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RESUMEN

Introduccién: La coledocolitiasis se reporta en un 5 a 20% de los pacientes con patologia
biliar litiasica, con una alta variedad de presentacion clinica y riesgo de complicaciones que
puede llegar a ser fatal; es muy importante, idear estrategias para su sospecha, diagndstico
y abordaje en el contexto preoperatorio. Objetivo: Determinar la fuerza de asociacion de
los factores predictivos de coledocolitiasis en pacientes con diagnéstico de colelitiasis que
se les haya realizado CPRE en el Hospital Universitario Nacional de Colombia.
Metodologia: Estudio de cohorte retrospectivo de pacientes atendidos en el HUNC con
diagnéstico de colelitiasis y que se les haya realizado CPRE entre junio 2016 y mayo 2019.
Resultados y Discusiéon: 292 paciente fueron llevados a CPRE con sospecha de
coledocaolitiasis, predominio de sexo femenino, promedio de edad de 54 afios, se encontrd
una asociacion fuerte entre didmetro de la via biliar por ecografia, presencia de
coledocolitiasis en la ecografia, colangioresonancia y pancreatitis aguda con presencia de
coledocolitiasis en la CPRE. Conclusién: se identifica una asociacion predictiva entre el,
diametro de la via biliar, presencia de célculos en la via biliar por ecografia, coledocolitiasis

por colangioresonancia y pancreatitis aguda, para coledocolitiasis en la CPRE.

Palabras claves: colelitiasis, coledocolitiasis, Colangiopancreatografia retrégrada

endoscopica
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INTRODUCCION

La coledocolitiasis se entiende como la presencia de célculos en la via biliar comun (CVBC),
se reporta en un 5 a 20% de los que se someten a colecistectomia laparoscépica por
colelitiasis sintomética y entre 18 y 33% de los pacientes con pancreatitis biliar aguda (8),
aunque 10 al 15% pueden cursar asintomaticos (7), con riesgo de complicaciones como
colangitis aguda que puede llegar a ser fatal; por lo cual es muy importante, idear

estrategias para su sospecha, diagnéstico y abordaje en el contexto preoperatorio (33, 34).

Su diagnostico y manejo han estado en constante evolucion en los ultimos 30 afios, desde
la introduccion de la colecistectomia laparoscopica en la década de 1990, la colangiografia
intraoperatoria (ClO), la exploracion laparoscépica de la via biliar, la difusién de nuevos
examenes de diagndstico, acceso y avances en calidad de imégenes (13), en
consecuencia, la prediccion clinica ha evolucionado desde el juicio del médico, la
estratificacion del grupo de riesgo, a los modelos de prediccion, para valorar la necesidad
de colangiopancreatografia retrograda (CPRE) o exploracién quirtrgica/terapéutica (EVB)

en pacientes con sospecha de coledocaolitiasis (2).

Se han identificado gran variedad de combinaciones de variables predictivas, sin embargo,
muchos han sido reportados como importantes por algunos autores y como inutiles por
otros. Actualmente en el Hospital Universitario Nacional de Colombia (HUN) se aplican los

criterios de la American Society of Gastrointestinal Endoscopy (ASGE), dados por la
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sintomatologia, pruebas de laboratorio y hallazgos en el ultrasonido (8); realizando CPRE
al clasificarlos como de riesgo alto, sin embargo la literatura mundial muestra que esta

conducta puede estar en sobreuso, por altas tasas de falso negativos, lo cual puede tener

consecuencias como exposicion al paciente a un riesgo innecesario, mayor estancia
hospitalaria, aumento de costos. Por lo que se plantea este problema como principio del

proyecto.

Para responder la pregunta ¢ cuales son los predictores de alto riesgo de coledocolitiasis
en los pacientes con patologia biliar que ingresan al HUN?, realizamos una revisién de la
literatura en la evolucion de criterios diagndsticos y clasificacion en grupos de riesgo para
abordaje de pacientes con patologia de la via biliar segun la sospecha de coledocolitiasis;
se enfoca un estudio retrospectivo, descriptivo y analitico, en una cohorte de pacientes, que
ingresan en el HUNC con colelitiasis y que se les realiz6 CPRE por sospecha de
coledocolitiasis entre junio del 2016 y mayo del 2019, en quienes se observan y comparan
variables clinicas, paraclinicas e imagenoldgicas, observando sus valores predictivos en el
diagnéstico de coledocolitiasis tomando como GOLD standard la CPRE; con los resultados
obtenidos se puede construir una base de datos que pueda ser utilizada para realizar un
analisis de regresion logistica multivariable que pueda en un futuro estudio aplicarse para
el desarrollo de una escala, que pueda graduar el riesgo de presentar coledocolitiasis y ser

guia para el cirujano en la toma de decisiones.
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1. MARCO TEORICO

1.1. Fisiopatologia Coledocolitiasis

La mayoria de los célculos de la via biliar se originan y migran desde la vesicula biliar, una
vez en el conducto biliar, pueden llegar al duodeno; de lo contrario, debido al menor
didmetro distal en la papila de Véter, algunos permanecen en el colédoco, donde pueden
ser fluctuantes, siendo asintomaticos o causar una variedad de problemas de flujo biliar,
incluyendo obstruccién completa e ictericia que puede ser responsable de infeccion biliar y
consecuente colangitis ascendente, puede ocasionar problemas de flujo biliar en la fusion
del colédoco con el conducto pancreético principal (Wirsung) y desencadenar pancreatitis
biliar aguda (7, 13). En la coledocolitiasis primaria parece que el drenaje biliar inadecuado
es usualmente el problema subyacente, los adultos mayores con conducto biliar dilatado,
diverticulo periampular, pacientes con infeccion recurrente o persistente que afecta el sistema
biliar tienen un riesgo elevado de formacion de calculos primarios en los conductos biliares, se

observa con mayor frecuencia en poblaciones del este de Asia (9).

