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" PREDICTORES BIOQUiMICOS DE DANO HEPATOCELULAR EN PACIENTES CON
LESION IATROGENA DE ViA BILIAR"

RESUMEN:

Introduccion: La lesion iatrogena de la via biliar es una complicacion grave de la colecistectomia. Con el
inicio de la era de la laparoscopia la incidencia de esta complicacion ha aumentado. El tratamiento de las
lesiones de la via biliar es quirdrgico con derivaciones biliodigestivas. A pesar del tratamiento la historia
natural de la enfermedad produce cambios en la morfologia hepatica, que pueden culminar en cirrosis
biliar. Existen pocos estudios que evaluen los cambios histopatoldgicos hepaticos tras una lesion
iatrégena de la via biliar.

Planteamiento del problema: En los ultimos 5 afos se han referido al servicio de Gastrocirugia del
Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda” del Centro Médico Nacional Siglo XXI 161
pacientes con lesién iatrdgena de la via biliar para recibir tratamiento, control y seguimiento
multidisciplinario; sin ambargo, a pesar de la derivacion biliodigestiva un subgrupo de estos pacientes
presentaran dafio hepatocelular irreversible. Se desconoce cuales de estos pacientes ya presentan dafo
hepatocelular al momento de la referencia a nuestra unidad, y si este se puede identificar de forma
preoperatoria.

Justificacion: Dentro del tratamiento, es indispensable identificar aquellos pacientes con lesién de la via
biliar con mayor riesgo de presentar dafo hepatico irreversible. El determinar algun predictor bioquimico
de dafo hepatico en pacientes que presentan cambios histopatolégicos con lesion iatrogena de la via
biliar al momento de la derivacién biliodigestiva, nos permitira identificar aquellos pacientes con mejor y
peor prondstico. El identificar tempranamente aquellos pacientes con mayor riesgo de dafo irreversible,
permitira buscar estrategias para optimizar la atenciéon en estos casos y evitar la progresion de la
disfuncién hepatica.

Objetivo General: Determinar factores bioquimicos predictivos de dafo hepatocelular en pacientes con
lesion iatrégena de la via biliar al momento de la derivacion biliodigestiva.

Material y métodos: Estudio de casos y controles, anidado en una cohorte, de pacientes admitidos
en el Hospital de Especialidades “Bernardo Sepulveda” del Centro Médico Nacional Siglo XXI con lesion
iatrogena de la via biliar, en quienes se realice toma de biopsia hepatica al momento de la derivacion
biliodigestiva del 1 de enero del 2012 al 1 de junio del 2017. Se realizara un muestreo por conveniencia
(no probabilistico) incluyendo a todos los pacientes ingresados con el diagnéstico de lesion de la via biliar
o estenosis de derivaciones biliodigestivas a los cuales se les tomé biopsia hepatica al momento de la
derivacion o remodelacién biliodigestiva en el Servicio de Gastrocirugia del Hospital de Especialidades
CMN SXXI.

Conclusiones: En este estudio no se encontraron diferencias estadisticamente significativas respecto a
los parametros bioquimicos en la progresion de las lesiones reversibles desde colestasis hasta fibrosis.
Queda limitado por el tamafio de la muestra, y por no contar con pacientes con dafo hepatico irreversible
documentado por biopsia, para realizar un analisis comparativo. Dada la baja morbilidad asociada a la
biopsia hepatica, proponemos se sistematice su toma en la reconstruccion quirdrgica de estos pacientes,
para identificar aquellos con lesiones reversibles y no reversibles, y poder caracterizar, el comportamiento
bioquimicos en ambos escenarios.



MARCO TEORICO:

La lesion iatrogenia de la via biliar se define como la obstruccién (ligadura,
clipado o estenosis cictarizal) o la seccion parcial o total de la via biliar principal o algun
conducto accesorio posterior a la colecistectomia. La lesién de la via biliar posterior a
colecistectomia tiene una incidencia general que va del 0.1 al 0.5 % de las
colecistectomias. ' La incidencia tras colecistectomia laparoscopica es superior al
0.6 %.2 La morbilidad de estos pacientes es preocupante puesto que aumenta el
numero de hospitalizaciones y re intervenciones por la presencia de colestasis,
hipertensién portal, falla hepatica y cirrosis biliar. La mortalidad reportada en distintas

series va del 6 al 30 %.!

La presentacion clinica de las lesiones de la via biliar puede variar, dependiendo del

tipo de lesidén, como fuga biliar o como obstruccion del arbol biliar:
A} La fuga biliar suele presentarse de acuerdo al tiempo de evolucion:

1.- En las primeras horas del post-operatorio inmediato: Generalmente a través de
drenajes colocados durante el procedimiento de colecistectomia o en el post-operatorio

mediato con salida de material biliar a través de la herida quirurgica.

2.- Durante el post operatorio mediato: Presentando datos de respuesta inflamatoria
sistémica provocado por la peritonitis quimica por la falta o disfuncion de los drenajes y
la formaciéon de biliomas, abscesos subhepaticos o subdiafragmaticos hasta el

desarrollo de sepsis intra-abdominal.



B)

Colestasis: se presenta con alteracion en las pruebas de funcion hepatica e
ictericia, con o sin colangitis en el post-operatorio. Las estrecheces del arbol biliar
pueden presentarse meses 0 afnos después de la intervencion quirurgica, con

dolor abdominal, fiebre e ictericia. 2

Para el diagndstico definitivo de las lesiones de la via biliar existen distintos

estudios de imagen:

a)

b)

d)

Ultrasonografia: El ultrasonido abdominal permite detectar en etapas tempranas,
la dilatacion de la via biliar, asi como la presentacion de colecciones o presencia

de liquido libre con una sensibilidad cercana al 89 %.

Tomografia axial computarizada: Al igual que el ultrasonido, permite la valoracién
de colecciones intra-abdominales, asi como la valoraciéon de lesiones vasculares

asociadas con una sensibilidad de hasta el 96%.

La colangiopancreatografia por resonancia magnética: Es un método no invasivo
que permite la valoracion tanto de fugas biliares como de obstruccion, ademas
permite valorar las caracteristicas anatomicas biliares, asi como la naturaleza de

la lesion.

Colangiografia retrograda endoscopica: Considerada el estandar de oro para la
valoracion del arbol biliar, ademas de permitir tratamiento endoscopico en

lesiones parciales.?

