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PROLOGO

La presente monografia muestra la evidencia cientifica mas actualizada sobre el uso
de fluorescencia con verde de indocianina transoperatoria como método de prevencion de

lesiones iatrogénicas de la via biliar.

En las primeras secciones de la revision se encuentran los objetivos del estudio,
partiendo de lo general a lo especifico, se describe el verde de indocianina, sus antecedentes,
su composicion quimica, su farmacocinética y farmacodindmica y sus aplicaciones dentro de
la medicina y cirugia. En la segunda seccién, se presentan las indicaciones para el uso de
verde de indocianina dentro de la colecistectomia laparoscépica de vias biliares, asi como los
beneficios del uso de la misma. Por ultimo, se enumeran los efectos secundarios del uso de
fluorescencia con verde de indocianina en la cirugia laparoscopica de vias biliares, la
identificacion de las mismas y su tratamiento. Se enumeran también las contraindicaciones

de su uso.

El objetivo de esta monografia es describir el uso de fluorescencia transoperatoria con
verde de indocianina para disminuir la tasa de lesiones iatrogénicas de la via biliar en la
colecistectomia laparoscopica dificil con base en estudios, literatura y fundamentos cientificos

recientes.

El siguiente documento fue llevado a cabo basandose en principios éticos y
apegandose a la verdad, utilizando informacion con fundamentos cientificos, la cual fue
obtenida a través de articulos de investigacion, estudios de diversos tipos y disefios,
revisiones sistematicas, libros de texto, entre otros, siempre respetando la autoria de las

fuentes utilizadas.

Dr. Rodrigo Javier Pinto Villar



INTRODUCCION

La colecistectomia laparoscépica se ha convertido en unos de los procedimientos mas
frecuentemente realizados, debido a tener numerosas ventajas en comparacion a la técnica
abierta. Una complicacion infrecuente de esta técnica son las lesiones iatrogénicas de la via
biliar, teniendo impacto en la morbimortalidad del paciente. La utilizacion de fluorescencia
durante la colecistectomia laparoscopica tiene como fin evitar estas complicaciones,

permitiendo realizar un procedimiento mas seguro para el paciente. (1-3)

Del 2005 al 2014 se formaron dos bases de datos en los estados de Nueva York y
California, en las que se analizaron 850,000 colecistectomias laparoscépicas. Reportaron una
incidencia total de lesién iatrogénica de la via biliar de 0.1 a 0.2 por ciento. A pesar de que
parece una incidencia baja, al analizar la cantidad de colecistectomias laparoscépicas que se
realizan anualmente, las lesiones iatrogénicas de vias biliares representan una causa
importante de morbilidad, disminucion de la calidad de vida, aumento de estancia hospitalaria,

aumento de costes sanitarios, e incluso mortalidad en algunos casos. (4,5)

El principal objetivo del presente trabajo es describir la utilidad de la colangiografia por
fluorescencia con verde de indocianina como método de visualizacion intraoperatoria durante
la colecistectomia laparoscépica en la prevenciéon de lesiones iatrogénicas de vias biliares.
Para cumplir este objetivo se detalla la técnica y aspectos a considerar al implementarla y
como estos afectan el desenlace quirtrgico del procedimiento. Ademas, se definen aspectos

propios del paciente y de la patologia que indican la necesidad del uso de la técnica.

En el primer capitulo se mencionan antecedentes importantes del verde de
indocianina, su historia dentro de la medicina y sus usos dentro de las ramas de la cirugia y
como estos han evolucionado en los Ultimos afios. Por Ultimo, se describe la técnica de
colangiografia por fluorescencia con infrarrojo cercano, enlistando los dispositivos mas
frecuentemente utilizados, se detalla la preparacién de la solucién del colorante y se

especifican dosis y vias de administracion.

El segundo capitulo define una colecistectomia laparoscépica dificil y los factores
asociados. Se mencionan las clasificaciones méas importantes de colecistectomia
laparoscoépica dificil, la anatomia y variantes frecuentemente encontradas. Ademas, se
mencionan los beneficios del uso de la colangiografia por fluorescencia con verde de

indocianina en la colecistectomia laparoscaopica.



Se describe al verde de indocianina como una sustancia segura y de la cual se tienen
pocos reportes de efectos adversos y reacciones anafilacticas. En el tercer capitulo se definen
términos relacionados a las contraindicaciones y reacciones adversas al verde de indocianina

y se menciona brevemente el manejo de las reacciones asociadas al uso de la sustancia.

Finalmente, la metodologia de esta revisidn consiste en la recopilacién de multiples
estudios cientificos que cumplan con los criterios de seleccién especificados. Se revisan
estudios en los que se empled el verde de indocianina de forma transoperatoria en
colecistectomia laparoscopica como fuente de informacion principal. Para la explicacién de
algunos conceptos y complementacion de los objetivos de esta revision se utilizan estudios
cientificos obtenidos de fuentes de informacion como PubMed/MEDLINE, BVS, Cochrane
Library y Google Scholar. Se seleccionan ensayos clinicos controlados aleatorizados,
revisiones de casos, metaanalisis, entre otros.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Uno de los procedimientos laparoscopicos mas antiguos realizados es la
colecistectomia. Desde la introduccion de esta técnica en los afios 80, la colecistectomia ha
sido uno de los procedimientos mas frecuentes. La técnica laparoscépica, en comparacion
con la técnica abierta, tiene numerosas ventajas. Sin embargo, la técnica minimamente
invasiva supone mayor riesgo de lesiones iatrogénicas de la via biliar, manteniendo una
incidencia de 0,3 - 0,7%, ocasionado frecuentemente por una interpretacion errénea de la
anatomia biliar e inflamacion local. Esta complicacion aumenta la morbimortalidad del
paciente, disminuye la supervivencia a largo plazo y calidad de vida. La utilizacién de
inmunofluorescencia durante la colecistectomia laparoscopica tiene como fin evitar las
lesiones iatrogénicas de la via biliar, permitiendo realizar un procedimiento mas seguro para

el paciente. (1-3)

Es por eso que la fluorescencia con verde de indocianina como nueva herramienta ha
tomado auge en los Ultimos afios y orienta a mejorar los resultados quirdrgicos. El verde de
indocianina es un colorante fluorescente, aprobado por la Administracion de Alimentos y
Medicamentos (FDA, por sus siglas en inglés), que permite visualizar de manera
intraoperatoria la anatomia, por su propiedad de emitir luz en el espectro del infrarrojo cercano.
Después de inyectar este compuesto por via intravenosa, se une a la albumina para
mantenerse en la circulacién sanguinea, tiene una excrecion exclusivamente hepatica, por lo
gue es eliminado a través de la bilis hacia el duodeno, por lo que resulta una técnica ideal y
de eleccion para la visualizacion de las vias biliares extrahepéticas. Es una herramienta
sencilla, econémica y facilmente reproducible que aflade un elemento de seguridad al

momento de realizar una colecistectomia. (1-3,6)

Es por lo descrito anteriormente que la prevalencia de las lesiones iatrogénicas de la
via biliar ha obligado a desarrollar nuevas técnicas de prevencion de manera intraoperatoria,
por lo que se plantea la pregunta: ¢cuéles son los usos de verde de indocianina en la
busqueda de disminuir las lesiones iatrogénicas de la colecistectomia videolaparoscopica?
Ademas, también se plantea conocer los compuestos utilizados, su aplicabilidad, la técnica

de uso, la efectividad y los posibles efectos secundarios.



OBJETIVOS

General:

Describir el uso de fluorescencia transoperatoria con verde de indocianina como
método de prevencion de lesiones iatrogénicas de vias biliares en la colecistectomia
laparoscépica dificil.

Especificos:

1. Describir la técnica de fluorescencia con verde de indocianina en la cirugia

laparoscopica.

2. Definir las indicaciones del uso de fluorescencia transoperatoria con verde de
indocianina en la colecistectomia laparoscopica dificil

3. Enumerar los efectos secundarios del uso de fluorescencia con verde de indocianina

en la cirugia laparoscoépica de vias biliares.



METODO Y TECNICAS

El presente estudio posee un disefio descriptivo utilizando las bases de datos:
PubMed, Scholar Google, BVS, Cochrane central, y la Biblioteca de la Facultad Dr. Julio de
Leon Méndez de la Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad de San Carlos de
Guatemala, revisando los articulos obtenidos de la busqueda con palabras clave como:
“‘indocianyne green fluoroscopy”, “bile duct/ injuries prevention”, “bile duct injury”, “bile duct
visualization during laparoscopic cholecystectomy”. Se especificaron estos términos en idioma
inglés y espafiol; se relacionaron por medio de los operadores logicos “AND” y “OR”, ademas
de utilizar el operador “NOT” para evitar resultados no relacionados con el tema de estudio.

(Anexo 1)

Se realiz6 una revision retrospectiva de estudios relevantes sobre el tema, en los
cuales se describi6 la técnica, usos dentro de la cirugia laparoscépica, efectividad, riesgos y
efectos secundarios del uso del verde de indocianina. Se tomaron en cuenta los autores, la
poblacion, la magnitud del estudio y sus referencias bibliograficas. Se utilizaron articulos
descriptivos, explicativos, de casos y controles, cohortes, estudios de casos y tesis del tema
en mencién. Se revisaron los datos obtenidos de los diferentes estudios, con el fin de describir
la técnica para disminuir la incidencia de las lesiones iatrogénicas de la via biliar. Estudios

desde el afio 2016 al 2021, en idiomas espafiol e inglés.

Luego de seleccionar adecuadamente las fuentes de informacion relevantes, se reviso
el texto completo de cada documento, para obtener los datos e informacién base para el
desarrollo de cada capitulo dentro de la monografia. Las fuentes seleccionadas se valoraron

y organizaron utilizando una tabla matriz de datos. (Anexo 2).



CAPITULO 1. FLUORESCENCIA CON VERDE DE INDOCIANINA EN
LA CIRUGIA LAPAROSCOPICA

SUMARIO

e Antecedentes del verde de indocianina

e Usos del verde de indocianina

e Técnica de colangiografia por fluorescencia con verde de indocianina

laparoscopica

1.1 Antecedentes del verde de indocianina

A continuacion, se habla de estos antecedentes:

1.1.1 Historia del verde de indocianina

El verde de indocianina (ICG, por sus siglas en inglés) es una sustancia con
propiedades de fluorescencia, creada originalmente para el uso en la fotografia por Kodak
Research Laboratories en el afio 1955, durante la Segunda Guerra Mundial, como un
colorante sensible a infrarrojos. En el afio 1956 esta sustancia fue aprobada por la
Administracién de Alimentos y Medicamentos (FDA, por sus siglas en inglés) para el uso
dentro del campo de la medicina, convirtiéndose en la sustancia homologada mas antigua en
la medicina para la reproduccién de imagen por fluorescencia con infrarrojo cercano (NIR, por

sus siglas en inglés). (1,2)

El ICG se ha utilizado histéricamente para valorar tanto la funcion hepatica como la
perfusion tisular. Fox y Brooker, en el afio 1956, lo utilizaron para calcular el volumen de
sangre circulante en humanos, luego en el afio 1959 se utiliz6 como método diagnéstico de la
funcion hepatica y en 1975 inicié a ser utilizado en cirugia oftdlmica. La compafiia Pulsion
Medical System inicié a comercializar el producto en Alemania en el afio 1991. En 1994 y
1996 el ICG fue utilizado por Koneru y colaboradores y Tsubono y colaboradores para la
evaluacion de donantes hepaticos y para determinar la funcion hepatica del injerto,

respectivamente. (3, 6)

Con respecto a sus aprobaciones por la FDA, el ICG fue aprobado para su uso en
investigacion neuroquirargica en 2003, en angiografia cardiovascular en 2005, y en
microscopios quirargicos en 2006. Ademas, el ICG se utiliza fuera de estas fichas técnicas en

imagen en tiempo real en cirugia abdominal, plastica y oncoldgica. (7)
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1.1.2 Propiedades del ICG

El ICG es un colorante de tricarbocinina. Un polvo liofilizado de color verde, soluble en
agua. Algunas de las propiedades mas importantes de esta sustancia son que no es activa
farmacologicamente, no es tdxica, no tiene metabolitos conocidos, y el riesgo de la
administraciébn de este medicamento es minimo, ya que hay pocas reacciones adversas
reportadas. (3,8,9)

Esta sustancia, al momento de la inyeccion intravenosa se une inmediatamente a las
proteinas plasmaticas (albumina), por lo que permanece dentro de la vasculatura durante toda
su circulacion. Tiene excrecion exclusivamente hepatica a través de la bilis, evitando la
recirculacion enterohepatica. El proceso de eliminacion es a través de captacién pasiva
(gradiente de concentracion) desde la sangre al interior de los hepatocitos, los cuales lo
eliminan por un proceso activo hacia los canaliculos biliares. (8,10)

Del total del ICG inyectado, el 98 % se une a proteinas, mientras que el 2 % restante
gueda libre en el suero. Este colorante libre es transportado hacia la bilis a través de la
glutation S-transferasa, mientras que el ICG unido a proteinas permanece mas tiempo en el
espacio intravascular. Mientras se mantiene en ese compartimiento, la reaccion de
descomposicién del ICG libera moléculas de oxigeno singlete, que se unen a las particulas
descompuestas y los descompone a compuestos de carbonilo de baja toxicidad. Se debe
tener en cuenta que la velocidad maxima de eliminacion se ve afectada en pacientes cirréticos

y con otras condiciones hepaticas. (7)

La concentracién de ICG en el higado es directamente proporcional a la concentracion
plasmatica. El aclaramiento se produce por una elevada tasa de extraccion a través de la

membrana plasmatica sinusoidal y por transporte citoplasmatico de los hepatocitos. (10)

La tasa de aclaramiento del ICG es de 18 a 24 % por minuto en el higado. El colorante
es aclarado del organismo exponencialmente en los primeros 20 minutos posteriores a su
aplicacion, con una vida media de 3 a 4 minutos. Después de este periodo la tasa de
aclaramiento disminuye y el compuesto permanece en el plasma por mas de una hora. La
velocidad de eliminacion del colorante es directamente proporcional a su concentracion. Estas
caracteristicas permiten mdltiples inyecciones del compuesto durante un mismo

procedimiento. (7)



Existen varios factores que influyen en la eliminacién del ICG como: la concentracion
inicial administrada, el flujo sanguineo hepatico, la uniébn a proteinas, el aclaramiento
intrinseco (capacidad del higado para eliminar el ICG), factores bioldgicos y patoldgicos, e

interacciones con otros farmacos. (10)

La concentracién del compuesto debe mantenerse por debajo de 15 mg/L en el
organismo. Concentraciones superiores facilitan la agregacion del ICG, como resultado de las
leyes de atraccion de Van der Waals, que describen las fuerzas entre combinaciones de

dipolos permanentes e inducidos entre las regiones aromaticas de las moléculas. (7)

El ICG es una sustancia con propiedad de fluorescencia bajo el filtro de luz infrarroja,
invisible al ojo humano. La capacidad de fluorescencia se entiende como la absorcion de
energia de los electrones deslocalizados en estructuras anulares aromaticas. La energia
luminosa que es absorbida convierte a los electrones deslocalizados a un estado de energia
mayor y, cuando estos regresan a su estado normal, la energia luminosa absorbida es emitida

en forma de fluorescencia. (2)

Este compuesto tiene un maximo de absorcion de luz de Delta ex: 805 nm y un maximo
de emisién de luz de Delta em= 835 nm. Se determind que exponiendo el colorante a una
longitud de onda de 780 nm (infrarrojo cercano), este cambia la longitud de onda de la luz
incidente a 830 nm, lo que quiere decir que genera fluorescencia invisible al ojo humano pero
visible bajo el filtro NIR. (2)

Quimicamente, el ICG es un compuesto de tres 4tomos de carbono, representado
gquimicamente como: C43H47N2NaO6S2, con un peso molecular de 774.97 Daltons, el cual
aumenta a 924.9 Daltons debido a que contiene una proporcién de yoduro de sodio inferior al
5% como contaminante. Para la utilizacién de ICG en medicina existen diferentes preparados,
la mayoria en forma de sales de sodio acompafiadas en un 5 % con sales yodadas, debido a

gue estas facilitan su solubilidad. (10)

1.2 Usos del ICG

La fluorescencia con ICG es una herramienta nueva para la navegacion por imagen,
con multiples posibles aplicaciones, que tiene el objetivo de aumentar la seguridad de los
procedimientos, mejorar los resultados quirargicos y facilitar la toma de decisiones. Este tinte

fluorescente puede utilizarse por diferentes vias de administracion como la intravenosa,



subcutanea, inyeccion directa sobre tejidos y la inyeccién por sondas gastricas y urinarias. La

estructura a visualizar determinara la via y el tiempo de administracion. (3,9)

El uso de ICG ha ganado mucha popularidad en los dltimos afios en el campo de la
medicina por su baja toxicidad y su contribucion a los conocimientos médicos. Actualmente
se estan realizando muchas mas investigaciones sobre su uso para cuantificar la perfusion
tisular, proveer terapias dirigidas y facilitar la identificacién intraoperatoria de anatomia

neurovascular, estructuras oculares y ganglios centinela. (7)

1.2.1 Oftalmologia

A nivel ocular el ICG fue introducido en 1970 por Kogure, usado para valorar la
circulacion coroidea en la angiografia con verde de indocianina. También puede utilizarse a
nivel intravitreo, para la tincibn de la membrana limitante interna, ya que mejora su
visualizacién y favorece su diseccion en la cirugia vitreorretiniana. Los cirujanos de polo
anterior también lo han utilizado en la tincién de la cipsula anterior del cristalino para asistir

la capsulorrexis. (11)

El ICG se ha utilizado abiertamente en la terapia fotodinamica de vasculopatia
polipoidea coroidal subfoveal y yuxtafoveal como guia del diagnéstico y por consiguiente del
tratamiento a través de la angiografia con el colorante. Anantharaman y colaboradores
aseveran que el diagnéstico de vasculopatia polipoidea coroidal deberia basarse en el gold
standard en esta patologia que es la angiografia con ICG. Al unirse en un 98 % a proteinas
plasmaticas, el colorante tiende a permanecer en el lumen de la vasculatura coroidea
fenestrada, a diferencia de la fluoresceina (otro colorante ampliamente utilizado en el campo
de la oftalmologia), la cual se extravasa al intersticio y empeora la visualizacion de los detalles

coroideos. (12)

En 2021, Murillo y Medina realizaron un estudio piloto descriptivo de una serie de casos
de vasculopatia coroidal polipoidea refractarios a tratamiento con antifactor de crecimiento
vascular endotelial que fueron tratados con termoterapia transpupilar con adyuvancia
submural con ICG. En dicho estudio concluyeron que la adyuvancia deltermoterapia
transpupilar con ICG constituye una alternativa terapéutica segura y efectiva en el tratamiento
de esa condicion, minimizando el efecto lesivo del I4ser en tejidos adyacentes a los complejos
neovasculares y potenciando la absorcion de la energia en dichos complejos, que es lo que

se busca en ese tratamiento. (13)



1.2.2 Cirugia pléastica

La perfusidn tisular inadecuada es una complicacion frecuente en los procedimientos
de reconstruccion. Una adecuada valoraciéon de la perfusion tisular es critica para minimizar
las complicaciones y mejorar el resultado quirdrgico. Gabriel Otormin en la publicaciéon
presentada en la revista de cirugia plastica iberolatinoamericana concluye que el estudio de
ICG permite una valoracion intraoperatoria de forma precisa y confiable de la perfusién tisular

en los colgajos, permitiendo reducir las complicaciones y mejorar el resultado quirdrgico. (14)

Gutiérrez, Hartwig y Giachero reportaron un caso en el que la ultrasonografia Doppler
no logré identificar la arteria inter6sea adecuadamente, en un paciente con necrosis de la
superficie cutdnea en el dorso de la mano izquierda en quien se realizé el injerto de un colgajo.
El ICG permitio visualizar un pediculo vascular hipoplasico adecuadamente vascularizado del
colgajo, siendo una herramienta definitiva en dicho caso para la decisién de realizar el colgajo.
Por el corto tiempo de vida media del colorante se lograron aplicar tres bolos, permitiendo
comprobar la vascularizacion del colgajo en distintos tiempos de la cirugia. (15)

Munabi y colaboradores en su estudio prospectivo involucraron a 62 pacientes
sometidas a reconstruccion de mama, y demostré que la angiografia con ICG tuvo una
sensibilidad del 83 % y especificidad del 97 % en predecir la necrosis del colgajo en las

reconstrucciones. (16)

1.2.3 Cirugia de colon y recto

En la cirugia colorrectal una complicacién frecuente es la fuga de las anastomosis. La
incidencia de esta complicacion va de 2.7 % a 11.9 % de todas las resecciones colorrectales.
Con la fluorescencia con ICG es posible evaluar de manera transoperatoria y en tiempo real

la perfusion de la anastomosis intestinal. (17, 18)

El meta-andlisis realizado por Jin Huyn Joh demuestra una baja frecuencia de fuga de
la anastomosis en las cirugias colorrectales en las que fue utilizada la fluorescencia con ICG.
Durante los procedimientos quirargicos coloproctologicos, el ICG es de utilidad también para
localizar los uréteres, mediante la cateterizacion de estos y la administracion retrégrada de

este componente. (18)
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Elia-Guedea y colaboradores mencionan que en diversos estudios se ha concluido
que el criterio del cirujano suele subestimar el riesgo de fuga de la anastomosis, y que a pesar
de que la valoracién con ICG sigue siendo una valoracion subjetiva (utilizando una escala
cromatica, no numérica), esta técnica brinda una buena alternativa al cirujano al momento de

la evaluacion de la anastomosis. (19)

En un meta-analisis del 2020, realizado por Chan y colaboradores, en el que se
incluyeron 20 estudios, con un total de 2,220 pacientes que se sometieron a fluorescencia
transoperatoria con ICG en cirugia colorrectal y 3,278 pacientes que no lo hicieron, se
encontré una disminucion de la tasa de fuga de anastomosis en el grupo de pacientes
sometidos a fluorescencia con ICG, en comparacion con el grupo en el que no se utilizé la
técnica. (3.7 % vs 8.6 %) (17)

Liu y colaboradores llegaron a conclusiones similares en otro meta-andlisis que incluy6
13 estudios y 4037 pacientes. Con incidencias de fuga de anastomosis de 3.8 % en el grupo
de ICG y de 7.8 % en el grupo control. La tasa de reoperacion fue menor (2.6 % vs 6.9 %) en
el grupo de ICG que en el grupo control. Las complicaciones en general se encontraron menos
al usar ICG que al no utilizarlo (15.6 % vs 21.2 %). (20)

Nagata y colaboradores estudiaron el uso de ICG para el marcaje tumoral en cancer
de colon de pacientes fueron sometidos a cirugia laparoscépica. Compararon la tinta china y
el ICG en 24 pacientes. En el caso de la localizacion con luz infrarroja, el porcentaje fue de
100 %, mientras que en el grupo de tinta china el porcentaje fue de 58 %. Concluyeron que la
técnica es viable y segura, y que ademas fue efectiva, sin embargo, faltan mas estudios para

estandarizar este nuevo uso del colorante. (21)