1.2 Enfoque Diagnhdstico

Paraclinicos: Las pruebas bioquimicas del higado tienen mayor utilidad al excluir la
presencia de CVBC con un valor predictivo negativo (VPN) con resultados completamente

normal de mas del 97%, mientras que el valor predictivo positivo (VPP) de cualquier
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resultado anormal es de s6lo el 15% y para la bilirrubina, fosfatasa alcalina (FA) o y-glutamil
transferasa (GGT), el VPP oscilan entre 25% y 50%, estas aumentan progresivamente con
la duracién y la gravedad de la obstruccion biliar (8,30,31). Los niveles de FA vy bilirrubina
pueden elevarse por mecanismos que no estan relacionados con CVBC como disfuncién

del esfinter de Oddi, microlitiasis, numerosas condiciones médicas o sindromes.

Una asociacion importante se ha encontrado entre hipertransaminasemia con
coledocolitiasis con un OR para coledocolitiasis de 4.2; asi mismo la presencia de
coledocaolitiasis se asocioé con un OR de 37.6 para hipertransaminasemia en pacientes con
litiasis (37).

En un estudio publicado se comparé las pruebas de enzimas hepéticas realizadas al ingreso
y un control preoperatorio, si estas aumentaban, se les realizaba USE o CPRE
postoperatoria, si bajaban se realiz6 colecistectomia sin CIO; los resultados sugieren que
los pacientes que presentan evidencia bioquimica o ultrasonografica de coledocolitiasis
cuyos valores de laboratorio bajan rapidamente pueden someterse a colecistectomia con
omision de imagenes y CPRE (25).

Ecografia: Es el estudio de imagen inicial en pacientes con sospecha de coledocolitiasis,
ya que es rapido, econémico y no requiere radiacion. Tiene una sensibilidad del 22 al 55%
y especificidad del 91%, detectan con mayor fiabilidad la dilatacién de la VB (S. 77 - 87%)
(8), sin embargo, es dependiente del operador, con poca precisién para detectar CVBC, ya
que la visualizacién del conducto biliar es a menudo interrumpida por estructuras

superpuestas que contienen gas (7).

TAC: La sensibilidad y especificidad de la TC helicoidal en la deteccién de CVBC es de un

50-88% y 84-98%, respectivamente. Los avances con la TC multicorte ha dado lugar a una
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transformacion de imagenes de seccién transversal a imagenes tridimensionales 3-D,
aunque su beneficio sigue siendo desconocido para el diagnéstico de CVB; en un estudio
con 163 pacientes con coledocolitiasis confirmada por CPRE sometidos a TC helicoidal, se
encontré una precision de 75,6% en el diagnostico de coledocolitiasis (3). La nueva
generacion de TC de 64 detectores en la fase venosa portal tiene una sensibilidad de 72-
78% y una especificidad del 96% en la identificacion de CVBC (13). Una limitacion en su

uso es el costo y exposicion a la radiacion.

Colangiopancreatografia por resonancia magnética: estudio de imagen no invasivo,
utiliza las imagenes ponderadas por T2 para visualizar los defectos del flujo o estenosis en
la via biliar, puede proporcionar un excelente detalle anatomico de los conductos biliares y
pancreaticos, con una sensibilidad y especificidad del 97,98% y 84,4% respectivamente
para coledocolitiasis (4, 7). Se recomienda para pacientes con probabilidad intermedia de
coledocaolitiasis (8). Sin embargo, es una opcidn costosa que requiere experiencia
significativa para la interpretacion y el equipo puede no estar siempre disponible. Los
factores limitantes que conducen a resultados falsos negativos incluyen el tamafo del
célculo (< 5 mm de diametro con sensibilidad de 33% a 71%), con imposibilidad de realizar
en situaciones especificas como obesidad mérbida, claustrofobia, la presencia de cuerpo

extrafio o dispositivo metalico (13).

En julio 2015 (20), se publica un estudio, pacientes que se les realiz6 CPRM dentro de las
48 horas anteriores a la CPRE, encontrando que la CPRM tiene una especificidad y VPP
del 94,4% y 98,0%, respectivamente, pero una sensibilidad y VPN de 80% y 54%,
respectivamente; con la conclusiéon de que un resultado negativo, ho es necesariamente
creible, lo que obvia la necesidad y utilidad de la prueba y tiene consecuencias clinicas
graves que conduce a cambios en el manejo del procedimiento y aumento de la duracion
de la estancia, mientras que un resultado positivo conduciria de todos modos a
procedimientos endoscoOpicos y proponen un protocolo en el que el paciente al momento

del ingreso se le realice CL + CIO, y si es positiva realizar CPRE.
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Ecografia endoscépica: Es una herramienta de diagndstico eficiente para CVBC, menos
invasiva que la CPRE, con una sensibilidad del 89 a 94%, especificidad del 94 a 95%, VPP
del 96%, VPN del 92% y precisién global del 93% (5, 8), las complicaciones son raras (0,1
a 0,3%), con limitacidn en pacientes con diverticulos periampulares y/o Ulcera duodenal (7,
10). Ademas, tiene valor importante para determinar otras causas de dilatacion de la VBC

y estadificacion tumoral (14).

