcelana y el cancer vesical [307]. Ademas, debe
diferenciarse entre la calcificacion homogénea de la pared (tasa
de carcinoma muy baja) y la calcificacién moteada (tasa de carci-
noma de un 7%) [308]. La colecistectomia puede evitarse en los
pacientes con calcificaciones homogéneas de la pared [304]. En la
actualidad la vesicula biliar de porcelana se diagnostica principal-
mente mediante ecografia, con lo que se selecciona una poblacién
de pacientes diferente de la de los estudios anteriores. Se reco-
mienda una confirmacién con el empleo de TC antes de la cirugia.

En varios estudios se ha observado una asociacién entre el car-
cinoma de la vesicula biliar y la litiasis biliar [309-312]. Sin em-
bargo, dadas las complicaciones asociadas a la colecistectomia,
como el riesgo de lesion de la via biliar (véase el apartado de Le-
siones de la via biliar), existe una considerable incertidumbre res-
pecto a los posibles efectos beneficiosos de una colecistectomia
profilactica en este grupo de pacientes. Segtin cudles sean los fac-
tores de riesgo adicionales, han de practicarse entre 67 y 769 cole-
cistectomias para prevenir un tumor de la vesicula biliar [313].

¢ Esta indicada la cirugia para los pdlipos de la vesicula biliar?

Debe practicarse una colecistectomia a los pacientes con pélipos
de la vesicula biliar de > 1 cm, con o sin litiasis biliar,
independientemente de sus sintomas (calidad de la evidencia
moderada; recomendacion fuerte). También debe contemplarse
la posibilidad de una colecistectomia en los pacientes con
célculos de la vesicula biliar asintomaticos y polipos de la vesicula
de 6-10 mm y en los casos de polipos que aumentan de tamano
(calidad de la evidencia muy baja; recomendacién débil)

Puede recomendarse la colecistectomia en los pacientes
asintomaticos que presentan una colangitis esclerosante
primaria y pélipos en la vesicula biliar, independientemente de su
tamafio (calidad de la evidencia baja; recomendacion débil)

La colecistectomia no esté indicada en los pacientes con
célculos de la vesicula biliar asintomaticos y pdlipos de la
vesicula biliar de < 5 mm (calidad de la evidencia moderada;
recomendacion fuerte)

Comentarios: La prevalencia de los pdlipos de la vesicula biliar
en la poblacién general es de entre el 1% y el 7% [314-318]. La
prevalencia de los adenomas (que se consideran lesiones prema-
lignas) en las personas con pélipos de la vesicula biliar es inferior
al 5% [315,319]. En varios estudios amplios, los pélipos de un dia-
metro igual o superior a 1 cm se asociaron a un claro aumento de
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la probabilidad de adenomas. Dado que hasta un 50% de los péli-
pos de un didmetro igual o superior a 1 cm son portadores de un
carcinoma [315,316,320-323], a estos pacientes se les debe practi-
car una colecistectomia.

Dadas las complicaciones asociadas a la colecistectomia (véa-
se el apartado de Lesiones de la via biliar), existe una incertidum-
bre considerable respecto a los efectos beneficiosos de una cole-
cistectomia profilactica en los pacientes con célculos de la
vesicula biliar asintomaticos y pélipos de la vesicula biliar de 6-10
mm. En una revisién sistemdtica basada en 10 estudios observa-
cionales se observo que la rapidez de crecimiento del pélipo pue-
de no predecir bien su caracter neoplasico [324]. Sin embargo, la
misma revision sefialé que algunos pdlipos neoplasicos malignos
tenian un tamafio inferior a 1 cm (pero igual o superior a 5 mm),
aunque la inmensa mayoria de los pélipos de tamafio intermedio
(6-10 mm) tienen una evolucién natural benigna [325]. Los péli-
pos de la vesicula biliar pueden demostrarse con mayor precisién
con la endoecografia que con la ecografia transcutanea (87-97%
frente a 52-76%) [326,327]. Asi pues, la endoecografia puede ser
atil para diferenciar los pélipos de la vesicula biliar de un tamafio
de 6-10 mm en los que existe una sospecha de cancer de vesicula
biliar en la ecografia transcutanea.

En los pacientes con una colangitis esclerosante primaria (CEP),
las masas existentes en la vesicula biliar son con frecuencia malig-
nas y la incidencia de la neoplasia intraepitelial es elevada [328-
330], por lo que es razonable ofrecer una colecistectomia a los pa-
cientes con CEP que tienen pélipos u otras masas en la vesicula
biliar, aun cuando su tamario sea de menos de 1 cm de didametro.

Para los p6lipos de un tamafio > 18-20 mm debe contemplar-
se principalmente una colecistectomia abierta, dado que el riesgo
de cancer es significativo [319,323,331,332]. Aunque la evidencia
existente no es de calidad alta, los pélipos de un 6-10 mm que no
son extirpados podrian ser objeto de un seguimiento ecografico
(en los pacientes no obesos) o por endoecografia realizada inicial-
mente cada 3 a 6 meses y luego una vez al afio, si el tamafio del
pélipo no aumenta [316,323]. Parece razonable no realizar un se-
guimiento de los pdlipos asintomaticos de un tamafio igual o infe-
rior a 5 mm, que generalmente se detectan como un hallazgo ac-
cidental. En la ecografia, los pélipos de la vesicula biliar pueden
diferenciarse de los calculos de la vesicula biliar mediante el cam-
bio de posicién del paciente. La presencia de mas de un pélipo va
a favor de un diagnéstico de pélipos de colesterol mas que de ade-
nomas. La delimitacién de vasos sanguineos en la base del pélipo,
que son tipicos de los adenomas, puede conseguirse a veces con el
empleo de la ecografia ddplex-color [333].

¢Se recomienda la colecistectomia en los pacientes a los que
se practica otra intervencion quirdrgica?

En los pacientes con calculos asintomaticos, no se recomienda
de forma sistematica la colecistectomia durante la cirugia
abdominal, incluida la cirugia bariatrica y la de trasplante de
rifién, pulmén o pancreas (calidad de la evidencia muy baja;
recomendacion débil)

En los pacientes que se encuentran en la fase inicial tras un
trasplante de corazén o pulmoén y presentan calculos de la
vesicula biliar sintomaticos, la colecistectomia debe retrasarse
siempre que sea posible (calidad de la evidencia muy baja;
recomendacion débil)

Comentarios: El riesgo de que los calculos de la vesicula biliar
pasen a ser sintomaticos y de que se produzcan complicaciones
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tras la cirugia malabsortiva/restrictiva para la obesidad es de un
10-15% [157,172]. Teniendo en cuenta que estos pacientes necesi-
taran posteriormente una intervencién de cirugia mayor si presen-
tan sintomas asociados a los calculos biliares, asi como el hecho de
que no hay evidencias que indiquen un aumento de las complica-
ciones a causa de una colecistectomia simultanea durante las ope-
raciones de cirugia mayor abdominal [171], se puede ofrecer una
colecistectomia profilactica a los pacientes con calculos biliares
asintomaticos a los que se practican operaciones de cirugia mayor
abdominal, aunque no se recomienda de manera general.

La incidencia de la colecistolitiasis asintomatica aumenta en
los 2 primeros afios siguientes a un trasplante de corazén, pul-
mon, rifién o pancreas, con un aumento de la incidencia de com-
plicaciones. La colecistectomia profilactica reduce la mortalidad y
se ha calculado que tiene una relacion coste-efectividad favorable
en los pacientes asintomaticos con calculos de la vesicula biliar
tras el trasplante de corazén [334,335], pero no asi en los pacien-
tes a los que se practica un trasplante de rifion o de pulmon [334].
Dado que la mortalidad de la colecistectomia antes e inmediata-
mente después del trasplante de corazén o de pulmén aumenta
notablemente, es preferible retrasar la operacién a después del
trasplante, siempre que sea posible [336-339]. En cambio, el ries-
go del tratamiento de los calculos de la vesicula biliar en los pa-
cientes a los que se ha practicado un trasplante de érgano sélido
es comparable al de la poblacién general [340].

¢Debe ofrecerse una colecistectomia profilactica a los
pacientes con esferocitosis hereditaria o enfermedad de células
falciformes?

Debe considerarse la posible conveniencia de una
colecistectomia en los pacientes con esferocitosis hereditaria o
enfermedad de células falciformes y una litiasis biliar
asintomatica simultanea, en el momento de practicar la
esplenectomia. En los pacientes con enfermedad de células
falciformes y litiasis biliar asintomatica, otro motivo para
practicar una colecistectomia profilactica durante la cirugia
abdominal es el de evitar la incertidumbre diagnéstica en caso
de crisis falciformes (calidad de la evidencia muy baja;
recomendacion débil)

Comentarios: La esferocitosis hereditaria forma parte de un
grupo heterogéneo de anemias hereditarias que se caracterizan
por unos eritrocitos de forma esférica (esferocitos) en el frotis de
sangre periférica. Las complicaciones frecuentes consisten en epi-
sodios hemoliticos, crisis aplasicas y (como resultado mas fre-
cuente) la formacién de colelitiasis de pigmento (bilirrubinato)
[341,342]. La prevalencia de la litiasis biliar aumenta del 5% al
40-50% con 10 y > 50 afios de edad respectivamente, y aumenta
en 4 a 5 veces en presencia de un sindrome de Gilbert. La esple-
nectomia constituye una opcién terapéutica importante, que per-
mite alcanzar una curacién en la mayoria de los pacientes con es-
ferocitosis hereditaria, y previene la colelitiasis dependiente de la
hemodlisis. De hecho, son necesarias medidas preventivas en este
grupo especial de pacientes para evitar las complicaciones rela-
cionadas con la litiasis biliar antes de practicar la esplenectomia.
La colecistectomia profilactica (laparoscépica) es recomendable
en los pacientes con calculos biliares asintomaticos [157,343] en el
momento de practicar la esplenectomia [342].

Los pacientes con enfermedad de células falciformes tienen un
riesgo elevado de formacion de calculos de pigmento. La hemélisis
y las infecciones pueden prevenirse mediante la identificacion

temprana de la enfermedad de células falciformes, adoptando las
medidas apropiadas para la prevencion de las crisis. Se recomienda
la colecistectomia profilactica durante la cirugia abdominal por
otras razones en los pacientes con enfermedad de células falcifor-
mes y litiasis biliar asintomatica, con objeto de evitar la incerti-
dumbre diagnéstica en caso de crisis falciformes [157,343].

Exploraciones complementarias preoperatorias

¢ Qué pruebas complementarias son necesarias antes de una
colecistectomia electiva?

Ademas de la ecografia abdominal para confirmar la presencia
de célculos biliares (calidad de la evidencia moderada;
recomendacion fuerte) no son necesarias pruebas
sistematicas. Pueden realizarse andlisis bioquimicos de la
funcion hepatica en casos seleccionados de forma individual
(calidad de la evidencia muy baja; recomendacion débil)

Comentarios: El estudio diagnéstico preoperatorio en pacien-
tes para los que se ha programado una colecistectomia incluye la
exploracion fisica, la ecografia abdominal, los analisis de laborato-
rio y otras exploraciones radiolégicas. Antes de una colecistecto-
mia electiva, al menos una ecografia abdominal debe confirmar la
presencia de calculos en la vesicula biliar; sin embargo, no es ne-
cesario repetirla inmediatamente antes de la operacién si ya se ha
realizado antes. No se recomienda la realizacion sistemdtica de
una esofagogastroduodenoscopia (EGD) en los pacientes remiti-
dos a una colecistectomia. A pesar de la sensibilidad diagnéstica
de los resultados de la endoscopia, un metaanalisis de 12 estudios
de cohorte con un total de 6317 pacientes indicé que su utilidad
como instrumento para evitar la cirugia es limitada, y por consi-
guiente la EGD preoperatoria tan solo debe realizarse de forma
selectiva [344].

Aunque a menudo se realiza un electrocardiograma (ECG) es-
tandar antes de la operacién, tan solo un 2% de los anestesi6logos
indican que han cambiado el manejo preoperatorio de pacientes
en funcion de lo observado en el ECG [345]. Debe considerarse la
realizacion de un ECG preoperatorio en los pacientes que tienen
factores de riesgo cardiacos, pero no debe recomendarse su uso
sistematico en los pacientes sin factores de riesgo en los que se ha
programado una operacién de bajo riesgo quirdrgico como la co-
lecistectomia [346].

