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Rendimiento de los criterios predictivos de la Sociedad Americana de
Endoscopia Gastrointestinal en el diagnéstico de coledocolitiasis en un

hospital pablico de segundo nivel del estado de Nuevo Leon

Actualmente no existe un enfoque 6ptimo, diagnostico/terapéutico, para los pacientes con
sospecha de coledocolitiasis. El objetivo principal de este estudio fue evaluar el
rendimiento de los criterios propuestos por la ASGE en el 2019 para la prediccion de
coledocolitiasis en una cohorte retrospectiva de 352 pacientes de una institucion publica
de segundo nivel que atiende a poblacion abierta, la cual no cuenta con USE o CRM. En
este estudio se evidencid que el predictor mas frecuentemente presentado por los
pacientes fue la alteracién en las PFH (90.63%). Por si solo, su sensibilidad fue la mayor
entre todos los predictores analizados en este estudio (91.41%). Por otro lado, el hallazgo
de litiasis en el colédoco por US fue el unico predictor que se asocid de forma
independiente con el diagnostico confirmatorio de coledocolitiasis. En cuanto al
rendimiento general de los criterios del 2019 de la ASGE, la categoria de Riesgo Alto
tuvo una sensibilidad de 68.75% y especificidad de 52.08%; un valor predictivo positivo
de 79.28% y negativo de 38.46%; y una exactitud diagnostica de 64.20%:; se corroboro el
diagnostico de coledocolitiasis en 79.28% de los pacientes de esta categoria de riesgo.
Este es el primer estudio en América que evalta el rendimiento de las guias actualizadas
de la ASGE y confirmoé que los predictores de coledocolitiasis y las categorias de riesgo
propuestas por la ASGE, permiten predecir la presencia de coledocolitiasis con aceptable

precision, de acuerdo con los estandares sugeridos por la dicha guia.
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Capitulo 1

Planteamiento del problema

Antecedentes

Actualmente no existe un enfoque diagnostico/terapéutico Optimo para los
pacientes con sospecha de coledocolitiasis. En la literatura se puede encontrar una
variedad de modelos predictivos de coledocolitiasis basados en algoritmos y criterios
diagnosticos, pero caracterizados por no proporcionar recomendaciones terapéuticas
segun el riesgo calculado y por carecer de estudios que hayan evaluado su validez externa

fuera de la poblacion en la que se desarrollaron inicialmente [1-3].

Uno de los modelos diagndstico-terapéuticos mas utilizados son las guias clinicas
de la Sociedad Americana de Endoscopia Gastrointestinal (ASGE). Desde su primera
publicacion en el 2010 han sido objeto de estudios de validacion utilizando multiples
cohortes clinicas. Dentro de estos estudios, los que utilizaron la Colangiopancreatografia
Retrégrada Endoscopica (CPRE) o una combinacion de Ultrasonido Endoscopico (USE),
Colangioresonancia Magnética (CRM) y CPRE como estandares de referencia
demostraron que los predictores de Riesgo Alto e Intermedio se asociaron con un
aumento significativo en la probabilidad de coledocolitiasis [4,5-8]. Asimismo, la
pancreatitis biliar si se correlacion6 con un mayor riesgo de coledocolitiasis en estas

series [4,5,6,9].

Estas guias sugieren el uso de CPRE para pacientes con Riesgo Alto de

coledocolitiasis. Sin embargo, la CPRE para el tratamiento de coledocolitiasis requiere la
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canulacion de la papila y esto se asocia con una tasa significativa de 6-15% de eventos
adversos y 1-2% de eventos adversos graves como muerte u hospitalizacién prolongada
(> 10 dias) [10,11]. Los estudios de validaciéon también demostraron de manera
convincente que las guias del 2010 de la ASGE dieron lugar a la realizacion de CPRE
diagnostica en 20-30% de los casos [5,6]. Dado el alto riesgo y la falta de beneficio de la

CPRE diagnostica, se decidio realizar una actualizacion a dichas guias [12].

Con el advenimiento y popularizacion de la cirugia de minima invasion y
procedimientos endoscopicos, el manejo de la coledocolitiasis tiene multiples opciones
diagnostico-terapéuticas. Actualmente el manejo de esta patologia se puede dividir en tres
ramas: la Colecistectomia Laparoscopica (CL) con Colangiografia Transoperatoria
(CTO) y Exploracion de la Via Biliar (EVB); la CPRE con extraccion de litos y
esfinterotomia seguida de CL; y la colecistectomia con CPRE transoperatoria (CPRE-

TO) [13].

