INSTITUTO DE EVALUACION DE TECNOLOGIAS EN SALUD E INVESTIGACION

Pregunta 10: ¢ Qué estrategias se deberian usar para manejar la coledocolitiasis?
Resumen de la evidencia:

Se encontré que la guia NICE 2014, seleccionada mediante la evaluacion AGREE II, no
establecié recomendaciones para esta pregunta debido a que no se contd con evidencia
suficiente.

Sin embargo, NICE recomienda por consenso de expertos ofrecer la limpieza de las vias
biliares y colecistectomia laparoscépica a personas con calculos en el colédoco sintomaticos
o no. La limpieza de la via biliar deberia realizarse al mismo tiempo que la colecistectomia
laparoscdpica o con CPRE antes o en el momento de la colecistectomia laparoscdpica. NICE
también recomienda usar stent (endoprdtesis) biliar para lograr el drenaje biliar como una
medida temporal hasta la cirugia definitiva si el CPRE no logra la limpieza de la via biliar.
Ademas, se recomienda usar la opcidn menos costosa al momento de la eleccion del
procedimiento con CPRE.

La GPC NICE (Apéndice |, grade profiles) incluyé 24 ECA cuyas comparaciones fueron las
siguientes:

e CPRE versus manejo conservador (9 estudios):

o Mortalidad: Un meta analisis de 8 ECA (n=1045) reporto similar mortalidad
en el grupo que recibié CPRE (25/515 = 4.9%) en comparacién con el grupo
que recibié manejo conservador (25/530 = 4.7%) (RR = 1.00, IC 95% = 0.54 —
1.86).

o Progresion de la enfermedad: Un meta andlisis de 6 ECA (n=810) no
encontré diferencias en la progresion de la enfermedad entre el grupo que
recibié CPRE (74/403= 18.4%) vs el grupo que recibié manejo conservador
(117/407=28.7%) (RR=0.48, IC 95% = 0.20 — 1.14).

o Necesidad de intervencidon adicional: un meta andlisis de 4 ECA (n=314), no
encontré diferencia necesidad de colecistectomia adicional entre el grupo
que recibié CPRE (105/153= 66.6%) vs el grupo que recibid manejo
conservador (100/161=62.1%) (RR = 1.24, IC 95% = 0.57 — 2.72).

o Requerimiento de CPRE adicional: Un meta andlisis de 6 ECA (n=810)
encontrd en el grupo de CPRE tuvo menor requerimiento de CPRE adicional
(0/411=0%) en comparacion del grupo que recibi6 manejo conservador
(78/407=19.2%) (RR = 0.05, 1C95% = 0.02 — 0.16).

e CPRE + colecistectomia laparoscépica versus CPRE sola (2 estudios).

o Progresion de la enfermedad: Un meta analisis de 2 ECA (n=286) encontré
menor progresion de la enfermedad entre el grupo que recibié CPRE+
colecistectomia (7/138= 5.1%) en comparacién el grupo que recibié CPRE
sola (48/148=32.4%) (RR = 0.14, IC 95% = 0.02 — 0.96).

o Intervencidn adicional requerida (CPRE): Un meta analisis de 2 ECA (n=286)
encontré menor requerimiento de CPRE en el grupo que recibi6 CPRE+
colecistectomia (0/138= 0%) en comparacion el grupo que recibié CPRE sola
(22/148=14.9%) (RR = 0.05, IC 95% = 0.01 — 0.39).
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o Intervencién adicional requerida (colecistectomia): Un meta analisis de 2
ECA (n=286) encontré menor requerimiento de colecistectomia en el grupo
que recibié CPRE+ colecistectomia (0/138= 0%) en comparacion el grupo que
recibié CPRE sola (38/148=25.7%) (RR = 0.03,1C 95% = 0 —0.2).

o Mortalidad: Un meta andlisis de 2 ECA (n=2796) encontrd similar mortalidad
en el grupo que recibié CPRE+ colecistectomia (11/138= 8%) en comparacion
el grupo que recibié CPRE sola (19/141= 13.5%) (RR = 0.58, IC 95% = 0.29 —
1.15).

e CPRE (pre, intra o post operatoria) mas colecistectomia laparoscépica comparado
con drenaje quirtirgico de la via biliar mas colecistectomia laparoscépica (12
estudios).

o Mortalidad: Un metaanalisis de tres ECA (n=438), reporto similar mortalidad
en el grupo con CPRE + CL (5/225=2.2%) en comparacién con el drenaje
quirurgico + CL (11/213=5.2%) (RR=0.43, IC 95% = 0.15 — 1.23).

