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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN

Historia del articulo: Objetivo: Revisar los hallazgos ecograficos mas relevantes asociados al cancer de vesicula
Recibido el 29 de mayo de 2012 biliar.

Aceptado el 1 de octubre de 2012 Material y metodo: Estudio descriptivo y retrospectivo de las caracteristicas clinicas y estu-
On-line el 12 de marzo de 2014 dios de imagen en pacientes con neoplasia de vesicula biliar en el periodo 2000-2011 en el

Hospital General Reina Sofia de Murcia.

Palabras clave: Resultados: Fueron hallados 15 casos de cancer vesicular, de los que 9 eran mujeres. La edad
Céncer de vesicula biliar media fue 77 afios (rango 61-96). El dolor fue el principal motivo de consulta. Presentaban
Estudio ecografico colelitiasis 13 casos, tabaquismo 2 casos y obesidad 3 casos. La ecografia comprobd
Colecistosonografia engrosamiento de la pared vesicular (> 4 mm) en 8 casos, masa intraluminal en 4, vesicula

escleroatréfica en 2 y masa que reemplaza la vesicula en uno. Solo en 4 casos hubo la
sospecha preoperatoria de carcinoma vesicular. Siguiendo la estadificacién pTNM, 4 pacien-
tes presentaban un carcinoma in situ (Tis), un caso T1a, 6 casos T2, 3 casos T3 y un caso T4.
En 7 casos, la Gnica prueba radiolégica preoperatoria fue la ecografia y en otros 8 se completd
el estudio con una TC abdominal.
Conclusion: El diagnéstico precoz del cancer vesicular es raro. La orientacién diagnéstica por
ecografia es limitada; solo el engrosamiento parietal localizado coexistente con litiasis
vesicular parece significativo en estadios tempranos. La imagen de masa y calculo ocupando
la vesicula se asocia a etapas avanzadas de la enfermedad.

© 2012 AEC. Publicado por Elsevier Espafia, S.L. Todos los derechos reservados.

Ultrasound findings associated to gallbladder carcinoma

ABSTRACT

Keywords: Objective: This article reviews the most relevant ultrasound findings associated with gall-
Gallbladder carcinoma bladder cancer.
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Material and method: A descriptive and retrospective study was made of clinical features and
imaging studies in patients subjected to surgery for gallbladder neoplasm in the Reina Sofia
General University Hospital (Murcia) during the time period 2000-2011.
Results: A total of 15 cases of gallbladder cancer were found during the study period, 9 of
whom were women. The mean age was 77 years (range 61-96). Pain was the principal
complaint. The patients had cholelithiasis in 13 cases, smoking in 2 cases, and obesity in 3
cases. The ultrasound showed gallbladder wall thickening (> 4 mm) in 8 cases, intraluminal
mass in 4, scleroatrophic gallbladder in 2, and mass replacing the gallbladder in one. Only in
4 cases was the suspicion of gallbladder carcinoma established preoperatively. According to
the pTNM staging, 4 patients were carcinoma in situ (Tis), one case T1a, 6 cases T2, 3 cases T3
and one case T4. In 7 cases, the only evidence was the preoperative ultrasound, and in 8 the
study was completed with an abdominal CT.
Conclusion: Early diagnosis of gallbladder cancer is rare. The ultrasound diagnostic approach
is difficult; only a localized thickening coexisting with gallstones seems to be significant, and
requires a biopsy. The image of a mass and a stone occupying the gallbladder is associated
with later stages of the disease.

© 2012 AEC. Published by Elsevier Espafia, S.L. All rights reserved.

Introduccion

Las neoplasias de la via biliar son infrecuentes en nuestro
medio y se asocian a una alta mortalidad y mal prondstico
debido a que, por lo general, son diagnosticadas y tratadas en
etapas avanzadas™’. La neoplasia compromete con mas
frecuencia el fondo y cuerpo vesicular, y si a esto se le suma
una presentacién clinica poco especifica, tardia y superponible
a otras afecciones mas prevalentes -como el cdlico biliar o la
colecistitis-, todo ello ocasiona un retraso en el diagnéstico®.
Las posibilidades terapéuticas son escasas: la radioterapia y
quimioterapia son poco efectivas®, y la cirugia radical con
linfadenectomia es actualmente el Unico tratamiento con
posibilidades de supervivencia a largo plazo en casos
seleccionados™?*”>.

