S0 MO ATOHE 7

B
"'*-n_,‘i"énmx z
W=

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO A
FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO E INVESTIGACION @

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
DIRECCION DE EDUCACION E INVESTIGACION EN SALUD
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES “DR. BERNARDO SEPULVEDA GUTIERREZ”
SERVICIO DE GASTROCIRUGIA

MARCADORES DE INFLAMACION EN DISRUPCION BENIGNA DE
LA VIA BILIAR

TESIS DE POSGRADO

PARA OBTENER EL TiTULO DE

MEDICO ESPECIALISTA EN CIRUGIA GENERAL

PRESENTA:

DR. LUIS EDUARDO CASASOLA SANCHEZ

ASESOR:
DRA. VANESSA ORTIZ HIGAREDA

CIUDAD DE MEXICO, FEBRERO 2020


Javier
Texto escrito a máquina

Javier
Texto escrito a máquina

Javier
Texto escrito a máquina
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MÉXICO
                              FACULTAD DE MEDICINA
DIVISIÓN DE ESTUDIOS DE POSGRADO E INVESTIGACIÓN



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.






SIRELCIS

o) C{{

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURD SOCIAL
DIRECCION DIE PRESTACIONES MEDICAS

1o

Dictamen de Aprobado

Comité Local de Investigacion en Salud 3601,
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES Dr. BERNARDO SEPULVEDA GUTIERREZ, CENTRC MEDICO NACIONAL
SIGLO XX1

Registro COFEPRIS 17 C109 015 034
Registro CONBICETICA CONBIOETICA 09 CEIl 023 2017082

FECHA Lunes, 29 de julio de 2019

M.C. VANESSA ORTIZ HIGAREDA

PRESENTE

Tengo el agrado de nofificarle, que el protecolo de investigacian con titulo CARCINOMA INCIDENTAL DE
VESICULA BILIAR EN UN HOSPITAL DE TERCER NIVEL gue someti$ a consideracén para evaluacion de este
Comité, de acuerdo con las recomendacionss de sus integrantes y de los revisoras., cumple con la calidad
metodolagica v los requerimientos de ética y de investigacion, por lo que el dictamenes APROBADO:

Numero de Registro Institucional

R-2019-3601-197

De acuerdo a la normativa vigente, debeg&bresentar en junia da cada ano un informe de seguimienta técnico acerca
del desarrollo del protocolo a su carge”Este dictamen tigne vigencia de un afic, por In que an caso de ser necesario,
requarira solicitar |3 reaprobaciopsdel Comité de Etica en Investigacion, al término de la v gencia del mismo.

Pagina 1 de



DEDICATORIA

A Fabs, mi compafiera de vida, que me ha estado a mi lado soportando
dias buenos, malos, castigos, triunfos, me ha alentado, reganado,
apoyado y escuchado, sin ti esto no hubiera sido posible.

A mi Familia, los que aun estan y los que se quedaron en el camino,

por todo su apoyo desde hace ya muchos afos que inicié esta aventura
este logro es tan suyo como mio.

AGRADECIMIENTO

A mis amigos y companeros, que hicieron mas facil y divertida
la residencia desde el primer afo.

A mis adscritos, por su ensefianza y su dedicacion
para poder ser un gran cirujano.

A la Dra. Ortiz, por su asesoria y guia para realizar esta tesis.

Al Dr. Carlos Mendoza, porque desde que inicie esta carrera ha sido
un apoyo, un mentor, un padre y por supuesto un Maestro.



INDICE

RESUMEN. ...ttt 7
DATOS DE TESIS ...ttt 11
INTRODUCCION. ..ot 12
CRITERIOS DE INCLUSION. ... .ooiiiiiiee et 20
CRITERIOS DE EXCLUSION. ..., 20
CRITERIOS DE NO INCLUSION. ... ..ot 20
TABLA 1: VARIABLES ... ..ooiiieiee e 21
ASPECTOS ETICOS. ... . e 24
ANALISIS ESTADISTICO ..., 24
RECURSOS FINANCIEROS Y FACTIBILIDAD. .........uvvieiiiiiee e 24
CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES...... ..ot 26
RESULTADOS. ... .o 27
TABLA 2: VARIABLES DEMOGRAFICAS.........oiiiiiiiei e, 27
TABLA 3: VARIABLES BIOQUIMICAS . .......oooiiiiiiieee e 27
TABLA 4: COMPLICACIONES VARIABLES BIOQUIMICAS..........cooviiiiieieiiieeeee, 28
TABLA 5: COMPLICACIONES VARIABLES QUIRURGICAS...........coveeeiiiiieieiiieeen 29
TABLA 6: FISTULA, VARIABLES BIOQUIMICAS..........ceiiiieiieieeeeeeieeeeee e 29
TABLA 7: FISTULA, VARIABLES QUIRURGICAS.........oovoiiieiieiieeeee e 29
TABLA 8: DEHISCENCIA VARIABLES BIOQUIMICAS...........cccoiiiiiiiiiieeeicieeee e 30
TABLA 9: DEHISCENCIA VARIABLES QUIRURGICAS..........cooiiieiieeieeeeeeeeeee 30
TABLA 10: SEPSIS VARIABLES BIOQUIMICAS..........coiiiiiiiiei e, 30
TABLA 11: SEPSIS VARIABLES QUIRURGICAS.........oovviiiiiiiiiieeeee e, 30