Existen diferentes clasificaciones, siendo la mas utilizada en la actualidad la descrita

por Strasberg (Tabla 1, Imagen 1): Clase A; lesion de los conductos biliares en



continuidad con el sistema biliar, con escape del conducto cistico. Clase B; lesion de
conducto sectorial con obstruccion consecuente. Clase C; lesion de conducto sectorial
con escape biliar consecuente. Clase D; Lesién lateral de los conductos extra-
hepaticos. Las lesiones clase E se caracterizan por seccién total de la via biliar principal
y se subdividen en: Clase E1; lesion a mas de 2 cm de la bifurcacion de los conductos
hepaticos. Clase E2; lesiéon a menos de 2 cm de la bifurcacion de los conductos
hepaticos. Clase E3; lesion a nivel de la confluencia de los conductos hepaticos. Clase
E4; Perdida de la continuidad de los conductos hepaticos. Clase E5; lesion de conducto

hepatico derecho sectorial aberrante solo o asociado a lesion del conducto hepatico

principal.®
Tipo Descripcion

A Fugas del conducto cistico o de pequefios
conductos biliares del lecho hepatico

B Oclusion de un conducto sectorial

C Seccion conducto sectorial

D Lesion lateral de la via biliar principal

El Lesion distal del conducto hepatico comiin a
una distancia de la confluencia > 2 cm

E2 Lesion distal del conducto hepatico comtin a
una distancia de la confluencia <2 cm

E3 Lesion hiliar con preservacion de la
confluencia del conducto hepatico

E4 Lesion hiliar con afectacion de la confluencia
y pérdida de comunicacion entre el conducto
hepatico derecho y el izquierdo

E5 Lesion de un conducto hepatico derecho
sectorial aberrante solo o asociado a una
lesion concomitante de conducto hepatico
principal.
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Las lesiones de la via biliar ameritan para su tratamiento un equipo multidisciplinario
que incluya cirujanos, radidlogos intervencionistas y endoscopistas. Habitualmente
tras la colecistectomia laparoscépica son mas complejas, es decir, tienen mayor
incidencia de lesion vascular asociada y tienden a ser anatobmicamente mas cercanas al

hilio hepaticos que aquellas producidas tras colecistectomia abierta.

El tratamiento de las lesiones de la via biliar Strasberg E es quirurgico. Sin
embargo existen distintos escenarios que se deben tomar en cuenta, como son el

momento en el que se identifica la lesidn, y la presencia o no de sepsis asociada.

De acuerdo al tiempo en el que se identifica la lesion, se consideran 2 grupos: a)
Lesion advertida intraoperatoria: Tan solo el 27 % de las lesiones de la via biliar se
diagnostican en el transoperatorio durante la colecistectomia. En aquellas lesiones
advertidas la indicacion es realizar la reparacion inmediata para conservar la
continuidad Dbiliodigestiva, siempre y cuando se cuente con la capacidad vy
adiestramiento para realizar la reparacion. En aquellas lesiones por seccidon menores
de 180° de la circunferencia del conducto biliar principal una alternativa quirurgica es la
reparacion primaria sobre una sonda en T. Aquellas secciones completas de la via biliar
se reparan mediante derivaciones biliodigestivas como la colédoco-duodeno
anastomosis y la hepatico-yeyuno anastomosis. En caso de no poderse realizar la
reparacion en el mismo tiempo quirurgico, esta indicada la colocacion de drenajes y
referencia a una unidad de tercer nivel. b) Lesion no advertida durante el
transoperatorio: Existen dos escenarios de acuerdo al tipo de lesion y la presentacidn

clinica de la misma: Fuga biliar o Colestasis.
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La presencia de fuga biliar a través de drenajes colocados durante la
colecistectomia, advierte la posibilidad de lesién de la via biliar, por lo que es necesario
realizar dentro de las primeras 24-48 horas estudios de imagen para confirmar la lesion,
asi como dar medidas de sostén y vigilancia estrecha de datos de respuesta
inflamatoria sistémica o sepsis. Si las fugas biliares permanecen controladas y no
existen datos de sepsis intra-abdominal esta indicado realizar derivacién bilio-digestiva

en la primera semana del post operatorio.

Adicionalmente, se debe tener en cuenta la presencia de sepsis postoperatoria:
Cuando el paciente permanece con un post operatorio térpido pueden presentarse dos
escenarios clinicos, el primero, falla en la funcion de los drenajes lo cual provoca
peritonitis biliar, datos de respuesta inflamatoria sistémica y la posterior presentacién de
sepsis. Y el segundo, ictericia en el post operatorio mediato asociada a obstruccién
parcial o total del arbol biliar. Dicha presentacion se puede asociar en el 30-45 % de los

casos a colangitis y el posterior desarrollo de sepsis.

Ambas situaciones requieren soporte vital enérgico, drenaje biliar o drenaje de
las colecciones intra-abdominales, y la posterior reconstruccion biliodigestiva dentro de

las primeras 6 semanas.?

Las derivaciones biliodigestivas por abordaje abierto son el estandar de oro para
el tratamiento de las lesiones de la via biliar. En los casos en los que hay seccion o
estenosis completa la hepatico-yeyuno anastomosis latero-lateral es la mejor alternativa
quirurgica paras restablecer la continuidad biliodigestiva. En centros de concentracion,

la rehabilitacion completa se logra en el 75-98 % de los pacientes.®
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En fechas recientes el abordaje laparoscopico se ha presentado como una

alternativa para realizar derivaciones biliodigestivas. El abordaje laparoscépico presenta

ventajas sobre el abordaje tradicional como son: disminucién del sangrado

transquirtrgico, menor estancia hospitalaria, e inicio temprano de la via oral. ©

Dentro de las complicaciones descritas tras la derivacion biliodigestiva se han descrito:

A)

B)

C)

Estrecheces biliares: Son la manifestacibn mas comun tras la lesién de la via
biliar, ya sea posterior a colecistectomia o a reparacién de la via biliar.'? Su forma
de presentacion es: ictericia obstructiva, prurito, colangitis y mas raramente
colestasis, abscesos intrahepaticos y coledocolitiasis proximal. Las estrecheces
biliares se presentan desde las 6 semanas hasta afios posteriores a la lesion de

la via biliar.”

