1209

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA
DE MEXICO

FACULTAD DE MEDICINA
HOSPITAL GENERAL DE MEXICO O.0,
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADC

ANALISIS DE LA MORTALIDAD DE PACIENTES CON FALLA
RENAL AGUDA SECUNDARIA A COLESTASIS POR ICTERICIA
OBSTRUCTIVA,

SECRETARIA DE-SALDD

PITAL GENERAL DE MEXICS
1LLN#S.’.ZD vy LESIS  DE POSTGRADO

QUE PARA OBTENER EL TITULO D&
ESPECIALISTA  EN CIRUGIA  GENERAL
P R £ 8 g N T A

DR. JUAN FERNANDO ARAGON SANCHEZ

=]

=

ASESOR DE TESIS: DR. NOE ISAIAS GRACIDA MANCILLA
CIRUJANO GENERAL DE LA UNIDAD 304
HOSPITAL GENERAL DE MEXICO O.D.

MEXICO, D, F, G4
HOSPITAL GENERAL DE MEXICO. (1. AL



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

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

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

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

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



“ANALISIS DE LA MORTALIDAD DE PACIENTES
CON FALLA RENAL AGUDA SECUNDARIA A
COLESTASIS POR ICTERICIA OBSTRUCTIVA”

DR. JUAN FERNANDO ARAGON SANCHEZ

HOSPITAL GENERAL DE MEXICO O.D

MEXICO D.F. 2004



AGRADECIMIENTOS

A lo largo de estos cuatro afios de residencia he conocido muchas
personas, la mayoria indeseable, prepotente, déspota, intolerante,
irresponsable y sin profesionalismo ni ética medica, es decir,
personas que no deberian ser dignas de portar una bata blanca, ni
de ensalzarse de ser cirujanos; a todos ellos mil gracias por que me
han ensefiado la leccion més importante, que es el no ser como
ellos.

Gracias a Ana Sanchez y Angel Aragon por darme el derecho de
vivir y de compartir con ellos su vida y sus ensefianzas, las cuales
han dejado en mi la necesidad de ser mejor persona y mejor medico
dia con dia, por todo ello y mucho més... Gracias papas.

Gracias a Ana Claudia. por tolerarme y ser mi amiga incondicional,
por comprenderme y ayudarme, pero sobre todo gracias por ser mi
hermana.

Al maestro Dr. José de Jesus Martinez Robles por ser la primera
persona que se preocupo por mi durante la residencia, por
ensefiarme a amar a la cirugia como un estilo de vida, por darme su
confianza en el quiréfano y por no amedrentarse ante mis errores y
mis fallas técnicas durante los actos quirirgicos, gracias por
enseilarme a tener cuidado y respetar a mis pacientes, gracias
maestro por ser como €s.

Al Dr. Noe Isaias Gracida Mancilla por guiarme no nada mas en la
realizacion de este trabajo, si no ademas por guiarme en las salas de
hospitalizacion y en los procedimientos quirurgicos, de
preocuparse por nuestra enseiianza y nuestro desarrollo como
cirujanos, gracias por estar conmigo.

Al Dr. Francisco Alcéntara por darme su confianza, y palabras de
aliento, por tener paciencia con mi proceder, y por permitirme
desarrollarme como cirujano.



Agradezco a los médicos del servicio 304 de Cirugia General, Dr.
Francisco Galindo, Dr. Salvador Vega, Dra. Sandra Lopez, Dr.
Carlos Cervantes por ser mi primer contacto con la cirugia cuando
interno, por  encausarme, y otorgarme Sin mMenoSprecio sus
conocimientos y habilidades.

Gracias al Dr. Rafael Gutiérrez Vega, por haberme dado la
oportunidad de haber realizado la residencia en este hospital.

Gracias a Jorge Castillo, Ivan Céliz, Francisco Anaya, Enrique
Bolarios, Manuel Guzman, Susana Castillo y Veronica Bautista por
su amistad todos estos afios.

A mis compaiieros, Dra. Gabriela Gutiérrez, Dra, Yuriria Orea, Dr.
Rafael Oviedo, Dr. Raymond Toledo, Dr. Oswaldo Cardenas, Dr.
José Luis Zarraga y Dr. Marx Sandoval, muchas gracias por su
compresion, y animé durante estos cuatro afios de inigualables
anécdotas.

Gracias Ana Maria por ser mi mejor amiga, por ser mi compainera,
por estar conmigo, por conocerte y sobre todo por apoyarme... Te
quiero.

Gracias al Hospital General de México que desde estudiante, me ha
cobijado en sus aulas y pabellones, y me ha permitido saciarme de
conocimiento con los pacientes que a el acuden.



Dr. Eduardo de Anda Becerril.
Director General de Ensefianza
Hospital General de México O.D.

Dr. Rafael Gutiérrez Vega.
Profesor titular del curso de Cirugia General
Director General Adjunto Medico
Hospital General de México O.D.

Dr. Juan Fésfiapds Aragon Sénchez.
Residente dg cuay o;ﬂ’o del curso de Cirugia General
Haspital General de México O.D.




Indice. Paginas.
RESUMCIL o o snmrosersms s somsesnmssmms dsomansinissonsnsns T4
IMrOBUCCION o s Gl Byl i swnasdl
Desarrollo del higado y de los conductos biliares........... 12.
ANatomia. .. .......cooiiieinn i e 13
Fisiologia de la bilisy de laviabiliar........................14.

Fisiopatologia de la colestasis
ydelafallarenalaguda.............cooco v 28,

Falla renal aguda...........coooeiiniie e, 31

Relaciones fisopatologicas
entre las colestasis y la fallarenal aguda............................ 41.

Consideraciones terapeuticas.................c.ococooceevevreenennn.. 46,
Justificacion. .. ... ... ..ot O3,
ODTCIIVOS v i o s S iy osd S 54.
MREnAl ¥ TEI0TOS. . coirsiimmssinmsmmms s 0
Resultados. ........ocoooreeie e 9O,
Analisis ¥ diSCUSION.......ccoviiiieiiiiiiic et 65.
COIICIIBIONIES, oo oot sy A S 72.
(65 -1 o= . R R .
Hoja de 18e0leciOnm. ... coimiminmmisiniasmsiininiimmm: 105.

51101173 72 16 S U 106.



RESUMEN

La patologia de las vias biliares es una de las entidades
mas comunes en la practica diaria y potencialmente una de
las mas graves a las que se enfrenta el cirujano.

La enfermedad litiasica es la causa mas frecuente de
patologia de la via biliar, siendo significativa en
comparacion con las entidades de tipo neopléasica,
infecciosa, parasitaria, inmunoldgica o iatrogénica (esta
ultima derivada de algiin procedimiento quirtrgico).

La obstruccion de la via biliar y la colestasis
secundaria es un paso en la historia natural de estas
enfermedades, la cual puede ir seguida de complicaciones
que en un momento dado puede llegar a ser mortales. En la
practica diaria se ha observado que los pacientes ictéricos
que llegan a desarrollar oliguria (tal vez como reflejo de
hipoperfusion), tienen un mal prondstico a corto plazo
desarrollando insuficiencia renal aguda resistente al manejo
de apoyo.

Se llevo acabo el presente analisis para conocer la
mortalidad de pacientes con falla renal aguda secundaria a
ictericia obstructiva en pacientes del Hospital General de
Meéxico O.D. Entre el primero de Enero de 1998 y el 31 de
Diciembre de 2002, En la siguiente revision se describe el
reporte de 25 pacientes en los cuales se documento falla
renal aguda secundaria a ictericia obstructiva.



De los resultados se muestra que hay una mayor
predisposicion en pacientes del sexo femenino, en
presentadose en mayor frecuencia después de la quinta
década de la vida, y en entidades subyacentes de tipo
neoplésicas como el cancer de vesicula y el cancer de
pancreas.

El periodo desde el inicio de la sintomatologia y la
presencia de falla renal aguda fue 12 meses como maximo
de tiempo, el periodo de estancia intrahospitalaria fue de
hasta 5 semanas, sin embargo la mayoria 28% tuvieron un
tiempo de estancia entre 2 y 3 semanas; el intervalo de
tiempo entre la instalacion de la falla renal aguda y la
muerte ocurri6 entre el primero y cuarto dia.

El 64 % de los pacientes presento hipotension arterial
en el momento de la muerte, aunado a esto 84% de los
pacientes presento elevacion de la cifras de urea hasta 10
veces el valor normal, en contraste solo 56% presento
elevacion de las cifras de creatinina.

En relacion a niveles de bilirrubina total 92% de los
pacientes presentaron elevacion por arriba de 2mg/dL; las
principales complicaciones que se observarén fueron el
sangrado de tubo digestivo alto y el choque séptico.



De la terapéutica empleada en estos pacientes, se
observa que muy pocos estuvieron medicados con
diuréticos, o con la utilizaciéon de dopamina, y que en 68%
no se les realizo algun tipo de procedimiento derivativo de
la via biliar.

Se comparan los resultados obtenidos en 2 grupos,
aquellos con falla renal confirmada por estudio
histopatologico o por elevacion de creatinina sérica mayor
a 1.5mg/dL, y en aquellos en los que tales datos fueron
negativos.



Analisis de la mortalidad de pacientes
con falla renal aguda secundaria a
colestasis por ictericia obstructiva.

INTRODUCCION.

La patologia de las vias biliares es una de las
entidades mas comunes en la practica diaria, y
potencialmente una de las més graves a las que se enfrenta
el cirujano. En México esta patologia es la responsable de
30,013 egresos, aproximadamente un 2% de todas las
patologias registradas estadisticamente en el sistema de
salud de nuestro pais.

La enfermedad litidsica es la causa mas frecuente de
patologia de la via biliar presentandose en el 10% de la
poblacién adulta, con una tasa mujer hombre de 2:1(25%
en las mujeres y 12% en los hombres a los 60 afios), siendo
significativa en comparacién con las entidades de tipo
neoplasica, infecciosa, parasitaria, inmunolégica o
iatrogénica (esta Gltima derivada de algin procedimiento
quirdrgico).

La obstruccion de la via biliar y la colestasis
secundaria es un paso en la historia natural de estas
enfermedades, que debe Illamar nuestra atencién de
manera prioritaria antes de que se desencadene alguna
complicacion fatal, ya que la mortalidad de los mismos
puede llegar a ser del 80%.



Las complicaciones que se pueden presentar van
desde colangitis, pancreatitis, insuficiencia hepatica o
alteraciones en la coagulacion, hasta falla renal aguda y
falla organica multiple.

En la practica diaria se ha observado que los
pacientes ictéricos que llegan a desarrollar oliguria (tal vez
como reflejo de hipoperfusion), tienen un mal prondstico a
corto plazo  desarrollando insuficiencia renal aguda
resistente al manejo de apoyo, por lo que se plantea el
siguiente analisis en funcion de conocer las circunstancias
y posibles causas que desencadenan la falla renal, asi como
el tiempo de evolucién desde su instalacion dentro del
cuadro clinico y en base a ello instituir medidas
terapéuticas que puedan ofrecerse a los pacientes que lo
presenten y asi disminuir su morbilidad y mortalidad.



Desarrollo del higado y de los conductos
biliares «

Hacia la tercera semana de gestacion el higado
aparece como un brote endodérmico hueco desde el
intestino anterior, este brote se separa en 2 partes: hepatica
y biliar.

La parte hepatica contiene células progenitoras
bipotenciales que se diferencian en hepatocitos y células
ductales, que forman las primeras estructuras del conducto
biliar primitivo (placas ductales).

La conexion entre esta masa proliferante de células y
el intestino anterior (la parte biliar del brote endodérmico)
formara la vesicula y los conductos biliares extrahepaticos,
es asi que para la duodécima semana la bilis empieza a fluir
por el arbol biliar.
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Anatomia.

Los conductos hepaticos derecho e izquierdo emergen
de los l6bulos hepaticos derecho e izquierdo del higado y
confluyen en el hilio hepatico para formar el conducto
hepético comn, al que poco después se le une el conducto
cistico procedente de la vesicula biliar para formar el
colédoco.

El colédoco corre entre las hojas del epiplon menor,
delante de la vena porta y a la derecha de la arteria
hepatica. Transcurriendo detras de la primera porcion del
duodeno en un surco que esta en el dorso de la cabeza del
pancreas y desemboca en la segunda porcion del duodeno.
El colédoco corre oblicuamente a través de la pared
posteromedial del duodeno, mas o menos en su parte
media, y por lo general se une en el conducto pancreatico
principal para formar la ampolla de Vater, la cual realiza
una prominencia en la luz duodenal llamada la papila
duodenal mayor.

Las dimensiones del colédoco varian segun la técnica
utilizada, en un acto operatorio mide de 0.5-1.5cms de
diametro. Usando colangiografia endoscopica, es menor a
11lmm, y por ultrasonografia los valores son menores,
aproximadamente de 2-5mm.

En la porcién duodenal del colédoco se encuentra el
llamado esfinter de Oddi.



Fisiologia de la bilis y de la via biliar. .

La bilis secretada por el higado es una solucion
acuosa en la que se hallan componentes electroliticos
inorganicos del plasma junto con solutos orgénicos.

Los acidos biliares se encuentran en la bilis en forma
anionica, es decir, en forma de sale biliares, el acido cdlico
conforma el 50% de la bilis humana, el 4&cido
quenodesoxicolico el 30% el acido desoxicolico el 15% y
el acido litocolico 5%.

