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Diagnéstico y tratamiento de las complicaciones
biliares asociadas al trasplante hepdatico
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Resumen

Las complicaciones biliares se presentan en 10 - 25% de los pa-
cientes que reciben un trasplante hepético y pueden causar una
importante morbilidad e incluso la pérdida del injerto. Las compli-
caciones més comunes son la estenosis biliar (anastomética y no
anastomética), fuga biliar y litiasis biliar. La gran mayoria de estas
complicaciones puede tratarse con éxito mediante colangiopan-
creatografia retrégrada endoscédpica. Esta revisién se centra en el
diagnéstico, factores de riego y tratamiento endoscépico de las
complicaciones biliares asociadas al trasplante hepdtico.

Palabras clave: colangiopancreatografia retrégrada endoscépi-
ca, trasplante hepdtico, complicaciones biliares, estenosis biliares.

DIAGNOSIS AND TREATMENT OF BILIARY COMPLICA-
TIONS ASSOCIATED WITH LIVER TRANSPLANTATION

Summary

Biliary complications ocurrin 10 - 25% of liver transplant recipients
and are associated to a significant morbidity and the possibility of
graft failure. The most common biliary complications are strictures
(both anastomotic and non-anastomotic), bile leaks and stones.
Most of these complications can be appropriately managed with
endoscopic retrograde cholangiopancreatography. This article will
review the diagnosis, risk factors, and endoscopic management of
biliary complications related to liver transplantation.

Key words: endoscopic retrograde cholangiopancreatography,
liver transplantation, biliary complications, biliary strictures.
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Articulo de Revisién

Introduccion

El trasplante hepdtico (TH) se acepté como tratamiento de elec-
cién para la enfermedad hepdatica en 1983. Actualmente en Eu-
ropa y en Estados Unidos se realizan aproximadamente 6000 TH
al afo con una supervivencia al afio y a los 5 afios de 85-90% y
75 - 80% respectivamente. '

Las complicaciones biliares (CB) han sido consideradas como
el “talén de Aquiles” del TH. Debido a importantes progresos
en la técnica quirtrgica su incidencia en receptores de donante
cadavérico ha disminuido de 50% a 5 - 25%.* Los receptores
de trasplante de donante vivo o el split hepatico presentan CB
de forma mas frecuente por la mayor complejidad técnica que
requieren.>® Las CB se asocian a una importante morbilidad y en
algunos casos pueden predisponer a la pérdida del injerto.

Tipos de complicaciones biliares y factores de riesgo

Los tipos de CB y su incidencia se describen en el Cuadro 1. En
funcién del momento de aparicién las CB se clasifican en preco-
ces o fardias.” Se consideran complicaciones precoces a las que
se presentan dentro del primer mes postrasplante y se asocian
principalmente a la técnica de reconstruccién biliar. Las fugas
biliares y las estenosis anastométicas (EA) son las complicaciones
més frecuentes en este periodo.? Las CB tardias se presentan des-
pués del mes del trasplante y tienen relacién con el uso de tubo T
o complicaciones vasculares.® La mayoria de las CB se presentan
en este periodo. Existen diversos factores de riesgo que pueden
favorecer la aparicion de las (Cuadro 2). De forma frecuente,
de las CB (especialmente las estenosis biliares) se puede asociar
a mdltiples factores de riesgo.

Cuadro 1 Complicaciones biliares posteriores al trasplante
hepdtico
Tipo de complicacién Incidencia (%)

Estenosis de la anastomosis

Donante cadavérico 4-13

Donante vivo 18-40
Fuga biliar 225
Disfuncién del esfinter de Oddi 27
Defectos de llenado biliar 5
Estenosis no anastomética 0.5-3
Mucocele <0,5
Hemobilia <0,5

Cuadro 2 Factfores etioldgicos asociados a las complicaciones
biliares

Factores relacionados con el injerto
Edad avanzada del donante
Donante con corazén parado
Tiempo de isquemia prolongado (isquemia fria y caliente)
Incompatibilidad ABO
Factores perioperatorios
Tipo de anastomosis biliar
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Cont. Cuadro 2 Factores etiolégicos asociados a las complica-
ciones biliares

