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Adenocarcinoma de vesicula biliar

y sindrome de Mirizzi

Gallbladder adenocarcinoma and Mirizzi syndrome

Gustavo Cruz Cruz,™* Roberto Pérez Ordaz,™$ Alexis Yael Ramos Montes de Oca™1

RESUMEN

El sindrome de Mirizzi y el cancer de vesicula biliar son
dos entidades poco frecuentes asociadas con la litiasis
vesicular, existe poca evidencia acerca del aumento de
riesgo de esta asociacion, en todo paciente mayor con datos
atipicos se debe sospechar de malignidad. El diagndstico
suele ser posoperatorio, en alrededor de 1% de los casos
se realiza en el transoperatorio por el cirujano general, el
cual debe conocer la actitud a tomar ante los hallazgos;
diversos procedimientos como el tratamiento radical, la
derivacion biliodigestiva o incluso los procedimientos de
fuga son opciones a considerar ante el hallazgo incidental;
la referencia oportuna es la mejor opcion en la mayoria de
los casos. El prondstico es malo, con supervivencia menor a
18 meses por enfermedad avanzada. Presentamos el caso de
un paciente masculino de 64 afios, los datos atipicos hacen
sospechar malignidad, en el transoperatorio se diagnostica
con sindrome de Mirizzi tipo 2, anatomia patologica reporta
adenocarcinoma moderadamente diferenciado, el paciente
rechaza todo tipo de tratamiento y se pierde el seguimiento.
Revisamos el caso y manejo de acuerdo a la bibliografia

ABSTRACT

Mirizzi syndrome and gallbladder cancer are two rare
entities associated with gallbladder lithiasis, there is
little evidence about the increased risk of this association,
any older patient with atypical data should be suspected
malignancy. The diagnosis is usually postoperative,
approximately 1% of cases are performed in the
transoperative by the general surgeon who should know
the attitude to take to the findings, various procedures
such as radical treatment, biliodigestive bypass or even
leakage procedures are options to be considered in the face
of incidental findings, timely referral is the best option in
most cases. The prognosis is poor, with survival of less than
18 months due to advanced disease. We present the case
of a 64-year-old male, the atypical data make us suspect
malignancy, the patient is diagnosed with Mirizzi syndrome
type 2 in the transoperative, pathological anatomy reports
moderately differentiated adenocarcinoma, the patient
refuses all types of treatment, and the follow up is lost.
We reviewed the case and management according to the
updated bibliography.

actualizada.

Abreviaturas:

ALT = alanina aminotransferasa.
AST = aspartato aminotransferasa.
BH = bolsa de Hartmann.

CA 19-9 = carbonic anhydrase 19-9.
CAVB = céncer de vesicula biliar.
CC = conducto cistico.

CH = conducto hepético.

CPRE = colangiopancreatograffa retrégrada endoscépica.

DVB = derivacion de la via biliar.
FA = fosfatasa alcalina.

LV = litiasis vesicular.

PCR = protefna C reactiva.

SM = sindrome de Mirizzi.

VB = vesicula biliar.

VBC = via biliar comdn.

INTRODUCCION

[ sindrome de Mirizzi (SM) y el cancer de

vesicula biliar (CAVB) son complicaciones
poco frecuentes de la litiasis vesicular (LV), su
asociacion es poco entendida. Se reconoce al
SM como un factor de riesgo mayor para el
desarrollo de CAVB.! El diagnéstico preope-
ratorio suele sospecharse en pacientes con
ictericia, mayores y con sintomas atipicos. La
colangiorresonancia magnética es el estudio de
eleccién ante estos casos, pues valora el origen
de la ictericia; la asociacién a obstruccion-fistu-
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lizacién no sélo delimita las caracteristicas de
la via biliar, sino la extensién de la enfermedad
en caso de CAVB.”

El diagndstico intraoperatorio es poco fre-
cuente presentandose en menos de 0.5% de
los casos. Es importante conocer el estadiaje
de la enfermedad maligna, ya sea de manera
pre o posoperatoria, pues ayuda a conocer el
tratamiento quirdrgico y la necesidad de un
tratamiento sistémico.”