Se tratan de moléculas anfipaticas en las que hay
radicales con apetencia por el agua (hidrofilicos) y las que
no la tienen (hidrofébicos). Cuando varias de estas
moléculas se hallan en el agua, se unen entre si, formando
complejos macromoleculares llamados micelas. En éstas,
las moléculas de acidos biliares se disponen de tal manera,
que sus polos hidrofilicos se orientan hacia el exterior, en
contacto directo con el agua. Los 4cidos biliares primarios,
es decir, sintetizados por el higado, son el colico y
quenodesoxicolico. El primero posee tres grupos hidroxilos
y el segundo dos. Ademas en la bilis se hallan el 4cido
desoxicolico y pequefias cuantias de acido litocolico. Los
dos proceden de los acidos biliares primarios tras la pérdida
de un radical hidroxido. El acido deoxicélico tiene 2-OH y
procede del acido célico. El acido litocdlico tiene un solo —
OH y procede del 4cido quenodesoxicdlico.
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El principal fosfolipido de la bilis es la
fosfatidilcolina  (lecitina);  (0.3-11mEq/L)  (25mgs-
810mgs/dL; conformando 0.1% de la composicion biliar)
También tiene 2 polos y es muy poco soluble al agua. En
ella, estas moléculas se ordenan formando capas
bimoleculares en las que su superficie externa estd formada
por sus polos hidrofilicos y su espesor por los hidrofobicos.

Cuando la cantidad de fosfolipidos es muy grande,
estas capas pueden superponerse formando estructuras
complejas que conocemos como cristales liquidos, estos
pueden adoptar también una estructura esférica, a manera
de vesicula, en cuyo interior pueden albergar sustancias
poco solubles en agua como lo es el colesterol.

El colesterol es insoluble al agua, a pesar de ello la
bilis puede contener de 60-320mg/dL, (1.6-83mEq/L,
0.06% de la bilis del conducto comin). Si el colesterol no
precipita y se mantiene en solucién se debe a que esta
incluido en las vesiculas de fosfolipidos, entre las laminas
de fosfolipidos o en otras estructuras mas complejas atn —
micelas-.

Los pigmentos biliares se hallan en concentraciones
que oscilan entre 0.5gr/L-2gr/L, (3-45mEq/L, 0.2% de la
composicion biliar) y las proteinas principalmente la
albumina, entre los 0.3 y 3grs/I.



La bilis cumple dos misiones principales, la primera
es la de proporcionar al intestino acidos biliares que
faciliten la absorcién de grasas y vitaminas liposolubles, en
tanto que la segunda es la de eliminar sustancias residuales
del catabolismo celular que no pueden serlo por otra via.

Este es el caso de la bilirrubina, producto de la
degradacion de la hemoglobina y el colesterol.

Las células del lobulillo hepatico normal se
encuentran dispuestas de tal manera que gran parte de su
superficie esta en contacto casi directo con la sangre; se
disponen ordenadamente unas sobre otras formando
tabiques (trabéculas), dos de las seis caras que posee cada
célula se orientan directamente hacia el torrente sanguineo.
Las otras cuatro contactan con sus vecinas de tabique, este
contacto entre las células es especialmente intimo en la
porcion central de esas caras. En ese lugar se sitia lo que se
denomina el canaliculo biliar. Este espacio de dimensiones
reducidas (1micra), corresponde al inicio de la via biliar.

El arbol biliar se inicia en ese pequefio espacio
situado entre las células hepaticas. Este espacio carece de
paredes propias ya que son las membranas plasmaticas de
los hepatocitos adyacentes las que lo limitan. A ese nivel la
membrana celular posee multiples pliegues prolongaciones
digitiformes, cuya finalidad funcional es la de ampliar la
superficie de secrecion.



El espacio biliar esta cerrado lateralmente por unas
estructuras denominadas complejos de union, los cuales
unen firmemente las dos células hepaticas adyacentes e
impiden que la bilis pueda refluir a la sangre. De estos
complejos, el elemento mas decisivo es el formado por las
uniones densas, que estan incrustadas en las membranas
plasmaticas de las dos células que delimitan el canaliculo
biliar ; la complejidad y densidad de la red que forman esta
estrechamente  relacionada con el grado de
impermeabilidad del epitelio para el paso de agua y de
electrolitos a través de esta ruta paracelular, formando una
red de densidad intermedia que se relaciona con su
moderada permeabilidad al paso de agua y de electrolitos.

La morfologia del canaliculo biliar, el didmetro de su
luz, el nimero y grosor de sus vellosidades, etc., estan
determinados por un conjunto de filamentos
pericanaliculares condensados que forman parte del
citoesqueleto.

La bilis que fluye por los canaliculos biliares es
generada por dos mecanismos diferentes. El primero,
dependiente de los acidos biliares, el segundo,
independiente de los acidos biliares. El flujo biliar
dependiente corresponde a la bilis que se forma como
consecuencia  del gradiente osmético creado por la
secrecion de los acidos biliares.



Esta diferencia osmotica arrastra agua al interior de
los canaliculos biliares a través de las uniones densas; 50%
del flujo canalicular tiene lugar por este mecanismo
(200ml/dia), lo que representa mas del 33% del flujo biliar
total.

El flujo biliar independiente de los acidos biliares
corresponde al 50% del flujo canalicular restante y supone
también 33% del flujo biliar total, esta seria la bilis que se
formaria en la situacion experimental (no existente en la
practica) de ausencia de acidos biliares.

La formacion de bilis es un proceso osmoético secretor
que se conduce por la concentracion activa de sales biliares
y de otros constituyentes biliares en el canaliculo biliar. El
transporte de solutos desde la sangre a la bilis es dada por
sistemas transportadores de la membrana plasmatica en la
superficie del hepatocito baso lateral (sinusoidal) y apical
(canalicular).

Hay dos sistemas sinusoidales para la salida de sales
biliares por los hepatocitos, un cotransportador sodio-
taurocolato (NTCP) y un transportador anidon organico
independiente de sodio (OATP). El primer sistema
depende de la concentracion o del gradiente de sodio en el
interior del hepatocito, a la vez generado por la
Na+/K+ATPasa en la membrana y por los canales de K.
¢éstos proporcionan también la energia para conducir la
expulsioén de protones por un mecanismo de intercambiador
de sodio-hidrégeno y por un mecanismo de cotransportador



de sodio-bicarbonato, asi como también de la salida de
acidos biliares congujados dependiente del gradiente
electrogénico de Na .

Las sales biliares son los solutos mas abundantes en
la bilis, su transporte desde el plasma hacia los hepatocitos
es predominantemente mediado por el cotransportador de
sodio-taurocolato (NTCP) &, las sales biliares no
conjugadas son transportados desde el plasma dentro del
hepatocito por el transportador independiente de Na
(OATP).

El transporte activo de solutos a través de la
membrana canalicular de los hepatocitos representan el
paso limitante en la formacién de bilis, este paso es
manejado por un conjunto de bombas exportadoras
dependientes de ATP que pertenecen a la familia de
transportadores de membrana vinculadas con ATP. Las
primeras de estos transportadores canaliculares son
localizadas y caracterizadas como la glicoproteina 1P-
multifarmaco resistente la cual regula la excrecion
canalicular de una voluminosa cantidad de cationes
lipofilicos, sin embargo este mecanismo no se encuentra
bien dilucidado «» Por otro lado, la glicoproteina 3P-
multifirmaco resistente, el cual es un fosfolipido
transportador que transloca fosfatidil colina desde el
interior al exterior del canaliculo biliar.



Otra bomba transportadora, es el transportador
canalicular multiespecifico anién organico, la cual es una
isoforma de las proteinas asociadas a multifarmacos
resistentes (MRP2) @5 Estos transportadores regulan la
excrecion canalicular de una amplia cantidad de sustancias
o sustratos anfipéaticos que incluyen el leucotrieno C4, la
glutatién-S conjugada y los glucorénidos, asi como sulfatos
conjugados, y es responsable de la generacion de flujo
biliar independiente de sales biliares dentro del canaliculo
biliar.

La membrana canalicular contiene  varios
transportadores independientes de ATP incluyendo los
canales de cloro (proteina reguladora transmembrana de
fibrosis quistica), un intercambiador cloro-bicarbonato para
la secrecién de bicarbonato, y un transportador de
glutation.

Los colangiocitos contienen canales de cloro que
pertenecen al regulador de transmembrana de fibrosis
quistica y un intercambiador de cloro bicarbonato para la
salida de bicarbonato, ademas los colangiocitos tienen
funciones absortivas para una variedad de solutos biliares
incluyendo sales biliares, aminoécidos y glucosa.

El flujo biliar dependiente de acidos biliares es
responsable del 50% del flujo biliar total canalicular,
procedente en su mayor parte de la sangre portal y a su vez
del intestino. Los acidos biliares se encuentran circulando
por un sistema formado por el higado, vias biliares,
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intestino y sangre portal. Este recorrido se complementa
varias veces al dia y a lo largo de él pueden perderse
pequefias cantidades de 4cidos biliares, a pesar de estas
pérdidas, la cantidad total de estos acidos circulantes por
ese sistema enterohepdtico permanece constante, esas
pérdidas son restituidas inmediatamente por el higado, que
la sintetiza a partir del colesterol. Los acidos biliares junto
con el sodio y algunos aminoacidos pasan a las células
hepaticas para rellenar el vacio de sodio creado por la
bomba Na+, K+, ATP asa, que expulsa Na+ de la célula, la
actividad de esa enzima crea un potencial de -35mv en las
células y la concentracion de sodio en estas baja a 12mEq.

Los 4cidos biliares son conjugados con la taurina o
con la glicina y forman micelas o vesiculas con el
colesterol y la lecitina, hasta abandonar la célula por el
canaliculo biliar. La membrana sinusoidal de las células
hepaticas tiene una extraordinaria capacidad para captar los
acidos biliares que llegan por la porta. Practicamente la
totalidad de esos acidos es retenida por el higado. Este
mecanismo tan eficaz es saturable y susceptible de
competencia, lo que sugiere que los acidos biliares pasan al
interior de las células unidos a un portador.

En cualquier caso se trata de una entrada que se
encuentra aclopada al paso del Na a las células. La
actividad de este sistema puede ser estimulada por la
insulina, alfa adrenergicos, glucagon, corticoides, y frenada
por el etilnilestradiol y por farmacos tales como la
cloropromacina.
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Los écidos biliares mas liposolubles (no conjugados,
mono, dihidroxilados) se difunden con mas facilidad a
través de la membrana plasmatica lipidica de la célula. Por
el contrario son los mas hidrosolubles (conjugados y
trihidroxilados) los que dependen de los mecanismos
anteriormente mencionados para atravesar esa membrana
celular.

Los 4cidos biliares dentro de las células se
transportan hacia el polo biliar de éstas, unidas a
transportadores de identidad desconocida. Durante este
trayecto son conjugados con la glicina y taurina y a ellos se
suman los 4cidos biliares que estan siendo sintetizados a
través del colesterol. La llegada de 4cidos biliares al
canaliculo biliar, atrae agua, y esta entra pasando a través
de las uniones densas. Hay un buen nimero de datos que
indican que los 4cidos biliares estimulan la secrecion activa
de otros electrolitos inorgénicos, preferentemente CO3H y
estos determinan también una parte del flujo biliar.

El flujo biliar independiente de los acidos biliares se
trata de la bilis que se forma, alin en ausencia absoluta de
secrecion de acidos biliares. Se trata de un fluyo biliar que
es dificil de medir y de valorar, y por ello no es facil
conocer los factores que lo regulan.
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El mecanismo por el que se genera esta bilis es
enigmatico, mas probable parece su relacion con la
secrecion CO3H, ya que la exclusion de este anion reduce
el volumen del flujo biliar.

Se ha pensado que los sulfatos bilirrubinatos, el
glutation y otros solutos orgéanicos que se hallan en la bilis
en concentraciones muy superiores a la del plasma,
representen las fuerzas que generan esa bilis, independiente
de los écidos biliares.

La bilis ademas de iones, agua y écidos biliares
contiene lipidos que son muy poco solubles en el agua
(lecitina) o totalmente insolubles en ella (colesterol). Si a
pesar de ellos, estos lipidos permanecen disueltos en la
bilis, se debe a que las moléculas de lecitina se disponen
ordenadamente formando vesiculas con colesterol o
constituyen complejos macromoleculares.

La secrecion de acidos biliares es esencial para que
sea posible la del colesterol y la de la lecitina. La
formacion de estas vesiculas o micelas tiene lugar dentro
de las células como consecuencia de la interaccién de los
acidos biliares con los fosfolipidos y el colesterol de las
membranas celulares.

La bilirrubina y otros aniones organicos se
representan en el 3% del residuo sélido biliar. Su paso
desde la sangre hasta las células hepaticas esta facilitado
por la existencia de un portador, (antes referido).



En el citoplasma celular se fija a otras proteinas
(ligandina o glutation-s-transferasa B y la proteina Z) que
la conducen al reticulo endoplasmico. En las membranas
de este reticulo, tanto del liso como del rugoso, existe una
enzima, la glucoroniltransferasa que introduce dos
moléculas de acido glucordnido en la bilirrubina, lo que
conduce a la formacioén, primero, de un monoconjugado y
luego, en un segundo paso, de un biconjungado.