TABLA 12: COMPLICACIONES Y TIPO DE DISRUPCION

.......................................... 31
DISCUSION. ... 32
CONCLUSIONES. ... ..o 36
BIBLIOGRAFIA



MARCADORES DE INFLAMACION EN DISRUPCION BENIGNA DE LA ViIA

BILIAR

RESUMEN

INTRODUCCION

La disrupcion de via biliar es una complicacion grave de la colecistectomia, con
una incidencia de 0.3 a 3 por cada 100 mil procedimientos, tiene una alta
morbilidad y mortalidad, por lo que la reparacion debe realizarse en centros de
concentracion, mediante un abordaje multidisciplinario, seleccionando el momento

optimo para la misma.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

De acuerdo con la literatura, uno de los factores de éxito para el tratamiento
quirurgico de estos pacientes es el momento de la reparacion; este se difiere hasta
que se ha resuelto el proceso séptico asociado, si es que lo hay, y hasta que se
han optimizado las condiciones clinicas del paciente. A mayor proceso
inflamatorio local mayor riesgo de complicaciones inmediatas y a largo plazo sin
embargo no existe hasta la fecha un marcador bioquimico que permita determinar

el momento 6ptimo para la reparacion, en este grupo de pacientes.



JUSTIFICACION

Se desconoce la relacion entre los marcadores inflamatorios bioquimicos en
pacientes con disrupcion de via biliar y la evolucidon posoperatoria de estos
pacientes.

Hipotesis: Los pacientes con disrupcion benigna de la via biliar con marcadores de
inflamacion elevados al momento de la reparacion, tendran una mayor tasa de
complicaciones en comparacion con los que no tienen marcadores de inflamacion

elevados al momento de la reparacion.

OBJETIVOS GENERALES
Determinar los niveles de marcadores de inflamacidn en estos pacientes previos a
la cirugia y relacionar estos niveles con la evolucion de los pacientes sometidos a

reconstruccién quirurgica de la via biliar.

OBJETIVOS ESPECIFICOS
Determinar los niveles de proteina C reactiva, procalcitonina, velocidad de
sedimentacion globular y ferritina previo a la cirugia en pacientes con disrupcion

benigna de la via biliar que no han sido intervenidos quirurgicamente.



De acuerdo con la evolucién de los pacientes postoperados de hepaticoyeyuno
anastomosis secundario a disrupcion benigna de la via biliar, determinar si los
pacientes con marcadores elevados presentan una tasa mayor de complicaciones
en comparaciéon con aquellos que no tienen marcadores elevados previo a la

cirugia.

METODOLOGIA
Se realiz6 un estudio ambispectivo, longitudinal, descriptivo y observacional con
calculo de medias y medianas y analisis con U de Mann Whitney con p

significativa <0.05.

RESULTADOS.

De los 10 pacientes la mayoria fueron mujeres con un promedio de edad de 43.8
anos y un IMC de 28.99, se encontrd una tasa de complicaciones postquirurgicas
de 60% siendo fistula, dehiscencia y sepsis las presentadas en esta muestra, no
se encontrd ninguna significancia estadistica entres las medianas de las variables

bioquimicas de ambos grupos ni en los dias entre cirugias.



Se encontré en seguimiento a largo plazo 1 caso de estenosis en 1 pacientes que
no habia presentado previamente complicaciones postquirurgicas y que fue la
unica cuyo procedimiento reconstructivo fue por via laparoscépica. no se realizd

analisis en este caso por ser una muestra muy pequena.

CONCLUSIONES

No se demostrd una relacion estadisticamente significativa entre los niveles de
reactantes de fase aguda y el desarrollo de complicaciones en pacientes con
disrupcion de la via biliar, se requieren mayores estudios con mayor cantidad de
pacientes para descartar o comprobar que exista una relacion e incluso poder
utilizar posteriormente algun marcador bioquimico como marcador prondstico.
Igualmente se requiere mayor seguimiento de los pacientes de este protocolo para

detectar complicaciones tardias.
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Marcadores de Inflamacion en Disrupcidn Benigna de la Via Biliar

INTRODUCCION.