El prondstico es malo, con supervivencia
menor a 18 meses, la mayoria de los diagnés-
ticos se realizan en el examen histopatolégico
posoperatorio, la mayor parte de los pacientes
son candidatos a reintervencion para completar
una colecistectomia extendida con diseccion
ganglionar o incluso una hepatectomia de los
l6bulos IV/V.4*

PRESENTACION DEL CASO

Masculino de 64 afios, quien inicia su padeci-
miento con ictericia, negando otra sintomatolo-

gia, llama la atencién que se manifesta durante Figura 2: Se observa el cuello pinzado y el orificio fistu-

loso en el conducto hepatico comiin, ademas puede ob-
servarse la ausencia de vesicula biliar, dicho remanente
se envio a patologia.

al menos tres dias previos a su llegada a urgen-
cias, su exploracion fisica sin alteraciones, los
laboratorios revelan una bilirrubina total de 25
mg/dl, bilirrubina directa de 22 mg/dl, fosfatasa
alcalina 235 Ul/l, gamma-glutamil transferasa
157 Ul/l, creatinina 2.5 mg/dl, el resto de los
laboratorios normales, se le realiza un ultraso-
nido de abdomen que reporta vesicula biliar
mal definida, y dilatacion de la via biliar de 19
mm (Figura 1), se observa lito en colédoco de
alrededor de 12 mm. Se integra el diagnéstico
de coledocolitiasis, no obstante, se solicitan
marcadores tumorales, con reporte de CA 19-9
de +8,000 UlI; se solicita colangiorresonancia,
la cual evidencia dilataciéon de via biliar (vb)
de 20 mm, lito de 16 mm a nivel del ampula,
no se reporta morfologia de la vesicula biliar
(VB), paciente candidato a colangiopancrea-
tografia retrégrada endoscopica (CPRE) segln
el servicio de Gastroenterologia. Se le realiza
Figura 1: Ultrasonido que revela conducto colédoco di- ~ CPRE sin poder extraer lito, se programa para
latado con lito en su interior. colecistectomia con exploracion de via biliar,
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el transoperatorio revela biliperitoneo, lisis
de VB, fistula colecistocoledociana (Figura 2),
litio Gnico de 15 mm, se coloca sonda T, no se
cuenta con servicio de cirugia hepatopancre-
atobiliar, por lo que no se realiza reparacion
definitiva, colangiografia transoperatoria revela
paso de material de contraste a duodeno, sin
fugas aparentes por orificio fistuloso (Figura 3),
evolucion posoperatoria favorable, el drenaje
por sonda T en promedio 500 ml por dfa con
disminucién progresiva, con mejoria de hipera-
zoemia, con flujo urinario mayor a 0.5 ml/kg/h,
colangiografia posoperatoria sin fugas, paso
de medio de contraste a duodeno, reporte de
patologia revela adenocarcinoma de vesicula
moderadamente diferenciado con infiltracién
a muscular (Figura 4). El paciente rechaza tra-
tamiento médico y decide egreso voluntario,
comprende y acepta los riesgos, no contamos
con seguimiento a largo plazo.

DISCUSION

Mencionado por primera vez en 1905 por
Kehr, en 1908 por Ruge y posteriormente en
1948 por Pablo Mirizzi, quien describié una
compresién externa del conducto hepatico

Figura 3: Colangiografia transoperatoria que revela
paso de material desde ambos conductos hepaticos hacia
duodeno (pliegues semicirculares). Se observa fuga, la
cual se manejo con drenaje aspirativo blando.

Figura 4: Corte histologico en el que se observa adeno-
carcinoma moderadamente diferenciado.

(CH) o del colédoco en el contexto de un lito
impactado en el cuello de la VB o el conducto
cistico (CC)."

El sindrome de Mirizzi (SM) y el cancer de
vesicula biliar (CAVB) se presentan en 4y 1%
de los casos de LV no complicada. Hasta 5% de
los casos de SM se asocian a CAVB.”

Los factores de riesgo conocidos para CAVB
son: LV, edad mayor a 50 aios, SM, colecistitis
xantogranulomatosa.'