La ecografia abdominal es con frecuencia la primera
prueba de imagen utilizada en el estudio de la vesicula, por lo
que el reconocimiento temprano de los signos ecograficos
clasicamente asociados a neoplasia vesicular permitiria al
cirujano contribuir a mejorar el pronéstico de la enfermedad.
En este contexto se ha concebido este trabajo, que tiene por
objeto revisar los hallazgos ecograficos asociados a estadios
precoces y avanzados del cancer de vesicula biliar, tratando
de identificar en la imagen ecografica los elementos que
podrian haber conseguido el diagnéstico de sospecha de la
enfermedad.

Material y métodos

Se realizd un estudio descriptivo y retrospectivo mediante
revisién de historias clinicas de pacientes con diagnéstico al
alta de neoplasia de vesicula biliar, con ecografia realizada y
confirmacién histolégica, atendidos en el Hospital General
Universitario Reina Sofia de Murcia en el periodo 2000-2011.
Esta seleccién se realizd a partir de la base de datos del Servicio
de Documentacién, tomando los pacientes que recibian el
c6digo de Cancer de vesicula biliar (C23) de acuerdo con la
International Classification of Diseases (ICD)-10. El protocolo

del estudio ha sido aprobado por la Comisién de Investigacién
del centro.

Al haber incluido solo pacientes con confirmacién histo-
logica, se han perdido aquellos con diagnéstico ecografico
claro con extensién extravesicular (como metdastasis hepa-
ticas o adenopatias) y los falsos positivos ecograficos de
sospecha de neoplasia. Esta podria ser una limitacién del
estudio.

Se describen los parametros clinicos (edad, sexo, factores
de riesgo, sintomas y signos de la enfermedad y diagndstico
clinico), asi como las pruebas de imagen realizadas (tabla 1).
Dado que el pronéstico se fundamenta en una cirugia que
variara segun la profundidad de la infiltracién tumoral de la
pared vesicular (T), hemos utilizado la clasificacién Tumor
Node Metastasis (TNM) del Comité Americano del Céncer
(AJCC)® para el estadiaje del tumor primario. Se describen y
analizan los principales hallazgos clinicos y ecograficos,
correlacionandolos con la histologia y el estadio de la
enfermedad en cada caso.

Resultados

De los 15 casos incluidos en el estudio, 9 eran mujeres y 6
varones. Todos los pacientes eran caucasicos, con edad
promedio de 77 afios (rango 61-96). Presentaban como factores
de riesgo asociado: colelitiasis en 13 casos, tabaquismo en 2
casos y obesidad en 3 casos.

En cuanto a la clinica, el motivo de consulta mas habitual
fue el dolor abdominal presente en 11 casos, aunque hubo 2
pacientes que no presentaron ninguna molestia. Los signos
clinicos fueron: fiebre (4 casos), pérdida de peso (4 casos),
ictericia (3 casos) y distensién abdominal (un caso). Apoyado
en las imégenes ecograficas, en 7 casos el diagndstico
prequirtrgico fue de colecistitis aguda, en 4 casos hubo la
sospecha de carcinoma vesicular antes de la cirugia, y en otros
4 casos el diagnoéstico fue de colelitiasis simple.

Atendiendo al estudio histolégico, el tumor mas frecuente
en nuestro estudio fue el adenocarcinoma, registrado en 12
casos, hallandose un caso de carcinoma anaplésico (fig. 1) y
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Tabla 1 - Datos clinicos, hallazgos ecograficos, pT poscolecistectomia y tipo de tumoracion