La glucuronizacién de la bilirrubina es fundamental
para la excrecién biliar e incluso renal. La introduccién de
las moléculas de acido glucorénico transforma a la
bilirrubina de liposoluble en hidrosoluble, y de ser una
molécula enrollada en si misma pasa a ser lineal. Estos
cambios permiten que la bilirrubina se fije a un sistema de
portadores que facilitan su paso a través de la membrana
plasmatica canalicular. Los acidos biliares parecen facilitar
la secrecion de bilirrubina, probablemente tras incorporarla
a micelas mixtas o a vesiculas lipidicas.

La incorporacion de la bilirrubina a estas micelas,
supone su exclusion como fuerza osmoticamente activa y
aunque la concentracion de bilirrubina en la bilis es muy
superior a la que tiene el plasma estas diferencias son muy
escasas cuando se consideran en términos de sustancia
osmoticamente activa.
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La bilis formada en los canaliculos biliares pasa a un
sistema de conductos de calibre progresivamente creciente
que termina en la luz del duodeno; los canaliculos biliares
carecen de paredes propias y es la membrana plasmatica de
los hepatocitos vecinos, la que los limita, la luz de los
restantes conductos lo esta por células especificas que
forman sus paredes.

Los conductos reciben diferentes nombres los mas
pequefios continuacién de los canaliculos biliares, son los
conductos de Hering. A estos le siguen los conductillos
biliares o colangiolos. Tras ellos se sitan los ductos
interlobulillares, a estos ductos le siguen los ductos
septales o segmentarios, los cuales confluyen en otros mas
gruesos, los ductos lobares. El higado posee dos de estos
grandes conductos y cada uno de ellos recoge la bilis de
cada l6bulo hepético. Ambos confluyen en el ducto
hepatico comun, el cual se sigue del colédoco.

La bilis canalicular, recién formada en el lobulillo
hepatico, puede sufrir algunas modificaciones a su paso por
este sistema de conductos, incluida la vesicula biliar; en
este lugar la bilis se enriquece en Na, K, CL, CO3H, y se
empobrece en acidos biliares. Se ha demostrado
repetidamente que la secretina y también la gastrina juegan
un papel estimulante decisivo.
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El epitelio de las vias biliares esta capacitado no solo
para secretar, sino también para absorber agua vy
electrolitos, se ha comprobado que en la ausencia de
vesicula biliar, la bilis almacenada en los conductos biliares
puede concentrarse hasta adquirir unas caracteristicas
similares como las que tiene la bilis vesicular durante los
periodos de ayuno.

La bilis retenida en la vesicula pierde hasta el 90% de
su volumen en 4 hrs. y se concentra. El Na que en la bilis
tiene una concentracion de 150meq/ml, alcanza en la
vesicula los 300 meq/l y los acidos biliares pasan de
30meq-300meq/l, las concentraciones de cloro, K, CO3H,
descienden a 5-10meq/l.

Durante los periodos interdigestivos, el esfinter de
Oddi se encuentra cerrado (con una presion de 13-
15mmHg) y ello supone una marcada resistencia al flujo de
bilis; ésta se queda en los conductos biliares alcanzando
presiones que oscilan entre los 0.6 y 2.6 kPa (4.4mmHg-
19.4mmHg).

Esta presion se mantiene constante ya que cuando se
eleva 0.13-0.26 kPa (ImmHg-2mmHg) por encima de la
basal, el esfinter de Oddi se abre y permite el paso de la
bilis, esta apertura tiene lugar no solo tras la ingesta de
alimentos sino también durante el ayuno, y responsable del
flujo biliar al duodeno. En condiciones patologicas la
obstruccion de salida biliar permite una transmision de la
presién intracoledociana hacia el arbol biliar intrahepatico
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con el subsecuente reflujo a la sangre, condicion que se
comentara posteriormente. Durante la apertura del esfinter
de Oddi se puede reconocer que el flujo biliar se
interrumpe varias veces, tres y siete veces por minuto. Ello
se debe, a que el esfinter posee contracciones que lo
originan, y la frecuencia y amplitud de las mismas es
influenciable por colecistocinina y por la morfina, la
primera la reduce, la dltima lo incrementa.

La presion dentro de la vesicula biliar es menor que la
que existe en los conductos biliares por esta razén la bilis
comienza a fluir hacia la vesicula, la cual, relajando sus
paredes acepta un gran volumen de bilis sin modificar su
presion. Durante estos periodos de ayuno, las paredes
vesiculares tienen también algunas contracciones, que
contribuyen a vaciar un parte de su contenido y a sustituirla
por una bilis recién secretada.

Durante la ingesta de alimentos, llega al duodeno el
contenido gastrico, grasas, proteinas y aminodcidos, que
inducen la liberacion de colecistocinina y de otras
hormonas gastrointestinales. Estas provocan la contraccién
vesicular y a su vez la relajacion del esfinter de Oddi y
permite el vaciamiento de la bilis en el duodeno, ademas de
la estimulacion vagal; la motilina tiene el mismo efecto,
mientras que la atropina y la somatostatina tienen el
contrario. La morfina y los analgésicos de su grupo
farmacologico  (codeina y  meperidina), actian
incrementando la presion del esfinter de Oddi.

27



Otro elemento importante de la bilis es la fosfatasa
alcalina la cual se encuentra sintetizada en el hepatocito
asi como en los conductos biliares.

Fisiopatologia de la colestasis y de la
falla renal aguda. o,

Colestasis se define como la llegada de una cantidad
insuficiente de bilis al duodeno, y puede ocurrir por
interferencia con el flujo biliar en cualquier nivel, desde la
membrana  basolateral del hepatocito hasta la
desembocadura del colédoco en el duodeno,
morfolégicamente la colestasis es una acumulacion de la
bilis en los hepatocitos y conductos biliares, clinicamente
es la acumulacion en la sangre de todas las sustancias que
normalmente se excretan con la bilis, funcionalmente se
define como una disminucién del flujo biliar canalicular y
la cual puede obedecer a muchos factores. La bomba
dependiente de sales biliares falla si llegan cantidades
inadecuadas de sales biliares al canaliculo biliar o si
escapan de este, y puede contribuir a esto la falta de
circulacion enterohepatica.

La colestasis puede relacionarse con falta de fluidez
en las membranas y de la actividad de la ATPasa NA+-K+
como sucede con la endotoxina la cual diminuye su
actividad; la integridad de la membrana canalicular puede
verse alterada por la disrupcion de los microfilamentos
responsables del tono canalicular y de la contraccion de las

28



uniones densas, lo que da lugar a la pérdida de la barrera
normal y al consiguiente paso de grandes moléculas
directamente al canaliculo desde la sangre.

Las anormalidades de los conductos biliares, como la
inflamacion y las alteraciones epiteliales, interfieren en el
flujo biliar, aunque es probable que sean secundarias y no
primarias. El acontecimiento primario en la colestasis
extrahepatica es obvio; por ejemplo, un célculo biliar que
obstruye el colédoco.

Algunos 4cidos biliares retenidos pueden causar
colestasis por si mismos en tanto que la administracion de
los 4cidos biliares menos téxicos es protectora. Durante
la obstruccion de la via biliar se produce una transposicion
de la proteina transportadora de las sales biliares del
canaliculo a la membrana basolateral, dando lugar a una
inversiébn de la polaridad del hepatocito; ésto puede
prevenir la acumulacién de acidos biliares en el citosol.

Durante la colestasis intrahepatica el trastorno
primario es oscuro, pero también se producen cambios
secundarios en el hepatocito y muchas veces no se pueden
trazar la diferencia entre los cambios primarios y los
secundarios.
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En cuanto a la alteracion que produce la colestasis en
los rifiones, €éstos se presentan tumefactos y tefiidos de
bilis; en los tibulos contorneados distales y en los
colectores hay cilindros que contienen bilirrubina, los
cuales pueden estar densamente infiltrados de células y hay
disrupcion en el epitelio tubular. El tejido conectivo
circundante puede exhibir entonces edema e infiltracion
inflamatoria, sin encontrarse fibrosis cicatrizal.

Los rifiones son susceptibles a la lesion por hipoxia,
provocando que las respuestas cardiovasculares se
encuentren alteradas asi como la vasoconstriccion
periférica en respuesta a la hipotension, dando serias
complicaciones en el paciente que se halla deshidratado,
con pérdidas hematicas o sometido a procedimientos
quirtirgicos y no quirdrgicos.

El tiempo de protombina se encuentra alargado pero
es corregible con vitamina K, pero la coagulacién puede
permanecer alterada debido a la disfuncion plaquetaria, la
mucosa gastrica es mas susceptible a la ulceracion, la
endotoxemia tiene muchos efectos perjudiciales. Por todo
ello, aunque los pacientes ictéricos pueden encontrarse
clinicamente estables, existen ciertos cambios metaboélicos
y funcionales, que bajo el estrés quirtirgico y no quirurgico
pueden dar origen a un fallo renal agudo, hemorragia,
dehiscencia de las heridas y un riesgo aumentado de sepsis.
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A pesar de las diferentes causas, incluyendo la
litidsica, cada una de estas enfermedades da como resultado
un acentuado dafio en la excrecion hepatocelular y en la
excrecion canalicular de sales biliares y otros varios
aniones organicos.

En seguida se analizaran aspectos basicos de la
insuficiencia renal aguda y posteriormente de su relacién
con la colestasis.

Falla renal aguda

La falla renal aguda estd caracterizada por un
deterioro en la funcion renal en un periodo de horas a dias,
causando como resultado una alteracion del rifion para la
excrecion de productos derivados del metabolismo, asi
como para mantener la homeostasis hidroelectrolitica.

Comunmente se emplean conceptos para definir la
falla renal aguda, que incluyen un incremento en la
creatinina sérica <0.5 mg/dL, sobre los valores basales, un
incremento de mas del 50% sobre los valores basales, una
reduccion de la a aclaracion de creatinina calculada del
50% o un decremento funcional renal que resulta en la
necesidad de dialisis 0,11,
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Ofras literaturas mencionan a la insuficiencia renal
aguda o la definen como una elevacién del BUN por arriba
de 40mg/100mls o la elevacion de la creatinina sérica por
arriba de 2.0mg/100mls con wuna relacion de la
concentracion de urea urinaria y urea sérica menor a 8 ).

La falla renal aguda, puede resultar del decremento de
la perfusion renal sin dafio celular, en el marco de una
isquemia, por toxicos o efectos obstructivos de los tibulos
renales en procesos tubulo-intersticiales con inflamacion y
edema, o una reduccién primaria en la capacidad de
filtracion del glomérulo. Si la funcion tubular y glomerular
estd intacta, pero el aclaramiento esta limitado por factores
que comprometen la perfusion renal, la falla es denominada
como falla prerrenal, si la disfuncion renal esta relacionada
a la obstruccion de la salida urinaria se le denomina como
falla postrenal. La falla renal aguda debido a causas
intrarrenales primarias puede ser llamada como falla renal
intrinseca. La falla prerenal y la falla renal intrinseca
debida a isquemia o nefrotoxinas son responsables de la
mayoria de los episodios de falla renal aguda.

La falla prerenal es rapidamente reversible, las causas
mas comunes son: falla cardiaca, uso de diuréticos, fiebre,
diarrea, vomitos y poca ingesta de liquidos. Los pacientes
ancianos son particularmente susceptibles a esta entidad
por su predisposicion a la hipovolemia y a la alta
prevalencia de enfermedad ateroesclerética.
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La combinacion del uso de diuréticos e inhibidores de
la enzima convertidora de angiotensina causan falla
prerenal en pacientes con enfermedad vascular renal.

En pacientes con disminucion en la perfusion renal el
uso de agentes antiinflamatorios no esteroideos pueden
precipitar falla prerenal. Otras causa desencadenantes
pueden ser la falla cardiaca, la disfuncion hepatica o el
shock séptico. En pacientes quirtrgicos la falla prerrenal es
una causa comin de disfunciéon renal perioperatoria o
postoperatoria.

Las causas postrenales ocurren cuando el flujo de
salida urinaria se encuentra obstruido a pesar de una
funcién renal normal. Esta obstruccién se presenta
comunmente, debido a una hipertrofia prostatica, cancer de
prostata, cancer de cérvix o alteraciones retroperitoniales.

Una vejiga neurogénica puede resultar en una
obstruccién funcional, otras causas menos frecuentes
pueden ser intraluminales tales como: calculos renales
bilaterales, necrosis papilar, sangre coagulada, carcinoma
de vejiga, y hongos, o extraluminales tales como fibrosis
retroperitoneal, tumor colorrectal y otras condiciones
malignas.

Las causas renales intrinsecas son categorizadas de
acuerdo al sitio primario de lesidn: tabulos, intersticio,
vasos 0 glomérulos. El origen mas frecuente de lesion
tubular es la isquemia o los toxicos. Aunque muchos casos
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de isquemia que provocan  falla renal aguda son
reversibles, la necrosis cortical irreversible puede ocurrir si
la isquemia es severa, especialmente si el proceso de la
enfermedad incluye coagulacion microvascular como
puede ocurrir con complicaciones obstétricas, mordeduras
de vibora o sindrome urémico-hemolitico.