Atrofia hepatica: La prevalencia combinada entre la atrofia y la hipertrofia
compensatoria hepatica posterior a la lesion de la via biliar es aproximadamente
del 10 %. La obstruccién prolongada o la estrechez de la via biliar son las
principales causas. La asociacion de obstruccién portal (en caso de lesién
vascular concomitante) incrementan la incidencia del desarrollo de cirrosis biliar

secundaria.®

Colangitis y litiasis intrahepatica: La obstruccion biliar crénica, particularmente
asociada a isquemia, puede provocar colangitis esclerosante secundaria.® La
lesion hepatica predomina en el higado derecho, puesto que existe mayor

porcentaje de lesion del arbol biliar y arterial derecho. La obstruccion provoca
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sedimentacién biliar y formacién de calculos proximales al sitio de lesién o

reparacion biliar.'®

D) Fibrosis, cirrosis biliar secundaria e hipertension portal: Las estreches biliares
extensas conducen al desarrollo de fibrosis portal y progresion a cirrosis biliar
secundaria. La incidencia precisa de cirrosis biliar secundaria posterior a lesion
de la via biliar segun reportes de centros de referencia se encuentra en rangos
que van del 7" al 25 %."? La incidencia de hipertension portal en presencia de

estrecheces de la via biliar va del 15 al 20 %."3

Las consecuencias bioquimicas, histolégicas y clinicas de las lesiones de la via biliar
se han estudiado ampliamente, siendo las de menor trascendencia las fugas biliares,
sin embargo la constelacion de escenarios ante la lesidén obstructiva de la via biliar y la
consecuente colestasis ya sea en fase temprana tras la lesion o tras las estenosis de
las derivaciones biliodigestivas disparan multiples mecanismos de lesién hepatica
dentro de los cuales los mejor conocidos son los bioquimicos, mientras que los estudios
moleculares han presentado nuevas posibilidades de intervencion de estas

complicaciones.

Un estudio reciente demostré que el péptido 1 similar al glucagéon ( GLP1) modula la
respuesta adaptativa del colangiocito a la colestasis.’* Ademas del papel de modulacion
de la homeostasis de la glucosa, GLP1 induce la adquisicion de fenotipos
neuroendocrinos por las células ductales pancreaticas, células que comparten origen y

caracteristicas con los colangiocitos.'® GLP1 y su receptor antagonista extendina-4

14



ambos tienen efectos similares donde ellos estimulan la proliferacion de colangiocitos

en ratones control y en aquellos con lesion de los conductos biliares. ™

El acumulo de acidos biliares durante la colestasis, resulta en una gran exposicion
de los colangiocitos a sus efectos. Los acidos biliares tienen varios efectos sobre la
funcidn biliar, apoptosis y crecimiento. In vitro, tanto el acido taurocolato como
taurolitocdlico(TLC) estimulan la proliferacion de colangiocitos e incrementan la

respuesta de AMPc inducida por secretina y la actividad de intercambiador de HCO3."”

El plexo vascular peribiliar, una red que emerge de la arteria hepatica, irriga el
epitelio biliar y sostiene una contracorriente de substancias, tales como el factor de
crecimiento endotelial vascular (VEGF) y otros factores angiogénicos que son
reabsorbidos de la bilis hacia los hepatocitos. EI VEGF es secretado por un numero
amplio de epitelios y modula la funcién celular por mecanismos autocrinos y paracrinos.
VEGF es un regulador clave de la proliferacion biliar durante la colestasis. Gaudio y
colaboradores demostraron que la proliferacion de colangiocitos precede a la expansion
del plexo peribiliar en el arbol biliar intrahepatico. Esto sugiere un mecanismo cruzado
entre colangiocitos y células vasculares, una interaccion que media los cambios
adaptativos de las células biliares y el sistema microvascular en las enfermedades

hepaticas colestaticas. 8

Alvaro y colaboradores han demostrado que los colangiocitos son un tipo celular
blanco para el factor 1 de crecimiento similar a la insulina ( IGF1). También se ha
demostrado la expresion de isoformas de IGF1 en colangiocitos y hepatocitos de

ratones y su participacion en la proteccion contra enfermedades colestasicas del

15



higado. Especificamente se ha observado que el efecto local de estas isoformas

disminuye durante el dafio celular e incrementa durante la proliferacion. 1

Durante el seguimiento de los pacientes post operados de reconstruccién bilio-
digestiva se pueden presentar distintos escenarios, por lo cual se han creado diversas
clasificaciones para categorizarlos; una de las mas usadas es la clasificacion de
McDonald’s quien los divide en 4 categorias. Grado A: paciente asintomatico con
pruebas de funcién hepatica normales. Grado B: paciente asintomatico con alteraciones
minimas de las pruebas de funcion hepatica. Grado C: paciente con dolor abdominal,
colangitis y pruebas de funcion hepatica anormales. Grado D: paciente que requiere

revision radioldgica, quirdrgica o endoscopica.?°

Otra categorizacién clinica es la clasificacion de Terblanche, quien establece 4
categorias de acuerdo a la condicion clinica posterior a la derivacién bilio-digestiva.
Grado | (excelente) paciente sin sintomas biliares, sin anormalidad de las pruebas de
funcién hepatica. Grado Il (buena) sintomas transitorios, normalmente asintomaticos y
sin alteraciéon de las pruebas de funcion hepatica. Grado Ill (regular) pacientes con
sintomas claros y alteraciones de las pruebas de funciéon hepatica. Grado IV (pobre)

paciente con estenosis biliar que requiere correccion.?°

En un estudio realizado en India, por Sadiq et al, se tomaron biopsias en 71
pacientes con lesién de la via biliar al momento de la derivacion bilio-digestiva. Se
valoré el grado de progresion de la fibrosis hepatica realizando un Score donde
valoraban los hallazgos histopatoldgicos y clasificaron del 0 al 3 basado en los cambios

encontrados. Para Fibrosis se asigné el Grado 0: Ausencia de fibrosis (0 pacientes).
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Grado 1: Fibrosis portal y periportal (49 pacientes). Grado 2: Presencia de septos ( 9
pacientes). Grado 3: Cirrosis (13 pacientes). Para la Inflamacion portal se asigné Grado
0: Ausencia (0 pacientes). Grado 1: Leve (25 pacientes). Grado 2: Moderada (38
pacientes). Grado 3: Severa (8 pacientes). Para la proliferacién ductal se asigno: Grado
0: Ausente o leve (9 pacientes). Grado 1: Moderada (46 pacientes). Grado 2: Severa
(16 pacientes). Para la Colestasis se asigno: Grado 0: Sin presencia de colestasis (3
pacientes). Grado 1: Leve (12 pacientes). Grado 2: Moderada: (56 pacientes). Grado 3:

Severa (0 pacientes).’