Colangiopancreatografia retrograda endoscépica - C.P.R.E: Es una prueba diagnostica
y terapéutica que se puede realizar antes, durante o después del momento quirargico (34),
utiliza un endoscopio con cdmara de vision lateral para la visualizacion de la apertura del
conducto biliar comun en el duodeno, se inyecta material de contraste radiopaco en el
conducto biliar comun y se toman una serie de radiografias para visualizar defectos de
llenado que indican la presencia de célculos; los calculos pueden ser extraidos con cestas

o trituradas por litotripsia mecdanica y extraidas por cestas o globos (16, 17).

Es altamente sensible 83% (95% IC 0.72 a 0.90), especifica 99% (95% IC 0.94 a 1.00) (8,
16); recomendada en riesgo alto para coledocolitiasis (8, 21). Dado que es invasivo,
requiere sedacién y contraste, puede causar complicaciones como, sangrado (0.3-2.0%),
infeccién del tracto biliar (0.6-5.0%), pancreatitis aguda (1.3-6.7%), perforacion (0.1-1.1%),
con tasas relativamente altas de morbilidad (5-6%) y mortalidad (0.01-0.89%) (8). La
esfinterotomia aumenta la tasa de complicaciones al 9,8% (21).

Se usa como patrén de referencia en muchos estudios para la evaluaciéon de la via biliar,
en el diagnéstico de la coledocolitiasis. Hay estudios que indican que la CPRE preoperatoria
es significativamente sobre utilizada con tasa terapéutica tan bajas como del 30% y sugiere
gue la mayoria de los pacientes se benefician de proceder directamente a colecistectomia

con CIO y posible exploracién (6, 16).
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En un estudio (1), con 227 pacientes a quienes se les realiz6 CPRE vy posterior ClIO, para
determinar la incidencia de calculos residuales del conducto biliar comuan, se encontrd que
de 118 pacientes que tenian CVBC en la CPRE preoperatoria, 20 pacientes tenian CVBC
en la CIO. En los 109 pacientes sin CVBC en la CPRE preoperatoria, 9 pacientes
presentaron CVBC en la CIO durante la CL, con una incidencia de 8,3% de paso de calculos
a la via biliar o CPRE preoperatoria falsamente negativa. La incidencia total de CVBC
retenidos o recién pasados en la CIO durante la CL después de una CPRE preoperatoria
es del 12,9%, aunque no es posible establecer, la historia natural de estos célculos, se
propone considerar el uso rutinario de la CIO en pacientes con CVBC en la CPRE

preoperatoria sometidos a CL.

También se ha encontrado (24), una mayor tasa de conversion de CL a abierta en pacientes
gue se les realiz6 CPRE pre-operatoria con respecto a pacientes con colelitiasis no
complicada, 6.5 vs 2.4% y mayor morbilidad 12.9 vs 9.6% respectivamente; se piensa que
esto es por la disrupcion del esfinter de Oddi y a la subsiguiente colonizacién bacteriana
del tracto biliar que conduce a inflamacion y posterior cicatrizacion del ligamento

hepatoduodenal que dificulta la diseccion del triangulo de Calot.

Colangiografia intraoperatoria - C.1.O: La fluoro-colangiografia intraoperatoria puede
realizarse mediante la inserciobn de un pequefio catéter en una ductotomia cistica o
mediante la vesicula biliar y la inyeccion de contraste yodado con interpretacion
fluoroscoépica en tiempo real por parte del cirujano, puede completarse satisfactoriamente
en el 88 al 100% de los pacientes, tiene una sensibilidad de 99% (95% IC 0.83 a 1.00) y
una especificidad de 99% (95% IC 0.95 a 1.00) (16), sin embargo implica mayor tiempo
entre 10 y 17 minutos para completarse durante una CL, exposicion del equipo
quirdrgico/paciente a radiacién y una tasa de falsos positivos de 2 a 16% (8). Algunos
autores la recomiendan de rutina, argumentando una menor incidencia y reconocimiento
mas temprano de lesion de la via biliar (12, 15, 26, 34). Existe la necesidad de ensayos
grandes y de alta calidad para hacer recomendaciones sobre los beneficios y los dafios de
la CIO.
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Ultrasonografia laparoscépica - USL: Representa la herramienta mas reciente para
diagnosticar CVBC intraoperatorio, es menos invasiva que la CIO, se requieren habilidades
instrumentales y ultrasonogréficas especificas, se puede completar con éxito en el 88 al
100% de los pacientes y se puede realizar en 4 a 10 minutos, con una sensibilidad reportada
de 71 a 100% y especificidad de 96 a 100% (8, 15), no somete al paciente al riesgo de

lesion en las vias biliares y se puede realizar en pacientes embarazadas.

1.3 Sistemas de puntuacion y algoritmos

Se han propuesto varios modelos de clasificacion, con criterios que se han asociado con
mayor riesgo de CVBC como edad, sexo, antecedentes de cdlico biliar, ictericia, colangitis
ascendente, colecistitis aguda, pancreatitis biliar aguda, bilirrubina total (BT), GGT, FA,
AST, ALT, nimero y tamafio de calculos de la vesicula biliar y didmetro del conducto biliar
(DVBC) en ultrasonografia; varios han alcanzado significancia estadistica en el andlisis uni
0 multivariante; sin embargo, muchos no mantienen su valor independiente, ademas los
calculos pueden entrar o pasar por la VB en el intervalo entre el muestreo de sangre/imagen
y la cirugia, generando tanto falsos positivos como falsos negativos. La CPRE, CIO,
colangiografia transhepética percutanea y EVB, se consideran estandar de oro para el
diagnéstico de la coledocolitiasis, aunque todos son invasivos y asociados con una

morbilidad significativa (7, 8, 13).

