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RESUMEN

Antecedentes: las guias de sociedades de endoscopistas, como la ASGE, recomiendan
estratificar los pacientes basados en el riesgo de presentar coledocolitiasis a través de
pruebas bioquimicas y hallazgos del ultrasonido transabdominal, para determinar el
manejo apropiado y la necesidad de una CPRE. Validaciones internacionales previas de los
criterios de la ASGE para la prediccion de coledocolitiasis han brindado resultados
conflictivos, por lo que su aplicacion en la poblacién se deberia de basar en evidencia local.
Materiales y métodos:

Objetivo: Validar la exactitud diagndstica de los criterios de la Sociedad Americana de
Endoscopia Digestiva para la prediccion de coledocolitiasis en los pacientes presentados
en la sesién de CPRE del servicio de Gastroenterologia del Hospital Dr. Rafael Angel
Calderdn Guardia por sospecha de coledocolitiasis sometidos a una CPRE entre noviembre
del 2016 y junio del 2017.

Disefio: estudio observacional, descriptivo, retrospectivo de revisidon de expedientes.
Escenario: Servicio de Gastroenterologia de un hospital universitario de nivel terciario.
Pacientes: Todos los pacientes presentados en la sesién de CPRE del servicio de
Gastroenterologia del Hospital Dr. Rafael Angel Calderén Guardia por sospecha de
coledocolitiasis desde noviembre del 2016 hasta junio del 2017 y que fueron sometidos a
una CPRE en este periodo

Medidas: presencia y ausencia de los criterios de prediccién de coledocolitiasis y su
asociacion con una CPRE positiva por barro biliar o litos, en los pacientes en estudio, con
un analisis estadistico de los grupos de riesgo y de los predictores individuales.
Resultados: se identificaron 89 pacientes que cumplian con los criterios de inclusién, de
los cuales un 65% presenté una CPRE positiva. Se obtuvo una exactitud diagndstica del 69%
para los pacientes asignados al grupo de alto riesgo, con un aumento de riesgo
estadisticamente significativo en el analisis multivariado, para dos de los criterios
predictores muy fuertes; bilirrubina mayor a 4 mg/dl con OR 2.86 (p: 0.0034, IC 95% 1.09-
7.55) y evidencia de un lito en el colédoco en el USTA con OR 2.97 (p: 0.027, IC 95% 1.13-
7.76). Ademas, la presencia de dos o mas de los predictores muy fuertes se vio asociado
también con un aumento del riesgo estadisticamente significativo. Sélo 5 pacientes
incluidos en el estudio presentaron un riesgo intermedio, por lo que no se pudo analizar el
desempefiio de los criterios en este grupo de pacientes.

Limitaciones: hubo un nimero importante de CPRE en pacientes colecistectomizados, lo
que limitd el tamafio de la muestra al ser este un criterio de exclusion.

Conclusiones: Los criterios de la Sociedad Americana de Endoscopia Digestiva para la
prediccién de coledocolitiasis aplicados a la poblacién del Hospital Dr. Rafael Angel
Calderéon Guardia sometidos a una CPRE en el periodo en estudio mostré resultados
concordes a lo propuesto por esta sociedad académica. Sin embargo, esto implica realizar
aproximadamente un 30% de CPRE innecesarias, lo que sugiere la necesidad de desarrollar
criterios predictores mas estrictos para asignar un alto riesgo de coledocolitiasis.

Fuente de financiamiento externa: ninguna.
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INTRODUCCION

La enfermedad por célculos biliares es un importante problema de salud publica
alrededor del mundo. Afecta aproximadamente un 20% de la poblacién, como
reportado en paises desarrollados,® con cifras de mas de 20 millones de pacientes
Unicamente en los Estados Unidos,? que generan un costo anual de aproximado de 6.2
billones de dodlares.®> La enfermedad por calculos biliares es la enfermedad
gastrointestinal que mas comunmente genera admisiones hospitalarias en paises

europeos.!

Las diferencias en la incidencia de la formacién de calculos biliares entre
distintas poblaciones son sorprendentes, lo que sugiere que factores genéticos juegan
un rol crucial en la patogénesis de los calculos biliares. Los factores patogénicos son
probablemente multifactoriales y variables entre poblaciones. Los estudios mas
relevantes han encontrado que la prevalencia de los cdlculos vesiculares en las mujeres
va de un 5 a 20% entre las edades de 20 a 55 afios, y de un 25 a 30% luego de los 50
anos. La prevalencia en hombres es aproximadamente la mitad que la de las mujeres

de la misma edad.*

Aunque muchos calculos biliares son “silentes”, cerca de una tercera parte
causan sintomas y complicaciones eventualmente.® Un estimado de 700,000
colecistectomias se realizan anualmente por enfermedad por calculos biliares en los

Estados Unidos.®

Un subgrupo de los pacientes con colelitiasis también presentara
coledocaolitiasis, incluyendo un 5 a 10% de aquellos sometidos a colecistectomia
laparoscdpica por colelitiasis sintomatica’. La coledocolitiasis es una causa comun de
hospitalizacién y puede llevar a complicaciones muy importantes como colangitis y

pancreatitis biliar aguda®.



Una vez que se ha confirmado el diagndstico de coledocolitiasis, las piedras
deben de ser removidas, usualmente a través de una colangiopancreatografia
retrégrada endoscdpica (CPRE). Aunque es altamente efectiva para la extracciéon de
coledocolitiasis, la CPRE estd asociada a altas tasas de efectos adversos, algunos

potencialmente mortales.®

Con la intencién de minimizar los efectos adversos, las guias de sociedades de
endoscopistas recomiendan estratificar los pacientes basados en la probabilidad de
presentar coledocolitiasis a través de pruebas bioquimicas y hallazgos del ultrasonido
transabdominal, para determinar cudles pacientes deben tener evaluaciones precisas
y menos invasivas como el ultrasonido endoscépico (USE) o colangiopancreatografia
por resonancia magnética (CPRM) previo a la CPRE, mientras que otros puedan ser

llevados directamente a CPRE.?



OBIJETIVOS:

Objetivo general:

1. Validar la exactitud diagndstica de los criterios de la Sociedad Americana de
Endoscopia Digestiva para la prediccion de coledocolitiasis en los pacientes
presentados en la sesion de CPRE del servicio de Gastroenterologia del Hospital
Dr. Rafael Angel Calderén Guardia por sospecha de coledocolitiasis sometidos

a una CPRE entre noviembre del 2016 y junio del 2017.

Objetivos especificos:

1. Validar el comportamiento de los criterios de la Sociedad Americana de
Endoscopia Digestiva para la prediccién de coledocolitiasis en los grupos de
riesgo alto e intermedio.

2. Calcular la especificidad, sensibilidad, valor predictivo negativo, valor predictivo
positivo y exactitud individual de los predictores propuestos por la Sociedad
Americana de Endoscopia Digestiva como un intento para estimar la utilidad de

cada uno de estos en la practica clinica.



JUSTIFICACION

La coledocolitiasis es una de las manifestaciones mas frecuentes de la patologia
por cdlculos biliares, la cual afecta un porcentaje importante de la poblacién en los
paises desarrollados, y en Costa Rica es cada vez mds frecuente por el cambio en el
estilo de vida y habitos alimentarios, que se parecen cada dia mds a estos paises

desarrollados.

La omisidon del adecuado tratamiento de la coledocolitiasis puede llevar a
complicaciones con alta morbimortalidad como lo son la colangitis ascendente y la
pancreatitis biliar; por otro lado, la colangiopancreatografia retrégrada endoscépica
con el paso del tiempo se ha convertido en la principal intervencién terapéutica, para
los pacientes con coledocolitiasis, sin embargo no es un procedimiento inocuo, por el
contrario, es frecuente ver complicaciones como sangrado, colangitis ascendente,
perforacidn y mas frecuentemente pancreatitis aguda. Debido a esto, el diagnéstico
certero cobra gran importancia, ya que tanto el someter a pacientes sin coledocolitiasis
a una colangiopancreatografia, como no hacerlo en aquellos que si la tienen, puede
conllevar riesgos considerables. Por lo tanto, la validacidon de criterios diagndsticos
internacionales como los presentados por la Sociedad Americana de Endoscopia
Digestiva para el diagndstico de coledocolitiasis en la poblacién costarricense es de

invaluable importancia.

En nuestro pais no existen estudios que validen los criterios actuales para
estratificacion del riesgo de coledocolitiasis, por lo que la validacién de los criterios de
ASGE en nuestra poblacion es de vital importancia para establecer la utilidad que estos
podrian tener en la practica clinica y ejercer una medicina mas basada en la evidencia;
y una evidencia local, valida para su aplicacion en los pacientes del Hospital Calderdn
Guardia y eventualmente en el resto de los centros de salud de la Caja Costarricense

del Seguro Social.



Por otro lado, la adecuada seleccidn de los pacientes nos ayudaria a reducir los
estudios innecesarios, y esto a su vez disminuiria las listas de espera, lo que generaria
una atencidon mds oportuna a los pacientes que necesitan esta intervencion. Ademas,
los costos de una colangiopancreatografia retrégrada endoscdpica son altos, por lo que
optimizar la inversion en salud con una seleccién oportuna de los pacientes que
realmente se beneficiaran de esta intervencién endoscépica, en conjunto con la
reduccion de las complicaciones innecesarias en aquellos que no presenten un riesgo
alto de coledocolitiasis previo a la CPRE, podria tener un gran impacto tanto clinico,

evitando dichas complicaciones, como econdmico para el sistema de salud del pais.



MARCO TEORICO

COLEDOCOLITIASIS

Definicion

El término coledocolitiasis (CDL) se refiere a la presencia de calculos biliares

dentro del conducto biliar comun (CBC) o colédoco.

Epidemiologia

Coledocolitiasis, la aparicion de piedras en el conducto biliar comun, estd
presente en hasta un 15 % de los pacientes con colelitiasis y en aproximadamente un
10 — 20% de los pacientes que son llevados a colecistectomia laparoscépicat®!l. A la
inversa, el 95% de los pacientes con CDL presentan también colelitiasis!?. La incidencia
y prevalencia exacta de la coledocolitiasis son desconocidas, sin embargo, la incidencia
parece aumentar con la edad®3. La edad promedio de los pacientes con coledocolitiasis
es 67 anos, la cual es mayor que para la colelitiasis (56 anos). De manera similar la
colelitiasis es encontrada en el 5-8% de las mujeres jévenes, pero en un 25-30% de las

mujeres arriba de los 50 afios.*

La proporcion de mujeres a hombres con coledocolitiasis es 0.89:1, segln
estudios epidemioldgicos en poblaciones japonesas, aunque la prevalencia de
colelitiasis es mayor en mujeres que en hombres, y el barro biliar se forma en

aproximadamente 30% de las mujeres embarazadas; 1-3% de estas forman litos. Por lo



tanto, los factores de riesgo para formacion de litos incluyen factores biolégicos como

el aumento de la edad, el género femenino y el embarazo.'*

Etiologia y Fisiopatologia

Cdlculos biliares

Se describen 3 tipos de cdlculos biliares basados en su composicidn quimica y
apariencia macroscopica: calculos de colesterol (75%), cdlculos de pigmentos (24.5%)
y otros raros (0.5%). Los calculos de colesterol consisten principalmente de cristales de
monohidrato de colesterol y precipitados de bilirrubinato de calcio amorfos, y se
subclasifican en calculos de colesterol puro o célculos de colesterol mixtos (con al
menos un 50% de colesterol por peso). Por su parte, los cdlculos de pigmentos se
conforman en su mayoria por bilirrubinato de calcio y se dividen en calculos de
pigmento negros (20% del total) y calculos de pigmento cafés (4.5% del total). Los litos
presentes en la coledocolitiasis son principalmente compuestos por calculos de

colesterol mixtos.1?

La formacién de los calculos de colesterol se genera por un desbalance en la
composicién de la bilis, usualmente llegando a presentar una excesiva saturacién de
colesterol.!? Los célculos de pigmentos por su parte resultan de anormalidades en el
metabolismo de la bilirrubina y son pigmentados como resultado de la precipitacion
de la misma. En general, la bilis de los pacientes con ambos tipos de calculos de
pigmentos contiene un exceso de bilirrubina no conjugada, analdgicamente a la

saturacion de la bilis con colesterol en los pacientes con célculos de colesterol.®



Generalmente todos los calculos biliares de un mismo paciente, ya sea
vesiculares o del conducto biliar comun, son de un solo tipo, de colesterol o pigmentos.
Los calculos de colesterol Unicamente se forman en la vesicula, asi que cualquiera de
este tipo de cdlculos que se encuentre en el colédoco debe de haber migrado desde
ahi.?> Por su lado, la mayoria de los célculos de pigmentos presentes en la
coledocolitiasis son de pigmento cafés. Estos se forman usualmente de novo en los
conductos biliares intra y extrahepdaticos como resultado de la accién bacteriana sobre

los fosfolipidos y bilirrubina presentes en la bilis.!?