Planteamiento del problema

Actualmente en el Hospital Metropolitano “Dr. Bernardo Sepulveda”, se cuenta
unicamente con los criterios clinicos, marcadores séricos de colestasis y ultrasonido
transabdominal para estratificar el riesgo de coledocolitiasis. Por lo que es necesario
conocer la sensibilidad y especificidad de éstos para poder brindarles a los pacientes un
diagnoéstico y tratamiento mas acertado, logrando asi, disminuir al minimo el riesgo de

complicaciones y procedimientos innecesarios.
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Por tal motivo, el presente trabajo busca responder la siguiente pregunta: ;Existe
diferencia significativa entre la correlacion de los criterios propuestos por la ASGE y el

diagnostico de coledocolitiasis en el Hospital Metropolitano “Dr. Bernardo Sepulveda™?

Objetivos de investigacion
El objetivo principal de este estudio es evaluar el rendimiento de los criterios
actualizados propuestos por la ASGE para la prediccion de coledocolitiasis en una
cohorte retrospectiva de pacientes de una institucion publica de segundo nivel que atiende
a poblacion abierta, la cual no cuenta con USE o CRM. Por otro lado, como objetivos
secundarios se busca:
1. Evaluar la asociacion de los predictores de Riesgo Alto e Intermedio propuestos
por la ASGE en el 2019 con la presencia de coledocolitiasis.
2. Comparar el rendimiento de los criterios de la ASGE publicados en el 2010 contra

la actualizacion publicada en el 2019.

Justificacion

Actualmente el tratamiento de los pacientes con sospecha clinica de
coledocolitiasis en el Hospital Metropolitano “Dr. Bernardo Septlveda” se realiza de
forma no estandarizada con CL + CTO + EVB, CPRE + CL o CL + CTO + CPRE-TO
segun la disponibilidad de materiales y equipo; tiempo quirdrgico; caracteristicas y
estado general del paciente; y criterio de los cirujanos adscritos. Con una estimacion de

una incidencia alta de diagnosticos erroneos de coledocolitiasis, su consiguiente
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realizacion de abordajes terapéuticos innecesarios y el riesgo latente de morbimortalidad

que conllevan estos procedimientos.

El tener informacion estadistica que apoye o rechace protocolos diagndsticos
publicados en la literatura, como los criterios de la ASGE, podria ser de utilidad para
establecer estandares diagnostico-terapéuticos que permitan brindar a los pacientes una
resolucion a su patologia en el menor tiempo posible y con una menor morbimortalidad
secundaria a procedimientos probablemente innecesarios. Asimismo, permitir una mejor

utilizacion de los recursos hospitalarios.

El analisis de los resultados de este estudio pretendera plantear un flujograma
diagnostico-terapéutico para pacientes con sospecha de coledocolitiasis que se pueda
implementar a nivel institucional en el Hospital Metropolitano “Dr. Bernardo

Sepualveda”.

Alcance del estudio
La investigacion, implicaciones y resultados de este estudio se limitan Unica y
exclusivamente para pacientes con sospecha de coledocolitiasis en el Hospital

Metropolitano “Dr. Bernardo Sepulveda”.
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Capitulo 2

Marco tedrico

La coledocolitiasis es la causa mas comin de obstruccion de las vias biliares y se
presenta en 10-20% de los pacientes con colecistolitiasis, 7-14% de los pacientes a los
que se les realizd una colecistectomia y 18-33% de los pacientes con pancreatitis biliar

aguda [14].

A pesar de que esta enfermedad puede ser asintomadtica, se asocia a una mayor
morbimortalidad debido al desarrollo de otras patologias como pancreatitis biliar aguda o
colangitis aguda ascendente [15]. Por lo tanto, es importante el diagndstico y tratamiento

de la coledocolitiasis de manera temprana y oportuna.

El diagnostico de la coledocolitiasis se basa en la combinacién de sintomas y
signos clinicos, alteracion en las Pruebas de Funcionamiento Hepatico (PFH) y hallazgos
radiologicos. Individualmente estos indicadores poseen niveles variables de precision
diagnostica y ninguno de ellos, por si solo, representa un método completamente

confiable para identificar calculos en la via biliar [15].