En el Hospital de Especialidades “Bernardo Sepulveda” del Centro Médico Nacional
Siglo XXI, el departamento de Anatomia patolégica reporta resultados histopatolégicos
en pacientes con biopsia hepatica tras derivacion biliodigestiva 5 parametros:
Coléstasis, Inflamacion, Fibrosis, Ductopenia y Cirrosis para categorizar los cambios

hepaticos al momento de la derivacion bilio-entérica.

Con el desarrollo de comorbilidades importantes de los pacientes con lesion de la
via biliar, se han realizado estudios donde se intenta demostrar factores predictivos
(parametros clinicos, quirurgicos y bioquimicos) para determinar la correlacion con los
cambios histopatolégicos a nivel hepatico. Sanjay et al realizaron un estudio en el
departamento de Cirugia Gastrointestinal Del Hospital Gobind Ballabh Pant de la
Universidad de Delhi, donde se incluyeron 64 pacientes con estenosis de la via biliar
posterior a colecistectomia. La media en tiempo de la obstruccion biliar fue de 16.62
meses con un rango de 1 a 120 meses. Al momento de la reparacidén quirurgica 13
pacientes presentaron (20%) hipertension portal, 8 (12%) atrofia-hipertrofia

compensatoria, 4 (6%) abscesos colangiolares, 7 (11%) hepatolitiasis y 25 (39%) bilis
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infectada. Los niveles basales de bilirrubina total fue de 6.56 mg/dl (rango de 1.5 a
26.8mg/dl). Alanintrasnspeptidasa ALT de 87.55 U/L (rango de 17-290 U/L). Fosfatasa
alcalina FA de 626 U/L (rango de 115-2878 U/L). Posterior a la reparacion quirurgica los
niveles de bilirrubina se normalizaron posterior de 18.01 dias (rango de 4-168 dias).
Alanintrasnspeptidasa se normalizé en 20.19 dias (rango de 4-168 dias). Fosfatasa
alcalina de 24.53 dias (rango 4-252 dias). El analisis univariado mostroé que la duracion
de la obstruccién (P < 0.001), hipertensién portal (P <0.001), Nivel basal de ALT(P
=0.01) asi como el tiempo de normalizacion de bilirrubina (P = 0.02), ALT (P= 0.03) y FA
(P =0.02) fueron significativamente asociados con la presencia de fibrosis hepatica

avanzada.?'
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

La colecistectomia es una de las cirugias mas frecuentes que practica la cirugia
general. La lesion de la via biliar es una de las complicaciones que se puede presentar
tras la colecistectomia, la cual presenta alta tasa de morbi-mortalidad a pesar del

tratamiento de reconstruccidn biliodigestiva.

En los ultimos 5 afios se han referido al servicio de Gastrocirugia del Hospital de
Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda” del Centro Médico Nacional Siglo XXI 161
pacientes con lesién iatrégena de la via biliar para recibir tratamiento, control y
seguimiento multidisciplinario; existe evidencia de que algunos pacientes con lesién de
la via biliar o tras la derivacion biliodigestiva cursan con dafio hepatocelular irreversible,
sin embargo se desconoce cuales de estos pacientes ya presentan dafo hepatocelular

al momento de la referencia a nuestra unidad.
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JUSTIFICACION:

Una vez ocurrida la lesion de la via biliar, la fuga biliar y la colestasis
desencadenan mecanismos moleculares y celulares que pueden llevar al dafo
hepatocelular. Dentro del abordaje, es indispensable identificar aquellos pacientes con
lesién de la via biliar con mayor riesgo de presentar dafo hepatico irreversible. El
determinar algun predictor bioquimico de dafio hepatico en pacientes que presentan
cambios histopatolégicos con lesion iatrogena de la via biliar al momento de la
derivacion biliodigestiva, nos permitira identificar aquellos pacientes con mejor y peor

prondstico.

El identificar tempranamente aquellos pacientes con mayor riesgo de dafo
irreversible, permitird buscar estrategias para optimizar la atencion en estos casos y

evitar la progresion de la disfuncion hepatica.

20



PREGUNTA DE INVESTIGACION:

¢ Existe algun factor bioquimico que prediga dafio hepatocelular en pacientes con lesion

de la via biliar?

HIPOTESIS:

En los pacientes con lesidon de la via biliar con colestasis se presentara
asociacion entre los cambios histopatoldgicos a nivel hepatico y los niveles de las
pruebas de funcion hepatica al momento de la derivacion biliodigestiva. Los niveles
séricos elevados de las pruebas de funcién hepatica predeciran mayores cambios

histopatoldgicos.

Los pacientes con lesién de via biliar con fuga biliar no presentaran cambios
histopatoldgicos o estos seran de menor magnitud a nivel hepatico al momento de la

derivacion biliodigestiva, en comparacion con aquellos con colestasis.

Los pacientes con estenosis de derivaciones biliodigestivas, presentaran
cambios histopatolégicos de mayor magnitud, ya que se espera, tengan mayor tiempo

de evolucion.
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OBJETIVOS:

OBJETIVO GENERAL:

®,

s Determinar factores bioquimicos predictivos de dafio hepatocelular en pacientes

con lesion iatrogena de la via biliar al momento de la derivacion biliodigestiva.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

0,

% Identificar si existe asociacion entre los niveles séricos de bilirrubinas, fosfatasa
alcalina, TGO, TGP y GGT vy la presencia de dafio hepatocelular definido como
inflamacion, colestasis, fibrosis, ductopenia y cirrosis (documentado por biopsia
hepatica) al momento de la derivacion biliodigestiva en pacientes con lesion

iatrégena de via biliar.

% Identificar si existe asociacion entre el dano hepatocelular y la presencia de

colestasis o fuga biliar en pacientes con lesion de la via biliar.

% Identificar si existe asociacion entre el dafo hepatocelular y la estenosis de

derivaciones biliodigestivas.

% Identificar si existe asociacion entre el tiempo de evolucion de la lesion, con la

presencia de dafio hepatocelular.
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L)

MATERIAL Y METODOS:

A) TIPO DE ESTUDIO: Se trata de un estudio observacional, transversal,
comparativo, ambispectivo, tipo casos y controles, anidado en una cohorte de
pacientes con diagnostico de Lesion latrogena de Via Biliar.

B) POBLACION DE ESTUDIO:

UNIVERSO DE ESTUDIO: Pacientes admitidos en el Hospital de Especialidades
“‘Bernardo Sepulveda” del Centro Médico Nacional Siglo XXI con lesion iatrégena
de la via biliar, en quienes se realizé toma de biopsia hepatica al momento de la
derivacion biliodigestiva del 1 de enero del 2012 al 1 de junio del 2017.

