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ABREVIATURAS

AGI: Arteria Gastrica lzquierda.

AHC: Arteria Hepatica Comun.

AHD: Arteria Hepatica Derecha.

AHI: Arteria Hepatica lzquierda.

AMS: Arteria Mesentérica Superior.
APRI: AST to Platelet Ratio Index.

ARFI: Acoustic Radiation Force Impulse Imaging.
ALT: Alanino Amino Transferasa.

AST: Aspartato Amino Transferasa.

GGT: Gamma Glutamil Transpeptidasa.
IMC: indice de Masa Corporal.

IRM: Imagen por Resonancia Magnética.
TC: Tomografia Computada.

USG: Ultrasonografia.

VCI: Vena Cava Inferior.

VHC: Virus de Hepatitis C.

VIH: Virus de Inmunodeficiancia Humana.
2D: Two-Dimensional Shear Wave.



1. RESUMEN.

Introduccidn. La disrupcion de la via biliar es una complicaciéon qurudrgica grave que ocurre en 0.1 a 0.6%
de las colecistectomias(", siendo mas frecuente durante el abordaje laparoscépico (0.4-0.6% vs. 0.2-0.3%
en el abordaje abierto)(").

Las complicaciones secundarias son comunes, reportandose mayores al 40%®). Destaca la infeccion del

sitio quirdrgico, la colangitis, los abscesos intraabdominales, las fugas anastométicas y la estenosis de la

anastomosis, la cual se llega a presentar en un 10 a 19%®. de los casos, de los que del 6 al 22%

desarrollaran enfermedad hepatica cronica (cirrosis) ).

Es indispensable determinar el grado de fibrosis hepatica en los pacientes que han sufrido disrupcion de la

via biliar y evaluar de manera recurrente el grado de progresiéon de la fibrosis y asi lograr evitar las

complicaciones derivadas de la enfermedad hepatica crénica en estadios avanzados.

Objetivo. Evaluar la utilidad del indice de APRI para detectar fibrosis hepatica en pacientes con

anastomosis bilioentéricas y disrupcion de via biliar y compararlo con la escala METAVIR de la elastografia

hepética por IRM.

Objetivos especificos.

- Determinar el grado de fibrosis hepatica en pacientes con anastomosis hepatoyeyunales secundarias
a disrupcion de la via biliar mediante el uso del indice de APRI y la escala METAVIR de la elastografia
hepética por IRM.

- ldentificar si existe relacion entre el tipo de lesion de via biliar y el grado de fibrosis hepatica.

- Conocer qué tipo de intervenciones se han realizado en pacientes con lesion de via biliar tras haberse
determinado el grado de fibrosis para revertir esta o evitar otras complicaciones.

Materiales y métodos. Se trata de una cohorte retroprolectiva, observacional, descriptiva y transversal.

Se incluiran pacientes admitidos en el Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda” del Centro

Médico Nacional Siglo XXI con diagnodstico de anastomosis biolentérica secundaria a disrupcion de la via

biliar incluyendo las remodelaciones tras este procedimiento en el periodo comprendido entre el 1 de enero

del 2015 al 28 de febrero de 2022.

Resultados. Se detectaron 235 casos de pacientes con disrupcion de la via biliar en el periodo de estudio.

Unicamente 39 casos contaban con estos criterios de inclusion, 2 casos fueron eliminados por expediente

extraviado. La muestra total fue de 37 paciente, de los cuales 31 fueron mujeres (83.78%) y 6 hombres

(16.21%). El rango de edades fue de los 19 a los 88 afios. Las comorbilidades mas frecuentes fueron la

hipertension arterial y la Diabetes Mellitus. En cuanto a los resultados en el indice de APRI, 23 (62.16%)

pacientes obtuvieron una puntuacion <0.5, 10 (27.02%) pacientes una puntuacion entre 0.5y 1.5y 4

(10.81%) una puntuacion >1.5. Para la elastografia hepatica, 11 (29.70%) pacientes obtuvieron un

METAVIR FO, 15 (40.54%) un METAVIR F1, 6 (16.21%) un METAVIR F2, 4 (10.81%) un METAVIR F3 y

1 (2.70%) un METAVIR F4. En cuanto a los resultados de biopsia hepatica, Unicamente se encontraron 9
casos con resultados de biopsia, de los cuales, solo 8 contaban con el registro del reporte en el expediente,
por lo que esta variable no se pudo analizar de manera 6ptima.

Conclusidon. Al concluir la recoleccion de datos y el analisis estadistico, este estudio nos permitira

determinar la utilidad del indice de APRI en la deteccion y evaluacion de fibrosis hepatica en pacientes con

lesion de via biliar, asi como estimar su sensibilidad y especificidad para detectar fibrosis hepatica en
pacientes con anastomosis bilioentéricas y disrupcion de via biliar al ser comparado con la escala

METAVIR de la elastografia hepatica por IRM.

2. TiTULO.



UTILIDAD DEL iNDICE DE APRI VS. ESCALA METAVIR DE LA ELASTOGRAFIA
HEPATICA POR RESONANCIA MAGNETICA EN PACIENTES CON ANASTOMOSIS
BILIOENTERICAS

3. MARCO TEORICO.
a. Introduccion.

La disrupcion de la via biliar es una complicacion grave que se produce con mayor frecuencia durante
la colecistectomia, principalmente al realizarse mediante abordaje laparoscopico alcanzando una
incidencia de 0.4 a 0.6%". En contraste, la incidencia de disrupcion de la via biliar en colecistectomia
abierta es de 0.2 a 0.3%".

La disrupcion de via biliar impacta de manera significativa en la vida de los pacientes al modificar de
manera sustancial la morbi-mortalidad, asi como también por la complejidad en su manejo y los costos
que representa para el sistema de salud. Se ha reportado un aumento en la mortalidad de 7.2% a 1 afo y
de 14.5% a 5 arios!".

A pesar de lograr una adecuada reparacion quirurgica, las complicaciones secundarias son comunes,
reportandose mayores al 40%®). Destaca la infeccion del sitio quirurgico, la colangitis, los abscesos
intraabdominales, las fugas anastométicas y la estenosis de la anastomosis, la cual se llega a presentar en

un 10 a 19%®. de los casos, de los que del 6 al 22% desarrollaran enfermedad hepatica cronica (cirrosis)
().

La estenosis biliar propiciara la formacién de exudado inflamatorio con el consiguiente depésito de
colageno y fibrosis secundaria alrededor de los conductos biliares, acompafnada de hipertrofia de células
hepaticas, que determinara a lo largo del tiempo la aparicién de cirrosis biliar e hipertension portal ©).

En ocasiones, tras una reparacién adecuada, las etapas tempranas de fibrosis e incluso de cirrosis, pueden
ser reversibles, por lo que es indispensable determinar el grado de fibrosis hepatica en los pacientes que
han sufrido disrupcién de la via biliar y evaluar de manera recurrente el grado de progresion de la fibrosis
y asi lograr evitar las complicaciones derivadas de la enfermedad hepatica crénica en estadios avanzados.

Existen multiples métodos para determinar el grado de fibrosis hepatica, siendo la biopsia el estandar de
oro). Sin embargo, al tratarse de un procedimiento invasivo, presenta mayor riesgo de complicaciones y
la desventaja de evaluar unicamente una pequeia porcién del higado y la variabilidad entre un observador
y otro. Asi mismo, los estudios de laboratorio convencionales cuando se analizan de manera independiente,
son de muy poco valor para evaluar el grado de fibrosis.

Lo antes mencionado ha conducido al uso de métodos no invasivos para evaluar la fibrosis hepatica, entre
ellos se encuentra la elastografia en sus diferentes modalidades: ultrasonografia (USG), imagen por
resonancia magnética (IRM), Acoustic radiation force impulse imaging (ARFI), two-dimensional shear wave
(2D) y estudios de imagen convencionales como tomografia computada (TC), USG, IRM; los cuales se
combinan con métodos bioquimicos para lograr un mayor rendimiento.

El indice de APRI (AST to Platelet Ratio Index), es un modelo bioguimico no invasivo que se basa en la
relacion del nivel de aspartato aminotransferasa (AST) y el conteo plaquetario. De manera inicial este
modelo se instauré para la evaluacion de fibrosis en pacientes con virus de hepatitis C (VHC), coinfeccion
de VHC con virus de inmunodeficiencia humana (VIH) y para pacientes con enfermedad alcohdlica del
higado. La literatura reporta en estos grupos de pacientes una sensibilidad y especificidad mayor a 70%
para predecir fibrosis significativa del higado, asi como cirrosis dependiendo del corte del indice de
APRIMO),



Mientras tanto, la escala METAVIR es un sistema de clasificacion que evalla dos parametros importantes
para determinar el grado de enfermedad crénica hepatica: la intensidad de las lesiones necroinflamatorias
y la presencia de fibrosis"®)

b. Anatomia Hepatobiliar.