Los aminoglucésidos, agentes de radiocontraste y
algunas toxinas pueden inducir falla renal aguda, asi como
también hemopigmentos, agentes quimioterapeuticos tales
como cisplatino y proteinas de mieloma. Los farmacos
pueden causar falla renal aguda directamente por dafo
tabular celular.

En pacientes con falla prerenal el dafio es mas
probable a ser causado por farmacos que pueden alterar la
hemodinamia intrarrenal, tales como los agentes anti-
inflamatorios no esteroideos, o una alta concentracion
tisular de aminoglucosidos. Pacientes con
hiperbilirrubinemia también parecen ser predispuestos a la
falla renal aguda.

La falla renal aguda puede ser oligirica (flujo
urinario menor de 400ml por dia) o no oligtrica (mayor de
400ml por dia). Los pacientes no oliglricos tienen un
mejor prondstico que aquellos con oliguria, el porcentaje
de pacientes con falla renal quienes requieren dialisis va
desde el 20 al 60%, quienes sobreviven a la dialisis inicial,
son menos del 25% de los pacientes que requieren dialisis
por largo tiempo.
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El indice de mortalidad en la falla renal aguda, va
desde el 7% de los pacientes admitidos al hospital con falla
prerenal hasta mas del 80% entre los pacientes con falla
renal postoperatoria. Cuando la falla renal aguda ocurre en
el marco de la falla multiorganica, especialmente en
pacientes con hipotension severa o insuficiencia
respiratoria, la mortalidad va desde el 50 al 80%, lo cual
puede presentarse en entidades tales como la colestasis. e9)

La falla renal aguda presupone un estado isquémico,
cambios estructurales y bioquimicos que comienzan a
maquinarse en el parénquima renal y que resultan en
vasoconstriccion, descamacion de las células tubulares,
obstruccion intraluminal, y fuga del filtrado glomerular
transluminal. a» Estas modificaciones en la homeostasis
vascular renal son los objetivos en el estudio para el
tratamiento y la prevencion de la falla renal incluyendo
aquellos pacientes los cuales presentan colestasis.

La vasoconstriccion intrarrenal se encuentra dada por
la presencia de un desbalance entre los factores
vasodilatadores y vasoconstrictores, la resultante isquemia
lesiona directamente la funcion endotelial con decremento
en la produccion y en la respuesta a sustancias
vasodilatadoras. Un numero de agentes terapéuticos han
sido estudiados para el alivio de la vasoconstriccion entre
estos se incluyen dopamina, bloqueadores de canales de
calcio, péptido natriuretico, antagonista de la endotelina,
etc.
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La dopamina ha sido utilizada en la prevencién y
tratamiento de la falla renal aguda de pacientes
criticamente enfermos, quienes proponen su uso, sugieren
la administracion de de una dosis de dopamina de 0.5-
2.5microgramos por Kg. por minuto siempre y cuando los
pacientes sean euvolémicos asuw.

La utilizacién de bloqueadores de calcio ha sido de
utilidad en pacientes seleccionados, por ejemplo en
pacientes transplantados en los cuales su uso reduce la
incidencia de necrosis tubular, ademas reducen la
vasoconstriccion asociada con agentes radiocontrastados.

En estudios realizados en animales el péptido atrial
natriurético ha mostrado un efecto vasodilatador, €l cual
atentia la severidad de la falla renal aguda e incluso puede
renovar la funcion renal cuando se administra después de
algtn estado isquémico, en un reciente estudio prospectivo
en donde se estudid la falla renal aguda por isquemia o por
toxicos se demostro la prevencion de la falla renal 24 hrs.
después del término de su administracion. as

Se ha estudiado que un desbalance entre el 6xido nitrico
y la endotelina, puede provocar disminucion del flujo
sanguineo medular y contribuir al dafio celular tubular, por
medio de la descamacién celular asi como adherencia de
neutrofilos a los capilares y las vénulas; estos cambios
favorecen congestion vascular y decremento en el flujo
renal. ae



Los cambios morfolégicos tempranos observados con
la isquemia, incluyen la formacion de vesiculas en la
membrana apical de las células tubulares proximales.
Ademas de la pérdida del borde en cepillo, las células
tubulares proximales pierden su polaridad, y la integridad
de las uniones densas es destruida, asi como también se
observan alteraciones en el citoesqueleto.

Hay un decremento del Na, asi como de sus sistemas
de transporte ya que la ATPasa se redistribuye desde la
membrana basolateral hacia la apical. Se comienza a
acumular un sedimento celular debido al recambio
existente, este sedimento se vuelve hacia el lumen tubular,
el cual formando cilindros de células, incrementa la presion
intratubular y reduce la filtracion glomerular.

El manitol ha sido administrado en animales de
experimentacion y pacientes con base en que previene la
descamacion celular e incrementa el flujo intratubular
mitigando asi la disfunciéon renal; la furosemide y la
bumetanida ha sido usado también para incrementar el
indice de flujo intratubular, el manitol es recomendado
junto con una terapia de reemplazo hidrico de forma
vigorosa, asi como la utilizacion de bicarbonato de Sodio.
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Tanto el manitol como el furosemide han mostrado en
animales su ayuda protectora contra la isquemia renal ua.
sin embargo muchos estudios en humanos han fallado en
demostrar la efectividad de estos agentes en el tratamiento
de la isquemia enla falla renal aguda. Si tanto el manitol
como los diuréticos de asa son administrados en el curso
temprano de la falla renal aguda isquémica, puede
convertirse de un estado oliglirico en uno no oligurico, la
cual es generalmente asociada con un menor indice de
mortalidad.

La deplecién celular de ATP con la isquemia
acompaifiante permite un incremento en la concentracion de
calcio citosélico, por lo cual el calcio puede contribuir a la
toxicidad de la célula epitelial ya que habilita y activa a
proteasas y fosfolipasas, las cuales dafian el citoesqueleto e
interfieren con el metabolismo energético mitocondrial.

Un proceso de oxidorreduccion del oxigeno puede
causar un marcado dafio tisular ya que después de un
periodo de isquemia hay un rapido desarrollo hacia la
formacion de oxidantes.

Las fuentes de estos oxidantes en el rifion incluyen,
cicloxigenasas, transportes mitocondriales de electrones,
sistema xantino-oxidasa, oxidasas de funcion mixta del
reticulo endoplasmico y neutrofilos. En algunos estudios
realizados con animales de experimentacion, se ha
mostrado que los antioxidantes protegen contra las especies
reactivas de oxigeno del dafo tisular funcional, mientras



que otros estudios no lo demuestran asiazs. por lo que en la
actualidad no hay una completa evidencia para soportar el
uso de antioxidantes de especies reactivas de oxigeno en
pacientes con falla renal aguda, tema del cual se hablara
mas adelante.

La isquemia permite el rompimiento del ATP y la
formacion de adenosina, inosina, e hipoxantina, los cuales
pueden fugar fuera de las células, contraer las arteriolas
intrarenales y contribuir a la formacion de reactivos de
oxigeno.

La fosfalipasa A2, pertenece a una familia de
enzimas, que hidroliza los fosfolipidos y los
lisofosfolipidos a acidos grasos libres, los cuales pueden
contribuir a la isquemia celular y dafio en varios érganos,
su activacion puede alterar la permeabilidad de la célula y
de las membranas mitocondriales. La peroxidaciéon de la
membrana lipidica debido a isquemia y reperfusion
aumenta la susceptibilidad de las membranas a la
fosfolipasa A2. En resumen el acido araquidonico, un
producto de la fosfolipasa A2 es convertido a eicosanoides,
que son vasoconstrictores y quimiotacticos de neutrofilos.

La adherencia de los neutrofilos al endotelio vascular
es un paso esencial en la extravasacion de estas células
dentro de los tejidos isquémicos, la quimiotaxis de los
neutrofilos también es debida a la cascada del
complemento, con formacion local de C5a, posteriormente
se liberan reactivos de oxigeno, proteasas, elastasas,
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mieloperoxidasa y de otras enzimas que daiian el tejido.
estas sustancias, junto con leucotrienos B4 y factor
activador de plaquetas pueden aumentar la permeabilidad y
la regulacion de la expresion de moléculas de adhesion que
promueven un gran proceso inflamatorio.

Las moléculas de adhesion intercelular-1 (ICAM-1)
interactian con las células endoteliales con receptores
CD11a/CD18 y CDI11b/CD18 de los neutrofilos,
promoviendo la adhesion de los neutrofilos a las células
endoteliales 9.

La administracion de anticuerpos monoclonales
contra ICAM-1 protege a los animales de la isquemia y la
falla renal aguda, aun después de dos horas de la lesion.

Por otro lado el factor de crecimiento epidérmico, el
factor de crecimiento hepatocitico, y el factor de
crecimiento  insulinico-1, cuando son administrados a
animales de experimentacion con isquemia renal, reducen
la extension de disfuncion renal y acelera la regeneracion
celular en el rifion.

Asi también se ha visto que la administracién de

hormonas tiroideas puede ser benéfica, induciendo la
sintesis de factor de crecimiento epidérmico en el rifion.
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Relaciones fisiopatolégicas entre la
colestasis y la falla renal aguda.

La incidencia de falla renal en pacientes ictéricos, se
sugiere por mecanismos como la anoxia (Dawson 1964), y
el efecto toxico de la bilirrubina. Sin embargo la naturaleza
de un eje hepatorrenal aun no estd bien comprendida.
Bismuth no ha encontrado relacién entre el nivel de la
bilirrubina y la severidad de la falla renal, aunque si con la
presencia de septicemia.

Se ha encontrado en estudios experimentales que el
efecto de la endotoxina (como en la colestasis), causa
disminucion del flujo renal por aumento en la resistencia
vascular renal y previo a ello por alguna alteracion en la
postcarga cardiaca o la presion sanguinea, el aumento en
las resistencias vasculares en el rifién podrian ser dadas por
el deposito de fibrina en el marco de una coagulacion
intravascular ya que asi mismo la endotoxina actia sobre el
factor XI XII y en la membrana plaquetaria con liberacion
de factores plaquetarios precoagulantes II y IV.

En estudios recientes el rol de los radicales libres ha
sido postulado en la disfuncidn renal que se presenta con la
obstruccion biliar @0 Kramer, Schwarting y Becker han
demostrado que la administracion de antagonistas contra
receptores a tromboxanos previenen el decline en la
funcién renal en ratas con ligadura del conducto biliar
comun, uno de los principales blancos de la lesién por
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radicales libres son los acidos grasos no saturados, los
cuales sometidos a peroxidacion forman hidroperdxidos y
una variedad de productos de descomposicion como
aldehidos e isoprostanos, estos ultimos son biolégicamente
activos, causando la liberacion de endotelina-1 y
vasoconstriccion renal via un receptor de tromboxano A2.

Un incremento perioperatorio en la morbilidad y la
mortalidad son bien reconocidos en pacientes con
colestasis, y son asociados con hipovolemia, hipotension y
falla renal. Estas complicaciones de la colestasis suelen
parecerse a los rasgos clinicos de la insuficiencia adrenal,
lo que ha supuesto que hay una respuesta baja del eje
hipotdlamo —hipofisis- suprarrenal en los pacientes con
colestasis sometidos a cirugia o algln estrés. La ictericia
obstructiva en humanos y animales ha sido asociada con
una acumulacion en el plasma de un niamero de sustancias,
las cuales se conoce interactiian con este eje e incluyen
citoquinas como: IL-1, IL-6, TNF alfa ey y opioides
endogenos e», mismos que se encuentran relacionados con
dafio en la activacion del sistema hipotalamo-hipofisis-
adrenal y con la supresion de  factor liberador de
corticotropina hipotalamica respectivamente. A pesar de
estos estudios los cuales se encuentran establecidos en un
modelo experimental con ratas, en el humano requieren
mayor sustento cientifico es.
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La hipovolemia como ya se ha mencionado puede
causar disfuncion renal en pacientes ictéricos, en 1960
William y cols. reportaron que perros con ictericia
prolongada tuvieron una reducciébn en el volumen
plasmatico y requirieron menor pérdida sanguinea para
desarrollar shock hipovolémico que animales sanos.

Evidencia indirecta de la relevancia del reemplazo de
un volumen apropiado ha sido provista por estudios que
muestran el efecto potencial del forzar la diuresis, y el
efecto benéfico de la hidratacion apropiada. La
hipovolemia podria explicar por qué pacientes con ictericia
obstructiva son mas proclives a desarrollar falla renal que
aquellos que no lo son en un amplio rango de
circunstancias que la facilitan tales como sepsis,
hemorragia y administracion de drogas nefrotoxicas cs.

Los niveles plasmaticos de péptido atrial natriurético
se encontraron paraddjicamente aumentados en conejos
con ligadura de la via biliar comin comparados con
controles no operados siendo asi reveladas alteraciones
enddcrinas compatibles con bajo volumen extracelular asi
como un incremento plasmatico de la actividad de la
renina, aldosterona y vasopresina.

Se ha observado que la hiperbilirrubinemia puede

inducir la liberacion de péptido atrial natriurético por
decremento del rendimiento cardiaco.
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Trabajos recientes sugieren que la contractilidad basal
cardiaca esta afectada en modelos experimentales tres dias
después de la ligadura de la via biliar comin, ya que el
péptido atrial natriurético es un marcador sensible de la
disfuncion miocardica, los incrementos en sus niveles
podrian ser secundarios a una disfuncion cardiaca
subclinica, a lo cual se hipotetiza que en la ictericia
obstructiva hay una disfuncion miocardica subclinica que
permite la distension atrial y un incremento en el péptido
atrial natriurético. La disfuncidn miocardica y la
hipovolemia podrian actuar como sinergistas en la
produccion de las alteraciones hemodinamicas y renales
que se observan en la ictericia obstructiva.