LUGAR DE ESTUDIO: Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda”
Centro Médico Nacional Siglo XXI, Ciudad de México.

SELECCION DE LA MUESTRA: Se realizé un muestreo por conveniencia (no
probabilistico) incluyendo a todos los pacientes ingresados con el diagndstico de
lesién de la via biliar o estenosis de derivaciones biliodigestivas a los cuales se
les tomo6 biopsia hepatica al momento de la derivacion o remodelacion
biliodigestiva en el Servicio de Gastrocirugia del Hospital de Especialidades CMN
SXXI (la decision de la toma de biopsia depende del cirujano tratante, no del

investigador).
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CRITERIOS DE SELECCION:

Criterios de inclusion:

1) Pacientes mayores de 18 afios de edad; ambos sexos. Con diagnostico de
lesién de la via biliar Strasberg E que hayan sido sometidos a derivacion

biliodigestiva con toma de biopsia hepatica.

2) Pacientes con estenosis benigna de la via biliar posterior a colecistectomia que
hayan sido diagnosticado con lesion de la via biliar y se hayan sometido a

derivacion biliodigestiva con toma de biopsia hepatica.

3) Pacientes con antecedente de lesién de via biliar, tratados con derivacién
biliodigestiva, que desarrollaron estenosis y que hayan sido referidos para
remodelacion de derivacion biliodigestiva; y que cuenten con biopsia hepatica, al

momento de la remodelcion.

Criterios de no inclusion:

1) Pacientes con antecedente de Cirrosis Hepatica demostrada por biopsia hepatica

previo a la lesion de vias biliares.

2) Pacientes con diagnéstico de Hepatitis viral.

3) Pacientes que no cuenten con biopsia hepatica tomada al momento de la

derivacioén biliodigestiva.

24



Criterios de eliminacion:
1) Perdida del expediente clinico.

2) Pérdida de muestra o muestra insuficiente para realizacién de la biopsia

hepatica.

ANALISIS ESTADISTICO:

e Para el analisis de los datos se utilizaron medidas de tendencia central y

dispersion de acuerdo a la distribucion de los datos.

e Para las asociaciones entre las variables se utilizaron estadistica inferencial,
ajustada al tamafio de la muestra resultante. Se consideré una p <0.05 para

establecer significancia estadistica.
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OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES:

Variable Tipo Definicion Definicion operacional | Escala de Tipo

Conceptual. medicion
Dafio Independiente Cambios de la | Cambios de la | Colestasis Cualitativa
hepatocelular histologia  normal | histologia normal

hepatica secundaria | hepatica secundaria a | Inflamacion Ordinal

a una lesién | una lesién iatrégena | )

iatrégena de via | de viabiliar. Fibrosis

biliar. ]

Ductopenia
Cirrosis

Bilirrubina Dependiente Compuesto Nivel de bilirrubina Miligramos/ | Cuantitativa
Total pigmentado, total en pacientes con | Decilitro continua

producido por lesién iatrégena dela | (mg/dl)

degradacion de via biliar al momento

los grupos hemo de de la derivacion

la hemoglobina, biliodigestiva.

mayoritariamente,

en las células del

sistema reticulo

endotelial (médula

6sea, bazo e higado.

Suma algebraica de

la bilirrubina directa

y bilirrubina

indirecta
Bilirrubina Dependiente Bilirrubina Nivel de bilirrubina Miligramos/ | Cuantitativa
Directa conjugada por el directa en pacientes Decilitro continua

higado, con lesion iatrégena (mg/dl)

principalmente con de la via biliar al

el acido glucurénico | momento de la

y en pequeilos derivacion

porcentajes biliodigestiva.

conglucosa, xilosa,

proteinas y sulfatos

obteniendo asf

solubilidad en

agua.
Bilirrunia Dependiente Bilirrubina unida a Nivel de bilirrubina Miligramos/ | Cuantitattiva
Indirecta albimina, no indirecta en pacientes | Decilitro continua

conjugada por el con lesion iatrégena (mg/dl)

higado, e insoluble
en solventes acuosos.

de la via biliar al
momento de la
derivacion
biliodigestiva.
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FA

Dependiente

Es una enzima
hidrolasa
responsable de
eliminar grupos

de fosfatos de varios
tipos de moléculas
como nucleétidos, pr
oteinas y alcaloides.E
stas enzimas
proceden de la
ruptura normal de
las células
sanguineasy de
otros tejidos, muchas
de ellas no tienen un
papel metabélico en
el plasma excepto las
enzimas
relacionadas con la
coagulacién y con el
sistema del
complemento.

Nivel de fosfatasa
alcalina en pacientes
con lesion iatrogena
de la via biliar al
momento de la
derivacion
biliodigestiva.

Unidades/Lit
ro (U/L)

Cuantitativa
continua

GGT

Dependiente

Es una enzima de
membrana
(plasmatica o
reticulo-
endoplasmica) que
esta ampliamente
distribuida. Su
presencia predomina
anivel de

los hepatocitos,
siendo un marcador
de laboratorio de
enfermedad
hepatica.

Nivel de GGT en
pacientes con lesion
iatrégena de la via
biliar al momento de
la derivacién
biliodigestiva.

Unidades/Lit
ro (U/L)

Cuantitativa
continua

TGO

Dependiente

Enzima bilocular, se
encuentra
distribuida en el
citoplasmay en las
mitocondrias de las
células, cumple un
rol diagnoéstico y de
monitoreo de
enfermedades con
dafio hepatocelulares
y muscular.

Nivel de TGO en
pacientes con lesion
iatrégena de la via
biliar al momento de
la derivacion
biliodigestiva.

Unidades/Lit
ro (U/L)

Cuantitativa
continua

TGP

Dependiente

Enzima unilocular
(citoplasmatica) cuya
mayor actividad se

Nivel de TGP en
pacientes con lesion
iatrégena de la via

Unidades/Lit
ro (U/L)

Cuantitativa
continua
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localiza en el biliar al momento de
parénquima del la derivacion
tejido hepatico. biliodigestiva.