1.2.3.1 Visualizacion de uréteres

A pesar de ser una lesidn relativamente rara en la cirugia colorrectal, es una
complicacién con una morbilidad significativa, y que se observa de mayor manera en la cirugia
laparoscopica. La incidencia de lesion iatrogénica de uréteres varia desde 0.3 a 1.5 %.
Ademés del azul de metileno, el ICG se ha evaluado cada vez mas como método de

visualizacién transoperatoria de los uréteres. (22)

El ICG tifie de forma reversible la parte interna del uréter, permitiendo una adecuada
visualizacién, y evitando asi la lesion de estas estructuras, sobre todo en las resecciones

rectales laparoscopicas, en las que el riesgo de lesidon uretral es mayor. El método ha
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mostrado ser seguro y eficiente, sobre todo en pacientes en los que se sospeche una fibrosis

en la zona secundaria a tratamiento con radioterapia. (22)

1.2.4 Cirugia bariétrica

El ICG ha sido util en la cirugia gastroesofédgica, permitiendo visualizar si existe
adecuada perfusion en un mufidn gastrico remanente o en una anastomosis esofagogastrica
de urgencia o gastroyeyunal. Se ha concluido que al utilizar el ICG como método de

evaluacién de la perfusién de la anastomosis disminuye la incidencia de fuga. (18)

La reconstruccion esofagogastrica con tubo géastrico se ha beneficiado del uso de la
angiografia con fluorescencia de ICG, evaluando el lugar 6ptimo de anastomosis. Se puede
evitar la necrosis del tubo gastrico extirpando cualquier zona que muestre un tiempo de

aumento superior a noventa segundos o sin captacion de ICG. (18)

La regla de los noventa segundos es una técnica confiable en la angiografia por
fluorescencia con ICG para decidir el sitio ideal de anastomosis esofagogastrica. También es
posible evaluar la viabilidad del contenido de una hernia hiatal o inguinal incarcerada,

mediante la infusidn intraoperatoria de ICG intravenoso. (18)

Kalmar y colaboradores realizaron una cohorte retrospectiva de 59 pacientes en los
que se utilizé la deteccidon de fugas de linea de grapado de y de Roux y mangas gastricas con
ICG con técnica intraluminal, encontrando un 100 % de sensibilidad y 98 % de especificidad
de dicha técnica, ademas de un valor predictivo negativo del 100 %. La técnica consiste en
inyectar una solucion de verde de indocianina a través de la sonda orogastrica, de manera
intraluminal hacia la localizacién de la linea de grapado. Luego se observa con imagen NIR

desde una vista intraperitoneal que evidencia los casos de extravasacion de dicha linea. (23)

Estos hallazgos convierten a la técnica de deteccion de fugas con ICG en una
alternativa viable para disminuir la incidencia de dicha complicacion, teniendo ademas
ventajas sobre las técnicas tradicionales de gastroscopia transoperatoria y uso de colorante
azul. La gastroscopia transoperatoria es de mayor costo y requiere a un endoscopista
experimentado para su realizacion, y el uso de tinte azul dificulta la visualizacién del campo
operatorio, ademas causa falsos negativos por su tonalidad oscura. La técnica con ICG
demostré ser mas econdémica y con la ventaja de que la fluorescencia desaparece al momento

de apagar el laser NIR. (23)
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1.2.5 Cirugia de urgencias

El ICG proporciona una mejor visién sobre la viabilidad de los tejidos y determina de
una mejor manera la extension de la diseccion a realizar. Se recomienda el uso de ICG en
cirugias como tumores oclusivos, perforacion intestinal, isquemia mesentérica, diverticulitis,
hematoma mesentérico, apendicitis, pseudotumor inflamatorio, necrosis hepética

segmentaria, cancer de colon, diseccién de tronco celiaco y absceso mesentérico. (18)

La aplicacion diagnostica de la fluorescencia con ICG permite valorar con precision y
objetividad la perfusion intestinal al momento de la delimitacion de las areas de seccion y
anastomosis en la cirugia de urgencias abdominales, principalmente en la patologia isquémica
intestinal. Bonnin-Pascual y colaboradores presentan 3 casos en los que se utilizé dicha
técnica en pacientes con necesidad de laparotomia de urgencias. A pesar de que esta técnica

aun no esta estandarizada, se encontraron ventajas significativas con su uso. (24)

En uno de los casos que presentd Bonnin, la fluorescencia con ICG mostro claramente
las areas con afectacion isquémica, distinguiéndose de las areas bien perfundidas de
intestino, ayudando a garantizar la realizacién de una anastomosis exitosa y sin resecciones
excesivas de tejido viable. Ademas, esta técnica otorga al cirujano confiabilidad en su
impresién subjetiva sobre la viabilidad y perfusion del intestino en tiempo real, disminuyendo

asi la necesidad de cirugias de revision posteriores. (24)

Por ultimo, se encontré de utilidad que la técnica permite esclarecer la discrepancia
clinico-radiolégica que puede aparecer en casos de isquemia mesentérica, ya que la
fluorescencia permitio al cirujano evidenciar hallazgos que se habian pasado por alto en las

tomografias preoperatorias. (24)

1.2.6 Cirugia pediatrica

El ICG se ha utilizado ampliamente dentro de la cirugia pediatrica. Guillén y
colaboradores muestran los procedimientos realizados utilizando esta solucion. En 5
colecistectomias y una estenosis idiopatica de la via biliar, administrando 0.25mg/kg de ICG
45 minutos antes del procedimiento se lograron identificar las estructuras anatémicas
deseadas. Mediante angiografia lograron resecar un glioneuroma paraadrtico por via
laparoscépica y se confirmé el origen vascular en un paciente con lesiones esplénicas de
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naturaleza dudosa. Para esto se administraron bolos de 0.15mg/kg en los momentos que se

precisé identificar una estructura vascular. (3)

Se ha reportado el uso de ICG en otros procedimientos como: la identificacién del cabo
distal en un alargamiento tipo foker toracoscopico en una atresia de eso6fago, disminuyendo
el tiempo quirdrgico, la confirmacion de una fuga en la reparacion de una atresia duodenal y
la identificacion de nédulos pulmonares no tumorales, correspondientes a una aspergilosis y
una heumonia organizativa. Es de importancia mencionar que se consideré que el ICG ayudé

en un 90 % de los casos a la toma de decisiones. (3)

El hidrocele es un problema potencial luego de la varicocelectomia laparoscopica de
tipo Palomo en pacientes pediatricos. Esposito y colaboradores en 2019 reportaron una nueva
técnica de linfografia con ICG para preservar estructuras linfaticas durante la varicocelectomia
tipo Palomo. El ICG fue inyectado directamente en el testiculo. Los vasos linfaticos fueron
identificados y conservados adecuadamente, y en un seguimiento a 18 meses no hubo ningun

caso de hidrocele, convirtiendo a la técnica en una herramienta prometedora. (25)

1.2.7 Cirugia oncoldgica

La fluorescencia con ICG también esta siendo mas utilizada en la cirugia oncolégica
para la identificacién de ganglios centinela (GC) y mapeo linfatico. Dentro del tratamiento
definitivo del cancer gastrico, la linfadenectomia es un elemento fundamental que permite la
adecuada estadificacion tumoral. Dicha estadificacion consigue individualizar el tratamiento
global y con ello se obtienen mejores resultados a largo plazo. Por lo tanto, perfeccionar la
técnica de la linfadenectomia en este y otros tipos de cancer parece algo importante en la

mejora de los resultados del tratamiento oncolégico. (26)

Choolani y colaboradores mencionaron que el uso de la fluorescencia con ICG se ha
convertido en un potencial biomarcador para la deteccion de GC en diferentes tipos de cancer.
Actualmente se utiliza la inyeccién peri tumoral del colorante, con lo cual se logra una facil
visualizacién, con elevada sensibilidad y en tiempo real de las cadenas ganglionares. Al
inyectarse de esta manera se ha documentado que el ICG continla detectdndose dias
después de su inyeccion, lo que permite una mejor visualizacion del drenaje linfatico previo a
la cirugia, a través de una gastroscopia un dia previo al procedimiento y posteriormente

durante la cirugia propiamente. (26)
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Mizuno T y colaboradores, en el MD Anderson Cancer Center de Texas, utilizaron la
fluorescencia transoperatoria con ICG en un caso de esplenectomia parcial laparoscépica, en
un paciente de 50 afios con una masa esplénica, con el fin de evaluar la preservacion de la
perfusiéon del remanente esplénico, concluyendo que la fluorescencia facilita la visualizacién
y delimitacién de las zonas perfundidas del remanente. La importancia de este hallazgo radica
en que, al aumentar el éxito y precisién de estas resecciones parciales, se conserva de mejor

manera la funcién inmunoldgica de dicho 6rgano. (27)

Guillén G y colaboradores, en el articulo publicado sobre la experiencia piloto de
navegacion mediante fluorescencia con ICG, también describen el uso del ICG en la
identificacion de lesiones tumorales hepdticas, intestinales y epiteliales. En esta misma
publicacion se reportd un caso de sarcoma epitelioide, esta sustancia contribuy6 a delimitar
los bordes de reseccion y a localizar el GC de la lesién, asi mismo, el ICG mostré fluorescencia
en lesiones metastasicas en un paciente con hepatocarcinoma metastasico. (3)

Di Guilmi J compard la tasa de deteccién de GC entre el colorante azul de isosulfan e
ICG y encontr6 una superioridad significativa del ICG en la deteccion bilateral en cancer
pelviano (75 % vs 96.4 %). El ICG fue ventajoso al no tefiir el campo quirdrgico, penetrar mejor
en los tejidos, detectando asi ganglios que sistematicamente no serian detectados y

aumentando la deteccién en pacientes obesas. (28)

El ICG es usado como el gold standard para el mapeo de GC tanto en cancer de mama
como en melanoma. En estos casos se combina con colorante azul y nanocoloide marcado
con tecnecio. Aoyama y colaboradores en un estudio prospectivo en 312 pacientes reportaron
gue la técnica de imagen con ICG permite visualizar la vasculatura linfatica e identificar
facilmente el GC. Varios autores acordaron que el ICG puede validarse como un método

alternativo al tecnecio para la deteccion de dichos ganglios. (29)

Sugie y colaboradores encontraron que el nimero de nodos linfaticos identificados
utilizando ICG fue significativamente mas alto que utilizando colorante azul. El ICG demostré
proveer la informacién necesaria para evitar la diseccion innecesaria de nddulos linfaticos
axilares. Dentro de las ventajas del ICG sobre los otros métodos se encontré un menor costo,
posibilidad de inyeccién intraoperatoria por parte del cirujano y no requiere preparacion
preoperatoria del paciente. Al usarse en combinacion con colorante azul o tecnecio se
concluye que el ICG aumento tanto la sensibilidad como la exactitud en la deteccién de los
nodulos. (29)
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1.2.8 Cirugia hepatica

La fluorescencia transoperatoria con ICG es cada vez mas utilizada en la cirugia
hepatica y de vias biliares por su alta sensibilidad evidenciada en estudios recientes. En su
estudio Hepatectomia laparoscopica usando la fusion de imagenes con fluorescencia en
tiempo real para la identificacién de tumores hepaticos, limites de los segmentos hepaticos y
la anatomia biliar, Ishizawa y colaboradores administraron 0.5 mg/kg de ICG 1 a 5 dias previo

a la cirugia, para obtener una mejor visualizacién de los limites de los segmentos hepaticos.

®3)

En diversos estudios se han encontrado resultados sobre el uso de ICG en la deteccion
de tumores como hepatocarcinomas, colangiocarcinomas, hepatoblastomas o metastasis

hepaticas de manera intraoperatoria. (10)

De 71 tumores hepéticos diagnosticados de forma preoperatoria, 62 (87 %) tumores
fueron identificados a través de la colangiografia con fluorescencia con el colorante. En el 100
% de los pacientes se visualiz6 la via biliar y la confluencia del cistico. Estos numeros
demuestran la potencial utilidad de la nueva tendencia de utilizar el ICG de manera

transoperatoria en el ambito laparoscépico. (30)

El desaparecimiento hepatico de ICG puede utilizarse en el preoperatorio en pacientes
que se someten a trasplante hepatico o hepatectomias grandes. Esta evaluacion podria
ayudar a predecir el desarrollo de un fallo hepatico en el posoperatorio y, por consiguiente,

ayudar a reducir la mortalidad al limitar la extension de la reseccion. (31)

1.2.9 Cirugia vascular

En cirugia vascular, la linfografia con ICG ha emergido como método diagndstico y
como guia en el tratamiento para seleccionar los canales linfaticos que se utilizaran en
anastomosis linfatico-venosas microquirtrgicas. Se puede usar de manera transoperatoria y
permite visualizar el flujo linfatico en tiempo real. Representa una alternativa segura en
pacientes con alergia a otros medios de contraste o con implantes metélicos en los que no es

posible utilizar la resonancia. (32,33)
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Al utilizarse en el tratamiento del linfedema, se utiliza el ICG con inyeccion subdermal,
asegurando con esto que las venas no serdn fluorescentes bajo la camara NIR. Esta técnica
de linfografia permite distinguir entre estructuras linfaticas funcionales, en las que se observa
un patrén lineal en la camara NIR, y estructuras con interrupcion del flujo en el que se pierde

dicho patrén lineal. (33)

La imagen fluorescente con ICG puede ser utilizada para evaluar la circulacion local
de miembros inferiores en casos de isquemia critica. La isquemia critica de miembros
inferiores es la manifestacion méas severa de la enfermedad arterial periférica. La fluorescencia
con ICG puede ser una herramienta Gtil para determinar la severidad de la isquemia. Venermo
y colaboradores utilizaron la técnica y concluyeron que la imagen con ICG puede utilizarse

para el examen del suministro de sangre en el pie con isquemia critica. (34)

Se ha utilizado ademas la angiografia intraoperatoria con ICG en pacientes con
enfermedad arterial periférica y/o trauma vascular para determinar el flujo sanguineo. Esta
evaluacion de la perfusion durante la operacion permite predecir la cicatrizacién de heridas o
la mejoria de los sintomas en estos pacientes. Hyun y colaboradores concluyeron que la
angiografia con ICG puede ser utilizada para determinar la perfusion tisular y la superficie

viable de tejido en pacientes con enfermedad arterial periférica. (35)

El mismo principio mencionado anteriormente se ha utilizado para la evaluacién de la
perfusién en pacientes con pie diabético en riesgo de amputacion. La angiografia deberia
utilizarse en los casos en los que las evaluaciones no invasivas indican isquemia o en los que
la cicatrizacion falla, a pesar de un drenaje y desbridamiento adecuados. EI ICG es unatécnica
cada vez mas utilizada antes y después de la revascularizacién y provee informacién sobre la
perfusion de la region de interés en pacientes con Ulceras e isquemia arterial periférica de
dificil deteccion. (36)

1.2.10 Urologia

En urologia se ha intentado utilizar el ICG en la ultima década con el fin de distinguir
lesiones malignas y benignas durante las nefrectomias parciales robéticas. En una gran serie
realizada por Manny y colaboradores, se investigo si la fluorescencia con ICG podia predecir
los patrones histolégicos durante la nefrectomia parcial robdética. El valor predictivo positivo

fue de 87 %, el valor predictivo negativo fue de 52 % y sensibilidad de 84 %. A pesar de que
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el uso de ICG se correlacioné con la histologia, los porcentajes de prediccion de malignidad

no fueron suficientes. (37)

Simone y colaboradores detallaron una nueva técnica de marcaje preoperatorio de
lesiones renales endofiticas con administracion transarterial masiva de una mezcla de ICG-
lipiodol. Los beneficios importantes incluyeron la rapida identificacion de la masa con

visualizacién en tiempo real mejorada y control de los margenes de reseccién. (38)

En la nefrectomia parcial también se ha utilizado esta sustancia para el pinzamiento
arterial selectivo. La fluorescencia con ICG provee una angiografia renal intraoperatoria que
permite el pinzamiento de arterias menores, en vez del pinzamiento de la arteria renal
principal. El objetivo es mejorar los resultados funcionales a largo plazo, conservando mejor
irrigacion del parénquima renal con esta técnica. (37)

Mangano y colaboradores reportaron su experiencia inicial en el uso de ICG para la
identificacion de arterias prostéaticas y estructuras neurovasculares durante la prostatectomia
radical robdtica. Lograron identificar dichas estructuras en el 100% de pacientes (n=26). No
hubo aumento del tiempo operatorio con la técnica y no se encontraron reacciones adversas
al ICG en dicho estudio. Ademas, se ha utilizado el ICG transrectal como recurso en las
disecciones linfaticas extendidas de la pelvis, en pacientes con alto riesgo de cancer

prostatico, sometidos a prostatectomia radical robética. (39,40)

La inyeccion intraureteral de ICG se ha utilizado también con el objetivo de identificar
la viabilidad y perfusion de los uréteres durante cirugias reconstructivas de uréteres asistidas
por robot. Se inyecta directamente a los uréteres para evitar la fluorescencia de otras
estructuras, y limitar el paso del colorante Gnicamente a las estructuras deseadas. Se ha
utiizado en pieloplastias, reimplantes ureterales, ureteroureterostomias, entre otros

procedimientos reconstructivos. (37,41)

La imagen fluorescente con ICG parece ser factible en la cirugia conservativa para la
endometriosis ureteral, segun Raimondo y colaboradores. Esta técnica podria ser Util y segura
para examinar la perfusion y peristalsis ureteral, y guiar las decisiones quirirgicas en esos

casos, sin embargo, se necesitan estudios mas grandes para confirmar dicha utilidad. (42)
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1.2.11. Otros usos

Una de las primeras indicaciones del uso de ICG en la medicina fue la medicion del
gasto cardiaco. El colorante se utiliza como método diagnostico en el estudio del sistema
cardiovascular y la microcirculacién. Es una herramienta para la medicién del volumen
sanguineo circulante, gasto cardiaco, volumen sistélico y flujo sanguineo cerebral. La dosis

utilizada para este fin es de 0.1-0.3 mg/kg intravenoso. (10)

El ICG también es util en la unidad de cuidados criticos. El desaparecimiento hepatico
de ICG es un predictor de mortalidad, sin importar el padecimiento de base en pacientes
criticos. Esta prueba puede ayudar a orientar el tratamiento en pacientes con fallo hepético
agudo. Para el diagnéstico de la funcion hepatica se utilizan dosis de 0.25-0.5 mg/kg. En la
actualidad existe un sistema de medicién no invasivo (LIMON®, PULSION Medical Systems,
Munich, Germany), que permite la medicién de la eliminacién del ICG a pie de cama. (31,10)

Tyrell y colaboradores intentaron demostrar el uso de la imagen con ICG asistida por
laser en pacientes que fueron sometidos a cirugia cardiaca con infecciones postoperatorias
de heridas esternales. El objetivo de la presentacion de casos fue demostrar el uso de la
angiografia con ICG asistida con laser en la evaluacion de la viabilidad del hueso. Concluyeron
que la técnica demostrd informacion objetiva al evaluar dichas heridas y en demarcar las areas

a desbridar durante la reconstruccion. (43)

1.2.10.1 Monitor LIMON (PULSION Medical Systems, Munich, Germany)

Este monitor es un dispositivo que se compone de una pinza con un sensor optico que
emite luz infrarroja, un amplificador analégico, un conversor digital y un equipo de
computadora. Este monitor permite medir la velocidad de desaparicion del plasma del ICG
(porcentaje de ICG que desaparece del plasma por minuto), el factor de retencion de ICG en
plasma (porcentaje de ICG que se retiene en el plasma después de 15 minutos), el
aclaramiento de ICG (a través de un calculo del flujo hepatico y de su aclaramiento) y el

volumen circulante (estimacion de la volemia del paciente). (10)
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1.3. Técnica de Colangiografia por fluorescencia con verde de indocianina en

colecistectomia laparoscopica

La técnica de colangiografia por fluorescencia (CF) con ICG para la visualizacion de la
vias biliares en la colecistectomia laparoscopica (CL) tomé importancia en los Gltimos afos
debido a que las lesiones iatrogénicas de la via biliar, a pesar de ser una complicacion
infrecuente, siguen teniendo una prevalencia constante y complicaciones secundarias
importantes, como disminucion de la calidad de vida de los pacientes, mayor estancia
hospitalaria, aumento de la morbimortalidad, mayor gasto econémico y consecuencias médico
legales. (8)

La imagen con ICG es una buena técnica para la visualizacion de las vias biliares,
debido a que tiene una excrecion exclusivamente por la bilis, lo que permite identificar las
estructuras anatomicas con mayor eficacia, brindando una mayor seguridad al procedimiento

quirurgico. (9)

1.3.1. Equipo de laparoscopia e infrarrojo cercano

Para la visualizacion del ICG se utiliza un sistema de camara NIR modalidad que se
alterna con la luz blanca. Dicho sistema es facilmente integrable a la torre tradicional de
laparoscopia, y permite el intercambio entre NIR y luz blanca a través de un pedal manejado
por el cirujano. No se necesita de personal de radiologia extra para el manejo de este sistema.
La modalidad infrarroja produce una luz con una longitud de onda de 780 nm. Al verse
expuestas a esta luz, y conteniendo al ICG, las estructuras anatdmicas se observan de color

verde sobre un fondo negro no fluorescente. (2,7,8)

En 2005 la FDA aprob0 el uso del sistema Novadag SPY, el cual es el méas utilizado
para la imagen por CF con ICG, aunque existen varios sistemas mas, recientemente
aprobados para procedimientos de medicion de flujo sanguineo, perfusién tisular, cirugia
plastica y reconstructiva, entre otros. A pesar de esta variedad de sistemas en el mercado, el
principio 6ptico basico es el mismo. Los equipos de imagen por fluorescencia, generalmente,
consisten en una fuente de luz de excitacion, camaras, componentes Opticos y sistemas de

computadoras. (44,45)
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Barreiro y colaboradores enlistan varios de los sistemas disponibles en el mercado,
utiles tanto en cirugia abierta como en cirugia laparoscopica: “el Stryker 1588 AlIM Platform,
Pinpoint de Novadaqg (Mississauga, ON, Canadd), IC-View (Pulsion Medical Systems, Munich,
Alemania), D-Light de Storz (Alemania), PDE-neo Sistema (Hamamatsu Photonics,
Hamamatsu, Japdn), el SPY Elite Kit (LifeCell Corporation, Bridgewater, NJ, EE. UU.), y el
sistema quirdrgico robético da Vinci Firefly (Intuitive Surgical, Sunnyvale, CA, EE. UU.).