El higado se divide en dos mitades mediante la linea de Cantlie y a su vez se divide en 8 segmentos
basandose en la descripcion de Couinaud (Fig. 1 y 2). El I6bulo hepatico izquierdo esta formado por los
segmentos I, lll y IV, mientras que el I6bulo hepatico derecho se conforma por los segmentos V, VI, VIl y
VIII, siendo los segmentos V y VIl anteriores y los segmentos VI y VIl posteriores. El segmento | o I6bulo
caudado se encuentra en una situacion posterior al pediculo portal y anterior a la vena cava inferior (VCI).
El I6bulo derecho e izquierdo obtienen su suministro de sangre de la vena porta y arteria hepatica derecha
e izquierda respectivamente, en tanto el I6bulo caudado lo obtiene de ambas. El drenaje venoso del I6bulo
derecho se encuentra dado por la vena hepatica dercha y la vena hepatica media y el drenaje del I6bulo
izquierdo, por la vena hepética izquierda y la vena hepéatica media. El drenaje del segmento | es
directamente hacia la VCI@)®),

Irvlaics weria cire
Lt vt
Canibe ling =

Faght anterior —t——
sechor |

Pigil b |
Faghi posierior
FeCIOr

Fig. 2 tomado de: Michael W. Mulholland, Keith D. Lillemoe. (2017). Greenfield’s Surgery Scientific Principles and Practice. Columbus, Ohio.: Wolters Kluwer.

En general, el drenaje sanguineo esta dado por tres venas hepaticas mayores. La vena hepatica derecha,
que drena directamente hacia la VCl y la vena hepatica media e izquierda que convergen en un tronco comun
aproximadamente 1 cm antes de drenar hacia la VCI (Fig. 3)M@®)




Fig. 3 tomado de: Michael W. Mulholland, Keith D. Lillemoe. (2017). Greenfield’s Surgery Scientific Principles and Practice. Columbus, Ohio.: Wolters Kluwer.

La vena mesentérica superior y la vena esplénica forman la vena porta, la cual se bifurca a nivel del hilio
hepatico para formar la vena porta derecha y la vena porta izquierda; de ambas emergen pequefas ramas
para otorgar aporte sanguineo al segmento |. La vena porta derecha se divide en una rama anterior que
irriga los segmentos V y VIl y una rama posterior que irriga los segmentos IV y V. La vena porta izquierda
er(r}i)’tg(er)amas mediales que irrigan el segmento IV y ramas laterales que irrigan el segmento 1l y 1l (Fig.
4) :

Fig. 4 tomado de: Michael W. Mulholland, Keith D. Lillemoe. (2017). Greenfield’s Surgery Scientific Principles and Practice. Columbus, Ohio.: Wolters Kluwer.

Existen multiples variaciones en cuanto a la irrigacion arterial del higado. Lo mas frecuente es un arteria
hepatica comun que nace del tronco celiaco; posteriormente esta arteria se bifurca en arteria
gastroduodenal y arteria hepatica propia, la cual a su vez se bifurca en arteria hepatica derecha y arteria
hepatica izquierda. La irrigacion antes descrita se encuentra presente solo en aproximadamente 50-60%®
de las personas, por lo que se cre¢ la clasificacion de Michels la cual describe la frecuencia y diferentes
variantes anatémicas de la irrigacion arterial hepatica (Fig. 5 y 6)©®@(16),

|
i Frecuendia
i | i | %)
I AHD v AHI con origen en la AHC 55
1|
I AHD con ofigen en la AHC. AHI aberrante con
1 | W0
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W | AHD v AHI sberantes 1
y AHD v AMI con origen en la AHC. AHI socevoria &
chesde la Al
Wl AHD v AHI con origen en la AHC. AHD sccesonia 7
| cherscde la AMS
Wil BHD v AHI con ofigen en la AHC AHD stcetons '
diesde la AMS v AHI acoosona desde la AGH
il | AHD aberrante y AH| accesonia o AHD accesodia y 4
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% | AMC suige de la AGI o5

Fig. 5 tomado de: Saiz-Mendiguren R. Arterial variants according to the Michels’ Classification and extrahepatic vessels. Review of the literatura and description of
angiographic findings in 99 patients treated with chemoembolization.
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Fig. 6 tomado de: Fqnseca Figueroa, J. D., Alvaradq Rodriguez, ‘V. L., Estrada McDermott, P., Morales Vindas, V., Leiva Gabriel, K., & Gonzalez Fernandez, J. (2020).
VARIANTES ANATOMICAS DE LA ARTERIA HEPATICA COMUN. Revista Argentina de Anatomia Clinica, 12(3), 137-143.
https://doi.org/10.31051/1852.8023.v12.n3.29604

El drenaje biliar se produce a través de los conductos hepaticos izquierdo y derecho. El conducto hepatico
izquierdo drena la bilis correspondiente a los segmentos Il, lll y IV y al conducto hepatico derecho le
corresponde el drenaje de los segmentos V, VI, VIl y VIII. El segmento | es drenado por varios conductos
pequefios que se unen en la confluencia de ambos conductos hepaticos (Fig. 7)@®).

Fig. 7 tomado de: Michael W. Mulholland, Keith D. Lillemoe. (2017). Greenfield’s Surgery Scientific Principles and Practice. Columbus, Ohio.: Wolters Kluwer.

La vesicula biliar es un reservorio de bilis que se localiza en la superficie inferior del higado en la fosa
cistica; su tamano es variable y consiste en un fondo, cuerpo e infundibulo. El conducto cistico emerge del
infundibulo y se extiende hasta unirse al conducto hepatico comun. El diametro del concucto cistico es de
1 a 3 mm y su longitud es variable (Fig. 8)®. El triangulo de Calot se encuentra formado por el conducto
hepatico comun, el conducto cistico y la arteria cistica, esta ultima encargada de la irrigacion de la vesicula
y que usualmente presenta su origen en la arteria hepatica derecha, sin emabrgo, existen multples
variantes anatomicas (Fig. 9). El drenaje venoso se da directamente hacia el parénquima hepatico o hacia
los plexos coledocianos®).
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Fig. 9 tomado de: Michael W. Mulholland, Keith D. Lillemoe. (2017). Greenfield’s Surgery Scientific Principles and Practice. Columbus, Ohio.: Wolters Kluwer.

Al unirse el conducto hepatico derecho e izquierdo, forman el conduco hepatico comun; éste se une con
el conducto cistico (a través del cual es drenado el liquido biliar almacenado en la vesicula) y se forma el
conducto colédoco, el cual tiene una longitud aproximada de 5 a 15 cm y un diametro habitual de 4 a 8mm,
en promedio 6 mm, sin embargo, a partir de los 60 afios el diametro puede aumentar 1 mm por cada
década. Se divide en 4 porciones: supraduodenal, retroduodenal, intrapancredtica y transmural. El
colédoco finaliza en la papila mayor y su porcion distal esta rodeada de musculo liso que forma el esfinter
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de Oddi. Usualmente el colédoco se une con el conducto pancreatico antes de penetrar el duodeno a
través del ampula de Vater en la segunda porcién del duodeno(Fig. 10)("N2)6),

La irrigacion de la via biliar corre a cargo de plexos formados por la arteria gastroduodenal, hepatica
derecha, arteria cistica y arteria pancretoduodenal superior derecha, creando una red anastdémotica con
dos arterias principales longitudinales en localizacion de las 3 y 9 horas(M(2)®),

Right hapatic duct Latt hopatic duct
Comman Nepanc tucl
SaipraduDoeEn
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Fig. 10 tomado de: Michael W. Mulholland, Keith D. Lillemoe. (2017). Greenfield’s Surgery Scientific Principles and Practice. Columbus, Ohio.: Wolters Kluwer.

c. Fisiopatogenia.

Las disrupciones de via biliar generalmente ocurren por la incapacidad de una adecuada identificacion
de las estructuras anatémicas durante la diseccion en una colecistectomia o procedimientos que involucren
el cuadrante superior derecho como lo son la hepatectomia y gastrectomia parcial, con una incidencia
global calculada en aproximadamente 0.1 a 0.6% con reportes de hasta 0.7% en algunas series!"®)(17),
Las lesiones raramente ocurren debido a trauma abdominal con una incidencia de 0.1%"7).

Una correcta diseccion del triangulo de Calot y del triangulo hepatocistico lograran una adecuada vision
critica de seguridad (Strasberg) y disminuira el riesgo de disrupcién de la via biliar™.

Existen factores que aumentan el riesgo de lesiones bilares, aunque hasta el 80%('”) ocurre sin ningun
factor de riesgo identificable. A continuacion se enlistan algunos de ellos(M('"),

e Procedimientos agudos, debido a la importante inflamacién tisular, presencia de adherencias
y engrosamiento de la pared vesicular.