La renina plasmatica y los niveles de aldosterona
también son incrementados, como lo reportado por Hishida
y cols es).

Después del drenaje biliar hubo una tendencia hacia
la normalizacion de los patrones hormonales y un
incremento en la excrecion de sodio con  balances
hidroelectroliticos positivos, de esta manera los valores de
renina y aldosterona se redujeron a la mitad. El decremento
de la fosfatasa alcalina se correlacioné con un aumento en
la concentracion de vasopresina y esto probablemente
contribuy?6 a la expansion del compartimiento extracelular.

Estos datos sugieren que el drenaje biliar pueda ser

beneficioso en el mejoramiento de la hidratacion de
pacientes con ictericia gs.

44



A pesar de los estudios realizados, la causa del
aumento de la constitucion plasmatica de péptido atrial
natriurético en pacientes con ictericia obstructiva no es
bien conocido, ya que como se ha mencionado su
concentracion parece ser un fendmeno paraddjico desde
que la enfermedad se caracteriza por hipovolemia mas que
por hipervolemia, aunque otros mecanismos para su
liberacion podrian estar operando.

El incremento de la presion dentro del tracto biliar y/o
la accidén directa de algunos componentes biliares sobre el
atrio derecho son dilucidados como dos mecanismos
posibles de la liberacion de péptido atrial natriurético en
pacientes con obstruccion biliar.

Topuzlu y Stahl encontraron un incremento en la
diuresis y natriuresis después de la infusidn intravenosa de
bilis, lo cual mostré que la presencia de productos biliares
en la circulacion biliar puede resultar ser un estimulante
poderoso de la liberacion de péptido atrial natriurético. La
presencia de productos biliares en la sangre podria
disminuir la contractilidad cardiaca y resultar en un
incremento del péptido atrial a través de un estiramiento
del atrio.

Por otro lado el reflujo directo de la bilis hacia el
sistema venoso en pacientes ictéricos, con la resultante
elevacion plasmatica de bilirrubina y péptido atrial, puede
tener un efecto toxico de los componentes biliares sobre el
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parenquima renal ademas de una vasoconstriccion
arteriolar mediada por prostaglandinas. A pesar de lo
explicado los estudios tienden mas a la creencia de que el
decremento de la contractiidad miocardica y el
estiramiento atrial pueden ser  vinculados con la
circulacion biliar y la actividad endocrina del corazén. ¢

Consideraciones terapéuticas

Como se ha mencionado en estos pacientes tanto la
morbilidad y mortalidad se encuentran aumentadas, existen
factores predictivos que la pueden modificar, entre ellas se
ha encontrado a través de estudios realizados lo siguiente:
obstruccion maligna, edad mayor a 60 afios, albiimina
menor a 3grm/100ml, fosfatasa alcalina mayor a 100UI,
creatinina mayor a 1.3g/100ml, bilirrubina por arriba de los
200mM (12mg/dL). Se ha considerado que mas de tres de
estos factores en un pacientes ictérico aumenta la
mortalidad hasta en un 60%, con presencia de arriba de
siete factores la mortalidad puede llagar hasta el 100%, y la
ausencia de alguno de estos factores denota un 5% de
mortalidad. es

En los pacientes ictéricos, la filtracion glomerular
puede disminuir hasta un 75% principalmente después de
algan procedimiento quirurgico, ocurriendo la falla renal
en un 9% de estos pacientes con un 50% de mortalidad qs),
como se ha descrito con anterioridad los factores que se
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encuentran implicados en su aparicion son la hipovolemia,
hipotension, desnutricion, sales biliares, bilirrubinas, asi
como también endotoxinas derivadas de la translocacion de
la circulacion enterohepatica. Sin embargo los principales
factores que la precipitan son: la colangitis y algin
procedimiento quirurgico, de hecho después de una cirugia
en pacientes ictéricos las endotoxinas se encuentran en la
sangre periférica en alrededor de 50% de los pacientes, la
misma endotoxemia induce coagulaciéon diseminada con
aumento en la degradacion de fibrina peritubular y
glomerular induciendo necrosis tubular aguda, por otro
lado la coagulacion intravascular se inicia por activacion
plaquetaria a través de la via intrinseca junto con la
formacion de la liberacion de prostaglandinas (mecanismo
fisiopatolégico anteriormente descrito)

La endotoxemia iambién aumenta la secrecion
gastrica con la subsecuente formacion de erosiones
mucosas la cuales en un 6 a 14% de pacientes pueden
provocar hemorragia gastrointestinal alta.

En animales de experimentacion se ha mencionado
que la ausencia de sales biliares en la luz intestinal aumenta
el pool de endotoxina intestinal y por ende su absorcion;
terapias de administracion de sales biliares previenen la
endotoxemia y protegen la funcion renal de los pacientes
ictéricos. Los acidos desoxicolico y quenodesoxicélico son
los mas efectivos antiendotdxicos.
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En ofros estudios animales, varios agentes han
mostrado capacidad de union a la endotoxina en la luz
intestinal, esto incluye caolin, pectina y colestiramina asi
también como la cimetidina ha mostrado propiedades
antiabsorventes de la endotoxina.

La lactulosa oral ha mostrado que después de su uso
por siete dias (30ml/6hrs) hay una reduccion en la
endotoxemia por un efecto directo no dilucidado aun o por
disminucion o alteracion de la flora intestinal previniendo
la falla renal en un postoreratorio teniendo como efecto
adverso diarrea en la mayoria de los pacientes. co

La utilizacién de preparaciones intestinales reduce el
nimero de endotoxina liberada de las bacterias Gram (-) y
se ha sugerido para la prevencién de la absorcion de
endotoxina en los pacientes ictéricos. En un estudio
realizado por Hunt on se observdé que la preparacion
intestinal no confirié ningun beneficio en 16 pacientes de
los estudiados.

Dawson y cols. s» demostraron el efecto protector del
manitol en la funcién renal en animales de experimentacion
y pacientes ictéricos, su accion benéfica puede estar
relacionada a la inhibicion de la absorcion de agua y sodio
en el tubulo proximal y el asa de Henle, promoviendo una
diuresis y natriuresis, en asociacion a la expansion del
volumen. Hay un incremento en el flujo sanguineo renal
total y en el flujo medular ain con bajas presiones de
perfusion y previene la inflamacion endotelial asi como la
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obstruccion tubular; sin embargo su efecto protector es
incompleto y una significante proporcion de pacientes
muestran deterioro renal a pesar de su uso.

Por lo que se ha visto, una adecuada hidratacion y el
uso de manitol preoperatoriamente, son prioritarios en el
mantenimiento de la funcion renal pero debe ser
suplementado con algin agente antiendotoxémico.

Parks y cols. o3 realizaron un estudio prospectivo
acerca del efecto de la dopamina perioperatoria en
pacientes ictéricos y encontraron que no hubo una
diferencia significativa que demostrara que el uso de la
dopamina confiriese algiin efecto benéfico, concluyendo
que la administracion de dopamina no altera la incidencia
de falla renal en pacientes ictéricos.

Ya se mencioné que en enfermedades hepaticas hay
marcadas alteraciones en la circulacion sistémica y en la
funcion renal. La circulacion sistémica esta caracterizada
por un estado hiperdinamico, con un incremento del gasto
cardiaco, volumen plasmatico, y bajo flujo esplacnico asi
como un decremento en las resistencias periféricas; a pesar
de este estado hiperdinamico existe una marcada
vasoconstriccion de la vasculatura renal y dafio en la
excrecion de sodio y agua. EI mecanismo por el cual las
enfermedades hepaticas (por ejemplo en pacientes
ictéricos) permiten un estado  hiperdinamico con Ia
resultante hipotension, alin no esta bien comprendido.
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Ortiz y cols. ss hipotetizaron en su estudio, que la
administracion suplementaria de vitamina E previene la
caida de presion sanguinea, la vasoconstriccion renal
profunda y el dafio en la funcién excretora renal de ratas
con ligadura del conducto biliar, normalizando la perfusion
renal y probablemente restaurando el equilibrio intrarrenal
entre agentes vasoconstrictores y vasodilatadores,
especificamente decrementando la oxidacion a nivel renal
con la resultante caida de isoprostanos y tromboxanos,
anteriormente ya mencionados, y quizd incrementando los
niveles de oxido nitrico, con el subsecuente incremento de
la presion sanguinea.

Siendo asi que la vitamina E la postulan como
tratamiento de la falla renal en pacientes con obstruccion
de la via biliar comin, rompiendo el circulo vicioso entre
hipotension y vasoconstriccion renal. Otro de los aspectos
que podria ser la llave del deterioro en la funcién renal, se
ha atribuido a que la vitamina E provee de citoproteccion a
nivel local del eritrocito otorgandole resistencia a los
efectos liticos causados por la coagulacion intravascular.

De las modalidades terapéuticas que se utilizan en
pacientes ictéricos, no solo con el fin de prevenir la falla
renal, es la descompresion del tracto biliar de los cuales se
prefieren los métodos percutaneos, ya que la
descompresién de manera transquirdrgica es altamente
morbida y mortal, aunque tenemos que recordar que
existen complicaciones asociadas con la colocacion de los
catéteres, por ejemplo: sepsis, sangrado, fiebre, fugas y
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salidas del catéter. Se sabe que sin la utilizacion de
procedimientos de descompresion biliar existe hasta un
50% de falla renal y endotoxemia, y un 33% de bacteremia,
existiendo un aumento de los porcentajes con la cronicidad
del evento.

Sin descompresion del arbol biliar hay una depresién
de la funcidn hepatica en una o dos semanas después de la
obstruccion total, requiriendo entonces el drenaje biliar por
dos 0 mas semanas para que la funcién enzimatica del
higado regrese a lo normal y por ende, disminuir la
susceptibilidad del rifion a los efectos deletéreos de la
colestasis. o3

Algunas otras estrategias llevan a cabo la utilizacion
de antioxidantes en contra de los isoprostanos, los cuales
provocan vasoconstriccion renal asi como un decremento
en la filtracion glomerular. La N-acetilsisteina se ha
utilizado como un antioxidante soluble en agua con
propiedades protectoras importantes en el parenquima renal
y hepatico, donde es tomada por las células y convertida en
cisteina sustrato para la formacion de glutation, el cual
aumentando sus niveles intracelulares confieren proteccion
antioxidante.

Otros efectos se hayan relacionados con la inhibicion
de la enzima convertidora de angiotensina, disminuyendo
la formacion de angiotensina II, también se halla
relacionada con un efecto liberador de 6xido nitrico y la
subsecuente vasodilatacion aumentando la filtracion renal,
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su utilizacion es ampliamente implementada en la practica
clinica encontrandose en forma oral e intravenosa y

teniendo un buen rango de seguridad a altas y bajas dosis.
(36)

El acido lipdico, el cual ha sido usado en el
tratamiento de la neuropatia diabética, también confiere
funciones antioxidantes, la cual es tomada por las células y
reducida a 4cido dihidrolipoico, el cual tiene la capacidad
de barredor de hidroxilos, hipocloritos y radicales de
peroxinitrato.

Jiménez y cols. on encontraron que la proporcién de
acidos biliares totales séricos, fueron corregidos por la
utilizacion de hemodialisis. En su estudio llevaban acabo
mediciones séricas antes y después de las sesiones de
dialisis, sin embargo no se observo que la dialisis indujera
algiin cambio en las concentraciones séricas de acidos
biliares.

Otros estudios indicaron que la utilizacion de
hemodialisis con una membrana de cupropano es viable
para la eliminacion de acidos biliares. 7.

n
(¥}



Justificacion

Como se ha podido observar, no hay un acuerdo
respecto a las terapéuticas empleadas para decremento de
la colestasis por obstruccion y la profilaxis de la falla renal
aguda secundaria. La realizacion del presente estudio es
importante ya que la incidencia de pacientes con sindrome
colestasico obstructivo, es muy alta, las complicaciones,
entre las que se incluyen la falla renal aguda, son severas y
la mortalidad sigue siendo sumamente elevada, causando
en el paciente inestabilidad personal, economica y social,
asi como también en los medios hospitalarios que deben
incrementar gastos de atencion para el tratamiento de estos
padecimientos.

El presente estudio permitira conocer la prevalencia
de la falla renal aguda asociada a ictericia obstructiva, dara
idea de la morbilidad y la mortalidad que representa en
nuestro hospital y nos permitird evaluar y mejorar las
medidas terapéuticas empleadas en esta patologia,
incidiendo asi en la disminucion de dicha morbi-mortalidad
y en la optimizacion de recursos de atencion para la salud.
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OBJETIVOS

1. Conocer las causas mas frecuentes de ictericia
obstructiva en los pacientes del Hospital General de
México O.D.

2. Conocer la relacion de las causas de ictericia
obstructiva que predisponen a falla renal aguda.

3. Conocer la incidencia de falla renal aguda en
pacientes con ictericia obstructiva.

4. Evaluar los factores de riesgo que predisponen a la
falla renal aguda en pacientes con ictericia obstructiva.

5. Establecer si hay relacion entre los niveles de
bilirrubina total y el desarrollo de falla renal aguda.

6. Cuantificar el indice de mortalidad atribuida a falla
renal aguda secundaria a ictericia obstructiva.

7. Comprobar histopatologicamente la presencia de
dafio renal secundario a ictericia obstructiva.

8. Establecer el tiempo de sobrevida entre la
instalaci6n de la falla renal aguda y el deceso del paciente.
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9. Evaluar la eficacia de las medidas terapéuticas
empleadas para el manejo de la falla renal aguda en
pacientes con ictericia obstructiva.