Las disrupciones benignas de la via biliar son complicaciones poco frecuentes
pero graves de la colecistectomia, se definen como la disrupcién de los conductos
biliares con afeccion de la integridad de los mismos y fuga biliar u oclusién
resultante; la incidencia de oscila entre 0.3-3 por 100 000 colecistectomias
realizadas siendo mayor la incidencia en cirugia laparoscépica que abierta. Si bien
la incidencia ha disminuido aun ocurren miles de estas complicaciones en el
mundo que generan un pronostico incierto a los pacientes incluso con un manejo
optimo aumentando la mortalidad entre 0.45% y 9% si ocurre disrupcién de la via
biliar, disminuyendo en promedio 10 anos la esperanza de vida, con un aumento

significativo en la morbilidad asi como con deterioro de la calidad de vida.*2

La clasificacion mas utilizada es la clasificacion de Strasberg que divide las

disrupciones de la A a la E de acuerdo a la complejidad de las mismas, siendo las

lesiones con seccidon completa o tipo E aquellas que requeriran siempre manejo
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quirurgico derivativo definitivo; sin embargo aun no se encuentra bien establecido

el momento idoneo para realizar esta correccion definitiva.

Tipo  Criterio

A Fuga por conducto cistico o pequefos conductos dal lecho
hepatico

B Oclusion de un conducto hepatico derecho aberrante.

C Transeccion sin ligadura de conducto hepatico derecho
aberrante

D Lesion lateral de conducto biliar principal

3 Transeccion a mas de 2 cm del hilio.

£2 Transeccion a menos de 2 cm del hilio,

E3 Transeccion por & hilio

Ed Separacion de los conductos principales en el hilio.

£5 Lesion tipo C mas lesion del hilio

Tabla 1. Clasificacion de Strasberg de Disrupcién de via biliar. Tomado de Salgado R, Oliva M, Rovegno F,
et. al.,, Colangiografia intraoperatoria selectiva y lesion de la via biliar durante la colecistectomia

laparoscépica, Acta Gastroenterol Latinoam 2018; 48: 13-223

En el caso de las disrupciones tipo A el tratamiento es principalmente
endoscopico, las tipo B casi siempre tienen un diagnéstico tardio y por tanto
requieren un manejo derivativo percutaneo, mismo manejo que requieren las tipo
C en donde casi en el 100% ocurre obliteracién espontanea. Las tipo D y E son las

mas complejas y requieren un manejo multidisciplinario y son las disrupciones
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completas (tipo E) donde el manejo quirurgico es la piedra angular del tratamiento
y donde la hepaticoyeyuno anastomosis se considera el estandar de oro para la

reparacion.4

Con esta técnica se ha descrito una tasa de éxito hasta del 97% en la cual influyen
diferentes factores, como son la longitud y diametro de los conductos seccionados,
la vascularidad de los mismos, la tension resultante durante la anastomosis y la

presencia o no de un proceso séptico abdominal.4

La evidencia existente sobre el tiempo Optimo de cirugia se basa en estudios
retrolectivos y series de casos, hasta el momento no se ha realizado un ensayo
clinico aleatorizado que pueda dar un mejor grado de evidencia sobre la conducta
a realizarse. Si bien la mayoria de los cirujanos han llegado al consenso que si
existe un proceso inflamatorio es preferible realizar la derivacion tardia por mejorar
el pronéstico del paciente, tampoco existe un punto de corte estandarizado. Se
considera cirugia temprana la realizada en los primeros 7 dias de la lesion y tardia
cuando es posterior a las 6 semanas de la colecistectomia. ElI punto donde el
proceso inflamatorio se ha resuelto continda siendo motivo de discusion puesto

que se basa en la clinica del paciente y el criterio del cirujano.5
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Si bien la tasa de éxito es alta en estos pacientes, las complicaciones de la cirugia
son varias siendo la mas frecuente a corto plazo la colangitis que se presente
entre 13 y 19 % de los pacientes, seguida de la formacion de un bilioma (13%) o
absceso (5%). La mortalidad en estos pacientes se ha reportado entre 0.5 hasta
6%. La complicacion tardia mas frecuente es la estenosis que se presente hasta

en el 13% de los pacientes.4

Existen pocos estudios que describan la relacion del tiempo de cirugia con el
prondstico del paciente y el desarrollo de complicaciones. La mayoria son estudios
retrolectivos y revisiones, uno de los mas completos se realizé en la Cleveland
Clinic, donde se revisaron los datos de 1990 a 2005 encontrando que la
complicacion mas comun a largo plazo es la estenosis (11%), la cual es mas
frecuente en lesiones complejas(35% de las E4) y en reparacion temprana (19% <
7 dias), lo cual hace pensar en la existencia de una asociacion entre el proceso
inflamatorio en los pacientes con disrupcidn de via biliar y el pronostico de la

cirugia.t

Un estudio experimental realizado en China demostré que la estenosis se ve

afectada por el cirujano y por el tipo de cirugia y no por el tiempo transcurrido. El
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experimento se realizd en perros donde a nivel local midieron los niveles de fibras
de colageno, de a-SMA y de TGF-31 en los diferentes grupos con diferentes dias

de realizada la lesién y en ningun caso fue significativo el resultado.”