Colecistitis severa segun la definicion de las guias Tokio.

Variantes anatomicas.

Coledocolitiasis.

Procedimientos de urgencia.

Experiencia del cirujano.

Sangrado.

Obesidad en el paciente.

Los factores técnicos que condicionan mayor riesgo de presentar una disrupcion de la via biliar son uso de
laparoscopio de 0°, que altera el campo visual del cirujano, el uso de un solo puerto o tres puertos en lugar
del tradicional procedimiento con cuatro puertos, excesiva retraccion cefalica del fondo de la vesicula o
retraccion lateral insuficiente, con lo que se provoca alineacion del conducto cistico y el colédoco en el mismo
plano con lo cudl se condiciona la confusion de las estructuras y el corte o clipaje erréneo del colédoco®®(17),

Solo se reconocen del 25 al 40% de los casos durante el transoperatorio'”), manifestandose como obstruccién
biliar, fuga biliar o estenosis biliar, de estas ultimas hasta el 80% son secundarias a una lesién de la via biliar®
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d. Manifestaciones clinicas.

Un tercio de las lesiones de via biliar seran identificadas al momento de la cirugia; los dos tercios
restantes generan un reto para su identificacion debido al amplio espectro de signos y sintomas que
pueden presentar y que son causados por fuga biliar o estasis(".

Los sintomas mas comunmente encontrados son dolor abdominal hasta en 89% de casos, sensibilidad
abdominal (81%), fiebre (74%), nausea y vomito (43%). Otros signos y sintomas incluyen ictericia (30-
50%), singulto, escalofrios, ileo, peritonitis, colangitis, biliomas, gastos biliares a través de los drenajes,
sepsis, etc(M®)X18),

Los estudios de laboratorio pueden mostrar leucocitosis, hiperbilirrubinemia, elevacién de transaminasas,
etc(M6)18).

e. Diagnostico.

Durante el transoperatorio se debera sospechar una lesiéon de via biliar si se ha ligado o seccionado
mas de un ducto y si se observa fuga biliar durante la cirugia.

En el postoperatorio, el método diagnostico dependera de las manifestaciones clinicas.

e USG abdominal: es de utilidad en pacientes estables, con dolor en cuadrante superior
derecho. Permite evaluar la presencia de colecciones liquidas, el didmetro del colédoco y en
conjunto con USG Doppler permite establecer o descartar la presencia de lesiones vasculares
concomitantes con una sensibilidad del 98% y especificidad de hasta 100%(M#)X19),

e TC contrastada: pacientes con sepsis grave, evidencia la presecia de inflamacion, abscesos,
bilioma, ascitis, lesiones vasculares. Util para drenaje percutaneo guiado. Sensibilidad 75-
80%(Fig. 11)(N#(22),

Fig. 11 tomado de: Michael W. Mulholland, Keith D. Lillemoe. (2017). Greenfield’s Surgery Scientific Principles and Practice. Columbus, Ohio.: Wolters Kluwer.

e Colangiopancreatografia por resonancia magnética: confirma hallazgos de USG y TC,
identifica la localizacion de la lesion con mayor precision, dilucida la presencia de lesiones
vasculares("™®, Su especificidad va del 95 al 100%??y la sensibilidad del 91 al 100% (Fig.
12)@1,
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Fig. 12 tomado de: Chapa Azlela O, Ortiz Higareda V. Tratamiento quirtrgico de las lesiones iatrégenas de la via biliar. Revista Médica del Hospital General de México.
Vol. 76. Num. 1. Paginas 7-14 (Enero 2013)

e HIDA-scan: cuenta con mayor sensibilidad que la resonancia para detectar fugas biliares.
Sensibilidad 87%, especificidad 79%"®).

e CPRE: permite evaluar de manera precisa la anatomia biliar distal a la lesién y cuenta con el
ber}%{‘i‘?io de ser a su vez un método terapéutico. Especificidad cercana al 100% (Fig. 13 y
14)D&),

Fig. 13 tomado de: Michael W. Mulholland, Keith D. Lillemoe. (2017). Greenfield’s Surgery Scientific Principles and Practice. Columbus, Ohio.: Wolters Kluwer.
Fig. 14 tomado de: Chapa Azlela O, Ortiz Higareda V. Tratamiento quirtrgico de las lesiones iatrégenas de la via biliar. Revista Médica del Hospital General de México.
Vol. 76. Num. 1. Paginas 7-14 (Enero 2013)
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f. Sistemas de Clasificacion.

A continuacion se enlistan algunos de los sistemas de clasificacion de lesion de via biliar mas
relevantes:

CLASIFICACION DE BISMUTH (Fig. 15)

| Transeccion a = 2 cm de la

confluencia de los hepaticos.

Il Transeccion a < 2 cm de la
confluencia de los hepaticos.

]l Transeccion a nivel de la confluencia
con continuidad de la comunicacion
de los hepaticos.

v Destruccion de la confluencia con
pérdida de la continuidad de los
hepaticos (destruccion del techo de la
confluencia).

\' Oclusion de conducto hepatico
derecho aberrante + oclusién del
hepatico comun.

Tipo 1 Tipo 2 Tipo3
* o am

iz
Tigpar 4 Tipa 3

Tabla 1.
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Fig. 15 tomado de: Chapa Azlela O, Ortiz Higareda V. Tratamiento quirtrgico de las lesiones iatrégenas de la via biliar. Revista Médica del Hospital General de México.

Vol. 76. Num. 1. Paginas 7-14 (Enero 2013)

CLASIFICACION DE STRASBERG (Fig. 16)

Fuga del conducto cistico o pequefios
conductos accesorios en la fosa
vesicular.

Oclusion de un conducto hepatico
aberrante.

Transeccién de un conducto hepéatico
aberrante.

Lesién lateral del conducto hepatico
comun o del colédoco sin transeccion.

Transeccion a =2 2 cm de la confluencia
de los hepéticos.

E2

Transeccion a < 2 cm de la confluencia
de los hepaticos.

E3

Transeccion a nivel de la confluencia
con continuidad de la comunicacion de
los hepaticos.

E4

Destruccion de la confluencia de los
hepaticos con pérdida de |la
comunicacién del hepatico derecho e
izquierdo.

ES

Lesién de conducto hepatico derecho
aberrante y hepatico comun.

Tabla 2.

Fig. 16 tomado de: McPartland KJ, Pomposelli JJ. latrogenic biliary injuries: classification, identification, and management. Surg Clin North Am. 2008 Dec;88(6):1329-43; ix. doi:

10.1016/j.suc.2008.07.006. PMID: 18992598.
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Tabla 3.

Tabla 4.

CLASIFICACION DE NEUHAUS

A Fuga biliar periférica. 1 Fuga del cistico.

2 Fuga en la fosa vesicular.

B Oclusién de un ducto 1 Oclusién incompleta.
biliar principal sin 2 Oclusion completa.
lesion.

C Lesion tangencial al 1 Lesion <5 mm.
colédoco. 2 Lesién >5 mm.

D Transeccion del 1 Sin defecto ductal.
colédoco. 2 Con defecto ductal.

E Obstruccion de 1 Pequefa obstruccion <5 mm.
conducto biliar 2 Obstruccion longitudinal >5 mm.
principal. 3 Obstruccion en la confluencia de los

hepaticos.
4 Obstruccion ductal segmentaria.

CLASIFICACION DE HANNOVER (Fig. 17)

|

A Fuga periférica  con Fuga del cistico.
continuidad del sistema 2 Fuga en la fosa vesicular.
principal.
B Oclusién de un ducto biliar 1 Oclusién incompleta.
principal sin lesion. 2 Oclusién completa.
C Lesion  tangencial al 1 Lesion <5 mm.
colédoco. 2 Lesion >5 mm inferior a la
confluencia.
3 Lesion de >5 mm a la altura de
la confluencia.
4 Lesién >5 mm superior a la
confulencia.
D Transeccién del colédoco. 1 Por debajo de la confulencia.
2 Por debajo de la confluencia
con defecto ductal.
3 En la confulencia.
4 Arriba de la confluencia +
defecto ductal.
E Obstruccion de conducto 1 Pequeria obstruccion <5 mm.
biliar principal. 2 Obstruccion  longitudinal  >5
mm.
3 Obstruccion en la confluencia
de los hepaticos.
4 Obstruccion ductal
segmentaria.
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1. Fig 17 tomado de: Lopez Lopez V. Lesiones iatrogénicas de la via biliar. Diploma de Especializacion en Bases de Cirugia Hepatobiliopancreatica y Trasplantes.

g. Tratamiento.

