%ﬂ 2

[ / Y] ,

no 11RO

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONO!
DE MEXICO

FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XX
SERVICIO DE GASTROCIRUGIA

COLANGIOCARCINOMA. EXPERIENCIA DE 10 AROS
EN EL SERVICIO DE GASTROCIRUGIA DEL
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES DEL CENTRO
MEDICO NACIONAL SIGLO XXI .M.S.S.

T E S I S

QUE PARA OBTENER EL TITULO DE:
ESPEGCIALISTA E N
CIRUGIA GENERAL
P R E S E N T A
DR. SALVADOR LUNA RICO

‘ DR. PATRICIO SANCHEZ FERNANDEZ
@ MEDICO ADSCRITO AL SERVICIO DE GASTROCIRUGIA
250
IMSS %
MEXICO, D. F, ;2 (0 1948.
TESIS CON

FALLA DE ORICEN



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



UNIVERSIDAD NACTONAL AUTONOMA DE MEXICO

FACULTAD DE MEDICINA

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO

INSTITUTD MEXICAND DEL SEGURD SOCIAL

HOSPITAL DE ESPECIALIDADES
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI

SERVICIO DE GASTRDCIRUGIA

COLANGIOCARCINDMA. EXPERIENCIA DE 10 ANDS EN EL SERVICIO DE
GASTROCIRUGIA DEL HOSPITAL DE ESPECIALIDADES DEL CENTRO MEDICO

NACIONAL SIGLO XXI I.M.S.S.

DR.PATRICIO SANCHEZ FERNANDEZ

MERICO ADSCRITO AL SERVICIO DE GASTROCIRUGIA

DR.SALVADOR LUNA RICO

MEDICO RESIDENTE DE 4o.ANO CIRUGIA GENERAL.



DR.NIELS HANSEN WACHER RODARTE

Jefe de la Division de Educacidon e Investzg ion Médica
Hospital de eéspecialidades "Dr.Berpardo Sépalveda 6.7

Centro Médico Nacional Sigl XXt(;;H .8.8.

DR,. BERTU BLANEO BENAVIDES

Jefe de Serv:cio ¥ Titular del Curso
de Especialdzacidn en Cirugia General
Hospital de Especialidades “Dr.Bernardo Sepidlveda 6.
Centro Médico Nacional (8iglo XXI I.M.S.S5.

DR.PATRICIO

Médico Adscriteo
Hospital de Especialid

Centro Mddico Ng <S.

DR.CARLOS ALFONS
Residente de 4o. afo, del curs

Hospital de Especialid des\”
Centro Médico Ma iona

‘.’.

)

»

DR,BAﬁ’ DOR ‘LUNA RICO

Residente de 4o. ﬂ del curso de Cirugla General
Hospital de Especialidades "Dr.Bernardo Sepélveda G."
Centro Médico Nagional Siglo XXI I.M.S.5.

, FACULTAD |
DE LIEDICINA 4

JUM, 12 1993 B
SEERETARIA TE TERUISS
BEPARY AMENTD 1E

My




DEDICADA A ...

MI PADRE

Por su ejemplo de trabajo y honradez

MI MADRE

Por su sacrificio,devocién y carifio hacia sus hijos

MI AMADA ESPOSA

Por su gran amor,apoyo y comprensidn

MIS MAESTROS

Por guiar mi mente y mis manos a través de la cirugia...
nuestro ARTE.



INDICE

I1.ANTECEDENTES

II.PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

I111.0BJETIVD

IV.MATERIAL ,PACIENTES Y METODAS

1.-Disefo del estudic
2.-Universo de Trabajo
JI.—Descripcion de las variables
4.-Seleccidn de la muestra
a) Tamafio de la muestra
b)Criterios de seleccidn
-Inclusion
~Exclusidn
—NNo inclusidn
S.~Prucedimientos
b&.-Analisis estadistico

Y.CONSIDERACIONES ETICAS

VI.RECURSOS

—Humanos
—Materiales
~Financiamiento del proyecto

Pagina.

W

bbb bbb ANN

(LR Y]



INDICE

FPagina
VIII.RESULTADOS &
IX.DISCUSION 4
X.ANEXOS
—Formato de recoleccidn de datos 16
—Cuadros  I,II,III,IV,V. 17

XI.REFERENCIAE EIBLIOCERAFICAS 18



1.ANTECEDENTES

El colangiccarcinoma es un tumor maligno raro el cual puede originarse
en cualquier sitio a lo largo del arbol biliar intra vy extrahepatico.
Esta lesidn ha demostrado ser dificil y frustrante no s6lo desde el pun
to de vista diagndstico ,sino de manejo,siendo el praontstico muy malo
en muchos casos (1).

En conjunto,la efeccidn carcinomatosa de los conductos biliares consti-—
tuye aproximadamente el 0.01% al 0.45%X de todos los cdnceres hallados
en necropsias y en Estados Unidos aparecen 4500 nuevos casos por ano.
Los hombres se encuentran mas comdnmente afectados que las mujeres y el
grupo etario va de los 50 a los 70 aios (2,3).

Se han asociado algunos factores de riesgo para el desarrollo de éstas
negplasias como lo es la litiasis biliar. En el Oriente,las infestacig
nes hepaticas por Clonorchis y sobre todo Opisthorchis viverrini pro—
vocan una marcada susceptibilidad para el desarrollo de la enfermedad.
Por razones desconocidas,los pacientes con colitis ulcerosa tienen un
riesgo ligeramente elevado. Los quistes coledocianos mal drenados y de
larga evolucién pueden sufrir degeneracidn neoplasica. Se ha sugerido
también cierta relacion entre la fibrosis hepatica congénita o enferme—
dad poliquistica del higado y la presencia de estaos tumores (4,5,6).

La bifurcacidn del conducto hepatico es el sitio mAs frecuentemente in~-
volucrado y aproximadamente un 401 a 80% de los colangiocarcinomas refe
ridos a un tercer nivel de atencidn se encuentran en la regidn perihi-
liar. Histoldgicamente se trata de adenocarcinomas (2).

Los tumores intrahepdticos son aquéllos confinados al higado ,pueden no
presentarse con ictericia y no dan evidencia del tumor primario por si
mismo. Los tumores perihiliares son aquéllos que involucran o requie-
ren reseccidn de la bifurcacién del conducto hepatico. Los colangiocar-—
cinomas distales comprenden la via biliar extrahepdtica distal y son po
tencialmente tratables mediante pancreatoduodenectomia (7,8).