Otro estudio retrolectivo realizado en Chennai dividié a los pacientes en 3 grupos
de acuerdo al tiempo de referencia al centro terciario, en este caso los pacientes
del grupo B, aquellos enviados antes de 2 semanas pero no de manera inmediata
a la colecistectomia, presentaron una evolucion térpida con mayor grado de
complicaciones por un diagnéstico tardio que en la mayoria se manifesté como
sepsis y colecciones abdominales, presentando 22/33 fistula biliar y 10/33 algun
tipo de complicacion intraperitoneal que requirié drenaje percutaneo o
laparoscopico y reparaciones tan tardias como hasta 2 afios. La conclusion del
estudio es que para lesiones complejas se requiere un buen control de la sepsis y

reparacion al menos 6 semanas posteriores a la lesion.8

En Texas se llevo a cabo una revision de todos los pacientes que requirieron
hepaticoyeyuno anastomososis por disrupcién de via biliar y se analizé la
morbilidad y mortalidad, en el primer aspecto se revisé que tipo de complicaciones
presentaban de manera mas frecuente los pacientes. Se encontré una morbilidad

de 26.3% y mortalidad de 5%. Si bien la mayoria fueron infecciones de herida
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quirurgica (10%) se presentaron complicaciones tales como neumonia (3%),
sangrado que requirié transfusion (3%), Reoperacion (4.8%) y sepsis (6.5%). De
estas ultimas dos complicaciones se encontré asociacion con una clasificacion de
ASA alta (OR 4.83), dependencia parcial previo a la cirugia (OR 5.53) y uso de

esteroides previos a la cirugia (OR 6.48)

La mortalidad de 5% reportada ocurrié en el grupo de pacientes que fueron
sometidos a reparacion de la via biliar en los primero 30 dias de la lesion, definido
por el grupo como reparacion temprana. Si bien la asociacion entre sepsis previa a
la cirugia y morbi/mortalidad no fue significativa si llama la atencion que 14.5% de
los pacientes presentaba proceso infeccioso previo (cultivo positivo y 2 0 mas
marcadores de inflamacion positivos) y son los que se relacionan con un ASA
elevado al momento. Nuevamente, se aprecia que puede existir una relacion entre

marcadores de inflamacion elevados y una mala evolucion en estos pacientes.2

La hepaticoyeyuno anastomosis aun realizada con éxito puede no tener un buen
prondstico a largo plazo, se ha encontrado alteracién en la calidad de vida y una
disminucién de hasta 10 afios en la esperanza de vida de los pacientes con este
tipo de procedimiento. Como se ha comentado previamente la complicacion tardia

mas frecuente es la estenosis que conlleva tasas mas altas de colangitis que
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pueden finalizar en falla hepatica crénica con la subsecuente alteracion en la

esperanza de vida.4

Una revisidn realizada en la Universidad de California San Francisco analizo los
parametros para mal pronostico en los pacientes sometidos a reparacion
laparoscopica encontrando que el tiempo de la lesion no fue estadisticamente
significativo, siendo factores mas importantes el cirujano, la técnica quirurgica, la
realizacion de una colangiografia prequirdrgica y la presencia o ausencia de
proceso séptico. Si bien muchas veces se relaciona el tiempo con la disminucién
del proceso inflamatorio este estudio demuestra que no siempre es asi y una de
las diferencias entre el cirujano HPB y el cirujano de primer contacto, segun los
autores de este articulo, es que los primeros esperan hasta la resolucién del

proceso séptico abdominal.®

Una revision retrolectiva realizada en India con 29 pacientes con lesion de via
biliar se encontré igualmente que los que mayor incidencia de estenosis
presentaban eran los pacientes con reparacidon temprana vs electiva (64% vs 0%),
definiendo la primera como en el momento o los primeros 3 dias y electiva

posterior a 8 semanas. El estudio no mide niveles de reactantes de fase aguda,
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s6lo menciona que el control de la sepsis es importante para un mejor prondstico y

que el tiempo y el cirujano son factores asociados con el pronostico.10

El unico estudio que mide algun reactante de fase aguda y su relacion al
pronostico es un estudio de cohorte realizado entre 1998 y 2002 en México, donde
se analizaron 77 pacientes en diferentes momentos postquirurgicos y se midio y
comparo la albumina con la presencia de complicaciones locales, llama la atencion
que las fistulas prequirurgicas fueron mas frecuentes en pacientes con
hipoalbuminemia y el riesgo relativo posterior de desarrollar bilioma o absceso fue

de 2.2 y 2.6 respectivamente en pacientes con hipoalbuminemia. '

El objetivo de este estudio es identificar si los pacientes con marcadores de
inflamacion elevados previos a la cirugia tienen una mayor tasa de complicaciones
trans y/o postquirurgicas en comparacion con aquellos con marcadores normales.
De esta manera se podria definir proceso inflamatorio como una elevacion
bioquimica de los marcadores, lo que a su vez, permitiria seleccionar de manera

objetiva el mejor momento para la reparacion.
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Criterios de inclusion, exclusion, no inclusiéon

Inclusidn
* Todos los pacientes que ingresaron al HE CMN SXXI con diagnéstico de

Disrupcion benigna de via biliar tipo D y E de Strasberg, durante el periodo

del estudio y en los que se realizd derivacion quirdrgica de la via biliar.