El tratamiento inicial de las lesiones de la via biliar se basa en el control de la sepsis y el restablecimiento
del flujo normal de la bilis desde el arbol biliar hasta el tubo digestivo. De forma simultanea, se debera
identifcar la presencia de lesiones vasculares asociadas ya que estas pueden resultar en necrosis
hepatica, isquemia y oclusion de la via biliar, estenosis de la hepaticoyeyunoanastomosis, etc (V®).

Para lograr una adecuada reparacién de las lesiones de la via biliar, debe contarse con un equipo
multidisciplinario conformado por médicos radidlogos, gastroenterélogos y cirujanos, especialmente
expertos en cirugia hepatobiliar.

Si se identifica una lesion durante el procedimiento quirdrgico, idealmente, esta sera reparada por un
cirujano hepatobiliar; de lo contrario, debera colocarse de manera adecuada un drenaje quirdrgico para
evitar la formacion de colecciones y abscesos y prevenir la sepsis en tanto se remite al paciente a un tercer
nivel de atencion donde se cuente con el cirujano experto.

e Tratamiento Pércutdneo y Endoscopico.

Estos tratamientos pueden ser temporales, previos a un procedimiento quirdrgico, o pueden ser
tratamientos definitivos. Un ejemplo es el drenaje percutaneo guiado por TC o por USG, qué sera de gran
utilidad para el control de la fuente en pacientes que presentan sepsis secundaria a un bilioma o absceso.
Otro uso es en conlangitis secundaria a lesion obstructiva de la via biliar para lograr descompresion urgente
y un adecuado drenaje de bilis.

En lesiones no obstructivas o sin transeccion completa, por ejemplo lesiones Strasberg A, la CPRE con
esfinterotomia y/o colocacion de stent puede ser un tratamiento definitivo que logra evitar la reintervencion
quirdrgica.

Hasta 80% de pacientes con lesién oclusiva de la via biliar pueden ser tratados de manera definitiva con
CPRE, dilataciéon endoscopica con baldn y colocacion de stent, obteniendo una tasa de éxito general de
hasta 70%®).

Las complicaciones mas frecuentes tras el tratamiento endoscopico y/o percutaneo son colangitis,
hemobilia y fuga biliar, estas complicaciones se han presentado hasta en el 20% de los casos'®.

e Tratamiento quirargico.

El tratamiento quirtrgico es el estandar de oro para el tratamiento de las lesiones de la via biliar ™, sin
embargo, este se reserva para casos en los que no se puede brindar tratamiento eficaz mediante drenaje
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percutaneo o técnicas endoscépicas. Existen multiples técnicas que seran seleccionadas de acuerdo con

el tipo de lesion.

REPARACION SIMPLE
El cierre primario con colocacion de sonda T o drenaje transcistico se realiza en lesiones no
producidas por calor, que involucren <50% del diametro del colédoco. La sonda T también
puede ser colocada en lesiones pequerias laterales!"()(2°),

ANASTOMOSIS TERMINO-TERMINAL

Este procedimiento se lleva a cabo con poca frecuencia debido a que generalmente la lesion de
via biliar se acompafa de dafio tisular importante que impide esta técnica. Sin embrgo, en
ausencia de dafio y pérdida tisular mayor, asi como en lesiones alejadas de la confluencia, una
anstomosis termino-terminal permite el flujo biliar de manera mas fisiolégica en comparacion
con una hepaticoyeyunoanastomosis. Ademas, este procedimiento presenta menor cantidad de
complicaciones en el periodo postoperatorio temprano y menor riesgo de estenosis de la
anastomosis a largo plazo; en caso de presentarse estenosis, la mayoria de pacientes seran
candidatos a dilatacion endoscopica(™(%)(26),

DERIVACION BILIODIGESTIVA
El estdndar de oro para el tratamiento quirdrgico de las lesiones de la via biliar es la
hepaticoyeyunoanastomosis con reparacion en Y de Roux, sin embargo, en algunas ocasiones
las hepaticoduodenoanastomosis pueden ser factibles.
Generalmente se realiza una incision tipo Kocher con o sin extension longitudinal en la linea
media o una incisién tipo Chevron, con lo cual se logra una excelente visualizacion del sitio
quirargico. A continuacion debe de identificarse la anatomia vascular y biliar y disecar el tejido
necrético circundante.
Existen distintas formas de hacer una hepaticoyeyunoanastomosis, pero la Y de Roux puede
crearse al dividir el yeyuno a 30-70 cm del angulo de Treitz, seguido de la
yeyunoyeyunoanastomosis. Posteriormente se realiza la hepaticoyeyunoanastomosis de 2-3 cm
del borde del asa yeyunal. Si los conductos son de un calibre pequefo, se puede aplicar la
técnica de Hepp-Couinaud, en la que se extiende una incision desde el conducto hepatico
comun hasta la porcidn extrahepatica del conducto hepatico izquierdo, para aumentar el calibre
anastémotico. (N4)26)

HEPATECTOMIA PARCIAL
Este procedimiento quirurgico debera ser reservado como ultima opcién, debido a la tasa de
morbilidad (60%) y mortalidad (10%) que presenta ().
Esta indicada principalmente en lesiones de via biliar que se acompanen de necrosis hepética,
necrosis de conductos biliares, absceso hepatico de tamafa significativo, o fuga biliar
persistente de conductos no aptos para su reparacién y en ciertas ocasiones en lesion proximal
a la confluencia acompafiada de lesién de la arteria hepatica derecha. (V)26
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Fig. 18 y 19 tomado de: Launois, B., & Jamieson, G. G. (2013). Repair of Post-Cholecystectomy Strictures by Hepp-Couinaud Procedure. Medical Intelligence Unit, 139-142.

1) Resultados.

La tasa de complicaciones tras una reparacion adecuada se reporta mayor al 40% (V628 ahora se
enlistan algunas de las complicaciones mas relevantes:

Colangitis en 50%?9).

Enfermedad Hepatica crénica en 6 a 22% .
Estenosis de la anastomosis en 10 a 19%.
Abscesos intraabdominales en el 10%®?.
Infeccion del sitio quirdrgico.

Fugas anastomdticas.

La tasa de mortalidad varia entre el 1.7 a 9%, mientras que la estenosis de la
hepaticoyeyunoanastomosis ocurre en aproximadamente 10 a 19% de los casos® con series que reportan
tasas entre el 9y 25%®) y otras incluso de 4.1 a 69%?®. El tiempo promedio para la formacion de estenosis
es de 11 a 30 meses @,

2) Fibrosis hepatica.

En la mayoria de enfermedades hepaticas cronicas, la fibrosis es parte fundamental de las
alteraciones funcionales y estructurales. La respuesta al dafio hepatico incluye colpaso de los l6bulos
hepaticos, formacion de septos fibrosos y regeneracion de hepatocitos con la consecuente formacion de
nédulos. Los componentes de la matriz extraceluar se acumulan en el higado debido a una produccién,
degradacion y depdsito irregular. Estos procesos provocaran el desarrollo de cirrosis con sus posibles
complicaciones.

El dafo hepatico se produce en el 60% de los casos en los primeros 3 afios tras la reparacion quirdrgica
y 80% en los primeros 5 afios; 20% de casos se presentan despues de este periodo.?®)

Conocer el grado de fibrosis, tiene valor prondstico al estimar el riesgo de desarrollar cirrosis y otras

complicaciones. De igual manera, permitira establecer las pautas para el tratamiento y manejo éptimo e
integral de la misma.
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Para establecer el grado de fibrosis existen tanto métodos invasivos como no invasivos; siendo la biopsia
el estandar de oro ), mientras que los métodos no invasivos se basan en estudios de imagen y
serolégicos que pueden ser utilizados en conjunto para obtener resultados méas precisos.

Como ya se menciond, la biopsia hepatica es el estandar de oro para evaluar el tejido hepatico y el grado
de fibrosis; sin embargo, la biopsia, Unicamente representa una pequefa parte del tejido hepatico, por lo
que ésta podria no ser representativa de la totalidad del tejido por una distribucion heterogénea de la
fibrosis. Ademas es importante tomar en cuenta que se trata de un procedimiento invasivo con riesgos
potenciales que pueden poner en riesgo al paciente.

Existen multiples sistemas basados en la biopsia (estudio histopatologico) para evaluar el grado de
fibrosis, establecer un pronéstico y guiar el tratamiento indicado.

La escala de METAVIR es un sistema de clasificacion que otorga una puntuacion a la actividad, la cual
esta dada por la intensidad de las lesiones necroinflamatorias y otorga también una puntuacion a la
fibrosis.

AO=sin actividad. FO=sin fibrosis.
A1=actividad leve. F1=fibrosis portal sin
septos.
A2=actividad moderada. F2=pocos septos.
A3=actividad severa. F3=muchos septos sin
cirrosis.
F4=cirrosis.