Ademas, Olympus ya ha puesto en marcha el Stryker Conepd Novadak.” (10)

Las fuentes de luz mas comunmente utilizadas son las lamparas de banda ancha
filtrada, diodos laser y diodos emisores de luz. La decision sobre cual fuente de luz utilizar en
cada sistema depende de ciertas variables, principalmente de la facilidad de filtrado en la
deteccidn, iluminacion de gran campo de vision, tasa de fluencia de salida, el costo y el
montaje. (44)

La mayoria de los sistemas trabajan a una distancia de 10 a 30 cm. Dentro de los
componentes opticos, la eleccion del filtro de emisién depende de la superposicion espectral
con la luz de excitacion, la iluminacion ambiental y la sustancia a utilizarse. Se suelen utilizar
filtros de paso, de muesca y de paso de banda. Las caracteristicas espectrales de estos filtros
varian segun el angulo de incidencia de la luz. Los sistemas de fluorescencia tienen un
dispositivo de carga acoplada o un semiconductor de Oxido de metal complementario
cientifico. (44,45)

Segun Tahoon Kim y colaboradores, los sistemas de imagen por fluorescencia se
pueden clasificar en tres categorias. Primero, los sistemas portatiles, como el de Hamamatsu
Photonics PDE y el Fluoptics Fluobeam, con ventajas como su tamafio, peso y facilidad de
movilizacién, y con desventajas como la necesidad de detener la cirugia para obtener las

imagenes y la necesidad de un operador ajeno al personal para operar el sistema. (45)

Segundo, los sistemas endoscépicos y laparoscépicos permiten utilizar la técnica en
cirugias minimamente invasivas. Chung y colaboradores desarrollaron un sistema
endoscopico de fluorescencia multicanal que permite combinar la fluorescencia con la

endoscopia para obtener tanto imagenes NIR e imagenes a color. (45,46)

Por ultimo, los sistemas de imagen funcional, que generalmente utilizan dos camaras
de 8-bit para imagenes a color e imagen con fluorescencia. Dentro de esta categoria se
encuentra el previamente mencionado Novadaq SPY, y otros sistemas como el PerkinElmer

Solaris. Este sistema utiliza una camara con semiconductor de di6xido de metal
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complementario cientifico que, relativamente, provee imagenes de mejor resoluciéon y
velocidades de cuadro mas altas que los sistemas que utilizan camara con dispositivo de

carga acoplada, sin embargo, tiene menor sensibilidad que esta ultima. (45)

Tsutsui y colaboradores reportaron un caso en el que se utilizé el sistema Pinpoint en
una CL. El sistema Pinpoint permite realizar imagenes fluorescentes e imagenes a color de
una manera sincronizada, permitiendo la visualizacion simultdnea de ambos tipos de imagen
Yy, por lo tanto, permitiendo la realizacién simultdnea de la cirugia. En la modalidad tradicional
de laparoscopia con fluorescencia se utiliza un campo de visién oscuro, que dificulta la
visualizacién del resto de estructuras no fluorescentes. Tsutsui concluy6 que esta técnicay el
sistema Pinpoint son ventajosos al momento de prevenir lesiones iatrogénicas de la via biliar
(LIVB). (47)

1.3.2. Preparacion

El ICG se presenta en polvo para preparacion de solucién inyectable, de color verde
oscuro, en una concentracién de 5 mg en 1 ml, lo cual representa una solucién al 0.5 %. Esta
presentacion permite mantener la estabilidad del compuesto. La dilucién se realiza con el
liquido que incluye el preparado (agua estéril), ya que al diluir en solucién salina o en lactato
de Ringer este puede precipitarse. Se recomienda que una vez realizada la solucién se utilice
en menos de 24 horas y su almacenamiento debe ser a una temperatura no mayor de 25
grados centigrados y debe evitarse el contacto directo con la luz. Al asegurarse que el
compuesto es disuelto inmediatamente antes de su uso, y que la exposicién a la luz se

minimiza, se asegura un aumento de la eficacia. (7,10)

1.3.3 Dosis, via de administracion y momento de administracion

En la CL no hay un consenso unanime de dosis y momento de administracion del
colorante. El analisis de la literatura aun revela grandes variaciones en términos de dosis y
tiempo de administracion del ICG, factores controlables que afectan el desempefio de la CF
con NIR. Se han documentado dos vias de administracion, la primera y mas frecuentemente
utilizada, es la via intravenosa, y la segunda, la inyeccion directa a la vesicula de manera

transoperatoria. (7,10)
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Con respecto a la dosis, es importante mencionar la seguridad del compuesto, que
posee una dosis letal de 50 a 80 mg/kg, la cual es una dosis muy alejada de las dosis
terapéuticas. En la tabla No. 3 se resumen los hallazgos de diferentes tipos de estudios con

respecto a dosis y momento de administracion del ICG en CL. (7,10)

Al hablar de la via de administracion intravenosa, segun la revisién realizada por Dip
F, y colaboradores y la recopilacion de mdltiples estudios de Vilek y colaboradores, la
administracién intravenosa de ICG recomendada es de 0.05 mg/kg como dosis por kilo de
peso, y de 2.5 mg como dosis fija, preferentemente de 45 a 60 minutos antes del inicio del
procedimiento, para lograr una concentracion pico en la bilis en 30 minutos a 2 horas después
de la inyeccion. (2,48)

Palafox reunié informacién de varios autores con respecto a la dosis de ICG
intravenoso en CL. La administracion de 2.5 a 10 mg de ICG de 30 minutos a 2 horas antes
de iniciar la cirugia permite la identificacion anatémica intraoperatoria. En el articulo publicado
por Guillén y colaboradores utilizaron la propuesta realizada por la Universidad de California,
quienes identificaron como dosis idonea la administracion intravenosa de 0.25 mg/kg 45
minutos antes de la cirugia. Ankersmit y colaboradores, en su estudio, utilizaron dosis desde
0.2 mg/kg hasta 0.5 mg/kg, administrado 30 a 60 minutos antes de la intubacién endotraqueal.
(3,8,9)

Zarrinpar y colaboradores, en un estudio de 37 casos en los que se utiliz6 CF para
visualizacién de vias biliares, estableci6é una escala cualitativa de 1 a 5 puntos para evaluar la
visualizacién. Se encontré que en el grupo con el intervalo de tiempo mas corto entre la
inyeccion de ICG y la CF, la visualizacién fue pobre y significativamente peor que en los casos
en que el intervalo fue mayor. (1.1 + 0.3 de 5 con intervalo de 5 a 15 minutos; 3.4+ 1.1y 3.1

* 1.4 con intervalos de 45 minutos y 1 hora respectivamente). (49)

El efecto de la dosis parecié ser menos significativo. Mientras se dé el tiempo suficiente
de intervalo entre las acciones, una dosis pequefa fue efectiva, permitiendo la visualizacién
de las estructuras biliares. Sin embargo, si hubo una tendencia de mejora de la visualizacion
con dosis mas altas. (1.9 + 1.2 con dosis de 0.02 mg/kg; 3.4 + 1.3 con dosis de 0.25 mg/kg)
(49)

En 2017, Boogerd y colaboradores realizaron una revision sistematica de la literatura,
en la que tomaron en cuenta 27 ensayos clinicos que abordaban dosis y tiempo de

administracion del ICG en CL. En 17 estudios se utilizaron dosis de 2.5 mg, administrados
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dentro de la primera hora previo a la realizacion de la CF. 24 estudios realizaron la inyeccién
30 a 60 minutos previo a la cirugia. El porcentaje de identificacién del conducto cistico fue de
98 % de los 1057 pacientes incluidos en los ensayos estudiados. Solo 2 estudios utilizaron
dosis de 5 0 10 mg en tiempos de administracion desde 10 minutos hasta 24 horas previo a

la cirugia. (50)

Se ha demostrado que se logra la correcta discriminacion entre el tejido hepético y las
vias biliares al administrar el ICG 24 horas antes, en vez de 30 minutos. Por esta razon,
Boogerd y colaboradores realizaron un ensayo clinico para optimizar la dosis y el tiempo de
administracion del ICG para distinguir de mejor forma los conductos biliares del higado
adyacente. En el ensayo incluyeron a 25 pacientes con colelitiasis y/o colecistitis. Se utilizd
un sistema que permite el rapido intercambio entre fluorescencia y luz blanca, utilizando un
pedal. La visualizacion del conducto cistico (CC) se logr6 en 24 de los 25 pacientes,
independientemente de la dosis y tiempo de administracion. (50)

El ensayo clinico fue el primero en mostrar que el intervalo entre la administracion del
ICG vy la realizacion de la CF se deberia prolongar de 3 a 6 horas y de 5 a 23 horas, cuando
se utilizan dosis de 5y 10 mg de ICG, respectivamente. Boogerd muestra que al hacer esto
los conductos biliares son mas fluorescentes que el higado, y, por lo tanto, la identificacion de

la anatomia biliar mejora, y la identificacion de anatomia aberrante puede ser detectada. (50)

Kono y colaboradores estudiaron 108 casos de CF con ICG en CL con el fin de describir
la técnica de CF de manera adecuada. Encontraron que la CF identificé la unién del CC y el
conducto hepatico comun (CHC) antes y después de la diseccion del triangulo de Calot en 80
(74 %) y 99 (92 %), respectivamente. Mencionaron que el intervalo entre la inyeccion del
colorante y la CF previa a la diseccion fue significativamente mas larga en los 80 pacientes

en quienes se logré detectar dicha union antes de la diseccioén. (51)

La amplia variabilidad en estos aspectos podria explicarse por la novedad de la
técnica, que aun tiene aspectos que contindan en exploracion, y a que existe aun falta de
guias estandarizadas sobre dosis y tiempos de administracién. Por esta razén se creé un
registro europeo sobre la cirugia guiada por fluorescencia (EURO-FIGS: European registry on
Fluorescence Imaging Guided Surgery), con el fin de documentar las practicas actuales en

Europa, sirviendo como referencia para futuros consensos y guias. (52)
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En un periodo de aproximadamente 2 afios se incluyeron 314 pacientes en los que se
utilizé CF con NIR, incluyendo variables como: género, edad, indice de masa corporal (IMC),
patologia, sistema NIR utilizado, dosis de ICG, tiempo de administracion del ICG, visualizacién
de estructuras del arbol biliar (CC, CHC, conducto biliar comin (CBC)), escalas de
visualizacién, reacciones adversas al ICG, duracion del procedimiento y complicaciones

quirdrgicas. (52)

Hubo una gran disparidad en las dosis de ICG reportadas (rango desde 0.02 a 0.62
mg/kg, mediana de 0.3 mg/kg; media de 0.28+0.17 mg/kg). Al igual que la dosis, el tiempo de
administracién previo al momento de visualizacion intraoperatoria vari6 ampliamente
(mediana de 57 min; media de 217+357 min) desde 1 minuto en los casos de inyeccion directa,
hasta dos casos de inyeccion intravenosa en los que se inyecté mas de 2 dias antes de la
cirugia. (52)

El EURO-FIGS utiliz6 una escala de 5 puntos para calificar la calidad de la
visualizacién de las estructuras biliares antes y después de la diseccién (1 = pobre, 2=
suficiente, 3 = justa, 4 = buena, 5 = excelente). Basado en esto, se encontr6é una alta relacién
entre dicha escala y el tiempo de administracion del ICG para las estructuras importantes
como el CC, la bolsa de Hartmann y la unién entre el CBC y el CC. El tiempo éptimo parecié
ser mucho mas alto que el cominmente utilizado de 45 min previos al procedimiento. Esto
parece explicarse ya que, con tiempos mas elevados, la cantidad de ICG que se visualiza a

nivel hepatico es menor, mejorando la visién de las estructuras deseadas. (52)

Con respecto a la dosis, esta fue significativamente correlacionada con la visualizaciéon
de la unién del CC y el CBC en un analisis univariable, pero no fue significativa en un estudio
multivariable, siendo significativa en el segundo caso para la visualizacion de la bolsa de
Hartmann. Por lo tanto, parece que el tiempo de administracion tiene mas impacto en la escala
de visualizacion que la dosis, en la metodologia utilizada en el EURO-FIGS. Se encontr6 una
combinacién éptima de dosis-tiempo de 0.3 mg/kg administrado aproximadamente 6 horas
antes de la visualizacion intraoperatoria, con la cual se obtendrian puntuaciones de 5 puntos

(visualizacion excelente) (52)
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Tabla 1.1. Dosisy tiempo de administracion de ICG utilizados en CL

Autores Tipo de estudio Dosis Tiempo de
administracién
previo a CL?

Dip F, Sarotto L, Revision - 0.05 mg/kg 45 a 60 minutos

Stassen L et al Bibliografica

- 25mg
Vlek S, van Dam D, Revisién sistematica - 0.05 mg/kg 45 a 60 minutos
Rubinstein S et al de la literatura

- 25mg

Guillen G, Lépez- Serie Piloto - 0.25mg/kg 45 minutos

Fernandez J, Molino

Jetal

Palafox S Tesis - 25al0mg 30 minutos a 2

horas

Ankersmit M, van Estudio de serie de - 0.2 mg/kg a 0.5 30 a 60 minutos

Dam D, van Rijswijk
A-S et al

casos

mg/kg

Zarrinpar A, Dutson
E, Mobley C et al

Estudio prospectivo

0.02 a 0.25 mg/kg

5 a 15 minutos

45 minutos
1 hora
Boogerd L, Revision sistematica - 2.5 mg Durante la hora
Handgraaf H, de laliteratura previa a CL
- 5mg

HuurmanV, Lam H-D
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et al - 10mg - 30a60min

- 24 horas
Boogerd L, Ensayo clinico - 5mg - 3 a6 horas
Handgraaf H,

- 10mg - 5a23horas

Huurman V, Lam H-D
et al
Agnus V, Pesce A, Base de datos - 0.3 mg/kg - 6 horas
Boni L et al asegurada en Linea

(EURO-FIGSY)

a: CL: Colecistectomia Laparoscopica; b: EURO-FIGS: Registro Europeo de Cirugia Guiada por Imagen

Fluorescente

Fuente: adaptado de: Dip F, Sarotto L, Stassen L, Schols R, Rosenthal R. Colangiografia por
fluorescencia [en linea]. Alemania: Endo press; 2019 [citado 15 Nov 2021]. Disponible en:
https://www.karlstorz.com/cps/rde/xbcr/karlstorz_assets/ASSETS/3608192.pdf

Guillen G, Loépez Fernandez S, Molino J, Bueno J, Lépez M. Experiencia piloto con navegacién mediante
fluorescencia con verde de indocianina en cirugia pediatrica. Cirpediatr [en linea]. 2019Jul [citado 15 Nov
2021]; 32:121-127. Disponible en: https://secipe.org/coldata/upload/revista/2019_32-3_121-127.pdf
Reinhart M, Huntington C, Blair L, Heniford B, Augenstein V. Indocyanine green: Historical context, current
applications and future considerations. Surg. Innov.[enlinea]. 2016 [citado 15 Nov 2021]; 23 (2): 166-175.
doi: 10.1177/1553350615604053

Ankersmit M, van Dam D, van Rijswijk A, van den Heuvel B, Tuynman J, Meijerink W. Fluorescent imaging
with indocyanine green during laparoscopic cholecystectomy in patients at increased risk of bile duct
injury.Surg. Innov.[enlinea]. 2017 [citado 15 Nov 2021]; 24 (3): 245-252. doi: 10.1177/1553350617690309
Salazar Palafox, S. Colecistectomia laparoscopica, realizando colangiografia por verde de indocianina,
primera experiencia en el norte de México. [tesis Maestria en linea]. México: Universidad Autbnoma de
Nuevo Ledn, Facultad de Medicina; 2021. [citado 15 Nov 2021]. Disponible en:
http://eprints.uanl.mx/20649/

Baladron Gonzalez V. Uso del verde de indocianina (limén) en el periodo perioperatorio de la cirugia
hepéatica: deteccion de la insuficiencia hepatica precoz. [tesis Doctoral en linea]. Espafia: Universidad
Complutense Madrid, Facultad de Medicina; 2017.[citado 15 Nov 2021]. Disponible en:
https://eprints.ucm.es/47080/1/T39774.pdf

Vlek S, van Dam D, Rubinstein S, de Lange-de Klerk E, Schoonmade L, Tuynman J et al. Biliary tract
visualization using near-infrared imaging with indocyanine green during laparoscopic cholecystectomy:
results of a systematic review. SurgEndosc [enlinea]. 2016Nov [citado 15 Nov 2021];31 (7):2731-2742.
doi: 10.1007/s00464-016-5318-7

Zarrinpar A, Dutson E, Mobley C, Busuttil R, Lewis C, Tillou A et al. Intraoperative laparoscopic near-
infrared fluorescence cholangiography to facilitate anatomical identification. Surg. Innov [enlinea]. 2016
Mar [citado 15 Nov 2021];23 (4):360-365. doi: 10.1177/1553350616637671
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https://secipe.org/coldata/upload/revista/2019_32-3_121-127.pdf
http://eprints.uanl.mx/20649/
https://eprints.ucm.es/47080/1/T39774.pdf

Boogerd L, Handgraaf H, Huurman V, Lam H, Mieog J, van der Made W et al. The best approach for
laparoscopic fluorescence cholangiography: overview of the literature and optimization of dose and dosing
time. Surg. Innov [enlinea]. 2017 [citado 15 Nov 2021];24 (4):386-396.doi: 10.1177/1553350617702311

Kono Y, Ishizawa T, Tani K, Harada N, Kaneko J, Saiura A et al. Techniques of fluorescence
cholangiography during laparoscopic cholecystectomy for better delineation of the bile duct anatomy.
Medicine [enlinea]. 2015 Jun [citado 15 Nov 2021];94 (25):e1005. doi: 10.1097/MD.0000000000001005

Agnus V, Pesce A, Boni L, Van Den Bos J, Morales-Conde S, Paganini A et al. Fluorescence-based
cholangiography: preliminary results from the IHU-IRCAD-EAES EURO-FIGS registry. SurgEndosc [en
linea]. 2019Sep [citado 15 Nov 2021];34 (9):3888-3896. doi: https://doi.org/10.1007/s00464-019-07157-3

1.3.4 Técnica de inyeccion intravesicular

La inyeccion intravesicular de ICG fue descrita inicialmente en modelos animales, y
utilizada en humanos por primera vez en 2017. Graves y colaboradores publicaron el primer

estudio de 11 casos en el que se utiliza la técnica de inyeccion intravesicular de ICG. (53)

En el estudio realizado por Graves y colaboradores la técnica definié claramente la via
biliar extrahepatica, incluyendo el CC, la unién entre este y el CBC y la distincién del plano
de diseccion entre la vesicula y el higado. Graves describe detalladamente la técnica de

inyeccion directa de ICG hacia la vesicula. (53)

Preoperatoriamente se elabora una solucién con un vial de 25 mg de polvo de ICG y
se disuelve en 10 ml de agua estéril, resultando en una solucién de 2.5 mg/ml de colorante.
Posteriormente, 1 ml de la solucion previamente preparada, se disuelve en 9 ml de agua estéril
para obtener una solucién de 0.25 mg/ml. Transoperatoriamente, luego de la preparacion, se
utiliza un catéter de colangiografia de Kumar, introducido a través del puerto umbilical una vez

gue el fondo de la vesicula es sostenido y retraido. (53)

Guiado por un instrumento de diseccion, con el catéter de Kumar se punciona el
infundibulo de la vesicula, en donde a través de la aguja que posee dicho catéter se aspiran
9 ml de bilis, los cuales posteriormente son mezclados en una jeringa con 1 ml de la solucién
de ICG, creando una solucion de 0.025 mg/ml de ICG/bilis. Dicha mezcla, al reinyectarse en
la vesicula, tifie las estructuras inmediatamente, se esparce hasta el conducto cistico y al resto
de vias biliares extrahepéticas. Cuando se retira el catéter de Kumar se oblitera el sitio de

puncion con un sujetador de Maryland. (53)
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Existe una técnica alternativa para la inyeccion intravesicular de ICG, a través de la
colocacion mediante la técnica de Seldinger de un catéter Pigtail hacia el fondo de la vesicula,
inyectando la solucién diluida de ICG/bilis. Las dos ventajas potenciales de la modalidad
intravesicular sobre la inyeccién intravenosa son que provee una fluorescencia inmediata,
evitando la demora de la inyeccion preoperatoria intravenosa, y ademas, no se tifie el
parénquima hepatico, ni la vasculatura biliar, facilitando la visualizacién exclusiva de las vias

biliares extrahepaticas. (53)

Nitta y colaboradores reportaron un caso en el que fue necesario un drenaje
percutaneo directo de la vesicula durante una CL, y en el que a través de dicho tubo se
administro ICG directamente a la vesicula para realizar una CF en tiempo real. La CF con ICG
mostré una vesicula y estructuras del triangulo de Calot inflamadas, y permitié una deteccion

exitosa y rapida del conducto cistico y los conductos biliares comunes. (54)

Skrabec G y colaboradores, en un estudio de casos y controles, compararon un primer
grupo de 20 pacientes en los que se utilizé la CF con inyeccion intravesicular de ICG, con un
grupo control de 20 pacientes sometidos a CL estandar. En ambos grupos se logro visualizar
la bolsa de Hartmann en un 80 %. En dicho estudio se concluy6 que la técnica de inyeccion
directa de ICG a la vesicula es un método viable que no consume tiempo durante el
procedimiento, no requiere una curva de aprendizaje para su utilizaciéon y en el que no se

describen complicaciones mayores hasta ahora. (55)

Dentro de las ventajas de esta técnica, Gené Skrabec menciona que la técnica puede
ser facilmente realizada por cirujanos en entrenamiento; muestra en tiempo real el llenado de
la vesicula y delimita adecuadamente el CC. Tomando en cuenta que la mayoria de lesiones
del arbol biliar ocurren durante la diseccion del area del CC, esta nueva técnica se convierte
en prometedora. A pesar de lo mencionado, se encontré la desventaja de que la técnica con
inyeccion directa a la vesicula no logré delimitar el arbol biliar completo, a diferencia de la

colangiografia intraoperatoria tradicional (Cl1O). (55)

Dos potenciales ventajas encontradas al comparar ambas técnicas: 1) La visualizacion
de la anatomia biliar es inmediata y se logra esclarecer el plano de diseccion entre la vesicula
y el suelo formado por el higado. En la técnica directa se evita por completo la fluorescencia
del higado que podria dificultar el procedimiento en la técnica intravenosa. 2) La técnica de
inyeccion directa a la vesicula es mas Util en casos de colecistectomias de emergencia, al no
necesitar de ninguna preparacion o tiempo de anticipacidén para su administracion, a diferencia

de la técnica intravenosa en la que no hay un consenso actual sobre dosis y tiempo de
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administracion previo al procedimiento, que puede ir desde 1 hora hasta 25 horas, segun

diversos estudios. (55)

Liu y colaboradores en un estudio de 46 pacientes sometidos a inyeccion vesicular
directa de ICG, inyectaron el colorante a través de un catéter de drenaje transhepatico
percutaneo colocado previamente en 18 pacientes. En el resto de pacientes (n = 28) se inyect6
ICG intraoperatoriamente a través de una puncién con aguja hacia la vesicula de manera
percutanea. La dosis utilizada fue de 10 ml de ICG a una concentracién de 0.125 mg/ml. La
visualizacién de las estructuras deseadas se realizé utilizando la luz blanca, como control y la
modalidad NIR. (56)

Esta técnica demostré ser especialmente (til en casos de inflamacion severa, en el
que demostré mejores tasas de visualizacion en la modalidad NIR vs. luz blanca para
estructuras como la bolsa de Hartmann, el CBC y los conductos hepaticos. La tasa de
visualizacién del CC se vio significativamente mejorada, tanto antes como después de la
diseccion, en la modalidad NIR vs luz blanca (77.8 y 100 % vs. 11y 67 %). Ademas, fue util
en casos en los que se hallaron moderada cantidad de adherencias. No hubo lesiones del

arbol biliar, ni conversiones a colecistectomia abierta. (56)

Shibata y colaboradores estudiaron 24 casos de pacientes con inflamacion severa y
variantes anatémicas, sometidos a CL en los que se utiliz6 la CF con ICG. En 12 pacientes el
ICG se administrd por via intravenosa y en el resto se utilizo la inyeccidn directa a la vesicula
biliar. La anatomia del arbol biliar se logré confirmar en los 12 casos de inyeccién directa vs
10 casos de inyeccién intravenosa de ICG (83.3 %). En los 4 casos en los que existia una
bifurcacion aberrante del tracto biliar se logré detectar dicha bifurcacion antes y después de

la reseccion. (57)
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Tabla 1.2. Resultados del uso de la técnica de inyeccion intravesicular de ICG

Autores Concentracién dela Numero de Resultados de
solucion pacientes en los visualizacién de

que se utiliz6 la anatomia biliar en

técnica CcL®
Graves C, Sora E, 0.025 mg/ml 11 Tasa de visualizacion
Idowu O et al de la longitud total

del CCP de 90.9%

Nitta T, Kataoka J, 0.025 mg/mL 1 Deteccion exitosa y
Ohta M et al rapida del CC y CBC¢
Skrabec C, Pardo F, 0.25 mg/mL 20 Tasa de visualizacion
Espin F et al de la bolsa de

Hartmann de 80%

Liu Y-Y, Liao C-H, 0.125 mg/mL 46 Tasas de
Diana M, et al visualizacion del CC
de 77.8%" y 100%™

Shibata H, Aoki T, 0.025 mg/ml 12 Tasas de
Koizumi T et al visualizaciéon de CC,
CBC y CHCY del
100% en las 3

estructuras

a: CL: Colecistectomia Laparoscoépica; b: CC: Conducto Cistico; ¢: CBC: Conducto Biliar Comun; d:

CHC: Conducto hepatico comun
* Tasa de visualizacion del CC antes de la diseccion de las estructuras del triangulo de Calot.
** Tasa de visualizacion del CC después de la diseccion de las estructuras del triangulo de Calot.