En un metaanalisis con 22 articulos, sobre predictores de calculos en la VB, se evidencia
todos tienen una especificidad > 90%, pero ninguno tiene una alta sensibilidad (tabla 1); la
presencia de colangitis, CVBC en la ecografia o ictericia preoperatoria aumenta en gran

medida la probabilidad de coledocolitiasis (32).
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Tabla 1. Tomado de. GASTROINTESTINAL ENDOSCOPY. VOLUME 44, NO. 4, 1996

Sensitivity and Specificity
Indicator Bensitivity 5% CI Specifcity 95% CI

CEBDS on US 038 0.27-0.49 1.00 0.99-1.00
Cholangitis 0.11 0.02-0.19 0.9 0.98-1.00
Preop jaundiee 0.36 0.26-0.45 087 0.95-0.99
Dilated CBD on US 042 0.28-0.56 046 0.94-0.98
Amylase 1l 0024020 0495 0.93-0,98
Pancreatitis 010 (h0E-0.12 085 0,930,897
Jauwndics 038 0.29-0.49 052 0,880,597
Bilirubin 0,69 0.48-0.90 0,88 (L R4-0,92
Alk phaos 0,57 (48065 0.86 0, 780,94

___Chalecystitis . 050 011088 076 045100

CI, Confidence interval; U5, ultrasound; CBD, common bile duct; amylase, hyperamylasemia; bil-
irhin, hyperbilirubinemin; alk phos, elevated alkaline phosphatase

En un estudio publicado en la ASGE en 2001, en pacientes con pancreatitis a quienes se
les realizé CPRE o CIO y se registraron enzimas pancreaticas séricas y pruebas hepaticas
al ingreso y control en los intervalos de 8 a 24 h, 24-48 h y 48-72 horas después de la
presentacién, se encontré que cuando cualquier valor de laboratorio aumentaba en el
primer dia, el 24% de los pacientes tenian CVBC, cuando ningin valor aumentaba, sélo el
8% tenia CVBC (sensibilidad 78%, especificidad 50%, p 0,05); los pacientes con aumento
de la enzima pancreatica o pruebas hepaticas tuvieron un riesgo 4 veces mayor de CVBC
en comparacion con los pacientes en los que se mantuvieron constantes o disminuyeron
(31).

Michelle Grande, de la Universidad de Roma (29), en el 2003 publicé un estudio, con el
objetivo de validar un modelo predictivo para coledocolitiasis, entre pacientes con
colelitiasis, sin colecistitis. Los pacientes clasificados de bajo riesgo de CVBC se sometieron
a CL sin CIO, y los de riesgo alto se les realiz6 CPRE antes de la CL. Los resultados
mostraron que el DVBC tiene el mayor incremento diferencial (P, 0,0001) seguido por BT
(P, 0,001), numero de calculos biliares (P, 0,03) y niveles de FA (P, 0,05).

En el 2010 la ASGE (8), publica un estudio donde propone una clasificacién para pacientes
con colelitiasis, para calcular el riesgo de coledocolitiasis con recomendaciones sobre la

conducta asi; los pacientes se clasifican en Probabilidad de coledocolitiasis baja (< 10%),



FACTORES PREDICTIVOS DE COLEDOCOLITIASIS EN PACIENTES LLEVADOS A CPRE, CON
DIAGNOSTICO DE COLELITIASIS EN EL HOSPITAL UNIVERSITARIO NACIONAL DE COLOMBIA

22

intermedia (10% - 50%) y alta (> 50 %) (tabla 2), siendo el predictor mas confiable de

coledocolitiasis la presencia de un CVBC visto por ecografia.

Tabla 2. Predictores de coledocolitiasis - ASGE 2010

PREDICTORES |
Célculo de la via biliar en ecografia transabdominal
Muy fuerte Colangitis ascendente clinica
Bilirrubina > 4 mg/dL
Via biliar dilatada > 6 mm con vesicula biliar in situ.
Fuerte
Nivel de bilirrubina entre 1,8 a 4 mg/dL
Prueba bioquimica hepatica anormal. Que no sea la bilirrubina
Moderado Edad mayor de 55 afios
Pancreatitis biliar clinica
PROBABILIDAD
Presencia de cualquier predictor muy fuerte
Alia Presencia de ambos fuertes predictores
Intermedia Todos los demas pacientes
Baja No existen predictores

Los pacientes de baja probabilidad de coledocolitiasis y candidatos a cirugia pueden
realizarse colecistectomia, no se justifica una evaluacion biliar adicional preoperatoria; con
probabilidad intermedia se benefician de una imagen de la VB adicional preoperatorio o CIO

0 USL; con alta probabilidad, requieren tipicamente CPRE preoperatorio o CIO.
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En el 2014 la ASGE, publica un estudio aplicando un modelo de RNA (30) (Tabla 3), para
ser comparado con el modelo de regresion logistica multivariante (8). Se excluyeron
pacientes con colangitis y pancreatitis, las demas se tuvieron en cuenta las mismas

variables paraclinicas y hallazgo ecografico que en el modelo de regresion logistica.

Tabla 3. SCORE modelo RNA de la ASGE

Z =-5:661 + (0.252 * DVB) + (1.246 * Estructuras hiperecoicas del conducto biliar) +
(4.228 * GGT elevada)

Probabilidad de CVB en CPRE =1/1 + e*

Con una sensibilidad del 92,74% (IC del 95%: 75-84), especificidad 68,42% (IC del 95%,
54-79), VPP 92,34% (IC 95%, 87-95) y VPN 69,64 (IC del 95%, 55-80), con una precision
del 92% en grupos de alto riesgo y 70% de precision en la ausencia de CVBC en grupos de
bajo riesgo, demostrando ser mejor en ambos extremos, con menos falsos positivos y falsos
negativos y mejor precision general, en pacientes que no cursen con pancreatitis o

colangitis.

