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RESUMEN

Introduccion. La anastomosis biliar es el “talon de Aquiles” del Trasplante
hepatico (TH) y diferentes complicaciones biliares son responsables de una
morbilidad significativa el objetivo de este estudio fuecaracterizar
estascomplicaciones en pacientes con trasplante hepatico. Métodos. Se
realiz6 estudio descriptivo, retrospectivo y longitudinal en pacientes con
complicaciones biliares postrasplante hepatico del Centro de Investigaciones
Médico Quirargico, en el periodo comprendido entre 1999-2018. De 175
pacientes con trasplante hepatico que tuvieron una sobrevida mayor de 96
horas, la muestra quedo constituida por 73 pacientes que cumplieron los
criterios de inclusién y exclusion. Las variables analizadas fueron: edad, sexo,
causa del trasplante, técnica quirargica de la anastomosis biliar, distribucion de
la complicacién biliar segun tiempo de aparicion, forma de presentacion y
meétodos terapéuticos empleados. Los datos se procesaron en el paguete
estadistico SSPS version 19.0 sobre Windows. Resultados. La complicacion
biliarse presentdé en el 42% de los pacientes, la edad media fue de 42,2+
14,9afios y comportamiento similar entre los sexos, la etiologia pretrasplante

mas frecuente fue la cirrosis hepatica por virus de la hepatitis C y la técnica



quirargica empleada en la anastomosis la colédoco-coledocostomia término-
terminal en37 (51%) pacientes, predominé la complicacion precoz en
34pacientes (69,4%). La forma de presentacion mas frecuente fue la estenosis
anastomotica en 34 pacientes (22,4). La terapéutica mas empleada fue la
realizada a través de la colangiopancreatografia retrégrada endoscépica en 33
pacientes. Conclusiones: las complicaciones biliares post trasplante fueron
frecuentes, segun el tiempo de presentacion predominaron las precoces y

segun la forma de presentacion las estenosis.
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ABSTRACT

Introduction. Biliary anastomosis is the "Achilles heel" of liver transplantation
(HT) and different biliary complications are responsible for significant morbidity.
The objective of this study was to characterize these complications in patients
with liver transplantation. Methods A descriptive, retrospective and longitudinal
study was carried out in patients with post-transplant biliary complications of the
Surgical Medical Research Center, in the period between 1999-2018. Of 175
patients with liver transplants who had a survival longer than 96 hours, the
sample consisted of 73 patients who met the inclusion and exclusion criteria.
The variables analyzed were: age, sex, cause of the transplant, surgical
technique of the biliary anastomosis, distribution of the biliary complication
according to time of appearance, presentation and therapeutic methods used.
The data was processed in the statistical package SSPS version 19.0 on
Windows. Results. Biliary complication occurred in 42% of patients, the mean
age was 42.2 + 14.9 years and similar behavior between the sexes, the most
frequent pre-transplant etiology was liver cirrhosis due to hepatitis C virus and
the Surgical technique used in the anastomosis of the terminal-terminal
choledochostomy-choleostostomy in 37 (51%) patients, the precocious
complication prevailed in 34 patients (69.4%). The most frequent form of
presentation was anastomotic stenosis in 34 patients (22.4). The most
commonly used therapy was performed through endoscopic retrograde
cholangiopancreatography in 33 patients. Conclusions: post-transplant biliary

complications were frequent, according to the time of presentation the



precocious predominated and according to the form of presentation the

stenosis.
Keywords: liver transplantation, biliary complication
INTRODUCCION

El trasplante hepatico(TH) ha pasado de ser un procedimiento experimental a
un procedimiento estandar para el tratamiento de pacientes con enfermedad
hepatica terminall.Desde el punto de vista técnico, de las cuatro anastomosis
que se realizan durante el implante del injerto: arteria hepatica, vena porta,
vena cava/ suprahepaticas y via biliar, esta tltima ha sido considerada desde
los inicios “el talon de Aquiles” del trasplante, debidoa la elevada incidencia de

complicaciones y su influencia en la morbimortalidad?.

La incidencia global de complicacion biliar varia entre 9 al 34% en la mayoria
de las series. Entre las principales complicaciones derivadas de la
reconstruccién biliar se encuentran: fuga o fistula biliar anastomética(asociada
0 no a tubo de Kerh), bilomas intrahepéaticos o extrahepéticos, estenosis
anastomética (EA)y no anastomética (ENA), entre otras®.