Dos estudios aleatorizados y una revisiéon han comparado pa-
cientes asintomaticos en los que se realiz6 o no una radiografia de
térax y no han encontrado diferencias en cuanto a los retrasos o
cancelaciones de las operaciones [347-349]. Asi pues, cabe con-
cluir que en los pacientes jévenes, el ECG y la radiografia de térax
pueden no ser necesarios; se pueden solicitar en los pacientes an-
cianos o en casos seleccionados con un riesgo elevado de compli-
caciones posoperatorias [350,351].

Los andlisis de laboratorio incluyen el recuento leucocitario,
que puede ser 1til para evaluar los resultados posoperatorios, en
especial en pacientes con complicaciones, como las infecciones, o
para verificar la evolucién de la leucocitosis cuando la operacién se
practica por una colecistitis aguda [352]. Dado que el riesgo de
transfusiones es de un 0,7% en la colecistectomia laparoscépica (y
ligeramente superior en el caso de una “operacién abierta”), ni si-
quiera la evaluacién preoperatoria sistematica de la hemoglobina y
el hematocrito se considera obligatoria [352,353]. El recuento de
plaquetas, la ratio normalizada internacional y el tiempo de trom-
boplastina parcial se utilizan a menudo como pruebas de detec-

156 Journal of Hepatology 2016 vol. 65 | 146-181



cién sistematicay se solicitan para evaluar los factores de la coagu-
lacién en los pacientes para los que se programa una intervencién
quirdrgica. Sin embargo, no se recomiendan las pruebas de la coa-
gulacién (a menos que existan factores de riesgo especificos para la
hemorragia en la historia clinica del paciente) [350], pero en todos
los pacientes debe realizarse una anamnesis adecuada de los ante-
cedentes de sangrado.

Los analisis bioquimicos de la funcién hepética, como bilirrubi-
na, alanina aminotransferasa (ALT), aspartato aminotransferasa
(AST), gamma-glutamil transpeptidasa (y-GT) y fosfatasa alcalina
(AP), pueden ser ftiles para predecir la presencia de una obstruc-
cién de la via biliar u otra hepatopatia [353-356] pero en la actuali-
dad no hay evidencia alguna que indique que estos analisis sean
obligatorios. La ausencia de dilatacion del colédoco y la ausencia de
alteraciones bioquimicas hacen que el diagnéstico de coledocolitia-
sis sea muy improbable [355,357]. En este grupo de pacientes, la
EUS o la colangiopancreatografia de resonancia magnética (MRCP)
preoperatorias o la colangiografia intraoperatoria no son necesarias.

Tipo de colecistectomia

¢ Debe realizarse ordinariamente la colecistectomia mediante
cirugra abierta o por via laparoscdpica?

La colecistectomia laparoscopica es el método estandar de
colecistectomia utilizado para los célculos de la vesicula biliar
sintomaticos, incluida la colecistitis aguda litiasica (calidad de
la evidencia alta; recomendacion fuerte)

Comentarios: En todo el mundo la colecistectomia laparoscé-
pica ha pasado a ser una intervencién estandar. En la actualidad,
mas del 93% del total de colecistectomias se inician por via laparos-
copica. El porcentaje de conversion a cirugia abierta es de un 4-8%
[358-361]. El metaanalisis actual [362] de los ECA en los que se
han comparado ambas intervenciones [363,364-397] pone de ma-
nifiesto una tasa de complicaciones idéntica con la colecistectomia
laparoscépica, con una media de permanencia en el hospital de 3
dias menos y un periodo de convalecencia de 3 semanas menos.
Esto refleja los andlisis de costes que demuestran una reduccién de
los costes de un 18% para el tratamiento hospitalario con el empleo
de la intervencion laparoscépica en comparacion con la colecistec-
tomia abierta [398]. Incluso en las comparaciones histéricas, las
tasas de complicaciones actuales (fuga biliar, 0,4-1,5%, infeccién de
la herida 1,3-1,8%, pancreatitis 0,3%, hemorragia 0,2-1,4%) son
también inferiores a las de la colecistectomia abierta [358,361]. Un
metaandlisis amplio realizado en 1996 [399] sugeria todavia una
tendencia a una mayor frecuencia de lesiones de la via biliar. Ac-
tualmente, la tasa de lesiones importantes de la via biliar tras la
colecistectomia es baja (0,2-0,4%) e independiente de que la inter-
venciéon se realice de forma abierta o por via laparoscopica
[361,362,400,401]. De igual modo, en un metaanalisis, la “colecis-
tectomia con incision pequefia” ha resultado equivalente a la cole-
cistectomia laparoscépica y puede ser una alternativa atil [362].

Segtn lo indicado por los ECA, los pacientes con colecistitis
aguda pueden ser operados también por via laparoscépica [402-
404]. Sin embargo, el tiempo operatorio, los riesgos y las tasas de
conversion a cirugia abierta son superiores con la colecistectomia
laparoscdpica en la fase aguda, en comparacién con la colecistec-
tomia electiva realizada tras la resolucion de la colecistitis aguda.

Si existe una sospecha clara de un carcinoma de vesicula biliar
(avanzado), debe optarse por una colecistectomia abierta en vez
de la laparoscépica. Si hay un sindrome de Mirizzi (en el caso de
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que se haya diagnosticado preoperatoriamente), ello no constitu-
ye de por si una contraindicacién para el empleo del método lapa-
roscopico. Sin embargo, en especial en el caso del Mirizzi II (fistu-
la entre la vesicula biliar y el conducto hepatico), el médico debe
estar preparado para una conversion a cirugia abierta [405,406].

¢Debe realizarse una colecistectomia abierta o laparoscopica
en los pacientes con cirrosis?

La colecistectomia laparoscopica es el método de
colecistectomia preferido para los calculos de la vesicula biliar
sintomaticos en los pacientes con cirrosis hepatica Child-Pugh
A o Child-Pugh B (calidad de la evidencia moderada;
recomendacion fuerte)

Comentarios: En los pacientes con cirrosis hepatica Child-
Pugh A o Child-Pugh B, la colecistectomia laparoscépica se asocia
a menos complicaciones que la colecistectomia abierta y, por con-
siguiente, es la opcion preferida [407]. Sin embargo, las tasas de
complicaciones de la colecistectomia son altas, tanto si el acceso
es de cirugia abierta como si es laparoscépico, en los pacientes
Child-Pugh C [408], y la mayoria de las series indican unas tasas
de morbilidad y de conversién a cirugia abierta mas altas cuando
la puntuacion Model for End-Stage Liver Disease (MELD) es > 13
[409,410]. Cuando hay contraindicaciones importantes para una
colecistectomia, como ocurre en la hepatopatia en fase terminal y
en la litiasis vesical sintomatica grave, en series retrospectivas pe-
queiias se ha descrito la implantacién endoscépica de endopréte-
sis colecistoduodenales [411].

¢Hay alguna alternativa a la colecistectomia laparoscopica para
el tratamiento de los pacientes con litiasis biliar sintomatica?

La colecistectomia mediante minilaparotomia (laparotomia de
< 8 cm) es la alternativa a la colecistectomia laparoscopica
(calidad de la evidencia alta; recomendacion fuerte)

Comentarios: En los ECA en los que se ha comparado la cole-
cistectomia laparoscdpica con la colecistectomia mediante mini-
laparotomia (laparotomia de < 8 cm) no se observaron diferencias
entre ambas intervenciones por lo que respecta a las tasas de
complicaciones, la duracién de la hospitalizacion y los periodos
de convalecencia [362,366,412-422] y, en consecuencia, la cole-
cistectomia mediante minilaparotomia constituye una alternativa
apropiada a la colecistectomia laparoscépica.

Meétodo de colecistectomia laparoscépica

Niimero y tamaiio de los puertos

¢ Qué numero y tamano de puertos debe usarse para llevar
a cabo una colecistectomia laparoscopica?

Actualmente, la colecistectomia laparoscépica debe realizarse
con el empleo de 4 puertos, de los cuales 2 han de ser de un
tamano de al menos 10 mm y 2 de un tamafio de al menos

5 mm (calidad de la evidencia muy baja; recomendacion
débil)

Comentarios: Existe una considerable incertidumbre respecto
a los posibles beneficios clinicos de la colecistectomia minilaparos-
copica o la colecistectomia laparoscépica de puerto Gnico en com-
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paracion con la colecistectomia laparoscopica estandar [423,424].
No se ha establecido todavia que se trate de técnicas seguras, y no
pueden recomendarse para un uso general [423-425].

Uso profildctico de antibiéticos

¢ Es necesaria una profilaxis antibidtica sistematica antes
de la colecistectomia laparoscopica electiva?

No es necesaria una profilaxis antibiética sistematica antes
de la colecistectomia laparoscopica electiva (calidad de la
evidencia muy baja; recomendacién débil)

Comentarios: Una revision sistematica de ECA puso de mani-
fiesto que no hay diferencias significativas en el porcentaje de per-
sonas que presentan infecciones del area quirtrgica (aproximada-
mente un 3% con o sin el uso profilactico de antibidticos) o
infecciones extraabdominales (aproximadamente un 1,4% con o
sin el uso profilactico de antibidticos) [426]. Un ECA puso de ma-
nifiesto que no es necesaria una profilaxis antibiética sistematica
ni siquiera en los pacientes en los que se produce una perforacion
de la vesicula biliar durante la operacion [427].

Colangiografia intraoperatoria

¢ Es necesaria una colangiografia intraoperatoria sistematica o
selectiva durante la colecistectomia en los pacientes con un
riesgo bajo de litiasis coledocal?

La colangiografia intraoperatoria sistematica o selectiva no es
necesaria durante la colecistectomia en los pacientes con un
riesgo bajo de litiasis coledocal (calidad de la evidencia baja;
recomendacion débil)

Comentarios: Una revision sistematica de ECA en los que se
comparo el empleo sistematico o selectivo de la colangiografia in-
traoperatoria frente a no utilizar colangiografia puso de manifiesto
que no habia diferencias significativas en la proporcién de indivi-
duos con lesiones de la via biliar (ninguna lesién de la via biliar en
el grupo de colangiografia frente a aproximadamente un 0,2% de
lesiones de la via biliar en el grupo sin colangiografia), en la pro-
porcién de individuos con calculos coledocales retenidos ni en el
riesgo de mortalidad [428]. Las complicaciones en los pacientes en
los que se realiz6 una colangiografia de forma sistematica fueron
superiores a las observadas sin colangiografia en la era de la cole-
cistectomia abierta [428]. El tiempo operatorio fue también mayor
en el grupo de colangiografia sistematica en comparacién con el
grupo sin colangiografia [428] (lo cual era previsible dada la aplica-
cién de una técnica adicional). Dada la ausencia de un beneficio
significativo tras el empleo sistematico de la colangiografia y el
aumento del tiempo operatorio con su uso, en la actualidad no hay
evidencias que permitan recomendar la realizacién sistematica de
una colangiografia durante la colecistectomia. Sin embargo, una
revision de una base de datos retrospectiva puso de manifiesto que
laincidencia de lesiones de la via biliar fue inferior en los pacientes
en los que se realizé una colangiografia intraoperatoria en compa-
racion con los pacientes en los que no se emple6 esta técnica [429].
Por consiguiente, existe una considerable incertidumbre respecto
ala cuestién de la colangiografia operatoria sistematica. En un ECA
recientemente publicado, se estudiaron pacientes con litiasis biliar
sintomatica con un riesgo intermedio de coledocolitiasis, a los que
se asigné aleatoriamente una colecistectomia con colangiografia

intraoperatoria o una EUS preoperatoria, seguida, en caso necesa-
rio, de una CPRE y a continuacién una colecistectomia laparoscopi-
ca con colangiografia intraoperatoria. Los pacientes en los que se
llevé a cabo una colecistectomia como primer paso tuvieron una
estancia mas breve en el hospital, con menos exploraciones cole-
docales, sin que hubiera diferencias de morbilidad o calidad de
vida entre ambos grupos [430]. No obstante, el porcentaje de pa-
cientes en los que se detectaron calculos coledocales fue de tan
solo aproximadamente un 20% en ambos grupos, debido posible-
mente a la especificidad relativamente baja para los calculos cole-
docales de los criterios de inclusion que se utilizaron para definir el
riesgo intermedio (es decir, actividad de aminotransferasas del
doble del limite superior de la normalidad en presencia de al me-
nos otra alteraciéon de los andlisis bioquimicos hepaticos). Ademas,
la experiencia de muchos cirujanos con la colangiografia intraope-
ratoria podria ser limitada en la actualidad.