Tiempo Dependiente Es una magnitud Periodo que Dias Cuantitativa
fisica con la que transcurre entre la continua
medimos la duraciéon | lesion de la via biliar y
o separacion de la derivacion
acontecimientos, biliodigestiva medida
sujetos a cambio, de en dias.
los sistemas sujetos a
observacion

Tipo de lesiéon | Dependiente Todas las anomalias Nivel de la lesién Clasificaciéon | Cualitativa
del sistema de biliodigestiva de Strasberg | Ordinal
conductos biliares establecida por la
intra o clasificacion de A
extrahepaticos que Strasberg al momento
ocurren en el de la derivacion B
transcurso de biliodigestiva C
colecistectomias
laparoscépicas D
oabiertas.

E1l
E2
E3
E4
E5

Colestasis Independiente | Supresion o Alteracién del flujo SI-NO Cualitativa
detencién del flujo biliar por causa Ordinal
biliar por obstructiva iatrégena
obstruccion de las al momento de la
vias biliares debidaa | derivacion
la presencia de biliodigestiva
calculos, tumores o
procesos
inflamatorios o por
ausencia de
formacion de bilis
producida por una
afeccion de las
células hepaticas.

Fistula Independiente Comunicaciéon anormal Salida de material biliara | SI-NO Cualitativa
que se abre en una través de drenaje, herida Ordinal
cavidad organica y que u orificio en la piel al
comunica con el momento de la
exterior o con otra derivacion biliodigestiva.
cavidad.
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CONSIDERACIONES ETICAS:

El protocolo de estudio “PREDICTORES BIOQUIMICOS DE DANO HEPATOCELULAR

EN PACIENTES CON LESION IATROGENA DE VIA BILIAR” cumple con los principios

de la Declaracion de Helsinki, y con la legislacion nacional en materia de Investigacion

en Salud.

7
L X4

Riesgo de la investigacién: Se trata de un estudio transversal, prospectivo,
en el que no se realiza ninguna intervencion experimental. Se considera de
riesgo menor al minimo segun el Reglamento de la Ley General de Salud en
materia de investigacién con humanos, que es el que se aplica para estudios
prospectivos que emplean el uso de datos a través de procedimientos
comunes en examenes fisicos o psicologicos de diagnostico o tratamientos

rutinarios (Articulo 17).

Contribuciones y beneficios del estudio para los participantes y la
sociedad en su conjunto: Los pacientes no se benefician de forma directa
de este estudio, sin embargo la utilidad del estudio radica en identificar
factores bioquimicos que predigan mayores cambios histopatolégicos y asi

intervenir de forma temprana en la prevencion de dichas alteraciones

Confidencialidad: La informacién obtenida para este estudio se recopilé a
partir de los datos encontrados en los expedientes meédicos 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).
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L)

Condiciones en las que se solicita el consentimiento informado: No
amerita firma de consentimiento informado por parte de los pacientes; sin

embargo, se solicitd aprobacion por el comité de Etica e Investigacion.

Forma de seleccion de participantes: Se incluyo a los pacientes referidos al
Servicio de Gastrocirugia con diagnostico de lesidn de la via biliar, estenosis
benigna de la via biliar posterior a colecistectomia y pacientes con
derivaciones biliodigestivas previas enviados para remodelacién a quienes se

les tomd biopsia hepatica al momento de derivacion.
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DESCRIPCION DEL ESTUDIO:

a) Para la cohorte se incluyeron los pacientes que cumplieron los criterios de
inclusion; la informacion se recabd del expediente médico. Estos datos fueron
clinicos y bioquimicos en tiempo basal (es decir previo a la derivacion
biliodigestiva) y a los 3 meses; dicha informacién se vacié en la hoja de

recoleccion de datos (Anexo 1).
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RESULTADOS:

Se identificaron 161 pacientes con diagndstico de lesion de la via biliar que fueron
sometidos a reconstruccion quirurgica entre el 1 de enero del 2012 al 31 de mayo del
2017 en el servicio de Gastrocirugia, del Hospital de Especialidades; de los 161
pacientes solo en 28 se obtuvo biopsia hepatica al momento de la reconstruccion
quirurgica de la via biliar (17.39%). Los 28 pacientes se incluyeron en este estudio,
conformando la muestra total. La distribuciéon por genero fue de 2 hombres (7.1%) y 26
mujeres (92.9%) Tabla 1. La media de edad de 50.7 afos con un rango de edad de 19
a 85 anos Tabla 2. Se registraron las siguientes comorbilidades: 2 pacientes con
Diabetes Mellitus (7.1%), 3 pacientes con Hipertension arterial sistémica (10.7%), 11

pacientes con sobrepeso (39.3%) y 6 pacientes con obesidad (21.4%) Tabla 3.

Todas las lesiones se asociaron a colecistectomia. Todos los pacientes fueron operados
fuera de la unidad, y referidos para manejo de la complicacion. De estas 20 casos se
abordaron por via laparoscopica (71.42%) y de estos 5 casos tuvieron conversion (Tasa
de Conversion 25%) y en 8 casos la colecistectomia se realizd por abordaje
convencional (28.6%) Tabla 4. Se reporto como causa de conversion: Lesién advertida,

sangrado y falta de reconocimiento de las estructuras del triangulo de Calot.
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De la muestra total solo en 8 casos (28.6%) se identifico la lesion en el transoperatorio,
sin ambargo, ninguna se reparé en el mismo tiempo quirurgico, y el resto (71.4%)
fueron lesiones no advertidas y que se manifestaron en el post operatorio; 6 como fuga

biliar (21.4%), 14 como ictericia (50%) y 8 por otras causas (28.6%) Tabla 5.

De acuerdo a los hallazgos quirurgicos al momento de la reconstruccion, y a la
clasificacion de Strasberg, se presentaron 6 casos con lesion E2 (21.4%), 9 casos con
lesién E3 (32.1%), 3 casos con lesién E4 (10.7%), 5 con estenosis benigna tardia
(17.9%) y 5 estenosis de derivaciones previas (17.9%) Tabla 6. Solo en 1 caso se
reporto lesidén vascular asociada (3.6%). A los 28 pacientes se les realizé derivacion
biliodigestiva con hepatico-yeyuno anastomosis y reconstruccién en Y de Roux mas

toma de biopsia hepatica.

De acuerdo al resultado de la biopsia 13 pacientes presentaron colestasis (46.6%), 6
inflamacion (21.4%) vy 9 fibrosis (32.1%), no se presentaron pacientes con ductopenia
ni cirrosis Tabla 7. De acuerdo al resultado histopatolégico se conformaron 3 grupos:
Grupo 1 (colestasis), Grupo 2 (inflamacién) y Grupo 3 (fibrosis). Se compararon los
parametros bioquimicas entre los 3 grupos; se analizo la muestra con prueba de
Kolmogorov-Smirnov encontrando una distribucion no normal de las variables por lo que
se realizo prueba de Kruskal Walllis para el analisis estadistico, sin encontrar diferencias
estadisticamente significativas entre los parametros bioquimicos entre los grupos. Tabla

8 e llustracion 1-8.
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Tabla 1: Distribuciéon por género.