Se considera como “Gold Standard” para su diagnostico a la extraccion de litos de
la via biliar, ya sea mediante via endoscopica (CPRE) o via quirurgica (EVB
convencional o laparoscépica) [16]. Sin embargo, la CPRE no es un procedimiento
inocuo y existe un riesgo de complicaciones relacionadas a su ejecucidon, como

pancreatitis post-CPRE hasta en 15%, sangrado post esfinterotomia en 1-2%,
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perforaciones, infecciones y eventos adversos relacionados al uso de anestésicos [17]. Por

lo tanto, el uso de la CPRE se debe reservar exclusivamente para propositos terapéuticos.

En los casos en los que se encuentra duda en el diagnodstico de coledocolitiasis el
USE y la CRM representan alternativas altamente precisas y con bajos riesgos asociados
[18,19]. En una revision sistematica en la que se evalud la precision en el diagndstico de
coledocolitiasis, se describe una sensibilidad y especificidad de 95% y 97%
respectivamente para el USE, y de 93% y 96% respectivamente para la CRM, sin

diferencias significativas entre ambos estudios [20].

Con el objetivo de restringir el uso de la CPRE exclusivamente para pacientes con
alta sospecha clinica de coledocolitiasis en los que la relacion riesgo-beneficio sea
favorable, se requiere una estrategia de estratificacion de riesgos precisa y reproducible.
Por tal motivo se han desarrollado criterios multidimensionales que permiten cuantificar
probabilidades de coledocolitiasis previas a la realizacion de la CPRE, lo que conlleva a
la disminucion de procedimientos innecesarios y de las complicaciones que se asocian a

los mismos.

En el afio 2010 la ASGE public6 una guia clinica definiendo predictores clinicos
y categorias de riesgo para coledocolitiasis [21]. Tras varios afios desde el inicio de la
implementacion de estas guias, valorar su rendimiento en multiples estudios y después de

revisar la evidencia contempordnea sobre éstas, un panel de expertos sugirid que se
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revisaran las guias del 2010 para disminuir el uso de la CPRE diagndstica, que tiene un

riesgo significativo pero un beneficio minimo [12].

Tabla 1 Estrategia propuesta por la ASGE para asignar el riesgo de coledocolitiasis y

manejo de los pacientes con colelitiasis sintomdtica basada en predictores clinicos [12]
Estrategia
recomendada

Probabilidad Predictores de coledocolitiasis

Lito en colédoco por US/TAC
0

i Clinica de colangitis aguda ascendente (CIFD
)
Bilirrubina total >4 mg/dl y dilatacion del colédoco por US/TAC
PFH alteradas
Intermedia 0 USE, CRM, CTO o
Edad >55 afios US intraoperatorio
0
Dilatacion del colédoco por US/TAC
Colecistectomia
Baja Sin predictores presentes con/sin CTO o US
intraoperatorio

En el afio 2019 se publico una revision y actualizacion de dichas guias (Tabla 1).
Segun esta guia clinica, la presencia de cualquier de los siguientes predictores: evidencia
de lito en el colédoco por Ultrasonido (US)/estudio de imagen transversal, clinica de
colangitis aguda ascendente o la combinacion de un valor de bilirrubina total mayor a 4
mg/dl y dilatacion de colédoco por arriba de 6 mm; indican un “Riesgo Alto” de
coledocolitiasis (>50%), y a estos pacientes se les debe realizar directamente una CPRE.
La presencia de alguno de los siguientes predictores: resultados de PFH alterados, edad
mayor a 55 afnos o dilatacion de colédoco mayor a 6 mm, predicen un “Riesgo
Intermedio” de coledocolitiasis (10-50%) y estos pacientes se beneficiarian con la
realizacion de estudios menos invasivos como USE, CRM y CTO para evaluar la

necesidad de una accidn terapéutica adicional. La ausencia de predictores de riesgo indica
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un “Riesgo Bajo” (<10%), y a estos pacientes se les puede realizar la colecistectomia
(convencional o laparoscopica) sin evaluaciones adicionales. Debido a la falta de
correlacion, en esta actualizacion se elimind la presencia de pancreatitis biliar como

criterio predictivo [12].