No inclusion.

Pacientes que ya habian sido intervenidos para derivacion biliodigestiva.
Pacientes cuya disrupcion de via biliar sea Strasberg A,Bo C
Pacientes que se hubiera realizado proceso derivativo definitivo por via

endoscopica.

Criterios de exclusion.

Pacientes que hayan requerido procedimiento derivativo de urgencia que
posteriormente no requiriera manejo quirurgico definitivo.

Pacientes que no se haya realizado derivacion definitiva de la via biliar.

Pacientes con expediente incompleto
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TABLA 1: VARIABLES

alguna enfermedad
concomitante

Variable Tipo Definicion Conceptual Definicién Escala de
operacional medicion
Edad Independiente Es el intervalo de tiempo| Con base en la| Cuantitativa
transcurrido desde la fechade | re s p u e st a| discreta
nacimiento a la fecha actual obtenida por el
paciente en el
apartado de edad
Género Independiente Es el grupo al que pertenecen | Masculino o| Cualitativa
socialmente los sexos Femenino dicotomica
Comorbilidades Independiente La presencia o ausencia de | Sio No Cualitativa

Dicotémica

Peso

Independiente

Es la fuerza con que la tierra
atrae a un cuerpo en relacion
a su masa

Con base en la
respuesta del
paciente

Cuantitativa
continua

Talla

Independiente

Es la medida en centimetros
de una persona

Con base en la
respuesta del
paciente

Cuantitativa
continua

IMC

Independiente

Es el resultado del divider el

peso entre el cuadrado de la
estatura en metros

Peso/(talla)2

Cuantitativa
continua

Leucocitos

Dependiente

El conteo de globulos blancos
en sangre determinados por
laboratorio

Con base en los
estudios
laboratoriales
tomados previos
al procedimiento

Cuantitativa
continua

eritrocitaria

Ancho de
Distribucioén

Dependiente

Forma de eritrocitos medida
por analitica quimica

Con base en los
estudios
laboratoriales
tomados previos
al procedimiento

Cuantitativa
continua

PCR

Dependiente

Proteina C Reactiva, reactante
de fase aguda medida por
laboratorio

Medicién previo
al procedimiento
medido por
laboratorio

Cuantitativa
continua

Procalcitonina

Dependiente

Péptido precursor de
calcitonina, marcador de
infeccion para diferenciar
respuesta inflamatoria

Con base en
estudios de
laboratorio al
ingreso

Cuantitativa
continua
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Ferritina

Dependiente

Proteina almacenadora de
hierro que se eleva durante
respuesta inflamatoria y se
considera reactante de fase
aguda

Con base en
estudios de
laboratorio de
ingreso

Cuantitativa
continua

VSG

Dependiente

Velocidad de Sedimentacion
Globular, elevado durante
respuesta inflamatoria

Con base en
estudios de
laboratorio de
ingreso

Cuantitativa
Continua

Fosfatasa
Alcalina

Dependiente

Enzima hidrolasa que se eleva
con afeccion hepatocelular

Con base en
estudios de
laboratorio de
ingreso

Cuantitativa
continua

Gamma glutamil
Transferasa

Dependiente

Enzima hepatica que se eleva
en afeccion hepatocelular

Con base en
estudios de
laboratorio de
ingreso

Cuantitativa
continua

Bilirrubina Total

Dependiente

Pigmento resultante del
catabolismo del grupo hem
que resulta de la suma de la
bilirrubina directa e indirecta

Con base en
estudios de
laboratorio de
ingreso

Cuantitativa
continua

Bilirrubina Directa

Dependiente

Pigmento resultante del
catabolismo de hem
conjugado por el higado

Con base en
estuidos de
laboratorio de
ingreso

Cuantitativa
continua

al procedimiento quirtrgico

De Strasberg

Bilirrubina| Dependiente Pigmento resultante del| Con base en| Cuantitativa
Indirecta catabolismo del hem sin|estudios de | continua
conjugacion hepatica laboratorio de
ingreso
Tipo D e | Depediente Disrupcion de los conductos | De Acuerdo Con | Cualitativa
Disrupcion biliares principales secundario | La Clasificacion | nominal

Fecha De Primera
Cirugia

Independiente

Fecha en que se realizo la
colecistectomia

Se recabara del
record quirtrgico
de envio y nota
de ingreso

Cuantitativa
continua

Lesion Vascular

Independiente

Lesion de arteria hepatica
derecha o hepatica comuin
durante procedimiento
quirurgico

Siono

Cualitativa
Dicotomica

Tipo Cirugia

Independiente

Tipo de abordaje realizado
para la reparacién la la
disrupcion de via bilia

Laparoscopica,
abierta o]
convertida

Cualitativa
nominal
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Tipo de

procedimiento

Independiente

Especifica si el procedimiento
fue de urgencia o electivo.