Patogenia

La coledocolitiasis ocurre ya sea por migracion de un lito desde la vesicula biliar
luego de contracciones vesiculares!! (litiasis secundaria), o menos frecuentemente, se
desarrollan de novo en la via biliar, por ejemplo en caso de dilatacion del colédoco con
estasis (litiasis primaria)'®. Debido a esto los mecanismos y factores de riesgo para la
formacion de cdlculos vesiculares se encuentran en estrecha relacién con los calculos

encontrados en el conducto biliar comun.

Los litos localizados en el conducto biliar comin pueden alcanzar el duodeno
siguiendo el flujo biliar; si esto no sucede, por el menor diametro distal del conducto
biliar comun cerca del ampula de Vater, pueden mantenerse en el colédoco y ocluir en
diferentes grados el lumen!? (dependiendo de su tamafio y del didmetro del conducto),
y asi generar mayor o menor estasis y por ende acumulacidn de la bilis, elevaciones de
los niveles séricos de bilirrubina, y eventualmente el desarrollo de ictericia, una de las

principales manifestaciones de la enfermedad.

Esta obstruccidon del conducto biliar aumenta la presién proximalmente y

genera dilatacién del conducto. La presién normal en el conducto biliar es de 10 a 15



c¢cm H,0 y aumenta a 25-40 cm H,0 con una obstruccion completa. Cuando la presion

excede los 15 cm H,0 el flujo biliar disminuye y a los 40 cm H,0 se detiene.!?

En aquellos pacientes que han presentado varios episodios recurrentes de
colangitis el conducto biliar puede tornarse fibrético e incapaz de dilatarse. Ademas, la
dilatacion del conducto biliar algunas veces se encuentra ausente en pacientes con

coledocolitiasis porque la obstruccién es de bajo grado o intermitente.!?

Manifestaciones clinicas

El grado de obstruccion, su extensién, y la cantidad de contaminacidn
bacteriana de la bilis son los mayores factores que determinan los sintomas

resultantes.1?

La presentacién clinica mas comun de coledocolitiasis sintomatica es dolor biliar
agudo, causado por la distencién del conducto biliar comun luego de su obstruccién
aguda parcial o completa. El dolor es localizado en el cuadrante superior derecho del
abdomen o en el epigastrio, dura mas de 30 minutos y hasta varias horas, y no depende
de la posicidn del cuerpo. Este se puede acompafiar de nduseas y vomitos?’. Puede ser
dificil de diferenciar del dolor causado por la colelitiasis sintomatica'®. El paso
espontaneo de los litos al duodeno, en el caso de aquellos de menor tamafio'8, o hacia
atras al conducto biliar dilatado puede aliviar el dolor. Ademas, calculos pequenos
impactados en el esfinter de Oddi pueden causar obstruccion distal y desencadenar

una pancreatitis aguda. Litos de mayor tamafio causan obstruccion mas proximal.®

Los hallazgos al examen fisico son usualmente normales si la obstruccion del
conducto biliar comun es intermitente. Ictericia leve a moderada se puede presentar

cuando esta obstruccidn ha estado presente de varios dias hasta algunas semanas?!?.
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Asociado a esto se puede encontrar hipocolia y coluria, mientras que el prurito es

menos frecuentell.

Alteraciones en laboratorios

En la evaluacidn inicial del paciente con sospecha de coledocolitiasis se deben
de incluir pruebas bioquimicas séricas de funcionamiento hepatico (por ejemplo,
alanino aminotransferasas, aspartato amino transferasas, fosfatasa alcalina, gamma
glutamil transferasa y bilirrubina total y fraccionada) °. Estas pruebas pueden ser
utilizadas para predecir la presencia de coledocolitiasis?®. A continuacién, se describen
las caracteristicas principales de estas pruebas bioquimicas y su relacién con la

enfermedad hepatobiliar.

Transaminasas

Las transaminasas, alanino aminotransferasa (ALT) y aspartato
aminotransferasa (AST) son los marcadores mas sensibles de dano hepatocelular
agudo. Estas enzimas se encargan de catalizar la transferencia de los grupos a-amino
de alaninay acido l-aspartico, respectivamente, al grupo a-ceto del acido cetoglutarico.
La AST, que se encuentra en el citosol y las mitocondrias, estd ampliamente distribuida
en todo el cuerpo; se encuentra, en orden de concentracién decreciente, en higado,
musculo cardiaco, musculo esquelético, rifidén, cerebro, pancreas, pulmén, leucocitos
y eritrocitos. ALT, una enzima citosdlica que también se encuentra en muchos érganos,
estd presente en mayor concentracién en el higado por mucho vy, por lo tanto, es un

indicador mas especifico que la AST de la lesidn hepatica. Los aumentos en los valores
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séricos de las aminotransferasas reflejan dafio a los tejidos ricos en estas enzimas o
cambios en la permeabilidad de la membrana celular que permiten que ALT y AST se
filtren en el suero; la necrosis de hepatocitos no es necesaria para la liberaciéon de
aminotransferasas, y el grado de elevacion de las aminotransferasas no se correlaciona
con la extension de la lesion hepatica.?! Los valores normales de AST y ALT se
encuentran usualmente entre 0-35 U/L, sin embargo pueden variar levemente segin

el laboratorio.??

Sin embargo, la elevacidn de transaminasas no siempre se origina de un dafo
hepatocelular y se puede presentar en patologia aislada de la via biliar.?3 La causa de
estas elevaciones no es claramente conocida. Los mecanismos propuestos incluyen,
aumento de las presiones biliares debido a la piedra, que provoca el reflujo de enzimas
hepaticas hacia los sinusoides hepaticos; aumento de la produccion de transaminasas;
aumento de la permeabilidad de los hepatocitos para liberar enzimas en el torrente
sanguineo; y radicales de acidos biliares que tienen un efecto tdxico directo que

conduce a la apoptosis y eventual necrosis hepatica.?324

Fosfatasa Alcalina

El término fosfatasa alcalina (FA) se aplica generalmente a un grupo de
isoenzimas distribuidas ampliamente por todo el cuerpo. Las isoenzimas de mayor
importancia clinica en adultos se encuentran en el higado y el hueso, porque estos
6rganos son las principales fuentes de FA sérica. Otras isoenzimas se originan en la
placenta, el intestino delgado y los rifiones. En el higado, la FA se encuentra en la
membrana canalicular de los hepatocitos; su funcién precisa no esta definida. La
fosfatasa alcalina tiene una vida media en suero de aproximadamente 7 dias, y aunque

los sitios de degradacion son desconocidos, el aclaramiento de la FA del suero es
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independiente de la permeabilidad del tracto biliar o de la capacidad funcional del

higado.?!

El rango usual de FA es de 41 a 133U/L??, sin embargo, los valores séricos varian
con la edad. Los adolescentes masculinos y femeninos tienen niveles séricos de FA dos
veces superiores al nivel observado en adultos; el nivel se correlaciona con el
crecimiento éseo, y el aumento en el suero se encuentra dado por FA de origen dseo.
Aunque el nivel de FA en suero aumenta después de los 30 afios tanto en hombres
como en mujeres, el aumento es mas pronunciado en mujeres que en hombres; una
mujer sana de 65 afios tiene un nivel sérico de ALP 50% mas alto que el de una mujer

sana de 30 afios. La razdn de esta diferencia se desconoce. 2!

La enfermedad hepatobiliar, principalmente la colestasis, conduce a un
aumento de los niveles séricos de FA a través de la sintesis inducida de la enzima y la

filtracién al suero, un proceso mediado por acidos biliares.?

Gamma glutamil transferasa

La gamma glutamil transferasa (GGT) se encuentra en las membranas celulares
de una amplia distribucidn de tejidos, incluidos el higado (hepatocitos y colangiocitos),
rifdn, pancreas, bazo, corazén, cerebro y vesiculas seminales. Esta presente en el suero
de personas sanas. Los valores normales de GGT usualmente se encuentran en el rango
de 9 a 85 U/L.% Los niveles séricos no son diferentes entre hombres y mujeres, y no
aumentan durante el embarazo. Aunque un nivel elevado de GGT sérico tiene una alta
sensibilidad para la enfermedad hepatobiliar, su falta de especificidad limita su utilidad
clinica. El uso principal de los niveles séricos de GGT es identificar la fuente de una

elevacion aislada en el nivel sérico de FA; GGT no esta elevado en la enfermedad ésea.?!
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Bilirrubina

La bilirrubina es un producto de degradacién del heme (ferroprotoporfirina IX).
Aproximadamente 4 mg/kg de peso corporal de bilirrubina se producen cada dia, casi
80% de la descomposicidn de la hemoglobina de glébulos rojos senescentes y células
eritroides destruidas prematuramente en la médula dsea, y el resto del recambio de

hemoproteinas como mioglobina y citocromos distribuidos en todo el cuerpo.?!

Los pasos iniciales del metabolismo de la bilirrubina ocurren en las células
reticuloendoteliales, predominantemente en el bazo. El heme se convierte en
biliverdina por la enzima microsomal heme-oxigenasa. La biliverdina luego se convierte
en bilirrubina por la enzima citosélica biliverdina-reductasa. La bilirrubina formada en
el sistema reticuloendotelial es liposoluble y practicamente insoluble en agua. Para ser
transportado en sangre, la bilirrubina no conjugada debe ser solubilizada. El proceso
se inicia mediante la unidn reversible y no covalente de la bilirrubina no conjugada a la
albdmina. El complejo bilirrubina no conjugada-albumina pasa facilmente a través de
las fenestraciones en el endotelio que recubre los sinusoides hepaticos al espacio de
Disse, donde la bilirrubina se disocia de la albimina y es absorbida por los hepatocitos
a través de un proceso facilitado por proteinas, posiblemente mediado por una
proteina de transporte de aniones organicos especifica del higado. Después de entrar
en el hepatocito, la bilirrubina no conjugada se une en el citosol a varias proteinas,
incluidas proteinas de la superfamilia glutation S-transferasa. Estas proteinas sirven
para reducir el flujo de bilirrubina hacia el suero y presentar la bilirrubina para la
conjugacién. La enzima uridina-5'-difosfato glucoronil transferasa (UDP) que se
encuentra en el reticulo endoplasmatico solubiliza la bilirrubina al conjugarla al acido
glucurdnico para producir monoglucurénidos y diglucorénidos de bilirrubina. La
bilirrubina ahora hidrofilica se difunde a la membrana canalicular para su excrecién en

los canaliculos biliares.2!
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Una vez en la bilis, la bilirrubina conjugada pasa inalterada hasta alcanzar el
ileon distal y el colon, donde las bacterias que contienen B-glucoronidasas hidrolizan la
bilirrubina conjugada a bilirrubina no conjugada, que las bacterias reducen ain mas a
urobilindgeno incoloro. El urobilindgeno se excreta sin cambios, se oxida y se excreta
como urobilina (que tiene un color anaranjado), o se absorbe pasivamente por el
intestino en el sistema portal. La mayoria del urobilindgeno absorbido se excreta por
el higado. Un pequeiio porcentaje se filtra a través del glomérulo renal y se excreta en
la orina. La bilirrubina no conjugada nunca se encuentra en la orina porque en el suero
estd unida a la albumina y no es filtrada por el glomérulo. La presencia de bilirrubina

en la orina indica hiperbilirrubinemia conjugada y enfermedad hepatobiliar.?!

Los términos bilirrubina directa e indirecta, que corresponden
aproximadamente a la bilirrubina conjugada y no conjugada, respectivamente, derivan
de la reaccién original de van den Bergh. La bilirrubina sérica todavia se mide en los
laboratorios clinicos mediante alguna modificacion de este método. En este ensayo, la
bilirrubina se expone al acido sulfanilico diazotizado. La fraccién conjugada de
bilirrubina reacciona rdpidamente, o "directamente", con el reactivo diazo sin la
necesidad de un acelerante y, por lo tanto, permite la mediciéon de la fraccién de
bilirrubina conjugada mediante andlisis fotométrico en 30 a 60 segundos. La bilirrubina
total se mide de 30 a 60 minutos después de la adicién de un acelerante como el
alcohol o la cafeina. La fraccidon no conjugada o indirecta se determina restando el

componente directo de la bilirrubina total.??

Los valores séricos normales de bilirrubina total, directa e indirecta son entre
0.1 y 1.2 mg/dl, menos de 0.4 mg/dl y menos de 0.7 mg/dl, respectivamente.?? La
hiperbilirrubinemia puede ser el resultado de la sobreproduccién de bilirrubina a través
de la descomposicion excesiva de la hemoglobina; alteracién de la captacion

hepatocelular, conjugacion o excrecidon de bilirrubina; o regurgitacién de bilirrubina



15

conjugada y no conjugada de hepatocitos dafiados o conductos biliares lesionados u

obstruidos.?!