No hay sintomas tempranons carateristicos y las molestias iniciales son
vagas e insidiosas. El malestar o dolor abdominal alto,prurito,ancorexia
malestar general y pérdida ponderal son frecuentes y pueden preceder el
vomienzo de la ictericia (11).

El laboraterio puede revelar una fosfatasa alcalina elevada y elevacidén
de transaminasas y bilirrubinas. El uso ordenado de los estudios de ga-
binete incluyendo ultrasonografia (USG) ,tomografia computada (TAC), co—
langiogiopancreatograffa retrdgrada endoscépica (CPRE) y colangiograma
percutdneoc deben encaminarse a delinear el arbol biliar combinandose
con angiografia y venografia de cava inferior para as{ determinar la re
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secabilidad de la lesidn y planear un abordaje quirdrgico ulterior (8).

El tratamiento curativo incluye reseccion y reconstruccidn con anasto
mpeic bilicentérica,condicidn que frecuentemente no es posible debido a
lo avanzado de la enfermedad al momento del diagnéstico. Cuando no es
poasible el manejo curativo se emplean métodos paliativos de intubacién

percutdnea o endoscdpica para alivio de la ictericia obstructiva (12,
13).

El pronéstico de estos pacientes es usualmente frustrante no sdlo por
ser las lesiones frecuentemente irresecables ,sino ademds porque la qui
mio y/o radioterapia no ayudan a prolongar la sobrevida (13).

La mayor parte de los pacientes con cancer de los conductos biliares fa
llece dentro de los primeros seis meses de establecido el diagndstico a
causa de colangitis e insuficiencia hepdtica secundaria (2).



1I. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

éCudl es la experiencia clinica en el servicio de Gastrocirugia del Hog
pital de Especialidades del CMN S XXI en cuanto a los factores epidemiog
légicos,dliagndstico y tratamiento del Colangiocarcinoma?

I111. OBJETIVOS.

1.6ENERALzRevisar y describir la experiencia obtenida en el diagnoéstico
y tratamiento del tarcinoma de los conductos biliares en los udltimas 10
afios en el Servicio de Gastrocirugia del Hospital de Especialidades del
Centro Médico Nacional Siglo XXI I.M.S5.S.

2.ESPECIFICOS:
a)Conocer el grupo etario y sexo mas conunmente afectado por el car-—
cinoma de los conductos biliares.
b)Saber qué antecedentes guardan relacién con el desarrollo del car-
cinoma de los conductos biliares.
c)Conoccer los sintomas de presentacion mas frecuentes.
d)}Saber cudles son los estudios paraclinicos empleados para estable~
cer el diagndstico y etapa clinica del carcinoma de los conductos
biliares. X
e)Conocer 1a ubicacién topografica de las lesiones mis comunmente
ocbservada.
f1Saber cual es la estirpe histolégica mas frecuentemente hallada.
g)Saber cudl es la modalidad terapéutica mds comunmente utilizada
deacuerdo a la etapa clinica.
h)Comparar los rasultados del estudic con lo establecido en la lite—-
ratura.

IV. MATERIAL ,PACIENTES Y METDDOS.

1.- DISENQ DEL ESTUDIOtLongitudinal,descriptivo retrospectivo.

Z.— UNIVERSO DE TRABAJO:Expedientes Clinicos Pertenecientes a pacientes
del Servicio de Gastrocirugia del HECMN S XXI. con diagnéstico de
Colangiocarcinoma,atendidos durante el periodo de tiempo comprendi-—
do entre Marzo de 1988 a Marzo de 1998.

3.— DESCRIPCION DE LAS VARIABLES:

VARIABLE DEPENDIENTE:1Pacientes con diagnéstico de Colangiocarcinoma

VARIABLE INDEPENDIENTE:Edad ,sexc ,posibles factores de riesgo ,mdé-—
todos diagnésticos y tratamiento.
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BELECCION DE LA MUESTRA.

a) TAMARO DE LA MUESTRA.Todos los pacientes con diagnéstico de Colan
giocarcinoma,atendidos en el HECMN BXXI por el Servicio de Bastroci
rugia entre Marzo de 1988 y Marzo de 1998.

bICRITERIOS DE SELECCION.

INCLUSIONsPacientes con Diagnéstico confirmado de Col angiocarcinoma
Pacientes de ambos sexos.
Pacientes de cualquier edad.
Pacientes atendidos por el servicio de Gastrocirugia del-
HECMN.S.XXI.I.M.5.85.

EXCLUSION:Pacientes portadores de otro tipo de tumar primario coac
cidncer de vesicula y carcinosa periampular.

NO INCLUSIONiPacientes no atendidos por el servicio de Gastrociru-
gia del HECMN SXXI.
Pacientes con expedientes clinicos incompletos.
Pacientes sin diagnéstico confirmado de Colangiocarcinoma

PROCEDIMIENTOS.

El trabajo de investigacién se llevara a cabo durante el periodo de
tiempo comprendida entre el primerc de Septiembre de 1997 y el 31
de Marzo de 1996.

Caon la autorizacion del Jefe de Servicio ,se tendrd acceso a las
libretas de registro y control de egresos hospitalarios del Servi
cio de Bastrocirugia del HECMN S XXI I.M.§.8,a partir de ias cuales
se extraerd los nombres y numeros de afiliacidn de todas las pacien
tes con diagndstico de colangiocarcinoma,atendidos por el servicio
entre Marzo de 1988 y Marzo de 1998,

Apegandanas al reglamanto y horario del archivo clinico del Hospi-
tal de Especialidades del CMN S.XXI I.M.5.5,localizareaos revisare—
@o0s los expedientaes clinicos de los pacientes,procediendo a regis-
trar en la hoja de recoleccidn de datos aquéllos de interés para el
estudio(edad ,sexo,factores probables de riesgo,signologia y sintoma
tologia,apoyo paraclinico solicitado,ubicacién topografica, estirpe
histopatoldgica y tratamiento empleadol.lLos datos recopiladas se a-
gruparan en tablas y se describiran los resul tados.

ANAL.ISIS ESTADISTICO:

Ge utilizard estadistica descriptiva (promedio ,media y frecuencia)
de las variables estudiadas expresadas en porcentajes.



V. CONSIDERACIOMNES ETICAS.

Por tratarse de una revisidn de expedientes clinicos,la realizacidn
de este estudio no tiene situaciones éticas cuestionables.

vI. RECURSOS.