10. Identificar y sugerir otras opciones terapéuticas
para el manejo de los pacientes con falla renal secundaria a

ictericia obstructiva.

11. Valorar la factibilidad de aplicacién de dichas
medidas en nuestra poblacion.
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MATERIAL Y METODOS

Se realizo un estudio retrospectivo, observacional,
entre el primero de Enero de 1998 y el 31 de Diciembre
del afio 2002, de pacientes fallecidos del Hospital General
de México O.D. con el diagnostico de sindrome Ictérico
que desarrollaron falla renal aguda. Esta busqueda se llevo
acabo mediante la localizacion en el sistema de cémputo,
de expedientes del archivo central del Hospital General de
México O.D. con clave (576.8, 751.6, 155.2, 211.5, 156.0,
157.9 y K839, Q444, C229, D134, C23X, C259, D136) en
base al CIE-9 y CIE-10 con el diagnéstico de ictericia
obstructiva; se seleccionaron a los pacientes cuyo motivo
de egreso, por defuncion, se atribuyera al desarrollo de
falla renal aguda.

Con el nimero de los expedientes se realizé la
busqueda de los mismos en el archivo clinico del Hospital
General de México O.D., excluyéndose de tal biisqueda
aquellos expedientes los cuales, no contaran con examenes
de laboratorio reciente (en especial biometria hematica,
quimica sanguinea, pruebas de funcionamiento hepatico),
no tuvieran registro de la uresis y que a pesar de que el
diagnostico de egreso por defunciéon hubiera sido sindrome
icterico, la verdadera causa de la muerte fuera otra entidad;
se dirigié entonces la busqueda a los archivos de autopsia
del servicio de patologia con el registro de los nimeros de
expedientes de dichos libros tomando apunte de pacientes
los cuales, en el registro mencionaban que el paciente habia
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ingresado con el diagndstico de sindrome Ictérico y que en
la evolucién de la enfermedad presenté falla renal aguda y
fallecio.

Se llegd asi a un total de 25 casos cuyos datos de
estudio y la revision de su expediente se recabaron en una
hoja de recoleccion (se anexa) previamente planeada en la
cual se investigaba, la entidad patologica de base, dias de
estancia hospitalaria, cifras de leucocitosis, urea,
creatinina, bilirrubina total, bilirrubina directa, bilirrubina
indirecta, fosfatasa alcalina, promedio de la uresis kilo/hora
por dia de los 3 altimos dias antes del deceso, el registro de
las ultimas cifras de presion arterial, frecuencia cardiaca,
frecuencia respiratoria, temperatura, presencia de algin
desencadenante o complicacion agregada o que agravara la
insuficiencia renal y/o que llevara a la muerte del paciente,
asimismo empleo de medicamentos como dopamina,
dobutamina, furosemide, asi como la realizacién de algiin
procedimiento de drenaje ya sea de tipo quirurgico o no
quirargico; Igualmente de los 25 pacientes se recabaron
los hallazgos histopatoldgicos renales, con foco en una
revision de las laminillas de cortes renales para la
determinacion histopatolégica de falla renal aguda
directamente secundaria a ictericia obstructiva

Todos los datos recabados se recopilaron en una base
de datos Excel para Windows xp, para posteriormente
integrarse para su presentacién en tablas y graficas.
Asimismo, dichos datos fueron analizados inicialmente en
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conjunto y posteriormente comparativos formando 2
grupos de estudio, un primer grupo en el cual se
objetivaron datos de falla renal aguda por elevacion de
creatinina sérica mayor a 1.5 mg/dl y/o hallazgos
histopatoldégicos de dafio renal por bilis, y un segundo
grupo en el cual no se confirmaron alguno de estos datos.

Ambos grupos se compararon entre si y para cada una
de las variables arriba consideradas. Los datos obtenidos
fueron sometidos a confirmacion estadistica y validacion
mediante prueba exacta de Fisher, seleccionada ésta dado
el tamafio de la muestra.
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RESULTADOS.

En el periodo comprendido de Enero de 1998 a
Diciembre de 2002 se encontraron un total de 25 casos de
pacientes que fallecieron mientras presentaban ictericia por
obstruccién de la via biliar. De éstos, en 14 de ellos (56%)
se encontraron datos de falla renal (funcionales o
histopatologicos), mientras que en los 11 restantes (44%),
no fue factible confirmarlo, aunque hubieron datos clinicos
sugerentes de falla renal.

Del total de casos 15 (60%) fueron del sexo
femenino y 10 (40%) se presentd en el sexo masculino
(grdfica 1), con edades entre los 34 y 80 afios de edad al
momento del internamiento, para una distribuciéon por
grupos de edad de 12 casos en pacientes mayores de 65
anos de edad (48%), 4 de 55 a 64 afios de edad (16%), 6
casos de 45 a 54 afios de edad (24%), 2 de 35 a 44 afios
(8%) y un caso en el grupo de edad de 25 a 34 aiios de
edad (4%) (grdfica 2).

Respecto a la etiologia de la obstruccion e la via biliar
se encontré que en 3 casos (12%) se debié a Tumor de
Klatskin, en 3 casos (12%) a un hepatocarcinoma, en 7
casos (28%) a carcinoma de la cabeza del pancreas, en 9
casos mas a cancer de vesicula biliar (36%), y en 3 casos a
colédocolitiasis (12%) (grdfica 3).
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El tiempo transcurrido entre la obstruccion de la via
biliar y la muerte del paciente fue de menos de 1 mes en 9
casos (36%), de entre 1 a 6 meses en 12 casos (48%), de 6
a 12 meses en 3 casos (12%) y no pudo precisarse en 1
caso (4%). (grdfica 4)

El tiempo de estancia hospitalaria en ocasion del
deceso del paciente fue de menos de 1 semana en 8 casos
(32%), de 1 a 2 semanas en 6 casos (24%), de 2 a 3
semanas en 7 casos (28%), en 2 casos de 3 a 4 semanas
(8%), en 1 caso de 4 a 5 semanas (4%), y en otro caso mas
de 5 a 6 semanas (4%). (grdfica 5)

Respecto al intervalo de tiempo entre el desarrollo de
los datos clinicos de falla renal y la muerte del enfermo se
encontré que transcurrié menos de 1 dia en 3 casos (12%),
de 1 a 2 dias en 8 casos (32%), de 2 a 3 dias en 8 casos
(32%), 3 a 4 dias en 5 casos (20%), y de 4 a 5 dias en 1
caso (4%). (grdfica 6)

Respecto a la Tension Arterial se encontré que en 9
casos (36%) no hubo alteracion de la misma, mientras que
en los restantes 16 casos (64%) se presentd hipotension
severa antes de la muerte del paciente. (grdfica 7)

Con relacion a los exdmenes de laboratorio se encontr6 que
las cifras de leucocitos fueron menores de 10 000 en 4
casos (16%), de 10 a 20 mil en 16 casos (64%) y de mas de
20 mil en 5 casos (20%). (grdfica 9)
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Los niveles de urea sérica se evaluaron atribuyendo
un nivel de urea normal hasta 30 mg/dl, y asi se encontro
que en 4 casos (16%) se encontraron niveles normales de
urea y en los restantes 21 casos (84%) se encontraron
elevaciones de urea de 2 y hasta 10 veces el valor normal.

(grdfica 10)

Para la creatinina sérica se encontrO que en 11
pacientes (44%) hubo un nivel normal de la misma, menor
de 1 mg/dl, mientras que en los 14 casos restantes (56%)
hubo elevaciones de creatinina de 2 y hasta 68 mg/dl.

(grdfica 11)

Con relacion a los niveles de bilirrubina total sérica se
encontrd que en 2 casos (8%) hubo niveles de menos de 1
mg/dl, mientras que en los 23 casos restantes (92%) hubo
niveles de bilirrubina de 2 y hasta mas de 10 mg/dl.

(grdfica 12)

El nivel de fosfatasa alcalina, atribuido como normal
hasta 120 mg/dl se presenté en 2 casos (8%), para los
restantes 23 casos (92%) se encontraron elevaciones de
fosfatasa alcalina de hasta mas de 1000 mg. (grdfica 15)

Respecto de las complicaciones presentadas por los
pacientes, se encontré que hubo Sangrado de Tubo
Digestivo Alto —S.T.D.A.- en 8 casos (32%), Dificultad
respiratoria en 4 casos (16%), Choque séptico en 11 casos
(44%), Choque hipovolémico en 1 caso (4%) y en otro caso
Pancreatitis (4%). (grdfica 16)
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Con relacion a la terapéutica empleada se encontrd
que se utilizé Furosemida en 4 casos (16%) y Dopamina en
4 casos (12%). (grdficas 17 y 18). Mientras que se
realizaron drenajes de la via biliar mediante cirugia en 3
casos (12%), drenaje percutaneo en 2 casos (8%), drenaje
por colangiopancreatografia retrograda endoscopia -
CPRE- en 3 casos (12%) y no se realizé algun tipo de
drenaje de la via biliar en 17 casos (68%) (grdfica 19)

Al hacer la division de casos entre aquellos en los que
se confirmé la falla renal, de aquellos en los que no se
confirmé se encontré que de la distribucién por sexo y
grupos de edad es similar en ambos grupos, lo que permite
hacerlos equiparables uno a otro. (grdfica 20)

El tiempo transcurrido entre la obstruccion de la via
biliar y la muerte del enfermo fue similar en ambos grupos,
con menos de 3 meses en 10 casos (40%), de los que se
confirmé falla renal, y en 6 casos (24%) de los que no se
confirmd, mientras que fue entre 3 a 12 mesesen 3 y §
casos respectivamente (12 y 20%), en 1 caso (4%), no se
pudo precisar el tiempo de evolucion. (grdfica 21)

En relaciébn a la comparacién entre el tiempo
transcurrido desde el desarrollo de los datos clinicos de
deterioro al deceso se encontré que en ambos grupos cifras
muy similares en ambos grupos (grdfica 22)
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Se encontré que hubo hipotension sostenida en 8
casos (32%) de pacientes con falla renal confirmada y en 8
casos sin confirmacion, mientras que las cifras de presion
se mantuvieron normales en 6 pacientes (24%) con falla
renal confirmada y en 3 casos (12%) de los que no tuvieron
confirmacion. (grdfica 23)

Con relacion a las cifras de bilirrubinas se encontrod
que 44% de los casos confirmados de falla renal
presentaron cifras de bilirrubina superiores a 3 mg,
mientras que presentaron tal elevacion el 36% de los casos
sin falla renal. (grdfica 24) Asimismo al desglozar los
subgrupos para bilirrubina directa e indirecta se encuentran
cifras similares (grdficas 25 y 26)

Para las cifras de fosfatasa alcalina se encontr6
elevacion en 48% de los pacientes con falla renal y en 44%
de los casos sin confirmacion de falla renal. (grdfica 27)

Las complicaciones encontradas se presentaron
sangrado de tubo digestivo alto en 24% del grupo con falla
renal y en 8% si n falla renal; hubo dificultad ventilatoria
en 8% en cada grupo, choque séptico en 24% y en 20%
respectivamente 'y hubo choque hipovolémico y
pancreatitis, 4 % cada caso solo en el grupo sin falla renal.

(grdfica 28)
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En cuanto a la utilizacién de diuréticos se aplico en 2
casos (8%) del grupo con falla 'y 2 del grupo sin falla renal.
La dopamina fue utilizada solo en 2 casos (8%) del grupo
con falla renal y en 1 caso (4%) del grupo sin falla renal.
(grdficas 29 y 30)

En cuanto a los procedimientos de drenaje de la via
biliar solo se emplearon derivacién quirdrgica en 1 caso
con falla renal y en 2 sin falla renal; se realizd drenaje
percutaneo en 2 casos (8%) del grupo sin falla renal y se
realiz6 derivacion endoscdpica (CPRE) en 1 caso (4%) del
grupo con falla renal y en 2 casos (8%) del grupo sin falla
renal confirmada. (grdfica 31)
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ANALISIS Y DISCUSION.

Con base en los resultados ya presentados vy
atendiendo a las cifras y datos publicados, cabe seiialar los
siguientes comentarios respecto a la relacion existente entre
obstruccion de la via biliar - falla renal - muerte.