Complicaciones de la arteria hepética

Uso de tubo T

Fuga biliar

Preservacién en solucién de Wisconsin
Factores no quirdrgicos

Infeccién por citomegalovirus

Colangitis esclerosante primaria

Diagnéstico de las complicaciones biliares

La presentacién clinica varia de acuerdo al tipo de CB. En muchos
casos, los pacientes presentan sinfomas inespecificos como ma-
lestar o anorexia asociados a alteracién del laboratorio. En otros,
pueden presentar dolor abdominal, prurito, ictericia o ascitis biliar.
Cuando hay sospecha de una CB la valoracién inicial debe incluir
el andlisis de parametros bioquimicos hepéticos y la ecografia
abdominal con evaluacién Doppler de los vasos hepdticos. La sos-
pecha de trombosis o estenosis de la arteria hepética evidenciada
por ecografia abdominal debe ser excluida por medio de angioto-
mografia o arteriografia. Es importante tener en consideracién que
la ecografia abdominal no es procedimiento suficientemente sensi-
ble (sensibilidad 40 - 70%) para detectar dilatacién de la via biliar
en el postoperatorio del TH por lo que en pacientes con alta sospe-
cha clinica y ecografia normal se debe realizar una colangioreso-
nancia magnética.’” Esta técnica posee una alta sensibilidad (93 -
98%) y especificidad (92 - 98%) en la deteccién de CB comparada
al procedimiento de referencia que es la colangiopancreatografia
retrégrada endoscépica (CPRE).”? Por ofro lado, en los pacientes
portadores de tubo T, la realizacién de la colangiogratia trans-Kehr
permite una rapida y precisa valoracién de la via biliar.?

Los pacientes que presentan una alteracién analitica significativa
y hallazgos normales en la ecografia abdominal y/o colangiore-
sonancia deben ser valorados con biopsia hepética para excluir
rechazo del injerto u ofras causas de colestasis.?

Tratamiento de las complicaciones biliares

El manejo de las CB es multidisciplinario en el que intervienen he-
patélogos, endoscopistas, radidlogos intervencionistas y cirujanos
especializados en TH. Debido a la buena respuesta de las CB a
los procedimientos no quirrgicos, la cirugia se realiza en pocos
pacientes como manejo inicial. La CPRE es el procedimiento tera-
péutico inicial de eleccién en la mayoria de las CB.2

Estenosis biliares

Las estenosis biliares son las CB més frecuentes posteriores al TH y
representan el 40% del total de complicaciones. Se presentan en
4 - 13% de los receptores de donantes cadavéricos y en 18-40%
de los receptores de donante vivo.”® De acuerdo a la localizacién
y apariencia, las estenosis biliares, se clasifican en anastométicas
(EA) y no anastométicas (ENA). Los dos tipos de estenosis difieren
en la presentacion, respuesta al tratamiento endoscépico y evolu-
cién clinica.”
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a) Estenosis anastométicas

Las EA representan el 80% de las estenosis en pacientes con TH.®
En la colangiogratia se localizan a nivel de la anastomosis biliar y
son Unicas y cortas (Figura 1). El tratamiento inicial se realiza con
CPRE e incluye la realizacién de la esfinterotomia biliar, dilatacion
neumdtica con balones de 4 a 8 mm de didmetro y la colocacién
de prétesis biliares de pléstico a nivel de la estenosis.”® Debido a
la diferencia de diametro de la via biliar, en receptores de donante
cadavérico se utilizan prétesis de 7 a 11,5 Fry en los receptores
de donante vivo se utilizan prétesis de 7 a 8,5 Fr.”? Los pacientes
con EA requieren sesiones de CPRE cada 3 meses en las cuales se
realizan nuevas dilataciones y recambio de las prétesis con aumen-
to progresivo del nimero y diagmetro de las proétesis. El tratamiento
endoscépico de la EA habitualmente dura entre 9-24 meses vy la
tasa de éxito es del 70 - 90%.7¢ Sin embargo, puede haber recu-
rrencia de la EA en 18% de los receptores de donante cadavérico
y en el 33% de los receptores de donante vivo respectivamente.°
Estos casos habitualmente responden de forma favorable con un
nuevo tratamiento endoscépico.'® Se considera que hay falta de
respuesta al tratamiento endoscépico cuando no hay mejoria en
la colangiografia posterior a 4 o 5 sesiones. En estos pacientes
se plantea el tratamiento quirdrgico definitivo que consiste en la
reparacion o conversién de la anastomosis biliar a HY.