HUMANDOS:
1)Un Médico residente de cuarto grado de la especialidad de
Cirugla General en el HECMN SXXI I.M.S.S.
2)Un Médico adscrito al servicio de Bastrocirugf{a del HECMN
SXXI I.M.S.S.
3iUn Estudiante de la Carrera de Médico Cirujano de la UNAM

MATERIALES:
1)Expedientes del Archivo Clinico del HECMN S XXI I.M.6.S.
Z)Libretas de control de egresos hospitalarios del servicio
de Gastrocirugfa.
I)Formato de recopilacién de datos {anexo!.
4)Hojas blancas,lapices,boligrafos.
$)Computadora personal ,mdquina de escribir.

FINANCIAMIENTO DEL PROYECTO:El material utilizado y los gastos que
se generen durante el curso de la investigacidn seran solventados
por los autores.

VII. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES.

Entre 21 1 de Septiembre de 1997 y el 31 de Enerc de 1998 se lleva—
rd a cabo la revisitn de expedientes y recoleccidn de datos,para su
registro en las hojas correspondientes.

Entre el primero de Febrero de 1998 y 1S5 del mismo mes se llevara a
cabo la tabulacidn y andlisis de la informacidn recopilada.

Del 14 al 28 de Febrero de 1998 se llevarid a cabo la impresion del
informe final.



VIII. RESULTADOS

Se trataron 10 pacientes con edad de S2 a Bl afos (media de 65.9). Fue-
ron cincao del sexa masculino y S5 del femenino. Ninguno tuvo anteceden-
tes familiares de neoplasias.

Todos los enfermos nacieron en la Republica Mexicana a excepcion de una
paciente originaria de La Paz,Bolivia.

7 pacientes (70%) fueron portadores de litiasis biliar asociada
y tres (30%} wmin enfermedad litissica. Un paciente se presentd con
sintomatologfia sugestiva de Colitis ulcerosa ,sissma que se descartd por
rectosigmoidoscopia. Dos pacientes{(20%)tuvieron antecedentes de cuadros
de colangitis previos a su ingreso,asbos portadores de patologfa litia-
sica biliar. Ningun paciente tuvo quistes hepdticos o coledocianos.

En cuantec a2 la sintomatologlia referida ,se encontrd que todos 1os pa—
cientes (100%) manifestaron ictericia de caracter progresivo desde 3 se
manas a acho meses de evolucidn previos al diagnéstico. Nueve pacientes
{90%) refirieron una pérdida de peso de 5 a 12 Kilograsos en un periaodo
de tiempo de uno a ocho meses. El prurito estuvo presente en B pacien-
tes (BOYX) con una evolucidn de entre 2 samanas a 4 sesss.Seis pacientes
(&0%) praesentaron dolor abdominal tipo célico de 3 sesanas a 8 meses de
evoluciodn. La dispepsia fué referida sdlo por una paciente,aunque prac-
ticamente todos refirieron molestias gastrointestinales vagas como néu—
sea,neteorismo o flatulencia. (Cuadro I).

Los hallazgos destacados durante la exploraciéon fisica fueron que todos
los pacientes(100%) presentaron ictericia sucotegumentaria ;8 pacientes
(B0%) se encontraron con ataque al estado general en grado variable des
de el adelgazaniento moderado a la caquexia ,y dos se encontraron an
buen estado general.Se demostrd una sasa abdominal palpable en hipocon—
drio derecho y/c epigastrio en 4 pacientes(40%),en dos de ellos doloro-
sa a la palpacidnjen una paciente sa sncontré distensidn abdoainal mode
rada (10Z) y en ningun caso se presantaron signos de irritacidén perito-
neal. {(Cuadro II)

Los exAdmenes de laboratorio persistentemente anormales fusron la Hemo—
globina con un rango de 2.7 a 15.5 gr(media 12.1) jleucocitas de &700 a
14,200 (media 8950)jbilirrubina directa de 4.9 a 21.7 ng/dlL (media 11.7)
bilirrubina indirecta de 0.3 a B.1 mg/dL, (media 4.1)jfosfatasa alcalina
88 a 38146 U/dL(media 880);T60 de B0 a 300(media 142.3) ;TGP de 99 a 350
(madia 142.5);TP de 12 a 26" (madia 16.3) y TPT de 30 a 91" {(media 39.7),
as{ como albumina de 1.3 a S5 gri(media 2.9). (Cuadro III}

£l cultivo de bilis sdlo se realizéd en un paciente (resulté negativo a
bacterias).asi mismo dnicamente se reportd un estudio citoldgico con re
sultado negativo a células malignas en bilis obtenida por puncidn per-
cutdnea.
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Los estudios de gabinete con mayor certeza diagnéstica empleados fueron
el dltrasonida,mismo que se praticé a todos los pacientes ymostrando en
el t00% de los casos dilatacion de la via biliar intrahepatica y tumor
en dos pacientes (20%),revelando as{ mismo compromiso hepatico metasta-
sico en un cgaso (10%}.

Se pratica TAC abdominal a & pacientes (&0%) ,demostrando en todos los
casos dilatacidn de la via biliar intrahepatica ,evidenciando tumor de-
pendiente de la via biliar en tres pacientes y sugiriendo una tumora-
cidn dependiente de la cabeza pancredtica en otro (la cual resul to ser
un tumor de Klatskin durante la laparotoaia).Este estudioc reveld metds—
taafs retroperitoneales en un caso (10%).

En lo que respecta a la CPRE y Colangiograffia percutanea,estas se reali
zaron en siete y guatro pacientes repectivamente ,mostrando en todos
los casos dilatacién del arbol biliar proximal a la lesidn,misma que se
aprecid en forma de amputacidn o de estenosis.

La radiografia simple de abdémen no reveld datos reelevantes sobre la
enfermedad.

En lo referente a la localizacién de la lesion se encontrd un tumor de
Klatskin en ocho pacientes{(BO%),tumor dependiente del canducto hepdtico
derecho en un paciente {104 y tumor del tercioc distal del colédoca en
un paciente (10%). {Cuadro IV).

Se llevd a cabo corrgboracién histolégica en siete pacientes(70%) ,mismo
gque no fué posible en tres pacientes (30%) debido a que en estos alti-
mos no se tuvo acceso & la lesidn.

En los que se realizd estudic histopatologico se encontrd adenocarcino—
ma en todos las casos,siendo tres bien diferenciados (30%) ,unc modera-—
damente diferenciado (10%) y tres pocao diferenciados (307%).