Otras propuestas, como el de La Universidad Taif de Arabia Saudita (18) en enero 2016, el
Hospital Mumbai de la India en mayo del 2016 (19), entre otros (22) que tienen una precision
de prediccion alta hasta del 98,3%, nos hablan de la heterogeneidad en la literatura
universal, de la necesidad de unificar conceptos, y de un modelo adaptable de forma

universal.
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo general

Determinar la fuerza de asociacién de los factores predictivos de coledocolitiasis en
pacientes con diagndstico de colelitiasis que se les haya realizado CPRE en el Hospital

Universitario Nacional de Colombia

2.2 Objetivos especificos

e Describir las variables clinicas, paraclinicas e imagenolégicas de los pacientes
atendidos en el HUN con diagnostico de colelitiasis y que se les haya realizado
CPRE.

e Determinar la tasa de coledocolitiasis en los pacientes que se les realiz6 CPRE con

sospecha de coledocaolitiasis en el HUNC con diagndstico de colelitiasis.

e Determinar la capacidad predictiva de diferentes variables de presentacion clinica,
paraclinica y resultados imagenoldgicos, para coledocolitiasis en pacientes

atendidos en el HUNC llevados a CPRE por sospecha de coledocolitiasis.

e Describir otros hallazgos y complicaciones en la CPRE, en relacion con el hallazgo

0 no de coledocolitiasis.
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Determinar tasa de colecistectomia que requirid6 conversién, en relaciéon con el

hallazgo o no de coledocolitiasis.
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3. METODOS

3.1 Tipo de estudio

Estudio retrospectivo de cohortes de pacientes atendidos en el HUNC con diagndstico de

colelitiasis y que se les haya realizado CPRE.

3.2 Poblacién

Pacientes ingresados al HUN con diagnéstico de colelitiasis entre julio del 2016 y mayo del

2019, a quienes se les haya realizado CPRE por sospecha de coledocolitiasis.

3.3 Criterios de inclusion
e Ingresado en HUNC
e Diagnostico de colelitiasis determinado por historia clinica.

e Paciente que se le haya realizado CPRE con sospecha de coledocolitiasis.
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3.4 Criterios de exclusiéon

e Patologia hepéatica que pueda producir alteracién en las pruebas de funcién

hepatica.

e Antecedente quirargico que implique la via biliar, duodeno, higado, que puedan

producir cambios morfoldgicos de la via biliar.

3.5 Variables

Variables de exposicion

La variable de exposicion que definira el ingreso a la cohorte sera el diagnéstico de
colelitiasis y que se les haya realizado CPRE por sospecha de coledocolitiasis durante el

periodo de estudio.
Para el modelo de prediccion, se utilizarAdn como variables de exposicion, las siguientes:
e Variables demograficas:
1. Edad
2. Sexo
e Variables clinicas:
3. Dolor abdominal
4. Nauseas-emesis
5. Ictericia
6. Colangitis

7. Pancreatitis aguda
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Variables paraclinicas

8. Bilirrubina total

9. Bilirrubina directa

10. ALT

11. AST

12. FA

13. Leucocitos

14. Hemoglobina

15. Plaquetas

16. Amilasa
Hallazgos en ecografia

17. Didmetro del conducto biliar comin (mm)

18. Coledocolitiasis
Hallazgos en colangioresonancia

19. Coledocolitiasis
Hallazgos en CPRE

20. Coledocolitiasis

21. Complicaciones

22. Otros hallazgos
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Variable de desenlace

La principal variable de desenlace sera la presencia o no de coledocolitiasis de acuerdo a
resultados de la CPRE.

3.6 Procedimientos y recoleccion

e Con la informacion presentada previamente, se disefi6 un formato de captura de
informacion con las variables presentadas. Se utiliz6 RedCap para realizar la captura

electrénica de la informacion.
e Elformato de captura electrénica se sometié a una prueba piloto para ajustar el disefio.
e Se revis0O cada historia clinica para aplicar el formato de recoleccion de datos.

e La recoleccion de datos se realizé por un médico en entrenamiento de cirugia general,
se reviso6 cada historia de pacientes atendidos en el HUN con diagnostico de colelitiasis,
de los que se tomo la muestra de pacientes que cumplieron criterios de inclusién, con
ayuda de medios magnéticos y conservando toda la informacién en una base de datos

electrénica, protegida con contrasefia, para evitar su manipulacion.

e Al completar la base de datos se realiz6 un analisis de la calidad de la informacién. Se
identificaron valores atipicos 0 desviaciones inusuales y se corroboré con la fuente

primaria de la informacion (historia clinica).

e Para su analisis, se export6 la base de datos en RedCap a un formato plano, de analisis
estadistico STATA 15. Donde se crearon tablas estadisticas, gréficas, y se emparejan

variables, para interpretar y crear conclusiones.
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4. RESULTADOS

La muestra estuvo constituida por 292 pacientes, que cumplian los criterios de inclusion y
en quienes se realizé6 CPRE con sospecha de coledocolitiasis, se excluyeron 20 pacientes
en quienes, la imagen previa (ECO, CRM) sospechaba otra causa de obstruccién de via
biliar y pacientes con CPRE previa. Se evidencia predominio de sexo femenino con un
59.9% (n=175) (figura 1), con una mediana para la edad de 54 afios (RIC 56-70).