La presencia de ictericia conjuntival sugiere un nivel de bilirrubina sérica total
de al menos 3,0 mg/dl, pero no permite la diferenciacion entre la hiperbilirrubinemia
conjugada y no conjugada. La orina de color té o cola puede indicar la presencia de

bilirrubinuria y, por lo tanto, hiperbilirrubinemia conjugada.??

Utilidad de la bioquimica hepdtica en pacientes con sospecha de coledocolitiasis

La bioquimica hepatica normal presenta la mayor utilidad para descartar la
presencia de litos en el conducto biliar comun; el valor predictivo negativo (VPN) de
unas pruebas de bioquimica hepatica normales excede el 97%, mientras que por otro
lado el valor predictivo positivo (VPP) de cualquier anormalidad en estas es de sélo un
15%.2% Sin embargo, un estudio reciente, realizado en 2014 por un grupo de
investigadores de la Universidad de Alabama en Birmingham, que valoré 1184
pacientes con coledocolitiasis concluyd que, aunque es raro, una bioquimica hepatica
normal puede ser vista en pacientes con coledocolitiasis (5.4% de su poblacién en
estudio); siendo mas probable en pacientes de mayor edad (>55 afios) y en aquellos
con dolor abdominal?’. Pruebas especificas anormales como bilirrubina, fosfatasa
alcalina o gamma glutamil transferasa utilizadas en algunas poblaciones han brindado
mejores VPP, aunque con valores relativamente bajos (25-50%)2%2%. Por otro lado,
picos transitorios en las aminotransferasas séricas o en los niveles de amilasa sugieren

el paso esponténeo del lito al duodeno??

En un analisis multivariable de 1002 pacientes que fueron llevados a

colecistectomia laparoscépica por colelitiasis, los predictores independientes de
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coledocolitiasis fueron GGT (odds ratio [OR], 3.2), fosfatasa alcalina (OR, 2.03), y
bilirrubina total (OR, 1.41)%°.

Un nivel elevado de GGT se ha sugerido como el indicador mas sensible y
especifico de coledocolitiasis, con un valor mayor a 90 U/L como de alto riesgo de
coledocolitiasis. Esto seglin Peng et al?® quienes observé que este punto de corte de
GGT tenia una sensibilidad del 86%, especificidad del 74.5 %, y un VPP y VPN de 33% y
97% respectivamente, lo que representaria un posibilidad de 1 en 3 de coledocolitiasis
cuando la GGT se encontraba arriba de 90 U/l y de 1 en 30 cuando era menor a este
corte. Sin embargo, esto fue valorado en 216 pacientes admitidos por colecistitis

aguda, crénica o complicada?®, lo que limita su aplicacién fuera de este contexto clinico.

Por su parte, la bilirrubina, se acumula en el suero debido a la obstruccién de la
excrecion, mientras que los niveles de fosfatasa alcalina se elevan por un aumento en
la sintesis de la enzima por el epitelio canalicular. La elevacién en los niveles de la FA
es mas rapida y precede a la elevacion de los niveles de bilirrubina. El valor absoluto
de la elevacién del nivel de bilirrubina es proporcional a la extension de la obstruccion,
pero el de la fosfatasa alcalina no tiene ninguna relaciéon con esta extension ni con su
causa.’? En casos de coledocolitiasis, el nivel sérico de bilirrubina se encuentra
tipicamente en el rango de 2 a 5 mg/dL3° y rara vez excede 12 mg/dL. Por ejemplo, un
estudio indicd que una concentracion sérica de bilirrubina de al menos 1.7 mg/dL
presenta una especificidad de 60% para litos en colédoco, mientras que esta
especificidad aumentaba a un 75% con un corte de 4 mg/dL; sin embargo, sélo un tercio
o menos de los pacientes con coledocolitiasis demuestran tan marcada

hiperbilirrubinemia.3%32

Patologia del tracto biliar sin afeccién hepatica alguna, como en los casos de
coledocolitiasis, se puede presentar con una marcada elevacién de los niveles de AST
y ALT, superando en algunas ocasiones valores de 1000 unidades/L. Estos niveles

suelen caer rapidamente luego de que la patologia biliar es manejada y los conductos
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biliares son liberados de la obstruccién con métodos como la CPRE.?3 Los niveles de
transaminasas de alrededor de 500 unidades/L tanto en la colelitiasis como en la
coledocolitiasis habia sido notificados ya desde 1985; Fortson et al®* examinaron a 9
pacientes con enfermedad del tracto biliar extrahepatico con enzimas hepaticas
superiores a 600 unidades/L. Anciaux et al** encontraron que la incidencia y los niveles
de enzimas eran mas altos en aquellos con patologia vesicular y calculos en el conducto
biliar comun; y hubo una disminucién en los niveles de enzimas a niveles casi normales

de 2 a 4 semanas después de la colecistectomia.

Otras alteraciones de laboratorio

El “International Normalized Ratio” (INR) puede también encontrarse elevado
como resultado de una disminuciéon en la absorcion de vitaminas liposolubles,
incluyendo la vitamina K, debido a la disminucién de la excrecién de acidos biliares al

lumen intestinal’.

Estudios radioldgicos

Ultrasonido transabdominal

El ultrasonido transabdominal (USTA) es la modalidad de tamizaje mas
comunmente utilizada en la practica clinica para la deteccion de coledocolitiasis?®. En
algunos pacientes que se presentan con sintomas sugestivos de patologia biliar, el

USTA puede ser el Unico estudio radioldgico solicitado. Tiene la ventaja de ser
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ampliamente accesible, no invasivo y econdmico. La ultrasonografia, sin embargo, es
altamente operador-dependiente, pero puede proveer informacién atil en manos

experimentadas?®.

El USTA cuenta con una pobre sensibilidad para la deteccién de coledocolitiasis,
gue a pesar de las mejorias tecnoldgicas de los ultimos afios sigue siendo baja en manos
inexpertas®>; pero ésta sensibilidad mejora en la deteccién de dilatacién de la via biliar,

un hallazgo frecuentemente asociado a la coledocolitiasis3®.

En general, el didmetro de los ductos biliares intrahepaticos de mayor tamario
debe de ser < 2 mm; el conducto hepdatico comun <4 mm; y el conducto biliar comun,
<6 mm. Sin embargo, en un estudio de 85 paciente con coledocolitiasis, cerca de la
mitad de los pacientes con litos en el conducto biliar comun presentaban un ducto sin
dilatacion. Por lo tanto, un CBC no dilatado no necesariamente significa ausencia de
coledocolitiasis.'” Por otro lado, ha sido reportada la dilatacion del conducto biliar
comun después de la colecistectomia, por lo que el uso de un limite de 6 mm para la

normalidad probablemente no sea apropiado en esta poblacién.?®

Otro hallazgo ultrasonografico con alto valor predictivo positivo es la evidencia
de un lito en el colédoco. Cuando esto se presenta, la probabilidad general de
encontrar un lito en la CPRE oscila de 58 a 94% dependiendo de la presencia o ausencia
de otros criterios (hiperbilirrubinemia, edad >55 afios, dilatacién del colédoco)?®. En el
metaanalisis realizado por Abboud et al en 1996, que incluyd 22 estudios, se evidencid
indices de probabilidad de mas de 10 en Unicamente 3 de los 10 indicadores analizados,
siendo uno de estos tres la evidencia sonografica de un lito en el colédoco (indice de
probabilidad positivo del 13.6)%, lo que lo colocd junto con la colangitis y la ictericia
preoperatoria como uno de los predictores de coledocolitiasis mas usados desde

entonces e inclusive incluido en las guias mdas recientes'®,

La sensibilidad general del USTA demostrada en un reciente estudio de revisién

de Cochrane fue de un 0.73 (95% IC 0.44 to 0.90) y la especificidad fue de un 0.91 (95%
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IC 0.84 to 0.95).%8 Los autores llegaron a la conclusidon que muchas personas pueden
tener coledocolitiasis a pesar de tener un ultrasonido negativo. Estos pacientes
tendrian que ser investigados con otras modalidades si la sospecha clinica de

coledocolitiasis es muy alta debido a sus sintomas.®

Ultrasonido Endoscopico

El ultrasonido endoscépico (USE) combina la visualizacion endoscépica con US
bidimensional y es muy adecuado para la valoracion imagenoldgica biliar debido a la
proximidad del ducto biliar extrahepdtico con el duodeno. Ecoendoscopios radiales
permiten mas frecuentemente una vista alargada del ducto biliar y son por lo tanto
preferidos por muchos endosonografistas; sin embargo, el desempefio de los
endoscopios de vision lineal para coledocolitiasis es también excelente, con series que
reportan una sensibilidad del 93 al 97%.3° Dos metaandlisis, cada uno compuesto por
mas de 25 estudios y mas de 2500 pacientes, reportaron una sensibilidad de 89% a 94%
y especificidad de 94-95% del USE para deteccion de coledocolitiasis, con CPRE,
colangiografia intraoperatoria o exploracién quirurgica de vias biliares como criterios
estandar.?®4! E| USE permanece altamente sensible para litos menores a 5 mm, y su
desempefiio no se ve afectado adversamente por la disminucidn del tamafo de los litos.
Excluyendo a los estudios para estadiaje de cancer de eséfago, las complicaciones con

USE diagndstico son raras (0.1-0.3%).%°
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Tomografia Computarizada

La tomografia computarizada (TC) convencional ha demostrado histéricamente
una mejor sensibilidad para coledocolitiasis que el USTA cuando se usan criterios
diagndsticos compuestos (por ejemplo, la inclusion de signos indirectos como la
dilatacion ductal), aunque la visualizacidn directa de célculos no ha excedido el 75%.%2
TC helicoidal mostré una mejoria del rendimiento con respecto a la TC convencional
para la coledocolitiasis, con una sensibilidad del 65% al 88% y una especificidad del 73%
al 97%. Los gastos y la exposicion a radiacion han limitado el uso de la tomografia
computarizada como prueba de diagndstico de coledocolitiasis, pero en muchas
instancias, las tomografias computarizadas abdominales se ordenan en el
departamento de emergencias para evaluar y excluir otros posibles diagnésticos que

pueden tener presentaciones similares.'®

Colangiopancreatografia por resonancia Magnética

La colangiopancreatografia por resonancia magnética (CPRM) o
colangioresonancia magnética (CRM) tiene una sensibilidad del 85% al 92% y una
especificidad del 93% al 97% para la deteccidn de coledocolitiasis, segun se evalud en
2 revisiones sistematicas recientes*3#4. Sin embargo, la sensibilidad de CRM parece
disminuir en el contexto de calculos pequefios (<6 mm) y ha sido reportado como 33%

a 71% en este subconjunto clinico®*.
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Colangiografia por Tomografia Computarizada

La colangiografia por TC se realiza mediante TC helicoidal junto con un agente
de contraste yodado especifico que se absorbe en el higado y se excreta en la bilis.
Aunque sus caracteristicas de rendimiento para la deteccién de coledocolitiasis son
similares a las de CRM, las preocupaciones con respecto a la toxicidad de los agentes
de contraste disponibles y la dosis de radiacion significativa han limitado la adopcién

clinica de esta modalidad de imagen?®.

Historia natural

Existe poca informacion disponible en la historia natural de los pacientes
asintomaticos con coledocolitiasis. En muchos pacientes, estas piedras se mantienen
asintomaticas por meses o afios, pero la evidencia disponible sugiere que la historia
natural de los litos asintomaticos en el conducto biliar comin es menos benigna que
aquellos pacientes Unicamente con colelitiasis pero mejor que para aquellos en los que

la coledocolitiasis se torna sintomatica.%16

La migracién espontanea de los litos del conducto biliar comun al duodeno se
ha demostrado en estudios de pacientes llevados a colecistectomia laparoscépica. En
uno de estos estudios, aproximadamente una tercera parte de los pacientes con
coledocolitiasis documentada en el colangiograma transcistico al momento de la
colecistectomia laparoscdpica, presentaron migracién espontanea del lito 6 semanas
después de la cirugia, determinado por un nuevo colangiograma realizado a través de
el catéter colocado en el conducto cistico en la misma intervenciéon quirurgica.? El
determinante principal de la posible migracién espontanea es el tamafio del lito,

documentando en algunos estudios un VPN de 95% para la migracion de litos de 8 mm
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o mas.*® Otro factor que se ha asociado a mayor probabilidad de migracion espontdnea
es la presencia de vesicula, lo que se ha planteado puede estar en relacidn al aumento
de presion intraductal aportado por las contracciones vesiculares que permiten la

expulsién del lito con mayor frecuencia.'®

Complicaciones

Colangitis

La colangitis bacteriana aguda, también llamada colangitis ascendente, es una
emergencia gastrointestinal en el espectro de infecciones agudas del sistema biliar con
altas tasas de mortalidad, y por lo tanto, necesita de una evaluacién diagndstica
expedita y un inicio inmediato del tratamiento.*® Esta complicacion estad presente en
un 2 a 9% de los pacientes admitidos por enfermedad por calculos biliares y alcanza

una mortalidad reportada de hasta 24%.38

La bilioestasis es un factor predisponente, pero insuficiente por si solo, para el
desarrollo de la colangitis ascendente. Como muestra de esto, se ha visto que ésta
complicacién es frecuente en pacientes con coledocolitiasis, pero se presenta en sélo
un 15% de los pacientes con obstrucciones neoplasicas del ducto biliar, quienes
presentan obstrucciones completas con mayor frecuencia, lo que permite menos
comunmente el reflujo de bacterias desde duodeno.!? La sobreinfeccién es dada por
bacterias principalmente provenientes del lumen duodenal o que colonizaban el
conducto biliar comun antes de la obstruccion (bacterobilia*); las mds frecuentemente
aisladas son E. coli, Klebsiella, Pseudomonas, Proteus y enterococos, acompafiados en

algunos casos de anaerobios.!?
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Los calculos de colesterol (mayoria de coledocolitiasis secundarias) se colonizan
por un “biofilm” bacteriano y la virulencia de este es potenciado por la produccién de
citoquinas inflamatorias inducidas por la obstruccién. En contraste con esto, la
infeccién biliar es la causante de la formacién de cdlculos biliares en el colédoco