El tratamiento fué paliativo en B casos (80%) y curativo en dos (201).
Este a su vez fuf quirirgico en & casos (60%) y no quirdargico en cuatro
(40%) .El manejo quirdrgico consistid en laparotomia exploradora con re—
seccidn del tumor con fines curativos y reconstruccién aediante hepa-
tico-yeyuncanastomosis en Y de Roux retrocdlica mas colocacion de son-—
das transhepdticas en dos pacientes (20%). Se realizd laparotaomia explo
radora con hepaticoyeyunoanastomosis y colaocacion de sondas transhepati
cas en dos pacientes (20%). Se llevd a cabo laparotomia exploradora con
colocacidn de sondas transhepaticas en otro paciente (10%Z).

Se realizd laparotomia exploradora,coledocotomia mds toma de biopsia de
la lesidn y yeyunostomi{a en otro {(10%). En estos cuatro Jdltimos casos
el fin fué sdélo paliativo.

El tratamiento no quirdrgico fué paliativo para alivio de la ictericia
e incluyd la colocacidn de endoproétesis biliar en un paciente (10%); vy
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puncidn guiada por ultrasonido y colocacidn de catéter percutidneo para
derivacidn biliar externa en tres pacientes (30%). {(Cuadrg V).

£En 1o que respecta a la sobrevida ,hasta Marzo de 1998 hablan fallecidao
siete pacientes (70%) por complicaciones tales como insuficiencia he-
patica y choque séptico. Viven tres pacientes (30%) con una sobrevida
de 8,11 y un mes respectivamente.



IX. DISCUSION

El colangiocarcinoma es un tumor maligno raro,mismo gue puede originar-—
se en tualquier sitio a 1o largo del arbol biliar intra y extrahepatico,
dicha lesidn ha demostrado ser dificil y +frustrante no so6lo desde el
punto devista diagndstico,sino del manejo. Aunque el prondstico en mu-—
chos casos es muy malo,se ha informado un nimerc significativo de sobre
vivientes a largo plazo después del tratamienta. (1).

En cuanto a su incidencia,cabe mencionar gue ,en conjunto ,la afeccidn
carcinomatosa de los conductos biliares es algo mds rara que el carcing
ma de la vasicula biliar. Sin embargo,estos tumores malignos superan en
mucho la frecuencia de todas las otras neoplasias banignas (papiloma vy
adenoma) que afectan a dstas estructuras ,constituyendo asi aproximada-
mente el 0.014 al 0.45% de todos los cdnceres halladas en necropsias vy
en La Unidn Americana aparecen aproximadamente 4500 nuevos casos anua—
les con cierta evidencia de un aumento en la incidencia de la enfer-
medad. Por otro lado ,el advenimiento de nuevos métodos diagnosticos
para la ictericia obstructiva ha permitido un mayor ndmero de diagnés-—
ticos preoperatorios de estas lesiones ,los cuales en el pasado eran
ciertamente errdéneos.los hombres se encuentran mias cominmente afectados
que las mujeres y el grupo etario va de las 50 a los 70 afas ,con algu—
nos reportes esporadicos en pacientes muy jovenes. (2,3).En nuestro estu
dio.encontramos una baja incidencia de esta patologia ,pues en un perid
do de tiempo de 10 afcs sdlo lagramos captar 10 pacientes. Apreciamos
una relacidn hombre mujer de 1:1 ; y el grupo de edad tuvo un rango de
52 a 81 afos (con una media de &5.%9) ,acorde con la literatura revisa—
da (3). El carcinoma colangiocelular es el segundo tipo mas comin de
cancer hepdtico primariao (4).

Se han asociado algunos factores de riesgo para el desarrollo de dstas
neoplasias como lo es la litiasis biliar.8in embargo no existe una rela
cion convincente entre la litiasis y el cancer de los conductos bilia—
res.For otra parte ,existe la hipdtesis que la infeccién e inflamacidon
crdnica del interior de los conductos biliares pueden constituir facto
res predisponentes.Dicha teoria fué apayada en la serie de Kazuo Chiji-
iia y Col. de 109 pacientes (en 19 afios) con hepatolitiasis ,algunos de
los cuales desarrollaron colangiocarcinoma y en cuyas bilis se eviden-—
cid infeccidn por E.Coli y Klebsiella,postulando que la infeccidn bacte
riana es un factor causal importante mis que la litiasis por si misma
{4). En nuestra investigacion logramos documentar la presencia de pato-—
logia litidsica en siete de los diez pacientes (70%) ,no siendo posible
el documentar infeccidn de la bilis ,pues s6lo se reportd un cultivo el
cual fué negativo. Sin embargo,dos pacientes(20%) presentaron episodios
repetidos de colangitis previos a su ingreso,caracterizados por dolor,
fiebre e ictericia ,ambos portadores de patologia litidsica.

En el Oriente,las infestaciones hepdticas por Clanorchis y sobre todo
Opisthorchis viverrini provocan una marcada susceptibilidad para el de-

2



sarrollo de cancer de los conductos biliares,en especial para los varo—
nes ,existiendo asi una prevalencia muy elevada de la enfermedad en el
noreste de Tailandia. No se sabe con certeza si estas infestaciones son
factores de riesgo significativos o si bien la gran frecuencia de dstas
infecciones en la poblacidn hace aumentar la posibilidad de que la
asociacidn pueda ser casual (3). En nuestro trabaja ,todos los pacien—
tes fueron griginarios de la Republica Mexicama ,a excepcién de una pa-
ciente nacida en Bolivia. En ninguno de ellos se encontrd dste tipo de
infestaciones.

Por razones descanocidas ,los pacientes con colitis ulcerosa tienen un
riesgo ligeramente elevado. Uno de nuestros pacientes presentaba sin—
tomatologlia sugestiva de colitis ulcerosa ,siendo apoyada por hallazgas
en el colen por enema baritado,sin embargo,dicha patolaogfia fue descarta
da mediante rectosigmoidascopfa.

Los quistes caledocianos wal drenados y de larga duracidn pueden sufrir
degeneracidn neopldsica.Se ha sugerido también cierta relacién entre la
fibrosis hepdtica congénita o enfermedad poliquistica del higado vy la
presencia de estos tumores (5,6).Ninguno de los pacientes de este estu-
dio tuvo entecedentes familiares de neoplasias ,asi como tampoco de
quistes hepdticos ni coledocianos.

Recientemente se ha relacionado al colangiocarcinoma con una sobreexpre
sidn de la Aspartil (Asparginil) B-Hidroxilasa.Susceptible de detectar—
se con estudios molecul ares especiales (8).