Pérdida intraoperatoria de cdlculos biliares

¢Esta indicada la conversion a una colecistectomia abierta en
los pacientes en los que ha habido un paso de calculos a la
cavidad peritoneal que no se han podido recuperar?

La pérdida intraoperatoria de calculos de la vesicula biliar no es
motivo para optar por una conversion a cirugia abierta (calidad
de la evidencia muy baja; recomendacion débil)

Comentarios: Las perforaciones de la vesicula biliar que per-
miten el paso de calculos a la cavidad peritoneal pueden darse en
un 4-19% de las colecistectomias laparoscépicas [431-433]. Si es-
tos calculos no se recuperan, los pacientes pueden presentar se-
cuelas como dolor, absceso en la zona del puerto, un absceso in-
traabdominal, fistulas internas como una fistula colénica, fistulas
externas (abscesos intraabdominales que drenan espontanea-
mente al exterior) o trayectos fistulosos en la herida en un 0-15%
de los pacientes [431-433]. En consecuencia, debe hacerse todo lo
posible por recuperar estos calculos mediante un lavado de la ca-
vidad peritoneal.

Sin embargo, si no se logra recuperar los célculos, no es nece-
saria una conversion a cirugia abierta con el tnico fin de retirarlos.

Colecistectomia laparoscopica mediante cirugia ambulatoria

¢ Es segura la colecistectomia laparoscopica en régimen de
cirugia ambulatoria?

La cirugia ambulatoria puede ser igual de segura que la
realizada con estancia de una noche en el hospital en la
colecistectomia laparoscépica cuando se trata de pacientes sin
enfermedades sistémicas (calidad de la evidencia moderada;
recomendacion débil)

Comentarios: En una revision sistematica de ECA se observd
que la cirugia ambulatoria es igual de segura que la realizada con
la estancia de una noche en el hospital en la colecistectomia lapa-
roscopica [434]. Sin embargo, la cirugia ambulatoria no parece
aportar una mejora por lo que respecta a ningin parametro de
valoracién evaluado por los pacientes, como la reanudacién de la
actividad normal o el regreso mas temprano al trabajo, si bien hay
un ahorro significativo en cuanto a los costes que respalda una
mejor utilizacion de los recursos de asistencia sanitaria limitados.
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Momento de realizacion de la colecistectomia

Pacientes con un célico biliar no complicado

¢Cudndo debe realizarse la colecistectomia laparoscdpica
en los pacientes con un cdlico biliar no complicado?

La colecistectomia debe realizarse lo antes posible en los
pacientes con un cdlico biliar no complicado (calidad de la
evidencia baja; recomendacién débil)

Comentarios: El principal motivo para retrasar la cirugia en
pacientes con un célico biliar no complicado es el retraso motiva-
do por la permanencia en la lista de espera, es decir, no hay nin-
guna razén médica para demorar la cirugia en un paciente con un
cblico biliar no complicado cuyo estado sea apropiado para la
anestesia. Por el contrario, retrasar la cirugia expone al paciente
al riesgo de complicaciones de la litiasis biliar. Segtn indica la
evidencia obtenida en un Ginico ensayo que tenia un riesgo eleva-
do de sesgo [274], la colecistectomia laparoscépica temprana
(menos de 24 horas después del diagnéstico de cdlico biliar) re-
duce la morbilidad durante el periodo de espera para la colecis-
tectomia laparoscépica electiva (tiempo medio de espera de 4
meses), el tiempo de hospitalizacién y el tiempo operatorio. En
consecuencia, es preferible una colecistectomia laparoscépica
temprana.

Pacientes con colecistitis aguda

¢ Como debe tratarse a los pacientes con colecistitis aguda?

El tratamiento debe ser una colecistectomia laparoscépica
temprana (preferiblemente en las 72 horas siguientes al
ingreso) llevada a cabo por un cirujano suficientemente
experto en el tratamiento de pacientes con colecistitis
aguda (calidad de la evidencia alta; recomendacion
fuerte)

Comentarios: La colecistitis aguda es la complicacién mas
frecuente de la enfermedad litidsica biliar. Una revision sistema-
tica de ECA en los que se habia comparado la colecistectomia
laparoscopica temprana realizada en el plazo de 1 semana tras el
inicio de los sintomas con la colecistectomia laparoscépica tar-
dia llevada a cabo después de transcurridas al menos 6 semanas
tras la resolucién de los sintomas puso de manifiesto que la co-
lecistectomia laparoscépica temprana reduce la duracién total
de la hospitalizacién en alrededor de 4 dias [435]. La colecistec-
tomia laparoscépica temprana no aumenta la tasa de complica-
ciones graves en comparacién con la colecistectomia tardia (6,5%
frente a 5,0%, respectivamente) [435]. La tasa de conversién a
cirugia abierta para la colecistitis aguda es de aproximadamente
un 20% tanto en el grupo de operacién temprana como en el de
operacioén tardia [435] y, por consiguiente, es muy superior a la
que se da en las operaciones electivas realizadas tras un célico
biliar no complicado. La intervencion debe practicarse tan pron-
to como se hayan resuelto los posibles problemas anestésicos o
quirtrgicos existentes. La razén es que la tasa de conversién a
cirugia abierta es inferior y la duracién de la hospitalizacién es
menor cuanto menos tiempo transcurre hasta la realizacién de
la operacién [436]. Es posible aplicar un tratamiento conserva-
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dor de la colecistitis aguda sin practicar sistematicamente una
colecistectomia. Sin embargo, si el tratamiento es puramente
conservador, sin una colecistectomia sistematica, mds de una
tercera parte de los pacientes presentan complicaciones o son
ingresados de urgencia a causa de un dolor biliar. En un 30% de
los pacientes, finalmente acaba siendo necesaria una colecistec-
tomia [437,438]. Si el paciente no puede ser tratado de forma
temprana con una intervencién quirirgica electiva en el plazo de
1 semana debido a un diagnéstico tardio o por otras razones mé-
dicas (riesgo quirtrgico elevado) [439], la colecistectomia no
debe llevarse a cabo en las 6 semanas siguientes, puesto que la
evidencia aportada por un ECA indicé que la morbilidad tras
la colecistectomia laparoscépica realizada entre 7 y 45 dias des-
pués fue de aproximadamente 2-3 veces la existente con la ope-
racion practicada de forma temprana o después de un intervalo
de 6 semanas [440].

En un 10-30% de los pacientes con colecistitis aguda grave se
producen complicaciones como gangrena, empiema o perforaciéon
de la vesicula biliar [403,441,442]. Una TC preoperatoria puede
aportar informacién til en estas situaciones. Se forman fistulas
entre la vesicula biliar y el tracto gastrointestinal en menos del 1%
de los pacientes con litiasis biliar. Clinicamente, una fistula bi-
lioentérica se manifiesta por una colangitis ascendente o por un
sindrome de pérdida de acidos biliares. Aproximadamente un 60%
de las fistulas colecistoduodenales son asintomaticas. Si se produ-
ce el paso de calculos de mayor tamafio a través de la fistula, ello
puede conducir a un ileo por calculo biliar [443]. La aerobilia en
ausencia de antecedentes previos de una intervencion quirdrgica
o endoscépica puede indicar la presencia de una fistula, y el em-
pleo de otras exploraciones diagnésticas como la RM, la MRCP y la
CPRE puede confirmar el diagnéstico.

Pacientes con presencia simultdnea de cdlculos en la vesicula biliar
y la via biliar

¢Cuando debe realizarse la colecistectomia en los pacientes
con presencia de calculos en la vesicula biliar tras la extraccion
endoscopica de calculos de la via biliar?

En los pacientes con presencia simultanea de calculos en la
vesicula biliar y la via biliar, debe practicarse una
colecistectomia laparoscépica de forma temprana, en un plazo
de 72 horas tras la CPRE preoperatoria realizada para la
coledocolitiasis (calidad de la evidencia moderada;
recomendacion fuerte)

Comentarios: En un ensayo aleatorizado llevado a cabo para
evaluar el momento adecuado para practicar la colecistectomia
laparoscépica después de una esfinterotomia endoscépica, la co-
lecistectomia laparoscépica realizada en un plazo de 72 horas
después de la CPRE se asoci6 a una frecuencia significativamente
inferior de recurrencia de episodios biliares en comparacién con
la colecistectomia laparoscépica tardia (después de 6-8 sema-
nas); no hubo diferencias en la tasa de conversion a cirugia abier-
ta, el tiempo operatorio o las complicaciones quirtrgicas [444].
No se recomienda realizar la CREP y la colecistectomia el mismo
dia pero por separado, puesto que ello puede impedir el trata-
miento adecuado de las complicaciones. No hay estudios que ha-
yan comparado los intervalos de 2-4 semanas con los de 6-8 se-
manas.
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Colecistectomia en ancianos y en pacientes de riesgo anestésico
elevado

¢Debe practicarse una colecistectomia en pacientes ancianos
y en pacientes de riesgo anestésico elevado?

En los ancianos y en los pacientes de riesgo anestésico
elevado que presentan complicaciones de la litiasis biliar (como
colecistitis aguda, pancreatitis por litiasis biliar o ictericia
obstructiva), debe practicarse una colecistectomia tan pronto
como el estado general del paciente permita realizar la
intervencion (calidad de la evidencia baja; recomendacion
débil). No debe renunciarse a la colecistectomia laparoscépica
por la edad cronoldgica por si sola (calidad de la evidencia
muy baja; recomendacion débil)

Comentarios: En los pacientes ancianos con litiasis biliar sinto-
matica, debe realizarse una colecistectomia si ello es posible. Aun-
que retrasar la colecistectomia tras la esfinterotomia endoscépica
es una opcién en los pacientes con pancreatitis biliar, la evidencia
proporcionada por una revisién sistematica de ECA ha indicado
que el hecho de retrasar la colecistectomia se asoci6 a una mayor
mortalidad, dolor biliar recurrente, ictericia o colangitis, y que fue-
ron necesarias mas exploraciones diagnosticas [445]. Sin embargo,
la mayoria de los ensayos realizados en pacientes ancianos que se
incluyeron en esta revision sistematica excluyeron a los pacientes
cuyo estado no era adecuado para la cirugia. El ensayo que incluyé
tan solo a pacientes de alto riesgo (por la presencia de uno o varios
de los siguientes criterios: edad superior a 70 afios; indice de ries-
go cardiaco elevado (indice de riesgo cardiaco de Goldman > 13);
enfermedad pulmonar crénica; cirrosis hepatica en estadios de
Child-Pugh B o C; déficit neurolégico o artropatia asociada a una
limitacién grave de la movilidad; IMC > 30 kg/m2) observé que los
efectos beneficiosos obtenidos tras la colecistectomia sistemdtica
en comparacion con retrasar la colecistectomia fueron similares a
los obtenidos en los pacientes de riesgo bajo [445].

En los pacientes con colecistitis aguda grave o con una anato-
mia del sistema biliar dificil, la colecistectomia subtotal (por via
laparoscépica o mediante cirugia abierta) o la colecistostomia
percutanea seguida de una colecistectomia posterior son posibles
opciones [446,447]. Concretamente, la colecistostomia percuta-
nea constituye un tratamiento alternativo en los pacientes de ries-
go elevado con colecistitis aguda [448,449]. Chang et al. [450], que
retiraron el drenaje tras una mediana de 23 + 16 dias observaron
una recurrencia de la colecistitis o colangitis en un 12% de sus pa-
cientes, pero en otros estudios se han descrito tasas superiores
[451]. La cuestién de si es necesario o no un tratamiento definitivo
mediante colecistectomia en los pacientes de alto riesgo quirtrgi-
co que presentan una colecistitis aguda tras una colecistostomia
percutinea no esta resuelta puesto que no hay ECA que hayan
abordado este tema. Sin embargo, debe considerarse la posible
conveniencia de una colecistectomia, puesto que los pacientes en
los que el estado médico mejora tras la colecistostomia percuta-

Tabla 1. Clasificacion de las lesiones de la via biliar

A: fuga de conducto cistico o via biliar aberrante

B: fuga coledocal, con o sin estenosis

C: estenosis coledocal sin fuga

D: seccién completa del colédoco, con o sin pérdida tisular

nea podrian empeorar durante el seguimiento sin un tratamiento
quirdrgico definitivo [437].