Caso Sexo Edad Factores Sintomas Diagnoéstico Imagen ecografica pTNM Histologia
de riesgo ecografico
1 M 74  Colelitiasis, Dolor abdominal  Cole-coledocolitiais Engrosamiento difuso T2 Adenocarcinoma bien
obesidad mérbida intenso de pared diferenciado
2 \Y% 73 Tabaquismo Mal estado general Colecistitis aguda Engrosamiento difuso  Tla Adenocarcinoma
perforada de pared dificilmente moderadamente
perfilable diferenciado
3 \Y% 80 Colelitiasis Dolor abdominal  Colecistitis aguda Masa intraluminal Tis Adenocarcinoma de
intenso crecimiento papilar
microinvasivo
4 \Y% 96 Colelitiasis Dolor abdominal  Colecistitis aguda Engrosamiento difuso T2 Adenocarcinoma
derecho de pared pobremente
diferenciado
5 M 79 Colelitiasis Dolor abdominal  Colelitiasis, sospecha de Masa que reemplaza T3 Carcinoma poco
neoplasia vesicular vesicula diferenciado tipo
linfoepitelioma-like
6 M 82 Colelitiasis Dolor abdominal  Colecistitis aguda Engrosamiento difuso  Tis Carcinoma in situ
perforada de pared
7 M 85 Colelitiasis Dolor abdominal  Colelitiasis, neumobilia Masa intraluminal y Tis Carcinoma
y dilatacién via biliar engrosamiento focal de microinfiltrante bien
extrahepatica pared diferenciado
8 \Y% 82 Colelitiasis Dolor abdominal, Dilatacién via biliar Engrosamiento difuso T3 Adenocarcinoma
ictericia intra y extrahepatica.  de pared con masa de papilar infiltrante
Sospecha de neoplasia crecimiento al exterior
vesicular
9 M 66 Colelitiasis Dolor abdominal  Gran ascitis, sospecha  Engrosamiento de pared T4 Metastasis ganglionar
de neoplasia vesicular con masa excrecente de origen vesicular
vesicula
desestructurada
10 M 61 Colelitiasis, Ninguno Colelitiasis y Vesicula atrofica T2 Adenocarcinoma
obesidad antecedente de moderadamente
pancreatitis aguda diferenciado
11 \Y% 75 Colelitiasis Dolor abdominal  Colecistitis aguda Engrosamiento difuso = T2 Adenocarcinoma
de pared pobremente
diferenciado
12 M 77  Colelitiasis, Dolor abdominal  Colecistitis aguda Engrosamiento difuso = T2 Adenocarcinoma
obesidad de pared moderadamente
diferenciado
13 M 75 Colelitiasis Ninguno Colelitiasis con Masa lobulada Tis Adenocarcinoma
sospecha de neoplasia intraluminal con moderadamente
vesicular engrosamiento focal de diferenciado
pared
14 \Y% 72 Tabaquismo Dolor abdominal  Colecistitis aguda Pdlipo intraluminal con T2 Carcinoma anaplasico
engrosamiento focal
15 M 79  Colelitiasis Molestias Vesicula escleroatréfica Vesicula atréfica T3 Adenocarcinoma
inespecificas moderadamente
diferenciado

otro de carcinoma tipo linfoepitelioma-like. En un caso el
informe anatomopatologico solo refiere metastasis de origen
vesicular.

Respecto a las caracteristicas ecograficas observadas, el
patrén prevalente fue el de engrosamiento focal o difuso de la
pared (>4 mm), presente en 8 casos (fig. 2). En un caso el
patrén fue de masa que reemplaza la vesicula (fig. 3), y en otros
4 casos el de masa intraluminal, aunque en 3 de ellos se
acompafaba también de engrosamiento focal de la pared (fig.
4A). En 2 casos de carcinoma vesicular no se presenté ninguno
de estos patrones, describiéndose ecograficamente una
vesicula atréfica y contraida (fig. 4B).

Siguiendo la clasificacién T del pTNM para el cancer
vesicular, en nuestro estudio se registraron 4 pacientes con un
tumor primario vesicular categoria carcinoma in situ (Tis),

presentando en las imégenes ecograficas 3 de ellos una masa
de crecimiento intraluminal, y un caso, un engrosamiento
difuso de la pared. Se registré un caso Tla, que present6 un
engrosamiento difuso e irregular de la pared vesicular. De los 6
casos de tumor primario T2, 4 mostraron un engrosamiento
difuso de la pared, un caso un engrosamiento focal con masa
polipoidea de crecimiento intraluminal y otro caso se
manifestaba como una vesicula atréfica y contraida. De los
3 casos con tumor primario T3, uno presenté un patrén de
masa que reemplaza la vesicula, otro un engrosamiento difuso
de la pared con masa dependiente de la misma, con
crecimiento hacia el exterior del érgano, y el tercer caso,
una vesicula escleroatréfica con litiasis en su interior y
dilatacién de la via biliar intrahepatica. Nuestro Unico caso
de tumor primario T4 mostré en las imagenes ecograficas y
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Figura 1 - Carcinoma anaplasico de vesicula biliar. A) Crecimiento neoplasico epitelial, con intenso pleomorfismo nuclear y
escasa tendencia a disponerse en glandulas, H-E, x250. B) Estadio T2. Imagen ecografica de masa intraluminal polipoidea

con engrosamiento focal de pared.