La bifurcacidon del conducto hepAtico es el sitio mas frecuentemente a—
fectado y,aproximadamente un &0% a BOY de los celangicarcinomas referi-
dos a un tercer nivel de atencién se encuentran en la regién perihiliar,
Nuestro trabajo coincidid con las autores revisados al respecto(2) ,pues
se encontrd que en B casos (80U correspondid a un tumor llamado de Klate
kin y s6lo en un caso se documentd leocalizacidn en el conducto hepatico
derecho {(10%) y en otro el sitio de origen fud el tercio distal del co—
lédoco (10%).

Existen varios sistemas de clasificacién topografica para el calangio-—
carcinoma.pero el mds adecuado es el que lo divide en tres grupos:s1)In—
trahepdticoj2)Perihiliar y 3)Distal. Esta clasificacion correlaciona la
distribucidn anatdmica con el tratamiento empleado preferentemente (2).

Los tumores intrahepdticos son aquéllos confinados al higado{(no invalu—
cran el arbol biliar extrahepatico),puedan no presentarse con ictericia
obstructiva y no dan evidencia del tumor primario por sf mismo,cursando
unicamente con fosfatasa alcalina elevada en suero. Los tumares perihi-
liares son aquéllos que involucran o requieren reseccidn de ta bifurca—
cidn del conducto hepAtico. Los colangiocarcinomas distales comprenden
la via biliar extrahepatica distal o intrapancreiticazpoarcion del trac—
to biliar potencialmente tratable mediante pancreatoduocdenectomia (2,7,
8.
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Las neoplasias toman una de estas tres foermas:l1)Papilar fungiforme,don—
de la lesidn crece hacia el interior de la luz del conducta. 2)Néadulos
intraductales formando una masa pequeRa y bien localizada gque involucra
una porcidén del sistema ductal. 3J)lesiones infiltrativas difusas de la
pared de los conductos biliares ,con estrechamiento de su luz e inflama
cidén a menudo de los tejidos adyascentes y del ligamento hepatoduodenal.
Cualquiera que sea la localizacidn ,la obstruccién puede dar lugar a la
dilatacion de las estructuras biliares m&s proximales. Las lesiones que
s& originan en el conducto cistico oueden producir hidrops de la vesi-
cula biliar (3).

Histolédgicamente se divide en siete subtipos de acuerdo a las caracte—
risticas predominantes a saberradenocarcinoma papilar,adenocarcinoma pa
pilotubular,adenocarcinoma tubular,carcinoma adenocescamoso,carcinoma de
celulas escamosas,carcinoma mucinoso y carcinoma anaplésice (9). En el
trabajo efectuado por nosotros,apreciamos que se llevd a cabo la confir
macidn histoldgica en siete casos (70%) y en tres (304} no fué posible
debido a que no se tuvo acceso a la lesidn ,pues se manejaron en faorma
paliativa no quirdrgica. Para todos los casos analizados ,se tra—
td de adenocarcinomas ,los cuales fueron bien diferenciados en tres ca-—
sos (30%) ,moderadamente diferenciados en uno (10%) y poco diferenciados
en tres {30%). En general,un abundante estroma fibroso acompafia la pro—
liferacidn epitelial (3).

El diagnédstico,tratamiento y prondstico de estos tumores varia y en ge—
neral se ha dividido en aquédllos que afectan el tercio superior del sis
tema ductal biliaryespecialmente en la confluebcia de lps conductos bi-
liares (llamado a menudo tumor de Klatskin) y en tumores de la parte me
dia y baja del colddoco.

COLANG IOCARCINOMA EN LA CONFLUENCIA DE L0OS CONDUCTOS BILIARES.

No hay sintomas tempranos caracterfsticos y las molestias iniciales son
vagas e insidiosas.El malestar o dolor abdominal alto,prurito,anorexia,
malestar general y pérdida de pesao son frecuentes y parecen preceder el
comienzo de la ictericia en semanas o meses.la ictericia una vez ocurri
da no remite y,aunque puede estar afectado uno u otro conducto hepatica
generalmente indica enfermedad avanzada.Puede ocurrir colangitis y for-—
macidn de abscesos en los segmentos hepaticos obstruidos. También puede
abservarse atrofia labar unilateral ,especialmente en presencia de com—
promiso del sistema portal. Nosotros encontramos que todos nuestros pa—
cientes presentaron ictericia desde 3 semanas a 8 meses de avolucidn,de
caracter progresivojasl mismo,la pérdida de peso fué referida por nueve
pacientes (P?0%),oscilando de 5 a 12 kilogramos en un lapso de tiempo de
una a ocho mesesjel prurito aparecid en 8 enfermos (BOZ) con una evolu-
cidn de 2 semanas a 4 meses.Seis pacientes (&0%) presentaron dolor abdg
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minal tipo ctHlico de 3 semanas a 8 meses de evolucidn antes de estable—
cido el diagndstico. La dispepsia ,referida tan comun por algunos auto-
res sdlo fué manifiesta en una paciente,aunque practicamente todos refi
rieron molestias gastrointestinales vagas como ndusea,meteorismo y fla—
tulencia (3,5).

ficorde con lo reportado en la literatura (1,2} ,los principales hallaz-
gos a la exploracidn fisica dentro de nuestro grupo de pacientes fueron
la ictericia mucotegumentaria,presente en todos los enfermos (100%) ,el
atagque al ectado general de grado variable desde el adelgazamienta a la
caquexia en B8 de ellos (80X) y wuna masa abdominal palpable en cuatro
(40%). No se documentd la presencia de signos de alarma peritoneal en
ningun caso.

El laboratorio,antes del comienzo de la ictericia puede revelar una fog
fatasa alcalina elevada y ulteriormente elevacidn de transaminasas y bi
lirrubinas,evidenciando un patrdn obstructivo o mixto. En nuestro gru-
po de estudio las anormalidades de laboratorio presentes en todos los
casos fueron elevacidn de fosfatasa alcalina,transaminasas y bilirrubi-
nas,en especial de la directa; otras anormalidades encontradas fueron a
largamiento de los tiempos de coagulacién,anemia de grado variable ,asi
coao hipoalbuminemia.