El drenaje endoscépico de la vesicula biliar es una posible al-
ternativa como método de drenaje en la colecistitis aguda. En una
revision sistematica, los porcentajes de éxito técnico y clinico, asi
como la frecuencia de los acontecimientos adversos en el drenaje
endoscépico nasovesical o en el drenaje de la vesicula biliar me-
diante una endoprotesis transpapilar fue del 81% y 96%, 75% y 88%,
y 3,6% y 6,3%, respectivamente [452].

No se han definido limitaciones de edad para realizar una co-
lecistectomia laparoscépica. Algunos estudios han indicado que la
colecistectomia laparoscépica puede realizarse de un modo segu-
ro incluso en pacientes de mas de 75-80 afios [453,454]| mientras
que otros estudios han sefialado que la tasa de conversién a una
colecistectomia abierta, la tasa de complicaciones y la duracién de
la hospitalizacién fueron mayores en los pacientes de edad supe-
rior a 65-70 afios [455,456].

Por Gltimo, en un pequefio ensayo aleatorizado, la CPRE con
esfinterotomia fue superior al tratamiento conservador en los pa-
cientes ancianos con colecistitis aguda en los que se consideré que
habia un riesgo elevado para una colecistectomia [457].

Lesiones de la via biliar

Diagnostico de las lesiones de la via biliar

¢ Como se diagnostican las lesiones de la via biliar tras la
cirugia?

La sospecha de una lesion de la via biliar tras la cirugia justifica
un estudio diagnéstico urgente, con analisis de laboratorio
(recuento leucocitario, bilirrubina, enzimas hepaticas) y
exploraciones de imagen (ecografia abdominal, TC con
contraste, colangiopancreatografia de resonancia magnética)
para detectar la posible fuga biliar y/o la presencia de liquido
intraabdominal, manteniendo al paciente en el hospital bajo
estrecha observacion (calidad de la evidencia baja;
recomendacion débil)

Comentarios: La lesién de la via biliar se define como cual-
quier dafio de esta, incluida la fuga del sistema de vias biliares que
tenga una repercusién negativa en el paciente. Los factores de
riesgo son los calculos impactados en el conducto cistico, el sin-
drome de Mirizzi, los cdlculos impactados en la bolsa de Hart-
mann de la vesicula biliar, los cambios inflamatorios y las anoma-
lias anatémicas de los conductos intrahepaticos [458]. La lesion de
la via biliar es una complicacién que puede tener consecuencias
importantes para el paciente, puesto que la mortalidad a 1y 2
afos es significativamente superior a la que se da si no hay tales
lesiones [429,459]. Tanto para el diagndstico como para la clasifi-
cacion de las lesiones de la via biliar, puede usarse la MRCP, la TC
con contraste, la CPRE y/o la colangiografia transhepatica percuta-
nea [460-464]. En los hospitales con poca experiencia en lesiones
de la via biliar, la MRCP es el instrumento diagnéstico de eleccion,
si se dispone de ella. La MRCP con acido gadoxético disédico per-
mite identificar una fuga biliar con una sensibilidad del 76-100%
y una especificidad de hasta el 100% [465-468] y puede usarse
como prueba no invasiva para detectar la fuga biliar. Una CPRE
posterior establece la naturaleza de la lesion de la via biliar en al
menos el 90% de los casos [469,470].

Tan solo alrededor del 40% de las lesiones se detectan durante
la colecistectomia primaria. Una colangiografia intraoperatoria
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permite la identificacién temprana de la lesién de la via biliar en
el 70% de los pacientes [469,470]. Desde que se introdujera la co-
lecistectomia laparoscépica, la literatura médica apunta a un au-
mento del nimero de lesiones de la via biliar, en comparacién con
lo que sucedia en la era de la colecistectomia abierta [471]. En un
estudio de mas de 50000 pacientes no seleccionados incluidos en
el Swedish Registry for Gallstone Surgery and ERCP (GallRiks) se
puso de manifiesto que un 1,5% de los pacientes a los que se prac-
ticé una colecistectomia entre 2005 y 2010 presentaron lesiones
de la via biliar, pero tan solo una quinta parte de ellas (0,3%) com-
portaron una seccién parcial o completa de la via biliar [429]. La
incidencia descrita de lesiones de la via biliar en la colecistecto-
mia laparoscépica oscila entre el 0,04% y el 1,5% [362,472-481]. La
incidencia en la colecistectomia abierta es de un 0-0,5%
[459,473,480,482,483]. Sin embargo, una revision sistematica de
ECA en los que se compard la colecistectomia laparoscépica con la
colecistectomia abierta no observé ninguna diferencia significati-
va en la incidencia de lesiones de la via biliar entre los dos grupos
(0,2% en cada grupo) [480]. Asi pues, la incidencia real de las lesio-
nes de la via biliar no se conoce, debido probablemente a un sesgo
de infranotificacion [480]. Los factores que podrian desempefiar
un papel son el efecto de la curva de aprendizaje, una percepcién
critica inadecuada de la seguridad y las variaciones anatémicas
[458,475,477,478,481,484].

En la actualidad no existen todavia datos suficientes sobre la
incidencia de las lesiones de la via biliar que se producen durante
las nuevas técnicas laparoscépicas (puerto tinico, minilaparosco-
pia, NOTES [natural orifice transluminal endoscopic surgery]) en
comparacion con la colecistectomia laparoscépica convencional.

Tratamiento de las lesiones de la via biliar

¢ Cual es el tratamiento recomendado para las lesiones de la via
biliar detectadas intraoperatoriamente?

Puede llevarse a cabo una reparacion quirurgica primaria de las
lesiones de la via biliar de tipo A, B o C (véase la Tabla 1)
identificadas intraoperatoriamente, si se dispone del
conocimiento experto quirdrgico adecuado para ello. En las
lesiones intraoperatorias de tipo D, es obligada la consulta a un
centro experto; se recomienda utilizar simplemente un drenaje
subhepatico y remitir al paciente a un centro experto. Se
recomienda una reconstruccion tardia (después de 6-8
semanas), a menudo con una hepaticoyeyunostomia (calidad
de la evidencia baja; recomendacion débil)

¢ Cudl es el tratamiento recomendado para las lesiones de la via
biliar detectadas posoperatoriamente?

Las lesiones de la via biliar de los tipos A, B o C deben tratarse
por via endoscopica; se recomienda un tratamiento quirdrgico
tardio para las lesiones de tipo D (calidad de la evidencia
baja; recomendacion débil)

Comentarios: El diagnéstico y la clasificacién adecuados de las
lesiones de la via biliar son de gran importancia para la eleccién
del tratamiento. La comparacién de los datos existentes en la lite-
ratura médica es complicada, debido al uso de sistemas de clasifi-
cacion diferentes de las lesiones de la via biliar [458,484-488]. Se
utiliza a menudo la clasificacion de Amsterdam [486] (Tabla 1),
puesto que en este esquema la clasificacion puede vincularse di-
rectamente con el tratamiento. Tras la clasificacién de la lesion, el
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paciente debe ser remitido a un centro especializado que dispon-
ga de un equipo multidisciplinario experto.

En el caso de una lesion de la via biliar identificada intraope-
ratoriamente, puede realizarse un nuevo cierre de la lesion de tipo
A o0 una reparacién primaria de la lesién de tipo B, C o D, si se dis-
pone del conocimiento experto quiriirgico necesario. En otro caso,
es obligado colocar simplemente un drenaje subhepatico y remitir
al paciente a un centro experto.

Las lesiones de la via biliar detectadas posoperatoriamente se
remiten a centros expertos. El tratamiento primario consiste en
tratar la sepsis y aplicar un drenaje subhepatico. No se recomien-
da una laparoscopia o laparotomia temprana (diagnéstica). Las
lesiones de tipo A, B o C se tratan por via endoscépica con la im-
plantacién de una endoproétesis transpapilar y dilatacién (tipo C).
En las lesiones de tipo D, se aconseja la reconstrucciéon quirdrgica
a las 6-8 semanas de la lesion.

En los demas casos, existe controversia respecto al momento
adecuado para realizar la reparacién quirdrgica de la lesién de la
via biliar. Las opciones son la reparacién primaria en el momento
de la colecistectomia, la reparacién temprana (después de la co-
lecistectomia pero en un plazo de aproximadamente 6 semanas)
y la reparacién tardia (después de transcurridas mas de 6 sema-
nas). En un estudio retrospectivo realizado en Francia se observo
que la tasa de mortalidad, morbilidad y fallos quirtirgicos con ne-
cesidad de intervencién (la mayoria de las veces una nueva ope-
racion quirdrgica) fueron mayores tras la reparaciéon primaria
(3%,39% y 64%, respectivamente) que tras la reparacién temprana
(en un plazo de 6 semanas) (2%, 29% y 43%, respectivamente) o
tardia (después de transcurridas 6 semanas) (1%, 14% y 8% respec-
tivamente) [489]. Debe sefialarse que en este estudio, el 40% de
los pacientes del grupo de reparacién primaria, el 50% de los del
grupo de reparacion tempranay el 100% de los del grupo de repa-
racién tardia fueron tratados en centros de referencia de nivel
terciario, lo cual contribuye probablemente a explicar las diferen-
cias significativas. La reparacion directa (reparacién coledococo-
ledocal) es el método habitual de reparacién primaria o tempra-
na, mientras que la hepaticoyeyunostomia en Y de Roux es el
tratamiento quirtrgico usual en las reparaciones tardias [489]. En
otro estudio de coste-efectividad se llegé a la conclusion de que la
reparacion temprana de la via biliar realizada por cirujanos espe-
cializados tenia una relacién coste-efectividad favorable en com-
paracién con la reparacién tardia, mientras que la reparacién pri-
maria realizada por no especialistas era la opciéon con una peor
relacién coste-efectividad, segin los datos proporcionados por
series observacionales [490].

Los resultados a largo plazo de las anastomosis hepaticoyeyu-
nales son satisfactorios en el 70% de los casos [491,492]. La infec-
cion local o la sepsis es un factor de riesgo independiente para un
mal resultado de la reconstruccién quirdrgica temprana [493]. La
mortalidad en los pacientes con una lesién de la via biliar durante
la colecistectomia es superior a la existente en los pacientes a los
que se practica una colecistectomia sin lesién de la via biliar, se-
gln los resultados a 1 afio (4% frente a 1%), con una hazard ratio
global de 1,92 (IC del 95% = 1,24-2,97) [429].

La calidad de vida relacionada con la salud tras la reparacién
de la via biliar es diversa, de tal manera que algunos estudios pre-
sentan una calidad de vida similar en los pacientes a los que se ha
practicado una reconstruccién quirtrgica mientras que otros indi-
can una calidad de vida inferior en los pacientes que han tenido
una lesién de la via biliar, varios afios después de la cirugia de re-
paracién, en comparacién con los que no han tenido lesiones bilia-
res [494].

Journal of Hepatology 2016 vol. 65 | 146-181 161

lini

Guias de
actica ¢

prac



lini

Guias de
actica ¢

prac

Guias de practica clinica

Sintomas biliares persistentes tras la colecistectomia

¢ Como se abordan los sintomas persistentes tras la
colecistectomia?