Durante el periodo comprendido entre Enero de 1998
y Diciembre de 2002 se detectaron un total de 25 casos de
pacientes fallecidos, que presentaban diagnéstico de
ictericia por obstruccion. Para realizar el analisis de los
resultados encontrados se buscaron en cada caso, datos
clinicos, paraclinicos y anatomopatologicos de falla renal
aguda, posteriormente se analizaron por separado cada
factor de riesgo para desarrollar la misma y luego se
compararon el grupo de pacientes con falla renal con
aquellos en quienes no se encontrd, para evaluar la
importancia de cada factor de riesgo. Asi se encontrd que el
44 % del total fallecieron sin haber presentado datos de
falla renal, mientras que el 56% si hubo hallazgos
compatibles con fallo renal agudo; asimismo se
examinaron ambos subgrupos encontrando que ambos eran
comparables.q)

Se encontro asi que en relacion a la edad, citada como
un factor de mal pronéstico para desarrollo de falla renal en
el enfermo ictérico, en nuestra serie la gran mayoria de
pacientes se encuentran en los grupos de edad de mas de 55
afios (64%), mientras que solamente 1 paciente (4%) se
encuentra en el grupo de menos de 34 afios de edad. Sin
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embargo al analizar la edad cruzada contra la falla renal
encontramos que 36% de los que tuvieron falla renal y
28% de los que no la tuvieron eran mayores de 55 afios,
mientras que el tnico caso de 34 aiios si desarrollo falla
renal aguda. Al someter estos datos a la verificacion
estadistica, no apoya la hipétesis de que la edad sea un
factor de riesgo importante. Cabe mencionar que la
literatura sefiala claramente que los ancianos son mas
proclives al desarrollo de falla renal, y mas adn en el caso
de los pacientes ictéricos, incluso se mencionan escalas
prondsticas que incluyen a la edad como factor
fundamental. e

Con relacion a la etiologia de la obstruccion de la via
biliar, se ha mencionado que la etiologia neoplasica
presenta un factor de riesgo para desarrollo de falla renal.

En nuestra serie es de llamar la atencion que el 88%
de los casos se debieron a neoplasias malignas, y el 12%
restante a problemas benignos; al cruzar las variables de
falla renal contra etiologia resalta que 56% de etiologia
maligna desarrollaron falla renal, mientras que del 12 % de
etiologia benigna un tercio (4%) desarrollaron falla renal,
con lo cual no se puede concluir que la etiologia sea un
determinante importante de la falla renal en el paciente con
ictericia. A lo anterior cabe mencionar que asi como la
edad, la etiologia neoplésica ha sido postulada como factor
de riesgo importante en el desarrollo de falla renal s
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Con respecto al tiempo transcurrido entre la
obstruccién de la via biliar y el deceso del paciente, cabe
mencionar que en el 96% de los casos la muerte sobrevino
en menos de 12 meses, sin embargo no hay diferencia entre
el porcentaje que presenté falla renal y quienes no la
presentaron. Situacién similar se presenta al analizar el
tiempo transcurrido en el ultimo internamiento del
paciente, donde en el 92 % de los casos el deceso
sobrevino en menos de 5 dias, tuviera o no relaciéon con
falla renal. Lo anterior indica que un paciente que se
encuentra con obstruccién de la via biliar, tiene una
probabilidad de mas del 90% de desarrollar complicaciones
graves en los siguientes meses y en tal caso tiene mas de
90 % de fallecer en pocos dias.

Uno de los factores prondsticos mas citados como
predictor de mal prondstico es la hipotensién mientras el
paciente tiene ictericia. En nuestra serie el 64% de los
pacientes se presentaron con hipotension y de ellos la mitad
(32%) desarrollaron falla renal y la mitad no. Cabe
mencionar que la hipotension se ha asociado a problemas
de falla renal o bien se ha atribuido a un efecto directo
depresor del miocardio de los componentes biliares, o bien
asociado a problemas como la colangitis, choque séptico e
inclusive efecto de otras complicaciones de la colestasis
(v.gr. sangrado digestivo)assm
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En relacion a la diuresis horaria/kilo se encontr6 una
curva bien correlacionada entre el deterioro general de los
pacientes y la disminucion de la diuresis, ya que
cuantificando la diuresis de los ultimos 3 dias para cada
paciente se encontrd que al dia 1 solo 28 % presentaba
oliguria, mientras que el 2° dia la presentaban el 44% y el
84% para el tercer dia. Cabe mencionar que aunque se ha
referido en la literatura que la falla renal oligirica tiene un
peor prondstico que la falla no oligurica no fue confirmado
asi en el presente trabajo. as

En relacion a la leucocitosis como predictor de falla
renal en el enfermo ictérico, en nuestro estudio se encontrd
que 84% de los pacientes presentaron leucocitosis mayor a
10 000, sin embargo no hubo un mayor riesgo de falla renal
a mayor leucocitosis. Si bien cabe mencionar que el
principal papel de la leucocitosis es como indicador de
colangitis y de ahi que aumente la probabilidad de una falla
renal coexistente. az

En relacion a la medicion del nivel de urea sérica no
se encontré alguna relacion ni con el nivel de bilirrubina ni
con el desarrollo de falla renal.

Para la creatinina cabe sefialar que se emple6 como
determinante de falla renal, atribuyendo que una elevacién
de ella mayor de 0.5 mg era indicativo de falla renal; esto
pudo verificarse al encontrar que solo un caso con
creatinina normal present6 datos histopatolégicos de falla
renal, el resto de pacientes con creatinina normal no

68



presentaron datos histopatologicos de falla renal, lo cual
puede hacer al nivel de creatinina en si un buen predictor
del desarrollo anatomico de falla renal. Cabe sefialar que
dicho papel ya identificado se agrega al que tiene la
creatinina como predictor de mortalidad. aean

En cuanto a los niveles de bilirrubina cabe sefialar
que aunque el nivel de bilirrubinas totales es hasta 1 mg/dl,
se reportaron 3 casos que se diagnosticaron como
sindromes ictéricos a pesar de tener niveles de bilirrubinas
totales menores de 1 mg, lo cual puede dejar poca claridad
respecto a lo que en la practica diaria se refiera como
sindrome ictérico. Dado que clinicamente se atribuye que
el nivel de bilirrubinas debe ser de al menos 3 mg para
hacerse evidente clinicamente, se subdividieron a los
pacientes en aquellos que tenian un nivel de bilirrubinas
menor 0 mayor de 3 mg, los cuales, sin embargo, al
compararlos no hubo diferencia en cuanto al desarrollo de
falla renal o no. Sin embargo son miltiples las referencias
de la literatura respecto del papel de la bilirrubina o bien
algin otro elemento de la bilis en el desarrollo directo o
indirecto de dafio renal, en el primer caso se han citado, por
ejemplo el depédsito de pigmentos intratubulares, o bien un
dafio toxico directo renal; por otro lado también se ha
sefialado que tal efecto toxico pueda ser inicialmente para
otros Organos, por ejemplo para el corazén y
secundariamente para el rifién, y en vista de tal cantidad de
evidencia vale la pena no descartar el papel de la bilis
como causante de dafio renal. azs,
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Respecto al papel prondstico de la fosfatasa alcalina,
encontramos que solo 8% de los pacientes tenian niveles de
fosfatasa alcalina menores a 120 mg, sin embargo el 48%
de ellos desarrollaron falla renal y 44% no la desarrollaron,
por otro lado cabe sefialar que del 8% con fosfatasa
alcalina normal desarrollaron falla renal, mientras que 8 %
con fosfatasa alcalina elevada (aun por arriba de 1000) no
desarrollaron falla renal. e

Respecto al desarrollo de otras complicaciones de la
obstruccion biliar, se encontrd que 44 % de los pacientes
desarrollaron choque séptico, 32% sangrado de tubo
digestivo alto, 4% choque hipovolémico y 4% pancreatitis,
todas ellas condiciones que pueden desencadenar falla
renal, y al realizar el cruce de variables se encontrd que del
32 % que tuvieron sangrado de tubo digestivo y 24% del 44
con choque séptico desarrollaron falla renal, por lo que
pueda explicarse que la teoria segiin la cual la falla renal
mas que ser una entidad primaria debida a la bilis pueda ser
secundaria a otros estados de hipoperfusion o toxicos
desencadenados por la retencion biliar. a,2.31)

En relacion a la gran gama de medidas terapéuticas
existentes para ofrecer ayuda a los pacientes con
obstruccion de la via biliar, llama la atencién que es mas
bien raro ofrecerles algin tipo de terapéutica, ya que a
pesar de que todos los pacientes aqui incluidos presentaron
al menos datos clinicos de falla renal , solo en 4 pacientes
(16%) se emplearon diuréticos y solo en 3 pacientes (12%)
se empleé6 dopamina, independientemente que los
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resultados con o sin medicamento no modificaron la
aparicion de la falla renal. Sin embargo en ningin caso se
emplearon otros medicamentos sugeridos en la literatura,
tales como bloqueadores de los canales de calcio, manitol,
lactulosa, o captores de radicales libre. az 13,14.15,30.31,3233

En relacién al manejo descompresivo de la via biliar,
cabe sefialar que solo en el 32% de los casos se realizo
alguno de ellos, sea quirirgico, percutaneo o endoscopio, a
lo cual, el haber realizado tal manejo no mostrd diferencia
en la aparicién o no de falla renal. Por otro lado cabe tener
en mente que todos estos manejos requieren que el enfermo
se encuentre al menos con una funcién hemostatica
adecuada, cosa dificil de obtener en pacientes de los cuales
la mayor parte llegan por padecimientos neoplasicos y que
desarrollan el evento agudo tan stbitamente que la mayor
parte fallece en menos de 5 dias probablemente sin dar
oportunidad al médico a realizar maniobras correctivas
para la hemostasia. es,s,3,37

En relacion de otras medidas terapéuticas como la
realizacion de dialisis peritoneal o hemodialisis no se
encuentran consideradas, sin embargo cabe mencionar que
si el proceso fisiopatolégico culminard con un estado de
falla renal deberia considerarse la utilidad de los
tratamientos por dialisis peritoneal o hemodialisis.
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CONCLUSIONES

Con los datos hasta aqui recabados se llega a las
siguientes conclusiones de nuestra observacion y de la
revision bibliografica realizada:

La ictericia obstructiva fatal se presenta mads
frecuentemente en personas mayores de 55 afios de edad.

La gran mayoria de los casos se deben a
padecimientos malignos.

El deceso desde la aparicién de la ictericia ocurre en
pocos meses (menos de 12).

El momento desde que aparecen datos clinicos de
probable falla renal y la muerte del paciente aparecera en
un lapso de menos de § dias.

La disminucion de la diuresis es un indicador fiable
de deterioro del enfermo.

Cuando aparece la falla renal no hay diferencia entre
falla oligarica y no oligurica, en cuanto a la prediccion de
mortalidad.

Aunque la mayor parte de los enfermos presentaran
hipotension, ésta no es un buen predictor de dafio renal
futuro.



El nivel de creatinina sérica es un buen predictor de dafio y
falla renal.

Los niveles séricos de bilirrubina y fosfatasa alcalina
no tienen relacion con la aparicion y grado de falla renal

El desarrollo de otras complicaciones fatales en la
ictericia por obstruccion puede explicar el desarrollo de
falla renal como secundaria a éstas.

Las medidas terapéuticas o de prevencion del dafio
renal (sea primario o secundario) no son aplicadas con
suficiente frecuencia a estos pacientes, talvez por lo subito
de la instalacion del mismo o por desconocimiento de la
gravedad del padecimiento o menosprecio de sus
implicaciones y mortalidad

Aun siendo el pilar del manejo sugerido, los
procedimientos de drenaje de la via biliar son raramente
utilizados

Debe ampliarse la investigacion para protocolizar el

manejo de estos pacientes y procurar abatir asi su
mortalidad y sugerir manejos mas eficientes.
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| DISTRIBUCION POR SEXO |

SEXO NUMERO PORCENTAJE
Femenino 15 60
Masculino 10 40
Total 25 100
SEXO

(Grdfica 1)
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DISTRIBUCION POR EDAD |

|

EDAD NUMERO PORCENTAJE
> 65 aflos 12 48
5564 4 16
4554 24
35-44 8
2534 1 4
Total 25 100
EDAD DE PRESENTACION
12, B
10 //
8} |
sl
L _
/ 14%
Tl Bos| § bzl Poa—g o
O S 66a  G5.04a d45.548  35-44a  25-348
(Grdfica 2)
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ETIOLOGIA DE LA
OBSTRUCCION BILIAR

ETIOLOGIA NUMERO PORCENTAIJE
T. de Klatskin 3 12
Hepatocarcinoma 3 12

Ca. De Péncreas 7 28

Ca. De Vesicula 9 36

Biliar

Coledocolitiasis 3 iz

Total 25 100

ETIOLOGIA DE LA ICTERICIA OBSTRUCTIVA

i Coledoc Kiatskin
12% 12%

Hepatocar
12%

Ca Pancr
28%

(Grdfica 3)
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| TIEMPO ENTRE LA OBSTRUCCION |

| Y LA FALLA RENAL
TIEMPO (en meses) NUMERO PORCENTAJE
Menos de 1 mes 9 36
1 a 6 meses 12 48
6 a 12 meses 3 12
Se ignora 1 B
Total 25 100

TIEMPO DESDE EL INICIO DEL
PADECIMIENTO Y LA FALLA RENAL

—
o o

<1 126 6a12  Nose sabe
I —

(Grdfica 4)



| ESTANCIA HOSPITALARIA |
| DURANTE LA FALLA RENAL |

ESTANCIA (en NUMERO
semanas)
<1

1-2
2-3
3-4
4-5
5-6
TOTAL 25

_ e )~ O o0

PORCENTAJE

32
24
28
8

Estancia intrahospitalaria

5-6 semanas 1
4-5 semanas—, !