Figura 1 Distribucién por género en los pacientes llevados a CPRE con sospecha de
coledocaolitiasis en el HUNC

117,40%

Femenino

175.60% M Masculino

Se observa en la distribucion de sexos entre los pacientes que se encontraron con CPRE
positiva para coledocolitiasis, una distribucion similar, con predominio de mujeres n:144
(59%). (tabla 4).
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Tabla 4. Distribucion por sexo segun resultado de CPRE en el HUNC

144 175
99 117
243 292

En la sintomatologia, las nauseas y/o emesis se presentaron en un 79.8% (n=233), dolor
abdominal en un 96.6% (n=282), ictericia en un 66.8% (n=195), colangitis en un 21.6%
(n=63), y pancreatitis aguda en un 26.7% (n=78).

Los leucocitos presentaron una mediana de 8820 (RIC 6742.5-12175), la hemoglobina de
10.9 g/dI (RIC 12.9-15.27), las plaquetas fueron de 275822 + 99579, la de la bilirrubina total
fue de 4.29+3.11 mg/dl y la de la bilirrubina directa fue de 3.39+2.59 mg/dl. Por su parte la
mediana de la transaminasa glutamico pirtvica fue de 266 (RIC 133-448 U/L). La mediana
de la transaminasa glutdmico oxalacética fue de 159 (RIC 86-315 U/L). La fosfatasa alcalina
fue de 226 (RIC 157-241 UI/L), y la amilasa fue de 66 (RIC 44-182 U/L).

En los hallazgos ecograficos, el diametro de la via biliar presenté una mediana de 7.65 (RIC
5-9.9 mm). El 18.4% (n=54) recibi6 diagnoéstico de coledocolitiasis (tabla 5), entre los
pacientes con ecografia negativa para coledocolitiasis el 82.7% (n=192), presentaron CPRE
positiva para calculo de la via biliar, y entre los que tuvieron ecografia positiva para
coledocolitiasis 83.3% (n=45) se confirmo en la CPRE (tabla 6).

Tabla 5 Hallazgos ecograficos en los pacientes llevados a CPRE en el HUNC

232 79.5
54 18.4
6 2.1

283 100
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Tabla 6. distribucion de pacientes segun relacion ECOGRAFIA y CPRE positivas o negativas
para coledocolitiasis

192 232
45 54
6 6
243 292

Se realiz6 colangioresonancia en la mitad de los pacientes 51%, (figura 2) encontrando una
relacion positiva predictiva de coledocolitiasis en la CPRE, con un OR de 4.8 (p.0.003 IC
95%), aunque llama la atencion la alta tasa de falsos positivos 17/130 (13%) (Tabla 7).

Figura 2. distribucion de pacientes segun se realiz6 o no CRM

Sl
ENO

Tabla 7. distribucion de pacientes segun relacion CRM y CPRE positivas o negativas para
coledocaolitiasis
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Los hallazgos en la CPRE dan cuenta de coledocolitiasis en un 83.2% (n=243). De otros
hallazgos el méas frecuente fue el sindrome de Lemmel en el 3.42% (n=10), estando en
segundo lugar la estenosis del colédoco con un 3.08% (n=8) y en tercer lugar de
presentacion se encontré duodenitis erosiva y sindrome de Mirizzi cada uno con 3 casos

1.03 % (tabla 8).

Tabla 8. Otros hallazgos descritos en las CPRE en el HUNC

Otro hallazgo

Estenosis Colédoco 9 3,08
Lemmel 10 3,42
Duodenitis Erosiva 3 1,03
Mirizzi 3 1,03
Odditis 2 0,68
Tumor Ampular 2 0,68
Colangitis Esclerosante Primaria 1 0,34
Coledocolitiasis Vs Lesién Neoplasica 1 0,34
Disquinesia De La Via Biliar 1 0,34
Fistula Biliar 1 0,34
Trastorno De Vaciamiento Gastrico 1 0,34
Via Biliar Dilatada 1 0,34
Ninguna 254 86,99
Total 292 100

Complicaciones durante la CPRE se presentaron en un 8.21% (n=24); y se encontré una
tasa de CPRE fallida en 23 (7.8%) que en el estudio se define como la imposibilidad de
canalizar la ampolla o no poder franquear el célculo; coledocolitiasis residual encontrado en
2 casos (0,68%) en las que fue necesario una nueva CPRE para resolver la coledocolitiasis,
pancreatitis post-CPRE en el 5,48% (n=16), sangrado papilar el cual se resolvié con manejo

local en el 1,71% (n=>5) (tabla 9).
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Tabla 9. Distribucion de los hallazgos: complicaciones, CPRE fallida, y manejo con STENT
en pacientes a quien se realiza CPRE en el HUNC

Complicacién

Sangrado Papilar 5 1,71
Pancreatitis 16 5,48
Coledocolitiasis Residual 2 0,68
Migracion de stent plastico a colédoco 1 0,34

Total 24 8,21

Fallida

La resolucidn quirtrgica de los casos fue mas frecuente para colecistectomia laparoscopica
con un 82,53% (n=241), entre los pacientes llevados a colecistectomia laparoscopica 10
(3.98%) se convirtieron a laparotomia; 11.3% (n=33) se difiri6 manejo quirdrgico (tabla 10).

Tabla 10. Distribucion de la resolucién quirdargica en los pacientes llevados a CPRE en el
Hospital Universitario

Colecistectomia Porcentaje
'Laparoscopia 241 8253 |
Diferida 33 11,30
Convertida 10 3,42
Abierta 8 2,74
Total 292 100
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Al determinar la relacién estadistica entre las variables clinicas, paraclinicas y de resultado
con el diagnéstico de colelitiasis en la CPRE, se encontré diferencia para la pancreatitis,
diametro de la via biliar, célculo de la via biliar por ecografia, coledocolitiasis por CRM con
una asociacion positiva predictiva de coledocolitiasis en CPRE (tabla 11).