Tabla 5 7.

Existen multiples estudios serolégicos que se han utilizado para estimar el grado de fibrosis
hepatica, entre ellos se encuentra el indice de APRI con una especificidad de 79% y una sensibilidad de
78%. FibroTest con una especificidad de 93% y una sensibilidad de 70%®% el FibroTest diagnostica el
estadio de la fibrosis hepatica con una muestra de sangre en la cual se determinan seis parametros
bioquimicos (alfa 2 macroglobulina, haptoglobina, apolipoproteina A, Gamma Glutamil Transpeptidasa
(GGT), bilirrubina total y Alanino Amino Transferasa (ALT); mas la edad y el sexo del paciente para
generar un resultado a partir de una ecuacién, el cual se presenta con un valor que va de 0 a 1
proporcional a la intensidad de la fibrosis. Dicho resultado se correlaciona con la escala METAVIR(™(19),
HepaScore con una especificidad de 89% y una sensibilidad de 63%®" combina la edad y el género con
las concentraciones séricas de bilirrubina, GGT, acido hialurénico y gamma 2-macroglobulina en una
puntuacion de 0 a 1. FibroSpect con una especificidad de 66% y sensibilidad de 93%©?; es un test
patentado que combina acido hialurénico, TIMP-1 (Inhibidores tisulares de metaloproteasas de la matriz
extracelular) y alfa 2 macroglobulina. Este test fue disefiado para diferenciar fibrosis leve (METAVIR EO-
1) de fibrosis severa (METAVIR E2-4)®3). Estas pruebas han logrado demostrar su utilidad para
diferenciar a los pacientes con fibrosis significativa; sin embargo, estos resultados podrian no ser
confiables y presentarse varios resultados indeterminados.

Los marcadores serolégicos de fibrosis hepatica se pueden dividir en directos e indirectos. Los

marcadores directos, son aquellos que reflejan el recambio de la matriz extracelular, algunos ejemplos
son el procolageno | y I, acido hialurénico y el inhibidor tisular de metaloproteinasa. Los marcadores
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indirectos reflejan las alteraciones en la funcion hepatica, por ejemplo, estudios de coagulacion, conteo
plaquetario, las aminotransferasas, gamma-glutamil transferasa, bilirrubinas y haptoglobinas.

El indice de APRI se basa en el nivel de AST y el conteo plaquetario. Se calcula mediante la elevacion
de AST (dado por el valor de AST del paciente entre el nivel superior normal de AST del laboratorio)
entre la cifra de plaquetas por mm? dividida entre 1000, multiplicado por 100(@2),

El indice de APRI ha sido evaluado en pacientes con VHC y/o VIH y en enfermedad alcohdlica del higado.
Un corte de 0.7 tiene una sensibilidad de 77% y especificidad de 72% para predecir fibrosis significativa
(F2-F4), mientras que un corte de 1, tiene una sensibilidade de 76% y especificidad de 72% para predecir
cirrosis (F4) (MG2),

APRI=(elevacion AST/plaquetas)x100

La elastografia es un método no invasivo, mediante estudios de imagen, en el que se determina la
rigidez del tejido hepatico al aplicar ondas mecéanicas y medir su velocidad de propagacién a través del
tejido (la velocidad de propagacion es proporcional a la rigidez del tejido). Existen diferentes modalidades,
USG e IRM. Se estima una sensibilidad de 70% y especificidad de 84% para determinar fibrosis
significativa (2F2) y de 87% y 91% respectivamente para el diagnostico de cirrosis/G4),

Los resultados se expresan en kilopascales (kPa), generalmente de la siguiente manera:

FO-F1 F2 F3 F4
(sin fibrolzi:ec)) fibrosis (fibrosis moderada) (fibrosis grave) (cirrosis)
HEPATITIS B 2-7 kPa 8-9 kPa 8-11 kPa 218 kPa
HEPATITIS C 2-7 kPa 8-9 kPa 9-14 kPa 214 kPa
COINFECCION 2-7 kPa 7-11 kPa 11-14 kPa 214 kPa
VIH/VHC
ENFERMEDAD 2-7 kPa 7-9 kPa 9-17 kPa 217 kPa
COLESTASICA
ESTEATOHEPATITIS 2-7 kPa 7.5-10 kPa 10-14 kPa 214 kPa
NO ALCOHOLICA
ENFERMEDAD 2-7 kPa 7-11 kPa 11-19 kPa 210 kPa
RELACIONADA CON
EL ACOHOL
Tabla 6.

La fibrosis hepatica se puede estadificar utilizando un ultrasonido unidimensional que mide la
velocidad de una onda de corte elastica de baja frecuencia (50 Hz) que se propaga a través del higado.
Esta velocidad esta directamente relacionada con la rigidez del tejido, denominada maddulo elastico
(expresado como E = 3 qv2, donde v es la velocidad de corte y q es la densidad del tejido, que se supone
constante). Cuanto mas rigido es el tejido, mas rapido se propaga la onda de corte”.

El equipo cuenta con una sonda que emite una onda o pulso mecanico de baja frecuencia (50 Hz.)®9).

El software determina si cada medicion es exitosa o no. La velocidad es detectada por la misma sonda
en m/s, siendo transformada por el software en un valor de elasticidad (kilopascales — kPa)®®.Cuando
una medicion no tiene éxito, la maquina no devuelve ningln valor®.

La elastografia se realiza en un paciente con al menos 6 horas de ayuno, en decubito supino, con el
brazo derecho elevado para facilitar el acceso al I6bulo hepatico derecho. La punta de la sonda se
pone en contacto con la piel intercostal en el 9° a 11° espacio intercostal. El operador, asistido por una
imagen en movimiento, localiza una porcion de higado de al menos 6 cm de profundidad y libre de
grandes estructuras vasculares.
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Se deberan realizar al menos 10 mediciones validas, en el mismo sitio sin cambiar de posicion. Deben

de tomarse 3 valores en cuenta:

e Larazdn o relacion entre el numero de mediciones validas y el numero total de mediciones,

que debe ser mayor del 60%9).

e Elrango intercuartilico (IRC) o variacion del total de mediciones validas con respecto a su

valor mediano, debiendo ser menor de 30%®).

e El valor final de rigidez hepatica®®).

Fig. 20 tomado de: S. Amat-Alcaraz, M. Casado-Martin. (marzo-abril 2013.). Elastografia transicional: utilidad en la evaluacion de la fibrosis hepatica. Revista Andaluza

de Patologia Digestiva, Vol. 36. No2., 111-119.

Como se menciono con anterioridad, los resultados se expresan en kilopascales (kPa), y oscilan entre
1,5y 75 kPa con valores normales en torno a los 5 kPa, mas altos en hombres y en pacientes con

indice de masa corporal (IMC) en extremos (bajo o alto)")®5),

Las ventajas de la elastografia incluyen un tiempo de procedimiento corto y no invasivo, resultados
inmediatos y la capacidad de realizar la prueba al lado de la cama o de manera ambulatoria.

Entre los factores que limitan el rendimiento de la elastografia se encuentran los siguientes ©°):

e IMC >30.

¢ Necroinflamacién hepatocelular elevada.

e Dilatacion de la via biliar extrahepatica.

e Congestion venosa por insuficiencia cardiaca.
e Ausencia de ayuno.

e Obesidad.

e Ascitis.

e Espacios intercostales estrechos.

e Falta de experiencia del operador.

—

—

Se asocian con falso
aumento de la rigidez
hepatica.

Se relacionan con
ausencia de registro.
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4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La lesion de la via biliar es una complicacién grave derivada generalmente de un procedimiento de
colecistectomia, ya sea mediante abordaje abierto o laparoscépico. Esta complicacion presenta una
importante tasa de morbilidad a pesar del reconocimiento y tratamiento temprano. Entre tantas
complicaciones secundarias, es de vital importancia la atencién a la presencia de fibrosis hepatica, la cual
puede resultar en disminucion de la esperanza de vida por las complicaciones asociadas, como son cirrosis,
hipertension portal, hepatocarcinoma, trastornos hemorragicos, desnutricion, encefalopatia, etc.

Se requieren métodos eficaces y seguros para la deteccion y seguimiento de la fibrosis hepatica para tomar
acciones médicas, farmacolégicas y/o quirurgicas que logren la reversibilidad o eviten la fibrosis y de la
misma manera eludan las complicaciones que se derivan del dafio hepatico.

Existen métodos que cumplen con lo anterior, sin embargo, su utilidad ha sido demostrada en ciertos
grupos de pacientes (VHC, VIH, alcohol, etc), por lo que este trabajo pretende demostrar la utilidad de un
método no invasivo (indice de APRI) y compararlo con la escala METAVIR de la elastografia hepatica por
resonancia magnética, especificamente en un grupo de pacientes con anastomosis hepatoyeyunales
secundarias a disrupcion de la via biliar que recibieron atencién en el servicio de Gastrocirugia del Hospital
de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda” del Centro Médico Nacional Siglo XXI, IMSS.