Fuente: adaptado de: Graves C, Ely S, Idowu O, Newton C, Kim S. Direct gallbladder indocyanine green
injection fluorescence cholangiography during laparoscopic cholecystectomy. J Laparoendosc Adv Surg
Tech Alenlinea]. 2017 Oct[citado 15 Nov 2021];27 (10):1069-1073. Doi: 10.1089/lap.2017.0070

Nitta T, Kataoka J, Ohta M, Ueda Y, Senpuku S, Kurashima Y et al. Laparoscopic cholecystectomy for
cholecystitis using direct gallbladder indocyanine green injection fluorescence cholangiography: A case
report.Ann. Med. Surg [enlinea]. 2020 Jul [citado 15 Nov 2021]; 57:218-222. Doi:
https://doi.org/10.1016/j.amsu.2020.07.057

GenéSkrabec C, Pardo Aranda F, Espin F, Cremades M, Navinés J, Zarate A et al. Fluorescent
cholangiography with direct injection of indocyanine green (ICG) into the gallbladder: a safety method to
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outline biliary anatomy.Langenbeck’sArch. Surg [enlinea]. 2020Aug [citado 15 Nov 2021];405 (6):827-832.
Doi: https://doi.org/10.1007/s00423-020-01967-z

Liu Y, Liao C, Diana M, Wang S, Kong S, Yeh C et al. Near-infraredcholecystocholangiography with direct
intragallbladder indocyanine green injection: preliminary clinical results. SurgEndosc [en linea]. 2017Sep
[citado 15 Nov 2021];32 (3):1506-1514. Doi: https://doi.org/10.1007/s00464-017-5838-9

Shibata H, Aoki T, Koizumi T, Kusano T, Yamazaki T, Saito K et al. The efficacy of intraoperative
fluorescent imaging using indocyanine green for cholangiography during cholecystectomy and
hepatectomy. Clin. Exp. Gastroenterol [en linea]. 2021 [citado 15 Nov 2021];14:145-154. Doi:
https://doi.org/10.2147/CEG.S275985
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CAPITULO 2. INDICACIONES DEL USO DE FLUORESCENCIA
TRANSOPERATORIA CON VERDE DE INDOCIANINA EN LA
COLECISTECTOMIA LAPAROSCOPICA DIFICIL

SUMARIO

e Colecistectomia laparoscépica dificil

e Beneficios del uso de fluorescencia con verde de indocianina en
colecistectomia laparoscépica

2.1 Colecistectomia laparoscoépica dificil
Este procedimiento médico se describe cuidadosamente en las siguientes paginas.
2.1.1 Definicién

La colecistectomia laparoscopica (CL) es uno de los procedimientos quirlrgicos mas
frecuentemente realizados en la actualidad de manera electiva o de emergencia. Es una
técnica bien establecida con diferentes beneficios para el paciente, comparada con la técnica
quirdrgica abierta. Sin embargo, existen factores que predisponen a complicaciones durante

el procedimiento y que la convierten en una cirugia técnicamente dificil. (58,59)

Existen momentos y circunstancias que pueden evitar que la colecistectomia finalice
por la via laparoscépica. Esto puede ser secundario a dificultades durante la diseccion y
acceso laparoscopicos. La CL dificil corresponde a una operacion con aumento de los riesgos
intraoperatorios en comparacioén con un procedimiento estandar, que si no es abordada de
manera correcta puede desencadenar complicaciones durante y después de la operacion.
(58)

En la tesis publicada en el afio 2018 se menciona la siguiente definicion de CL dificil:
"la extraccion quirurgica de la vesicula cuando existen algunas condiciones asociadas del
mismo 6rgano o de sus érganos vecinos o del paciente, que no permiten una diseccion facil,
rapida y comoda de la vesicula, y que se traducen en prolongacion del tiempo quirtrgico y en

aumento del riesgo de complicaciones para el paciente”. (58)
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Paredes, en su tesis, define lo siguiente: “las colecistectomias que se consideran
quirargicamente dificiles se deben a la dificultad en el reconocimiento de la vision critica o
triangulo de seguridad de Strasberg durante la diseccion de los tejidos; como consecuencia
de factores anatomicos e inflamatorios que distorsionan la anatomia ductal y vascular,
generada por adherencias densas en el triangulo de Calot, la gangrena vesicular que necrosa
y licua los tejidos, ademas de factores como: aumento del grosor de la pared por colecistitis
cronica o fibrética, ausencia del meso vesicular, conducto cistico (CC) corto, muy delgado o
grueso, que facilitan el riesgo de dafio iatrogénico en la via biliar principal, calculos impactados

en la bolsa de Hartmann, fistulas colecisto entéricas o colecistobiliares.” (60)

En la investigacion realizada por Vargas y Arias mencionan que la CL también puede
considerarse dificil cuando exige al cirujano la aplicacion de habilidades y destrezas
quirdrgicas mas complejas y la toma de decisiones criticas, distintas de lo convencional, con

el fin de evitar la morbilidad del paciente. (58)

Lal y colaboradores sugieren que una CL dificil es el procedimiento cuya duracion
supera los 90 minutos, o en el que la diseccion de las adherencias se prolonga por mas de 20
minutos y la diseccion del triangulo de Calot se prolonga por mas de 20 minutos. La diseccién
de las estructuras del triAangulo de Calot tendera a tener una duracién mas prolongada en

pacientes con dificil acceso a las estructuras, inflamacién y adherencias. (61)

2.1.2 Factores de riesgo

Se habla de los factores de riesgo en los siguientes incisos.

2.1.2.1 Personales

Dentro de los factores personales del paciente asociados a CL dificil, el género
masculino es considerado como un factor de riesgo, ya que estos pacientes suelen tener un
intervalo mas largo entre el inicio de los sintomas y la realizacién de la CL y mayor frecuencia
de variantes anatdmicas. Segun Hu y colaboradores suele haber mas complicaciones en
pacientes de edad avanzada. Hu evalu6 30 estudios y concluy6 que la edad mayor a 60 afios
era considerada un factor de riesgo quirtrgico importante y la edad mayor a 65 afios reporta

de 3 a 5 veces mayor riesgo de complicaciones quirdrgicas. (62)
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El indice de masa corporal (IMC) también es un factor importante que puede orientar
hacia un procedimiento dificil. Maitham y colaboradores, en su estudio, concluyen que los
pacientes con obesidad maérbida (IMC mayor a 35 kg/m2) tenian un riesgo 3.5 veces mayor

de complicaciones, tales como lesiones iatrogénicas de la via biliar. (63)

En un estudio realizado en 21 pacientes, por Geraci y colaboradores se comparé entre
los pacientes con antecedente de cirugia abdominal, con pacientes sin antecedentes de este
tipo y se concluyd que el tiempo de cirugia en pacientes con el antecedente fue de 38 minutos
mas prolongado en promedio, que en los pacientes sin cirugias abdominales previas. La
diseccion dificil y liberacion de adherencias fue mas frecuente en pacientes con antecedente
de cirugias abdominales anteriores. (64)

Un antecedente de importancia es la realizacion de colangiopancreatografia retrograda
endoscopica (CPRE) preoperatorio diagnéstico y/o terapéutico. En la tesis del doctor Quizhpi
se describen estudios donde hay significancia estadistica de relacién entre la CL dificil y el
CPRE preoperatorio, prolongando el tiempo operatorio y aumentando la tasa de dificultad
quirdrgica. (59)

Da Costa y colaboradores investigaron los factores de riesgo de CL dificil en pacientes
que padecen pancreatitis secundaria a una enfermedad calculosa moderada de la vesicula.
Para esto estudio un total de 249 casos que cumplieron las caracteristicas anteriores. Reporté
un porcentaje de 33 % de colecistectomia dificil, basandose en una escala de visualizacion
analoga con un puntaje desde 0 a 10 puntos. La CL se defini6 como aquella que obtuvo un
puntaje visualizacion analoga mayor o igual a 8, duracion de la cirugia > 75 minutos y/o

conversion a colecistectomia abierta o colecistectomia subtotal. (65)

En el estudio anterior se encontré que la incidencia de CL dificil fue méas alta en el
grupo de pacientes que fueron sometidos a la misma 2 semanas después del diagnostico,
versus los que fueron sometidos al procedimiento en la misma hospitalizacién (39 % vs 26 %).
Ademas, se reportd que las variables sexo masculino, antecedente de esfinterotomia previa
y el retraso de la operacion de al menos 2 semanas, fueron predictores independientes de CL
dificil, concluyendo que, al existir dichos factores de riesgo en pacientes con pancreatitis
secundaria a calculos vesiculares, el cirujano debe considerar la CL como de alto riesgo de

convertirse en un procedimiento dificil. (65)
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En la revision sistemética y metaanalisis de Rothman sobre los factores de riesgo de
conversion a cirugia abierta se incluyeron 32 estudios con un total de 460,995 pacientes. Se
encontré que la edad mayor a 60-65 afios y el género masculino fueron dos factores de riesgo
significativos, al hablar de factores personales. Sugirieron ademas que posiblemente exista

una relacién entre el indice de masa corporal y la conversién a cirugia abierta. (66)

2.1.2.2. Quirdrgicos

Existen ciertos factores de riesgo asociados directamente al procedimiento quirtrgico
y a la patologia propiamente. La inflamacion severa de las vias biliares y estructuras del
triangulo de Calot, la hemorragia abundante, las adherencias, la coledocolitiasis concomitante
y vesicula gangrenosa, necrética y/o perforada son algunas de las caracteristicas que pueden
provocar que la diseccién sea laboriosa y se aumente el riesgo de complicaciones y el tiempo
quirurgico. (67)

Vargas y Arias realizaron un estudio de casos y controles con el fin de identificar las
variables que podian ser establecidas como factores de riesgo de CL dificil. En primer lugar,
realizaron un andlisis univariable y aplicaron una regresion logistica binaria a diferentes
variables, encontrando que la ecografia preoperatoria con diagnostico de colecistitis aguda
representa un factor de riesgo para CL dificil. En su estudio reportaron que el riesgo de los
pacientes con esta caracteristica fue 12 veces mayor de presentar eventos transoperatorios

que conlleven a CL dificil. (58)

La dificultad de la CL parece estar directamente relacionada con el grado de
inflamacién e infeccion agudas de la vesicula. Ambe y colaboradores reportaron tasas de
complicaciones mas altas en los casos de colecistitis aguda de Il y lll grado, comparadas con

los del grado mas bajo de colecistitis. (58)

Yoshira y colaboradores compararon dos grupos de pacientes sometidos a CL
posterior a un drenaje transhepatico percutaneo de la vesicula. Un primer grupo con 21
pacientes en los que hubo necesidad de conversién a cirugia abierta y un segundo grupo que
solo fue sometido a CL. Encontré en un analisis univariable que el primer grupo tuvo mayor
porcentaje de colecistitis moderada a severa (90.5 % vs 65.1 %) y mayor duracion entre el
inicio y la realizacion del drenaje transhepatico percutaneo de la vesicula (4.5 + 4.9 vs.2.6 £
2.6 dias). (68)
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El andlisis multivariable de Yoshira identificé factores independientes de conversion a
laparotomia. Factores como realizacion del drenaje transhepatico percutaneo de la vesicula
después de 48 hrs del inicio del cuadro, catéter de drenaje aun presente durante la CL. Existen
otros indicadores que predicen la necesidad de conversién a cirugia abierta tales como
recuento de glébulos blancos arriba de 18,000 células por mm cubico y duracién de los

sintomas de mas de 72 a 96 horas. (68,69)

El sindrome de Mirizzi se define como una inflamacién crénica de las vias biliares
principales, como efecto secundario de un célculo impactado en la bolsa de Hartmann o el
CC, causando obstruccién parcial o completa de dichas vias. A medida que avanza este
cuadro se puede producir la obstrucciéon completa con consiguiente necrosis o incluso fistula
biliar interna. Este sindrome supone un reto diagnéstico en el preoperatorio y un reto
quirdrgico durante la CL. (70,71)

La inflamacion resultante del Sindrome de Mirizzi en conjunto con las alteraciones de
la anatomia biliar convierten al tratamiento quirdrgico como un evento técnicamente
complicado y de alto riesgo de lesiones iatrogénicas de vias biliares. El aparecimiento de
fistulas colecisto biliares o bilioentéricas y el grado de inflamacion dividen al tratamiento segun

la severidad del sindrome. (70,71)

Por la dificultad diagnéstica y el reto quirargico que representa el Sindrome de Mirizzi,
no siempre se recomienda la via laparoscopica como la primera opcién de tratamiento, y de
utilizarse este abordaje, se recomienda la utilizacién de un apoyo transoperatorio como la
colangiografia intraoperatoria (CIO), para ayudar a la confirmacién del diagnéstico y mejorar
visualizacion de la anatomia. En los Gltimos afos, nuevas técnicas como la CF con ICG
pueden ayudar a delimitar la anatomia de las vias biliares, haciendo al enfoque laparoscépico

mas seguro y confiable. (70,71)

Rothman y colaboradores encontraron que una pared vesicular de un grosor superior
a los 4-5 mm o una vesicula contraida en el ultrasonido, son factores de riesgo de conversion
a cirugia abierta. La colecistitis aguda representa mayor dificultad de visualizacion de
estructuras anatémicas durante la CL, explicando probablemente porque los anteriores

representan mayor riesgo de conversién a cirugia abierta. (66)
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2.1.3 Epidemiologia

Le y colaboradores al revisar la literatura encontraron que la tasa de conversion en CL
variaentre 1y 10 %. Ademas de encontrar que la tasa de conversion a colecistectomia abierta
es mas alta (4 a 35 %) en pacientes con colecistitis aguda. Menciond que los pacientes con
colecistitis aguda operados dentro de las primeras 48 horas de establecimiento del cuadro
tienen mayor probabilidad de que se logre completar la CL, a diferencia de los pacientes con

una duracién mayor de la sintomatologia. (72)

En el estudio realizado por Cardozo y colaboradores, en el cual se intervinieron 31
pacientes, con el fin de caracterizar la CL dificultosa, se concluy6 que el 74 % de los pacientes
fue mayor de 50 afios, predominando la poblacion femenina con el 65 %. El 80.6 % eran
colecistitis agudas y 19.4 % colecistitis cronicas, 74 % de las intervenciones fueron de
urgencia y 26 % fueron programadas. El tiempo quirtrgico en promedio fue de 86 minutos. La
valoracion intraoperatoria del procedimiento més frecuente segun clasificacion de Nassar

encontrado fue el grado 11l con 64 %, seguido del grado IV con un 23 %. (73)

En este mismo estudio se describen las causas mas frecuentes por las que existié
necesidad de conversién a cirugia abierta. La causa mas frecuente fue la presencia de un
proceso inflamatorio muy marcado. Reportaron que 25 % de los procedimientos realizados
fueron convertidos a la técnica abierta, de esas conversiones, 37 % de los pacientes
presentaban obesidad, 50 % de los pacientes sobrepeso y solo 13 % presentaban peso

normal. (73)

De estos casos 87 % fueron procedimientos de urgencias y el 13 % eran cirugias
programadas. El tiempo quirdrgico promedio de estas cirugias fue de 109 minutos con un
minimo de 70 minutos y un méximo de 120 minutos. Tomando en cuenta la clasificacion de
dificultad Nassar, los procedimientos descritos anteriormente fueron clasificados 37 % en
grado Il y 63 % en grado V. (73)

En la tesis de Quizhpi, se reportd una prevalencia de CL del 8.7 %. En la tesis
presentada en el afio 2020 por Torres y Lasprilla, en la cual describen los factores asociados
a la colecistectomia dificil, concluyen que, en pacientes con colecistitis aguda, la prevalencia
de colecistectomia dificil fue del 44,5 % siendo mas frecuente en hombres mayores de 45

afos con sobrepeso y diabetes. (59,74)
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Le y colaboradores estudiaron 86 casos en los que fue necesaria la conversion a
cirugia abierta e identificaron las razones de dicha conversion. Estos 86 pacientes
representaron un 2.6 % del total de CL realizadas y tomadas en cuenta en ese estudio. Le
expreso las causas de conversion a través de porcentajes y expresé que un 35 % de
conversion fue secundario a inflamacion, 28 % secundario a adherencias, 22 % secundario a
variantes anatomicas, 5 % secundario a lesiones de vias biliares y 2 % secundario a

hemorragia abundante. (72)

2.1.4 Clasificacion

La clasificacién correspondiente se presenta a continuacion:

2.1.4.1 Criterios de Tokio

En el afio 2007, para establecer consensos actualizados en el manejo de colecistitis y
colangitis, en Japon, se establecieron las Guias de Tokio. Posteriormente se realizaron
cambios con base en estudios retrospectivos en el aflo 2013, indicando que la sospecha
diagnostica se puede tener con la combinacion de un criterio local con otro sistémico, estos

criterios tienen una sensibilidad del 91.2 % y una especificidad de un 96.9 %. (75,76)

De acuerdo con las Guias de Tokio del afio 2013, se puede clasificar a la colecistitis
aguda segun sus criterios de severidad en 3 grados: leve, moderada y severa. Es importante
tomar en cuenta estos aspectos ya que de ellos dependen las decisiones posteriores en
cuanto al tratamiento. (Ver Tabla 2.1) (75,76)
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Tabla 2.1. Criterios de severidad de las Guias de Tokio 2013

Grado | Grado |l Grado Il
Pacientes con Masa palpable, dolorosa, en Hipotension que requiere
colecistitis aguda cuadrante superior derecho del vasopresores
que no cumplan abdomen

criterios de Grado |l

olll Leucocitosis >18000/mm3 Alteraciones del estado de
conciencia
Duracion de sintomas >72hr Razén PAO2/FIO2 <300
Marcada inflamacion local, Oliguria/Creatinina
colecistitis gangrenosa, sérica>2mg/dl

absceso pericolecistico o

hepatico INR>1.5

Plaquetas< 100000

Fuente: Ramos C, Mendoza J, Ponce J. Aplicacion de la guia de Tokio en colecistitis aguda litiasica.
RevMed La Paz [en linea]. 2018 May [citado 02 Feb 2022] 2;24 (1):19-26. Disponible en:
http://www.scielo.org.bo/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1726-
89582018000100004+#:~:text=En%20conclusi%C3%B3n%2C%201a%20Gu%C3%Ada%20de,y%20corre
laci%C3%B3n%20con%20los%20resultados

2.1.4.2 Clasificacion Nassar

En el afio 1995 Nassar y colaboradores publicaron una escala que clasifica el grado
de dificultad de la colecistectomia segun los hallazgos intraoperatorios relacionados al estado
de la vesicula, el conducto cistico y el grado de adherencias (ver tabla No. 5). Griffiths y
colaboradores estudiaron dos cohortes prospectivas extensas con el objetivo de validar este
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sistema de estadificacion de dificultad en CL y concluyeron que el uso estandarizado de una

escala intraoperatoria puede facilitar la capacitacion de nuevos cirujanos, facilitar la

clasificacion de la severidad de la enfermedad y utilizar los hallazgos operatorios de manera

retrospectiva en el estudio de métodos para prevencion de lesiones de vias biliares. (74,77-

79)

Tabla 2.2. Escala de Nassar de dificultad de colecistectomia

Escala Nassar Vesicula Conducto Adherencias
cistico
Grado | Flexible, sin Delgado y Simples hasta
adherencias claro el cuello o bolsa de
Hartmann
Grado Il Mucocele, Cubierto de Simples hasta
abundantes litos grasa el cuerpo
Grado I Fosa profunda, Anatomia Densa hasta el
inflamacion aguda, aberrante, CCP" corto, fondo, envolviendo la
fibrosis, contraida, dilatado o escondido. flexura hepatica o
impactada, bolsa de duodeno.
Hartman adherida al
CBCa
Grado IV Completamente Imposible de Densas,
escondida, identificar fibréticas, envolviendo
gangrenosa, empiema la vesicula, el duodeno
y la flexura hepatica.
Dificil de disecar.
Grado V hallazgos del grado 4 + Mirizzi, fistula colecisto cutanea o

colecistoentérica

a: CBC: Conducto Biliar Comun; b: CC: Conducto Cistico

Fuente: Griffiths E, Hodson J, Vohra R, Marriott P, Katbeh T, Zino S et al. Utilization 41onve operative difficulty

grading scale for laparoscopic cholecystectomy. SurgEndosc[enlinea]. 2018 Jun[citado 02 Feb 2022];33 (1):110-
121. Doi: 10.1007/s00464-018-6281-2
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Griffiths y colaboradores revisaron 2 grandes estudios con el objetivo de validar la
escala de Nassar. En la cohorte CholeS se incluyeron 8820 pacientes. En la serie de casos
single-surgeon se incluyeron 4089 pacientes. En la cohorte CholeS se encontré que, a mayor
grado en la escala de Nassar, los resultados del paciente eran peores. Al incrementar la escala
de Nassar de 1 a 4 0 5, la media de estancia hospitalaria aument6 de 0 a 4 dias, y la tasa de
complicaciones a los 30 dias aumento de 7.6 a 24.4 %. Se encontraron resultados similares

en el segundo estudio. (77)

Se concluy6 que esta escala puede ser utilizada por cirujanos expertos hasta cirujanos
aprendices, y ser clinicamente relevante. La escala es una herramienta para reportar la
severidad de la patologia y de las condiciones intraoperatorias y puede ser usada de manera
confiable para ajustar los resultados de acuerdo a distintas caracteristicas intraoperatorias.
(77)

2.1.4.3 Escala de Parkland para Colecistitis

Ademas, la Escala de Clasificacion de Parkland para Colecistitis (ver tabla 2.3), es una
escala que se cre0 para determinar de forma intraoperatoria el grado de severidad segun la
inflamacién de la vesicula, tomando en cuenta las diferencias anatémicas intraoperatorias, asi
consiguiendo estadificacién precisa y confiable, por lo que se ha convertido en la mas
utilizada. (74, 77-79)
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Tabla 2.3. Escala de Parkland para colecistitis

Severidad Hallazgos

1 Apariencia normal de la vesicula, sin

adherencias.