Urgencia o
Electivo

Cualitativa
nominal

Tipo de Cirugia
Reconstructiva

Independiente

Técnica Quirtrgica empleada
para la reparacion de la via
biliar

Hepatico yeyuno
anastomosis o
coledocoduodeno
anastomosis.

Cualitativa
nominal

Complicacion
postquirurgica

Dependiente

Morbilidad presentada por el
paciente posterior y como
consecuencia del
procedimiento quirurgico

Depende de los
encontrados en
cada paciente y
como resultados
del procedimiento

Cualitativa
nominal

Reoperacion

Dependiente

Necesidad de Nuevo
procedimiento quirdrgico
posterior al inicialmente
propuesto

Necesidad de
nueva cirugia por
complicacion del
prime-r
procedimiento

Cualitativa
Dicotémica

DEIH Independiente Dias de estancia desde| Numero de dias | Cuantitativa
ingreso hasta el egreso del | que el paciente | Continua
paciente e s tuwvo

hospitalizado

Muerte Independiente Cese de signos vitales Cese de signos | Cualitativa
v ital e s|dicotémica
secundario a la
patologia o al
procedimiento

Causa d e | Independiente Motivo que genera el cese de | Es el motivo por | Cualitativa

defuncion signos vitales el que el paciente | nominal

fallece.
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ASPECTOS ETICOS

Este estudio es considerado de bajo riesgo, dado que solo se revisaran expedientes. Asi pues,
queda de manifiesto que el investigador se compromete a apegarse a la normatividad del Instituto
Mexicano del Seguro Social y lo establecido en las normas y leyes vigentes (estatales, nacionales
e internacionales): Declaracion de Helsinki, cédigo de Nuremberg, Ley General de Salud Y al
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud. (ver anexo 2.

Consentimiento informado)

ANALISIS ESTADISTICO

Se realizé analisis estadistico descriptivo e inferencial.

RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD.

a. RECURSOS HUMANOS

Investigador principal: Dra. Vanessa Ortiz Higareda

* Tesista: Dr. Luis Eduardo Casasola Sanchez

b. RECURSOS FiSICOS Y FINANCIEROS
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La institucidon cuenta con los recursos fisicos como papel, computadoras, boligrafos y expedientes

clinicos, no se solicita ningun tipo de financiamiento.

c. FACTIBILIDAD

Todos los recursos humanos y fisicos necesitados para realizar este proyecto estaran disponibles

para cumplir los objetivos sin contratiempo. Se utilizaran los datos de los expedientes clinicos

(diagnostico histopatoldgico, historial clinico, record quirdrgico, laboratorios, notas medicas)

disponibles en el servicio de anatomia patolégica y archivo clinico del hospital de especialidades.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ACTIVIDAD

Abril 2019

Mayo 2018 a Julio
2019

Julio a
Agosto 2019

ELABORACION DE
PROTOCOLO Y
REVISION POR
COMITES DE ETICA
E INVESTIGACION

IDENTIFICACION DE
CASOS

RECOLECCION DE
DATOS

ANALISIS DE DATOS

REPORTE FINAL Y
PRESENTACION DE
RESULTADOS
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RESULTADOS

Se incluyeron un total de 10 pacientes que cumplieron criterios de inclusion entre
el periodo de tiempo Junio 2018- Julio 2019 con Disrupciéon Benigna de la Via
Biliar, siendo 80% mujeres con una edad promedio de 43 afos y un IMC

promedio de 28 .99

Tabla 2: Variables demograficas n=10

Género Fem 80%

Edad 43.8
Peso 74.5
Talla 1.6
BMI 28.99
HAS 2(20%)

Dislipidemia 1(10%)

Dias entre cirugias |20.1 (DE +-13.47)

Tipo de lesion |E2(50%),E3(40%),E4(10%)

Tabla 3: Variables bioquimicas n=10

Leucos 9.5 (DE +- 2.75)
PCR 15.14 (DE +-15.45)
Procalcitonina 0.19 (DE +- 0.19)
Ferritina 300.5 (DE +-216.78)
VSG 21.8 (DE +-9.58)
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De los 10 pacientes analizados en 4 se present6 una evolucion sin complicaciones
mientras que 6 (60%) presentaron algun tipo de complicacién, siendo
documentadas sepsis, dehiscencia y fistula biliar. El tiempo medio de dias entre la

colecistectomia y la reparacion definitiva fue de 20 dias.

La complicacion mas frecuente fue fistula biliar que se present6é en un 66% de los
pacientes que presentaron complicaciones, la dehiscencia y sepsis se presentaron
en un 33% de los pacientes complicados, la mortalidad fue de 10% secundario a

sepsis abdominal.