El ultrasonido es hoy el estudio empleado con mayor frecuencia en paci-
entes con ictericia obstructiva ,con distintos reportes de sensibilidad
y especificidad para los colangiocarcinomas a nivel perihiliar. Robledo
R. en su serie de 4% pacientes ,describe la demostracidn ultrasonogra-
fica de estas neoplasias en el 6% (47 pacientes),;con agbservacidn de
una masa en 44 pacientes y un engrosamiento focal o difuso de la pared
ductal en tres pacientes ,concluyendo que la precisidn ultrasonografica
depende de la experiencia del radidlogo que realiza e interpreta los ha
llazgos (10). En nuestro trabajo apreciamos que se realizd ultrasonido

abdaminal a todos los pacientes {(100%) como parte de su pratocolo de eg
tudic,el cual mostrd dilatacidn de la via biliar intrahepatica en todos
los casos (100%) , demostrando el tumor uUnicamente en dos (204) ,ya que
se reportd tumoracion dependiente de la via biliar en un paciente (10%)
y s “sugirid" la presencia de una lesitén al parecer dependiente de la
cabeza pancredtica en otro (10%),el cual resultd ser un tumor de klats-
kin durante la cperacidn. Mediante este estudio ,fué posible descubrir
campromiso hepdtico metastasico en un caso (10%).

La tomograffa axial computarizada (TAC) se ha convertido en punta de
lanza en el estudio del paciente portador de ictericia obstructiva , ya
que permite valorar lesiones originadas en la via biliar ,Ampula de va—
ter o glandula pancreatica ,asi mismo pone de manifiesto enfermedad me-
tastdsica loco-regional y a distancia (10,11). tLos hallazgos tomogra-—
ficos tipicos en espiral con doble fase incluyen adelgazamiento modera-—
do con captacidn incompleta del contraste en la periferia del tumor y
una atenuacion intratumoral marcadamente baja con Areas amorfas de ate-
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nuacidén ligeramente alta (11). Nosotros encontramos que la TAC abdomi-
rnal se relizd en seis pacientes (40%),corroborando la dilatacion de via
biliar intrahepdtica demostrada por ultrasononida,pero superando a este
Uyltimo estudio en la demostracitn del tumor ,pues reveléd la lesidon en
cuatro casos (40%) ,reportindose tumoracidn dependiente de la via biliar
2n tres pacientes (30%} y una lesidn aparentemente originada en el pan-—
zreas en otro (10%),la cual resultd ser de la confluencia de las condug

tos biliares. Fué posible documentar metastasis retroperitoneales en un
casa.

3lgunos autores refieren que el ultrasonido vy la tomografia computada
pueden demostrar efectivamente la dilataciidn de la via biliar intrahe—
patica ,peroc en general s6lc pueden visualizar el tumor primario en <l
20%-40% de los pacientes con lesidn perihiliar,y se debe efectuar colan
giograma percutdneo qguiado en presencia de conductos biliares dilatados
y la bilis obtenida con sondas transhepaticas percutaneas para analisis
citoldgico ,muestra células malignas en sdlo el 304 de los casos. Esta
cifra puede aumentar al 40% con citologfa por cepillado y al &7% por as
piracidn percutinea con aguja fina. Las niveles de antigeno carcino—
embrionario pueden encontrarse elevados en la bilis de pacientes con co
langiocarcinoma (7.B). Se practiceé colangiopancreatografia retrigrada~
endoscédpica y colangiograma percutaneo en siete {(70%) y cuatro (40%) pa
cientes respectivamente en forma glaobal ,donde se pudo demostrar dilata-
cion de la via biliar proximal a la lesidn,la cual se aprecid en forma
de amputacicdn o estenosis. En algunos de nuestros pacientes la puncién
guiada sirvid para la colocacién de un catéter de derivacién biliar ex—
terna con el objeto de aliviar la ictericia en forma preoperatoria o de
finitiva para alivio de los sintomas y mejorar la funcidn hepdtica. No
se demostréd infeccion ni células neoplisicas en las muestras de bilis a
nalizadas dentro de nuestro grupo revisado.

Fl uso ordenado de los estudios diagnéisticos debe encaminarse a deli-
near el drbol biliar combindndose con angiograff{a y venografia de cava
inferior para asi determinar la resecabilidad y planear un abordaje qui
rirgico posterior. For otra parte ,debe diferenciarse la enfermedad de
la colangitis esclerosante,lo cual frecuentemente solo se logra por his
taologia (3).

El tratamiento curativo incluye reseccién y reconstruccion con.anastnmg
sis bilioentérica ,condicién que frecuentemente no es posible debido a
lo avanzado de la enfermedad al momento del diagnostico,donde ya existe
compromiso de las estructuras vasculares regionales,asi{ como enfermedad
multifocal y/o a distancia,aunado a ello a que muchos pacientes son afo
sos o presentan enfermedad coincidente y malas condiciones generales.
Los centros especializados informan tasas de resecabilidad que van del
5% al 58% en el caso de tumores perihiliares,pero en general consideran
que la mayoria es irresecable,por lo que usualmente el tratamiento qui-—
rirgico se reduce a la exploracidn quirdrgica sola o con descompresion
paliativa del tracto biliar con drenaje interno o externo ;5in embargo,
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con el desarrollo reciente de técnicas diagnosticas vy quirdrgicas ,mu—
chee cirujanos han adoptado una conducta quirdrgica mAas agresiva can
grados variables de éxito ,con una mortalidad operatoria del 20% y mas.

Cuando no es posible el manejo curativao se llevan a cabo mé¢todos palia-
tivos de intubacidn percutanea o endoscopica para alivio de la icteri-
cia obstructiva con una morbilidad importante y una mortalidad del 20%
al 53I% en los primeros 30 difas (12,13,14).

Respecto al manejo médico atorgado a los pacientes por nuestro hospital
encontramos que se administrd el tratamiento generalmente aceptado por
los autores revisados,el cual incluyd soluciones endovenosas para mante
ner adecuados voludmenes urinarios,antibiéticoterapia {principalmente a
base de cefalosporinas de tercera generacidn) ,administracion de vitami-
na ¥ intramuscular, asf{ como algunos otros medicamentos segin requeri-—
mientos individuales.

El tratamiento definitivo fu¢ paliativo en ocho pacientes (BOZ) y cura—
tivo en sdlo dos (20%) ,éste a su vez fué gquirdrgico en seis casos {H0%L)
y no quirdrgico en cuatro (40%). Se prefirid el manejo paliativo en los
casos de riesgo elevado del enfermo ,asi como etapificacion alta ;y en—
contramos que acorde con la literatura consultada ,la gran mayoria fue-—
ron irresecables (12,13).