2 Adherencias menores en el cuello o en la parte

inferior de la vesicula.

3 Presencia de: hiperemia, liquido pericolecistico,

adherencia en el cuerpo, distension vesicular.

4 Presencia de: adherencias que oscurecen la
mayor parte de la vesicula, grados 1y 3 con
anatomia anormal del higado, vesicula

intrahepatica o lito impactado (Mirizzi)

5 Presencia de: perforacion, necrosis,
imposibilidad de visualizar la vesicular por

adherencias.

Fuente: Jiménez J. Caracteristicas clinico epidemiolégicas y causas de conversion de colecistectomia
laparoscépica a colecistectomia abierta en el servicio de cirugia del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin
Escobedo durante el afio 2019 [tesis Médico y Cirujano en linea]. Per(: Universidad Nacional de San Agustin de
Arequipa, Facultad de Medicina; 2020. [citado 02 Feb 2022]. Disponible en:
http://repositorio.unsa.edu.pe/handle/UNAS/10894

2.1.4.4 Escala de Riesgo de conversion a colecistectomia abierta “CLOC”

Sutcliffe y colaboradores, en 2016, utilizaron una gran base de datos (CholeS) de 8820

pacientes para desarrollar y validar una escala que pudiera predecir el riesgo de conversion
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de CL a colecistectomia abierta. Esta escala toma en cuenta elementos de la escala de
Nassar. Una puntuacién menor a 6 identifica al paciente como de bajo riesgo, mientras que
un puntaje mayor a 6 se clasifica como de alto riesgo. La utilidad de la escala radica en que
al clasificar a los pacientes entre alto y bajo riesgo de conversién de manera preoperatoria se
pueden tomar decisiones como el lugar de tratamiento, la necesidad de referencia a un

especialista mas experimentado, entre otros aspectos. (Ver tabla No. 2.4) (80)

Tabla 2.4. Escala de riesgo CLOC?

Puntaje
Edad
Menor a 30 afios 0
30-39 afios 2
40-69 afios 3
Mayor a 70 afios 5
Género
Femenino 0
Masculino 1
ASA*
1 0
2 2
3 3
Pared vesicular
Normal 0
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Engrosada 1

Diametro del colédoco

Normal 0
Dilatado 1
Indicacién

Cdlico biliar/Pancreatitis 0
Colecistitis 2
Coledocolitiasis 3

a: CLOC: Conversion from laparoscopic to open cholecystectomy
*ASA: American Society of Anesthesiologists physical status classification system

Fuente: Sutcliffe RP, Hollyman M, Hodson J, Bonney G, Vohra RS, Griffiths EA, et al. Preoperative risk factors for
450nversion from laparoscopic to open cholecystectomy: a validated risk score derived from a prospective U.K.
database of 8820 patients. HPB [en linea]. 2016 Nov [citado 02 Feb 2022];18 (11):922-8. Doi:
http://dx.doi.org/10.1016/j.hpb.2016.07.015

2.1.5. Anatomia
Los aspectos relacionados con anatomia se explican a continuacion.
2.1.5.1 Anatomia quirurgica de las vias biliares
La via biliar lleva la bilis producida por el higado hacia el tubo digestivo. El hepatocito
se encarga de segregar las sales biliares, las cuales se rednen en los canaliculos, que se van
uniendo hasta alcanzar la via biliar principal, la cual finaliza en el duodeno. (81)
Existe una via biliar intrahepatica, la cual esta ubicada en el parénquima del higado, y
una porcidon extrahepatica. La porcion intrahepatica estd formada por los canaliculos

segmentarios, los cuales provienen desde los segmentos hepaticos. La porcion extrahepatica

esta formada por un conducto que se encarga de recibir la bilis de cada uno de estos
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segmentos hepaticos y llevarla hacia el duodeno. La nombrada porcién accesoria, que es

propiamente la vesicula biliar, actia como reservorio de la bilis. (81)

2.1.5.1.1 Via biliar intrahepética

La via biliar principal se encuentra formada por la union del conducto hepatico derecho
e izquierdo. El conducto hepético derecho se forma por dos conductos, uno anterior y otro
posterior. El conducto hepatico izquierdo se forma por los canaliculos que drenan los
segmentos 2, 3y 4. Existen diferentes variaciones, como por ejemplo la rama anterior o la
posterior del conducto hepatico derecho, que pueden llegar de forma separada a la via biliar
principal. También puede existir un conducto central que drene la bilis de ambas secciones
paramedianas, mientras que las secciones, posterior derecha y lateral izquierda desaguan
separadamente. (81)

El conducto hepatico derecho se encuentra ventralmente a la rama derecha de la vena
porta. Este se forma de la unién de su rama anterior y posterior. La rama anterior transcurre
a la izquierda y por delante de la rama portal homénima. En el 20 % de los casos puede tener
una ubicacién retroportal. La rama posterior tiene un trayecto horizontal, de anterior a
posterior, y cruza entre la rama derecha de la vena porta o de su rama anterior y la posterior

en el 80 % de los casos, en el 20 % restante lo hace por debajo de la posterior. (81)

El hemi higado izquierdo presenta variantes de importancia al hablar del drenaje biliar.
El canaliculo segmentario 3 es generalmente mas largo. Se une con el del canaliculo
segmentario 2 ya sea a la derecha o a la izquierda de la fisura umbilical. EI segmento 4 es
drenado por un canaliculo de naturaleza variable. En el 80 % de los casos todos confluyen

para formar el conducto hepatico izquierdo. (81)

La union de ambos se visualiza en la cara inferior del higado, donde se ubican
superficialmente. La capsula de Glisson, que es resultado de la coalescencia de las fascias
vasculares del pediculo hepatico y el epiplon menor, forma un engrosamiento denominado
placa hiliar, la cual recubre la unién de los conductos. Si los dos conductos son tipicos, la
union serd tipica. Si alguno de ellos esta dividido, existiran tres o mas conductos que deben

unirse para formar la via biliar principal. (81)
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2.1.5.1.2 Via biliar extrahepatica

La porcion extrahepética de la via biliar se forma por la unién del conducto hepatico
derecho e izquierdo, para formar el conducto hepatico comdn en la cara inferior del higado.
Este recibe al conducto cistico formando entonces al conducto colédoco. Debido a que la
union de estos dos conductos tiene una altura muy variable, se le denomina con el nombre de
via biliar principal a este trayecto. Este se dirige hacia la segunda porcion del duodeno, donde
desemboca en conjunto con el conducto excretor del pancreas. El drenaje puede ser distal a
la ubicacién habitual, ya sea en la porcion distal de la segunda porcion o en la tercera porcion
duodenal. (81)

Podemos reconocer distintas porciones de la via biliar principal. La porcién
supraduodenal es una imagen virtual, al realizar la retraccion del higado hacia arriba y el
duodeno hacia abajo. (81)

La via biliar principal tiene una ubicacién anterior a la vena porta y a la derecha de la
arteria hepatica. Desde el sitio donde se origina, la vena porta discurre oblicuamente de abajo
hacia arriba y de medial a lateral; se pone en contacto con la via biliar al alcanzar el tercio
superior de la cabeza pancredtica. Adelante esta discurre entre las hojas del epiplén menor
hasta alcanzar la cara inferior del higado, donde se originan sus ramas izquierda y derecha.
(81)

La vena porta, cuando atraviesa todo el trayecto del epiplén gastrohepatico, se
relaciona por delante con la via biliar principal y con la arteria hepatica. Entre la arteria
hepatica, el conducto biliar comun (CBC) y la primera porcién duodenal se establece el
triangulo interporto duodeno coledociano, en donde se da el origen de la arteria

gastroduodenal. (81)

Atras de la vena porta, se ubica la vena cava inferior, que tiene una ubicacion posterior
al peritoneo parietal posterior, en el retroperitoneo. Entre ambas venas se forma un espacio

virtual que permite ingresar dentro de los epiplones, conocido como hiato de Winslow. (81)
La via biliar se encuentra recubierta por una fascia, la cual representa el extremo

derecho del epipldn gastrohepatico, y que contiene la vasculatura que lo irriga. La arteria

hepatica y la vena porta cuentan con recubrimiento de sus propias fascias, por lo que la
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diseccion debe realizarse en el plano ubicado entre la fascia pericoledociana y la via biliar

para poder minimizar el riesgo de lesion de uno de estos vasos. (81)

La arteria hepética ha sido objeto de multiples clasificaciones debido a sus variaciones
anatomicas de importancia. Normalmente esta se bifurca antes de alcanzar la cara inferior del
higado. En el 85 % de los casos la rama derecha se ubica entre la vena porta y el conducto
hepatico, en los casos restantes pasa por anterior a la via biliar. Esta arteria puede originarse

a partir de la mesentérica superior entre el 10 y 25 % de los casos. (81)

La arteria cistica proviene de la arteria gastroduodenal o de la pancreatoduodenal
superior derecha, mas frecuentemente. La lesion de la arteria cistica normalmente no causa
dificultades desde el punto de vista hemodinamico, pero puede producir una hemorragia que
dificulte las maniobras de diseccion. (81)

Detréas de la primera porcion del duodeno tiene su trayecto la porcion retroduodenal de
la via biliar extrahepatica. Es en esta porcion donde la vena porta se separa hacia la izquierda
para dividirse en sus ramas de origen. En la cara lateral izquierda se encuentra en relacion
con la arteria gastroduodenal, la cual da origen a la rama pancreaticoduodenal superior
derecha. Esta arteria cruza por delante del CBC y proporciona sus ramas irrigandolo, y otras
ramas cortas para la primera porcion duodenal. El ligamento de Treitz separa la vena cava

inferior de la porcién retroduodenal de la via biliar en la cara posterior. (81)

La via biliar, después de atravesar el borde inferior del duodeno, se ubica por detras
de la cabeza pancredtica. Esta sigue un trayecto caudal hasta que vira hacia la derecha y
atrds para desembocar en la segunda porcién del duodeno, en conjunto con el conducto
pancreatico de Wirsung en la ampolla de Vater. La porciéon intramural de la via biliar se ubica

en la pared duodenal, rodeada por el esfinter de Oddi. (81)

Cuando existe un conducto comun, el colédoco finaliza en el conducto pancreatico de
Wirsung, formando una y. El conducto comun atraviesa oblicuamente la pared del duodeno
para finalizar en la papila, normalmente ubicada en la parte media de la segunda porcion del
duodeno, pero puede ubicarse en la parte superior o inferior, incluso en la tercera porcién
duodenal. (81)

El CBC es ricamente vascularizado por una red anastomotica que tiene como origen
la arteria cistica, la hepatica derecha y la pancreaticoduodenal superior derecha. Esta red

anastomoética se resume en dos arterias longitudinales, una a cada lado. Cuando se dificulta
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la diferenciacién del CC y el CBC, la visualizacion de estas arterias longitudinales permite

sospechar que la estructura es la via biliar principal. (81)

2.1.5.1.3 Via biliar accesoria

Podemos definir a la via biliar accesoria como la vesicula biliar y el CC. Estructuras
que se originan del esbozo sacular endodérmico ventral al tubo digestivo, en la 12va semana

de gestacién. La vesicula biliar se conforma de tres partes: fondo, cuerpo y cuello. (81)

El fondo de la vesicula biliar es una estructura sacular, la cual se extiende hasta el
borde anterior hepético. El cuerpo se relaciona con la cara inferior del higado y el cuello
vesicular es la porcion que une al cuerpo con el CC, la cual presenta una prominencia sacular,

llamada bolsa de Hartmann, la cual tiene una direccién postero caudal. (81)

El CC es el conducto por el cual la vesicula excreta su contenido. Este inicia a
continuacién del cuello vesicular, con una longitud de 2 0 3 cm, y un didmetro de 2 a 3 mm.
Existe un esfinter en la capa muscular, llamado esfinter de Lutkens. La mucosa de este
conducto presenta diversos pliegues que actlan como valvulas, denominadas valvulas de
Heister. (81)

La via biliar forma dos triAngulos conocidos. Uno formado por el CC, la via biliar
principal a la izquierda y la cara inferior del higado hacia arriba, llamado triangulo “de las vias
biliares” o de Budde. Y otro llamado triangulo de Calot, formado por la arteria cistica, el CCy
el borde derecho del conducto hepéatico. Este ultimo triAngulo es un espacio virtual que

adquiere forma triangular mediante la traccion ejercida durante la diseccién quirdrgica. (81)

Existe un espacio interhepatovesicular, el cual cuenta con un espesor variable; en
ocasiones la vesicula puede estar separada del higado por hojas peritoneales de cubierta
vesicular, también puede estar encasillada dentro del parénquima hepatico o ser totalmente

intraparenquimatosa. (81)

“El cuello y el cuerpo vesicular estan separados del higado por una fascia vascular que
une entre si las ramas de la arteria cistica.” Al hacer una correcta identificacién de esta
estructura se logra escoger un lugar de mayor comodidad para la diseccion. El plano en el
cual se hara la diseccidén se define segun la seccién o no de la arteria cistica. Se puede
acceder al plano por encima de la fascia, o por debajo de la misma, en el plano subfascial.
(81)
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En el espacio subfascial no se encuentran elementos nobles, solo algunas ramas
venosas de la arteria cistica. En el espacio entre la fascia y la cara inferior del higado, se
encuentran multiples estructuras vasculares y biliares, las cuales pueden ser lesionadas

dando lugar a multiples complicaciones. (81)

“Las lesiones quirurgicas de las vias biliares constituyen un accidente gravisimo. Se
atribuye como una de sus causas a que las variaciones en la conformacion de la via biliar
principal son muy frecuentes.” Cuando el proceso de vacuolizacion, en la 12va semana de
gestacion, es inadecuado pueden aparecer variantes en la anatomia de la vesicula biliar, asi

Ccomo ausencia, atresia y vesiculas dobles. (81)

Normalmente solo existe un Unico CC, sin embargo, se han descrito su duplicacién o
su ausencia. Este conducto normalmente finaliza en la cara derecha de la via biliar principal.
Cuando estos se unen se logra visualizar el conducto cistohepético, el cual es observable
externamente. En este caso la terminacién del CC se nombra “en cafén de escopeta”. EI CC
también puede finalizar en la cara anterior, posterior o izquierda, en el 8 a 10% de los casos,

lo cual se denomina “cistico en bandolera”. (81)

La vesicula biliar esta irrigada por la arteria cistica, rama de la hepatica derecha.
También puede originarse de la hepatica izquierda, en este caso tiene una longitud mas larga
debido a que atraviesa la via biliar por delante. En caso de originarse en la gastroduodenal o
mesentérica superior posee también mayor longitud y puede ubicarse del lado derecho de la
via biliar y del CC. Existen casos donde la arteria cistica es doble, de corta longitud o multiple.
(81)

2.1.5.2 Variantes anatémicas

Las variantes anatémicas de las vias biliares pueden presentarse en 32 a 42 % de
pacientes, y dichas variantes se convierten en potencial causa de lesiones iatrogénicas de
vias biliares (LIVB). Las LIVB se producen hasta en un 2 % de los pacientes luego de ser
sometidos a una CL, y dichas lesiones estan asociadas a aumento de la tasa de
morbimortalidad. Como ya se menciond, la mala interpretacion de la anatomia biliar es la
principal causa de estas LIVB. Los errores al interpretar la anatomia son la causa de las LIVB
en el 70 a 80 % de los casos. (2, 30)
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El anatomista Antoine Ferrein, en el afio 1753, reportd por primera vez la presencia de
variantes anatdmicas de las vias biliares, hallando las mismas en el ligamento triangular
izquierdo. En el afio 1842, Weber describié el hallazgo de estas vias biliares y las nombré
como aberrantes. 21 afios después, en 1863, Luschka realizd estudios para determinar el
curso y drenaje de estas vias, para luego denominarlas como vias biliares accesorias. Se ha

encontrado que entre 20 y 50 % de la poblacion total presenta vias biliares accesorias. (2)

La identificacion de estas estructuras, que normalmente poseen un diametro de 1 a 2
mm, es dificultosa con la luz blanca estandar de laparoscopia. Pueden existir lesiones de
estas pequefias vias biliares durante una intervencion laparoscépica, en muchas ocasiones
de manera inadvertida. Durante la utilizacion de la CF se informa una tasa de deteccién del 7
% de vias biliares accesorias. La implementacion de CF con ICG de estas vias mas pequefias
puede contribuir a prevenir lesiones de las vias biliares. (2)

El sistema biliar es el érgano que presenta variantes anatomicas con mayor frecuencia.
Mufioz describe estas variantes anatémicas. Dentro de las variantes propias de la vesicula,
esta se puede presentar de manera intrahepatica, algunas de manera parcial y completa en
los segmentos hepéticos VI y Ill. Existen también bolsas de Hartmann redundantes y que
pueden llegar a cubrir el CC o el triangulo de Calot. Un conducto cistico corto traccionado

puede hacer que el conducto biliar comin aparente ser un conducto cistico. (82)

Citando a mufioz: “en el 10 % de la poblacién la arteria cistica se encuentra fuera del
triangulo de Calot.” EI CC presenta 3 variantes frecuentes: 1) Insercién baja en el tercio distal
del conducto hepatico comun (9 %). 2) Insercién medial a la izquierda del conducto hepatico
comun (17 %), y 3) Un curso paralelo al conducto hepéatico comin de 2 o mas cm (CC en
cafdn de escopeta: 25 %). Se describen otras variantes como el conducto de Luschka o

conducto colecisto-hepatico, del cual la incidencia aun no esta documentada. (82)

En 2015 se public6é un estudio retrospectivo sobre variantes anatomicas halladas en
resonancia magnética en poblacion europea (n=1041). En dicho estudio el porcentaje de
variantes anatémicas del arbol biliar en general fue de 40.7 %. El hallazgo de una trifurcacion
de la confluencia de los conductos hepéticos fue la variante anatémica mas frecuente (12.8
%). Se encontré un CC acompafando de forma paralela a la via biliar principal e insertandose

en escopeta en 5.37 % de los pacientes. (30)

En una gran cohorte, realizada por Yoshida y colaboradores, se analizaron 1094

colangiografias con el fin de estudiar las diferentes variantes anatémicas del tracto biliar. Se
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encontré que el &rbol biliar era normal en 67.7 %, mientras que 17.7 % mostro una trifurcacion
entre el conducto derecho anterior, el conducto derecho posterior y el conducto izquierdo. El
8 % mostrd baja implantacién del conducto derecho anterior y el 6 % mostrd baja implantacion
del conducto derecho posterior. Se encontraron anormalidades del CC en 1.6 %, siendo la
mas frecuente en la que el CC se une con la rama baja del conducto segmental posterolateral.
(83)

Las tendencias mundiales para afrontar dichas variantes anatomicas, y disminuir la
incidencia de LIVB en 2017, segun Loera y colaboradores involucran acciones como
realizacién de la vision critica de seguridad (VCS), uso de técnicas como CL subtotal, CIO, y
colangiografia por fluorescencia (CF) con infrarrojo cercano (NIR, por sus siglas en inglés)
con ICG. (30)

Loera menciona que esta Ultima se ha convertido en la tendencia més novedosa para
abordar las variantes de vias biliares, frente a otras técnicas como la CIO, ya que la CIO
representa una elevacion de costos, morbilidad, tiempo operatorio, exposicion a radiacion,

necesidad de seccion del conducto biliar y la posibilidad de un estudio no concluyente. (30)

2.1.6 Técnicas de rescate en colecistectomia laparoscépica dificil

La técnica de CL estandar requiere la exposicién del CC y la diseccion del triangulo de
Calot. Ademas, se requiere la diseccién de la vesicula adyacente al lecho hepético. En
condiciones dificiles los riesgos de esta técnica de LIVB y sangrado de estructuras hepéticas,
aumentan. Por esta razon existen técnicas alternativas que pueden prevenir dichas

complicaciones. (9,84)

El uso de la VCS es una herramienta para determinar el momento en que se debe
considerar la realizacion de una técnica de rescate. Al momento de no poder identificarse
alguno de los elementos de la VCS el cirujano debe sospechar fuertemente que las
condiciones no son idoneas para realizar la CL estandar. Estas técnicas evitan lesiones de
via biliar y segundas intervenciones en pacientes con inflamacién severa, fibrosis, sindrome

de Mirizzi, gangrena vesicular, cirrosis hepatica, empiema y anomalias biliares. (9,84)

Existen multiples opciones al momento de toparse con una CL dificil dentro de las que
se describen la colecistostomia, conversion a cirugia abierta y la CL subtotal. Cada una de
estas presenta aspectos particulares ventajosos y algunos otros que representan desventajas

sobre los otros meétodos. (85)
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Al hablar de la conversion a cirugia abierta, esta no debe considerarse como una
complicacién del procedimiento, sino como un recurso utilizado por el cirujano para realizar
un procedimiento mas seguro. La conversion a cirugia abierta provee la ventaja de resoluciéon
quirdrgica en un solo tiempo, sin embargo, en ese momento se pierden las ventajas del

procedimiento laparoscoépico. (85)

Ademads, la conversidn a cirugia abierta no exime la posibilidad de no identificar las
estructuras anatébmicas adecuadamente y cometer LIVB. La conversidn a colecistostomia se
puede realizar de manera minimamente invasiva, sin embargo, obliga a la resolucion en dos

tiempos quirargicos. (86)

Sarmiento y colaboradores describen dos técnicas de rescate. La colecistectomia
parcial (Pribram modificada laparoscépica) en la que se elimina la porcion vesicular libre, con
posterior ablacion de la pared posterior adherida al higado, identificando conducto y arteria
cistica. Y la colecistectomia subtotal laparoscépica, tanto fenestrada y reconstructiva. En el
primer caso la parte mas baja de la vesicula se deja abierta y en la segunda se cierra el mufién
vesicular. (67)

Jara describe mas a detalle la técnica de CL subtotal. En el caso de no lograrse la VCS
se debe realizar un corte a nivel del infundibulo, idealmente con energia monopolar y se debe
verificar la ausencia de litos en el remanente vesicular, bajo visién directa. Posteriormente se
procede al cierre con sutura de poliglactina 910, 2-0, con puntos separados y se procede a la

colocacion de drenaje activo subhepatico. (85)