Se realizé analisis estadistico de los pacientes que presentaron complicaciones
con los pacientes que no las presentaron y se compararon medianas con prueba
U de Mann Whitney sin encontrar una significancia estadistica en ninguna de las

variables analizadas.

Tabla 4: Complicaciones postquirurgicas, variables bioquimicas n=10
Complicaciones (6; 60%) (Min-Max) Sin complicaciones (4; 4 (Min-Max) p

Leucos 10.67 (6.69-11.29) 7.515 (5.07-14.66) 0.35
Ferritina 316.1 (26.4-707.3) 292.3 (79.7-543.9)  0.91
PCR 13.54 (1.35-43.38) 5.96 (1.46-21.61) 0.76
VSG 19.5 (16-36) 13.5 (11-40) 0.25
Procalcitonina 0.085 (0.08-0.74) 0.16 (0.1-0.23)  0.47
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Tabla 5: Complicaciones postquirargicas, variables quirdrgicas n=10

Complicaciones (6; 60%) Sin complicaciones (4, 40%) P
Tipo lesion 4E2, 2E3 1E2,3Ey1E4
Tipo Cirugia 6 ABIERTA 3 ABIERTA, 1 LAPAROSCOPICA
Dias entre cirugia 17 14.5 0.91

Asi mismo se analizé cada una de las variables con el tipo de complicacién
presentada: fistula, dehiscencia y sepsis, se realizé calculo de medianas y
comparacion con U de Mann Withney sin encontrar significancia estadistica en

ninguna de las variables estudiadas.

Tabla 6: Fistula biliar, variables bioquimicas n=6
Fistula (4, 66%) (Min-Max) Sin Fistula (2, 33%)(Min-Max) p

Leucos 10.07 (6.69-11.7) 11.275 (11.26-11.29)  0.53
Ferritina 190.7 (26.4-707.3) 491.1 (382.2-600) 0.13
PCR 4.585 (1.35-20.5) 42.72 (42.06-43.38)  0.13
VSG 19 (16-30) 11.275 112 0.26
Procalcitonina 0.085 (0.04-0.74) 0.175 (0.08-0.27) 0.8

Tabla 7: Fistula biliar, variables quirirgicas n=6

Fistula (4, 66%) Sin Fistula (2,33%) p
Tipo lesion 3E2y1E3 E2yE3
Tipo Cirugia ABIERTA ABIERTA
Dias entre cirugia 17 245 0.8
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Tabla 8: Dehiscencia de anastomosis, variables bioquimicas n=6
Dehiscencia (2, 33%)(Min-Max) No Dehiscencia (4, 66%) (Min-Max) p

Leucos 8.99 (6.69-11.29) 10.67 (10.06-11.7) 0.8
Ferritina 204.3 (26.4-382.2) 425 (131.4-707.3) 0.53
PCR 22.365 (1.35-43.38) 13.54 (2.59-42.6) 0.8
VSG 27.5 (19-36) 19.5 (16-30) 0.53
Procalcitonina 0.06 (0.04-0.08) 0.18 (0.08-0.74) 0.13

Tabla 9: Dehiscencia de anastomosis, variables quirurgicas

Dehiscencia (2, 33%) No Dehiscencia (4, 66%) p
Tipo lesion E2 2E2y2E3
Tipo Cirugia ABIERTA ABIERTA
Dias entre cirugia 6 25 0.13

Tabla 10: Sepsis, variables bioquimicas n=6
Sepsis (2, 33%) (Min-Max) Sin Sepsis (4,66%) (Min-Max) p

Leucos 11.48 (11.26-11.7) 10.07 (6.69-11.29) 0.26
Ferritina 653.65 (660-707.3) 190.7 (26.4-382.2) 0.13
PCR 24.32 (6.58-42) 11.545 (1.35-43.38) 0.8
VSG 19.5 (19-20) 24.5 (16-36) 0.8
Procalcitonina 0.18 (0.09-0.27) 0.08 (0.04-0.74) 0.53

Tabla 11: Sepsis, variables quirdrgicas n=6

Sepsis (2, 33%) Sin Sepsis (4, 66%) p
Tipo lesion E2yE3 3E2y1E3
Tipo Cirugia ABIERTA ABIERTA
Dias entre cirugia 29 13.5 0.53

30



En el seguimiento a mediano plazo se encontr6 sélo una complicacion tardia en 1

paciente, la cual fue estenosis de la Hepaticoyeyuno anastomosis que requirid

remodelacion de la misma, debido a que solo fue un paciente no se puedo realizar

cuadro comparativo pero llamé la atencidn que fue la Unica paciente en que se

realizé6 procedimiento laparoscépico y una de las pacientes que no presentd

complicaciones postquirurgicas.

Finalmente se realiz6 un cuadro comparativo entre el tipo de disrupcion y la

presencia o no de complicaciones, se analizé con prueba de Fisher exacta donde

se considero disrupcion de alto grado las E3 y E4 y de bajo grado las E2

englobando todos los tipos de lesiones que se encontraron en este estudio,

igualmente el analisis no fue estadisticamente significativo.