Los procedimienteos quirdrgicos practicados fueron reseccion,con recons-
truccidn mediante hepaticoyeyunocanastomasis en "Y" de Roux retrocdlica
y colocacidn de sondas transhepaticas en dos pacientazs (20%)}. En otros
das enfermos (20%) se realizd laparotomia exploradora ,encontrando le—
sitn irresecable,procediento a la realizacién de una haepaticoyeyunoanas
tomosis en "Y" también colocando sondas transhepiticas;se efectud cole—
docotomfia con colocacién de sondas transhepaticas en otro (10%) y yeyu
nostomia con toma de biopsia en uno mas (10%).

£1 tratamiento no quirdrgico que se prefirid en el 40% de los pacientes
incluyd la colocacién de endoprétesis biliar en uno y derivacién biliar
eszterna en tres.

TUMDRES DE LA PARTE MEDIA Y BAJA DEL COLEDOCO.

Este grupo de tumores comprende aproximadamente el 40% de los canceres
de vias biliares segan varios autores {(135},aunque nosatros solo  encon—
tramos una lesidn de éste tipo (10%) entre nuestros enfermos;estos tu-—
mores son susteptibles de ser resecados en auchos ¢asos. Si una lesidn
involucra la parte media del colédoco puede mane jarsele satisfactoria—
mente con una reseccioa local y recontruccitn en "Y" de Roux ,aunque awg
chas lesiones resecables requieren de una reseccidn amplia incluyendo
la cabeza pancreatica. Los tumores originados en la regidn supr aduode—
nal inmediata del colédoco,su porcidn intrapancreatica o en relacion di
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~acta con la papila,se consideran junto con los tumores ampulares verda
deros (15,14).

Clinicamente puede existir ictericia intermitente,con pérdida de peso y
malestar abdominal dispéptico y en algunos casos con hematemesis y meleg
na. Para el cancer del colédoco,la resecabilidad es de aproximadamente
un Z7%.Se ha informado distintas tasas de morbimotralidad acompafando a
la reseccitn quirdrgica de éstos canceres,estimandose una mortalidad en
general del 8%y una sobrevida a 9 afos del 30% (17) ,significativamente
mejor que con procedimientos paliativos. En nuestro paciente no fué po-
cible la reseccidn con fines curativos debido a enfermedad metastasica.

£n general los cinceres coledocianos son bien diferenciados,pero involy
cran al pancreas ,duodeno y ganglios linfaticos en aproximadamente un
SO% de los casos.Para el diagndstico es de capital importancia la colan
giopancreatografia reatrograda endoscépica y la tomografia computada.

La mortalidad aproximada por pancreatectomia efectuada por cancer del
coldédoco oscila entre un 84 - 227 y la sobrevida a 5 afos es de un 25%.

Cuando la lesidn es irresecable ,se opta por un anfoque paliativo logra
do por un "Bypass" bilioentérico gque se prefiere a la sola intubacitn
quirdrgica,endoscépica o percutdnea,lo cual no ofrece posibilidades de
curacidn y por otra parte incrementa el riesgo de infeccién o disfun—
cidn de tales dispositivos (1).

El cancer periampular finalmente puede originarse del tercio distal del
colédoco ,del ampula de Vater o de la mucosa duodenal. Se ha reportado
una tasa mayor de resecabilidad y un mejor pronostico. El1 diagnéstico
temprano influye importantemente en la sobrevida (18).

El prontdstico de estos pacientes es usualmente frustrante no sélo por
ser lesiones frecuentemente irresecables,sino ademds porque la quimiote
rapia y/o radicterapia no ayudan a prolongar la scbrevida (13).

La mayor parte de los pacientes con cancer de los conductos biliares fa
llece dentro de los primeros seis meses de establecido el diagndstico a
causa de colangitis e insuficiencia hepdtica secundaria (2). De acuerdo
4 lo anterior.la sobrevida de nuestro grupo fué pobre ,pues hasta Marzo
de 1998 hablan fallecido siete pacientes (70%),incluido uno en quien se
intentd una reseccidn curativa y murié con recidiva de la enfermedad a
lo gue le ocasiond obstruccién duodenal,y falla hepatica como causas de
la defuncidn,cinco afos después de ser intervenido. El otro paciente en
quien se practicd también una reseccion con fines curativos sigue vivo
a un mes de habérsele operado. Viven también al momente dos pacientes
mds ,en ambos cas0s se les otorgaron salo medidas paliativas ,con sobreg
vidas de B y 11 wmeses respectivamente. Las causas de muerte del resto
del grupo ze atribuyen a la actlvxdad tumoral condicionante de falla
hepdtica y choque séplico.
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"COLANGIDCARCIOMA.EXPERIENCIA DE 10 AROS EN EL CMN SXXI.I.M.S.S."
FORMATO DE RECOLECION DE DATGS

No.progresi vo: NOMBRE:

No.AFILIACION:

I.FACTORES EPIDEMIOLOGICOS:

EDAD: SEXO:
ANTECEDENTES FAMILIARES FARA CANCER:
ANTECEDENTES PERSONALES:

LITIASIS BILIAR sI NO

COLANGITIS ESCLEROSANTE sI ND

COLITIS ULCERATIVA sI ND

EPISODIDS DE COLANGITIS Si NG

QUISTE DE COLEDDCO S1 ND

QUISTES HEPATICOS S1 NO

OTROS: ~
I1.SINTOMATOLOGIA REFERIDA: TIEMFO APROX.EVDL:
DOLOR ARDOMINAL sI NG

DISPEPSIA 81 NO

ICTERICIA SI NO

FERDIDA DE FESO s1 NO

PRURITO S1 NO

OTROS: __

IIT.HALLAZGNS PRINCIPALES DURANTE LA EXPLORACION FISICA:

ATARUE AL EDQ GENERAL S1 NG
MASA FALFABLE SI MO
ICTERICIA 81 NG
0TROS:

IV.METODOS DIAGNOSTICOS EMPLEADDS (anotar una X si se realizaron y ense-
guida los hallazgas nrincipales).

___BH_ . . uss____
___BILIRRUBINAS_______ " RX ABDOM ~ o
—__ALBUMINA__ . __TAC__

___FOSF.m.CatIna____ ___CPRE . B
" TTTeo " ___COLANGIO PERCUT_____
TGP o ___ ___miorslAa _
___TF,TTP _ ___ARTERIOGRAFIA L
___CULTIVO BILIS ___CITOLOGIA RILIS_

__oTROS

V.REPORTE HISTOPATOLOGICO:

VI.TRATAMIENTO:

—__QUIRURGICO: ___PALIATIVO
___CURATIVO  ¢CUAL?