FRECUENCIA PORCENTAIJE PROCENTAIJE PORCENTAIJE
VALIDO ACUMULADO
MASCULINO 2 7.1 7.1 7.1
FEMENINO 26 92.9% 92.9% 100.00
TOTAL 28 100.00 100.00

Tabla 2: Distribucién por edad.

N MiNIMO MAXIMO MEDIA DESVIACION
ESTANDAR
EDAD 28 19 85 50.7 16.38

Tabla 3: Comorbilidades.

FRECUENCIA PORCENTAIJE PORCENTAIE
VALIDO
DM 2 7.1 7.1
HAS 3 10.7 10.7
SOBREPESO 11 39.3 39.3
OBESIDA 6 21.4 21.4

Tabla 4: Distribucién del abordaje quirirgico tras la lesidn de la via biliar.

FRECUENCIA PORCENTAIJE PORCENTAIE PORCENTAIE

VALIDO ACUMULADO
LAPAROSCOPICA 15 53.6 53.6 53.6
ABIERTA 8 28.6 28.6 82.1
CONVERSION 5 17.9 17.9 100

TOTAL 28 100.00 100.00




Tabla 5: Causas de Conversién de cirugia laparoscépica a convencional.

FRECUENCIA PORCENTAIE PORCENTAIE PORCENTAIE
VALIDO ACUMULADO
FUGA BILIAR 6 21.4 21.4 21.4
ICTERICIA 14 50.0 50.0 71.4
OTROS 8 28.6 28.6 100.00
TOTAL 28 100.00 100.00
Tabla 6: Hallazgos transoperatorios.
FRECUENCIA PORCENTAIJE PORCENTAIJE PORCENTAIJE
VALIDO ACUMULADO
E2 6 21.4 21.4 21.4
E3 9 32.1 32.1 53.6
E4 3 10.7 10.7 64.3
ESTENOSIS 5 17.9 17.9 82.1
TARDIA
ESTENOSIS HYA 5 17.9 17.9 100.00
TOTAL 28 100.00 100.00
Tabla 7: Resultado de la Biopsia Hepatica.
FRECUENCIA PORCENTAIJE PORCENTAIJE PORCENTAIJE
VALIDO ACUMULADO
COLESTASIS 13 46.4 46.4 46.4
INFLAMACION 6 21.4 21.4 67.9
FIBROSIS 9 32.1 32.1 100.00
TOTAL 28 100.00 100.00
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Tabla 8: Analisis de varibales

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3 P
Colestasis Inflamacion Fibrosis
N=13 (46.4%) N=6 (21.4%) N=9 (32.1%)
BT 4.08 2.49 3.77 0.586
(x 4.69) (x3.04) (£5.92)
BD 3.54 X 2.07 X 3.08 0.505
+4.62 +2.65 +5.12
BI X 0.53 X0.42 X 0.69 0.584
+0.41 +0.41 +0.80
FA X 378.53 X 398.66 X 384.22 0.922
+173.76 +310.86 +243.27
GGT X 432.46 X 307.66 X 302.11 0.350
1 330.06 +281.70 +194.80
TGO X 63.3 X 42.66 X77 0.747
+43.10 +19.50 +75.26
TGP X 72.93 X 64.83 X 85.22 0.945
+ 50.69 +40.98 +75.26
ALB X 3.30 X 3.35 X 3.56 0.547
1+ 0.65 +0.59 +0.60

Los resultados se describen en Media y Desviacion Estandar (t)
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Ilustracién 1 Grafica que compara la media de Bilirrubina Total en los pacientes con Colestasis, Inflamaciény Fibrosis.
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Ilustracion 2 Grafica que compara la media de Bilirrubina Directa en los pacientes con Colestasis, Inflamacién y Fibrosis.
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Ilustracién 3 Grafica que compara la media de Bilirrubina Indirecta en los pacientes con Colestasis, Inflamacién y Fibrosis.
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Ilustracion 4 Grafica que compara la media de Fosfatasa Alcalina en los pacientes con Colestasis, Inflamacion y Fibrosis.
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[lustracién 5 Grafica que compara la media de GGT en los pacientes con Colestasis, Inflamaciony Fibrosis.
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Ilustracion 6 Grafica que compara la media de TGO en los pacientes con Colestasis, Inflamaciény Fibrosis.
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[lustracién 7 Grafica que compara la media de TGP en los pacientes con Colestasis, Inflamaciény Fibrosis.
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Ilustracion 8 Grafica que compara la media de Albumina en los pacientes con Colestasis, Inflamaciony Fibrosis.
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DISCUSION:

En total se incluyeron 28 pacientes en este estudio, observando una mayor incidencia
en pacientes de sexo femenino, siendo las patologias asociadas mas frecuentes la
Diabetes Mellitus, Hipertension Arterial Sistémica, Sobrepeso y Obesidad todo esto
consistente con lo reportado en la literatura mundial. Respecto a la edad, la media de
edad de nuestra poblacién fue mayor que la reportada por otras series nacionales, lo
que podria explicarse por el alto indice de poblacién adulta con la que cuenta el Instituto

Mexicano del Seguro Social.

Dentro del mecanismo de lesion, observamos mayor incidencia de lesiones en cirugia
laparoscopica, a diferencia de lo reportado por otros centros en nuestro pais. Esto
puede explicarse por la disponibilidad de equipos de laparoscopia en todas la unidades

del IMSS.

En cuanto al indice de conversion de la cirugia laparoscoépica a cirugia convencional se
encuentra ligeramente por encima de lo estimado. La lesidon advertida de la via biliar
transoperatoria se reporta en nuestro estudio en el 28.6% consistente con los reportes
que se expresan entre el 25 y el 27 %. Otras presentaciones de la lesion de la via biliar
tras la colecistectomia fueron la fuga biliar con o sin presencia de proceso séptico y la

ictericia.

Existen diversos métodos y abordajes para realizar derivaciones biliodigestivas. La

hepatico-yeyuno anastomosis con reconstrucciéon en Y de Roux, se considera el
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estandar de oro para la derivacion biliodigestiva después de una lesion iatrégena de la
via biliar. En todos los pacientes de nuestra muestra se realizé hepatico-yeyuno

anastomosis con reconstruccion en Y de Roux por abordaje abierto.