(coledocolitiasis primaria).*®

La combinacion de bilioestasis y bacterobilia desencadena un proceso
infeccioso e inflamatorio del sistema de conductos biliares. El aumento de la presidon
dentro del colédoco, proporcional al grado de obstruccién causado por el lito, propicia
regurgitacion de la bilis infectada, translocacién de bacterias y endotoxinas hacia el
drenaje vascular y linfatico (conceptos de reflujo conlangiovenoso y colangiolinfatico,
respectivamente)'2 resultando en septicemia. Por esta razén, la descompresion sola
con frecuencia trata efectivamente la enfermedad. El umbral critico de presién
intrabiliar arriba del cual ocurre ésta translocacidn bacteriana biliar hacia la circulacién

sistémica ha sido determinado en >20 cm H,0.%’

Adicionalmente, existen varios factores de riesgo asociados a infeccién biliar
como una infeccion reciente en algun otro sitio del organismo, edad avanzada (>70

afios) y la presencia de diabetes mellitus.*®

Los hallazgos bioquimicos en la colangitis aguda son leucocitosis con desviacién
alaizquierday una elevacidn de la concentracién sérica de la proteina C reactiva (PCR).
La actividad de aminotransferasas y pardmetros colestasicos frecuentemente
aumentan en las primeras horas después del inicio del dolor. El USTA es frecuente que
demuestre dilatacidon del conducto biliar comdn, aunque es menos sensible para
identificar litos en el colédoco, y la visualizacidén de la porcion distal del conducto biliar

es auin mas dificil en el contexto de inflamacion aguda.®

La colangitis aguda puede ser diagnosticada por la presencia de la triada de
Charcot, dada por dolor en la cuadrante superior derecho, picos febriles elevados e

ictericia. La triada de Charcot tiene alta especificidad, pero baja sensibilidad. El dolor
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puede ser el Unico sintoma en una minoria de los pacientes, y puede encontrarse
ausente, especialmente en los adultos mayores. La ictericia esta presente en un 60-
70% vy la fiebre en 90% de los pacientes con colangitis aguda.'® Debido a esta baja
sensibilidad observada en el uso de colangitis ascendente se desarrollaron los criterios

diagndsticos para colangitis aguda de las guias de Tokyo.

Los criterios de Tokyo se publicaron por primera vez en 2007, para luego ser
modificados en 2013%° y recientemente, en noviembre del 2017, fueron publicadas en
linea las guias de Tokyo del 2018°°, en las cuales se confirmé la utilidad de los criterios
diagndsticos propuestos en 2013 en multiples validaciones y se recomienda continuar
con su uso. Estos criterios se componen de 3 grupos (A, By C); en el primer grupo (A),
se incluyen datos de respuesta inflamatoria sistémica, como fiebre/escalofrios y
evidencia de respuesta inflamatoria en los datos de laboratorio
(Leucocitosis/leucopenia y PCR elevada); el segundo grupo (B) lo componen datos de
colestasis, como ictericia o bilirrubina total >2 mg/dl y una bioquimica hepatica
anormal (elevacion de FA, GGT, AST o ALT >1.5 veces el limite superior normal); y por
ultimo el grupo C incluye hallazgos de estudios de imagen, como dilataciéon de la via
biliar y evidencia de la etiologia de la dilatacidn (estrecheces, litos, stent biliar, etc). La
asignacion de un “Diagndstico sospechoso” y “Diagndstico definitivo” se realiza con la
presencia de un item del grupo A + un item del grupo B o Cy la presencia de un item
del grupo A + un item del grupo B + un item del grupo C, respectivamente (Anexo 1).
Se ha documentado una tasa de diagndstico del 90% con estos criterios, aumentando

la sensibilidad dada Gnicamente por la triada de Charcot.>®

Estos criterios a su vez permiten clasificar a los pacientes con diagndstico de
colangitis aguda por severidad. A los pacientes con presencia de disfuncién organica se
les clasifica como grado Il (Severa), mientras que a los pacientes con riesgo de mayor
gravedad en ausencia de drenaje temprano (dado por dos cualesquiera de los

siguientes criterios: conteo leucocitario anormal, fiebre 239 °C, edad 275 afios,
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hiperbilirrubinemia con bilirrubina total 25 mg/dl o hipoalbuminemia) se les clasifica
como grado Il (Moderada), y por ultimo los grado | (Leve) son aquellos que no
presentan criterios que los clasifiquen en alguno de los otros dos grupos. Estas guias
indican el drenaje inmediato de la via biliar en los pacientes con colangitis aguda grado
Il'y lll, y en aquellos pacientes con colangitis aguda leve si no tienen respuesta luego
de 24 h del inicio de tratamiento inicial con antibidticos, analgésicos y fluidoterapia con

correccidn de los trastornos hidroelectroliticos.>!

Pancreatitis Biliar aguda

En los pacientes con coledocolitiasis, la impactacion de un cdlculo biliar en la
confluencia del conducto biliar comun y el conducto pancredtico principal (Wirsung)
puede generar obstruccién al flujo de los jugos pancreaticos, lo que se presume que
potencialmente impedird la exocitosis de granulos zimdgenos de las células acinares!?.
Estos granulos coalescen con lisosomas intracelulares los cuales contiene enzimas
capaces de activar el tripsindgeno y resulta en la acumulacién de tripsina activa dentro
de las vacuolas, lo que puede producir la activacién de una cascada de enzimas
digestivas llevando a “lesidn autodigestiva” de la gldndula.>? La migracidn, aun de litos

pequeiios, esta comunmente precedida por un periodo de obstruccién biliar.

La coledocolitiasis causa el 33 a 50% de todas las pancreatitis agudas.
Usualmente se trata de una enfermedad autolimitada suficientemente tratada con
medidas conservadoras en sus formas leves. Sin embargo, una pancreatitis mas severa
se puede desarrollar en aproximadamente un 27-37% de los pacientes con pancreatitis

biliar, con mortalidad alrededor del 6 al 9%.38

De acuerdo con la clasificacidon de Atlanta revisada del 2012, el diagndstico de

pancreatitis aguda se puede realizar con dos de los siguientes tres criterios: dolor
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abdominal (inicio agudo y persistente de dolor epigdstrico, frecuentemente irradiado
a la espalda); actividad de lipasa sérica (o amilasa) al menos tres veces el limite
superior; o hallazgos caracteristicos de pancreatitis aguda en TC con contraste o,

menos frecuente, RMN o USTA.>3

En la bioquimica ademds podemos encontrar una actividad elevada de
aminotransferasas, patréon colestasico en la bioquimica hepatica, leucocitosis y
elevaciéon de PCR.1® En la ausencia de abuso de la ingesta de alcohol o una alteracién
preexistente de la bioquimica hepatica, una ALT >150 U/ml es indicativa de causa biliar

de la pancreatitis con un valor predictivo positivo mayor al 85%.>

El USTA es usualmente el primer estudio realizado. Los pacientes con
pancreatitis biliar aguda (PBA) tienen litos de menor tamafio que los pacientes
Unicamente con colelitiasis o colecistitis aguda. El USTA frecuentemente visualiza la
dilatacion del colédoco, pero es menos preciso en la deteccidn de los litos en
pancreatitis aguda. El USE o la CRM pueden ser realizados en este contexto, cuando la
etiologia biliar no es clara o cuando se considera realizar una CPRE.® E| USE es superior
a todos los otros métodos en la deteccion de litos menores a 5 mm, por ejemplo
aquellos que frecuentemente causan la pancreatitis biliar aguda. Su sensibilidad
alcanza el 100% vy la especificidad es de un 95%, resultando en una exactitud

diagndstica del 97% para coledocolitiasis.>>

Estudios clinicos han demostrado una correlacion entre la presencia de
coledocolitiasis persistente y la severidad de la PBA, particularmente cuando la
obstruccidn bilio-pancredtica esta presente. No obstante, identificar a los pacientes
mas probablemente beneficiados de la deteccidn y tratamiento temprano de los litos
retenidos en el colédoco en PBA ha sido un drea de controversia.'® Inclusive, se ha visto
en algunos estudios que una historia de pancreatitis e hiperamilasemia se asocia con

la ausencia de coledocolitiasis en el momento de la CPRE.>®
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En la ausencia de clara evidencia de un lito retenido, no parece existir ningln
rol para una CPRE temprana en la evaluacién o manejo de los pacientes con PBA leve.
Al contrario, en paciente con PBA y colangitis concomitante, la CPRE temprana (entre
24 a 72 horas de la presentacion®’°%) es muy recomendada dado los beneficios
observados en morbilidad y mortalidad. La evidencia es conflictiva con respecto al
beneficio de una CPRE temprana en paciente con PBA severa o en PBA con evidencia

clinica de obstruccién biliar en ausencia de colangitis aguda.*®

Colangiopancreatografia retrograda endoscopica

La colangiopancreatografia retrégrada endoscépica (CPRE) es una técnica
endoscépica en la que un endoscopio de vision lateral especializado se avanza hacia el
duodeno, permitiendo que se pasen instrumentos dentro de los conductos biliar y
pancredtico. Estos se opacifican mediante la inyeccion de un medio de contraste, lo
gue permite su visualizacién radioldgica y permite una variedad de intervenciones
terapéuticas. Es un procedimiento endoscépico relativamente complejo, ya que
requiere un equipo especializado y tiene una larga curva de aprendizaje para
desarrollar competencia. Sus beneficios en el manejo minimamente invasivo de los
trastornos biliares y pancreaticos se enfrentan a un mayor potencial de complicaciones
graves que cualquier otra técnica endoscépica estandar.>® El primer uso terapéutico de

la CPRE fue en pacientes con célculos del conducto biliar comun.®°

La sensibilidad de la CPRE, para la deteccidn de coledocolitiasis, con
colangiografia solamente se ha reportado como del 89% al 93%, con una especificidad
del 100%, en estudios que utilizaron esfinterotomia biliar posterior y barrido de
conductos con globos/canastas como criterio estandar. Hallazgos falsos negativos para

coledocolitiasis tipicamente ocurren en el contexto de pequefias piedras en un
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conducto dilatado.® Sin embargo, para el diagndstico de célculos de conducto biliar
comun, la CPRE se ha reemplazado por modalidades menos invasivas, como la
ecografia abdominal, la tomografia computarizada, la ecografia endoscépica (USE) y la
colangiopancreatografia por resonancia magnética (CPRM). En la mayoria de los casos,

estas modalidades identificaran la presencia de coledocolitiasis.®°

Hay escenarios clinicos en los que una CPRE es requerida a pesar de la falta de
imagenes definitivas previas al procedimiento. Esto a menudo esta relacionado con las
presentaciones clinicas de los pacientes y la probabilidad de beneficiarse de
intervencion urgente para la terapia definitiva (por ejemplo, pacientes que se sospecha
tienen colangitis ascendente, o aquellos con un alto riesgo de coledocolitiasis).®®'? La
CPRE permite el drenaje biliar y la eliminacién de calculos del CBC con excelentes
resultados en estos pacientes.®® Esto fue mostrado por primera vez en un ensayo
histérico por Lai et al. que comparé el drenaje quirurgico versus el drenaje endoscépico
y encontré que la CPRE se asocié con una tasa de mortalidad significativamente
menor.®! Un estudio posterior demostré que el retraso de la CPRE en pacientes con
colangitis ascendente severa resultd en una tasa de mortalidad y morbilidad
significativamente mas alta.®? Como tal, se recomienda que la CPRE se realice dentro
de las 24 a 48 horas en pacientes que responden a antibidticos, y con urgencia en

pacientes con colangitis severa.%

Las complicaciones especificas de la CPRE incluyen pancreatitis (1.3% -6.7%),
infeccion (0.6% -5.0%), hemorragia (0.3% -2.0%) y perforacion (0.1% -1.1%) en series
prospectivas de pacientes no seleccionados. Sin embargo, se han identificado varias
variables de pacientes (por e]., edad joven, sexo femenino) que sirven como factores
de riesgo para la pancreatitis; de manera similar, la coagulopatia aumenta el riesgo de
hemorragia y lainmunosupresién aumenta el riesgo de infeccién en CPRE. Por lo tanto,