Un diagnéstico temprano y un tratamiento adecuado son las bases
fundamentales para disminuir la morbimortalidad de las complicaciones biliares.
Su prevencion y tratamiento es de especial interés para los profesionales
involucrados en la asistencia de estos pacientes, su presentacion incluye
cuadros clinicos graves que causan mortalidad y con frecuencia los sintomas

puedes ser poco especificos?.

La interpretacion de las alteraciones en las pruebas hepaticas en el paciente
trasplantado es compleja. El diagndéstico y tratamiento involucra varios
especialistas, radidlogos y endoscopistas, que deben formar parte del equipo
meédico de trasplante. Es por ello que se considera importante caracterizar las
complicaciones biliaresen los pacientes con trasplante hepatico del Centro de

Investigaciones Médico Quirurgico (Cimeq).



METODOS

Se realizd estudio descriptivo, retrospectivo y longitudinal enpacientescon
complicaciones biliares postrasplante hepético en el CIMEQ en el periodo
comprendido entre 1999-2018.De 175 pacientes con trasplante hepatico que
tuvieron una sobrevida mayor de 96 horas (4 dias), la muestra quedo
constituida por 73 pacientes que cumplieron los siguientes criterios.Criterios de
inclusién: pacientes con trasplante hepatico y con diagnostico confirmado de
complicacion de la via biliar. Criterios de exclusion: pacientes en los que no se

pudo obtener la informacion por ausencia de la misma en las historias clinicas.

Se confecciond una base de datos a partir de la revision las historias clinicas
provenientes del archivo médico de CIMEQ y las historias de protocolo de
Trasplante hepatico de los pacientes trasplantados de higado entre los afios
1999 — 2018, en los cuales se confirmd el diagndstico de complicacién biliar.
Las variables analizadas fueron: edad, sexo, causa del trasplante, técnica
quirdrgica de la anastomosis biliar, distribucion de la complicacion biliar segun
tiempo de aparicidon en precoz (antes de los seis meses) y tardia (posterior a
los seis meses), forma de presentacion de la complicacion biliar ymétodos
terapéuticos empleados. Los datos se procesaron en el paquete estadistico
SSPS versiéon 19.0 sobre Windows. Los resultados se presentaron en nimeros
y porcentajes y se exponen en tablas y graficos. La investigacion fue aprobada
por el Consejo Cientifico de la institucion y el Comité de Etica.

RESULTADOS

De los 175 pacientes con trasplantehepatico, se presentd complicacion biliar en
73 (42%) como se muestra en el grafico 1.
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Figura 1. Frecuencia de las complicaciones biliares en pacientes con trasplante

hepatico.

En relacion con las caracteristicas del grupo de pacientes con complicaciones
biliares, la edad media de los pacientes fue de 42,2+ 14,9 afios, minimo 12 y
maximo 68 afios,38 del sexo femenino y 35 del masculino. La cirrosis hepatica
por virus de la hepatitis C (CH por VHC) fuela causa mas frecuente de
trasplante con 18 (23,2%) pacientes. La CH criptogénica, colestasica,
autoinmune y mixta tuvieron un comportamiento similar, otras causas de
enfermedad hepética se observaron en 14 pacientes. A 37 pacientes (50,7%)
se les realizé colédoco-coledocostomiatérmino-terminal (CC-TT), seguida de la
CC-TT con tubo de Kher, que se observé en 19 (26,1%). La CC-TT con tutor
biliar se realizé en 11lpacientes (15%) y solo seis tenian hepaticoyeyunostomia.
Tablal.

Tabla 1. Distribucion de la edad, sexo, causa del trasplante y técnica quirtrgica

empleada en la anastomosis biliar en pacientes con complicaciones biliares

post trasplante hepético.



Edad n=73

Media (DE) 42,2+ 14,9
Minima 12

Maxima 68

Sexo n %
Femenino 38 52,1
Masculino 35 47,9

Causa del trasplante hepatico

Cirrosis por virus C 18 24,6
Cirrosis mixtas 8 10,9
Cirrosis autoinmune 8 10,9
Cirrosis colestasica 9 12,3
Cirrosis criptogénica 9 12,3
Cirrosis alcoholica 6 8,2
Otra causas 14 19,1
Técnica quirargica empleada en la anastomosis
biliar

CC término-terminal 37 50,7
CC término-terminal con tubo de kehr 19 26,1
CC término-terminal con tutor biliar 11 15,0
Hepético-yeyunostomia 6 8,2

CC: colédoco-coledocostomia, DE: desviacion estandar

Segun el tiempo de aparicion de la complicacion biliar, la forma precoz fue la
mas frecuente y la presentaron 52 (71%)pacientes; la tardia se observo en 21

pacientes. (Grafico 2)

B CBprecoz M CBtardia

Figura 2. Distribucion de la complicacion biliar segun tiempo de aparicion.