Tabla 12: Complicaciones y tipo de Disrupcion n=10

Complicaciones

No complicaciones

Totales

E2

1

E3-E4

3

Totales

10
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DISCUSION

Existen pocos estudios donde se compare directamente la presencia de un
proceso séptico y el pronostico de los pacientes con disrupcion de la via biliar,
todos estos estudios han demostrado que es preferible que el paciente sea
intervenido cuando no haya un proceso inflamatorio y el prondstico sera mejor que
cuando existe un proceso. Las recomendaciones actuales son que se realice una
reparacion tardia programada, posterior a las 6 semanas de la colecistectomia y

qgue no exista evidencia de proceso séptico o inflamatorio.

En nuestro hospital encontramos que la mayoria de las reparaciones se realiz6 a
los 20 dias posteriores a la colecistectomia, muy por debajo de las 6 semanas
recomendadas para la reparacion definitiva y nuestra tasa de complicaciones
postquirurgicas fue de 60% siendo fistula, dehiscencia y sepsis las complicaciones

encontradas, las cuales concuerdan con la literatura internacional.

Si bien durante la comparativa no se encontréo diferencia estadisticamente
significativa si podemos apreciar que las reactantes de fase aguda medidas
(ferritina, PCR, VSG, procalcitonina y leucocitos) tienen conteos mayores en los

pacientes que presentaron complicaciones que en aquellos que no las
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presentaron, nuestra muestra fue pequena por lo que se requiere un estudio de

mayores dimensiones para poder confirmar esta tendencia de resultados.

Este parametro se observa nuevamente en los pacientes que presentaron sepsis
abdominal como complicacién posquirurgica donde nuevamente la diferencia no
fue estadisticamente significativa pero se observa que los valores totales son
mayores en los pacientes con sepsis que en aquellos que no la presentaron.
nuevamente confirmamos que se requiere una mayor muestra para poder realizar

un analisis mas completo.

La mortalidad en nuestro estudio fue de 10%, solo una paciente fallecid
secundario a sepsis abdominal posterior a la reconstruccion definitiva, cifra que
esta en consonancia con los estudios publicados a nivel mundial en cuanto al

prondstico de los pacientes.

La estenosis de la HYA se ha observado hasta afios después de la cirugia, en el
seguimiento a mediano plazo de nuestro estudio sélo se encontré una paciente la
cual presenté a su ingreso ferritina por arriba de los limites normales y su cirugia
fue la unica que se realizé de manera laparoscépica a los 43 dias posteriores a la

colecistectomia con una lesién tipo E3. Se requiere mayor seguimiento de
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nuestros pacientes para observar si mas pacientes desarrollaran estenosis de la
HYA y poder realizar un estudio para determinar las variables asociadas con esta

complicacion.

Finalmente encontramos que el tipo de lesion mas frecuente en los pacientes con
complicaciones fue la tipo E2, al contrario de lo reportado en la literatura
internacional, nuevamente el analisis estadistico no fue estadisticamente
significativo, llegamos a la conclusion que la inversién de el tipo de lesion mas
frecuente en las complicaciones se debe a otros factores, como el proceso
inflamatorio, el tiempo de cirugia y las reactantes de fase aguda y no al tipo de

disrupcién unicamente.

Nuestro estudio tiene varias limitantes como el tamafno de la muestra, el tiempo de
seguimiento de los pacientes, la diferencia en el manejo y en el tiempo de cirugia
dependiente del equipo quirurgico que atendiera al paciente e igualmente el

seguimiento no esta estandarizado en nuestro hospital.

Nuestro estudio es el primero que se realiza de manera especifica para indagar la
asociacion entre las reactantes de fase aguda elevadas y la presencia de

complicaciones en los pacientes con Disrupcién benigna de a la via biliar, sin
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embargo no se encontré una asociacion estadisticamente significativa pero, a
pesar de nuestras limitantes, se pueden apreciar diferencias que apoyan nuestra
hipbtesis primaria por lo que se requiere mayor evidencia y estudios para poder

comprobar o descartar que exista la relacion antes citada.
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CONCLUSIONES

No se demostrd una relacion estadisticamente significativa entre los niveles de
reactantes de fase aguda y el desarrollo de complicaciones en pacientes con
disrupcién de la via biliar, se requieren mayores estudios con mayor cantidad de
pacientes para descartar o comprobar que exista una relacién e incluso poder

utilizar posteriormente algun marcador bioquimico como marcador prondstico.

Igualmente se debe continuar con el seguimiento de los pacientes involucrados
para ver si a largo plazo existe desarrollo de complicaciones que por la duracién

de este estudio no pudieron manifestarse aun.

La decision de cuando debe operarse un paciente para derivacion definitiva debe
basarse en el criterio médico asi como el estado de salud general de paciente
considerando que entre mas optimas sean las condiciones generales mejor sera el

prondstico del paciente.
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