tomograficas una vesicula desestructurada con pérdida de su
morfologia, y una masa en pared excrecente hacia el exterior
de la vesicula. Los casos con sospecha preoperatoria basada en
los hallazgos ecograficos fueron un Tis, 2 T3 y un T4.

Se comprobd que en 7 casos, la Unica prueba antes del acto
quirudrgico fue la ecografia. Se realizé la tomografia compu-
tarizada (TC) abdominal con contraste intravenoso en 2
pacientes por sospecha de perforacién vesicular. También
se hizo TC en los 4 pacientes con sospecha prequiriirgica de
carcinoma, en un caso de colelitiasis y antecedente de
pancreatitis aguda y en otro de cole-coledocolitiasis.

La TC abdominal prequirdrgica permitié completar la
estadificacién. En los casos de sospecha de colecistitis
complicada se hallé: tumor primario T1a (estadio 1) y cdncer
in situ (estadio 1). En otro caso se realizé TC previa por cole-
coledocolitiasis halldndose un tumor primario T3 (estadio
m), y en el caso de colelitiasis con antecedente de
pancreatitis se hallé un T2 (estadio u). En los casos de
sospecha prequirtrgica de carcinoma vesicular la TC de
estadiaje encontré un carcinoma in situ (estadio 0), 2 T3
(estadio m) y un T4 (estadio w).

Cuando el patdlogo informé de tumor Tis o Tla en la
pieza quirlrgica tras colecistectomia no se afadié trata-
miento alguno. A los pacientes con carcinoma incidental

T2 se les realizé ampliacién de la reseccién al lecho vesicular
(reseccién en cuiia de 3 cm del area adyacente al tumor con
estudio histolégico intraoperatorio) con linfadenectomia del
pediculo hepatico en el mismo acto quirdrgico o por
reintervencion.

En el paciente con sospecha ecografica preoperatoria de Tis
se practicé colecistectomia y linfadenectomia. Uno de los
casos con sospecha de carcinoma avanzado T3 presentaba
dilatacién de la via biliar con ictericia. Se decidié realizar una
laparotomia exploradora que confirmé la irresecabilidad de la
neoplasia, por lo que se realizaron toma de biopsias y una
derivacion biliar.

Discusion

El carcinoma de vesicula biliar representa del 2 al 4% de los
tumores malignos. Es la neoplasia maligna mas frecuente del
sistema biliar y la quinta del aparato digestivo. Desde el punto
de vista epidemiolégico parece predominar en el sexo
femenino y suele afectar a adultos en la sexta y séptima
décadas. Su incidencia es mayor en paises iberoamericanos,
siendo mas raro en el norte de Europa. Espafia tendria una
incidencia intermedia®’™°.
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Figura 2 - Carcinoma moderadamente diferenciado (T2). A) Vesicula abierta ocupada por numerosos célculos facetados
sobre lecho necrético. Imagen de la seccion vesicular en el fondo de la misma. Se observa neoplasia que infiltra la capa
muscular. B) Engrosamiento difuso e irregular de pared vesicular con contenido de ecos heterogéneos y sombra acustica.

Tanto en nuestro estudio como en la literatura consultada®
>779 el principal factor de riesgo asociado es la colelitiasis
(86%), que causa una irritacién e inflamacién crénica de la
pared de la vesicula que podria llevar a una displasia y la
subsiguiente aparicién de carcinoma. Puesto que se trata de
una enfermedad con una altisima prevalencia, la presencia de
colelitiasis por si sola no sirve de ayuda para establecer el
diagnéstico precoz del tumor®’.

