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Casos clínicos

Introducción

  La enfermedad de Caroli (EC), o ectasia comunicante 
de las vías biliares intrahepáticas, es una malformación congé-
nita poco frecuente, caracterizada por múltiples dilataciones 
saculares o quísticas de las vías biliares intrahepáticas. Fue 
descrita por primera vez por Caroli et al1, en 1958, como una 
entidad clínica consistente en colangitis, litiasis intrahepática y 
abscesos hepáticos. Posteriormente, se han descrito dos varie-
dades, una forma pura o enfermedad de Caroli (tipo 1) y otra 
forma compleja, asociada a fi brosis hepática congénita, tam-
bién llamada síndrome de Caroli (tipo 2). La forma compleja es 
mucho más frecuente que la forma pura. La dilatación quística 
puede ser difusa, afectando a todo el hígado o estar limitada a 
una parte del mismo. La asociación con quistes renales y cole-
docales se aprecia más frecuentemente en la forma compleja.

Caso Clínico

  CASO 1: Mujer de 39 años con antecedentes 
personales de insufi ciencia renal crónica (IRC) estadio III de 
probable origen glomerular, en seguimiento por nefrología y 
apendicectomía en la infancia. Ingresa por dolor en hipocon-
drio derecho, fi ebre y coluria de 24 horas evolución. A la ex-
ploración destacaba fi ebre de 38º C y tinte subictérico de piel 
y mucosas. 

  En analítica realizada presentaba serie roja normal, 
serie blanca con 92 % polimorfonucleares (PMN) y coagula-
ción normal. Bioquímica con bilirrubina total de 2,76 mg/dl, 
GOT de 77 U/L, GPT de 200 U/L, GGT de 730 U/L y fosfa-

tasa alcalina (FA) de 224 U/L. Serología (virus de las hepatitis 
A, B y C, hidatidosis y virus de la inmunodefi ciencia humana) 
y autoanticuerpos (antinucleares, antimitocondriales, microso-
males contra hígado y riñón, y antimúsculo liso) negativos, e 
inmunoglobulinas (IgG, IgA, IgM) normales. En la ecografía 
abdominal (Figura 1) destacaban múltiples imágenes quísti-
cas, más llamativas en lóbulo hepático derecho (LHD), algunas 
de ellas con imágenes hiperecogénicas en el interior sugeren-
tes de cálculos intraluminales. Leve dilatación de conductos 
hepáticos derecho e izquierdo y colédoco, con disminución de 
calibre progresivo distal sin visualizar imágenes intraluminales. 
Riñón derecho con leve disminución del espesor parenquimato-
so, alteración de su ecoestructura y leve dilatación del sistema 
excretor. Riñón izquierdo de tamaño y ecoestructura normal. 
En la colangio-RNM se observaban imágenes similares a las 
ecográfi cas, con dilatación segmentaria sacular arrosariada 
de la vía biliar intrahepática (más evidente en el lado dere-
cho), sin afectación extrahepática ni de vesícula biliar y dilata-
ción uretero-pielo-calicial de riñón derecho.

Figura 1

Ecografía abdominal: hígado con múltiples imágenes quísticas, algunas 
de ellas con ecos intraluminales.
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  Con el diagnóstico de colangitis en el contexto de 
EC se procedió a tratamiento antibiótico de  amplio espectro, 
con buena evolución clínica por parte de la paciente, con des-
aparición de la fi ebre y del dolor abdominal, y mejoría de las 
cifras analíticas. Al alta se pautó tratamiento médico con ácido 
ursodesoxicólico y norfl oxacino, quedando pendiente de revi-
sión en nuestras consultas.

  CASO 2: Mujer de 61 años trasplantada renal por 
IRC secundaria a poliquistosis hepatorrenal, con nefropatía 
crónica del injerto. Asociaba hipertensión arterial, e hiperpar-
tiroidismo secundario. Ingresa por fi ebre y dolor hipocondrio 
derecho, junto con náuseas y vómitos de varios días de evo-
lución. En la analítica destacaba una serie roja con hemog-
lobina de 8,4 gr/dl, hematocrito de 24,3 %, VCM 80,9 fl  
y HCM 27,8 pg. Serie blanca con 13500 leucocitos /mm3  
y 97 % PMN. Bioquímica con urea de 74 mg/dl, creatinina 
de 1,9 mg/dl, GOT 74 U/L, GPT 61 U/L, GGT 730 U/L, 
FA 199 U/L y bilirrubina total 1,9 mg/dl. Serología de virus 
hepatitis A, B y C negativa y marcadores tumorales con CEA, 
Ca 19,9, Ca 125, Ca 15,3 y Alfafetoproteina normales. En 
la ecografía abdominal (Figura 2) y la colangio-RNM se ob-
servaba dilataciones quísticas vías biliares intrahepáticas del 
lóbulo izquierdo, con múltiples imágenes litiásicas en interior. 
Nefromegalia bilateral con múltiples formaciones quísticas que 
reemplazan el parénquima renal e injerto renal en FID.