o Retencidn de calculos: Un meta analisis de 5 ECA no reporto diferencia de
persistencia de cdlculos entre el drenaje quirdrgico mas colecistectomia
laparoscopica y el CPRE pre operatorio (DM = 5.13, IC 95% = 0.40 — 76.22);
CPRE intra operatorio (DM = 0.10, IC 95% = 0.00 — 1.41) y CPRE post
operatorio (DM = 2.36, IC 95% = 0.06 — 168.30).

e Stent (endoprétesis) biliar versus drenaje de via biliar (1 estudio) (42).
o Mortalidad: 1 ECA (n=86) no halld diferencia en la mortalidad entre el grupo
que recibio drenaje de via biliar con stent biliar (4/43=9.3%) y el grupo que
recibié drenaje de la via biliar (2/43=4.7%) (RR =2.00, IC 95% = 0.39 — 10.35).
o Progresion de la enfermedad: 1 ECA (n= 86), reportd similar progresion de
la enfermedad entre el grupo con via biliar no drenada con stent biliar y el
grupo que recibié drenaje de la via biliar (RR = 1.25, IC 95% = 0.55 — 2.86).

El equipo metodoldgico realizé una actualizacion de la busqueda que realizo la guia NICE, a partir
del 01 de febrero del 2014, usando el buscador Pubmed, con la finalidad de recopilar articulos
gue hayan evaluado la comparacion de los procedimientos quirudrgicos descritos previamente. Se
hallaron 8 estudios, 5 revisiones sistematicas: Nagajara (43)(2014), Reinders (2014) (44), Liu
(2014) (45), Zhu (2015) (46) y Prasson (2016) (47) y 3 ECA: Ding (2014) (48), Bansal (2014) (49)
y Poh (2016) (50).

Las cinco revisiones sistematicas comparten el 80% de los ensayos clinicos. Los ensayos clinicos
aleatorizados Ding et al y Bansal estaban incluidos en la revisidn sistemdtica de Prason 2016. El
ensayo clinico Poh 2016 es el Unico estudio no incluido en ninguna revisidn sistematica, aunque
sus conclusiones en términos de los desenlaces estudiados no difieren con las conclusiones de la
revision sistematica de Prason. Tras realizar este analisis, el GEG-Local decidié tomar la evidencia
de la revision sistematica de Prasson al ser la mas reciente y tener el mayor nimero de ECA.
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La revisién sistemdtica de Prasson (47) incluydé 14 ECA (n=1600) y compard la colecistectomia

laparoscopica mas exploracién quirdrgica de la via biliar(CL +EVB) versus CPRE mas

colecistectomia laparoscépica.

Limpieza calculos del conducto biliar comtin: Un metaandlisis de 14 ECA (n=1600)
reportd similar tasa de éxito en la eliminacion de célculos del conducto biliar comudn
entre la CL +EVB (630/800= 78.6%) y la CPRE (656/800= 82.0%) (RR = 0.96, IC 95% =
0.90-1.02).

Mortalidad: Un metaanalisis de 14 ECA (n=1600) reportd similar mortalidad entre la
CL +EVB (9/800=1.13%) y la CPRE (4/800=0.5%) (RR = 1.74, IC 95% = 0.57 — 5.32)
Morbilidad: Un metaanlisis de 14 ECA (n=1600) reportd similar morbilidad entre la
CL + EVB (127/800= 15.8%) y la CPRE (124/800= 15.5%) (RR = 0.89, IC 95% = 0.71 —
1.12).

Conversion a procedimiento adicional: Un metaanalisis de 14 ECA (n=1600) reportd
similar conversion a procedimiento adicional entre la CL + EVB (65/800= 8.1%) y la
CPRE (110/800= 13.5%), (RR = 1.44, IC 95% = 0.94 — 2.20).

Estancia hospitalaria: Un metaanalisis de 9 ECA (n=938) reportd similar nimero de
dias de estancia hospitalaria entre CL + EVB y la CPRE (MD = 1.31 dias, IC95% =-0.57
—-3.20).

Retencidn de calculos: Un metaanalisis de 4 ECA (n=595) reportd similar porcentaje
de retencion de célculos entre CL + EVB (14/295=4.7%) y la CPRE (8/300=2.6%) (RR =
1.73,1C95% = 0.51 - 5.87).

El GEG-Local analiz6 la evidencia y decido emitir una recomendacién con la revision

sistematica de Prasson para el procedimiento de CL + EVB y CL + CPRE.

Beneficios y dafos de las opciones:

La CPRE + CLy la CL + EVB son los procedimientos médico-quiridrgicos con mejores
resultados en la eliminacidn del cdlculo, progresién de la enfermedad y menor
requerimiento de procedimientos adicionales.

La CPRE es un procedimiento menos invasivo que la CL + EVB, sin embargo, sus
resultados mejoran cuando se realiza seguida o en conjunto con la colecistectomia
laparoscdpica con el objetivo de prevenir la recurrencia de la enfermedad.