En el grafico 3 se muestra la forma de presentacion de la complicacién biliar,
donde se observa que predomind la estenosis anastomotica en 34pacientes,
(46,6%) seguida de las fistulas en 20 pacientes (27,4%) y la dehiscencia de
sutura en 6 (8,2%). La estenosis no anastomotica se observé en tres pacientes
y el coleperitoneo en cuatro pacientes relacionado con la retirada del tubo de

Kher.

Biloma [N 4 (5,5%)

Coleperitoneo M 4 (5,5%)

Dehiscencia [N [VALOR](8,2%)
Disfuncion papilar W 1(1,4%)
ENA | [VALOR](4,1%)
Estenosis I 34 (46,6%)

Fistula N [VALOR] (27,4%)

Necrosis biliar W 1(1,4%)

0 5 10 15 20 25 30 35 a0

ENA: estenosis no anastomoética
Figura 3. Forma de presentacién de la complicacién biliar.

La terapéutica endoscépica a través de la colangiopancreatografia retrograda
endoscopica fue el método mas empleado en33 pacientes, seguido de técnicas
mixtas en 17 y la cirugia para reparacion de la via biliar o hepéatico-

yeyunostomia en 16.
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mCPRE  mCIRUGIA = CONSERVADORA  mCTHP

n= 73 CPRE: colangiopancreatografia retrégrada endoscépica
CTHP: colangiografia transhepatica percutanea

Figura 4. Métodos terapéuticos empleados.

DISCUSION

La incidencia de complicacion biliar en el presente estudio fue del 42%, la
mayoria de los autores reportan entre 9 y 35%?2“Esta serie recoge la evolucién
en 20 afios de seguimiento, lo que pudiera explicar el aumento de la incidencia

global de estas complicaciones, al incluir las identificadas a largo plazo.

La media de edad fue de 42,4 afios, la que coincide con una de las décadas
mas frecuentes en que se realizan los TH en adultos que es entre 40 y 60

afios?. En relacién al sexo el comportamiento fue similar.

En relacion a la etiologia pretrasplante asociada a complicacion biliar, la cirrosis
hepéatica por virus de la hepatitis C(CH por VHC) fue la mas frecuente. Esto
pudiera deberse a que es esta la primera causa de pacientes incluidos en lista
De los 175 pacientes con trasplantehepatico, se presenté complicacién biliar en
73 (42%) como se muestra en el grafico 1.



Gréafico 1. Frecuencia de las complicaciones biliares en pacientes con
trasplante hepatico.
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En relacion con las caracteristicas del grupo de pacientes con complicaciones
biliares, la edad media de los pacientes fue de 42,2+ 14,9 afios, minimo 12 y
maximo 68 afos,38 del sexo femenino y 35 del masculino. La cirrosis hepética
por virus de la hepatitis C (CH por VHC) fuela causa mas frecuente de
trasplante con 18 (23,2%) pacientes. La CH criptogénica, colestasica,
autoinmune y mixta tuvieron un comportamiento similar, otras causas de
enfermedad hepética se observaron en 14 pacientes. A 37 pacientes (50,7%)
se les realizé colédoco-coledocostomiatérmino-terminal (CC-TT), seguida de la
CC-TT con tubo de Kher, que se observé en 19 (26,1%). La CC-TT con tutor
biliar se realizd6 en 11lpacientes (15%) y solo seis tenian hepaticoyeyunostomia.
Tablal.

Tabla 1. Distribucion de la edad, sexo, causa del trasplante y técnica quirdrgica
empleada en la anastomosis biliar en pacientes con complicaciones biliares

post trasplante hepético.