  Se procedió a tratamiento antibiótico de amplio es-
pectro con buena respuesta clínica y analítica. Actualmente, la 
paciente se encuentra en tratamiento con ácido ursodesoxicóli-
co, siguiendo revisiones periódicas en nuestras consultas.

Discusión

  La EC es el resultado de un defecto en la remodela-

ción de la placa ductal en la fase de la embriogénesis en que 
se desarrollan los conductos biliares intrahepáticos de mayor 
calibre. Esto se asocia, en grado variable, a persistencia de 
las estructuras biliares embrionarias, fi brosis y dilatación duc-
tal. El remodelado de la placa ductal empieza en el hilio y se 
extiende a la periferia, por lo que hay un espectro de altera-
ciones morfológicas que depende del nivel en el que se altera 
el desarrollo embrionario2. La EC es el resultado de la afección 
de los conductos intrahepáticos mayores, y el síndrome de Ca-
roli aparece cuando, además, están involucrados los pequeños 
conductos interlobulillares, lo que causa una fi brosis hepática 
que coexiste con la dilatación quística de las vías biliares intra-
hepáticas característica de la EC.

  Aunque se cree que el quiste de colédoco se origina 
por una anomalía de la unión biliopancreática y no de la pla-
ca ductal, esta malformación puede presentarse en asociación 
con la EC3. La placa ductal y la diferenciación tubular renal 
comparten determinantes genéticos, por lo que no es infrecuen-
te la asociación de EC con riñón poliquístico o ectasia tubular 
renal4. Como la forma habitual de poliquistosis renal, la EC se 
transmite con una herencia autosómica recesiva. Sin embargo, 
del mismo modo que existe una forma de poliquistosis renal 
de transmisión autonómica dominante, en algunos casos de 
EC también hay una penetrancia familiar que sugiere una he-
rencia dominante3, 4. La EC podría estar relacionada con una 
mutación del gen ABC B4 (ATP-binding casette), denominado 
también MDR3 (multidrug-resistance-3), que codifi ca para una 
proteína cuya función es el transporte activo de fosfatidilcolina 
(lecitina) a través de la membrana canalicular de los hepato-
citos5. Su défi cit determina la ausencia de fosfolípidos en la 
bilis, lo cual acelera la precipitación del colesterol biliar, y la 
formación de barro biliar y cálculos tanto en la vesícula como 
en los conductos biliares6.

  La principal manifestación de la EC son las crisis de 
dolor abdominal  recurrente, usualmente debido a hepatolitia-
sis, debido al estancamiento biliar. Otra manifestación frecuen-
te de la EC son las crisis de colangitis, que pueden conducir 
a la formación de abscesos intrahepáticos y sepsis de origen 
biliar. La colangitis puede ser de aparición espontánea, pero 
con más frecuencia aparece después de exámenes cruentos 
del árbol biliar, como la CPRE o intervenciones quirúrgicas 
(hepatoyeyunostomía o coledocoyeyunostomía) que han per-
mitido la entrada de gérmenes intestinales en el interior del 
árbol biliar.  Los pacientes con EC asociada a fi brosis hepática 
congénita pueden presentar algunas de las consecuencias de 
la hipertensión portal, como ascitis y hemorragia digestiva por 
varices esofágicas7. Los procesos infl amatorios de repetición 
pueden llevar al desarrollo de un colangiocarcinoma, hecho 
que ocurre entre un 7-14 % de los pacientes con EC8.