Debe considerarse la posible conveniencia de una ecografia
endoscopica o una colangiopancreatografia de resonancia
magneética para la evaluacion diagnostica de los pacientes con
sintomas biliares tras una colecistectomia (calidad de la
evidencia baja; recomendacion débil)

No hay datos que respalden la esfinterotomia endoscopica en
los pacientes con dolor abdominal tras una colecistectomia
que no presentan anomalias significativas en las exploraciones
de imagen ni en los analisis de laboratorio (calidad de la
evidencia moderada; recomendacion fuerte)

Comentarios: En algunos pacientes, los sintomas pueden per-
sistir o reaparecer después de la colecistectomia. De hecho, un
10-40% de los pacientes tienen molestias persistentes después de
la colecistectomia, a veces tras un breve intervalo de tiempo sin
sintomas [495,496]. El “sindrome poscolecistectomia” es un tér-
mino antiguo que actualmente ha sido sustituido por causas mas
especificas. Es importante sefialar que debe descartarse la presen-
cia célculos en la via biliar. En el subgrupo muy poco frecuente de
pacientes con un sindrome CAFB causado por mutaciones del gen
ABCB4, los sintomas reaparecen tras la colecistectomia debido a la
presencia de barro biliar y microlitos intrahepaticos, o de calculos
recurrentes de la via biliar (véase el apartado Prevencioén de los
calculos recurrentes de la via biliar) [216].

En un ECA [497], se examinaron 118 pacientes con dolor pos-
colecistectomia, y se detectaron microscépicamente cristales en
la bilis duodenal en 12 de ellos. Con el empleo de UDCA durante
unos pocos meses, el dolor abdominal de tipo biliar se redujo sig-
nificativamente o se resolvié. Este estudio aporta una evidencia
indicativa de que la microlitiasis puede ser una causa de dolor
poscolecistectomia. La microlitiasis puede confirmarse mediante
el examen microscépico de la bilis duodenal o de la bilis hepatica
obtenida en una CPRE [498].

Dado que los sintomas de la litiasis biliar son relativamente
inespecificos, es mas probable que deban considerarse otras cau-
sas preexistentes alternativas, como la dispepsia funcional, el sin-
drome de intestino irritable, el reflujo (duodeno) gastroesofagico
y (excepcionalmente) una disfuncion del esfinter de Oddi [496].
Segin lo indicado por un ECA amplio realizado en pacientes con
dolor abdominal tras la colecistectomia a los que se practicé una
CPRE con manometria, la esfinterotomia no redujo la discapaci-
dad debida al dolor en comparacién con una intervencién simula-
da [499]. Estos datos no respaldan el uso de la esfinterotomia en-
doscdpica en estos pacientes.

Diagnéstico de los calculos de la via biliar

Historia clinica y exploracion fisica

¢ Cuando deben buscarse posibles calculos coledocales?

Deben buscarse posibles calculos coledocales en los
pacientes con ictericia, colangitis aguda o pancreatitis aguda
(calidad de la evidencia alta; recomendacion fuerte)

Comentarios: Hay calculos coledocales en un 3-16% (segin la
edad) de los pacientes que presentan calculos en la vesicula biliar
[500-507]. Se deben a la migracién de calculos procedentes de la
vesicula (calculos secundarios) o, con menor frecuencia, a su for-
macioén de novo en la via biliar, por ejemplo en caso de dilatacién del
colédoco con estasis (calculos primarios). A diferencia de los calcu-
los de la vesicula biliar, los calculos coledocales son asintomaticos
tan solo en un 5-12% de los casos [508]. La evolucién natural de los
célculos coledocales asintomaticos no se conoce bien, pero parece
ser mas benigna que la de los calculos coledocales sintomaticos. En
una serie de pacientes pequefia, los calculos coledocales se mantu-
vieron asintomaticos durante un seguimiento de 5 afios [509].

La forma de presentacion frecuente de los calculos coledocales
sintomaticos es el dolor biliar agudo, causado por la distensién del
colédoco tras una obstruccién parcial o completa. El dolor esta loca-
lizado en el cuadrante superior derecho del abdomen o en el epigas-
trio, persiste durante mas de 30 minutos y hasta varias horas, y no
depende de la posicién corporal. Podria resultar dificil diferenciar el
dolor del causado por célculos de la vesicula biliar. El paso esponta-
neo de los calculos al duodeno, si se trata de calculos pequefios
[510], o retrégradamente hacia la via biliar distendida, puede aliviar
el dolor. Los calculos de menor tamafio impactados en el esfinter de
0Oddi pueden causar una obstruccién distal y desencadenar una
pancreatitis aguda. Los calculos mas grandes causan con mayor fre-
cuencia una obstruccién proximal. La obstruccién de la via biliar va
seguida a menudo de complicaciones como ictericia o colangitis.

Diagnostico mediante andlisis de laboratorio y exploraciones
de imagen

¢Se incluyen andlisis de laboratorio en el estudio diagndstico
de los calculos coledocales?

La evaluacioén de los pacientes en los que se sospecha una
litiasis coledocal incluye habitualmente analisis de bioquimica
sérica de la funcion hepatica (calidad de la evidencia baja;
recomendacion débil)

Comentarios: Los pacientes con calculos coledocales sintoma-
ticos presentan con frecuencia alteraciones en los analisis de bio-
quimica hepatica. La evaluacién inicial de una sospecha de litiasis
coledocal incluye la determinacién de la bilirrubina sérica, asi
como de la actividad de ALT, AST, y-GT y AP [511,512]. Concreta-
mente, en las primeras 72 h de obstruccién biliar, la actividad de
aminotransferasas en suero muestra una elevacién sustancial, que
va seguida de un aumento mas gradual de los niveles de AP y de
bilirrubina si persiste la obstruccién [513]. Si los andlisis de bio-
quimica hepdtica muestran valores normales en las primeras
24 horas siguientes al inicio del dolor y si no hay dilataciéon del
colédoco en la ecografia, la probabilidad de litiasis coledocal es
muy baja [355,357]. En cambio, el valor predictivo positivo de los
valores anormales de bilirrubina, AP o y-GT es de tan solo un 25-
50% [357,512,514,515]. Estos tltimos valores de bioquimica hepa-
tica propios de la colestasis aumentan progresivamente con la
mayor duracion e intensidad de la obstruccion biliar. Por ejemplo,
en un estudio, una concentracién sérica de bilirrubina de al menos
1,7 mg/dL (29 pmol/L) tuvo una especificidad del 60% respecto a
los calculos coledocales, mientras que esa especificidad aumenté
a un 75% con un umbral de 4 mg/dL (68 pmol/L); sin embargo,
solamente una tercera parte de los pacientes con coledocolitiasis
presentan una hiperbilirrubinemia tan intensa [512,514].
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¢ Qué modalidad de diagndstico por la imagen debe usarse
para detectar los calculos coledocales?

La ecografia abdominal debe ser la primera técnica de
diagndstico por la imagen a utilizar cuando se sospecha la
presencia de célculos coledocales (calidad de la evidencia
baja; recomendacion débil). La presencia de calculos en la
vesicula biliar, un colédoco dilatado, la colangitis aguda y la
hiperbilirrubinemia son factores predictivos potentes de la
presencia de célculos coledocales (calidad de la evidencia
alta; recomendacion fuerte)

Los pacientes que tienen una probabilidad intermedia de litiasis
coledocal deben ser evaluados con mayor detalle, mediante
ecografia endoscépica (o colangiopancreatografia de
resonancia magnética) (calidad de la evidencia moderada;
recomendacion fuerte)

Comentarios: La ecografia abdominal detecta la dilatacion del
colédoco con una alta sensibilidad, y ello constituye un signo indi-
recto de la presencia de célculos coledocales. De hecho, los calcu-
los pueden visualizarse directamente en el colédoco dilatado. La
sensibilidad de la ecografia para los calculos coledocales es consi-
derablemente inferior a la que tiene para los calculos de la vesicu-
la biliar [516,517], pero puede llegar a ser de un 80% en manos de
operadores experimentados [518]. Los signos ecograficos de litia-
sis de la via biliar, la dilatacién coledocal, los signos de colangitis
aguday laictericia son los factores que predicen mejor la existen-
cia de una litiasis coledocal [516]. Un resultado negativo de la eco-
grafia no elimina el diagnéstico de litiasis coledocal si existe una
sospecha de su presencia; sin embargo, cuando los andlisis bio-
quimicos de la funciéon hepatica son también normales, la proba-
bilidad es muy baja.

En los pacientes con una probabilidad intermedia de presen-
cia de calculos coledocales y una ecografia abdominal no conclu-
yente, la EUS constituye una alternativa atil. La EUS y la MRCP
detectan los calculos coledocales de >5 mm con una exactitud si-
milar, pero la EUS tiene una relacién coste-efectividad superior a
la de la MRCP [519-527]. Segtn lo indicado por una revision siste-
matica reciente [528], 1a sensibilidad de la EUS es del 95%, con una
especificidad del 97%, mientras que la sensibilidad de la MRCP es
del 93%, con una especificidad del 96%.

La TC tiene una sensibilidad elevada para la detecciéon de una
dilatacion del colédoco [529,530]. También evalda otras posibles
causas de dolor abdominal alto y las complicaciones de Ia litiasis
biliar, pero comporta una dosis de radiacion significativa. La CPRE
detecta los calculos coledocales con una sensibilidad muy alta
[520,530,531]. Sin embargo, es una técnica que comporta exposi-
cién a la radiacion y tan solo se recomienda como primer paso
diagnéstico en los pacientes con una probabilidad elevada de litia-
sis coledocal, en los que cabe prever la aplicacién al mismo tiempo
de un tratamiento endoscépico.

Diagnéstico de la colangitis aguda

¢ Como se diagnostica la colangitis aguda?

En los pacientes con fiebre que han tenido escalofrios y
presentan dolor abdominal y/o ictericia, deben realizarse
determinaciones de leucocitos, proteina C reactiva y analisis de
bioguimica hepéatica, asi como una ecografia abdominal, como
exploraciones diagnésticas iniciales (calidad de la evidencia
moderada; recomendacion fuerte)
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Comentarios: La colangitis aguda puede diagnosticarse por la
presencia de la triada de Charcot, es decir, dolor y dolor a la palpa-
cién en el cuadrante superior derecho, fiebre alta en agujas, a me-
nudo acompaiiada de escalofrios, e ictericia. La triada de Charcot
tiene una especificidad elevada pero con una sensibilidad baja
[532]. El dolor puede ser el tinico sintoma presente en una mino-
ria de los pacientes, y puede no darse, sobre todo en los pacientes
ancianos. Hay ictericia en un 60- 70% y fiebre en un 90% de los
pacientes con colangitis aguda [532-536].

Los signos bioquimicos de la colangitis aguda son la leucocito-
sis con desviacion a la izquierda y el aumento de la concentracién
de proteina C reactiva (PCR). La actividad de aminotransferasas y
los parametros de colestasis aumentan a menudo en las primeras
horas siguientes al inicio del dolor. La ecografia abdominal mues-
tra con frecuencia una dilatacién del colédoco, aunque es menos
sensible para la litiasis coledocal, y el examen de la via biliar distal
resulta atin mas dificil en presencia de una inflamacién aguda. En
la actualidad, existe una evidencia suficiente que indica que la EUS
es superior a la MRCP en este contexto [522,524] y que es superior
alaTC[524] en la deteccion de los calculos coledocales en pacien-
tes con ictericia obstructiva.

Diagnostico de la pancreatitis aguda biliar

¢ Como se diagnostica la pancreatitis aguda biliar?

El diagnoéstico de la pancreatitis aguda biliar se basa en la
presencia de dolor abdominal alto y alteraciones de los analisis
bioquimicos pancreaticos y hepaticos, en pacientes con
calculos en la vesicula biliar y/o en el colédoco (calidad de la
evidencia moderada; recomendacion fuerte)

Descartar la existencia de célculos en la via biliar mediante
ecografia endoscopica (o colangiopancreatografia de
resonancia magnética) puede evitar los posibles riesgos de una
colangiopancreatografia retrégrada endoscopica en los
pacientes con pancreatitis aguda biliar en los que se sospecha
la presencia de calculos en la via biliar (calidad de la
evidencia baja; recomendacion débil)

Comentarios: En un 4-8% de los pacientes con célculos de la
vesicula biliar, estos migran a la via biliar principal y causan una
pancreatitis aguda al pasar al duodeno o quedar impactados en el
esfinter de Oddi [537,538]. Un comentario detallado de la pan-
creatitis aguda queda fuera del &mbito de esta guia, y para mayor
informacién se remite al lector a la guia actual de la International
Association of Pancreatology sobre la pancreatitis aguda [539].