5. JUSTIFICACION.

La lesion de la via biliar es una entidad frecuente en pacientes referidos a nuestra unidad, por lo que
ademas de entender la fisiopatologia, diagnostico, tratamiento y prondstico de esta complicacion; resulta
relevante demostrar y comparar la utilidad de métodos para evaluar el grado de fibrosis y enfermedad
hepatica crénica en estos pacientes con la finalidad de intervenir de manera oportuna en caso de
requerirse, buscar métodos alternativos no invasivos y otorgarles un seguimiento adecuado.

6. HIPOTESIS.

1. El indice de APRI resulta util en la deteccion y evaluacion de fibrosis hepatica en
pacientes con lesién de via biliar.

2. Elindice de APRI presenta una menor sensibilidad y especificidad para detectar
fibrosis hepatica en pacientes con anastomosis bilioentéricas y disrupcion de via
biliar al ser comparado con la escala METAVIR de la elastografia hepatica por
IRM.

3. El indice de APRI al ser aplicado en conjunto con la escala METAVIR de la
elastografia hepatica por IRM aumenta la sensibilidad y especificidad para
determinar la presencia de fibrosis hepatica en pacientes con anastomosis
hepatoyeyunales secundarias a disrupcion de la via biliar

7. OBJETIVOS.

a. Objetivos Generales:
- Evaluar la utilidad del indice de APRI para detectar fibrosis hepatica en pacientes con
anastomosis bilioentéricas y disrupcion de via biliar y compararlo con la escala METAVIR de
la elastografia hepatica por IRM.

b. Objetivos Especificos:

- Determinar el grado de fibrosis hepatica en pacientes con anastomosis hepatoyeyunales
secundarias a disrupcion de la via biliar mediante el uso del indice de APRI y la escala
METAVIR de la elastografia hepatica por IRM.

- ldentificar si existe relacion entre el tipo de lesion de via biliar y el grado de fibrosis hepatica.
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- Conocer qué tipo de intervenciones se han realizado en pacientes con lesién de via biliar tras
haberse determinado el grado de fibrosis para revertir esta o evitar otras complicaciones.

8. MATERIAL Y METODOS.

a. Tipo de estudio. Cohorte retroprolectiva, observacional, descriptiva y transversal .

b. Universo de estudio: pacientes admintidos en el Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda”
del Centro Médico Nacional Siglo XXI con diagnéstico de anastomosis biolentérica secundaria a
disrupcion de la via biliar.

c. Lugar de estudio: Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda” del Centro Médico Nacional
Siglo XXI, ubicado en Avenida Cuauhtémoc 330, Colonia Doctores, cédigo postal 06720, Ciudad de
México, alcaldia Cuauhtémoc.

d. Periodo: del 1 enero del 2015 al 28 de febrero del 2022

9. CRITERIOS DE SELECCION.

l. Criterios de inclusién: pacientes mayores de 18 afios de edad, ambos sexos, con diagnostico de
derivacion biliodigestiva por disrupcién de la via biliar que cuenten con biometria hematica,
pruebas de funcionamiento hepatico y elastografia por Resonancia Magnética en el periodo de
estudio.

Il. Criterios de exclusion:

a. Menores de 18 afios.

Pacientes que no cuenten con pruebas de funcion hepatica completas y biometria hematica.
c. Pacientes que no cuenten con elastografia hepatica por Resonancia Magnética y su
interpretacion.

=

II. Criterios de eliminacion:

Pérdida del expediente clinico.

Ausencia de seguimiento postquirurgico.

c. Pacientes con anastomosis bilioentéricas secundarias a patolégias benignas congénitas,
patologias de origen neoplasico maligno o benigno, o por trauma abdominal.

oo

V. Calculo del tamano de la muestra.

Se realizé el calculo del tamafo de la muestra para una proporcion utilizando el programa epiinfo con las
siguientes consideraciones: frecuencia hipotética del factor de resultado para una poblacion = 90%; limite de
confianza = 5%; y para obtener un nivel de confianza del 90% se requeriran incluir 97 pacientes para este
estudio.
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Population Survey or Descriptive Study

For simple random sampling, leave design
effect and clusters equal to 1.

Population size: 999999
Expected frequency: 0.0 %
.ﬂc#tﬂble MOE: 5.0 %»
Desiagn effect: 1.0
Clusters: 1
S Gwersee g,
B80% 59 59
90% 97 97
95% 138 138
7% 170 170
89% 239 239
99.9% 390 390
k99.99% 545 545 )
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10. VARIABLES.

Tipo de
Nombre de la Tipo de escala de
variable Definicién conceptual Definicién operacional variable Escala de medicion medicion
Tiempo que ha vivido una Edad en afios del Cuantitativa
Edad persona paciente Independiente ARos discreta
Conjunto de caracteristicas
que definen el sexo
biologico Cualitativa
Género Género del paciente Independiente Hombre/Mujer dicotomica
Indicador simple de la
relacion entre el peso y la
indice de masa talla para identificar indice de masa corporal Cuantitativa
corporal sobrepeso y obesidad en Kg/m? del paciente Independiente Kg/m2 continua
Diabetes Mellitus/
Presencia de una o mas Hipertension
enfermedades crénicas en Enfermedades crénicas arteriallEPOC/Cardiopatia/ Cualitativa
Comorbilidades un mismo individuo de los pacientes Independiente Otras nominal
FO=sin fibrosis
Estudios de laboratoria, F1=fibrosis leve
Estudios para histopatologicos o de Biopsia hepatica, F2=fibrosis moderada
determinar grado de imagen para determinar elastografia, marcadores F3=fibrosis severa Cualitativa
fibrosis grado de fibrosis hepatica serolégicos. Independiente F4=cirrosis nominal
Grado de fibrosis Confirmacion de fibrosis Grado establecido de En relacion con studio Cualitativa
documentada hepatica acuerdo a estudios Independiente confirmatorio nominal
Tipo de lesion de acuerdo
Tipo de lesion de via Complicacién quirdrgica que a los diferentes tipos de
biliar ocurre generalmente clasificacién de lesion de Cualitativa
durante una colecistectomia la via biliar Independiente P. ej. Strasbergl, 11, Ill, IV, V nominal
Técnica quirdrgica
Tipo de cirugia para Procedimiento quirdrgico realizada para reparar la
reparar la via biliar realizado para la reparacion via biliar Independiente Cualitativa
Fecha de la lesion de Momento exacto en que Fecha segun el calendario Cuantitativa
via biliar ocurrio la lesion gregoriano Independiente Dia, mes y afio continua
Fecha de reparacion Momento exacto en que se | Fecha segun el calendario Cuantitativa
de la via biliar reparo la lesion gregoriano Independiente Dia, mes y afio continua

Tabla 8.
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11. PLAN DE RECOLECCION DE DATOS.

Se obtendran de los pacientes seleccionados los datos de los expedientes clinicos y sistema de
imagenologia y laboratorio de la Unidad Médica..

12. ASPECTOS ETICOS.

El protocolo de estudio UTILIDAD DEL iNDICE DE APRI VS. ESCALA METAVIR DE LA ELASTOGRAFiIA
HEPATICA POR RESONANCIA MAGNETICA EN PACIENTES CON ANASTOMOSIS BILIOENTERICAS
cumple con la legislacion nacional en materia de Investigacion en Salud (7 de febrero 1984, ultima reforma
DOF 12-07-2018) en su titulo quinto, investigacion para la salud, capitulo Unico: desarrollo de acciones que
comprende a la investigacion para la salud (Articulo 96); bases conforme a las cuales se debe desarrollar la
investigacion con seres humanos (Articulo 100): y sanciones correspondientes que se hara acreedor quien
realice investigacion en seres humanos contraviniendo lo dispuesto en dicha ley (Articulo 101).

Este estudio considera también los principios éticos de la Declaracion de Helsinki, en su Gltima modificacion
por la 642 Asamblea General, Fortaleza, Brasil Octubre 2013. Apegandoles a lo sefialado en los principios
generales; los riesgos, costos y beneficios, los requisitos cientificos y protocolos de investigacion; los comités
de investigacion; la privacidad y confidencialidad.

Se toma en consideracién también los principios éticos basicos sefialados en el informe Belmont de 1979 que
sustentan toda la investigacion con sujetos humanos: respeto por las personas, beneficencia y justicia.