A pesar del volumen de pacientes reconstruidos durante el periodo del estudio, solo en
28 casos se realizoé biopsia hepatica; esta no se considera como parte rutinaria de la
derivacion, lo que explica el tamafio de la muestra (solo 17.4%). Llama la atencion, que
no se reportdé ningun caso con ductopenia o cirrosis, lo cual puede obedecer a
diferentes motivos, como son la programacion temprana de estos pacientes y la

derivaciéon oportuna a nuestro centro.

El total de las biopsias se reportaron como lesiones reversibles, (colestasis, inflamacion
y fibrosis), por lo que fue imposible establecer diferencias bioquimicas respecto a las
lesiones irreversibles (ductopenia y cirrosis). Dentro de las lesiones reversibles, no se

observo diferencia en los parametros bioquimicos entre los grupos.
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CONCLUSIONES:

En este estudio no se encontraron diferencias estadisticamente significativas respecto a
los parametros bioquimicos en la progresion de las lesiones reversibles desde
colestasis hasta fibrosis. Queda limitado por el tamafio de la muestra, y por no contar
con pacientes con dafo hepatico irreversible documentado por biopsia, para realizar un

analisis comparativo.

Dada la baja morbilidad asociada a la biopsia hepatica, proponemos se sistematice su
toma en la reconstruccidon quirurgica de estos pacientes, para identificar aquellos con
lesiones reversibles y no reversibles, y poder caracterizar, el comportamiento

bioquimicos en ambos escenarios.
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ANEXO I: CONSENTIMIENTO INFORMADO

[ %
_Eﬂ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
SEGURIDAD ¥ SOLIDARIDAD SOCIAL

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio:

PREDICTORES BIQQUTMICOS DE DANO HEPATOCELULAR EN PACIENTES
CON LESION IATROGENA DE VIA BILIAR

Lugar y fecha:

Ciudad de México, Marzo 2017

NUmero de registro:

Justificacion y objetivo del estudio:

Justificacién: existe evidencia de que algunos pacientes con lesion de la via biliar o
tras la derivacion biliodigestiva presentaran dafio hepatocelular irreversible. sin
embargo, se desconoce cuales de estos pacientes ya presentan dafio hepatocelular
al momento de la referencia a nuestra unidad.

Objetivo Principal: Determinar factores bioquimicos predictivos de dafio
hepatocelular en pacientes con lesion iatrégena de la via biliar al momento de la
derivacion biliodigestiva

Objetivos Especificos: 1)ldentificar aquellos pacientes con biopsia hepatica al
momento de la derivacion bhiliodigestiva. 2) Identificar si existe asociacién entre los
niveles séricos de hilirrubinas, fosfatasa alcalina, TGO, TGP y GGT y la presencia de
dafio hepatocelular definido como inflamacion, fibrosis, ductopenia y cirrosis
(documentado por biopsia hepatica) al momento de la derivacion biliodigestiva en
pacientes con lesién iatrégena de via biliar. 3) Identificar si existe asociacion entre el
dafio hepatocelular y la presencia de colestasis o fuga biliar en pacientes con lesion
de la via biliar. 4) Identificar si existe asociacién entre el dafio hepatocelular y la
estenosis de derivaciones biliodigestivas. 5) Identificar si existe asociacion entre el
tiempo de evolucién de la lesion, con la presencia de dafio hepatocelular.

Procedimientos:

Revision de expediente clinico y de patologia.

Posibles riesgos y molestias:

Ninguna.

Posibles beneficios que recibira al
participar en el estudio:

Ninguno

Informacion sobre resultados y
alternativas de tratamiento:

Ninguno por ser estudio retrospectivo.

Participacion o retiro:

Puede decidir no participar en el estudio en cualquier momento y no se usard la
informacién obtenida de los reportes de patologia.

Privacidad y confidencialidad:

No se revelara el nombre, nimero de afiliacién o algun otro dato que comprometan la
identidad del sujeto de estudio, los datos obtenidos en los reportes y el expediente
clinico se usaran con estricta confidencialidad sin que se revele ningin aspecto de
los mismos.

No acepto el uso de la informacién de mi expediente clinico y reporte de patologia.

Acepto el uso de la informacion de mi expediente clinico y reporte de patologia.

Dr. Pedro Ceniceros Ulloa
Dra. Vanessa Ortiz Higareda

En caso de dudas o aclaraciones con
respecto al estudio podra dirigirse a:

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacion
de la CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330, 4° piso Bloque B de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México
D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extension 21230, Correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del sujeto:
Nombre y firma testigo 1:
Nombre y firma testigo 2:
Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento:
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ANEXO II.- FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS:

PREDICTORES BIOQUIMICOS DE DANO HEPATOCELULAR EN PACIENTES
CON LESION IATROGENA DE VIA BILIAR

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

NOMBRE:

NSS:

EDAD:

SEXO:

PESO: TALLA: IMC:
COMORBILIDADES:

FECHA COLECISTECTOMIA:
UNIDAD DONDE SE REALIZO:

LAP CONVERTIDA ABIERTA
EN CASO DE

CONVERSIONCAUSAS:

SE DOCUMENTO ICTERICIA PREOPERATORIA: SI NO
NO SE SABE

MOMENTO DE IDENTIFICACION DE LA LVB:
TRANSOPERATORIA
POSTOPERATORIA DIA PO

FORMA DE MANIFESTACION:

FUGA BILIAR ICTERICIA
OTROS:

LAPAROTOMIA PARA DRENAIJE: SI NO
DRENAJE BILIAR PERCUTANEOQO: SI NO
CPRE: SI NO

FECHA DE DERIVACION BILIODIGESTIVA:
DIAS DESDE LA COLECISTECTOMIA:
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TIPO DE LESION: STRASBERG

EXISTE LESION VASCULAR ASOCIADA: NO SI
DECRIBIR

EXISTE LESION ASOCIADA DE OTRO ORGANO:

TIPO DE DERIVACION REALIZADA:

LABORATORIOS PRE DERIVACION:

PARAMETROS PRE-DERIVACION PO 3 MESES

HB

HTO

LEUCOCITOS

PLAQUETAS

BT

BD

BI

FA

GGT

TGO

TGP

ALB

CREAT

TP

TPT

INR

BIOPSIA HEPATICA FOLIO:

REPORTE:

ESTEATOSIS: SI: NO:
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