_._.NO DUIRURGICO: ___ENDOSCGF ___CATETER FERCUT ___GT/RT ___NINBUNO
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CUADRC I

SINTOMAE PRINCIPALES

Sintoma Namerc

Ictericia progresiva 10

Pérdida de peso L4

Prurito 8

Dispepsia 1
CUADRO 11

HALLAZGOS A LA EXPLORACION FISICA

Signo Ndmero

Ictericia 10

Atanue al estado general 8

Masa abdominal 4

Distensidn abdominal 1
CUADRO III

LABORATORIO ¥ GABINETE

Resul tado

Hemoglobina 2.7-15.5 (X 12.1)
Leucocitos &700-14200 (X 8950)
Bilirrubina directa . 9-21.7 (X 11.7)
Bilirrubina indirecta 0.3-8.1 (X 4.1)
Fosfatasa alcalina 88~381& (X 880)
Transaminasa glutdmico oxaloacética B0—-300 (X 142.95)
Transaminasa glutdmico pirtvica 9a-330 (X 161.7)
Albuvmina 1.3-5 (X 2.9
Tiempo de protrombina 12-246" (X 18.3)
Tiempo parcial de tromboplastina 30217 (X 39.7)
Placa simple de abddomen Normal (10/710)
Telerradiografia de torax Normal (107100
Ultrasonagrafia Anormal (10/10)
Tomaografia axial computarizada anormal {(&/6)

Col angiopancreatografia retrégrada Anormal (7/7)
Colangiograma percutdneo Anarmal (4/4)
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CUADHY LV

ORIGEN TOPOGRAFICD

lL.ocalizacidn Numero
Confluencia conductos hepaticos 8
Conducto hepatico derecho 1
colédoco tercio distal i
CUADRD V
TRATAMIENTO
1. Quirdrgico n =6

Reseccidn con hepatico-yeyuno

anastomosis en "Y"de RouX .c..cacusavesncncacnas
HepAtico—yeyuno anastomosis con

colocacién de sondas transhepdticas............ 2
Laparotomia y colocacidn de

sondas transhepAticas -wsecrccscccrnnntsccancccnns 1
Laparotomla,coledocotomia y

yeyunosStomla ceciiiianssnncacencasr s nnanannase 1

N

2. No quirdrgico n =24

Endoprotesis biliar secccccnauiasscacocancannes 1
Catéter percUtANEn ..cceececsecnscasasccsnarane 3

CUADRO VI

ESTIRPE HISTOLOGICA

Adenocarcinoma bien diferenciado 3
Adenocarcinoma moderadamente diferenciado 1
Adenocarcinoma poco diferenciado 3

corroborados: (7/10)

17-B



X. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS.

1.-Blumgart,L,H.Tumores de la vesicula y de los conductos biliares ,en
Schwartz S1,Ellis H. {(Ed) Maingot Operacioes Abdominales ,Ba.Edicidn,
Buenos Aires,Ed.Panamericana 1992.p 1940-535.

2.-Nakeeb A.Et Al.Cholangiocarcinoma,A Spectrum of Intrahepatic,Perihi-
liar and Distal Tumors.Ann Surg 1996;4,463-475.

3.-Topkins R.K.Saunders K,Roslyn JJ.et al.Changing patterns in diagno-
sis and management of bile duct cancer.Ann Surg 1990.211;4614-5621.

§.~Chijiiwa K. et al.Late Development of Cholangiocarcinoma after the
Treatment of Hepatolithizsis.Surgery,Bynecology & Obstetrics 1993
177 ,279-282.

S.-Elkins D.B. et al.Cross-Sectional Patterns of Hepatobiliary Abnorma-
lities and possible Precursor Conditions of Cholangiocarcinoma Asso—
ciated with Opisthorchis viverrini Infection in Humans.Am j Trop Med
Hyg. 19956355(3} ,295-301.

&.—-Watanapa P.Cholangiocarcinoma in patients with opisthorchiasis. Br J
Surg. 1994,83,1062-1044.

7.~Nakeeb A.et al.Biliary Carcinoembryonic Antigen Levels Are a Marker
for Chalangiocarcinoma.fAm J Surg 19965171:147-153.

B.~Lavaissiere L. et al.0Overexgression of Human Aspartyl (Aspargininyl)B
Hidroxylase in Hepatocellular Carcinoma and Cholangiocarcinoma.JClin
Invaest. 19926; 78(4) ;1313-1323. o

%.-Hayashi M. et al. Imaging Findings of Mucinous Type of Cholangio—
cellul arCarcinoma.Journal of Computer Assisted Tomography 1996;20(3)
3IBL6—-387.

10.Rabledo R,Muro A,Prieto M.L.Extrahepatic Bile Duct Carcinoma:z:US Cha-
racteristics and Accuracy in Demostration of Tumors. Radiology 199563
198: 869-873.

11.Borqul A.et al. Disappearance of the Pseudo-cholangiocarcinoma Sign
after TIPSS.Am J Bastroenterol.1996;91{1):150-153.

12.Kim T.K.et al. Peripheral Cholangiocarcinoma of the liver :Two-Phase
Spiral CT Findings.Radiology 1997;204:539-543.

13.Haldbrook R,Koo K,Ryan J.A.Resection of Malignant Primary Liver
Tumors.Am J Surg 19963171,453-4355.

14:Cheng~Hsi Su.et al.Factors influencing Postoperative Morbidity,Morta
lity,and Survival After Resection for Hilar Cholangiocarcinoma. Ann
Surg 1997 223(4),384-394.

1S5.Eschelman D.J.et al.Malignant Biliary Duct Obstruction:Long—Term Ex-
perience with Gianturco Stents and Combined-Modality Radiation The-
rapy.-.Radiology 19946;200:717-724.

t&.Pitt H.A. et al.Perihilar Cholangiocarcinoma.Postoperative Radiothe-
rapy Does Not Improve Survival.Ann Surg 1995.221(4):788-798.

17.Talamini M.A. et al.Adenocarcinoma of the Ampulla of Vater.A 2Z8-Year
Experience.Ann Surg . 1997;225(5):35790-4600.

18.5udrez M.R. y col.Neoplasias Malignas Periampulares.Experiencia con
20 pacientes.Cirugla y Cirujanos 1997;45(2):44-48.

1g