Ademas, se toma en consideracion el reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion
para la Salud (6 de enero de 1987, Ultima Reforma DOF 02-04-2014):

e Riesgo de la investigacion: Se trata de un estudio observacional, en el que no se realiza ninguna
intervencion experimental. Se considera sin riesgo segun el Reglamento de la Ley General de
Salud en materia de investigacion con humanos, que es el que se aplica para estudios
retrospectivos que emplean el uso de datos a través de procedimientos comunes en examenes
fisicos o psicoldgicos de diagndstico o tratamientos rutinarios (Articulo 17).

Contribuciones y beneficios del estudio para los participantes y la sociedad en su conjunto:
El beneficio para los pacientes radica en validar un estudio de imagen de caracteristicas no
invasivas para determinar el grado de fibrosis hepatica en comparacion con parametros
bioquimicos (indice de APRI) y evaluar su sensibilidad y de esta manera tener una herramienta
nueva en el seguimiento estrecho de este tipo de pacientes.

Confidencialidad: La informacién obtenida para este estudio se recopilé a partir de los datos
encontrados en los expedientes médicos de cada paciente, otorgando la seguridad de que no se
identificaran sus datos personales y se mantendra la confidencialidad de la informacion
relacionada con su privacidad (Articulo 21; Fraccion VIl de la Ley General de Salud).

Condiciones en las que se solicita el consentimiento informado: No amerita firma de
consentimiento informado por parte de los pacientes; sin embargo, se solicité aprobacién por el
comité de Etica e Investigacion.

Forma de seleccion de participantes: Se incluyeron a los pacientes del Servicio de Gastrocirugia
con diagndéstico anastomosis bilioentérica secundaria a disrupcion de la via biliar que cuenten con
biopsia hepatica y elastografia por resonancia magnética en el seguimiento de su patologia de
base.

Titulo Segundo, de los Aspectos Eticos de Investigacién en Seres Humanos. Capitulo | (Disposiciones
Comunes):
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Del respeto a la dignidad y la proteccion de los derechos y bienestar de los seres humanos sujetos de estudio
(Articulo 13); y de la proteccion de la privacidad del individuo en las investigaciones en seres humanos
(Articulo 16).

Titulo Sexto. De la ejecucion de la investigacion en las instituciones de atencion a la salud. Capitulo
unico:

La conduccion de la investigacion estara a cargo de un investigador principal (Articulo 113), que desarrollara
la investigacion de conformidad con un protocolo (Articulo 115), estando encargado de la direccion técnica
del estudio y con las atribuciones sefialadas (Articulo 116), siendo el quien selecciones a los investigadores
asociados (Articulo 117) asi como al personal técnico y de apoyo (articulo 118), teniendo la responsabilidad,
al término de la ejecucion de la investigacion, de presentar al Comité de Investigacion de la Institucion de
Atencion a la Salud un informe técnico (Articulo 119) pudiendo publicar informes parciales y finales del estudio
(Articulo 120).

Dado el tipo de investigacion se clasifica como sin riesgo, el investigador no tendra ninguna participacion en
el acto quirurgico o los procedimientos diagnéstico al que seran sometidos los pacientes, el investigador solo
se limitard a registrar informacion mediante revision de expedientes del archivo clinico sin necesidad de
consentimiento informado al no intervenir en la atencién de paciente. El proyecto de investigacion cumple con
las normas éticas y se ajusta a las normas establecidas por el Instituto Mexicano del Seguro Social de acuerdo
con el Departamento de Investigacion Cientifica, y no estan en contra de ninguna de ellas. El presente
proyecto no es considerado una maniobra de intervencion ya que el autor sélo recolectara los datos de los
pacientes, comprometiendo al investigador a ser confidencial conforme a los datos obtenidos y futuras
publicaciones.

El proyecto de investigacion iniciara hasta que se cuenta con la autorizacion y nimero de registro del CLIS y

se realizard la recoleccion de datos previa aprobacion, con las medidas necesarias de seguridad y
confidencialidad para el paciente.
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13. ANALISIS ESTADISTICO.

Se realizara analisis estadistico descriptivo e inferencial.

Descriptivo.

Para las variables cuantitativas como son edad, (grado de fibrosis por elastografia por resonancia
magneética, fecha de lesion de via biliar, fecha de reconstruccion de via biliar, APRI, Metavir por bx hepatica
etc.) se explorara el tipo de distribucion con métodos mentales, sesgo y curtosis (con valores criticos de
+ 0.05) y se aplicara la prueba de normalidad de Kolmogorov-Smirnov con valores criticos de P <0.05.
Para las variables cualitativas como son el sexo y tipo de cirugia, se usaran frecuencias y porcentajes o
proporciones.

En variables con distribucion normal se utilizara como medida de tendencia central a la media y como
medida de dispersion a la desviacién estandar. En las que presenten libre distribucién se usara como
medida de tendencia central, la mediana y como medida de dispersion, los rangos intercuartilares o

maximos y minimos.

Analisis Bivariado.

Para las variables cuantitativas con distribucién normal se realizara la prueba de T-student para grupos
independientes. Para las variables cuantitativas con libre distribucién o cualitativas ordinales se calculara
U de Mann-Whitney..

Las variables cualitativas dicotomicas se contrastaran entre grupos con la prueba X2, o la prueba exacta
de Fisher segun corresponda.
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14. RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD.

RECURSOS HUMANOS

° Investigador principal: Dra. Karina Sanchez Reyes
° Tesista: Dra. Anna Sofia Mayer Llamosa
° Médicos adscritos y médicos residentes del Servicio de Gastrocirugia del Hospital de Especialidades

del CMN SXXI quienes solicitaron la elastografia hepatica por resonancia magnética y recabaron los
resultados de las pruebas bioquimicas solicitadas. Médicos adscritos del Servicio de Radiologia e Imagen

quienes interpretaron los estudios solicitados.

RECURSOS FiSICOS Y FINANCIEROS

Censos de los pacientes del Servicio de Gastrocirugia, expedientes clinicos (historial clinico, record quirtrgico,
laboratorios, notas médicas), equipos de computo donde se visualizaran los resultados de los resultados de
las pruebas bioquimicas, las imagenes radioldgicas y sus reportes médicos. Se utilizé el equipo de resonancia
magnética (Siemens Sinfony Maestro Class 1.5 Tesla) del Hospital de Especialidades del CMN SXXI. No se

requiere de apoyo financiero para el desarrollo de este protocolo.

FACTIBILIDAD
Todos los recursos humanos y fisicos necesarios para realizar este proyecto estaran disponibles para cumplir
los objetivos sin contratiempo. Se utilizaran los datos de los expedientes clinicos (historial clinico, record
quirargico, laboratorios, notas médicas) disponibles en el archivo clinico y electronico del Hospital de
Especialidades.
El Hospital de Especialidades del CMN SXXI se considera un centro de referencia de procedimientos

quirdargicos complicados. Las reparaciones de la vias biliares constituyen el 7% de los procedimientos
quirdrgicos que se realizan en esta institucion, ingresando mensualmente entre 3-7 pacientes con este
diagnostico. Por lo que de acuerdo al calculo del tamafo de la muestra para un coeficiente de correlacion de

0.4 se lograra obtener la poblacion adecuada y de esta manera se obtener resultados confiables.
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15. RESULTADOS.

Se realiz6 una busqueda en la base de datos del Servicio de Gastrocirugia del Hospital de Especialidades
“Dr. Bernardo Sepulveda” del Centro Médico Nacional Siglo XXI de pacientes con diagnostico de anastomosis
biolentérica secundaria a disrupcion de la via biliar y/o remodelacion de la misa. Se detectaron 235 casos de
pacientes con disrupcién de la via biliar en el periodo de estudio comprendido del 1 de enero de 2015 al 28
de febrero de 2022. Los cirterios de inclusion tomados en cuenta fueron pacientes mayores de 18 afios de
edad, ambos sexos, con diagndstico de derivacion biliodigestiva por disrupcién de la via biliar que cuenten
con biometria hematica, pruebas de funcionamiento hepatico y elastografia por IRM en el periodo antes
mencionado. Unicamente 39 casos contaban con estos criterios de inclusién, 2 casos fueron eliminados por
expediente extraviado.

La muestra total fue de 37 paciente, de los cuales 31 fueron mujeres (83.78%) y 6 hombres (16.21%). El rango
de edades fue de los 19 a los 88 afios, con un promedio de 51.91 afios, el rango de edad en el grupo de
mujeres fue de 19 a 88 afos, con un promedio de 51.03 afos y en el grupo de hombres fue de 68 a 31 afios,
con un promedio de 56.5 anos.

De la muestra total de 37 pacientes con disrupcion de la via biliar, 24 (64.86%) de ellos fueron sometidos a
alguna remodelacién de la hepaticoyeyunoanastomosis posterior al procedimiento inicial, el numero de
remodelaciones maximo fue de 6.