Tabla 11. Probabilidad encontrada entre las variables del estudio y el diagnéstico de
coledocolitiasis determinado en la CPRE en el Hospital Universitario

Variable OR Ic 95%
Género 0,602 1.18 06-2.2
Nausea/vomito 0,699 0.8 0.3-1.38
Dolor abdominal 0,230 2.4 0.5-10
Ictericia 0,593 2.4 0.57-10
Colangitis 0,150 1.8 0.79-45
Pancreatitis 0,076 2.07 0.9-4.6
Leucocitos 0,434 1.0 09-1.0
Hemoglobina 0,517 1.05 09-1.2
Plaguetas 0,310 0.9 09-10
Bilirrubina total 0,133 0.8 0.67 - 1.05
Bilirrubina directa 0,340 1.1 0.86-1.5
TGP 0,576 0.9 0.99-1.0
TGO 0,827 1.0 0.99-1.0
Fosfatasa alcalina 0,308 0.9 0.99-1.0
Amilasa 0,258 1.0 0.99-1.0
Diametro via biliar 0,085 0.8 0.7-1.01
Colangioresonancia 0.003 4.8 1.7-13.7
Coledocolitiasis por ecografia 0,717 1.3 0.2-6.7
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5. DISCUSION

Este trabajo fue realizado en el Hospital Universitario Nacional de Colombia; como
institucion lider en el pais, es centro de referencia donde ingresan pacientes de todas las
regiones del pais, la Unidad de Cirugia general y en general la institucion cuenta con una
alta infraestructura, con acceso a ayudas diagndsticas como resonador, servicio de
gastroenterologia, endoscopia intervencionista, personal en imagenologia con una alta
preparacion y experiencia, que nos permite aprovechar para realizar estudios de
investigacion con el fin de proyectarnos a la comunidad cientifica, académica y a la

poblacién general.

La patologia biliar es una de las causas mas frecuentes de consulta, con una prevalencia
de la enfermedad de calculos biliares en la poblacién general de 6 a 15% (16) y en nuestra
poblacién con una prevalencia de coledocolitiasis 15.3% en pacientes colecistectomizados
por colelitiasis sintomatica (26), se realizo este trabajo previa autorizacion de comité de
ética de la Universidad Nacional de Colombia y del HUNC, con la revision de historia clinica
de pacientes ingresados desde junio del 2016 hasta mayo del 2019, con diagnéstico de
colelitiasis, y en quienes se realiz6 CPRE por sospecha de coledocaolitiasis, realizando un
perfil, con variables clinicas, paraclinicas, resultado de ecografia, colangioresonancia, los
cuales se relacionan con resultado final de presencia o no de coledocolitiasis en CPRE,
ademas se tomaron datos sobre complicaciones generales en CPRE, otros hallazgos en la

CPRE y su relacién con abordaje quirtrgico de colecistectomia.
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Consideramos que la muestra a estudio es adecuada, con predominio de mujeres 59%, y
una media de 54 afos, lo que esta de acorde a lo reportado con mayor prevalencia de la
enfermedad de calculos biliares en las mujeres (16) y a mayor edad (40); la CPRE confirmé
coledocolitiasis en el 83%, lo que indica que en el HUNC se tiene una alta tasa asertiva de

sospecha de calculos en la via biliar, con una baja tasa de CPRE negativas.

Entre las variables estudiadas, encontramos una asociacion predictiva positiva con un OR
de 2.07 entre la presencia de pancreatitis y coledocolitiasis, o que esta de acuerdo con la
literatura (18), y asociado a que la pancreatitis es una condicion en la que se requiere una
obstruccién de la via biliar en la confluencia biliopancreatica; sin embargo, hay estudios que

no han podido demostrar esta asociacion (40).

Los céalculos del conducto biliar comun se presentan de multiples maneras, desde pacientes
asintomaticos, clinica biliar obstructiva, hasta complicaciones como colangitis o pancreatitis
gue puede resolverse si el calculo del conducto biliar comin pasa espontaneamente al
duodeno (54% a 73%) (16), en el estudio con las variables clinicas, incluyendo la presencia
de colangitis e ictericia, y las variables paraclinicas no se encontré una asociacion fuerte
predictiva para la presencia o no de coledocolitiasis en la CPRE; aunque los datos arrojan
cifras con valores promedio de bilirrubinas, transaminasas, fosfatasa alcalina, en puntos de
corte similares a lo reportado en la literatura (16, 40), no se pudo demostrar, una asociacion
estadisticamente significativa en esta muestra (tabla 11), observado también en un estudio
con 165 pacientes con coledocolitiasis, en quienes se estudid la presentacion clinica como
dolor abdominal, ictericia, fiebre, colangitis, pancreatitis, en la que solo se encontré una
asociacion para coledocolitiasis en pacientes con fiebre mayores de 70 afos (40); en otro
estudio reciente se encontré como factor predictivo neutréfilos >12000, edad > 80 afios,
GGT > 300, FA > 180 aunque se investigaron variables clinicas y otras preclinicas, el
analisis de regresion logistica no interpretd6 otras como de asociacion fuerte para
coledocolitiasis (41); y esto se puede deber a una variabilidad importante en los resultados

de laboratorio con valores extremos desde la normalidad hasta muy elevados (ej.
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bilirrubinas totales min en 0.2 - max. 18 mg/dl), esto asociado a una alta tasa de CPRE
positivas en nuestra institucion, con una poblacién de comparacion (CPRE negativa)

pequena (17%), produce valores de “p” estadisticamente no significativos, por lo que se

requiere una muestra mas grande para poder dar una recomendacion.