las estimaciones de riesgo deben individualizarse para el paciente.!?
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Complicaciones especificas (p. Ej., Pancreatitis, hemorragia, sepsis y
perforacidon) en un resumen de 21 estudios que incluyeron 16.855 pacientes entre
1987 y 2003, totalizaron 1154 (6,9%), con 55 muertes (0,33%).%* Se informaron tasas
similares de complicaciones especificas (5,3%) y muertes (0,34%) en dos estudios

prospectivos posteriores que incluyeron un total de 7252 pacientes.®>®

Las complicaciones inespecificas (que ocurre en érganos no intervenidos o
manipulados, como problemas cardiopulmonares asociados a la sedacién), entre los
12.973 pacientes incluidos en 14 estudios prospectivos, ascendieron a 173 (1.3%), con
nueve muertes (0.07%).%* Se observé una tasa similar de complicaciones inespecificas
(0,87%) en dos estudios prospectivos posteriores que incluyeron un total de 7252

pacientes.6>:66

La pancreatitis post-CPRE (PEP, de sus siglas en inglés) es el evento adverso
grave mas comun atribuido a este procedimiento. Existe controversia sobre cdmo la
PEP debe ser definida. Los niveles elevados de enzimas pancredticas séricas solos no
constituyen PEP, ya que pueden producirse aumentos transitorios en los niveles de
enzimas pancreaticas en suero en hasta 75% de los individuos después del
procedimiento, independientemente de los sintomas. Por el contrario, los individuos
con niveles bajos de amilasa sérica menos de 1,5 veces el limite superior de la
normalidad, obtenido de 2 a 4 horas después de la CPRE, es poco probable que tengan
o desarrollen PEP.>° La mayoria de los estudios que investigan PEP usan la definicion y
clasificacién de consenso propuesta por Cotton et al en 1991, que se compone de
clinica de pancreatitis y elevacién de la amilasa sérica al menos 3 veces el limite
superior de normalidad luego de pasadas 24 horas del procedimiento. Ademas, se
asigna la severidad dependiendo de la necesidad y duracién del internamiento
requerido para manejo de la PEP. Un metaandlisis reciente de 108 ensayos
aleatorizados y controlados con 13,296 pacientes informd una incidencia general del

9,7% de PEP (intervalo de confianza [IC] del 95%, 8,6% -10,7%), con una incidencia
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aumentada de 14,7 (IC 95%, 11.8% -17.7%) en pacientes de alto riesgo de pancreatitis.
La mayoria de los casos de PEP fueron leves, con una tasa de mortalidad de 0.7% (95%

Cl, 0% -0.4%).57

A pesar del progreso tecnolégico y las recomendaciones de las sociedades
cientificas, la incidencia de complicaciones y la mortalidad relacionada con el
procedimiento no parece haber disminuido con el tiempo. Una posible razén es que la
CPRE se ha convertido en un procedimiento principalmente terapéutico. Sin embargo,
sin importar la relativa seguridad de la CPRE diagndstica en comparacién con la CPRE
terapéutica, las complicaciones asociadas con la CPRE de diagndstico no son
insignificantes. Pueden ocurrir complicaciones graves que incluyen pancreatitis,
colangitis, perforacién duodenal abdominal libre y otros eventos adversos

inespecificos.%®

¢Cudl es la importancia de un diagndstico certero?

La colangiopancreatografia retrégrada endoscépica (CPRE) fue considerada el
“gold standard” para el diagndstico y el tratamiento en la literatura para aquellos
pacientes que presentan un riesgo alto de coledocolitiasis, asi como para los pacientes
de riesgo intermedio, en quienes se ha confirmado la presencia de un lito en el
conducto biliar comun con algin otro método diagndstico (por ejemplo, ultrasonido
endoscoépico o colangiorresonancia magnética), donde estas opciones se encuentran
disponibles®®. Sin embargo, este procedimiento expone al paciente a un considerable
riesgo de complicaciones a corto plazo, como pancreatitis post-CPRE, sangrado por
esfinterotomia, colangitis, perforacién entre otras®®, sumando entre ellos una
incidencia de aproximadamente 10%’°. Por este motivo, y adjunto al advenimiento de

nuevas y mas precisas técnicas de imagen, como el ultrasonido endoscépico y la
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colangiorresonancia magnética, el rol de la CPRE se ha limitado cada vez mas al

tratamiento de esta patologia y no a su diagnéstico.

La tasa de complicaciones luego de una esfinterotomia biliar endoscopica
puede variar ampliamente en diferentes circunstancias y se encuentra principalmente
relacionado a la indicacidn para el procedimiento y a la técnica endoscépica. Freeman
et al. en un estudio de 2347 pacientes encontré que la tasa de complicaciones era
mayor cuando la indicacidn para el procedimiento era sospecha de disfuncién del
esfinter de Oddi, la cual es una indicacidn con diagnéstico usualmente dudoso.”® Esto
implica que si la indicacién es correcta y clara como un alto riesgo de coledocolitiasis

las complicaciones podrian ser menos frecuentes.

El adecuado abordaje de los pacientes con sospecha de coledocolitiasis
requiere una cuidadosa consideracion, ya que el fallo en evidenciar un lito en el
colédoco propone un riesgo de sintomas recurrentes, pancreatitis y colangitis. Sin
embargo, la morbilidad de la evaluacién invasiva indiscriminada de la via biliar también

debe de ser minimizada®®, y asi no exponer al paciente a un riesgo innecesario.

Ademas, ha sido demostrado que la CPRE es favorablemente costo-efectiva
s6lo cuando se realiza en pacientes con alta probabilidad de coledocolitiasis.”* El
Instituto Nacional de Salud y Excelencia Clinica del Reino Unido (NICE, de sus siglas en
inglés) determind en 2014, que el costo promedio ponderado de una CPRE para limpiar
el conducto biliar previo a la realizacion de una colecistectomia laparoscépica, y
considerando la estancia hospitalaria, era de 1,607 libras esterlinas (aproximadamente
¢1.194.230), mientras que si esta se realizaba en el mismo tiempo de la cirugia
mencionada era de £3,950 (casi ¢3.000.000).”2 Se desconoce el costo exacto de este
procedimiento el sistema de salud publica costarricense, sin embargo a nivel privado
este se encuentra alrededor de los $4000 — $5000 (alrededor de los ¢2.500.000). Esto
recalca la importancia de una seleccion adecuada de los pacientes para evitar incurrir

en altos gastos innecesarios.
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De este complejo escenario donde tanto el sub-tratamiento como el
tratamiento sin una adecuada indicacién plantean un riesgo nada despreciable para el
paciente, nace la propuesta del uso de mecanismos para la estratificacion del riesgo de

cada individuo, y asi brindar un abordaje conveniente.

Estratificacion del riesgo de coledocolitiasis segun la ASGE

El advenimiento, ya hace algunos afios, de la colecistectomia laparoscopica
reavivo el debate del manejo éptimo de los pacientes con sospecha de coledocolitiasis
gue son llevados a colecistectomia. Una razén ha sido el deseo de mantener los
beneficios de una cirugia minimamente invasiva?®. Desde entonces se han propuesto

multiples estrategias para la prediccidon de coledocolitiasis y su manejo segun el riesgo.

Con la intencién de predecir la probabilidad de la persistencia de un calculo
biliar en el colédoco en los pacientes con sospecha de coledocolitiasis, la Asociacion
Americana de Endoscopia Digestiva (ASGE, de sus siglas en inglés), publicd sus guias en
el 2010 para la prediccién de coledocolitiasis, con el objetivo de identificar a los
pacientes con mayor probabilidad de beneficiarse de una CPRE'?, siendo estas las mas
recientes en el tema. En los uUltimos afios, estos criterios han logrado su difusién dentro
de los grupos de trabajo empleados en CPRE alrededor del mundo, con variadas

opiniones al respecto de su utilidad y exactitud’3%74,

Factores predictores

Estos criterios se basan en predictores previamente descritos, la mayoria de
ellos en analisis de estudios retrospectivos de grupos grandes de pacientes que fueron

llevados a colecistectomia laparoscopica por colelitiasis sintomatica?®7>3%, Los
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predictores pueden ser muy fuertes, fuertes o moderados. Los primeros son la
presencia de un lito en el colédoco evidenciado por ultrasonido transabdominal,
bilirrubina total mayor a 4 mg/dL y diagndstico clinico de colangitis ascendente®’. Los
predictores fuertes por su lado son la dilatacion del colédoco en ultrasonido mayor a 6
mm, en paciente no colecistectomizado y un nivel de bilirrubina entre 1.8 y 4 mg/dL.
Por ultimo los predictores moderados son alteraciones de la bioquimica hepatica
aparte del nivel de bilirrubina (AST, ALT, GGT o FA), edad mayor de 55 afios y

diagndstico clinico de pancreatitis biliar®3’,

Asignacion del riesgo de coledocolitiasis

La ASGE divide a los pacientes en 3 grupos; alto, moderado y bajo riesgo para
coledocolitiasis, estableciendo probabilidades de tener un lito evidenciado en CPRE de
>50%, 10-50% y <10% respectivamente para cada grupo. El alto riesgo se establece si
el paciente posee al menos uno de los predictores “muy fuertes” o los dos predictores
“fuertes”. El bajo riesgo se le asigna a los pacientes que no presentan ninguno de todos
los predictores mencionados; y finalmente el riesgo intermedio es para el resto de los
pacientes, o sea aquellos que presentan sélo uno de los predictores fuertes o
cualquiera de los moderados®®. Estos predictores y asighaciones de riesgo se resumen

en la siguiente figura.
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Figura 1. Predictores de coledocolitiasis y asignacion de riesgo propuestas por la ASGE.

PREDICTORES DE COLEDOCOLITIASIS SEGUN LA SOCIEDAD AMERICANA
DE ENDOSCOPIA DIGESTIVA (ASGE)

Muy fuertes

Lito de coledoco en US abdomen [

Colangitis ascendente ]

BbT >4 mg/dL O
Fuertes

Colédoco dilatado (> 6 mm con vesicula biliar in situ) [

BbT 1.8 —4 mg/dL ]
Moderados

Otras pruebas bioquimicas hepaticas anormales [
Edad > 55 afios O
Pancreatitis biliar |

Asignacion de riesgo:

Presencia de cualquier predictor muy fuerte [J ALTO

Presencia de ambos predictores fuertes O AL1O
No predictores presentes O salO
Todos los otros pacientes [0 INTERMEDIO

Maople JT, Tamir BM, Anderson MA, et al. Guidsline: The role of endoscopy in the evaluation of suspected choledocholithiasis.
Gastrointest Endosc 2010;71:1-8.

Abordaje segtn riesgo

En estas guias la ASGE sugiere un flujograma de manejo basandose en el riesgo
asignado a cada paciente; todos los pacientes de bajo riesgo se refieren para

colecistectomia sin necesidad de mas estudios en busqueda de la presencia de
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coledocolitiasis y a los pacientes con alto riesgo directamente a CPRE preoperatoria.
Ademas, se propone que los pacientes con riesgo intermedio sean sometidos a algln
otro estudio diagndstico para establecer o descartar la presencia de coledocolitiasis,
ya sea ultrasonido endoscopico o colangioresonancia magnética, previo a la CPRE,

dependiendo de la disponibilidad y experiencia local.

Experiencia mundial con escala de riesgo de la ASGE

Distintos grupos de trabajo alrededor del mundo han realizado validaciones
retrospectivas y prospectivas de estos criterios, con distintos resultados vy

conclusiones 76,73,77,74,78,9,79,80

Rubin et al realizé la primera validacidon de estos criterios en 2012 en un estudio
retrospectivo en el Centro de Ciencias de la Salud de la Universidad de Texas en
Houston, donde reportd una probabilidad de coledocolitiasis del 79% en el grupo de
alto riesgo y un 41% en el de riesgo intermedio’®; siendo este reporte un resultado muy

prometedor.

Luego de esto, resultados similares fueron reportados en otros estudios, tanto
prospectivos como retrospectivos, con porcentajes de coledocolitiasis en el grupo de

alto riesgo superiores al 70%7%7°.,

Ademas, en 2016 Singhvi et al. en un estudio retrospectivo de un pequefio
grupo de pacientes, reportdé que la aplicacion de estos criterios podia minimizar
investigaciones redundantes y resultar en una reduccidn de costos en el manejo de los
pacientes con coledocolitiasis. En este estudio se encontrd que de haberse aplicado las
guias propuestas por la ASGE en 2010 para la asignacidon de riesgo de coledocolitiasis y
su abordaje respectivo, sdlo en estudios de imagen (CRM y TC) se hubiesen ahorrado

$22,236 en 38 pacientes.”*
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Sin embargo, en 2015 y 2016 surgieron reportes de estudios retrospectivos de
distintos grupos de trabajo, donde se mencionaba que el rendimiento de estos
criterios, y en especial de los pacientes con alto riesgo de coledocolitiasis, presentaba
una exactitud diagndstica baja (aprox. 60%) y resultaba en un sobreuso de la CPRE.””7?
Esto se observé tanto en poblaciones occidentales’”””? como orientales, como
recientemente reportado por He et al., en el estudio retrospectivo de validacidon de

mayor tamafio hasta el momento, con 2724 pacientes®.