La migracion de los calculos biliares, incluso los de pequefio
tamafio, va precedida a menudo de un periodo de obstruccién bi-
liar [540]. La sefial de alarma del dolor esta ausente en un 50% de
los casos [228,229]. Los andlisis bioquimicos indican una hiperli-
pasemia o hiperamilasemia (>3 veces el limite superior de la nor-
malidad), una elevacién de la actividad de aminotransferasas y los
parametros de colestasis, leucocitosis y un aumento de la concen-
tracién de PCR. Si no hay abuso de alcohol ni anomalias preexisten-
tes conocidas de la bioquimica hepatica, una actividad de ALT > 150
U/ml indica una causa biliar de la pancreatitis con un valor predic-
tivo positivo superior al 85% [541-544]. Pueden detectarse crista-
les biliares microscépicamente en la bilis duodenal o hepética ob-
tenida durante la CPRE en los pacientes con pancreatitis aguda
idiopatica, y ello indica una causa biliar [241,242,498,545].

La ecografia es generalmente la primera exploracioén diagnés-
tica utilizada. Los pacientes con pancreatitis o ictericia obstructiva
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tienen mas calculos y calculos mas pequefios en la vesicula biliar
que los pacientes con colecistitis aguda o una enfermedad litiasica
biliar no complicada [240]. La ecografia visualiza con frecuencia
una dilatacién del colédoco, pero es menos exacta en la deteccién
de los célculos biliares en la pancreatitis aguda. En esta situaciéon
puede realizarse una EUS o una MRCP, cuando la etiologia biliar no
es clara o cuando se contempla el uso de una CPRE [356].

La MRCP es una exploracién razonablemente exacta en la de-
teccion de la litiasis de la via biliar en pacientes con pancreatitis
biliar [546,547] pero podria no detectar los calculos de pequefio
tamafio. La EUS es superior a todos los demas métodos de detec-
cién de los calculos de < 5 mm, es decir, los que con frecuencia
causan una pancreatitis aguda. Su sensibilidad alcanza el 100% y su
especificidad es del 95%, lo cual comporta una exactitud del 97% en
el diagnostico de los calculos coledocales [548]. En los pacientes
con una enfermedad leve en los que se planifica en tltima instan-
cia una colecistectomia laparoscépica, la CREP y la esfinterotomia
no estan indicadas a menos que haya calculos en la via biliar, lo
cual debe ser confirmado antes mediante MRCP o EUS [521].

Tratamiento endoscépico y quirtirgico de los cdlculos de la via
biliar

Tratamiento de los cdlculos de la via biliar sin complicaciones

¢ Cual es el tratamiento recomendado para los célculos de la via
biliar?

La esfinterotomia endoscopica con extraccion de los céalculos
es un tratamiento recomendado para la litiasis de la via biliar
(calidad de la evidencia moderada; recomendacion débil).
La colangiopancreatografia retrograda endoscoépica
intraoperatoria o la exploracion laparoscépica de la via biliar
combinada con una colecistectomia son alternativas Utiles
cuando se dispone del conocimiento experto suficiente
(calidad de la evidencia moderada; recomendacion fuerte)

Si falla la extraccién estandar de los calculos, puede optarse por
una litotripsia de ondas de choque extracorpoéreas,
electrohidraulica o por laser (calidad de la evidencia baja;
recomendacion débil). Si la anatomia esta alterada (por ejemplo,
por una anastomosis en Y de Roux o cirugia bariatrica previas),
cabe considerar un tratamiento percutaneo o endoscopico
(asistido por endoscopia con balén) de los calculos de la via biliar
(calidad de la evidencia baja; recomendacién débil). Si falla el
tratamiento endoscopico, debe practicarse una colecistectomia
combinada con una exploracién coledocal o una
colangiopancreatografia retrograda endoscopica intraoperatoria
(calidad de la evidencia baja; recomendacion débil)

Comentarios: La coledocolitiasis es un fenémeno relativa-
mente frecuente en los pacientes con calculos de la vesicula biliar
sintomaticos (prevalencia de un 3-16% de los casos). Aunque pue-
de haber un paso espontaneo de los calculos al intestino delgado
en muchos de los casos, existe un riesgo significativo de dolor bi-
liar y complicaciones como ictericia, colangitis y pancreatitis. En
consecuencia, existe un consenso general respecto a que debe
tratarse la coledocolitiasis sintomatica. La evolucién natural de la
coledocolitiasis asintomatica parece ser mas benigna. No obstan-
te, mas del 25% de los pacientes parecen presentar complicaciones
(a menudo graves) durante el seguimiento [509,504,549]. La elec-
cién del tratamiento depende del momento en el que se haga el
diagnéstico (antes, durante o después de la colecistectomia) y del

conocimiento experto local [550,551]. En las tdltimas décadas, se
ha ampliado el papel del tratamiento endoscépico (esfinterotomia
y extraccion de los calculos) para la litiasis de la via biliar. No obs-
tante, la CPRE comporta un riesgo de complicaciones (en especial
de pancreatitis) y en los tltimos afios, la experiencia y el volumen
de casos de los endoscopistas ha sido objeto de un considerable
debate. La realizacién de al menos 100 intervenciones al afio se
asocia a un mejor resultado, mientras que la edad del paciente no
estd relacionada con el riesgo de complicaciones [552].

La dilatacién endoscdpica de la papila con baldn, utilizando un
balén de gran diametro (12-20 mm) constituye una opcién para
facilitar la extraccién de calculos grandes [553,554]. En un meta-
andlisis de 6 ECA con 835 pacientes [555] se observaron unas tasas
globales de complicaciones inferiores y un menor riesgo de perfo-
racion, sin que hubiera diferencias en la pancreatitis, la infeccién
o la hemorragia tras la CRE.

En la actualidad, la CREP preoperatoria y colecistectomia lapa-
roscépica constituye la opcién preferida para el tratamiento de los
pacientes con presencia simultanea de calculos en la vesicula bi-
liar y el colédoco, si bien hay datos que indican que la CREP intrao-
peratoria comporta una incidencia inferior de pancreatitis asocia-
da a la CREP y una menor duracién de la hospitalizacién y tiene
una relacién coste-efectividad favorable en comparacién con la
separaci6n de ambas intervenciones [549,556-558]. Segtin lo in-
dicado por metaanadlisis recientes, en los casos de fallo del trata-
miento endoscopico, la colecistectomia laparoscépica o abierta
combinada con una extraccion transcistica de los calculos o una
exploracion coledocal o CREP intraoperatoria son alternativas po-
sibles, con unas tasas de eliminacién de los calculos y una morbi-
mortalidad comparables a las de un abordaje endoscépico prima-
rio [559,560]. En los casos de alto riesgo (véase la recomendacion:
¢Es preferible el cierre primario al drenaje en T en la exploracion
quirdrgica de la via biliar?), dejar un drenaje en T continda siendo
la opcién mas segura [561,562].

La experiencia quirdrgica en la exploracién abierta del colédo-
co ha disminuido drasticamente en las Gltimas décadas, y el ni-
mero de cirujanos con experiencia en la exploracién laparoscopi-
ca del colédoco es limitado. En consecuencia, actualmente la
extraccion endoscépica de los calculos es el abordaje preferido en
la mayor parte de los paises. Sin embargo, el momento adecuado
para realizar la esfinterotomia continda siendo objeto de contro-
versia. Dos ensayos (uno de ellos en pacientes con pancreatitis por
litiasis biliar) indican un menor nimero de intervenciones endos-
copicas y una menor duracién de la hospitalizacién, sin aumento
de la morbilidad, con la colecistectomia inicial (y CREP posopera-
toria) en comparacién con la evaluacién endoscépica inicial del
colédoco y una colecistectomia posterior [430,563].

¢Cudles son las mejores formas de tratamiento de los cédlculos
de la via biliar detectados intraoperatoria o
posoperatoriamente?

Si se detectan intraoperatoriamente calculos en la via biliar, la
exploracion coledocal, la extraccion transcistica o la
eliminacién endoscoépica de los calculos constituyen opciones
de tratamiento alternativas (calidad de la evidencia
moderada; recomendacion débil). Tras un diagnéstico
postoperatorio de litiasis de la via biliar, se recomienda la
esfinterotomia endoscoépica con extraccién de los calculos
(calidad de la evidencia baja; recomendacion débil)

Comentarios: Cuando se detectan calculos en la via biliar du-
rante la operacién, puede intentarse una extraccion transcistica, si
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el cirujano tiene experiencia en esa intervencion. La extraccién de
calculos transcistica es segura y tiene un porcentaje de éxitos
de aproximadamente un 75%. La extraccién laparoscdopica puede
tener un porcentaje de éxitos elevado, pero se asocia a una tasa de
complicaciones relativamente grande y solamente debe llevarse a
cabo en centros con un conocimiento experto [564-566]. Tras un
diagndstico posoperatorio de calculos en la via biliar, la esfintero-
tomia endoscépica y la extraccion de los calculos son las acciones
habitualmente empleadas.

¢ Es preferible el cierre primario al drenaje en T en la
exploracion quirdrgica de la via biliar?

Si se realiza una exploracién quirdrgica de la via biliar, el cierre
primario puede ser preferible a dejar un drenaje en T en los
casos de bajo riesgo (calidad de la evidencia baja;
recomendacion débil)

Comentarios: Las revisiones sistemdticas y metaanalisis de
ensayos controlados y aleatorizados del cierre primario en com-
paracién con el drenaje con un tubo en T ponen de manifiesto que
el empleo de un drenaje en T prolonga el tiempo operatorio y la
duracién de la hospitalizacién en comparacién con el cierre pri-
mario, sin que haya evidencias que indiquen un efecto beneficioso
tras la extraccion coledocal laparoscépica o mediante cirugia
abierta en los casos de bajo riesgo [561,567]. En los casos de riesgo
elevado de pacientes con calculos recurrentes en la via biliar, co-
langitis aguda o calculos miiltiples de la via biliar en los que ha
fracasado la CPRE, la colocacién de un tubo en T u otras técnicas
alternativas como la coledocoduodenostomia constituyen opcio-
nes seguras para el tratamiento [561,562].

¢Cuando debe realizarse una colecistectomia en los pacientes
con presencia de calculos en la vesicula biliar tras la extraccion
endoscopica de calculos de la via biliar?

En los pacientes con presencia simultéanea de calculos en la
vesicula biliar y la via biliar, debe practicarse una
colecistectomia laparoscépica de forma temprana, en un plazo
de 72 horas tras la CPRE preoperatoria realizada para la
coledocolitiasis (calidad de la evidencia moderada;
recomendacion fuerte)

Comentarios: Véase el apartado: Pacientes con presencia si-
multanea de cdlculos en la vesicula biliar y la via biliar

Tratamiento de la colangitis aguda

¢CAmo deben tratarse los pacientes con colangitis aguda?