Edad n=73
Media (DE) 42,2+ 14,9
Minima 12

Maxima 68

Sexo n %




Femenino 38 52,1

Masculino 35 47,9
Causa del trasplante hepético

Cirrosis por virus C 18 24,6
Cirrosis mixtas 8 10,9
Cirrosis autoinmune 8 10,9
Cirrosis colestasica 9 12,3
Cirrosis criptogénica 9 12,3
Cirrosis alcohélica 6 8,2
Otra causas 14 19,1
Técnica quirargica empleada en la anastomosis
biliar

CC término-terminal 37 50,7
CC término-terminal con tubo de kehr 19 26,1
CC término-terminal con tutor biliar 11 15,0
Hepatico-yeyunostomia 6 8,2

CC: colédoco-coledocostomia, DE: desviacion estandar

Segun el tiempo de aparicion de la complicacion biliar, la forma precoz fue la
mas frecuente y la presentaron 52 (71%)pacientes; la tardia se observé en 21

pacientes. (Grafico 2)

Gréfico 2. Distribucién de la complicacién biliar segun tiempo de aparicion

B CBprecoz M CBtardia

En el grafico 3 se muestra la forma de presentacion de la complicacion biliar,
donde se observa que predominé la estenosis anastomotica en 34pacientes,
(46,6%) seguida de las fistulas en 20 pacientes (27,4%) y la dehiscencia de
sutura en 6 (8,2%). La estenosis no anastomaética se observé en tres pacientes
y el coleperitoneo en cuatro pacientes relacionado con la retirada del tubo de
Kher.
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Biloma [N 4 (5,5%)
Coleperitoneo M 4 (5,5%)
Dehiscencia I [VALOR](8,2%)
Disfuncion papilar W 1(1,4%)
ENA [N [VALOR](4,1%)
Estenosis I 34 (46,6%)
Fistula NN [VALOR] (27,4%)

Necrosis biliar W 1(1,4%)

ENA: estenosis no anastomdtica
Gréfico 3. Forma de presentacion de la complicacion biliar.

La terapéutica endoscépica a través de la colangiopancreatografia retrograda
endoscépica fue el método mas empleado en33 pacientes, seguido de técnicas
mixtas en 17 y la cirugia para reparacion de la via biliar o hepatico-

yeyunostomia en 16.
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Gréfico 4. Métodos terapéuticos empleados.

DISCUSION

La incidencia de complicacion biliar en el presente estudio fue del 42%, la
mayoria de los autores reportan entre 9 y 35%2“Esta serie recoge la evolucién
en 20 afios de seguimiento, lo que pudiera explicar el aumento de la incidencia

global de estas complicaciones, al incluir las identificadas a largo plazo.

La media de edad fue de 42,4 afos, la que coincide con una de las décadas
mas frecuentes en que se realizan los TH en adultos que es entre 40 y 60
afios?. En relacién al sexo el comportamiento fue similar.

En relacion a la etiologia pretrasplante asociada a complicacion biliar, la cirrosis
hepéatica por virus de la hepatitis C(CH por VHC) fue la mas frecuente. Esto
pudiera deberse a que es esta la primera causa de pacientes incluidos en lista
de espera detrasplante segln estudio realizado en por Samada M.® en el
2010(). Otras series publicadas por Ganchegui® en Espafia y Wiesner’ en
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Estados Unidos reportan prevalencia de CH por VHC como la causa mas

frecuente de TH.

No fue encontrado en la literatura reportes del VHC como factor predisponente
de complicacién biliar postrasplante,aunque algunosautores plantean la posible
influencia de las complicaciones biliares en la mayor progresion de la lesion
histologica por el VHC y recomiendan su deteccién precoz y terapéutica
adecuada para minimizar el posible efecto perjudicial de estas sobre la

evolucion de la hepatitis recurrente por VHC °,

En relaciéon con la técnica quirdrgica empleada en la anastomosis de la via
biliar, la variante anastomdética biliar que predominé fue la colédoco-
coledocostomia término- terminal(CC-TT) en mas del 50 % de los pacientes,
seguida de la término-terminal con tubo de Kehr. Resultadosprevios, del
comportamiento de las complicaciones biliares puras en el grupo de TH del
CIMEQ 1999-2007, publicados por Gonzéalez L. en el 20082 analizan
comparativamente tres periodos: uno inicial hasta el TH numero 50, con CC-
TT con tubo de Kehr; una segunda etapa del trasplante 51 al 82, con sutura
CC -TT con tutor biliar y una tercera etapa donde predominé la CC- TT .En ese
estudio se planteé como conclusion que la técnica de CC- TT sin tutor se
asocié a un menor numero de complicaciones biliares.Otros autores como
Lopez Andujar®y Frangi A'°no encontraron diferencias significativas entre la
CC-TT y CC con tubo de Kehr.