Otro dato importante, son los hallazgos ecogréficos, encontrando una asociacion débil entre
el diametro de la via biliar y coledocolitiasis, el cual es un fuerte predictor en diferentes
estudios, (40); esto puede explicarse por, la muestra pequefia de pacientes en el que la
ecografia reportd coledocolitiasis positiva (18 %), ademas de una alta variabilidad en los
datos reportados, con valores promedio y mediana de diametro de la via biliar semejantes
tanto en grupo de CPRE positiva como negativa (7.4 y 75 vs 7.9 y 7.65 mm
respectivamente) que impide realizar una distribucibn con una curva normal y una
comparacion estadisticamente significativa con los resultados de CPRE; la literatura reporta
precisién diagndstica de la ecografia variables, con sensibilidad desde 0.32 hasta 1.0 y
especificidad de 0.77 a 0.97 (16); esto pone de manifiesto la alta dependencia radio-
operador y variabilidad interinstitucional, se recomienda para estudios futuros, reducir la
variabilidad, teniendo en cuenta sélo ecografias realizadas en un solo centro y con una

muestra de pacientes mas grande.

La Colangioresonancia es una ayuda diagndstica no invasiva que las guias nos indican
realizar en paciente con riesgo intermedio de coledocolitiasis (8, 39), encontramos una
asociacion positiva que confirma lo evidenciado en la literatura (4, 20), entre la presencia
de coledocolitiasis en la colangioresonancia y coledocolitiasis en CPRE, con un OR de 4.8
(p.0.01 IC 95%); aunque llama la atencion la alta tasa de falsos positivos (13%), lo cual esta
por encima de lo reportado, hay que considerar que en la historia natural de la
coledocaolitiasis, una de las posibilidades es el paso de los calculos de forma espontanea,
como se ha demostrado en otros estudios (38), en este caso se encuentra una diferencia
entre el tiempo promedio entre la CRM y la CPRE entre los pacientes falsos positivos vs
verdaderos positivos de 3.4 vs 2.6 dias respectivamente, lo cual podria plantear para un
problema de investigacion. Dado que no todos los pacientes con CRM negativas para

coledocolitiasis entraron en el estudio, no es posible calcular valores predictivos
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Entre las CPRE realizadas se encuentran algun tipo de complicacién, con menor frecuencia
a lo reportado en otros estudios (8.5% vs 12.9 %) (24); y una tasa de CPRE fallida que en
el estudio se define como la imposibilidad de canalizar la ampolla o no poder franquear el
célculo, lo que exponia al paciente a una segunda CPRE y en pocos casos a requerir
manejo quirdrgico para resolver la coledocolitiasis, sin embargo no se evidenciaron casos
de mortalidad, hay una alta variabilidad con lo reportado en la literatura, en un estudio
regional Bogotd4, se reporta CPRE fallida del 45% con mortalidad del 5.41% (28), lo que
demuestra su importancia y abre puertas para trabajo de investigacion; coledocolitiasis
residual encontrado en 3 casos que persistian con clinica bilio-obstructiva y fue necesario
nueva CPRE para resolver, sin embargo con lo reportado en la literatura (1,2 vs 16.9%) (1),
ademas una tasa terapéutica ( 87% vs tan baja como 30%) (6), se puede demostrar un alta
eficiencia de la CPRE en el HUNC; otras complicaciones como pancreatitis post-CPRE se

encuentran en un orden similar a lo reportado en literatura mundial (11).

En 3.98% (n=10) de los pacientes llevados a colecistectomia laparoscépica fue necesario
la conversion a laparotomia, similar a lo hallado en un estudio realizado en esta misma
institucion (26) y en la literatura (24), sin diferencia entre los pacientes con hallazgos o no
de coledocolitiasis en la CPRE, la principal causa de conversion fue asociada a un gran
proceso inflamatorio que involucraba vesicula biliar y estructuras vecinas, y en 2 casos se

requirié exploracion de via biliar por CPRE previa fallida.



41

6. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Entre los modelos propuestos en la literatura y lo encontrado en el estudio se identifica una
asociacion predictiva entre el, diAmetro de la via biliar, presencia de calculos en la via biliar
por ecografia, coledocolitiasis por colangioresonancia y pancreatitis aguda, para

coledocolitiasis en la CPRE

Otras variables como bilirrubinas, fosfatasa alcalina, transaminasas, aunque evidencian
valores promedio similar a lo reportado en otros estudios, la asociacion predictiva con
coledocaolitiasis en la CPRE, en este estudio no es estadisticamente significativa. Ademas,
llama la atencién que la presencia de colangitis, en este estudio no mostrd una asociacion

estadisticamente significativa.

Muchas personas pueden tener calculos en el conducto biliar comdn a pesar de tener clinica
(ictericia, dolor abdominal) o pruebas de funcién hepética negativas, los hallazgos clinicos
y/o bioquimicos no pueden usarse de forma aislada como prueba predictiva de calculos en

la via biliar.

La presencia de calculos en la via biliar por ecografia o por colangioresonancia, son un
examen radiolégico no invasivo altamente efectivo para confirmar la presencia de

coledocolitiasis.
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La ecografia transabdominal se recomienda como una investigacion preliminar para
coledocolitiasis, sin embargo, no debe considerarse una prueba sensible, para esta

afeccion.

Se necesitan mas estudios de alta calidad metodoldgica, prospectivos, con una muestra de
pacientes mas alta, para determinar en nuestra poblacion la precision predictiva de

coledocaolitiasis, con variables clinicas, funcion hepatica y ecografia.
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