Al revisar la literatura se halla que la decisién de dejar colocado un drenaje subhepéatico
no tiene indicaciones totalmente claras, sino parece depender mas del criterio del cirujano.
Los autores consideran que el uso de drenaje no es necesario en todos los pacientes y que
se debe considerar en casos de gangrena vesicular, en los que existe un mayor riesgo de

extension de la gangrena y fistula postoperatoria. (86)
Henneman y Da Costa describieron cuatro métodos de realizacién de CL subtotal,

estudiando 15 publicaciones sobre el tema. La indicacién més frecuente para la realizacion

de la técnica fue colecistitis aguda. (85)
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El método A requiere la reseccion de la mayoria de la pared anterior de la vesicula,
respetando la contigliidad de la pared posterior adherida al higado. En esta técnica el mufién
vesicular no se cierra. EI método B se diferencia del anterior nicamente en que el mufién si
se cierra. El tercer método, incluye la reseccion tanto de pared anterior como posterior, aunque
difiere de la colecistectomia estandar en que se conserva un remanente de la bolsa de
Hartmann, el cual se cierra. Por ultimo, el método D difiere del tercero en que el remanente

de la bolsa de Hartmann se conserva abierto y se coloca un drenaje alrededor. (85)

Elshaer y colaboradores, en un metaandlisis y revision sistematica extensos,
concluyeron que la CL obtiene mejores resultados al compararlo con la colecistectomia
subtotal abierta. Sin embargo, no encontraron diferencias entre los casos en los que se cerré
el mufién versus los casos en los que no, ni en los que se removié la pared posterior de la

vesicula, versus los que se decidié no hacerlo. (87)

En un estudio de cohortes en el que se incluyeron 180 pacientes con colecistectomias
dificiles y se report6 una incidencia de complicaciones de 14.44 % en pacientes sometidos a
CL tradicional vs. 4.44 % en pacientes en los que se realizé una técnica de rescate. Se
encontr6 3.25 mayor riesgo de complicaciones en pacientes con CL tradicional versus

colecistectomia de rescate. (67)

En muchos estudios se ha intentado establecer las ventajas de alguna de las variantes
de la colecistectomia subtotal sobre otra. En estudios a largo plazo (6 afios) no hay diferencias
significativas en la incidencia de estenosis, efectos negativos en la calidad de vida, o
necesidad de reintervenciones. Han reportado una tendencia a mayor filtracion e infeccion del
sitio operatorio con la técnica fenestrada, y mayor cantidad de eventos biliares y
reintervenciones con la técnica reconstructiva, sin embargo, dichos hallazgos no fueron

suficientemente significativos. (86)

Sierra, Zapata y colaboradores resaltan, en su estudio descriptivo-retrospectivo, que
la principal desventaja de la técnica reconstructiva es la posibilidad de presentar célculos en
el remanente, ya sean de nueva formacion o retenidos. Este cuadro puede originar
nuevamente sintomatologia y requerir una reintervencion. Al hablar de la técnica fenestrada
refieren que aumenta la posibilidad de aparicién de fistula biliar y que esta puede manejarse

de manera expectante o a través de un CPRE. (86)
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Al comparar las posibilidades terapéuticas en casos dificiles de colecistectomia, la CL
subtotal podria presentar ventajas como la conservacion del abordaje laparoscépico y sus

ventajas, y resolucién en 1 solo tiempo quirdrgico. (85)

Existe ademas la técnica de fondo primero, utilizada en casos en los que no se puede
lograr la VCS por condiciones dificiles dentro de la CL, como abundante fibrosis. Este abordaje
anterégrado se basa en la diseccion desde el fondo hacia el infundibulo. La vesicula se diseca
del higado utilizando un electrocauterio. Otra de las indicaciones de convertir de un abordaje
retrégrado a un abordaje de fondo primero es la alta sospecha de variantes anatémicas en el
triangulo de Calot. (88)

Sormaz y colaboradores estudiaron a 210 pacientes sometidos a CL, en los que en 6.2
% fue necesaria la conversién a la técnica de fondo primero (n=13), y de estos 13 pacientes,

6 fueron sometidos a CL parcial. (88)

En el estudio de Mahmud y colaboradores la tasa de conversion a cirugia abierta
disminuy6 de 5.2 % a 1.2 % con el uso de la técnica de fondo primero. En otro estudio mas
reciente reportaron que la CL parcial y el abordaje de fondo primero resultan en disminucién
de la tasa de complicaciones. Sin embargo, existen desventajas de la técnica. Esta puede ser
de dificil realizacion y puede haber lesiones de vias biliares en casos de CC cortos e

inflamados o vesiculas biliares con inflamacién severa. (88)

Van de Graaf comparé la técnica de fondo primero en CL y la técnica de CL subtotal
en diferentes estudios. En un total de 6 estudios que involucraron la técnica de fondo primero,
con un total de 3094 casos, la media de tasa de éxito fue de 89 %, mientras que en los 7

estudios (6196 casos) que involucraron la CL subtotal la tasa de éxito fue de 90.2 %. (89)

2.2 Beneficios del uso de fluorescencia con verde de indocianina en colecistectomia

laparoscoépica

2.2.1 Visualizacidon de estructuras anatémicas

Palafox incluy6 a 49 pacientes con el diagnéstico de enfermedad vesicular calculosa,

en los que se realizé CL, mas CF con ICG. Se logr6 la visualizacion del CC y del CBC en el

100 % de los casos, sin importar el grado de inflamacion. (9)
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Guillén y colaboradores, al estudiar 5 casos de CL, reportan un 100 % de identificacién
de los elementos de la via biliar extrahepatica. Ademas, en un caso se logré identificar un CC

de implantacion baja, con lo que se evitaron disecciones extensas. (3)

Ankersmit y colaboradores, en un estudio realizado en el VU Medical Centre de
Amsterdam, en el que se incluyeron 18 pacientes, a primera vista lograron visualizar el CC de
4 de los 18 pacientes utilizando el filtro NIR, a comparacién de 3 con luz blanca tradicional. El
CBC se logro visualizar en 2 de 18 pacientes utilizando ICG, en comparaciéon a que utilizando
la luz blanca tradicional no se logré identificar ninguno. Al realizar VCS el CC fue identificado
en los 18 pacientes utilizando luz blanca tradicional mientras que el CBC solo logro identificar
en 3 pacientes. Al utilizar la CF con ICG se identific6 el CC en 13 de 18 pacientes y el CBC
en 7 de los 18 pacientes. En este estudio atribuyen la disminucién de la visualizacion de las

vias biliares a la severa inflamacion, edema y antecedentes de intervenciones previas. (8)

Vlek y colaboradores realizaron una revision sistematica en la que se incluyé 19
estudios. En 13 de los 19 estudios se utiliz la CF con ICG. Para analizar la visualizacion de
las vias biliares, Vlek clasifico a los estudios en 2 grupos dependiendo de la dosis utilizada. El
primer grupo incluyé 7 estudios (336 pacientes) que utilizaron una dosis estandar de 2.5 mg
y el segundo grupo incluy6 6 estudios en los que se utilizaron dosis por kilogramo de peso
(274 pacientes) ElI CC se visualizé en 86.5 % previo a la diseccion del triangulo de Calot, y
96.5 % luego de la diseccién con dosis de 2.5 mg. No se encontraron diferencias significativas

al analizar los estudios que utilizaron dosis por kilogramo de peso. (48)

Van de Graaf revisé 16 estudios en los que se usé CF en CL. En un total de 863 casos
las medias de visualizacion fueron para el conducto hepatico comun de 75.7 %, el CC de 100
% y para el CBC de 87.3 %. En ninguno de esos estudios se reportaron lesiones de vias
biliares. (88)

Hiwatashi y colaboradores, en un estudio que incluy6 65 pacientes sometidos a CL,
utilizando CF con ICG reportaron un porcentaje de visualizacion del CC del 83.1 %. En el 16.9
% de pacientes en los que no se identificO esta estructura, se encontré una incidencia mas

alta de colecistitis aguda y tasa de conversioén a cirugia abierta mas alta. (90)

El estudio publicado en el American Journal of Surgery, realizado por Zroback y
colaboradores, en el afio 2016, en el que se usé CF con ICG en la CL de 12 pacientes, bajo
los diagndsticos de célico biliar (6), colecistitis cronica (3), colecistitis previa tratada con

colecistectomia (2) y un caso de coledocolitiasis sintomética post CPRE, reporta una
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visualizacién de CC en 100 % de los casos, CBC en 83 % y conducto hepético comun en 50
%. También reporta que el 75 % de los cirujanos incluidos en el estudio concuerdan que el
ICG facilita la visualizacion de la anatomia del arbol biliar y 58 % creen que fue de ayuda para
realizar la VCS. (91)

El meta-analisis realizado por Liu y colaboradores en el afio 2020 compara 3 estudios
evaluando el tiempo de identificacion de las estructuras anatémicas de la via biliar, el cual
reporta que el tiempo de identificacién de la anatomia biliar es mas corto al utilizar CF con

ICG a comparacién de la CL convencional. (92)

En 2017, Van den Bos y colaboradores publicaron los resultados de un ensayo
aleatorizado controlado multicentro (Falcon trial) con el objetivo de evaluar si el
establecimiento temprano de la VCS puede ser obtenido utilizando la técnica de CF con ICG
durante la CL. La identificacién del CC y del CBC fue de 11 y 10 minutos mas temprana,
respectivamente, en el grupo en el que se utilizé la CF con ICG que en el grupo en el que se
realizo la CL de manera estandar. (93)

Koong y colaboradores realizaron un ensayo controlado aleatorizado que compara
igualmente el uso de ICG durante la CL y la CL convencional para alcanzar la VCS, en el que
se incluy6 a 63 pacientes. En el grupo que utiliz6 CF con ICG el tiempo medio de alcance de
VCS fue de 22.3 £ 12.9, mientras que en el grupo de CL convencional 22.8 + 14.3. El tiempo
gue tomé alcanzar la VCS fue menor en el primer grupo, aunque no fue estadistica ni
clinicamente significativo. Sin embargo, el cirujano reporté mayor confianza al momento de
disecar el triangulo de Calot utilizando la CF con ICG, ademas la mayor diferencia en el tiempo

para alcanzar la VCS se obtuvo en el grupo de las CL de mayor dificultad. (94)

En el estudio publicado por Chusi y colaboradores se incluyeron 70 pacientes, 34
fueron del grupo en el cual se utiliz6 ICG y 36 pacientes eran del grupo control, en los cuales
no habia diferencias caracteristicas importantes. Antes de la diseccion, en el grupo que se
utilizé se logré visualizar al menos una estructura de interés del arbol biliar, con un 100 % de
éxito de la colangiografia. El uso de ICG aport6 imagenes estables y claras para el cirujano.
Los rangos de visualizacion de estructuras de interés fueron mayores dentro del grupo que
utilizé el ICG en comparacion con el grupo control. CC, 91 % vs. 74 %, conducto hepatico
comun, 53 % vs. 21 %, y el CBC, 79 % vs. 47 %. (95)
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En 2015, Dip y colaboradores publicaron un estudio donde se realizaron 2 grupos,
pacientes no obesos y pacientes obesos. 71 pacientes fueron seleccionados para el estudio,
de los cuales 53.3 % fueron clasificados como obesos. Se visualizaron las estructuras
anatomicas de la via biliar en los siguientes porcentajes: CC 100 %, conducto hepatico 70.4
%, CBC 87.3 %, conductos accesorios 7 %. No se observaron diferencias en la visualizacion
dentro del grupo de obesos y no obesos. Por lo que concluyen que la CF con ICG es (til en
pacientes con IMC normal y pacientes obesos. La CF con ICG no se ve afectada por la
obesidad. (96)

Ademés, Dip y colaboradores realizaron un ensayo aleatorizado para estudiar la
efectividad de la CF con ICG versus la luz tradicional en la identificacion de 7 estructuras de
importancia en la CL. Dip y colaboradores encontraron que las tasas de visualizacion previo
a la diseccion fueron significativamente superiores en el grupo de CF con ICG, que en el grupo
de luz blanca en todas las estructuras anatomicas. Por ejemplo, con la CF se lograron tasas
de visualizacion de 9.1 %, mientras que con la luz tradicional la tasa fue de 2.9 % para el
conducto hepético derecho. (97)

Al hablar del CC, Dip encontr6 que la tasa de visualizacion fue de 66.6 % para el primer
grupo y de 36.6 % para el segundo. El uso de la fluorescencia en dicho ensayo fue
estadisticamente superior a la luz estandar en la identificacibn de estructuras biliares

extrahepaticas durante la CL. (98)

Kono y colaboradores estudiaron la habilidad de la CF en CL para delinear las vias
biliares en 108 pacientes. En este estudio se demostré que las tasas de visualizacion
aumentan después de realizada la diseccién del triangulo de Calot. Antes de la diseccién, la
unién del CC y conducto hepatico comun, el CC y el conducto hepatico comun fue de 74 %,
81 % y 87 %, respectivamente, mientras que después de la diseccion los porcentajes
aumentaron a 92 %, 95 %y 93 %. (51)

Al hablar de variantes anatdmicas de la unién del CC y el conducto hepatico comun,
en el estudio de Kono se detectaron variantes en 6 pacientes en el preoperatorio, y la CF con
ICG permitio la identificacion de la variante en los 6 casos. Ademas, después de la diseccion
del triangulo de Calot, la CF permiti6 identificar un delgado conducto hepatico que transcurria

en el suelo vesicular, no identificado en el preoperatorio. (51)
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Segun la revision clinica destacada de la Sociedad Americana de Cirujanos
Gastrointestinales y Endoscopistas (SAGES, por sus siglas en inglés), las tasas de
visualizacion de estructuras anatomicas de vias biliares al utilizar CF con ICG varian desde
71.4 % a 100 % para el CC, de 33.3 % a 100 % para el conducto hepatico comun, de 25 % a
100 % para la union del CC y el conducto hepatico comun, y de 50 % a 100 % para el CBC.
(98)

Otra posible aplicacion util y no tan estudiada de la CF con ICG con respecto a la
visualizacién de estructuras anatémicas, es la disminucién de la mala interpretacion de la
anatomia por parte de cirujanos menos experimentados o residentes de cirugia. Esta idea es
interesante, considerando que este grupo podria beneficiarse mas de la técnica que los
cirujanos mas experimentados, tomando en cuenta que un alto porcentaje de las CL son

realizadas por residentes de cirugia. (99)

Rungsakulkij y colaboradores compararon las tasas de mala interpretacion de la
anatomia en un grupo de cirujanos (n=9) y en un grupo de residentes de cirugia (n=15). Se
asigno a los participantes a observar videos de CL con y sin CF de 5 pacientes con el fin de
identificar el CC, el CBC, el conducto hepatico comun y la arteria cistica. (99)

La tasa de mala interpretacion en la fase sin CF fue significativamente mayor en el
grupo de residentes que en el grupo control (21.7 % vs 11.8 %), sin embargo no hubo
diferencia en la tasa en la fase de CF durante la CL en ambos grupos (23.3 % vs 23.43 %).
Ademas, la tasa de mala identificacion fue mayor en la fase sin CF que en la fase con CF en
el grupo de residentes (21.9 % vs 10.9 %), concluyendo que la CF con ICG aumentd las

habilidades de identificacion de los cirujanos inexpertos. (99)

1.2.2 Tiempo quirargico

Un estudio realizado por Yoshiya y colaboradores evalu6 la usabilidad de la CF con
ICG en CL después de un drenaje transhepatico percutaneo de vias biliares en 130 pacientes
con estas caracteristicas. Se realiz6 la técnica de CF en 39 pacientes (30 %). El grupo de ICG

reporté tiempo operatorio mas corto. (129 + 46 vs.150 + 56 min). (68)
Dip y colaboradores, al comparar las técnicas de CIO y de CF con ICG, encontraron

que la CF fue més rapida que la 10C (0.71 = 0.26 vs. 7.15 + 3.76 min. Este hallazgo toma

relevancia al tomar en cuenta que los costos operativos aumentan de manera directamente
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proporcional a la duracion del procedimiento. El costo del tiempo operatorio de la CF fue de
US $18.3 vs un costo de US $128 para la IOC. (100)

En el estudio publicado en 2019 por Quaresima y colaboradores, comparando un
grupo de 44 pacientes en los que se utiliz6 ICG y un grupo con el mismo nimero de muestra
en los que no se utilizé ICG, concluyeron que el tiempo operatorio promedio utilizando ICG
fue de 86.9 +-36.9 (rango 30-180) minutos en comparacion con 117.9+- 43.2 (rango 40-220)
minutos, afirmando que la colangiografia por fluorescencia con ICG es segura y efectiva para

identificacion temprana de estructuras, reduciendo el tiempo quirdrgico. (101)

1.2.3 Comparacién con otras técnicas

Con el auge de la CL en los ultimos 30 afios, las lesiones iatrogénicas de vias biliares
han mantenido una incidencia importante como complicaciéon de esta intervencién, y desde
entonces se han desarrollado varias técnicas para tratar de evitar dichas lesiones. La principal
estrategia es la VCS. Dicha estrategia ha sido complementada con técnicas de imagen
intraoperatorias como la ClO con rayos X, colecistocolangiografia, colangiografia con infrarrojo
pasivo, colangiografia hiperespectral, ultrasonido laparoscépico intraoperatorio, y mas

recientemente, la CF con ICG. (102)

2.2.3.1 Vision critica de seguridad

En 1995, Strasberg y otros describieron la VCS, la cual se convirtié en el gold standard
para la identificacion de los conductos biliares durante la CL. El objetivo de esta técnica es
prevenir las lesiones de vias biliares, disminuyendo la mala interpretacion de la anatomia.
(203)

Una vez que el cirujano logra identificar la arteria cistica y el CC, se debe realizar una
pausa previo a la diseccion para corroborar el cumplimiento de los 3 requerimientos de la VCS
(tabla 2.5). Al no estar presente alguno de los requerimientos, no se alcanza la VCS, y en este
caso se debe considerar un procedimiento de rescate, como conversion a cirugia abierta o

colecistectomia subtotal. (103)
Van de Graaf y colaboradores encuestaron a 610 cirujanos y residentes de cirugia (410

y 200) holandeses con el fin de identificar las practicas actuales en la CL, el uso de la VCS,

razones de conversién a cirugia abierta y uso de otras técnicas de seguridad. La incidencia
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del uso de otras técnicas como la CIO y la CF, o la colecistectomia parcial, entre otros, fue

muy baja segln las respuestas de los encuestados. (104)

Con respecto ala VCS, un 99 % de los que respondieron indicaron estar familiarizados
con la VCS, y 98.2 % indicaron que utilizan la VCS durante la practica. Ademas, 87.1 %
respondid utilizar la técnica siempre, mientras que un 10.5 % report6 utilizarla regularmente.
Dentro de las opciones del porqué, un 73.5 % respondié que “este es el método mas confiable

para prevenir las lesiones iatrogénicas de vias biliares (LIVB)”. (104)

A pesar de estas respuestas, solo un 72 % reportd realizar los requerimientos
esenciales de la VCS. La mitad de los encuestados logré identificar dichos requerimientos, y
solo 16.9 % pudo distinguir los requerimientos de acciones posiblemente lesivas. Los
residentes demostraron un mejor conocimiento de la VCS que los cirujanos. Se concluye que
la técnica de VCS es una herramienta segura de ensefianza para los nuevos cirujanos, y que

su implementacioén en los ultimos 10 afios ha aumentado. (104)

Van de Graaf, en una revision sistematica de prevencion de lesion de vias biliares,
incluye 7 articulos que estudiaron la VCS. La media de éxito reportada de la VCS fue de 95.8
% y la tasa media de conversién a cirugia abierta fue de 0.95 %. Con un promedio de 818
pacientes por estudio, solo un caso de LIVB fue reportado por Yegiyants, reflejando una
incidencia de lesion de 0.03 %. (105)

2.2.3.2 Colangiografia con rayos x vs. Fluorescencia con verde de indocianina

Se han utilizado varias modalidades de imagen durante la CL para disminuir la
incidencia de lesiones de vias biliares. La mas utilizada ha sido la CIO con rayos X. Es la
modalidad mas estudiada, sin embargo, no hay suficiente evidencia que respalde el uso
rutinario de esta técnica para prevenir lesiones de la anatomia biliar. Existen algunos aspectos
de la CIO que obligan a buscar nuevas estrategias de imagen intraoperatoria. La necesidad
de insertar un catéter en el CC para inyectar medio de contraste, la exposicién del paciente y
el personal a radiacion, los costos y el tiempo extra necesarios para la realizacion de la técnica
son aspectos que disminuyen el efecto protector de la CIO frente a las lesiones de vias
biliares, y la CF ofrece una diferencia funcional, proveyendo una imagen dindmica sin

necesidad de una diseccién mayor. (100,106)
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Lehrskov y colaboradores, en un estudio aleatorizado de 120 pacientes, compararon
el uso de CIO vs. CF con ICG. Para la realizacion de la CIO se utilizé la técnica de canulacion
del CC con un catéter, con un grasper de Kumar o de Olsen. Posteriormente se inyecto lohexol
diluido a razén de 1:1 en solucion salina a través del catéter hacia el conducto cistico. Se
utilizé una maquina de rayos X portatil y la colangiografia fue realizada por el cirujano y por

una enfermera instrumentista. (102)

En el mismo estudio se utilizd la via intravenosa para la realizacién de la CF. Se
inyectaron 2.5-7.5 mg de ICG, justo después de la induccion de la anestesia. Se utilizé un
sistema que permite el rapido intercambio entre luz blanca y fluorescencia (s343020;
Olympus). Se utilizé la modalidad de fluorescencia previo y durante la diseccion del triangulo
de Calot para lograr la VCS. Se tom6 como duracién de la técnica de fluorescencia el tiempo
total en que se utilizé el modo de fluorescencia del sistema. (102)

Concluyeron que la CF demostré algunas ventajas sobre la CIO. La CF es menos
invasiva al no requerir ninguna diseccion del CC, ademas permite una mejor visualizacion de
las vias biliares en pacientes en los que el CC no es viable para la realizaciéon de la CIO. En
ese estudio, la CF fue una técnica mas rapida que la CIO. (102)

La desventaja de la CF en el estudio anterior fue una menor tasa de visualizacion de
los conductos hepaticos derecho e izquierdo, atribuido probablemente a la falta de penetracion
de la luz fluorescente emitida, obstaculizada por el higado y el tejido graso. El IMC podria
disminuir la visualizacién de las vias biliares al utilizar esta técnica, aunque no hay suficientes
estudios al respecto. A pesar de esto, no se vio afectada la habilidad de la técnica para lograr
la VCS. (102)

Pax y colaboradores realizaron un estudio prospectivo de 230 pacientes sometidos a
CL, divididos en 2 grupos. En el primer grupo de 170 pacientes se realizaron tanto CF con
ICG e CIO. En el segundo grupo de 60 pacientes la CF se compar6 con la colecistectomia sin
uso de imagenes intraoperatorias. La CF con ICG se realizé mas rapidamente que la CIO
(1.5+0.9vs.7.3+5.0 min). Ademas, los cirujanos reportaron un incremento de la seguridad
del procedimiento en un 70 % al usar la CF con ICG, sin embargo, la CIO demostré ser mejor
para la deteccion de defectos de llenado y en la deteccidon de litos en el CBC (5.3 % deteccién
de litos con CIO vs. 0.6 % deteccion de litos usando CF con ICG). (107)
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Vlek y colaboradores utilizaron 4 estudios en los que compararon la CF con ICG vs.
CIO en un total de 215 pacientes. Se encontré6 moderada evidencia de calidad de que la
visualizacién del CC con ICG fue mejor que al utilizar la CIO, y a pesar de que la diferencia
no fue estadisticamente significativa y que se traté de una muestra pequenfia, los resultados
pueden alentar al uso de la CF con ICG como una alternativa de imagen intraoperatoria segura

e igualmente efectiva que la tradicional CIO. (48)