Narvaez et al. en 2016 publican un estudio prospectivo con la intencién de
validar los criterios de la ASGE en una poblacién mexicana, donde reporta una
exactitud diagnodstica de 59% y 41%, para los pacientes con alto y moderado riesgo de
coledocolitiasis segun los criterios de la ASGE y hace énfasis en que la aplicacién de
estas guias en esa poblacion llevé a la realizacidn innecesaria de una CPRE en casi la

mitad de los casos’3, generando gran controversia en torno a la utilidad de las mismas.

En los pacientes asignados con riesgo intermedio, se ha observado que
Unicamente la presencia de alguno de los predictores fuertes muestra predictibilidad
para coledocolitiasis, a diferencia de cuando se les es asignado este riesgo por

presentar cualquiera de los predictores moderados (22.25 vs 3.5%).8!

Dentro de los predictores individuales, aquellos que han presentado mejor
desempefio son, la evidencia de un lito en el colédoco en el USTA y la presencia de
colangitis ascendente, siendo ligeramente mejores que un nivel de bilirrubina mayor a

4 mg/dL.”3787° Esto con adecuada correlacién con lo planteado por la ASGE.*?

Un hallazgo interesante en uno de los primeros estudios prospectivos ya
mencionados, el del grupo de Narvaez et al, fue que la presencia o diagndstico de
pancreatitis biliar aguda no se encontrd asociado con un aumento en el riesgo de
coledocolitiasis en la CPRE. En su cohorte la sensibilidad y especificidad de la PBA para
coledocolitiasis fue de 22 y 67%, respectivamente’3. Esta observacién fue confirmada

por He et al. en su estudio retrospectivo de 2724 paciente, donde se vio que la PBA
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disminuia la probabilidad para coledocolitiasis®, por lo que la presencia de este
elemento se podria interpretar como un factor protector para la presencia de

coledocolitiasis en el momento de la CPRE.”3

Se han planteado algunas alternativas para mejorar la exactitud diagndstica y
el desempeno general de las guias de la ASGE, como agregar una segunda valoracién
bioquimica, u optar por criterios mds estrictos para establecer un alto riesgo utilizando
diferentes combinaciones de los mismos criterios propuestos por la ASGE. Por ejemplo,
He et al. evidenciaron que la presencia de un lito en colédoco documentado en el USTA
y/o bilirrubina mayor a 4 mg/dL sumado a la dilatacion del colédoco en USTA tenia una
especificidad del 94% (95% Cl, 93%-95%) y un VPP de 85% (95% Cl, 82%-88%) para
coledocolitiasis®. Por su parte, Benites et al. del Hospital Edgardo Rebagliati Martins,
en Perd, en un estudio retrospectivo de 118 pacientes vieron una mejoria del
desempefio en el grupo de alto riesgo de 75.82% a 85.90% utilizando un segundo set
de marcadores bioquimicos.®? Sin embargo, esta mejoria atribuida a las tendencias en
los exdmenes de laboratorio no ha podido ser confirmada en otros estudios

retrospectivos.’”83

Experiencia nacional y local

En nuestro pais no existe evidencia clara que permita realizar una correlacién
entre la aplicacion de la estratificacion de riesgo y los hallazgos durante el
procedimiento, que permitan validar o no estos criterios propuestos por la ASGE. La
implementacién de estos criterios en la mayoria de los hospitales de tercer nivel en
Costa Rica, donde se concentran la mayor parte de las CPRE del pais, no se realiza de

forma consistente y sistematica.

Sin embargo, en el trabajo de graduacién del Dr. Alvaro Villalobos, actual
asistente del servicio de gastroenterologia del Hospital Dr. Rafael Angel Calderén

Guardia, se valord la correlacion clinica, radioldgica y endoscépica en CPRE en el
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diagndstico de coledocolitiasis en el centro de salud mencionado durante el aifio 2010.
Aunque no era la finalidad de esa tesis validar los criterios de la ASGE para la prediccion
de coledocolitiasis, sino describir las caracteristicas de la poblacién en estudio, se
aplicé esta estratificaciéon de riesgo a los 82 pacientes del estudio y se encontré que la
mayoria de los pacientes llevados a CPRE presentaban un alto riesgo (91%) y de estos
un 66% presentaron un estudio positivo, para una sensibilidad del 98% y una
especificidad del 18.75%. Sin embargo, el disefio del estudio impide considerar estos

resultados como una adecuada validacion de los criterios mencionados.
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MATERIALES Y METODOS

Poblacion y periodo de estudio

Todos los pacientes presentados en la sesion de CPRE del servicio de
Gastroenterologia del Hospital Dr. Rafael Angel Calderén Guardia por sospecha de
coledocolitiasis desde noviembre del 2016 hasta junio del 2017 y que fueron sometidos

a una CPRE en este periodo, que cumplan con los criterios de inclusion y exclusion.

Tipo de estudio

Se propone un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo de revisién de

expedientes.

Variables del estudio

Variables dependientes
Asignacidén del riesgo: intermedio o alto.

Presencia o ausencia de evidencia de coledocolitiasis o barro biliar en la CPRE

Variables independientes
-Edad en anos.
-Sexo: masculino o femenino

-Colangitis ascendente: Ausente o presente
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-Dilatacién del colédoco mayor a 6 mm

-Lito evidenciado en colédoco

-Bilirrubina total:

- mayor a 4 mg/dl

- entre 1.8 y 4 mg/dI

-Bilirrubina directa: especificar mg/dL
-Bioquimica hepatica alterada

a) Fosfatasa alcalina elevada: No o Si.

b) Gamma glutamil-transferasa elevada: No o Si
c) Aspartato aminotransferasa elevada: No o Si.
d) Alanino aminotransferasa elevada: No o Si.

-Pancreatitis biliar:

Criterios de inclusion

Todos los pacientes presentados en la sesién de CPRE del servicio de Gastroenterologia
del Hospital Dr. Rafael Angel Calderén Guardia por sospecha de coledocolitiasis desde
noviembre del 2016 hasta junio del 2017 y que fueron sometidos a una CPRE en este

periodo.
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Criterios de exclusion

e Pacientes colecistectomizados.

e Pacientes con CPRE previa con esfinterotomia.

e Pacientes con estrecheces benignas o malignas de la via biliar.

e Pacientes con hepatopatias y/o colangiopatia conocidas con pruebas de
bioquimica hepatica previamente alteradas.

e Pacientes con antecedente de cirugias pancreatobiliares.

Método de recoleccion de informacion y de medicion

Se realizé la revision manual de los expedientes de aquellos pacientes
presentados en la sesién de CPRE del servicio de Gastroenterologia del Hospital Dr.
Rafael Angel Calderén Guardia sometidos a una CPRE desde noviembre del 2016 y
hasta junio del 2017, de los cuales se incluyeron aquellos con sospecha inicial de
coledocolitiasis como indicacién del estudio y se les aplicaron los criterios de exclusién.
Los pacientes restantes fueron incluidos en el estudio y se recolectd la informacion
necesaria con la hoja de recoleccidon de datos presente en el Anexo 2, omitiendo la
informacién personal del paciente con asignacién de un cdédigo alfanumérico a cada
sujeto de estudio. Se considerd una CPRE positiva cuando se describia en el reporte del
estudio la presencia de litos o barro biliar en el colédoco o en el duodeno al realizarse

la instrumentacion de la via biliar.
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Plan de analisis estadistico

Se efectud una descripcidon de las variables por medio de distribuciones de
frecuencias absolutas y relativas, se compararon las variables utilizando la prueba de
Chi cuadrado, para establecer si existia diferencia en las variables de acuerdo al
resultado de la CPRE. Se estimd la sensibilidad, especificidad, exactitud y valores
predictivos positivos y negativos de las variables con relaciéon al resultado de la CPRE.
Se calculd la significancia y la fuerza de asociacidn de las variables del estudio con el
resultado de la CPRE, utilizando para esto odds ratio y sus respectivos intervalos de
confianza al 95%, tanto de forma univariada como de forma multivariada (esto ultimo
por medio de un modelo de regresion logistica). El nivel de significancia establecido en
el presente trabajo fue de 0,05. Los programas utilizados para el desarrollo de este

analisis fueron Microsoft Excel 2016 y SPSS version 23.



43

RESULTADOS

En el servicio de Gastroenterologia del Hospital Calderdn Guardia, entre noviembre del
2016 y junio del 2017, se realizaron en total 238 CPRE, la distribucién de las mismas se

describe en el siguiente organigrama (Figura 2).

Figura 2. Distribucion de los pacientes valorados para su inclusién en el estudio.
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La mayor parte de los pacientes excluidos fue por la presencia del antecedente de
colecistectomia (40 pacientes). Ademads, se presentaron 28 casos donde no se logré

acceder a la informacion completa del paciente, la mayoria de estos (17 casos,
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especificamente) debido a que en el Hospital Dr. Rafael Angel Calderén Guardia se
realizan las CPRE de los hospitales pertenecientes al area de atraccidon de este centro
médico, principalmente Limén y Gudpiles, y estos pacientes que no mantienen un

expediente con informacion suficiente en el HCG.

De los 89 pacientes incluidos en el estudio, 58 presentaron una CPRE positiva por
coledocolitiasis/barro biliar (65%), siendo mas de dos terceras partes de la poblacion
en estudio del sexo femenino, al igual que aquellos menores de 55 afios; sin embargo,
en los pacientes que presentaron CPRE positiva el porcentaje de pacientes mayores de

55 afios es cercano al 50% (Tabla 1).

Dentro de los predictores estudiados se vio que mas del 60% de los pacientes presenté
bilirrubina mayor de 4 mg/dl; misma observacion que fue valida para aquellos con un
lito documentado en el colédoco por ultrasonido transabdominal. Unicamente un 12%
de los pacientes incluidos en el estudio no presentaba dilatacion del colédoco y sélo
un 3% no presentaba alteracidon en la bioquimica hepdtica, siendo este ultimo el
predictor mas frecuente en los pacientes incluidos en el estudio. Por su parte la

pancreatitis biliar fue el criterio predictor mas infrecuente del estudio.

Del total de pacientes estudiados un 94% presentaron una asignacion de riesgo alto,
dejando sdélo 5 pacientes con caracteristicas compatibles con un riesgo intermedio para
coledocolitiasis. Sin embargo, cerca de una tercera parte de los pacientes con alto

riesgo presentaron una CPRE negativa (Tabla 1).



Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes sometidos a una CPRE por sospecha de

45

coledocolitiasis, en el servicio de Gastroenterologia del HRACG, entre noviembre del

2016 y junio del 2017.

Total
CPRE negativa CPRE positiva general
(n=31) (n=58) (n=89) Valor

Variable n % n % n % dep
Sexo
Masculino 10 32% 15 26% 25  28%
Femenino 21 68% 43 74% 64 72% 0,525
Predictores muy fuertes
Bilirrubina total > 4 mg/dL 16 52% 41 71% 57 64% 0,076
Lito evidenciado en colédoco 15 48% 40 69% 55 62% 0,058
Colangitis ascendente 5 16% 12 21% 17 19% 0,604
Predictores fuertes
Bilirrubina total entre 1,8 y 4 13 42% 16 289% 59 33% 0,478
mg/dL
Dilatacion del colédoco >6 mm 23 74% 46 79% 69 78% 0,584
Predictores moderados
Pancreatitis biliar 3 10% 0 0% 3 3% -
Bioquimica hepdtica alterada 30 97% 56 97% 86 97% 0,096
Edad > 55 afios 7 23% 25 43% 32 36% 0,056
Predictores muy fuertes
Ninguno 6 19% 2 3% 8 9%
Uno 16 52% 27 47% 43  48% 0,021
Dos 23% 21 36% 28 31%
Tres 6% 8 14% 10 11%
Predictores fuertes
Ninguno 4 13% 10 17% 14 16%
Uno 18 58% 34 59% 52 58% 0,411
Dos 9 29% 14 24% 23 26%
Predictores moderados
Ninguno 1 3% 0 0% 1 1%
Uno 21 68% 35 60% 56 63%
Dos 8  26% 23  40% 31 35%
Tres 1 3% 0 0% 1 1%
Clasificacion del riesgo
Intermedio 4 13% 1 2% 5 6% 0.096
Alto 27 87% 57 98% 84  94% ’
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En los resultados obtenidos se observé que en los pacientes con presencia de
predictores muy fuertes, el porcentaje de CPRE positivas fue mayor que el porcentaje
de CPRE negativas sélo en aquellos con dos o tres de estos criterios predictores, y no

asi en quienes sélo presentaron uno de estos (Figura 3).