Figura 1 Estenosis de la anastomosis biliar en un receptor de
donante cadavérico (A) y en un receptor de donante vivo (B).

En series recientes se describié un excelente resultado con la
utilizacién de prétesis metdlicas totalmente recubiertas en pacien-
tes con EA en receptores de donante cadavérico.!' Actualmente,
debido a que los datos adn son limitados y que no existen estudios
comparativos con el tratamiento estandar con prétesis pldsticas, no
se ha considerado su inclusién en los protocolos de manejo de EA
en receptores de TH.

En algunos pacientes con EA, a pesar de la experiencia del
endoscopista y a la utilizacién de diferentes tipos de guias y catéte-
res, no se puede superar inicialmente la estenosis por via endoscé-
pica para efectuar el tratamiento endoscépico. El antecedente de
fuga biliar y un alto requerimiento transfusional intraoperatorio du-
rante el transplante pueden favorecer este fallo inicial de la CPRE.'?
En este subgrupo de pacientes se puede plantear el tratamiento
percuténeo colangiografia transparietohepatica (CTPH) o la ciru-
gia. Con CTPH solo el 25% de estos pacientes presentan respuesta
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final completa. Por este motivo se puede considerar el tratamiento
con cirugia inmediatamente después del fracaso del tratamiento
endoscépico.'?

b) Estenosis no anastométicas

Estas estenosis son menos frecuentes que las EA aunque su re-
levancia clinica es mayor. la colangiografia de las ENA tiene
una apariencia similar a la colangitis esclerosante primaria con
afectacién del conducto biliar proximal a la anastomosis (injerto)
y de subdivisiones intrahepdticas.” El tratamiento endoscépico
por CPRE de la ENA es méas complejo y la respuesta al mismo es
menor que las EA.8 Este consiste en la realizacién esfinterotomia
endoscépica, dilatacién con balén de 4-6mm en las zonas con
estenosis relevantes y accesibles. Igualmente se colocan proétesis
biliares plasticas que son reemplazadas cada 3 meses.* Los pa-
cientes con ENA necesitan un mayor nimero de procedimientos
para obtener mejoria comparada con los que tienen EA y el por-
centaje de pacientes con respuesta final es menor.? El tratamiento
percutdneo puede aportar algin beneficio en el manejo de esta
complicacién, aunque la respuesta a largo plazo es inferior que
en las EA. La ENA tiene un mal pronéstico y 50% de los pacien-
tes requeriran retrasplante como tratamiento final.

Fuga biliar

Las fugas biliares se pueden localizar a nivel de la anastomo-
sis, el conducto cistico, la zona de insercion del tubo T o en la
superficie de seccién en el caso de trasplante de donante vivo
o split.” (Figura 2). Las fugas biliares son un factor de riesgo
en la formacién de estenosis biliares por lo que el diagnéstico y
el tratamiento precoz son de gran relevancia.” La CPRE se con-
sidera el estandar de oro para el tratamiento, que consiste en la
colocacién de prétesis biliar de pléstico que aisle el defecto con
o sin esfinterotomia biliar asociada.® Aunque la mejoria clinica se
presenta a los pocos dias del tratamiento, la resolucién completa
de la fuga puede tardar 5 semanas debido a la lenta cicatriza-
cién asociada a la inmunosupresién. Por este motivo, las prétfesis
biliares deben ser mantenidas por 2 meses. Con la CPRE hay
resolucion del 90% de las fugas biliares.? Por ofro lado, en los
pacientes portadores de tubo T que presentan fuga en la zona de
insercién se puede realizar un manejo conservador simplemente
manteniendo abierto el tubo por un periodo més prolongado y/o
realizando una esfinterotomia biliar endoscépica.”