  Los síntomas de la enfermedad pueden aparecer du-
rante la infancia o en la edad adulta; es muy raro que su inicio 
sea posterior a los 55 años, si bien hay descritos algunos casos 
en la 7ª y 8ª décadas de la vida9, 10. Generalmente, el diagnós-
tico de la causa de estos síntomas suele hacerse años después 
del inicio del cuadro clínico. El examen físico suele mostrar 
hepatomegalia. Si existe fi brosis hepática congénita, es fre-
cuente detectar una esplenomegalia como consecuencia de la 

Figura 2

Ecografía abdominal: hígado con múltiples imágenes quísticas.
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hipertensión portal. En las pruebas hepáticas, la única anoma-
lía suele ser la elevación de las enzimas de colestasis (gamma-
glutamil transpeptidasa [GGT] y fosfatasa alcalina [FA]), con 
aumentos, en general, poco marcados de la aspartato amino-
transferasa (AST) y la alanina aminotransferasa (ALT)7.

  El diagnóstico se establece mediante técnicas de ima-
gen, como la ecografía abdominal, o la Tac con contraste, 
siendo la colangio-RNM el mejor método diagnóstico. La ob-
servación, en una ecografía abdominal o en una tomografía 
computarizada, de imágenes de áreas quísticas dentro del 
hígado, especialmente si contienen imágenes de litiasis en 
su interior, es altamente sospechosa. Actualmente la colangio-
RNM es la prueba de elección no invasiva para la valoración 
del árbol biliar, quedando reservadas la CPRE o CPTH para 
casos muy dudosos por el alto riesgo de colangitis bacterianas 
ascendentes11.  El diagnóstico diferencial de la EC se plantea 
con la colangitis esclerosante primaria, la colangitis recurrente, 
la enfermedad poliquística hepática, los quistes coledocales y 
la papilomatosis biliar7.

  El tratamiento de la EC viene dado por su presenta-
ción anatómica y la severidad y frecuencia de los episodios de 
colangitis, desde el uso de ácido urodesoxicólico, la profi laxis 
antibiótica continua y seguimiento para las formas más leves, 
aunque con pobres resultados7. En los dos casos presentados 
anteriormente, nuestros pacientes mejoraron con tratamiento 
antibiótico amplio espectro; y actualmente permanecen asin-
tomáticos siguiendo tratamiento de mantenimiento con ácido 
ursodesoxicólico. En los individuos en quienes se ha efectuado 
el diagnóstico de EC en el curso de la exploración de una 
colestasis asintomática, puede ensayarse la administración 
profi láctica de ácido ursodesoxicólico, que suele mejorar e in-
cluso normalizar las pruebas hepáticas. Ros et al demostraron 
que la bilis de una elevada proporción de pacientes con EC 
presenta una sobresaturación de colesterol, lo que justifi ca este 
tratamiento, que ejerce, además de un efecto disolutivo de la 
litiasis de colesterol, un aumento del fl ujo biliar que facilita la 
movilización de los microcristales y del barro biliar presente en 
las áreas dilatadas. En pacientes con EC poco avanzada pero 
con litiasis intrahepática sintomática, el tratamiento prolonga-
do con ácido ursodesoxicólico puede detener el crecimiento de 
los cálculos o disolverlos, reducir la frecuencia de los cólicos 
biliares y normalizar las alteraciones bioquímicas hepáticas12.

  La lobectomía, o el trasplante hepático, son las op-
ciones terapéuticas para las formas más complicadas, según 
el grado anatómico de afección y su asociación a fi brosis 
portal y/o hipertensión portal. Si la enfermedad afecta a un 
segmento o segmentos o la totalidad de un lóbulo, la resección 
hepática es el tratamiento de elección. Las ventajas de la hepa-
tectomía son la resolución defi nitiva del problema, eliminando 
los episodios de colangitis y el riesgo de malignización. La 
resección está especialmente indicada cuando la EC es mono-
lobar, y existen cambios fi bróticos o atrofi a en el parénquima 
hepático13.  El drenaje de la vía biliar con prótesis biliares y/o 
esfi nterotomías por CPRE ha sido descartado, ya que favorece 
de forma importante los episodios de colangitis bacterianas re-
currentes. Este procedimiento sólo debe ser considerado como 
un tratamiento intermedio ante una futura actitud quirúrgica. 

  En aquellos casos en los que se asocia fi brosis portal 
o afección difusa con episodios recurrentes de colangitis, se ha 
planteado el trasplante hepático, con buenos resultados. Final-
mente, en aquellos pacientes con enfermedad renal asociada, 
la decisión de trasplante hepatorrenal vs trasplante hepático 
solo es todavía controvertida siendo objeto de numerosos de-
bates8, 14. El seguimiento de por vida de estos pacientes es obli-
gatorio a fi n de diagnosticar precozmente una degeneración 
neoplásica en el hígado residual afecto.
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