Diana et al compar6 la CF con ICG con la CIO tradicional en 42 pacientes sometidos
a ambas técnicas y encontré que la tasa de visualizacién de la union del CC y el CHC fue
bastante parecida (98.1 % vs 96.1 %). (106)

En una comparacién de casos emparejados, Quaresima y colaboradores estudiaron a
dos grupos de pacientes sometidos a CL. En el grupo A, 44 pacientes fueron sometidos a CF
con ICG durante el procedimiento, tanto con inyeccion intravenosa del colorante, como con
inyeccion directa a la vesicula. En el grupo B, la misma cantidad de pacientes fueron elegidos
respectivamente de una base de datos de pacientes que fueron llevados a CL y en los que se
utilizé la ClO. Se emparejaron variables como la edad, sexo, IMC y diagnostico entre ambos
grupos. (101)

Los resultados del estudio reportaron que la media de duracién de la operacién en el
grupo A fue de 86.9+36.9 min y de 117.9+43.4 en el grupo B. En ninguno de los dos grupos
hubo necesidad de conversion a cirugia abierta, ni se observaron lesiones de las vias biliares.
Se concluye que la CF con ICG fue un método de imagen seguro y efectivo que redujo el
tiempo operatorio al compararlo con la CIO, incluso cuando los residentes realizaron la
técnica. (101)

Osayi y colaboradores, en una serie de 82 casos de CL electiva sometidos a CF con
ICG e CIO, describieron que la CF fue significativamente mas rapida que la CIO (1.9 + 1.7 vs.
11.8 + 5.3 min). Ademas, la CIO no se pudo realizar en 24.4 % de pacientes. Las tasas de
visualizacién con CF luego de la diseccién del triangulo de Calot fueron de 95.1, 76.8 'y 69.5
% y las tasas de visualizacion con CIO fueron de 72, 75.6 y 74.3 % para estructuras como el

CC, el CBCy el conducto hepatico comun, respectivamente. (108)

Dip y colaboradores analizaron el costo y la efectividad de la CIO y lo compararon con
la CF con ICG. La CF se pudo realizar exitosamente en el 100 % de casos, mientras que la
CIlO se pudo realizar en 93.02 % de casos (n=43). La CF fue mucho més barata que la CIO
(US$14.10 + 4.31 vs. US$778.43 £ 0.40). De acuerdo a la encuesta respondida por los
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cirujanos, todos acordaron que la CF rutinaria fue atil. La CF fue efectiva de igual forma que
la CIO, pero requirié menos tiempo y dinero que la ClIO, ademas fue percibida como mas facil

de realizar por los cirujanos. (100)

2.2.3.3 Colangiopancreatografia por resonancia magnética versus

colangiografia por fluorescencia con verde de indocianina

La colangiopancreatografia por resonancia magnética es una técnica de imagen
utilizada para evaluar el arbol biliar de manera bastante precisa. Parece ser que su funcion
preventiva de lesiones en la cirugia de vias biliares minimamente invasiva se ha ido
demostrando gradualmente. Esta herramienta es efectiva para identificar variantes
anatémicas del CC que pueden ser significativas y relevantes durante la CL. A pesar de esto,
la interpretacion de las imagenes puede verse limitada por la escala de grises de dichas
imagenes, que suelen tener dificil interpretacion incluso por radiélogos expertos, pasando por
alto informacion importante. (90)

Diana y colaboradores realizaron un interesante estudio en el que utilizaron 3 técnicas
de imagen durante el mismo procedimiento en 42 pacientes programados para CL. En primer
lugar, utilizaron realidad virtual tridimensional, obtenida a través de manipulaciones de
software de una colangiopancreatografia por resonancia magnética. Esta técnica permite una
detallada visualizacion de las vias biliares y la realizacion de una colangioscopia virtual.
Ademas, el modelo tridimensional puede ser visualizado de manera intraoperatoria en realidad
aumentada. Posteriormente utilizaron CF con ICG antes y después de la diseccion del
triangulo de Calot y cuando el cirujano lo consideré necesario, y por ultimo realizaron CIO

convencional. (106)

La media de tiempo para obtener imagenes relevantes fue mas corta en la modalidad
de CF con ICG que en realidad aumentada y en CIO. (107.8 segundos + 90 vs. 191.9
segundos + 190 vs. 1355.77 segundos * 1410, respectivamente). Sin embargo, la imagen con
ICG fue la peor puntuada de manera subjetiva por el equipo, ya que la fluorescencia del higado
fue muy alta. Esto demuestra la importancia del intervalo de tiempo entre la inyeccion de ICG
y el uso intraoperatorio de la CF, o0 ya sea la inyeccion directa del ICG hacia la vesicula. Diana
y colaboradores sugieren un intervalo de 24 horas entre la inyeccion de 10 mg de ICG y la CF

para evitar la fluorescencia del suelo operatorio provocada por el higado. (106)
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2.2.3.4 Seguridad del procedimiento, conversion a cirugia abierta, necesidad de

técnicas de rescate y otros usos

Yoshiya y colaboradores no encontraron reacciones adversas al ICG en su estudio de
39 pacientes sometidos a CF con ICG vs 91 pacientes sometidos a CL luego de drenaje
transhepdético percutaneo de vias biliares. Ademas, los pacientes sometidos a la técnica
presentaron beneficios como: disminucién significativa de la conversién a cirugia abierta (2.6
% vs 22 %) y menor porcentaje de colecistectomia subtotal (0.0 % vs 6.6 %). Se comparé a
un grupo sometido a conversidn (n=21) versus el grupo que solo se sometié a CL (n=109), y
se encontr6 que la tasa de CL sin ICG fue mayor en el grupo de conversién que en el segundo
grupo (95.2 % vs 65.1 %). El analisis multivariable definié a la CL sin ICG como un factor de
riesgo independiente de conversion a laparotomia. (17)

De forma parecida a Rungsakulkij, Roy y colaboradores evaluaron la utilidad de la CF
con ICG como herramienta de ensefianza para la identificacion de las vias biliares en
residentes y en estudiantes de medicina. En su estudio hicieron que los estudiantes y
residentes evaluaran imagenes bajo luz xenén y bajo CF con ICG de manera aleatoria. (109)

Los resultados del estudio de Roy demostraron que los estudiantes de medicina fueron
capaces de identificar el CC bajo luz xen6n en un 33.8 %, mientras que fueron capaces de
identificarlo en un 86 % con el uso de la CF con ICG. Para el conducto hepéatico comun, las
tasas de visualizacion para las imagenes xenén y las imagenes CF fue de 19 % vs 88.5 %, y
para la unibn de ambas estructuras fue de 24 % contra 80.5 %, respectivamente. Los
resultados para los residentes fueron ain mejores. Este estudio demuestra que la técnica con
ICG incrementa la visualizacion de las estructuras del triangulo de Calot, convirtiendo en una

herramienta util de ensefianza los programas de residencia para ensefiar CL. (109)
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CAPITULO 3. EFECTOS SECUNDARIOS DEL USO DE
FLUORESCENCIA CON VERDE DE INDOCIANINA EN LA CIRUGIA
LAPAROSCOPICA DE VIAS BILIARES

SUMARIO
e Contraindicaciones

e Reacciones adversas

3.1 Contraindicaciones

A continuacion se presentan las contraindicaciones de este procedimiento:

3.1.1 Definicién de contraindicacion

El Instituto Nacional de Cancer define como contraindicacién “cualquier factor (como
un sintoma o afeccién) que se considera un motivo para que una persona no reciba un

tratamiento o procedimiento particular porque quizas sean dafiinos.” (110)

El American Accreditation HealthCare Comission define y clasifica una
contraindicacion como sigue: “una contraindicacion es una situacion especifica en la cual no
se debe utilizar un farmaco, un procedimiento o una cirugia ya que puede ser dafiino para la

persona”. Existen dos tipos de contraindicaciones:

o La contraindicacion relativa significa que se debe tener cautela cuando se utilizan dos
farmacos o procedimientos juntos. (Es aceptable hacerlo si los beneficios superan a
los riesgos). (111)

o La contraindicacion absoluta significa que el evento o sustancia podria ocasionar una
situacion potencialmente mortal. Un procedimiento o un medicamento que esté
incluido dentro de esta categoria se debe evitar. Algunos tratamientos pueden causar
reacciones peligrosas o indeseables en personas con alergias, presion arterial alta o

embarazo. (111)

Citando la definicion del Taber ‘s Medical dDctionary: “una contraindicacién es una
condicibn o un factor, que incrementa los riesgos involucrados al usar una particular
medicaciéon o droga, llevando a cabo un procedimiento médico o comprometiendo en una

actividad particular”. (112)
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o Una contraindicacién absoluta es una condicién que prohibe tajantemente el uso de

un tratamiento en conjunto.

o Una contraindicacion relativa pesa en contra del uso de un tratamiento que aumente

la relacion riesgo/beneficio.

3.1.2 Contraindicaciones relacionadas al verde de indocianina

La inyeccibn de este compuesto estd contraindicada en pacientes con
hipersensibilidad al principio activo, pacientes que tengan hipersensibilidad al ioduro de sodio
0 sean alérgicos al yodo, debido a la composicion del preparado con un porcentaje del 5 %
de ioduro de sodio. Su uso también estd contraindicado en pacientes que sufren de
hipotiroidismo clinico, adenomas tiroideos auténomos, alteraciones auténomas focales y
difusas de la glandula tiroides. En pacientes en los que tienen antecedente de una mala
tolerancia en una inyeccién previa de este compuesto, también se encuentra contraindicado
su uso. (10,113)

En estudios in vitro se ha observado que el ICG desplaza las sales biliares de sus
proteinas transportadoras, por lo que no esta indicado en neonatos prematuros que puedan
requerir exanguinotransfusion. Se recomienda ser precavido al utilizarse en pacientes con

insuficiencia renal y en pacientes que utilizan beta bloqueadores. (10)

3.2 Definicion y epidemiologia de reaccion adversa asociada a medicamentos

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) defini6é en la década de los afios 80 una
reaccion adversa a medicamentos como “cualquier reaccién nociva no intencionada que
aparece a dosis normalmente usadas en el ser humano para profilaxis, diagnéstico o
tratamiento o para modificar funciones fisioldégicas” (114). Dicha definicion evolucion6 en el
transcurso de los afios, y con aportes de la Directiva 2010/84/UE del Parlamento Europeo se

simplifico asi: “cualquier respuesta nociva y no intencionada a un medicamento”. (114)

Estas reacciones adversas representan un aumento de los costes sanitarios y una
causa significativa de aumento de morbimortalidad. Tienen una incidencia del 10 % en
pacientes ambulatorios, y 10 a 20 % en pacientes hospitalizados. Ademas, estas reacciones

causan el 5-10 % de los ingresos hospitalarios. Las reacciones adversas representan entre la
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cuarta y sexta causa de muerte en EE. UU. Segun la Comision Europea este problema causa
alrededor de 197,000 muertes anuales. (114)

Hemorragia gastrointestinal, alteraciones de la presion arterial, fallo renal, trastornos
de la glucemia, trastornos del ritmo cardiaco, manifestaciones neurolégicas, aumento de las
deposiciones, reacciones alérgicas son algunas de las reacciones adversas a medicamentos
mas frecuentes en pacientes hospitalizados. A diferencia, en los pacientes ambulatorios es
mas frecuente encontrar erupciones cutdneas, nauseas/vomitos, edemas periféricos, mareos

y mialgias. (114)

3.2.1 Reaccién de hipersensibilidad

Existen reacciones adversas de tipo no especifico, toxicas y de hipersensibilidad. La
literatura reporta que la mayoria de las reacciones adversas al verde de indocianina (ICG, por
sus siglas en inglés) se clasifican dentro de las de hipersensibilidad. Meira y colaboradores
afirmaron que: “una reaccién de hipersensibilidad se define como una respuesta inmune que

es exagerada o inapropiada en contra de un antigeno o alergeno.” (115)

Gell y Coomb clasificaron a estas reacciones de hipersensibilidad en 4 tipos segun la
forma de respuesta inmune y el mecanismo efector de dicha respuesta (tabla 3.1). Las
reacciones mas frecuentes asociadas al ICG son las de tipo I. Estas reacciones inmediatas,
dentro de las que se encuentra la anafilaxia, suelen tener dos fases, la primera manifestada
en los primeros minutos posteriores a la aplicaciéon del medicamento, que implica liberacion
de factores proinflamatorios y una segunda fase retardada que ocurre horas después de la
aplicacion del medicamento. Esta segunda fase consta de liberacién de citoquinas y factores

estimulantes de colonias. (116,117)

La incidencia aproximada de aparecimiento de reacciones de hipersensibilidad en el
perioperatorio segun 2 estudios prospectivos es de 1 de cada 3,180 y 1 de cada 1,480
procedimientos. En el primer estudio se reportd que un 48 % fueron reacciones leves y un 52

% fueron anafilaxia. (118)

La anafilaxia es la reaccion de hipersensibilidad inmediata mas grave. El mecanismo
de la anafilaxia implica dilatacién vascular con consiguiente aumento de la permeabilidad del
endotelio, constriccion de vias respiratorias por contraccién del musculo liso bronquial y
edema de la pared de los bronquios. Se pueden observar manifestaciones como urticaria,

inflamacién, eritema. Esta puede ser desencadenada por diferentes alergenos, que son
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elementos que generan respuesta antigénica como medicamentos, venenos, alimentos, entre

otros. (117)

Tabla 3.1. Clasificacidn de las reacciones de hipersensibilidad

Clasificacion

Mecanismo

Presentacion clinica

Tipo | Mediada por mastocitos, Anafilaxia, rinitis alérgica, asma
dependiente de IgE (anafilactica bronquial, urticaria, dermatitis
e independiente de IgE) atopica y alergias a los

alimentos

Tipo lia Reacciones citotéxicas Citopenias inmunes, sindrome
mediadas por anticuerpos de Goodpasture, vasculitis,
(isotipos 1gG e IgM, el fiebre reumética
complemento puede estar
implicado)

Tipo lib Reacciones Enfermedad de Graves,
estimulantes/bloqueadores de miastenia  gravis, anemia
receptores celulares mediadas perniciosa y urticaria idiopatica
por anticuerpos cronica

Tipo I Inmunocomplejos circulantes Enfermedad del suero,
formados por IgG o IgM y neumonitis por
antigenos (el complemento hipersensibilidad, lupus
puede estar implicado) eritematoso sistémico,

glomerulonefritis
posestreptocdécicay reaccion de
Arthus

Tipo lva Reacciones mediadas por Diabetes tipo |, prueba de
células Thl y activacion de Mantoux, granulomas y
macréfagos dermatitis de contacto

Tipo Ivb Reacciones mediadas por Asma persistente y rinitis

células Th2 e inflamacion

eosinofilica

alérgica

69



Tipo Ivc Mediada por células T Sindrome de Steven-Johnsony
citotoxicas (perforina y diabetes tipo |

granzima B involucradas

Tipo Ivd Inflamacion neutrofilica Pustulosis exantematica
mediada por células T generalizada aguda y

enfermedad de Behcet

Fuente: Diaz Martin D, Mufioz L, Alvarez-Mon Soto M. Mecanismos de dafio en las reacciones de hipersensibilidad.
Medicine — Programa de Formacion Médica Continuada Acreditado [en linea]. 2021 May [citado 02 Feb
2022];13(33):1867-81. Doi: 10.1016/j.med.2021.05.001

3.3 Reacciones adversas relacionadas al verde de indocianina

El ICG es un compuesto homologado para el uso en humanos por la Administracion
de Alimentos y Medicamentos (FDA, por sus siglas en inglés), del que se han reportado muy
pocos efectos secundarios o indeseados durante su uso y estos normalmente han estado
relacionados a su composicién con ioduro de sodio. Dentro de los efectos reportados se
observan reacciones como nauseas, urticaria o reacciones anafilactoides. El mecanismo de
dichas reacciones probablemente se deba a un rapido incremento de la permeabilidad
vascular, asi como a contraccién de musculo liso secundario a la administracion del
medicamento en personas hipersensibles, sin embargo, dicho mecanismo no estéa totalmente
claro. En la tabla No. 9 se resumen algunos de los reportes de reacciones adversas

relacionadas a la sustancia. (113,115,116)

Herndndez, y colaboradores, en la seccion de Nuevas tendencias en el manejo
quirurgico del agujero macular de la revista cubana de oftalmologia del 2018, hablan sobre
los colorantes dentro de la cirugia de agujero macular, y mencionan que existen reportes que
hablan de toxicidad en la capa de fibras nerviosas y del epitelio pigmentado de la retina con
el uso de ICG. Ademas, mencionan una disminucién del resultado visual al afio del pelado de

la membrana limitante interna con dicho colorante. (118)

En 1992 y 1995, Wolf y Olsen, respectivamente, reportaron dos casos de choque
anafilactico, tras realizar angiografia retiniana con ICG. En ambos casos se utilizaron dosis
estandar de 50 mg/ 3 ml por via intravenosa. En el segundo caso incluso el paciente presentd

paro cardiorrespiratorio transitorio. (115)
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Kaplan-Marans cita un estudio previo que se realiz6 sobre 3774 angiografias con ICG
en 2820 pacientes entre 1984 y 1992, y menciona que solo se reportaron 13 casos de
reacciones adversas, de las cuales 10 no requirieron tratamiento. Existieron 2 casos de
hipotension que fueron tratados como un choque anafilactico. En 2017, Chu reporto el primer
caso de choque anafilactico secundario a inyeccion de ICG durante una nefrectomia parcial
robética. (37, 119)

En una gran serie de casos de video angiografia con ICG en el que estuvieron
involucrados 2,820 pacientes se reportd una incidencia de reacciones adversas de 0.34 %, y
se encontraron Unicamente 2 casos de pacientes con hipertension atribuible a choque
anafilactoide (0.07 %). (120)

Kim y colaboradores reportaron 2 casos de anafilaxia en pacientes sometidos a
videoangiografia con ICG en procedimientos neuroquirargicos. Es interesante mencionar que
se reportd otro caso de reaccion anafilactica a ICG en un paciente en el que se utilizé un
preparado libre de yodo, sugiriendo que la presencia de este elemento puede no ser un
predictor significativo de hipersensibilidad al ICG. Singh y Zhai reportaron casos de
hipotension, taquicardia e incluso necesidad de reanimacion cardiopulmonar en 2 casos de
uso de ICG en neurocirugia. (ver Tabla 3.2) (120-122)

Tabla 3.2. Reportes de reacciones adversas relacionadas al ICG?

Autores Afio Uso de ICG? Reaccidn Adversa
Hernandez R, Ramos 2018 Oftalmologia Disminucion de la
M, Rodriguez V et al agudeza visual al afio

posterior del pelado de

la membrana limitante

interna
Wolf S, Arend O, 1992 Oftalmologia Choque anafilactico
Schulte K, Reim M
OlsenT, Lim J, Capone 1995 Oftalmologia Choque anafilactico
Aetal
Kaplan-Marans E, Fulla 1984-1992 Urologia Choque anafilactico

J, Tomer N et al
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Chu W, Chennamsetty 2017 Urologia Choque anafilactico

A, Toroussian R, Lau C

Kim M, Lee S, Park J, 2020 Neurocirugia Choque anafilactico*
et al

Zhai Q,Wang Y, Ayong 2017 Cirugia Cardiaca Choque anafilactico
T

Singh H, Bajaj A, 2016 Neurocirugia Choque anafilactico

Jangra K, Dhandapani
S

a: ICG: Verde de Indocianina
*Necesidad de reanimacion cardiopulmonar

Fuente: Kaplan-Marans E, Fulla J, Tomer N, Bilal K, Palese M. Indocyanine green (ICG) in urologic surgery. Urology
[en linea]. 2019 May [citado 15 Nov 2021];132:10-17. doi: https://doi.org/10.1016/j.urology.2019.05.008

Agencia espafiola de medicamentos y productos sanitarios. Ficha técnica verde: Verde de indocianina. Espafia.
Ministerio de Sanidad, Politica Social e Igualdad; 2017.

Meira J, Marques ML, Falcdo-Reis F, Rebelo Gomes E, Carneiro A. Immediate reactions to fluorescein and
indocyanine green in retinal angiography: review of literature and proposal for patient’'s evaluation. Clin
Ophthalmol [en linea]. 2020 Jan [citado 02 Feb 2022];14:171-8. Disponible en:
https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/32021082/

Laguna J, Archilla J, Dofia |, Corominas M, Gastaminza G, Mayorga C, et al. Practical guidelines for perioperative
hypersensitivity reactions. Journal InvestigAllergol Clin Immunol [enlinea]. 2018 Aug [citado 02 Feb 2022];28
(4):216-32. doi: 10.18176/jiaci.0236

Hernandez Martinez R, Ramos L6pez M, Rodriguez Rodriguez V, Velazquez Villares Y, Martinez Fernandez CR.
Nuevas tendencias en el manejo quirdrgico del agujero macular. RevCubanaOftalmol [en linea]. 2018 Mar [citado
02 Feb 2022] ; 31( 1 ): 123-131. Disponible en: http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0864-
21762018000100012&Ing=es.

Chu W, Chennamsetty A, Toroussian R, Lau C. Anaphylactic shock after intravenous administration of indocyanine
green during robotic partial nephrectomy. UrolCaseRep [en linea]. 2017 Mar[citado 02 Feb 2022];12:37-8. doi:
http://dx.doi.org/10.1016/j.eucr.2017.02.006

Kim M, Lee S, Park JC, Jang D-M, Ha SI, Kim J-U, et al. Anaphylactic shock after indocyanine green video
angiography during cerebrovascular surgery. WorldNeurosurg [en linea]. 2020 Jan [citado 02 Feb 2022];133:74-9.
doi:https://doi.org/10.1016/j.wneu.2019.09.135

Zhai Q, Wang Y, Tian A. Severe hemodynamic instability after indocyanine green injection during off-pump coronary
artery bypass grafting. Medicine [en linea]. 2017 Nov [citado 02 Feb 2022];96(46):e8766.
doi:http://dx.doi.org/10.1097/MD.0000000000008766
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Singh H, Bajaj A, Jangra K, Dhandapani S. Anaphylaxis during intraoperative indocyanine green angiography: A
complication to watch out. JNeuroanaesthesiol Crit Care [enlinea]. 2016 Abr [citado 02 Feb 2022];03(02):126-8.
doi: 10.4103/2348-0548.182329

3.4.1. Epidemiologia de las reacciones adversas relacionadas al verde de

indocianina

Segun la literatura, el ICG ha reportado muy baja incidencia de reacciones adversas a
lo largo de su historia dentro de la medicina, y dicha incidencia es comparable a la de otros
medios de contraste. Kim y colaboradores mencionan una incidencia de reacciones adversas

leves de aproximadamente 0.2 % y una incidencia de reacciones severas de 0.05 % (120).