En cuanto al indice de masa corporal el rango en el que se encontraban los pacientes fue de 18.6 a 40.58
m?/kg, con un promedio de 25.38 m?/kg.

De los 37 pacientes, 22 (59.45%) de ellos no contaban con ninguna comorbilidad, mientras que 15 (40.54%)
pacientes presentaban alguna comorbilidad y de estos ultimos, 7 (18.91%) presentaban mas de una
comorbilidad.

Para comparar los resultados bioquimicos y de la elastografia por IRM, se buscaron resultados de biopsia ya
que este es el estandar de oro para detectar fibrosis, de la muestra total, inicamente se practicd biopsia
hepatica a 9 (24.32%) pacientes, sin embargo, solo se conto con 8 (21.62%) resultados.

En cuanto a los resultados en el indice de APRI, los rangos oscilaron entre 0.092 a 2.964, con un promedio
de 0.64. Con lo anterior, se obtuvo que 23 (62.16%) pacientes resultarén con un APRI <0.5 lo cual se traduce
en ausencia de fibrosis, 10 (27.02%) de los pacientes tuvieron un APRI entre 0.5 y 1.5, lo que se traduce
como presencia de fibrosis. Finalmente, 4 (10.81%) pacientes lograron un APRI >1.5, lo que representa
fibrosis severa. En total 14 (37.83%) pacientes presentaron algun grado de fibrosis mediante el indice de
APRI. (Grafica 1.)

Sobre los resultados de la elastografia por IRM, estudio con el que conto la totalidad de la muestra, los
resultados se exponen mas adelante. (Tabla 1.) (Grafica 2.)

Para clasificar el tipo de disrupcion de la via biliar se utilizé la clasificacion de Strasberg, unicamente se
presentaron pacientes con Strasberg E1, E2, E3 y E4 y una proporcion no fue posible conocer que tipo de
disrupcion tuvieron.

Las caracteristicas demograficas se pueden observar en la tabla 1.

TABLA 1. CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS

RANGO PROMEDIO
EDADES 19-88 afios 51.91 afios
IMC 18.6-40.58 kg/m? 25.38 kg/m?
N=37 %
GENERO
Mujeres 31 83.78
Hombres 6 16.21
COMORBILIDADES
Hipertension Arterial Sistémica 7 18.91
Diabetes Mellitus tipo Il 5 13.51
Hipotiroidismo 4 10.81
Dislipidemia 3 8.10
Fibromialgia 2 5.40
Depresion y Ansiedad 1 2.70
Esclerodermia 1 2.70
RESULTADOS APRI
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<0.5

0.5-1.5

>1.5

RESULTADO ELASTOGRAFIA POR
IRM

STRASBERG
Strasberg E1
Strasberg E2
Strasberg E3
Strasberg E4
Se desconoce
REMODELACIONES

Roproon

62.16
27.02
10.81

29.70
40.54
16.21
10.81
2.70

2.70
16.21
24.32
10.81
43.24
64.86

Unicamente 4 (10.81%) de los pacientes presenté resultados compatibles para fibrosis en la biopsia hepatica,
el indice de APRI y la elastografia por IRM, asi mismo 4 (10.81%) pacientes presentaron fibrosis al
correlacionar los resultados de la biopsia y el indice de APRI, 4 (10.81%) pacientes en la correlacion de la
biopsia con el resultado de la elastografia y 8 (21.62%) al correlacionar el indice de APRI y la elastografia.

Para determinar la relacién entre la fibrosis y el tipo de disrupcién de la via biliar, se evaluaron los resultados
compatibles con fibrosis de cada estudio y el tipo de disrupciéon de cada paciente, obteniendo que de los 5
pacientes con resultado de biopsia hepatica con fibrosis 2 (5.40%) presentaron un Strasberg E3 y 3 (8.10%)
se desconoce el tipo de disrupcion que presentaron. De los 17 pacientes con APRI con resultado de fibrosis,
3 pacientes presentaron disrupcion tipo E2, 3 tipo E3, 3 Tipo E4, correspondiendo cada uno con el 8.10% y 5
(13.51%) casos no fue posible conocer el tipo de disrupcion. Por ultimo sobre los 11 pacientes con una
elastografia con resultado de fibrosis, 2 (5.40%) presentaron una disrupcion tipo E2, 3 (8.10%) E3, 1 (2.70%)

E4 y 5 (13.51%) una lesién de tipo desconocido. (Tabla 2.)
TABLA 2. SEVERIDAD DE FIBROSIS HEPATICA EN DERIVACIONES BILIOENTERICAS

RESULTADOS BIOPSIA

RESULTADOS APRI
<0.5
0.5-1.5
>1.5
RESULTADO ELASTOGRAFIA POR
IRM

P4
T]

N=8

OW-=2NN

37
23
10
4

1"
15

%

5.40
5.40
2.70
8.10
0
%

62.16
27.02
10.81

29.70
40.54
16.21
10.81
2.70
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Grafica 1. Grado de fibrosis hepatica por indice de APRI
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Grafica 2. Grado de fibrosis hepatica por elastografia por IRM.

16. DISCUSION.

Es evidente y se ha establecido de manera concreta que los pacientes tras sufrir una disrupcion de la
via biliar y ser sometidos a una derivacion bilioentérica como método de reparacion, se encuentran en
riesgo de presentar complicaciones secundarias, siendo para este trabajo la fibrosis hepatica el motivo de
estudio, por lo que resulta imprescindible contar con métodos diagodsticos para determinar el grado de

fibrosis hepatica en estos pacientes.
Los resultados obtenidos en este trabajo, responden a una fase inicial de un estudio que podra extenderse

hasta lograr responder la pregunta de investigacion; a pesar de contar con un tamafio de muestra

mFO
mF1
mF2
=F3
nF4

insuficiente, se demuestra que el indice de APRI y la escala METAVIR de la elastografia hepatica por IRM
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resultan utiles en la deteccion de fibrosis hepatica en pacientes con derivacion biliodigestiva tras la
disrupcion de la via biliar, siendo estos métodos no invasivos, relativamente rapidos en la obtencién de
resultados y aparentemente confiables. Lamentablemente no fue posible realizar una comparacion de su
utilidad con la biopsia hépatica, método considerado estandar de oro, ya que no es una practica frecuente
en nuestra unidad al someter a estos pacientes a intervencioén quirargica, tomando como método
diagnéstico principal de dafio hepatico crénico los signos y sintomas que presentan los pacientes y las
alteraciones bioquimicas que ocurren a lo largo del tiempo tras la intervencion quirdrgica.

17. CONCLUSION.

El indice de APRI y la escala METAVIR de la elastografia hepatica por IRM, son métodos diagndsticos
utiles para establecer la presencia de fibrosis hepatica en pacientes con disrupciéon de la via biliar y
anastomosis bilioentéricas, sin embargo, se requieren mas estudios y casos que cumplan con realizacion de
biopsia hepatica para lograr una adecuada comparacion y obtener resultados estadisticamente significativos
y determinar la sensibilidad y especificidad de estas pruebas al realizarse tanto en conjunto como
individualmente.

Asi mismo, deberan realizarse guias de practica para estandarizar el protocolo de estudio integral de estos
pacientes y asi lograr un adecuado seguimiento, tratamiento y prevencién de complicaciones en estos casos.

18. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES.

ACTIVIDAD Dic 2021Ene Feb Mar Abri May  Jun Jul Ago Sep Oct
2022 2022 2022 2022 2022 2022 2022 2022 2022

2022

Recopilacion bibliografica * * * * R

*k
Elaboracion de proyecto *x

Desarrollo de la investigacién "

Captura de la informacion *k e

kk sk
Analisis de datos
ok
Redaccion de resultados *k
Escritura de la tesis y publicacion * o
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20. ANEXOS.

ANEXO 1. TABLA DE RECOLECCION DE DATOS.

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

“UTILIDAD DEL INDICE DE APRI VS. ESCALA METAVIR DE LA ELASTOGRAFiIA H!EPATICA POR RESONANCIA
MAGNETICA EN PACIENTES CON ANASTOMOSIS BILIOENTERICAS”

TABLA DE VARIABLES

Edad En afios

Género Masculino Femenino

IMC Kg/m?

Comorbilidades

Estudios para confirmar Biopsia Elastografia Marcadores
grado de fibrosis serolégicos

BIOPSIA
(METAVIR)FECHA

ELASTOGRAFIA(METAVI
ER)FECHA

ALT(FECHA)

AST

BD

BI

FA

GGT

DHL

PLAQUETAS

LEUCOCITOS

P

TTP

FECHA CCT

TIPO DE QX
(URGENCIA/ELECTIVA)

FECHA 1RA.QX

FECHA ULTIMA QX

NO. REINTERVENCIONES

Tipo de disrupcion de la
via biliar (STRASBERG)

Grado de Fibrosis
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