Menora 1

3-4 semanas-

\ semana

1-2 semanas

%G 3-4 sE[n_gnas ) || 4:-5 semanas

02-3 semanas
B 5-6 semanas

(Grdfica 5)
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INTERVALO ENTRE LA FALLA

RENAL Y EL DECESO |
INTERVALO(en NUMERO PORCENTAJE
dias)
<1 3 2
=) 8 32
33 8 32
3-4 5 20
4-5 1 4
TOTAL 25 100

TIEMPO ENTRE LA FALLA RENAL Y LA MUERTE
8,32% 8.32%

3,12

AR

1 dia

(Grdfica 6)
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| PRESION ARTERIAL Y FALLA

RENAL
PRESION NUMERO PORCENTAJE
ARTERIAL
Normotensos 9 36
Hipotensos 16 64
Total 25 100

| PRESION ARTERIAL

:’I:I Normal
| | Hipotgnsion

(Grdfica 7)
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" DIURESIS POR KG. POR HORA

DIURESIS

DIA
Diur./Kg/Hr 1 2 3
<0.5 ml 7 28 11 44 21 84
>0.5 ml 18 72 14 56 4 16
TOTAL 25 100 25 100 25 100

DIURESIS HORARIA POR PESO

| 100%
| 90%
| 80%
| 70%
| 60%
| 50%
| 40%
[ 30%
b 20%
[ 10%
0%

dia |

(Grdfica 8)
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LEUCOCITOS

LEUCOCITOS NUMERO PORCENTAJE
<1000 4 16
1020 000 16 64
>20 000 5 20
TOTAL 25 100
LEUCOCITOS

(Grdfica 9)
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NIVELES DE UREA

NIVEL DE UREA NUMERO
(Numero de veces de

aumento)
1vez

2 veces
3 veces
4 veces
5 veces
6 veces
10 veces
Total

NN R B

25

NIVELES DE UREA

824% 624%
o

1vez

Lz

veces veces veceas

PORCENTAIJE

16
24
16
24
8

100

]

e

| ONivel de urea 30 mg |

(Grdfica 10)
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NIVELES DE CREATININA

NIVEL DE NUMERO PORCENTAJE
CREATININA

(en mg por di)

<1 11 44
2 6 24
3 2 8

4 3 12

5 1 4

6 1

68 1

Total 25 100

NIVEL DE CREATININA

1.4%

<4mg <5mg

<émg ©68mg

et

(Grdfica 11)




| NIVELES DE BILIRRUBINA TOTAL

NIVELES DE Bl

(en mg/dl)

<1

1-3
3-10
>10

Se ignora
TOTAL

NUMERQ PORCENTAJE
2 8

3 12

8 32

11 44

1 4

25 100

BILIRRUBINA TOTAL

11,44%

3,12%
y @ :: '
# s i Aot uy

<img 1a3mg 3aiomg =>10mg seignora

(Grdfica 12)
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NIVELES DE BILIRRUBINA DIRECTA

NIVELES DE BD NUMERQ PORCENTAJE
(en mg/dl)

<1 3 iz

1-3 2 8

3-10 10 40

>10 10 40

TOTAL 25 100

BILIRRUBINA DIRECTA
- _._____...___1-0...§0%-. PSPPI

' 10, '

8-

6~

L 312%

4"/ ST 2.8%

o1 | oo
| PR bt 3 =
: 1<1mg 1a3mg 3a10mg
(Grdfica 13)




|

| NIVELES DE BILIRRUBINA INDIRECTA |

|

NIVELES DE Bl (en  NUMERO PORCENTAJE
mg/dl)
<1 7 28
1-3 11 44
3-10 5 20
> 10 2 8
TOTAL 25 100
BILIRRUBINA INDIRECTA
11,44%
5.20%
e - Ty
) P
E
Jal0mg >10mg

(Grdfica 14)
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NIVELES DE FOSFATASA ALCALINA |

NIVELES DE FA NUMERO PORCENTAJE
(en mg/dl)

< 120 2 8

120 - 500 14 56

500 — 1000 6 24

> 1000 3 12

TOTAL 25 100

FOSFATASA ALCALINA

i . 14,56% -
14 g ”
121 ‘
101 |
i : OSerie1
! 6- -
. 5
ol e T
| Hasta 120 120a500 500a 1000 mas de 1000 I}

(Grdfica 15)
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| COMPLICACIONES
COMPLICACIONES NUMERO PORCENTAIE
Sangrado de Tubo 8 32
Digestivo Alto
Dificultad 4 16
Respiratoria
Choque Séptico 11 44
Choque 1 4
Hipovolémico
Pancreatitis i 4
TOTAL 25 100
COMPLICACIONES
Pancreat.
4% |
|1 STDA

Ch Hipov.

Ch. SepA_ "
44%

89

32%

Dif. Vent.
16%



USO DE DIURETICO

DIURETICO NUMERO PORCENTAIE
Si 4 16
No 21 84
Total 25 100
{
; Didiret,
| 16%

No Diur.
84%

I_
|
|

(Grdfica 17)
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| USODE DOPAMINA |

DOPAMINA NUMERO PORCENTAJE
Si 3 12
No 22 88
Total 25 100
1'
DOPA
12%

; No DOPA
i 88% |

(Grdfica 18)
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DESCOMPRESION DE LA |
|

VIA BILIAR
TIPO DE NUMERO PORCENTAJE
DESCOMPRESION
D. Quirargica 3 i2
D. Percutinea 2 8
CPRE. 3 12
Sin Descompresion 17 68
TOTAL 25 100

DESCOMPRESION DE LA VIA BILIAR

"1 17.68%

181"
16

101

O N B D

(Grdfica 19)

92



| EDAD Y FALLA RENAL
|

masde85 55ac4d 45a 54 35a4d4

Edad Con Falla Renal Sin Falla Renal
Nuamero % Numero %

Mayor a 65 afios 7 28 5 20
55a64 2 8 2 8
45a54 3 12 3 12
35a44 ] 4 1 4
25a34 1 4 0 0

!

E EDAD Y FALLA RENAL

o]

| s

!: 4 £ 342%3.12%

.

I 2 // 1,4% 1.4%

I

| oles

i

(Grdfica 20)
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TIEMPO DE LA

OBSTRUCCION DE LA VIA
BILIAR AL DECESO
Meses de la Falla al Con Falla Renal Sin Falla Renal
Deceso
Nuimero % Numero %
No se sabe 1 4 0 0
Menos de 3 10 40 6 24
4a6 2 8 3 12
7ai2 H 4 2 8

I
MESES DE LA FALLA AL DECESO I
|
|

OFalla Renal ||

Falla Renal |
— - 1

|
|
|

(Gradfica 21)
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| TIEMPO DE LA FALLA
| RENAL AL DECESO

Dias de ia Falla al Con Falla Renal
Deceso

Sin Falla Renal

Numero Y% Nuamero
1 2 8 1
2 B 16 4
3 5 20 3
4 3 12 2
5 0 0 1
! DIAS DE LA FALLA AL DECESO
i _ 5,20%
i
12%  3127%
fr E“
= 1,4%
3 5

Yo
4
16
12
3
4

OFallaRenal ||
18 3in Faiia_ Renal

(Grdfica 22)
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" TENSION ARTERIAL Y

FALLA RENAL
Tension Arterial  Con Falla Renal Sin Falla Renal
Nimero % Nimero %
Hipotension 8 32 8 32
Normotension 6 24 3 12

iOfalla renal

o
|B sin falla renal

TENSION ARTERIAL Y FALLA RENAL
/!_8,32%_.8.32%._ o
87”1 6,24%
e
6t T
st 1
4y
34
2 ~1
1/(g§
Hipert. Normot.
(Grdfica 23)

Y6




| BILIRRUBINA TOTALY

| FALLA RENAL
Bilirrubina Total Con Falla Renal Sin Falla Renal
Nimero % Numero %
Bilirrubina mayor 11 44 9 36
de3 mg
Bilirrubina menor 3 12 2 8
de 3 mg

BILRRUBINA TOTAL Y FALLA RENAL

Irﬂ‘f;fla renal Rl
[g sin falla renal J

(Grdfica 24)
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BILIRRUBINA DIRECTA Y

FALLA RENAL
Bilirrubina Directa Con Falla Renal Sin Falla Renal
Nimero % Numero %
Bilirrubina Mayor 11 44 9 36
de 3 mg
Bilirrubina Menor 3 12 2 8
de 3 mg

BILIRRUBINA DIRECTA Y FALLA RENAL j
12,7
10+
B‘ T
N OFalla Renal
|EB Sin Falla Renal
" Lo |
0 #*: SLTITTTTES i ; b, =
Hiperbil. Dir. Bil. Norm.
(Grdfica 25)
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| BILIRRUBINA INDIRECTA |

| Y FALLA RENAL |
Bilirrubina Con Falla Renal Sin Falla Renal
Indirecta
Numero % Numero %
Bilirrubina Mayor 4 16 3 12
de 3 mg
Bilirmuhina Menor 10 40 8 32
de 3 mg
|
BILIRRUBINA INDIRECTA Y FALLA RENAL |
10,40 |
|
10 1
1 |
. 416% T
6 : 312 O Faila Renai 11
4,/ S I |8 Sin Falla Renal |
2/ | ,_ _i
Hiperbii. Ind. Bii. Norm. J
(Grdfica 26)
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| FOSFATASA ALCALINAY |

FALLA RENAL

Con Falla Renal Sin Falla Renal
Fosfatasa ~ Nimero % Nimero %
alcalina
Mayor a 12 48 11 44
120 mg
Menor a 2 8 0 0
120 mg

FOSFATASA ALCALINA Y FALLA RENAL
12,48

11,44
4
L
R
kG
R 1’:‘;‘5}“:_ e
1 -

® C
NN
7

e
|Ofalla renal 1

i 28% |@sin falla renal
4’ :
1% ] _
? . s 7
c L S - , - I
Elev. F.A. F.A. Norm.
(Grdfica 27)
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| COMPLICACIONESY |

| FALLA RENAL |
Complicacién Con Falla Renal Sin Falla Renal
Principal
Numero % Numero Y
Sangrado de Tubo 6 24 2 8
Digestivo Alto
Dificultad 2 8 2 8
Ventilatoria
Choque Séptico 6 24 5 20
Choque 0 0 1 4
Hipovolémico
Pancreatitis 0 0 i 4
COMPLICACIONES
6_
2
P S
4+
3./ :I:I Falla Renal 1
ol — BSin Falla Renal |
17
0 o - - _I —
STDA  Dif. Vent. Ch. Sep. Ch. Hipov.
(Grdfica 28)
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- USO DE DIURETICOY

FALLA RENAL
Diurético Con Falla Renal Sin Falla Renal
Niimero % Niimero %
Con Diurético 2 8 2 8
Sin Diurético 12 43 L 36
DIURETICO Y FALLA RENAL
12,48%
124
10
8 4/ ===ee| i3 — [ —— ey
gl = D:aliaF Rﬂanal 'j
B Sin Falla Rena
ol 28% 28% | =
2‘ : BRI A
AT
0 : el ;/
Diurético Sin Diurético
(Grdfica 29)
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USO DE DOPAMINA Y

FALLA RENAL
Dopamina Con Falla Renal Sin Falla Renal
Nimero % Nimero %
Con Dopamina 2 8 1 4
Sin Dopamina 12 43 10 40
DOPAMINA Y FALLA RENAL
12,48
i 12 10,40
101
31/
al”” | \OFalla Renal
i 2,8% {ESin Falla Renal |
A 1.4%
2
0+ :
Dopamina Sin Dopamina
(Grdfica 30)
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| DESCOMPRESION DE LA
| VIABILIAR Y FALLA

I

RENAL

Descompresion de Con Falla Renal Sin Falla Renal
la via biliar
Numero Y Numero Y
Quinirgica 1 4 2 8
Percutanea 1] 0 2 8
Endoscopica 1 4 2 8
(CPRE)
Sin Dernivaciéon 12 48 5 20
DERIVACION BILIAR Y FALLA RENAL
| _ A%
|12y
10
g+
54 OFalla Renal |
4 / 8 Sin Falla Renal J
2y
Quirdrgica Percut. CPRE Sin Deriv.
(Grdfica 31)
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Nombre: Edad: Sexo:

Fecha de ingreso:

A)

Dolor
Fiebre
Ictenicia
Otros
Antibioticos

Leu: Hb: Hto: Pls:
Marcadores tumorales:

Gluc:  Urea:

USG: TAC: CPRE:
Uresis de los ultimos 3 dias
Furosemide: Dopamina:
Fallecimiento:

Dx: Preoperatorio:
Cx Planeada:
Cx Realizada:
Dx Posoperatorio:

A)

Dolor
Fiebre
Ictericia
Otros
Antibiéticos

Leu: Hb. Hto: Plts:
Marcadores tumorales:

Gluc:  Urea:

USG: TAC: CPRE:
Uresis de los ultimos 3 dias
Furosemide:

Fallecimiento:
Complicaciones:
Reintervencion quirurgica:
Dilatacion:

Stent:

Dx Postoperatorio;

Dopamina:

105

Cret:

Cret:

Exp: Teléfono:
Dx de ingreso:

Tiempo de evolucion.

Alb:  BT: BD: BI. Falc:
CTHP: G. HIDA:
Otros:
Tiempo de evolucion.
Alb:  BT: BD: BI: Fale:
CTHP: G HIDA:
Otros:
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