El tratamiento de la colangitis debe incluir el empleo inmediato
de antibiéticos de amplio espectro y una descompresién biliar
(calidad de la evidencia moderada; recomendacion fuerte)

El momento adecuado para aplicar la descompresion biliar
depende de la gravedad de la colangitis y de los efectos del
tratamiento médico, incluidos los antibioticos, y puede
realizarse en las primeras 24 horas; debe considerarse la
posible conveniencia de una descompresion urgente en caso
de colangitis grave que no responda a la reanimacion con
liquidos y a los antibidticos intravenosos (calidad de la
evidencia baja; recomendacion débil)
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El tratamiento endoscoépico con esfinterotomia es la modalidad
de descompresion biliar preferida; si hay contraindicaciones
para la esfinterotomia, debe optarse por la implantacién de una
endoprétesis biliar con extraccion del calculo en una etapa
posterior (calidad de la evidencia baja; recomendacion débil)

Si falla la descompresion endoscépica o hay
contraindicaciones para realizar un tratamiento endoscopico,
el método de eleccién es el drenaje percutaneo de la via biliar
(calidad de la evidencia baja; recomendacion débil)

Comentarios: La colangitis es una complicacién grave de la
litiasis biliar, que tiene una morbilidad y mortalidad significati-
vas, en especial en los ancianos [568]. El tratamiento de primera
linea debe incluir medidas generales de apoyo, como la hidrata-
cién intravenosa adecuada y los antibidticos, que son necesarios
en la primera hora siguiente a la hospitalizacién en caso de sepsis
[569]. Teniendo en cuenta el contenido polimicrobiano de la bilis
infectada, deben usarse antibidticos de amplio espectro. La elec-
cién de la cobertura antibiética depende de la gravedad de la co-
langitis y de los patrones de resistencia antibidtica locales. Gene-
ralmente se aislan bacterias gramnegativas entéricas de la bilis
de los pacientes con colangitis aguda, en especial E. coli y espe-
cies de Klebsiella. No obstante, el perfil microbiol6gico ha cambia-
do en las Gltimas décadas, debido al aumento de la instrumenta-
cién de la via biliar y al uso frecuente de antibidticos en la
poblaciéon. A menudo se observan cultivos polimicrobianos con
las muestras de bilis. Generalmente se aislan de la bilis bacterias
anaerobias junto con bacterias aerobias, en vez de un solo ger-
men, y a menudo en el contexto de una instrumentaciéon previa
de la via biliar o de un estado clinico mas grave. Hay una clara
diferencia entre los resultados de los cultivos de la bilis y los he-
mocultivos asociados [570]. Los cultivos de bilis son positivos en
un 80-100% de los casos y los hemocultivos en un 20-60% de los
pacientes con colangitis. Las especies de estreptococos y entero-
cocos son infrecuentes, y es excepcional que se identifiquen bac-
terias anaerobias en los hemocultivos. Uno de los principales ob-
jetivos de los antibidticos es el control de la bacteriemia y la
sepsis. La mayor parte de los antibi6ticos (con la excepcién de las
quinolonas) no se excretan en absoluto o no se excretan tan bien
a la bilis en caso de obstruccién biliar. Debe contemplarse el uso
de un tratamiento antibiético empirico que incluya una cobertu-
ra de las bacterias gramnegativas aerobias y de las bacterias
anaerobias a la espera de disponer de los resultados de los culti-
vos de bilis y los hemocultivos. La duracién del tratamiento anti-
bidtico dependera de la gravedad del estado clinico en el momen-
to de la presentacién inicial, de si los hemocultivos son positivos
o noy de la recuperacién tras el drenaje biliar.

La mayor parte de pacientes con colangitis responderan satis-
factoriamente al tratamiento conservador inicial con antibi6ticos
de amplio espectro. Aunque en estos pacientes podria aplicarse
una descompresion biliar electiva con eliminacién de los calculos,
parece aconsejable realizar una descompresion biliar en todos los
pacientes con colangitis tan pronto como sea posible, preferible-
mente en un plazo de 24 horas, puesto que hasta un 20% de los
pacientes presentan un curso progresivo con deterioro grave de su
estado [571]. Debe considerarse la posible conveniencia de una
descompresion urgente en caso de colangitis grave que no respon-
da a la reanimacion con liquidos y a los antibiéticos intravenosos.
Se han publicado unos criterios de consenso para definir la grave-
dad de la colangitis [572].
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La descompresion biliar puede realizarse mediante CREP, dre-
naje percutaneo o cirugia. Los resultados del tratamiento endos-
copico de la colangitis aguda por litiasis biliar fueron superiores a
los del tratamiento quirdrgico, tanto en estudios retrospectivos
como en ensayos prospectivos aleatorizados [269,573]. Asimismo,
en un estudio no aleatorizado en el que se comparé el drenaje bi-
liar transhepatico percutaneo con la CPRE en individuos de edad
avanzada, el drenaje endoscépico produjo una morbilidad y mor-
talidad significativamente inferiores [574]. En consecuencia, la
CPRE se considera actualmente el tratamiento de eleccién para
la colangitis aguda causada por calculos biliares. El empleo de un
drenaje transhepdtico percutaneo debe contemplarse cuando la
CREP sea imposible o no haya dado resultado en manos expertas,
mientras que debe evitarse la cirugia. Es aconsejable aspirar la bi-
lis tras la canulacién de la via biliar, antes de la inyeccién del con-
traste, con objeto de evitar aumentar la presion de la via biliar y
las bacteriemias. La bilis aspirada debe ser enviada al laboratorio
para un cultivo. En los pacientes estables, puede realizarse una
esfinterotomia con extraccién de los calculos durante la interven-
cién inicial. Aun en el caso de que no se detecten calculos en la via
biliar, la esfinterotomia realizada durante una descompresién en-
doscépica hace que la convalecencia sea mas rapida y reduce el
tiempo de hospitalizacién [575]. Si el paciente presenta un tras-
torno de la coagulacion significativo, calculos grandes o mdltiples,
0 se encuentra en una situacion inestable, se prefiere la colocacién
de un drenaje nasobiliar o de endoprotesis biliares como trata-
miento inicial. El drenaje nasobiliar y la endoprétesis son igual de
eficaces en estas circunstancias [576]. No obstante, debe preferir-
se el empleo de una endoproétesis puesto que resulta menos inc6-
moda para el paciente y se asocia a una menor probabilidad de
desplazamiento [576,577]. La extraccién definitiva de los calculos
puede realizarse entonces en una etapa posterior, tras la recupera-
cion del episodio agudo.

Tratamiento de la pancreatitis aguda biliar

¢En qué pacientes con pancreatitis aguda biliar debe realizarse
una colangiopancreatografia retrograda endoscopica?

Ante una pancreatitis biliar con sospecha de colangitis aguda
coexistente, debe iniciarse la administracion de antibiéticos,

y debe realizarse una colangiopancreatografia retrograda
endoscopica con esfinterotomia y extraccion de los calculos,

y el momento de aplicacion dependera de la gravedad de la
colangitis, aunque preferiblemente debe ser en un plazo de

24 horas (calidad de la evidencia alta; recomendacién fuerte)

La colangiopancreatografia retrograda endoscopica esta
indicada probablemente en los pacientes con pancreatitis biliar
y una via biliar obstruida (calidad de la evidencia baja;
recomendacion débil)

Probablemente no esté indicada una colangiopancreatografia
retrégrada endoscépica inmediata en los pacientes en los que
se predice una pancreatitis biliar grave si no hay colangitis u
obstruccion de la via biliar (calidad de la evidencia baja;
recomendacion débil)

No esta indicada una colangiopancreatografia retrégrada
endoscopica inmediata en los pacientes en los que se predice
una pancreatitis biliar leve si no hay colangitis u obstruccion de
la via biliar (calidad de la evidencia moderada;
recomendacion fuerte)

En los pacientes con sospecha de pancreatitis biliar y sin
colangitis, la ecografia endoscopica (o la
colangiopancreatografia de resonancia magnética) puede evitar
la posible colangiopancreatografia retrograda endoscépica y
los riesgos asociados a ella si no se detectan calculos (calidad
de la evidencia baja; recomendacion débil)

Comentarios: Un comentario detallado sobre la pancreatitis
aguda queda fuera del &mbito de esta guia, pero se mencionan
algunos aspectos del tratamiento endoscépico. Para mas informa-
cién se remite al lector a la guia sobre Pancreatitis aguda de 2013
de la International Association of Pancreatology [539]. Las reco-
mendaciones de la presente guia estan en linea con las de la guia
de la International Association of Pancreatology (IAP) y la Ameri-
can Pancreatic Association (APA).

Si se sospecha la presencia simultinea de una colangitis, se
recomienda una intervencién endoscépica en un plazo de 24 h
[538,578-580]. Debe considerarse la posible conveniencia de una
CPRE de urgencia en caso de colangitis grave que no responda a la
reanimacion con liquidos y a los antibi6ticos intravenosos. El pa-
pel de la CPRE en la prediccion de la pancreatitis sin colestasis/
colangitis es controvertido. Un metaandlisis de siete ECA con un
total de 757 pacientes no respaldé el empleo de la CPRE en pacien-
tes con pancreatitis biliar sin colangitis u obstruccién biliar, con
independencia de la gravedad predicha para la pancreatitis. [581].
Sin embargo, si se predecia una pancreatitis grave, el nimero de
pacientes incluidos en el metaandlisis era demasiado bajo para
poder extraer conclusiones definitivas. El metaanalisis respaldé el
empleo de la CPRE en los pacientes con obstruccién biliar sin co-
langitis. Debe tenerse en cuenta que en la fase inicial de la pan-
creatitis biliar, la prediccién de la presencia de calculos en la via
biliar basada en los datos de bioquimica hepatica, la ecografia ab-
dominal o la TC resulta muy poco fiable. La explicacion esta en que
no solo los calculos de la via biliar, sino también el edema peri-
pancreatico, pueden causar una obstruccién biliar [356]. No obs-
tante, la evolucion de los parametros analiticos durante las prime-
ras 48 horas siguientes al ingreso puede predecir en cierta medida
el curso clinico y la persistencia de los calculos de la via biliar, que
se asocian a la gravedad de la pancreatitis aguda y a un peor pro-
ndstico [582,583]. Es de destacar que la MRCP o la EUS pueden
evitar una parte de las intervenciones de CPRE (negativas) que po-
drian plantearse por una sospecha de obstruccion biliar en ausen-
cia de colangitis. Aunque la MRCP es una técnica no invasiva y
menos dependiente del operador, su inconveniente en compara-
cién con la EUS es la menor sensibilidad para los calculos coledo-
cales de pequefio tamafio (< 5 mm) [519,522- 524,531,547,584-
614]. De hecho, los pacientes con pancreatitis biliar presentan con
frecuencia calculos pequefios [241,615].

No esta claro cudl es el mejor momento para realizar la EUS,
MRCP y CPRE en los pacientes con pancreatitis biliar y obstruccion
de la via biliar en ausencia de colangitis (guia sobre la pancreatitis
de 1aIAP de 2013). En un andlisis posthoc, el metaanalisis [581] no
observo un efecto significativo del momento de realizacion de la
CPRE sobre la mortalidad. La CPRE no es necesaria en los casos de
pancreatitis biliar leve en ausencia de colangitis u obstruccién bi-
liar [538,578,581,616,617]. No es necesario realizar de manera sis-
tematica una CPRE preoperatoria antes de la colecistectomia,
puesto que los calculos pequefios de la via biliar son eliminados
generalmente de forma espontanea, con normalizacién de los pa-
rametros de laboratorio [618,619].
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¢ Cual es el mejor momento para practicar la colecistectomia
tras una pancreatitis aguda biliar?

La colecistectomia durante el mismo ingreso hospitalario es la
opcion preferida en los pacientes con una pancreatitis aguda
biliar leve (calidad de la evidencia alta; recomendacién fuerte)

Comentarios: En los pacientes con una pancreatitis aguda biliar
leve, la colecistectomia laparoscépica temprana es preferible a la
colecistectomia laparoscépica realizada con la lista de espera ordi-
naria, con objeto de evitar las complicaciones asociadas a la litiasis
biliar recurrente [620,621]. Aunque la colecistectomia laparoscépi-
ca se ha realizado generalmente después de la resolucién de los
sintomas agudos y de que la actividad de amilasa se haya normali-
zado, en ECA recientes se ha confirmado que la realizacién de la
colecistectomia laparoscépica durante el mismo ingreso hospitala-
rio da lugar no solo a una hospitalizacién de menor duracién [622]
sino también a una reduccion de la tasa de complicaciones asocia-
das a la litiasis biliar recurrente (pancreatitis recurrente, colecisti-
tis, coledocolitiasis con necesidad de CPRE, célico por litiasis biliar)
del 17% al 5% [621]. Se ha expresado preocupacién respecto a la
realizacion de la operacién de manera muy temprana a causa del
riesgo de una pancreatitis con prediccién de gravedad [623]. Una
espera de hasta 72 h permite confirmar que la pancreatitis es leve y
llevar a cabo otras exploraciones diagnésticas y tratamientos adi-
cionales, como MRCP, EUS o CPRE si esta indicado [624] y, por tanto
superar el problema de la pancreatitis con prediccién de gravedad.