Definido como una compresién de la via
biliar comin (VBC) o del conducto hepético
(CH), con o sin alglin grado de fistula colecis-
tobiliar, en algunos casos colecistoentérica, el
cual resulta de una impactacién de calculos en
la bolsa de Hartmann (BH) o el CC.°

En nuestro servicio hemos reportado casos
de sindrome de Mirizzi con fistula colecis-
toentérica, sin embargo, no existen reportes
de patologia que demuestren malignidad en
algiin otro caso reportado de SM.

La LV es una condicién clave, ya que con-
duce a una inflamacién crénica con las subse-
cuentes alteraciones de la pared vesicular y de
las estructuras circundantes como el triangulo
de Calot, ligamento hepatoduodenal e incluso
pared intestinal; el edema, adherencias, fibrosis
perforacion-fistulizacién son los eventos claves
en el desarrollo de SM, coledocolitiasis, fleo
biliar por fistula colecistoentérica y CAVB.

El cuadro clinico es producto de la evolucién
torpida (compresion-fistulizacién, inflamacion
aguda, remisién incompleta, inflamacién cré-
nica, displasia) a la vez de las manifestaciones
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(Tabla 1), los hallazgos en laboratorios, imageno-
logfa, transoperatorios y el grado de complejidad
en el tratamiento (como el riesgo subsecuente
de derivacién de la via biliar [DVB]) como la
colecistectomia subtotal, reseccion hepdtica y/o
derivacion temporal de la via biliar.

En este caso destacé la stbita aparicion de
la ictericia, que en inicio nos hizo pensar en
colangiocarcinoma o cancer pancreético, nos
llamé la atencién que no se logré visualizar la
vesicula biliar, asi como la ausencia de sintomas
previos.

Al hablar de SM existen mdiltiples clasifica-
ciones, la de Cortelle de 1975, por ejemplo,
o la de McSherry de 1982. La clasificacion de
Csendes (1989) es una modificacion de la de
McSherry, los divide en cuatro estadios: tipo 1
obstruccion de la VBC, tipo 2, 3 y 4 con algln
grado de fistula colecistocoledociana. Beltrdn
(2008) agrega una quinta categorfa para fis-
tulas bilioentéricas y a la vez subdivide dicha
situacién en Va y Vb (esta Gltima complicada
con ileo biliar).”

Por otro lado, el CAVB es el cdncer maés
frecuente de la via biliar, 80% con respecto al
colangiocarcinoma, se encuentra de manera
mds comun en fundus (60%), cuerpo (30%) y
cuello (10%), el tipo histolégico mas frecuente
es el adenocarcinoma, se considera invasor al
sobrepasar la muscularis propia, es decir, los
estadios T1a (Figura 4); es frecuente encontrar
casos con perforacién del peritoneo visceral e
invasién a érganos adyacentes, sin embargo, el
diagnéstico intraoperatorio y tratamiento radical
s6lo se realiza en menos de 1% de los casos.% "

Normalmente es necesario realizar prue-
bas de laboratorio como biometria hemitica,

Tabla 1: Datos asociados con sindrome

de Mirizzi-cancer de vesicula biliar.

%
Dolor 67-100
Ictericia 45-87
Nausea-vomito 31-62
Fiebre 21-42
Anorexia 11-29
Asintomaticos 17

121

proteina C reactiva (PCR), alanina aminotrans-
ferasa (ALT), aspartato aminotransferasa (AST),
bilirrubina directa, fosfatasa alcalina (FA),
gamma-glutamil transpeptidasa, ninguno de
ellos especifico o lo suficientemente sensible
para predecir el grado de complicacion o dis-
criminar entre las mismas.