La CL + El EVB no demostré mayores beneficios en términos de recurrencia y
mortalidad en comparacion con el stent, sin embargo, el GEG-Local refiere mayor
incidencia de dafios con el uso de stent.

Calidad de la evidencia:

Se considerd para los siguientes desenlaces.

CPRE + CL vs EVB + CL

Eliminacidn de los célculos de la via biliar comin: muy baja (descendié 1 nivel por
riesgo de sesgo, 1 nivel por inconsistencia y un nivel por imprecisidon) (Anexo 10).
Morbilidad post operatoria: muy baja (descendid 1 nivel por riesgo de sesgo, 1 nivel
por inconsistencia y un nivel por imprecision) (Anexo 10).
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e Mortalidad post operatoria: muy baja (descendioé 1 nivel por riesgo de sesgo, 1 nivel
por inconsistencia y un nivel por imprecision) (Anexo 10).

Valores y preferencias:
No se encontraron estudios de preferencias de pacientes.
Aceptabilidad y factibilidad:

El GEG-Local considerd que en EsSalud es la colecistectomia laparoscépica + exploracion de
vias biliares es posible realizar en todos los establecimientos del segundo nivel que cuente
con servicio de cirugia, sin embargo, el procedimiento CPRE estara limitado a los
establecimientos del Il y Il nivel que cuenten con el equipo y recurso humano entrenado.

Uso de recursos:

No se encontré evidencia econdmica local para la toma de decisiones respecto a los diversos
procedimientos quirdrgicos estudiados. La evidencia dada por NICE considera que dejar
calculos con el manejo conservador produce pérdidas netas de salud (debido a los sintomas)
y un aumento de los costos (debido a que se requieren procedimientos intervencionistas
adicionales no electivos). El modelo econdmico valorado por NICE, sugiere que la CPRE con
colecistectomia laparoscdpica es rentable en comparacion con la CPRE sola. El andlisis de la
colecistectomia laparoscépica con exploraciéon laparoscépica del conducto biliar en
comparacién con la colecistectomia laparoscdpica con CPRE pre, intra o postoperatoria
sugiere que la CPRE intraoperatoria domina otras opciones., sin embargo, en nuestro sistema
de salud local por la limitada cantidad de turnos operatorios y disponibilidad de salas
quirargicas la colecistectomia se realiza luego de la CPRE.

De la evidencia a la decision:

El GEG-Local valoré la evidencia reportada sobre CPRE vs la colecistectomia + EVB,
observando que ambos tratamientos tienes similares tasas de eficacia en la eliminaciéon del
calculo del colédoco, similares tasas de mortalidad y morbilidad. Ademas, valord la
factibilidad de emplear cualquiera de los dos tratamientos dependiendo el establecimiento
de salud en el que se encuentre. Por la calidad de la evidencia muy baja, el GEG-Local decidié
otorgarle una fuerza débil a esta recomendacion.

Puntos de buena practica clinica:

1. El GEG-Local estuvo de acuerdo en sugerir que la realizacidn de la CPRE debe ser de
preferencia realizada antes de la colecistectomia por ser un procedimiento menos
invasivo y menores riesgos que la cirugia para el paciente, esta decision dependera
del tamafio de la lesidn, asi como la condicidn clinica del paciente.

2. El uso de stent biliar no demostré diferencia significativa al compararlo con el
drenaje de la via biliar. A pesar de ello, el equipo de expertos clinicos recomendé su
uso en casos especiales donde no se pueda drenar con CPRE y/o como medida
temporal para, posteriormente, realizar el procedimiento quirdrgico definitivo. El
drenaje por método intervencionista también es recomendado como buena practica
clinica.
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Tabla de la evidencia a la decision

Opcidn: Estrategia quirdrgica para manejar la coledocolitiasis y CPRE

Dominios de decision Direccion Juicio
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Fuerza de la recomendacion: Débil

Recomendaciones y puntos de buena practica clinica:

Recomendacion:

En pacientes con diagndstico de coledocolitiasis sugerimos realizar la exploracion de
vias biliares por via quirdrgica al momento de la colecistectomia laparoscdpica, o
mediante colangiopancreatografia retrograda endoscépica (CPRE).

Recomendacion débil a favor. Calidad de evidencia muy baja.

Punto de buena practica clinica:
De preferencia realizar la CPRE antes de la colecistectomia + exploracidn de vias
biliares.

Si las vias biliares no se pueden liberar con CPRE, utilizar una endoprdtesis biliar o
sonda naso biliar para lograr drenaje, si es posible, como una medida temporal (hasta
el drenaje definitivo de forma endoscdpica o quirurgica) o considerar la posibilidad de
drenaje por radiologia intervencionista.