Figura 3. Distribucién de nimero de predictores por paciente, en pacientes
sometidos a una CPRE por sospecha de coledocolitiasis, en el servicio de

Gastroenterologia del HRACG, entre noviembre del 2016 y junio del 2017.
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Los pacientes clasificados como alto riesgo presentaron una exactitud para la
prediccidn de coledocolitiasis del 69%, con un VPN del 80%. No obstante, la exactitud
diagndstica baja a un 40% si sélo se consideran los pacientes a quienes se les asigné
este riesgo por la presencia de los dos factores fuertes. Todos los factores predictores

muy fuertes tuvieron VPP mayores del 70%, sin embargo, la presencia de colangitis
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ascendente, aunque tuvo una especificidad superior al resto de predictores de este
grupo, presentd una exactitud para la prediccién de coledocolitiasis por debajo del
50%. La pancreatitis biliar, limitada por la escasa cantidad de pacientes con esta
caracteristica en el estudio, presenté un VPP del 0%, siendo el predictor con la

exactitud diagndstica mas baja (Tabla 2).

Tabla 2. Sensibilidad, especificidad, exactitud, valor predictivo positivo y negativo de
los predictores de coledocolitiasis en los pacientes sometidos a una CPRE por
sospecha de coledocolitiasis, en el servicio de Gastroenterologia del HRACG,

entre noviembre del 2016 y junio del 2017.

Valor Valor
predictivo predictivo
Predictores Sensibilidad Especificidad positivo negativo Exactitud
Predictores muy fuertes
Colangitis ascendente 21% 84% 71% 36% 43%
Bilirrubina total >4 mg/dL 71% 48% 72% 47% 63%
tgloe ZZ'Cdoenc'ado en 69% 52% 73% 47% 63%
Predictores fuertes
Dil ., | colé
y éii:'on del colédoco 79% 26% 67% 40% 61%
Bili i | 1
y' ir:gt}'gf totalentre 1,8 94% 13% 55% 67% 56%
Predictores moderados
Edad > 55 anos 43% 77% 78% 42% 55%
Pancreatitis biliar 0% 90% 0% 33% 31%
Bioguimica hepati
al'toeqr‘;'drg'ca epatica 97% 3% 65% 33% 64%
Clasificacion del riesgo
Alto 98% 13% 68% 80% 69%
fluzrrt“ef predictores muy 97% 19% 69% 75% 70%

2 predictores fuertes 24% 71% 61% 33% 40%
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Figura 4. Exactitud de los predictores de coledocolitiasis en los pacientes sometidos a
una CPRE por sospecha de coledocolitiasis, en el servicio de Gastroenterologia del

HRACG, entre noviembre del 2016 y junio del 2017.
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La mayoria de los pacientes que presentan CPRE positiva por coledocolitiasis/barro
biliar se catalogaron como riesgo alto. La edad, el lito evidenciado en colédoco y la
bilirrubina mayor de 4 mg/dl fueron los predictores que presentaron con mayor

frecuencia una CPRE positiva (Tabla 3).

Tabla 3. Frecuencia del hallazgo de coledocolitiasis o barro biliar en la CPRE de los
pacientes sometidos a este procedimiento por sospecha de coledocolitiasis, en el

servicio de Gastroenterologia del HRACG, entre noviembre del 2016 y junio del 2017.

No de CPRE
Predictores casos positiva  Porcentaje

Predictores muy fuertes

Bilirrubina total > 4 mg/dL 57 41 72%

L,ItO evidenciado en 55 40 73%
colédoco

Colangitis ascendente 17 12 71%
Predictores fuertes

Bilirrubina total entre 1,8 y

! 29 16 55%

4 mg/dL °

Dilatacion del colédoco >6 69 46 67%
mm
Predictores moderados

Pancreatitis biliar 3 0 0%

Biogquimica hepatica 0
alterada 86 56 65%

Edad > 55 afios 32 25 78%
Clasificacion del riesgo

Intermedio 5 1 20%

Alto 84 57 68%

En la distribucion porcentual del nimero de pacientes con CPRE positiva se puede
observar un aumento paralelo del porcentaje de estudios positivos con el aumento del
numero de predictores muy fuertes presentados por los pacientes, pasando de un 63%

con un solo predictor hasta 80% cuando se cumplen los 3 criterios (Figura 5).
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Fendmeno que se confirma, con significancia estadistica, en el andlisis multivariado

(Tabla 4).

Figura 5. Distribucion porcentual del numero de pacientes con CPRE con
coledocolitiasis o barro biliar segiin nimero de predictores por paciente, en pacientes
sometidos a una CPRE por sospecha de coledocolitiasis, en el servicio de

Gastroenterologia del HRACG, entre noviembre del 2016 y junio del 2017.
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En el andlisis multivariado se vio que la presencia de dos o tres predictores muy fuertes
presentd un OR de 9,79 y 13,94 respectivamente, logrando significancia estadistica.
Ademas, la bilirrubina total mayor a 4 mg/dLy la evidencia de un lito en el colédoco en
el USTA fueron los Unicos predictores estadisticamente significativos para la prediccion

de coledocolitiasis (Tabla 4).
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Tabla 4. Andlisis univariado y multivariado de los predictores de coledocolitiasis en
los pacientes sometidos a una CPRE por sospecha de coledocolitiasis en el servicio de

Gastroenterologia del HRACG, entre noviembre del 2016 y junio del 2017.

1C95%
Variable OR Lim Inf LimSup Valordep

Analisis univariado
Predictores muy fuertes

Colangitis ascendente 1,35 0,39 5,46 0,826

Bilirrubina total >4 mg/dL 2,24 0,83 6,13 0,121

Lllto evidenciado en 235 0,88 6,39 0,095
colédoco
Predictores fuertes

Dilatacion del colédoco >6 133 0,41 4,14 0,766
mm

Bilirrubina total entre 1,8 y 2,46 0,15 77,77 0,478
4 mg/dL
Predictores moderados

Edad > 55 afos 2,57 0,89 8,23 0,088

Bioquimica hepatica 0,93 0,03 13,99 0,956
alterada

Pancreatitis biliar - - - -
Clasificacion del riesgo

Alto 8,24 0,77 422,95 0,096
Analisis multivariado
Predictores muy fuertes

Bilirrubina total >4 mg/dL 2,86 1,09 7,55 0,034*
LJto evidenciado en 297 113 776 0,027*
colédoco
Cantidad de predictores
Uno 4,55 0,79 26,11 0,089
Dos 9,79 1,49 64,41 0,018*
Tres 13,94 1,41 137,93 0,024*
Predictores fuertes
Cantidad de predictores
Uno 0,67 0,17 2,69 0,568
Dos 0,97 0,22 4,36 0,971

* Valor de p estadisticamente significativo
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DISCUSION

La prediccidon de la presencia de coledocolitiasis es un reto diario en la practica
clinica del gastroenterdlogo. Se han asociado caracteristicas clinicas, radioldgicas y
bioquimicas con la presencia de esta patologia, y estas se han utilizado para estratificar

los pacientes en distintos grupos de riesgo y asi realizar un abordaje adecuado.

En el presente estudio se pretendia validar la exactitud diagndstica de los
criterios propuestos por la Sociedad Americana de Endoscopia Digestiva en el 2010
para predecir la presencia o ausencia de coledocolitiasis'®, aplicdndolos en la poblacion
del Hospital Calderén Guardia en un periodo de 8 meses, y asi valorar el
comportamiento de los predictores y estimar la utilidad de cada uno de estos en la

practica clinica.

Debido a que las guias mencionadas excluian a los pacientes con
colecistectomia previa de los candidatos para hacer uso de la estratificacion de riesgo
propuesta por este grupo de trabajo, estos pacientes también fueron retirados de la
muestra de este estudio. El motivo de exclusidén es debido a que el diametro del
colédoco luego de la colecistectomia puede aumentar, por lo que el limite de 6 mm
podria no resultar adecuado para estos pacientes.'® Esto influyd de forma importante
en el tamano de la muestra, y a su vez evidencié que estos pacientes son un grupo
relevante en los pacientes llevados a CPRE por sospecha de coledocolitiasis en el
Hospital Calderén Guardia, por lo que la utilidad de unos criterios que excluyan a estos
pacientes como herramienta principal de estratificacion de riesgo puede resultar

insuficiente.

La gran mayoria de los pacientes incluidos en el estudio fueron mujeres, con un
72%. Este hallazgo no es acorde a la distribucion entre hombres y mujeres descrita en
la literatura con respecto a la coledocolitiasis, la cual es de 1:0.89, sin embargo, este

predominio femenino si se encuentra descrito para la colelitiasis.}* Esto podria
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explicarse por el hecho de que en este estudio Unicamente se incluyeron pacientes que
tuvieran vesicula in situ, y que no tuvieran antecedentes de estrecheces benignas o
malignas de la via biliar (que propiciarian la formacién de coledocolitiasis primarias).
En estos pacientes se espera que la coledocolitiasis secundaria (migracién del lito
desde la vesicula) sea el mecanismo predominante, por lo que la mayor incidencia en
el grupo femenino se pudo ver magnificada por la mayor incidencia de colelitiasis en

las mujeres.

Segun las guias de las ASGE en la estratificacidn del riesgo de coledocolitiasis,
se espera que los pacientes con un alto riesgo presenten una probabilidad de mas del
50% de encontrar este hallazgo en la CPRE, mientras que aquellos con riesgo
intermedio tendrian una probabilidad entre 10 y 50% vy los de bajo riesgo <10%*°. En
este estudio se obtuvo una exactitud del 69% para la prediccién de coledocolitiasis en
los pacientes de alto riesgo, lo que estaria en concordancia con lo predicho por estas
guias y cercano a los valores encontrados en otras validaciones de estos criterios,'>787°
aunque esto no alcanzd la significancia estadistica. La sensibilidad fue alta con un 98%
y con un VPN del 80%, pero la especificidad fue baja con un 13% y un VPP del 68%,
hallazgo similar a otras validaciones.”® Esto implica que se realizan aproximadamente

un 30% de CPRE innecesarias, lo cual no deja de ser un porcentaje importante.

En este estudio, de los 89 pacientes incluidos sélo 5 de ellos presentaban un
riesgo intermedio y de estos sélo uno (20%) presenté un estudio positivo. Lo que
también se encontraria en concordancia con la probabilidad propuesta por la ASGE
para este grupo de riesgo. Ademas, la escasa cantidad de pacientes con riesgo
intermedio se pudo haber presentado debido a que, aunque no formalmente
normado, ya existe un conocimiento de estas guias por los gastroenterdlogos del
servicio y se prefiere realizar estudios complementarios como CRM y USE, previo a la

realizacion de una CPRE en pacientes con riesgo intermedio, como propuesto en dichas
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guias. Este bajo numero de pacientes limitéd el analisis del desempefio de los

predictores en este grupo de pacientes.

Con respecto a los predictores muy fuertes, en el andlisis multivariado se
establecidé que tanto la presencia de una bilirrubina total >4 mg/dl, como la evidencia
de un lito documentado en el colédoco en el USTA presentaban un aumento del riesgo
de la presencia de coledocolitiasis en la CPRE, el cual fue estadisticamente significativo,
con Odds Ratio (OR) de 2.86 (p: 0.0034, IC 95% 1.09-7.55) y 2.97 (p: 0.027, I1C95% 1.13-
7.76), respectivamente. Estos resultados se encuentran en relacién con lo planteado
en la literatura?®373! asi como en otras validaciones realizadas, principalmente en

relacidn al hallazgo de un lito en el colédoco en el USTA.737879

De los predictores muy fuertes, Unicamente la colangitis ascendente no
evidencié un aumento de riesgo estadisticamente significativo en este estudio, tanto
en el andlisis estadistico univariado como multivariado, y demostré una exactitud
diagnéstica de soélo un 43%, lo cual se encuentra muy por debajo de lo reportado en
las validaciones previas de estos criterios.”>’87° No obstante, en la validacion
retrospectiva mas grande de estos criterios hasta el momento con 2724 pacientes, en
guienes encontraron un porcentaje similar de casos de colangitis al del presente
estudio (17% vs 19%), y una especificidad exactamente igual a la documentada en los
pacientes del HCG en el periodo en estudio, tampoco se logrd la significancia
estadistica de este criterio para la prediccion de coledocolitiasis.’ Esto se planted que
podria encontrarse en relacidon a una definicion y diagndstico inadecuado de colangitis,
incluyendo la posible inclusién de pacientes con colecistitis con bioquimica hepatica
alterada; factor que también pudo haber estado presente en el actual estudio, ya que
se tomd como diagndstico clinico de colangitis aguda el criterio de los médicos
tratantes y no se valoraron aquellos datos que los llevaron a dicho diagndstico. La falta
de utilizacion de los criterios diagndsticos de colangitis ascendente de las guias de

Tokyo>® en la poblacién estudiada en esta validacién de los criterios predictores de
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coledocolitiasis de la ASGE, podria explicar este potencial fallo diagndstico y repercutir

en el desempeiio de este predictor muy fuerte en el presente estudio.