La expresion clinica es inespecifica y a menudo se confunde
o se asocia o complica con patologia inflamatoria aguda
benigna (colecistitis aguda)’~, como sucedié en el 47% de los
casos de la serie analizada. Asi mismo, de los 4 casos con
sospecha prequirirgica de carcinoma, solo 2 pacientes
presentaban dolor abdominal, y los otros casos no tenian
sintomas asociados. A pesar de que la mayoria de estas
neoplasias son asintomadticas en estadios precoces, algunos
episodios de colecistitis crénica, ictericia obstructiva, fistula
biliar externa y hemobilia han sido publicados’.

En cuanto a los patrones morfoldgicos, se trata de tumores
muy variables en su tipo de crecimiento y, por tanto, en su
apariencia ecografica. La forma de presentacién mas comun-
mente descrita es la de masa que reemplaza la vesicula

(40-65%), visualizandose como una masa de ecos heterogé-
neos de bordes irregulares, con areas de necrosis o calcifica-
cién en su interior'®. Los focos de ecogenicidad y sombra
acustica asociados al tumor pueden estar relacionados con la
coexistencia de litiasis. La extensién directa al higado
circundante y al arbol biliar es comun, no pudiéndose
establecer un limite ecogréfico entre la masa y el parénquima
hepatico'’. Se debe hacer diagnéstico diferencial con metas-
tasis, hepatocarcinoma y colangiocarcinoma, principal-
mente’®’3, En la serie estudiada, el tinico caso con patrén
de masa presentaba extensién directa al higado represen-
tando un estadio T3.

El segundo patrén en frecuencia es el de engrosamiento
difuso o focal de la pared (20-30%), siendo la forma de
presentacién mas dificil de diagnosticar, ya que es muy
inespecifico y se presenta en multiples enfermedades vesicu-
lares (colecistitis aguda y adenomiomatosis) y extravesicula-
res (hepatitis, cirrosis, pancreatitis e insuficiencia cardiaca)™.
Pero existen algunos datos que nos sugieren malignidad y que
debemos recordar: engrosamiento mural e irregular superior a
12 mm, marcada asimetria mural, pérdida de la interfase entre
la pared de la vesicula y el higado, calcificaciones de la pared,
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Figura 3 - Carcinoma in situ (Tis). Masa intraluminal hiperecogénica con engrosamiento difuso de pared.

adenopatias y obstrucciones biliares'®*. En nuestro estudio,
este patrén se presento tanto en tumores en estadio temprano
como en estadios T2 y T3.

Un patrén menos habitual es el de masa intraluminal
mayor de 2cm, que aparece en un 15-25% de casos, y se
muestra como nédulos o pélipos homogéneos, bien definidos,
sin sombra posterior y fijados a la pared. Cuando son menores
de 10 mm son indistinguibles de los pélipos de colesterol o de
adenomas, y suelen representar neoplasias en estadio
temprano®. En nuestro estudio, 2 casos correspondieron a
carcinoma in situ y otros 2 a estadio T2, confirmando que,
como refleja la literatura’®'"'*, este patrén se suele asociar a
neoplasias confinadas a la pared.

Las imagenes ecograficas del carcinoma vesicular in situ y
T1la, es decir, estadios tempranos, presentaron en nuestro
estudio un patrén de engrosamiento de la pared, lo que
representa un reto diagndstico ya que las patologias inflama-
torias mdas comunes de la vesicula presentan un patrén
ecografico semejante. Tres casos de carcinoma in situ
presentaron el patrén de masa de crecimiento intraluminal,
patréon que suele estar asociado a estadios tempranos y que
amerita realizar un diagnéstico diferencial con patologias
benignas muy frecuentes.

En nuestro estudio, el patrén mas frecuente fue el
engrosamiento de la pared vesicular (57%), mientras que en
laliteratura es el de masa que reemplaza la vesicula (65%). Esto

Figura 4 - A) Carcinoma pobremente diferenciado (T2). Importante engrosamiento parietal, con masa de ecos heterogéneos
que cambia de posicion con los movimientos del paciente y produce sombra acustica compatible con litiasis y barro biliar o
detritus. B) Carcinoma moderadamente diferenciado (T2). Vesicula atréfica y contraida, con material ecogénico en su

interior y sombra acustica compatible con litiasis.
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se puede deber a que solo registramos un diagnéstico en
estadio tardio, que estd mds asociado a este Ultimo patrén. En
nuestra opinién, el patrén de engrosamiento estd sustitu-
yendo al de masa como imagen diagnéstica mas frecuente en
el cancer de vesicula debido a la generalizacion de la ecografia
como primera prueba de imagen en pacientes con patologia
abdominal inespecifica, lo que permite diagnosticar la
enfermedad en estadios mds precoces. En este sentido,
algunos autores han propuesto que el simple hallazgo de
colelitiasis y engrosamiento de la pared de la vesicula en la
ecografia son indicacién de cirugia, aun en ausencia de
cualquier otro sintoma®™.

