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NOTAS CLINICAS

Hemobilia por neoplasia papilar intracolecistica
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RESUMEN

Exponemos el caso de un paciente de 39 afios que presentd
un episodio de hemorragia digestiva alta secundario a hemobilia.
Mediante las pruebas de imagen realizadas se objetivé ocupacion de
la vesicula biliar por tejido solido, que tras colecistectomia se diag-
nosticé de neoplasia papilar intracolecistica. Se trata una entidad
recientemente establecida y se considera un subtipo de la neoplasia
papilar intraductal de la via biliar. La presentacion en forma de
hemobilia apenas ha sido descrita en la literatura.

Palabras clave: Neoplasia papilar intraductal de la via biliar.
Cancer de vesicula. Neoplasia papilar. Hemobilia.

INTRODUCCION

La hemobilia se define como sangrado a través del
tracto biliar y constituye una causa rara o poco frecuente
de hemorragia digestiva alta (HDA) (1). Las causas mds
habituales estdn relacionadas con historia reciente de ins-
trumentacion o dafio traumdtico sobre el parénquima hepa-
tico y/o biliar. Entre otras causas de hemobilia se inclu-
yen litiasis biliares, colecistitis, anormalidades vasculares
como aneurismas de la arteria hepética, abscesos hepaticos
o enfermedad neoplésica. Se ha descrito una triada cl4si-
ca de presentacion de dicha patologia, que incluye cdlico
biliar, ictericia obstructiva y hemorragia digestiva alta o
sangrado de origen oculto, si bien se presenta sélo en un
22% de los casos (2). La ictericia obstructiva ocurriria en
caso de formarse un codgulo que obstruya el conducto
biliar. Su diagnéstico requiere un alto indice de sospecha,
ya que el sangrado puede ser intermitente, siendo dificil
en ocasiones su identificacion por endoscopia.

Los datos publicados en la literatura sobre las caracteris-
ticas clinico-patoldgicas de las neoplasias intraepiteliales
de la vesicula biliar son limitados, sobre todo debido a
la gran variabilidad en su definicién y terminologia hasta
hace pocos afios (3). La neoplasia papilar intracolecistica
(NPIC) se considera andloga a la neoplasia papilar intra-
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ductal del tracto biliar (BilIN) y al tumor papilo-mucinoso
intraductal de pancreas (TPMI), teniendo ambas entidades
un crecimiento intraluminal asociado a hipersecrecion de
mucina, asi como los mismos cuatro subtipos histoldgicos:
pancreatobiliar, intestinal, gastrico y oncocitico (4).

CASO CLINICO

Presentamos el caso de un paciente varén de 39 afios de
edad, sin habitos toxicos, con antecedentes de hipertension
arterial en tratamiento con losartdn y amlodipino, e ingreso
en UCI en 2014 tras accidente de trdfico con miultiples
fracturas dseas y traumatismo craneoencefdlico con crisis
convulsivas secundarias, en tratamiento profildctico actual
con levetiracetam.

Acudi6 a Urgencias por clinica de astenia marcada,
palidez cutdnea y deposiciones melénicas de 7 dias de
evolucién, asociado a dolor epigdstrico en los tdltimos
dias. Como antecedente reciente referia tratamiento con
amoxicilina/clavuldnico e ibuprofeno por problema dental
en la semana previa al inicio del cuadro clinico. A su lle-
gada al servicio de Urgencias el paciente presentaba taqui-
cardia a 133 Ipm, con cifras de tensién arterial correctas
y febricula. A la exploracién destacaba marcada palidez
cutaneo-mucosa, resultando el resto de la exploracion fisi-
ca anodina, excepto tacto rectal positivo para melenas. Se
le realiz6 una analitica general, donde destacaba una cifra
de hemoglobina de 3,5 mg/dl y elevacién de transaminasas
(AST 150 U/L y ALT 318 U/L), con resto de valores sin
alteraciones. Se procedid a transfusiéon de 6 concentrados
de hematies y se realiz6 gastroscopia urgente, en la que se
evidenci6 a nivel duodenal un sangrado activo babeante
que parecia proceder de la ampolla de Vater.

La exploracién con duodenoscopio de visién lateral
mostro salida de sangre fresca a través de la papila mayor,
teniendo esta un aspecto endoscopico normal (Fig. 1). Pos-
teriormente se realiz6 angio-TC, que en aquel momento no
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Fig. 1. Duodenoscopia: sangrado a través de papila mayor.

detect6 signos de sangrado activo, observando leve dila-
tacion de la via biliar intra y extrahepdtica, con vesicula
biliar de paredes levemente engrosadas. La ecoendoscopia
mostré ocupacién de la vesicula por una lesion hiperecoica
de aspecto irregular, sin sombra actstica posterior y se
descartd la presencia de coledocolitiasis. Se solicité nuevo
estudio de imagen (ecografia y TC) para estudio de dichos
hallazgos, observando dicha ocupacién de la vesicula biliar
por tejido sélido, con realce compatible con patologia
tumoral, sin signos de invasién local o a distancia.

Ante estos hallazgos se intervino al paciente, realizando
colecistectomia por via laparoscdpica. El examen macros-
copico de la pieza quirdrgica (Fig. 2) mostrd una vesicula
biliar de 5 x 2,5 cm, observando una lesién polipoidea
vellosa de 3 cm ocupando por completo la luz de esta, con
base de implantacién en el fundus vesicular. En el examen
microscopico (Fig. 3) se evidencié la correspondencia a
una neoplasia papilar intracolecistica de tipo biliar de 3
cm, con focal diferenciacién géstrica foveolar e intestinal,
con presencia de displasia de bajo grado focal y sin com-
ponente invasivo. La mucosa biliar adyacente presentaba
metaplasia focal pildrica y cambios por colecistitis croni-
ca. Los margenes de reseccion estaban libres de lesion. El
estudio inmunohistoquimico resulté positivo difuso para
CK7, MUC1 y MUC 5AC; y positivo focal aislado para
CDX2, MUC 2 y MUC 6. A los 6 meses de seguimiento
tras la intervencion, el paciente permanece asintomatico,
sin nuevos episodios de hemorragia digestiva.