Aunque no es diagnéstico, el CA 19-9 (car-
bonic anhydrase 19-9), con una especificidad
de 90% y sensibilidad de 50%, suele elevarse
en casos de SM; sin embargo, éste se ha en-
contrado elevado en la mayoria de los casos de
SM asociados a CAVB (por encima de 1,000
Ul/ml)."112

Decidimos realizar el estudio del CA 19-9,
ya que la presencia de coledocolitiasis nos lle-
vaba a pensar en una LV asintomdtica, la valo-
racion de cirugia oncolégica y gastroenterologia
sugieren continuar el protocolo diagndstico.
En raras ocasiones el CA 19-9 se puede elevar
en patologia benigna como adenomiosis.'*

El diagndstico preoperatorio es dificil en
general, éste suele sospecharse en pacientes
mayores con dolor en hipocondrio derecho y
sintomas atipicos. El ultrasonido es poco sen-
sible para detectar hallazgos, pues posee una
precision tan baja como 11% en algunas series
reportadas. Algunos autores mencionan datos
sugestivos para SM: VB atrofica, dilatacion del
CH con VBC de calibre normal (92%). Otros
datos indirectos son: dilatacién de la VBC
mayor a 7 milimetros, con o sin lito mayor a
10 mm en VBC, neumobilia, lito enclavado en
Hartmann.”

En caso de CAVB, las calcificaciones inva-
si6n luminal, pérdida de la interfase higado-
vesicula, infiltracién hepatica directa, pared
irregular, pélipo vesicular mayor a 10 mm, son
los hallazgos conocidos.” El ultrasonido carece
de utilidad para valorar el estadio, es decir, la
extension de la enfermedad.

La sola presencia de litos, independien-
temente del episodio, hace mas probable
encontrar como causa de la ictericia la cole-
docolitiasis sintoméatica como complicacién.
Con una precision diagndstica de hasta 90%
preoperativamente (superior a la CPRE), deli-
nea caracteristicas tipicas del sindrome como:
lito en CH o VBC con dilatacién del CH vy
presencia o ausencia de dilatacién de la VBC
(dependiendo de su localizacién). En el caso de
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CAVB, éste tiende a baja captacion de seial en
T2. Se valora la extensién hepatica, involucro
vascular (arteria hepética y vena porta), exten-
sion linfatica.”

En nuestro servicio decidimos realizar de
inicio la colangiorresonancia, ya que se consi-
dera dentro de los estudios de imagen en sos-
pecha de coledocolitiasis, segln la Asociacion
Americana de Gastroenterologfa y Endoscopia,
llama la atencién que el paciente no presenta
liquido libre o colecciones en la vesicula biliar.

El tratamiento quirdrgico de ambas situa-
ciones puede darse por cirugia de minima
invasién, no obstante, es reconocido que la
complejidad de dichos casos favorezca la con-
versién a cirugia convencional.

El estdndar de oro sigue siendo la cirugia de
reseccion tumoral, se considera curativa en los
estadios iniciales de la enfermedad.

El SM tipo | 'y el CAVB no invasor (Tis, T1)
comparten el mismo tratamiento: la colecis-
tectomia. Para el primero, el riesgo de DVB
aumenta con el tipo de adherencias que haya
entre la VB y el cancer de la via biliar (VBC).

En casos avanzados, se comparte el mismo
tratamiento, la reseccion hepatica con o sin
derivacioén bilioentérica, incluso en sus estadios
mas avanzados.'® En ambos casos el manejo es
multidisciplinario, es importante determinar la
conducta a seguir segln sea el diagndstico, ya
sea pre, trans y posoperatorio, la extension de
la enfermedad y la necesidad de operacién y
tratamiento sistémico pre o posoperatorio.*?

El servicio de Cirugia Oncolégica sugi-
ri6 realizar reintervencién para completar
tratamiento radical, asi como determinar la
extension de la enfermedad, ya que el hallaz-
go intraoperatorio arroj6 una enfermedad no
avanzada; sin embargo, el paciente rechazé
continuar el tratamiento.

El prondstico en ambos casos es malo, con
deterioro de la calidad de vida, la supervivencia
en CAVB los estadios con invasién es menor a
18 meses.

CONCLUSIONES

El sindrome de Mirizzi y el cancer de vesicula
biliar son entidades poco frecuentes, ambas
asociadas a la litiasis vesicular, su coexistencia
es un evento ain menos comin, aunque el

diagnéstico preoperatorio de ambos es dificil,
el cirujano general siempre debe estar atento
a los hallazgos sugestivos de ambos, que nos
obligan a realizar procedimientos mas radicales
de fuga que permitan al paciente ser valorado
en un centro de alta especialidad.
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