Existe una considerable incertidumbre respecto al momento
apropiado para realizar la colecistectomia en los pacientes con
pancreatitis aguda biliar grave y no pueden hacerse recomenda-
ciones sdlidas respecto a cuando practicar la colecistectomia en
los pacientes con pancreatitis aguda grave, puesto que no se han
realizado ECA sobre esta cuestion [624]. En el caso de la colecis-
tectomia abierta, la colecistectomia temprana (en un plazo de
6 semanas tras el ingreso inicial) se asoci6 a un aumento de la tasa
de complicaciones (incluido un aumento del riesgo de formacién
de colecciones peripancredticas infectadas) y de la duracién de la
hospitalizacién en estudios observacionales [625,626]. La colecis-
tectomia laparoscépica tardia puede reducir la necesidad de con-
versién a una colecistectomia laparoscépica abierta, puesto que la
inflamacion y las colecciones de liquidos asociadas a la pancreati-
tis grave es probable que se reduzcan o que se conviertan en pseu-
doquistes bien definidos durante el periodo de espera. Los incon-
venientes de la colecistectomia laparoscépica tardia son la
posibilidad de reaparicién de los sintomas biliares y la estancia
prolongada en el hospital [627]. No obstante, parece aconsejable
posponer la colecistectomia en los pacientes con pancreatitis bi-
liar grave y colecciones peripancreaticas hasta que estas se hayan
disuelto o, en el caso de que haya colecciones persistentes, hasta
transcurridas al menos 6 semanas tras el inicio de la pancreatitis.

Diagnéstico y tratamiento de los calculos de la via biliar
intrahepatica

¢Cuadl es el método diagndstico preferido para los calculos de la
via biliar intrahepatica?

Si se sospecha la presencia de calculos de la via biliar
intrahepatica, la ecografia abdominal es el primer método de
eleccioén, y la colangiopancreatografia de resonancia magnética
el segundo (calidad de la evidencia muy baja;
recomendacion débil)

JOURNAL OF HEPATOLOGY

Comentarios: Los calculos de la via biliar intrahepatica (hepa-
tolitiasis) se dan de forma caracteristica en el contexto de las este-
nosis de la via biliar y se observan tras una lesién de la via biliar,
en pacientes con colangitis esclerosante primaria o secundaria, o
con colangitis pidgena recurrente (“colangitis oriental”) [628-
631]. La colangitis ascendente es una complicacién aguda fre-
cuente asociada a la hepatolitiasis, y las complicaciones crénicas
consisten en cirrosis biliar secundaria, atrofia segmentaria o lobu-
lar, absceso hepatico y colangiocarcinoma.

La ecografia abdominal tiene una ventaja respecto a la CPRE
diagndstica, por cuanto es una técnica no invasiva y permite iden-
tificar los conductos biliares que estan obstruidos por calculos bi-
liares intrahepaticos no calcificados. La MRCP se prefiere también
a la CPRE para el diagnéstico de la hepatolitiasis (sensibilidad 97%
frente a 59%, respectivamente) y permite detectar de manera fia-
ble las estenosis de la via biliar (especificidad 97%, sensibilidad
93%) asi como las lesiones proximales a la obstruccion y fuera de
las vias biliares [606,632-634]. Aunque es frecuente que los calcu-
los no sean visibles directamente con el empleo de la TC, pueden
demostrarse los conductos dilatados y las estenosis asi como los
abscesos hepaticos [632].

¢Deben tratarse los calculos de la via biliar intrahepatica?

Los calculos de la via biliar intrahepatica asintomaticos no
siempre tienen que ser tratados. En los calculos de la via biliar
intrahepatica sintomaticos, la decision de tratamiento debe
tomarse de manera individualizada en cada paciente y con un
enfoque interdisciplinario (calidad de la evidencia muy baja;
recomendacion débil)

Comentarios: A lo largo de un periodo de 15 afios, los calculos
de la via biliar intrahepatica asintomaticos pasaron a producir
sintomas tan solo en un 11,5% de los pacientes tras una media de
3,4 afios [633]. Los sintomas mas frecuentes son los célicos, la
ictericia y la fiebre a causa de colangitis o abscesos hepaticos, y
excepcionalmente el colangiocarcinoma [633]. En consecuencia,
estd justificado un enfoque de esperar a ver la evolucién. En el
caso de los calculos sintomaticos, resulta Gtil un plan de trata-
miento interdisciplinario. Para la planificacién del tratamiento
posterior, tiene importancia especialmente la CPRE y la colangio-
grafia transhepdatica percutdnea. Debe considerarse la posible
conveniencia de una reseccion quirdrgica en los pacientes con
calculos unilaterales, en especial si hay también estenosis biliares
y/o una atrofia lobular [635,636]. La hepatectomia parcial se aso-
cia a unas tasas de eliminacién de los calculos superiores al 80% y
a menos recurrencias que las modalidades de tratamiento endos-
copicas [637-639].

Las demas opciones de tratamiento para la hepatolitiasis son
la litotripsia colangioscopica peroral (POCSL)y la litotripsia colan-
gioscopica transhepatica percutanea (PTCSL), que puede ser ttil
para los calculos de la via biliar intrahepética de distribucién difu-
sa [632,636,640-643]. En una serie de casos tratados con POCSL
por hepatolitiasis, la tasa de eliminaciéon completa de los calculos
fue del 64% [644]. Con la PTCSL, se han descrito tasas de elimina-
cién completa de los calculos mas elevadas (80-85%) [645-647].
Sin embargo, tanto la POCSL como la PTCSL tienen limitaciones
por las tasas elevadas de recurrencia de la litiasis en un segui-
miento a largo plazo (22-50%).

Los pacientes con un sindrome CAFB causado por mutaciones
del ABCB4 (véase el apartado Prevencién de los calculos recurren-
tes de la via biliar) son propensos a presentar calculos de la via
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biliar intrahepatica (solos o en combinacién con célculos de la via
biliar y de la vesicula) [216]. La colecistectomia esta indicada en
caso de calculos o barro biliar en la vesicula biliar que causen sin-
tomas [216]. El drenaje biliar o la hepatectomia parcial pueden
estar indicados en caso de dilatacién de la via biliar intrahepatica
sintomadtica ocupada por cdlculos. Los pacientes con CAFB y una
hepatopatia en estadio terminal pueden ser candidatos a un tras-
plante hepético.

Tratamiento de la litiasis biliar durante el embarazo

Tratamiento de los cdlculos de la vesicula biliar durante el embarazo

¢ Como se tratan los célculos de la vesicula biliar sintomaticos
durante el embarazo?

La colecistectomia laparoscoépica puede realizarse durante el
embarazo si la indicacioén es urgente, en cualquier trimestre
(calidad de la evidencia baja; recomendacion débil)

En las pacientes con célculos de la vesicula biliar y de la via
biliar que estan asintomaticas tras la eliminacién de los
célculos de la via biliar, debe practicarse una colecistectomia
después del parto (calidad de la evidencia muy baja;
recomendacion débil)

Comentarios: Se forman calculos o barro biliar en la vesicula,
cada uno en un 5% de las mujeres embarazadas, pero solamente el
1,2% de las mujeres con barro o calculos biliares presentaron dolor
biliar en un amplio estudio prospectivo realizado en 3254 emba-
razos [648]. Es de destacar que una intervencion aleatorizada des-
tinada a aumentar la actividad fisica (de 15,7 a 18,6 MET-hora por
semana en el primer trimestre y de 10,2 a 12,1 en el tercer trimes-
tre) no redujo la incidencia de formacién de barro o calculos en la
vesicula biliar durante el embarazo [649)]. El barro biliar se asocia
a una hipomotilidad de la vesicula biliar durante el embarazo y no
constituye una indicacién para una intervencién. No hay indica-
cién para tratar con UDCA a las mujeres embarazadas que presen-
tan barro o calculos biliares. No se trata a las pacientes embaraza-
das asintomdticas que presentan calculos. Sin embargo, en
muchas de estas pacientes, la colecistectomia acaba siendo nece-
saria en el primer afio después del embarazo [650].

El embarazo no constituye una contraindicacién general para
la colecistectomia [651-653]. De hecho, la colecistectomia es la
segunda intervencién quirdrgica prenatal no obstétrica mas fre-
cuente [654]. El tratamiento quirtrgico de las pacientes gestantes
con calculos biliares sintomaticos estd respaldado por estudios
que indican que se producen sintomas recurrentes en el 92%, 64%
y 44% de las pacientes en el primero, segundo y tercer trimestres,
respectivamente [655,656], y que un 23-39% de las pacientes su-
fren complicaciones biliopancreaticas [657,658]. Sin embargo al
comparar el tratamiento conservador con el tratamiento quirGrgi-
co de la colelitiasis sintomatica, no se observaron diferencias sig-
nificativas en cuanto a la frecuencia de los partos prematuros o la
mortalidad fetal en 6 estudios con un total de 310 pacientes [655].
El segundo trimestre es el mas seguro para realizar la colecistecto-
mia. Los datos actuales y la experiencia existente indican que es
posible realizar también una colecistectomia laparoscépica de
forma segura por indicaciones urgentes durante el primer trimes-
tre [658-660]. En el tercer trimestre la indicacién es mas restricti-
va debido a la ocupacién del abdomen y el riesgo de inducir el
parto. La presién intraabdominal debe mantenerse por debajo de

12-15 mmHg, y debe mantenerse una monitorizacién del feto du-
rante la operacién [661,662].

Tratamiento de los cdlculos de la via biliar durante el embarazo

¢ Como se tratan los calculos de la via biliar sintomaticos
durante el embarazo?

Durante el embarazo, los célculos de la via biliar sintomaticos
deben tratarse mediante esfinterotomia endoscépica y
extraccion de los calculos por parte de un endoscopista
experimentado (calidad de la evidencia baja; recomendacion
débil). El empleo de radiologia no esta contraindicado, siempre
que se tenga cuidado de reducir al minimo la exposicion a la
radiacion (calidad de la evidencia muy baja; recomendacion
débil)

Comentarios: Varios estudios han confirmado la seguridad de
la CPRE durante el embarazo [663-666]. La exploracién debe rea-
lizarla un endoscopista experimentado, puesto que el embarazo
es un factor de riesgo independiente para la pancreatitis tras la
CPRE [666,667]. La exposicion a la radiacién durante la colangio-
grafia se ha estimado en 2-10 rads con una dosis variable para el
feto [656,668]. Los tiempos y las dosis de fluoroscopia deben limi-
tarse lo mas posible y no deben obtenerse radiografias en pelicula
que comporten una exposicién adicional a radiacién. Puede utili-
zarse una guia de imagen mediante ecografia o una aspiracién de
bilis para confirmar que se ha realizado satisfactoriamente la
canulacién biliar y reducir la radiacién [669,670]. En general,
la mujer embarazada se coloca sobre el costado izquierdo durante
la CPRE con objeto de reducir al minimo la compresién de la aorta
y la vena cava. Durante la esfinterotomia endoscépica, el Gtero no
debe colocarse entre el esfinterotomo y la placa de toma de tierra.

Perspectivas futuras

Segiin los miembros del panel de la GPC, debe respaldarse la in-
vestigacion futura en los siguientes campos para mejorar la pre-
vencién y el tratamiento de la litiasis biliar:

- Investigacion sobre estrategias de prevencion primaria de la
litiasis biliar

- Investigacion sobre la patogenia de la litiasis biliar en pacien-
tes con enfermedad por higado graso

- Aplicacién de nuevos factores de riesgo litégeno genéticos y
ex6genos en nuevas estrategias de prevencion

- Anadlisis de coste-efectividad del curso de los calculos de la ve-
sicula biliar silentes o levemente sintomaticos por lo que res-
pecta a la colecistectomia laparoscépica

- Investigacion cuidadosa sobre los resultados a largo plazo de
la colecistectomia y las diferencias regionales en la frecuencia
de las operaciones

- Investigacién sobre las alternativas de tratamiento de la litia-
sis biliar, en especial en los pacientes con un riesgo quirtrgico
elevado

- Estudios sobre el riesgo de célico biliar y complicaciones (en
especial el cancer de vesicula biliar) en los portadores de litia-
sis biliar asintomatica o de barro biliar en la vesicula

- Patogeniay prevencion de los calculos recurrentes del colédo-
co y la via biliar intrahepatica

- Estudios sobre el microbioma de la bilis y la inflamacién de las
vias biliares
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