Figura 2 Fuga biliar posterior a la extraccién del tubo T en un
receptor de trasplante hepdtico de donante cadavérico.
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Bilomas

Los bilomas se producen debido a una fuga biliar con extrava-
sacién de bilis dentro del parénquima hepdtico o a nivel de la
cavidad abdominal. La mayoria de los bilomas se localizan a
nivel perihepdtico.? Los bilomas de gran tamafio que no se comu-
nican con los conductos biliares se pueden tratar solamente con
drenaje percutdneo guiado por ecografia y antibioticoterapia.’
El tratamiento quirdrgico se reserva para casos en los que hay
ascitis biliar a tensién, signos de peritonitis franca o la fuga biliar
asociada no puede controlarse con CPRE o CTPH.”

Defectos de relleno biliar

Los defectos de relleno biliar se presentan en 5% de los pacientes
posterior al TH. Estos pueden ser litiasis, barro biliar, coagulos
o moldes. Las litiasis representan el 70% de dichos defectos y
frecuentemente se localizan a nivel proximal de la anastomosis
biliar. Su presentacién puede ser asintomdtica o puede manifes-
tarse como colangitis. El manejo es similar al de los pacientes no
trasplantados y se realiza con esfinterotomia biliar y extraccién
con cesta o balén de extraccién por medio de CPRE.”

Disfuncion del esfinter de Oddi

La disfuncién del esfinter de Oddi se puede presentar en 2-7%
de los pacientes con TH.* En comparacién con los pacientes no
trasplantados la presencia de dolor abdominal intermitente es
infrecuente.” El diagnéstico se realiza por medio de la presen-
cia de colestasis con colangiografia que solo muestra dilatacién
uniforme del conducto biliar, descartando estenosis y defectos
de llenado. La manometria no se realiza en estos pacientes por
el alto riesgo de complicaciones, principalmente pancreatitis.”®
Se ha postulado que la denervacién que se produce posterior al
trasplante a nivel de la zona distal de la via biliar (zona ampular)
puede producir hipertonia del esfinter causando disfuncién del
mismo.? La esfinterotomia biliar es el tratamiento de eleccién con
una alta tasa de resolucién cercana al 100%.4

Eventos adversos asociados al tratamiento de las
complicaciones biliares

La CPRE se considera un procedimiento seguro en pacientes con
TH. Las complicaciones post-CPRE se pueden presentar en igual
proporcién que en los pacientes no trasplantados, siendo la pan-
creatitis y la colangitis las mas frecuentes.” Estas complicaciones
en general son leves o moderadas.’® El tratamiento inmunosu-
presor (everolimus o prednisona) y la insuficiencia renal pueden
influir en la presencia de complicaciones post-CPRE.'® Al igual
que en los pacientes no trasplantados los factores relacionados
con el procedimiento como las inyecciones de contraste a nivel
del conducto pancredtico y la esfinterotomia biliar son factores
de riesgo para complicaciones post-CPRE.'?

Conclusion

Las CB contingan siendo un problema frecuente en los receptores
de TH. Su incidencia oscila de 10 al 25%. El diagnéstico pre-
coz de las CB requiere un alto indice de sospecha respaldado
en pruebas de imagen como la ecografia abdominal con eva-
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luacién Doppler de los vasos hepdticos o la colangioresonancia
magnética. El manejo de las CB se debe realizar en el contexto
de un equipo multidisciplinario en el que intervienen hepatélo-
gos, endoscopistas, radiélogos intervencionistas y cirujanos. La
CPRE es el procedimiento terapéutico inicial en la mayoria de las
CB. Los pacientes con EA y ENA requieren entre 3-5 sesiones de
dilatacién con colocacién de proétesis biliares plasticas cada 3
meses. El tratamiento de los pacientes con fuga biliar se realiza
con colocacién de prétesis biliar por 2-3 meses. Las otras compli-
caciones se tratan con esfinterotomia biliar y diferentes métodos
de extraccion.
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