En la presente serie predominé la complicacién biliar de presentacion precoz,
similar a lo reportado porMufiozG!! en Colombia, donde plantea que el 50% de
las estenosis anastomoticas y la gran mayoria de las fugas biliares y bilomas
(88%) se presentaron dentro del primer mes pos-TH. Gabrieli M vy
colaboradores'? reportan en una serie de 107 trasplantes, 28% de complicacién

biliar, de ellos 10 eran precoz y 20 tardias.

La forma de presentacion de la complicacion biliar mas frecuente fue la
estenosis anastomética con 46,5 %, seguida de la fistula con 27,3%. La
incidencia de la estenosis anastomotica en las distintas series varia entre el
4,2-10% y la de la fistula entre 2al 25%?*112, Suele asociarse a problemas en la

técnica quirurgica y/o a un déficit en la vascularizacion de la porcion distal del

13



colédoco del injerto. En su mayoria se localiza a nivel de la anastomosis biliar,
o a nivel de la zona de insercién del tubo de Kher, estas ultimas, con frecuencia

son un hallazgo ocasional y tienen buen prondéstico®s.

Un mal mantenimiento del donante, una mala técnica en la procuracion del
injerto, la diseccidon excesiva de los tejidos durante la extraccion y/o implante, el
tiempos de isquemia fria y la caliente prolongados y la trombosis o el bajo flujo
de la arteria hepatica influyen en la patogenia de las complicaciones biliares.*

Dependiendo de la severidad y el tipo especifico de complicacion, las opciones
terapéuticas implican desde la observacion del enfermo y el tratamiento médico
hasta el tratamiento endoscépico que implica como opciones el drenaje
nasobiliar, la esfinterotomia, la dilatacion de estenosis, la extraccion de calculos

yla colocacion de endoprétesis!4.

Otras opciones terapéuticas son la puncion de colecciones guiadas por
ultrasonido y por TAC, asi como el tratamiento quirdrgico, que comprende
conversion a hepatico—yeyunostomia, sutura o ligadura de fugas, exéresis de

mucoceles o neuromas, reconstruccion arterial y retrasplante?®.

En la actualidad, los métodos no quirdargicos tienen mayor utilidad, habiendo
desplazado a la cirugia como primera opcion terapéutica, quedando esta cémo
indicacién en los casos de disrupcién completa o necrosis de la anastomosis

biliar o ante el fracaso de la terapéutica endoscopica?®.

El tratamiento endoscopico es eficiente en la mayoria de las complicaciones,
sobre todo en las precoces. La CPRE es el método de eleccion con todos sus
procedimientos habituales. El éxito técnico y las complicaciones de la CPRE
son similares a lo habitual del tratamiento en los no trasplantados. En casos
dificiles puede combinarse con el abordaje percutaneo o la cirugia (técnicas de

acceso rendez-vous)t7,

En esta serie el 60% de los pacientes recibid terapéutica endoscopica seguido
de la cirugia (30%).Estos datos son similares a lo reportaron otros autores
donde plantean que la mayoria de estas complicaciones se solucionan por via

endoscépical® 14,
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La colangiografia transhepatica percutanea(CTHP) es otra opcidn terapéutica
atil en el manejo de las complicaciones biliarespermitiendo el drenaje biliar a
través de un catéter externo-interno, dilataciones, colocacion de endoprotesis y
puncion de colecciones. Es util también en casosde estenosis de anastomosis

biliodigestiva o imposibilidad de acceso endoscdépico por otra causa.

Las complicaciones biliares constituyen una fuente comuin de morbilidad y
mortalidad en el TH. A pesar de las mejoras en la seleccion de 6rganos, la
preservacion, inmunosupresion e implante las complicaciones biliares aun
ocurren del 5 al 30% de los pacientes después de un TH con el consiguiente
aumento de la estancia hospitalaria, el empleo de técnicas diagnésticas y
terapéuticas adicionales, reintervenciones y retrasplantes provocando incluso

mortalidad en el paciente trasplantado.
CONCLUSIONES

Las complicaciones biliares postrasplante fueron frecuentes, predominaron las
precoces y segun la forma de presentacion las estenosisanastomoticas y el

método terapéutico mas eficaz fue la CPRE.
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