DISCUSION

La NPIC es una entidad recientemente establecida, des-
crita por primera vez en 2010 en la clasificacién de la Orga-
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Fig. 2. Pieza quirurgica: lesiéon polipoidea vellosa que ocupa totalmente
la luz vesicular.

Fig. 3. HE x 20. Crecimiento papilar intraluminal.

nizaciéon Mundial de la Salud (OMS) (3). Previamente era
conocida como adenoma/carcinoma papilar. Se trata de un
tumor poco frecuente que forma una masa polipoide o papilar
intramucosa a menudo asociada a diferentes cantidades de
mucina. Posteriormente, Adsay et al. en 2012 la describieron
como una masa intramucosa exofitica en la vesicula biliar,
mayor de 1 cm, compuesta de células displdsicas formando
una lesion distinta a la mucosa circundante. Se considera
como una lesién precursora para el desarrollo de carcinoma
de vesicula biliar invasivo, al igual que la BilIN (3). Dicha
neoplasia se considera como andloga al TPMI.

Esta entidad se presenta con mayor frecuencia en muje-
res, con una edad media de 60 afios. Es frecuentemente
asintomatica, aunque, si la comparamos con BilIN, suele
estar mds asociada a sintomas tempranos de dolor intermi-
tente, ictericia o colangitis (4).

Por otra parte, la hemobilia es de por si una patologia
con baja incidencia, siendo la NPIC una de sus causas
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menos frecuentes. Tras una busqueda en PubMed con la
frase “adenocarcinoma papilar y hemobilia” o “adenoma
y hemobilia” se han encontrado muy pocos casos publica-
dos. En uno de ellos se reporté el caso de una mujer de 25
afios con hemobilia secundaria a adenoma papilar de vesi-
cula biliar sin displasia quien cursé ademads con colecistitis
aguda (5), y en el otro se describe el caso de un varén de
60 afios con HDA secundaria a adenocarcinoma papilar de
vesicula biliar con extension hasta la muscularis propia (6).

La NPIC se encuentra en el 0,3-0,5% de vesiculas bilia-
res intervenidas por colelitiasis o colecistitis, siendo usual-
mente un hallazgo incidental (7). Ocasionalmente, aparece
en asociacion al sindrome de Peutz-Jeghers (8) o sindrome
de Gardner (9).

Se han descrito cuatro subtipos histolégicos, andlogos a
los subtipos del TPMI: pancreatobiliar (el mas frecuente),
intestinal, gdstrico y oncocitico (de peor prondstico). La
NPIC usualmente presenta tanto dreas papilares como
tubulares, pero si se considera el patrén de crecimiento
predominante, cerca del 50% corresponde al patrén papi-
lar. Este tiende a tener un fenotipo biliar, mientras que el
fenotipo géstrico estd mayormente asociado a patrones
tubulares. La displasia de alto grado es mas comun en el
patrén papilar y tibulo-papilar. El subtipo pancreatobiliar
tipicamente muestra expresion CK7 y MUCI1, mientras
que el subtipo gastrico suele expresar MUCSAC y MUCS6,
el intestinal expresa MUC2, CDX2 y CK20, y el onco-
citico, MUCI. La tincién inmunohistoquimica MUC1 se
ha descrito como un marcador de mal prondstico en el
NPIC (3).

El 6% de los carcinomas de vesicula biliar invasivos
provienen de la NPIC. La tasa de carcinoma invasivo se
encuentra en torno al 60%. Los pacientes con NPIC no
invasiva tienen una tasa de supervivencia a los 5 afios de
un 80%, la cual se reduce al 60% en casos asociados a
carcinoma invasivo. Se ha descrito en algunos estudios
que el carcinoma invasivo asociado a NPIC tiene un mejor
prondstico que aquel asociado a BilIN (7).

El tratamiento es la reseccion quirudrgica, requiriendo
seguimiento posterior para deteccién temprana de lesiones
asociadas, ya que, aunque no existen guias que protoco-
licen el seguimiento (5), se recomienda que los pacientes
con NPIC sean seguidos de la misma manera que los que
presentan el tipo cldsico de cdncer de vesicula biliar, puesto
que existe al menos un caso descrito en la literatura de
desarrollo de metdstasis hepaticas a los 16 meses del diag-
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néstico en un paciente con NPIC sin invasion vascular o
linfatica en el momento de la reseccion (10).

Finalmente, destacariamos la importancia de recordar
que una hemorragia de origen desconocido tras una gas-
troscopia convencional con presencia de sangre en el duo-
deno puede proceder de la papila de Vater. En estos casos
la exploracién realizada con un duodenoscopio de visién
lateral puede ser diagndstica y evitar la realizacion de otras
pruebas dentro del algoritmo diagndstico de hemorragia
digestiva oculta como la exploracién con cdpsula endos-
copica.

En resumen, presentamos un caso de hemobilia secun-
daria a NPIC en un paciente joven, siendo tanto la causa de
la HDA como su etiologia muy poco frecuentes. En nuestro
caso se confirmd, como en la mayoria, por anatomia pato-
l6gica tras colecistectomia, descartdndose la presencia de
carcinoma invasivo y displasia de alto grado, por lo que
el prondstico es favorable a pesar de presentar positividad
para MUCI.
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