Meira revela cifras similares con respecto a las tasas de reacciones adversas
reportadas con el uso del colorante. Menciona que las reacciones leves ocurren en 0.15 %,
las reacciones moderadas en un rango de 0.2 %, y las reacciones severas en un rango de
0.05 a 0.07 % de los pacientes expuestos al ICG. (115)

Su y colaboradores documentaron la incidencia de reacciones de hipersensibilidad al
inyectar fluoresceina simultdneamente con ICG. En dicho estudio, el grupo de pacientes con
historial de alergia a medicamentos report6 un 7.2 % (28 de 396) de incidencia de reacciones
adversas a la combinacion de ambos colorantes, mientras que el grupo sin antecedente de
alergia reportd un 4.2 % (145 de 3426 pacientes) (115)

3.4.2 Factores de riesgo de reacciones adversas a verde de indocianina

Es importante mencionar que la incidencia y severidad de las reacciones adversas
parece ser mas alta en pacientes que reportan antecedentes de alergias medicamentosas.
(115)

En pacientes con enfermedad renal cronica terminal parece ser mas comun la
incidencia de reacciones adversas como nausea, inquietud, sensaciéon de calor, urticaria,
prurito, edema facial, taquicardia, rubor, caida de la presion arterial, disnea, espasmo

bronquial, espasmo laringeo y parada cardiocirculatoria. (113,115)

Hope-Ross y colaboradores reportaron que una funciéon hepética alterada representa
un factor de riesgo para reacciones adversas al ICG. Es importante realizar una historia clinica

detallada en la que se investigue y descarten alergias al yodo, mariscos y otras alergias serias.
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Ademas, los pacientes sometidos a procedimientos en los que se utilice el colorante deben

ser evaluados con respecto a funciones renal y hepética. (121)

3.5 Manejo de reacciones adversas relacionadas al verde de indocianina

Debido a que este es un medicamento que puede producir efectos adversos graves
solo debe de administrarse bajo vigilancia médica. La frecuencia de las reacciones adversas
a medicamentos se puede clasificar en muy frecuente (>1/10), frecuentes (>1/100 a >1/10),
poco frecuentes (1>1.000 a 1>100), raras (1>10.000 a 1>1.000) y muy raras (1<10.000) y el
ICG se clasifica dentro de la categoria de muy raras. En la presencia de reacciones adversas
se debe clasificar la intensidad de la misma segun escenarios que son los reportados en la
tabla No. 6 y si deben tomar las acciones pertinentes. Una prueba de tolerabilidad previa a la
utilizaciéon del ICG no debe considerarse como garantia absoluta para la seguridad de la
administracion del medicamento. (Ver tabla 3.3) (113)
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CAPITULO 4. ANALISIS

La colecistectomia laparoscépica (CL) es uno de los procedimientos laparoscépicos
mas antiguos. Desde su introduccion en los afios ochenta se ha vuelto el tratamiento estandar
para la colecistitis y colelitiasis, convirtiéndose en el procedimiento mas comunmente
realizado en adultos y nifios. Una complicacion infrecuente de la CL es la lesién iatrogénica
de vias biliares (LIVB), la cual ha mostrado un ligero aumento en su incidencia desde la
estandarizacion de la CL (0.4 % en comparacion a 0.2 %). Este tipo de complicacion es rara,
pero tiene una morbilidad alta, disminuyendo la calidad de vida del paciente y teniendo
secuelas médico-legales. Se han desarrollado varias técnicas para evitar y prevenir las LIVB,
dentro de las cuales se ha empezado a utilizar una nueva técnica de imagen en tiempo real,
mediante colangiografia por fluorescencia (CF) con el colorante verde de indocianina (ICG,
por sus siglas en inglés). (1,2)

Histéricamente, el ICG se ha utilizado ampliamente en diferentes ramas de la medicina
y la cirugia, teniendo muy buena aceptacion y aportando datos relevantes durante los
procedimientos, por lo que, desde su introduccion, su implementacién ha sido replicable
gracias a sus multiples beneficios como su facil preparacion y utilizacién, bajo costo, alta
sensibilidad y baja toxicidad. El ICG es una sustancia con propiedades que la hacen segura y
atil en angiografia y visualizacion de estructuras organicas. Dentro de estas propiedades se
mencionan fluorescencia al exponerse a luz infrarroja, inactividad farmacoldgica, carencia de
metabolitos derivados y excrecidn hepatica exclusiva. El compuesto posee una alta capacidad
de absorcién dptica y permanece en espacios intravasculares, linfaticos y biliares, permitiendo

un nuevo enfoque de visualizacién en tiempo real de dichas estructuras. (1,7,8)

ElICG, al descomponerse dentro del espacio intravascular, forma compuestos de muy
baja toxicidad. Este proceso, asi como sus interacciones y reacciones con el organismo, son
bien toleradas, segun la experiencia de multiples autores durante muchos afios. Ademas, el
rapido aclaramiento hepatico permite la utilizaciéon repetida durante un mismo procedimiento,
siendo particularmente Gtil en el ambito quirdrgico, durante procedimientos largos y con

necesidad de mejor visualizacion intraoperatoria de estructuras especificas. (7)

Dentro de las muchas aplicaciones que se han encontrado para el ICG en la medicina,
asi como la identificacibn de segmentos y canceres hepéaticos, localizacion de ganglios

centinela (GC), angiografia, mediciones hemodinamicas, se puede concluir que su uso
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durante la CL es uno de los mas prometedores, tomando en cuenta que la CL es el

procedimiento quirdrgico que mas se realiza a nivel mundial.

A pesar de que se necesita equipo especial para la realizacion de CF con ICG, hoy en
dia el sistema de infrarrojo cercano (NIR, por sus siglas en inglés) viene integrado en la
mayoria de las torres de laparoscopia. Esto permite manejar la modalidad convencional y la
modalidad infrarroja con un pedal manejado por el cirujano. El cambio entre modalidades de
esta forma es casi inmediato. Ademas, cada dia existen mejores y nuevas camaras que
integran ambas modalidades, con el fin de poder visualizarlas de manera simultanea en la
misma pantalla. Estas ventajas potenciales obligan a pensar en la técnica de CF con ICG
como una modalidad muy prometedora para guiar las CL de manera estandarizada en un

futuro no muy lejano. (55)

La dosificacion y momento de administracion son aspectos a mejorar para perfeccionar
la técnica de CF con ICG. Al no existir una verdadera guia o consenso sobre el momento y la
dosis Optima para la visualizacion de las vias biliares, la técnica no se logra estandarizar del
todo. A pesar de esto, hay varios estudios y cohortes grandes que sugieren tiempos de
administracion mas prolongados de los que se suelen utilizar cominmente hasta ahora, y a
dosis mas altas. Esto ultimo puede explicarse ya que al distanciar mas la administracion del
colorante con el momento de la cirugia se evita la contaminacion visual en el campo operatorio

que provoca la fluorescencia del parénquima hepético. (50-52)

Segun los multiples estudios revisados, se recomienda una dosis desde 0.05mg/kg
hasta 0.5mg/kg y un periodo de espera entre la administracion intravenosa del ICG y la cirugia
de 45 a 60 minutos como se resume en la tabla 1.2 del primer capitulo (ver pag. 25). (2, 3, 7,
10, 48-52)

A pesar de que Leonora y colaboradores estudiaron intervalos de administracién
intravenosa de ICG de hasta 24 horas previo a la cirugia y concluyeron que, mientras mas
tardia la administracién, mejor visualizacion se logra de las vias biliares extrahepaticas, este
no es factible muchas veces en la practica diaria, tomando en cuenta que en ocasiones es
necesario realizar colecistectomias de emergencia, o los pacientes ingresan al hospital horas

antes del procedimiento quirargico. (50)

La técnica de inyeccion directa a la vesicula de ICG ofrece una alternativa a la via de
administracién intravenosa tradicional. Dicha técnica, recientemente descrita, reporta ventajas

puntuales, asi como también limitaciones al compararla con la técnica intravenosa en varios
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estudios. Con la inyeccion directa a la vesicula se evita la contaminacion visual de la
fluorescencia hepatica de fondo, sin embargo, plantea el riesgo de fuga del colorante y
contenido de la vesicula al tener que puncionarla para inyectar el colorante, limitando una

visualizacion adecuada.

La inyeccién intravesicular directa de ICG puede ser realizada sin ningun tiempo de
anticipacion y sin necesidad de preparacién previa. A pesar de que se debe puncionar la
vesicula, esta técnica ofrece un mejor balance entre la facilidad técnica y la utilidad del
procedimiento durante la CL. Al puncionar la vesicula, esta se puede drenar parcialmente en
casos en que se encuentre una vesicula demasiado llena, permitiendo un mejor manejo de
dicha estructura, siendo bien conocido que el manejo quirdrgico de la vesicula es mas dificil
cuando esta se encuentra completamente llena. En este momento, la CF con ICG se convierte

en un paso mas del procedimiento, y se integra completamente a la CL. (54,55)

Shibata y Skrabec, en diferentes estudios, compararon la técnica de administracion
intravascular e intravesicular, obteniendo tasas de visualizacion del arbol biliar de 83 y 100 %,
respectivamente. Ademas, no se reportaron complicaciones y/o LIVB durante la realizacion
de los procedimientos en los cuales participaron residentes de cirugia. Por lo que se concluye
que el uso de esta nueva técnica intravesicular puede ser util durante la formacién de nuevos
cirujanos, ya que requiere poca curva de aprendizaje y ayuda a los cirujanos poco

experimentados a visualizar el llenado vesicular en tiempo real. (55, 57)

Liu y colaboradores utilizaron la CF con ICG intravesicular en 46 pacientes
programados para CL y afirmaron que la utilizacién de esta técnica permitié un mayor rango
de visualizacién de CC en los casos de inflamacién moderada y mejoré la identificacion de la
bolsa de Hartmann, el CBC y el conducto hepéatico derecho en casos de inflamacion severa
en comparacion de la luz blanca estandar, por lo que se puede concluir que la utilizacion de
esta técnica proporciona una visualizacion clara de la anatomia de la via biliar considerando

que aumenta la seguridad en casos de CL dificil (56).

Varios estudios evidencian los beneficios inmediatos que se pueden encontrar al
utilizar la técnica de CF con ICG intravesicular, sin necesidad de administracion por via
intravenosa y evitando la fluorescencia hepatica de fondo, obteniendo tasas de visualizacion
de estructuras del arbol biliar mas altas comparado con la inyeccién intravenosa. Dentro de
las dificultades o complicaciones de la técnica se menciona el riesgo de fuga del colorante al
momento de la puncion vesicular, situacion que dificultaria la visualizacion de estructuras

deseadas. Por lo que se recomienda el uso de esta técnica en casos de procedimientos de
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emergencia asociado a CL dificil y en casos en los que estdn participando cirujanos en

formacion.

Las condiciones asociadas al paciente, a 6rganos vecinos o al mismo érgano definen
una CL dificil, debido a que estas aumentan el tiempo quirargico y los riesgos de lesion,
dificultan la diseccion del triangulo de Calot y la identificacién de la vision critica de seguridad
(VCS). Por lo anterior se recomienda el uso de la CF para una identificacion mas segura,
rapida y adecuada de las estructuras del arbol biliar. Mdltiples autores concluyeron en los
beneficios de la técnica como la reduccion de conversion a cirugia abierta, disminucién de
riesgo de LIVB, disminucion de personal extra dentro del procedimiento, posibilidad de
utilizacion repetida de la técnica en tiempo real en una misma cirugia, y adecuada

identificacion de estructuras implicadas en la VCS. (1,2,8,58,60)

Dentro de las condiciones asociadas al paciente se mencionan el sexo masculino,
edad avanzada (>65 afios), obesidad (IMC >30) y antecedentes de cirugias abdominales
previas o colangiopancreatografia retrograda endoscépica (CPRE) previo al procedimiento.
Los factores asociados a la vesicula biliar como la colecistitis aguda, vesicula biliar fibrética,
presencia de litos en la bolsa de Hartmann, un CC corto, sindrome de Mirizzi, inflamacion,
abundante grasa perivesicular y anatomia aberrante, ademas de factores asociados a otros
6rganos como pancreatitis biliar aguda, son indicaciones para la utilizacion del CF en CL dificil

por los beneficios previamente mencionados. (1,2,8,58,60).

Se han propuesto diferentes técnicas de visualizacién de la anatomia biliar con el
objetivo de reducir las LIVB y brindar un mayor grado de seguridad al procedimiento, dentro
de las cuales podemos mencionar la colangiografia intraoperatoria (CIO) y el ultrasonido
transoperatorio. La CIO permite visualizar en tiempo real las estructuras de interés, pero la
utilizacion de esta técnica no es del todo aceptada debido al aumento del tiempo y costo
operatorio, y necesidad de canulacion de la via biliar, accion que aumenta el riesgo de LIVB.
Ademas de la necesidad de equipo y personal extra. El ultrasonido intraoperatorio requiere
equipo extra y una curva de aprendizaje mas amplia para su utilizacién. Recientemente se
propuso que la CF con ICG puede mejorar la identificacion de estructuras anatomicas de
interés, siendo una alternativa viable que puede solventar las limitaciones de las técnicas

anteriormente mencionadas. (8)

La utilizacion de la técnica de CF con ICG ayuda al cirujano a identificar con rapidez y
seguridad estructuras anatomicas de importancia en la diseccion del triAngulo de Calot.

Leonora y colaboradores reportan en su meta-analisis de 27 estudios tasas de visualizacion
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del CC en 98 % de 1057 pacientes con una inyeccion previa de 30 a 60 minutos antes de la
cirugia. Esta misma idea la confirman Graves y colaboradores, quienes concluyen que la CF
brinda al cirujano un nivel extra de seguridad al identificar y disecar estructuras del triangulo
de Calot, y, ademas, reportan la versatilidad de la técnica en permitir identificar anatomia

aberrante y conductos accesorios en casos de inflamacion de la vesicula. (1, 50)

En casos de anatomia aberrante la CF con ICG se menciona como una herramienta
de navegacién til. Autores como Vlek y Yoshiharu reportaron que se han logrado identificar
mas frecuentemente variaciones anatémicas del CC y conductos hepaticos, ayudando a
prevenir las LIVB. Esta técnica al no tener la necesidad de canular la via biliar es méas atractiva,
ayudando al cirujano a realizar un procedimiento mas seguro. (48,51)

El ICG tiene beneficios reportados al utilizarse en pacientes con IMC >30 mg/kg/m2 y
en casos de inflamacion grave. Dip y colaboradores no reportaron diferencia significativa de
visualizacién de las vias biliares en pacientes obesos vs. no obesos. Se reportaron tasas de
visualizacién del 94 % del CC en este tipo de pacientes. Ankersmit y colaboradores utilizaron
CF con ICG en pacientes con factores asociados a CL dificil, reportando que esta técnica
ayudo a la identificacion del CBC y previno la conversion a cirugia abierta. Palafox concluyé
gue la utilizacién de CF con ICG en casos de inflamacion grave otorga mayor seguridad al

procedimiento, identificando el CC y el CBC en el 100 % de los pacientes (8,9,48).

Se han realizado multiples estudios en comparacion de coste y efectividad de la CIO
tradicional y la CF, en las que la CF con ICG ha demostrado tener mejor aceptacion debido a
los diferentes beneficios tanto para el cirujano como para el paciente. Ambas técnicas
demostraron tener altas tasas de visualizacién de las vias biliares, con lo cual cobran

importancia otros aspectos como el tiempo, seguridad y costo de cada técnica. (7,100)

Dip mencion6 que se encontraron costos hasta 50 veces mas elevados al momento
de utilizar CIO y compararlo con la CF, ademas de tomar aproximadamente 10 veces mas de
tiempo en su realizacién. Livingston y colaboradores reportaron que cada hora en el quiréfano
excede los USD 1,000, por lo que cada minuto agregado es significativo econémicamente.
(100)

Autores como Dip y Quaresima mencionaron que la capacidad de realizar la CF con
ICG sin necesidad de diseccion o canulacion de la via biliar es un beneficio de esta técnica
sobre la CIO, que en casos de colecistitis severa o via biliar corta puede ocasionar lesiones

iatrogénicas. Al seguir comparando las técnicas, la CF con ICG permite la visualizacion en
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tiempo real de las estructuras anatémicas en el mismo monitor, sin necesidad de pausar el
procedimiento, y con la posibilidad de ser realizada las veces que al cirujano le parezca
necesario, mientras que la ClO provee una imagen de un momento especifico en otro monitor

y puede ser realizada una sola vez, a menos que se vuelva a canular el CC. (100)

En conclusion, la técnica de CF con ICG es un nuevo avance con gran potencial en la
visualizacién quirdrgica de estructuras anatémicas, que brinda diferentes beneficios en
comparacion a la tradicional ClO, permitiendo la visualizacién en tiempo real del arbol biliar,
sin extender el tiempo operatorio y sin necesidad de personal extra, por lo que se considera

que puede llegar a utilizarse como una técnica de rutina dentro de la CL. (55)

En pacientes con riesgos de reacciones anafilacticas, en pacientes con alergias o
incluso de manera rutinaria se puede utilizar premedicacion, previo a la administracion del
ICG. Se pueden administrar 40 mg de Dexametasona por via intravenosa, y 10 mg de
clorfeniramina maleato como profilaxis a dichas complicaciones. Como se mencion6 durante
esta monografia, existen pocos casos de anafilaxia reportada a lo largo del historial de uso
del ICG en la medicina, volviendo alin mas prometedor su uso y reforzando la seguridad de
esta sustancia no solo en la angiografia y visualizacién de estructuras vasculares, sino

también en el ambito quirdrgico, como en la CL. (101)
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CONCLUSIONES

1. Las lesiones iatrogénicas de las vias biliares son una complicacion de la
colecistectomia laparoscoOpica con una baja incidencia, y que, a pesar de esto,
representan un impacto significativo en la calidad de vida del paciente, costes
sanitarios y aspectos medicolegales, siendo una entidad con posibilidades de mejora

en la cirugia actual.

2. El verde de indocianina es una sustancia con propiedad de fluorescencia bajo el filtro
infrarrojo cercano, utilizada ampliamente en diferentes ramas de medicina, y que
aporta multiples beneficios de visualizacion de estructuras vasculares, linfaticas,
biliares y medicién de variables hemodindmicas, la cual ha sido muy bien aceptada

desde su introduccién en la medicina y cirugia.

3. La colangiografia fluorescente con verde de indocianina es una técnica innovadora en
la cirugia de vias biliares, facilmente aplicable para cirujanos expertos y en formacion,
que delimita adecuadamente la anatomia de la via biliar en casos de colecistectomia
laparoscopica dificil, consiguiendo un mayor alcance de la vision critica de seguridad
y brindando mayor seguridad al procedimiento, considerdndose como un método de

prevencion de las lesiones iatrogénicas de la via biliar.

4.  Las propiedades farmacoldgicas del verde de indocianina lo convierten en un colorante
apto para la técnica de prevencion transoperatoria de lesiones de vias biliares durante
la colecistectomia laparoscépica, ya que la sustancia se une casi en totalidad a
proteinas plasmaticas, manteniéndose en el compartimiento intravascular y siendo
metabolizado exclusivamente a través del sistema biliar, logrando altas

concentraciones en dichas estructuras.

5. La colangiografia fluorescente con verde de indocianina reporta ventajas sobre
técnicas quirdrgicas de rescate y sobre métodos transoperatorios como la
colangiografia intraoperatoria tradicional, como disminucion de los costos y personal
necesario, ausencia de exposicion a radiacion, disminucion del tiempo quirdrgico y
facilidades técnicas que permiten mdltiples aplicaciones durante un mismo
procedimiento, convirtiendose en un método ideal en la prevencion de lesiones
iatrogénicas de la via biliar.
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La colangiografia fluorescente con verde de indocianina es una técnica prometedora
para convertirse en un método de prevencion convencional de lesiones iatrogénicas

de las vias biliares, sin embargo, existe controversia en la estandarizacion de dosis,

via y tiempo de inyeccién ideal.
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RECOMENDACIONES

Realizar estudios sobre el uso de colangiografia por fluorescencia con verde de
indocianina en Guatemala, y su impacto en la incidencia de lesiones iatrogénicas de
vias biliares, debido a que es una técnica de reciente implementacion en el pais y

sobre la cual no hay ninguna documentacion cientifica oficial.

Determinar dosis, tiempo y via de administracion estandar para la aplicacion del verde
de indocianina en la visualizacion de vias biliares durante colecistectomia
laparoscépica, con el fin de estandarizar la técnica y ampliar su uso como una

alternativa de prevencién de lesiones iatrogénicas de vias biliares.

Realizar mas estudios comparativos entre la técnica de administracion intravenosa e
inyeccién intravesicular, con el objetivo de estandarizar una via de eleccién para la

administraciéon del verde de indocianina durante la colecistectomia laparoscépica.

Definir guias de uso de colangiografia fluorescente con verde de indocianina en las
gue se establezcan de manera clara indicaciones de aplicacion de la técnica, segun

caracteristicas del paciente y de la patologia propiamente.

Fomentar el uso de medidas de seguridad durante la colecistectomia laparoscopica
dificil que permitan disminuir la incidencia de lesiones iatrogénicas, a través de una
diseccién mas precisa, e implementar dichas medidas durante la formacién de nuevos

cirujanos.
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ANEXOS

Anexo 1. Matriz de descriptores en ciencias de la salud

DeCS MeSH Calificadores Conceptos Operadores légicos
relacionados
“Verde de ‘“indocianyne “Indocianyne Cirugia, AND
indocianina” green” green” . ;
Colangiografia
“Colangiografia “Fluorescent “Bile duct’ , “Indocianyne green”
fluorescente” cholangiograph
i grography “Cholescistectom  Fluorescencia, AND
Colecistectomi “ | y Verde de ‘“Laparoscopic
a Laparo.scoplc indocianina, cholecistectomy” AND
laparoscopica” cholescistectom “Fluorescent
" Lesiones . »
“infrarrojo y _ o Cholangiography
iatrogénicas,
cercano” “Bile duct Injury”
Colecistectom
“Near infrarred” NOT

fa
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“lesiones
iatrogénicas de

la via biliar”

laparoscopica

“Indocianyne green” NOT

dificil “Open cholecistectomy”
NOT “Magnetic
resonance

cholangiopancreatograph

y

NOT “Intraoperative

endoscopic ultrasound”

OR

“Laparoscopic

cholecistectomy” OR

“Fluorescent

cholangiography” OR

“Indocianyne green”

Fuente: elaboracion propia.

Anexo 2. Matriz de datos

Tipo de estudio

No. de articulos

Tipo de estudio

No. de articulos

Revision  sistematica 254 Revision  sistematica 60
de ensayos clinicos de casos y controles
controlados

aleatorizados

Ensayos clinicos 185 Estudio de casos y 27
controlados controles individuales
Revision  sistematica 125 Series de casos, 18

de estudios de cohorte

estudios de cohorte y
casos y controles de

baja calidad
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Estudios de cohorte de 47 Opinién de experto 4

baja calidad
Fuente: elaboracion propia.
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Anexo 4. Siglario

ICG: Verde de Indocianina

FDA: Food and Drug Administration

NIR: Infrarrojo Cercano

GC: Ganglio Centinela

CF: Colangiografia Fluorescente

CL: Colecistectomia Laparoscopica

CC: Conducto cistico

CBC: Conducto Biliar Comun (colédoco)

CIO: Colangiografia transoperatoria tradicional

IMC: Indice de Masa Corporal

CPRE: Colangiopancreatografia retrograda endoscopica
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SAGES: Society of American Gastrointestinal and Endoscopic Surgeons

Fuente: elaboracion propia.
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