El diagnéstico en estadios precoces es dificil porque los
métodos mas habituales de imagen (ecografia y TC) son poco
sensibles e inespecificos®. En nuestra experiencia solo se
alcanzé el diagnéstico por ecografia en 4 ocasiones, y cuando
se logré sospechar la neoplasia, 3 de ellas estaban demasiado
avanzadas. En las fases evolucionadas, la ecografia puede
tener una precision diagnéstica mayor del 80% tanto por el
compromiso vesicular como por el de las vias biliares, ademas
de proporcionar informacién muy util sobre el tamafio
tumoral y la extensién de la enfermedad. En combinaciéon
con la ecografia doppler-color puede llegar a detectar la
invasién portal en hasta el 83-86% de los casos, lo que la
convierte en un instrumento muy eficaz para la identificacién
de pacientes no resecables por invasién tumoral de estas
estructuras™®.

Por otro lado, cuando las imagenes preoperatorias indican
estadio localmente avanzado, la obtencién de biopsias por
puncién-aspiracién con aguja fina (PAAF) guiadas radiologi-
camente podria evitar una laparotomia innecesaria, como
muestran de la Cruz et al.”® en un estudio retrospectivo. La
PAAF solo estara indicada para la confirmacién del diagnédstico
histolégico de masas vesiculares que se consideran irreseca-
bles, con el fin de evitar el riesgo de diseminacién de un cancer
operable por el trayecto de puncién®.

En los casos seleccionados con sospecha diagnéstica por
ecografia se pueden utilizar distintas técnicas para mejorar el
diagnodstico preoperatorio y plantear la adecuada estrategia
quirtrgica. La TC aporta informacién complementaria de la
extensién tumoral, siendo la prueba de eleccién para la
estadificacién y valoracion de la resecabilidad de la enferme-
dad en los casos de sospecha ecografica. La colangiopancrea-
tografia por RM es la técnica de imagen no invasiva que
proporciona mayor informacién sobre la afectacién de la via
biliar**®. También la tomografia por emisién de positrones
(PET)-fluorodeoxiglucosa puede considerarse complementaria
para establecer la naturaleza benigna/maligna de la lesién y
obtener un estudio de estadificacién primaria. Sise confirma el
cancer, la TC espiral permite afinar en el diagnéstico de la
propagacién local. Los sistemas hibridos PET-TC proporcionan
informacién estructural y funcional al mismo tiempo, y
pueden ofrecer una clasificacién temprana y correcta con
una mayor especificidad, pero no estan disponibles en todos
los hospitales®.

Otras técnicas, como la ecografia con contraste, pueden
también completar el estudio al permitir diferenciar un
engrosamiento parietal (por el realce) de barro biliar, o
visualizar claramente el limite entre higado y pared vesicu-
lar'®. La ultrasonografia endoscépica permite establecer el

diagnostico del carcinoma vesicular con una fiabilidad
superior al 85% y especialmente si se asocia a PAAF'*",

Conclusiones

El carcinoma vesicular es una patologia que, por su clinica
inespecifica y superponible a otras enfermedades benignas,
tiene un diagnéstico tardio. La orientacién diagnoéstica por
ecografia es limitada; solo el engrosamiento parietal locali-
zado e irregular coexistente con la litiasis vesicular parece
significativo en los estadios precoces, mientras que la imagen
de masa ocupando la vesicula se asocia a etapas mas
avanzadas de la enfermedad.

Dado que el estudio ecografico es el primer procedimiento
diagndstico y el més eficaz para evaluar patologia vesicular,
debemos tener presentes los hallazgos que nos orientan hacia
una probable enfermedad neoplasica de este origen.
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