Sin embargo se encontrd coledocolitiasis en un 71% de los casos de colangitis
ascendente, porcentaje cercano al mostrado por los otros dos predictores muy fuertes
(72% y 73%, para bilirrubina total mayor a 4 mg/dl y lito evidenciado en colédoco en
USTA, respectivamente) y una especificidad del 84% (la mas alta de este grupo de

predictores) que se encuentra en relacién a lo descrito en la literatura.’

El uso de los criterios de Tokyo para el diagndstico de colangitis aguda podria
mejorar el diagndstico certero de los pacientes llevados a CPRE con esta indicacion y
asi disminuir el nimero de estudios innecesarios por una mala justificaciéon para la

realizacién del mismo.

Al analizar las CPRE de los pacientes con ausencia de todos los criterios
predictores muy fuertes, se pudo ver que el porcentaje de estudios positivos fue de
sélo un 25%, mientras que este niumero se elevé a mas del doble con la presencia de
uno solo de estos criterios (63%), y contindo aumentando al sumarse dos o los tres

criterios.

Ademas, la presencia de dos o la totalidad de los predictores muy fuertes,
presentd en el analisis multivariado un aumento del OR estadisticamente significativo
de 9.79 (p: 0.018, IC 95% 1.49-64.41) y 13.94 (p: 0.024, 1.41-137.93), respectivamente.
Estos intervalos de confianza tan amplios se presentan debido a que la muestra en
estudio es pequefia, pero este hallazgo es concordante con lo esperado segun la

literatura.3’

Con respecto a la presencia de los dos predictores fuertes como criterio para
una asignacion de alto riesgo, lo que se evidencié en sélo un 26% de los casos del
estudio, 61% de estos pacientes presentaron una CPRE positiva por coledocolitiasis, sin

lograrse significancia estadistica. Estudios previos han demostrado valores de hasta
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83,3%’°, y OR de 2.36 (p:0.004, IC 95% 1.30-4.29), esto pareciera depender de un buen
desempefio del hallazgo de una dilatacién del colédoco en el USTA.”® Sin embargo, se
debe de recordar que la ausencia de dilatacién del conducto biliar comun se puede
presentar en pacientes con coledocolitiasis porque la obstruccién es de bajo grado o
intermitente!?, por lo que este criterio predictor se puede encontrar limitado. Ademas,
como se ha demostrado en la literatura, el USTA es operador dependiente®?, asi que el
desempefio de estos criterios puede verse afectado por la experiencia de quienes
realizan los estudios ultrasonograficos en el Hospital Calderén Guardia, sin embargo no
contamos con estudios que nos ayuden a confirmar esta sospecha y se debe de generar

evidencia al respecto.

Al valorar el subgrupo de pacientes a quienes se les asignd un alto riesgo de
coledocolitiasis debido a la presencia de los dos predictores fuertes (dilatacién del
colédoco vy bilirrubina total entre 1.8 y 4 mg/dl), se evidencié que su desempefio se
encontraba por debajo del presentado por los criterios predictores muy fuertes, que
completan el grupo de aquellos estratificados como de alto riesgo, con sensibilidad,
especificidad, VPP y VPN de 24%, 71%, 61% y 33%, respectivamente, para una exactitud
de tan sélo un 40%. Esto sugiere que la asignacion de alto riesgo para los pacientes con
los dos criterios predictores fuertes puede no ser suficiente y propiciar una mayor

cantidad de CPRE diagnédsticas.

Por su parte, dentro de los predictores moderados, en un estudio de validacién
prospectiva de los criterios en discusién realizado en una poblacién latinoamericana,
se observd que la pancreatitis biliar se comportd practicamente como un factor
protector, con una disminucion del riesgo de aproximadamente un 70% con OR 0.29
(p<0.01, IC 95% 0.16-0.51)"3, con hallazgos similares pero menos marcados en otras
poblaciones.”® Este hallazgo apoya la hipdtesis de que ocurra una migracion
espontanea del lito al duodeno, debido a que los litos asociados con pancreatitis biliar

son en su mayoria de pequefio tamafio.> En el presente estudio sélo se presentaron 3
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pacientes con PBA que fueron llevados a CPRE, de los cuales ninguno presentd
coledocolitiasis o barro biliar demostrables en el estudio; esto, aunque limitado por la
escasa cantidad de pacientes, sugiere que las observaciones mencionadas podrian ser

correctas también en la poblacién del HCG.

La alteracién de la bioquimica hepdtica como predictor moderado incluye
cualquier elevacion de AST, ALT, FA o GGT, hallazgo que se encontraba presente en el
97% de los pacientes incluidos en el estudio y a su vez en 97% de los pacientes con
CPRE negativa o positiva. Esto genera una sensibilidad evidentemente alta, pero una
especificidad muy baja (3%), por lo que su utilidad como predictor de coledocolitiasis,

al ser utilizado de esta manera, es muy pobre.

Por otro lado, la edad mayor a 55 afios estuvo presente en casi el doble de los
pacientes con CPRE positiva al compararlo con aquellos del grupo con CPRE negativa
sin alcanzar significancia estadistica por muy poco (p: 0.056), lo que se encuentra en
relacidn con el incremento de la incidencia de colelitiasis y coledocolitiasis descrito con
el aumento de la edad.'>?%* Sin embargo su desempefio como predictor de
coledocolitiasis en el presente estudio fue mediocre, con una sensibilidad,
especificidad, valor predictivo negativo y valor predictivo positivo de 43%, 77%, 78% vy

42%, respectivamente, para una exactitud de sélo 55%.

La evidencia encontrada en este estudio se encuentra de acuerdo en su mayoria
con lo descrito en la literatura, sin embargo, la utilidad de estos criterios predictores
en la practica clinica se ve limitada por la necesidad de realizar un porcentaje
importante de CPRE innecesarias, que alcanzd un 30% aproximadamente en el
presente estudio. Esto sugiere la necesidad de desarrollar criterios predictores mas
estrictos para asignar un alto riesgo, lo que se podria asociar a un aumento de los
pacientes con un riesgo intermedio y la subsecuente necesidad por mayor
disponibilidad de estudios confirmatorios con mejores desempefios diagndsticos como

la colangioresonancia o el ultrasonido endoscdpico.
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CONCLUSIONES

Los criterios de la Sociedad Americana de Endoscopia Digestiva para la prediccion de
coledocolitiasis, aplicados a la poblacién del Hospital Dr. Rafael Angel Calderén Guardia
sometidos a una CPRE en el periodo en estudio mostré resultados concordes a lo

propuesto por esta sociedad académica.

El grupo de alto riesgo de coledocolitiasis segun los criterios de la Sociedad Americana
de Endoscopia Digestiva presente en nuestro estudio mostré una exactitud diagndstica
en el rango sugerido en la propuesta original de estos criterios con un 69%, sin lograr

establecerse significancia estadistica.

La asignacion de un alto riesgo de coledocolitiasis establecida por la presencia de
ambos predictores fuertes presentd un peor desempeiio para la prediccion de
coledocolitiasis al compararse el resto de los pacientes del grupo de alto riesgo con

presencia de alguno o varios de los criterios predictores muy fuertes.

No fue posible valorar el desempefio de los criterios en estudio en el grupo de riesgo
intermedio debido al escaso numero de pacientes con esta asignaciéon de riesgo

incluidos en el estudio.

La presencia de un lito en el colédoco evidenciado en el ultrasonido transabdominal y
una bilirrubina mayor a 4 mg/dl asi como la combinacion de ellos o su asociacién con
colangitis ascendente, fueron los Unicos predictores que mostraron un aumento del
riesgo estadisticamente significativo para la presencia de coledocolitiasis en el

presente estudio.
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LIMITACIONES

La muestra del estudio fue pequeiia, limitada por la gran cantidad de pacientes con
criterios de exclusion, especialmente aquellos con un antecedente de colecistectomia,

lo que pudo repercutir en la significancia estadistica alcanzada.

El potencial sesgo de seleccidn presente en los pacientes llevados a CPRE en el Hospital
Calderén Guardia, ya que la mayoria de los pacientes con riesgo intermedio no son

sometidos a este estudio.

La limitacion inherente al proceso metodoldgico observacional y retrospectivo en el
gue no se tiene control del grupo de pacientes a quienes se decidié realizarle una CPRE
en la sesion del servicio de gastroenterologia del Hospital Dr. Rafael Angel Calderdn

Guardia.
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ANEXO 1: Tabla de criterios diagndsticos de colangitis ascendente de las guias de
Tokyo 2013/2018.

Table 1 TG13 diagnostic criteria for acute cholangitis

A. Systemic inflammation
A-1. Fever and/for shaking chills
A-2. Laboratory data: evidence of inflammatory response
B. Cholestasis
B-1. Jaundice
B-2. Laboratory data: abnormal liver function tests
C. Imaging
C-1. Biliary dilatation
C-2. Evidence of the etiology on imaging (stricture, stone, stent etc.)
Suspected diagnosis: One item in A + one item in either B or C
Definite diagnosis: One item in A, one item in B and one item in C
Note:
A-2: Abnormal white blood cell counts, increase of serum C-reactive protein levels, and other changes indicating inflammation
B-2: Increased serum ALP, yGTP (GGT), AST and ALT levels.

Other factors which are helpful in diagnosis of acute cholangitis include abdominal pain [right upper quadrant (RUQ) or upper abdominal] and
a history of biliary disease such as gallstones, previous biliary procedures, and placement of a biliary stent.

In acute hepatitis, marked systematic inflammatory response is observed infrequently. Virological and serological tests are required when
differential diagnosis is difficult.

Thresholds

A-1 Fever BT =38 °C

A-2 Evidence of inflammatory response WBC (x1000/uL) <4, or =10
CRP (mg/dl) =1

B-1 Jaundice T-Bil =2 (mg/dL)

B-2 Abnormal liver function tests ALP (IU) >1.5 x STD
yGTP (IU) >1.5 x §STD
AST (IU) =1.5 x STD

ALT (IU) >1.5 x §STD




ANEXO 2: Hoja de recoleccion de datos por ambos lados

Hoja de recoleccién de datos.

Cadigo del paciente:

DATOS PERSONALES:

1. Edad: afos.
2. Sexo:0) masculino. 1) femenino.
ANTECEDENTES:
3. Colecistectomia previa: 0) No. 1) Si.
4. CPRE previa: 0) No 1) Si.
5. Hepatopatia previamente diagnosticada: 0) No 1) Si.
6. Antecedente de cirugias pancreatobiliares: 0) No 1) Si.
7. Antecedente de estrecheces biliares malignas o benignas: 0) No. 1) Si.

COMORBILIDADES:

8. Colangitis ascendente: 0) Ausente 1) Presente
9. Pancreatitis biliar: 0) Ausente 1) Presente

LABORATORIOS:

10. Bilirrubina total: 0) mayor a 4 mg/dl. 1) entre 1.8 y 4 mg/dl

11. Bilirrubina directa: mg/dL.

12. Bioquimica hepdtica:
a) Fosfatasa alcalina elevada: 0) ___ No. 1) Si.
b) Gamma glutamil-transferasa elevada: 0) ___ No1) ___Si.
c) Aspartato aminotransferasa elevada:0) ___ No.1) ____ Si.
d) Alanino aminotransferasa elevada:0) __ No1) ___ Si.

ESTUDIOS RADIOLOGICOS (Ultrasonido transabdominal)

Hallazgos:
13. Dilatacion del colédoco mayor a 6 mm: 0) No. 1) Si.
14. Lito evidenciado en colédoco: 0) No. 1) Si.

ASIGNACION DEL RIESGO:

15. 0) Intermedio 1) Alto.

HALLAZGOS DE LA CPRE

16. Presencia de coledocolitiasis: 0) No. 1) Si.
17. Presencia de barro biliar en colédoco: 0) No. 1) Si.
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PREDICTORES DE COLEDOCOLITIASIS SEGUN LA SOCIEDAD AMERICANA
DE ENDOSCOPIA DIGESTIVA (ASGE)

Muy fuertes

Lito de coledoco en US abdomen [
Colangitis ascendente ]

BbT >4 mg/dL O
Fuertes

Coledoco dilatado (> 6 mm con vesicula biliar in situ) [

BbT 1.8 —4 mg/dL ]
Moderados

Otras pruebas bioquimicas hepaticas anormales []
Edad > 55 anos |
Pancreatitis biliar d

Asignacion de riesgo:

Presencia de cualquier predictor muy fuerte [J ALTO

Presencia de ambos predictores fuertes 0 ALTO
No predictores presentes O BsAalO
Todos los otros pacientes [0 INTERMEDIO

Maple IT, Tamir BM, Anderson MA, et al. Guideline: The role of endoscopy in the evaluation of suspected choledocholithiasis.
Gastrointest Endosc 2010;71:1-8.