Desde su publicacion en el afio 2010, se han realizado multiples estudios que
buscan validar la sensibilidad y especificidad de los criterios de la ASGE sin lograr
reproducir los mismos resultados del estudio inicial, lo que ha llevado a un uso excesivo
de la CPRE sin beneficios terapéuticos. Se han reportado una sensibilidad y especificidad
de 85% y 24%, respectivamente, para el grupo de “Riesgo Alto”; y 14% y 75% para el

grupo de “Riesgo Intermedio” [4].
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Capitulo 3

Metodologia

El presente estudio fue de tipo observacional, transversal, analitico, descriptivo,
de asociacion cruzada y retrospectivo. Se desarrolld en el Hospital Metropolitano “Dr.
Bernardo Septlveda” con direccion Av. Adolfo Lopez Mateos 4600 en San Nicolds de
los Garza, Nuevo Ledn, México, cddigo postal 66480. Se utilizd el consentimiento
informado que los pacientes firman al momento de su internamiento segiin las normativas

del Hospital. No se requiri6 financiamiento de algun tipo.

Se realizO una revisibn de una muestra no probabilistica seleccionada a
conveniencia. Se analizaron las listas de pacientes hospitalizados (diagndstico de ingreso
y egreso) del periodo comprendido entre enero 2016 y septiembre 2019 para obtener el
namero de expediente clinico y datos de los pacientes con sospecha diagnostica y/o

diagnostico confirmado de coledocolitiasis.

Se analizaron los expedientes clinicos para determinar si los pacientes cumplian
los criterios de inclusion del estudio:
. Pacientes de cualquier sexo y edad con diagndstico prequirirgico o sospecha alta
e intermedia de coledocolitiasis seglin los criterios de la ASGE (Figura 1).
a. Colico biliar + Ictericia + Patron obstructivo en PFH
b. Dilatacion via biliar extrahepatica (colédoco > 6mm) y/o intrahepatica

c. Evidencia radiologica (US o TAC) de lito en vias biliares
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o Pacientes de cualquier sexo y edad con sospecha baja de coledocolitiasis segin
los criterios de la ASGE, pero con otros criterios sugestivos
a. Antecedente de ictericia
b. Identificacion transquirurgica de dilatacion via biliar extrahepatica
o Pacientes con diagndstico confirmado de coledocolitiasis mediante salida de litos

de conducto cistico o colédoco de forma transquirargica o CPRE.

Se consideraron como criterios de exclusion: diagnostico de pancreatitis biliar
aguda al momento del ingreso, expediente incompleto, colecistectomia previa y sospecha
prequirurgica de neoplasia hepato-biliar. Asimismo, se suspendieron del estudio los
pacientes que solicitaron su alta voluntaria o se realizé referencia a otro hospital para

completar tratamiento.

Con la informacion obtenida tanto del expediente electronico como del fisico se

llen6é una base de datos con las siguientes variables:

. Edad — Anos cumplidos de los pacientes al momento de su ingreso hospitalario.
. Sexo — Sexo bioldgico de los pacientes.
. Riesgo de coledocolitiasis — Estimacion de riesgo de coledocolitiasis en pacientes

con colecistolitiasis sintomatica basado en predictores clinicos de la Sociedad
Americana de Endoscopia Gastrointestinal. Clasificindolos en riesgo Bajo,
Intermedio o Alto (Tabla 1).

. Bilirrubina total (BT) — Valor de bilirrubina total en las PFH de los pacientes al

momento de ser ingresados al hospital.
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o Alteracion en PFH — Alteracion en cualquiera de los valores de las Pruebas de
Funcion Hepética de los pacientes al momento de ser ingresados al hospital.
o Dilatacion de colédoco — Didmetro mayor del conducto colédoco medido por US

al momento del ingreso, considerando un colédoco dilatado una medida mayor a

6 mm.
. Coledocolitiasis por US — Observacion de litos en la via biliar mediante US.
J Coledocolitiasis — Comprobacion de litos en via biliar por CPRE o

transquirurgicamente (CTO + EVB).
. Colangitis — Diagnostico clinico de colangitis segiin las guias de Tokio.
. Numero de predictores - Numero de predictores clinicos de la ASGE para Riesgo

Alto o Intermedio de coledocolitiasis.

El anélisis estadistico de la informacion se realizé con el programa SPSS version
21. Se realiz6 un analisis de normalidad de las variables numéricas o de intervalo a través
de la prueba de Kolmogo6rov-Smirnov. Si resultaron de distribucion normal se realizo una
prueba de T de Student para muestras independientes, en caso contrario se utilizo el
equivalente no paramétrico (U de Mann-Whitney). Las variables ordinales se compararon
con la prueba de U de Mann-Whitney. Para las variables nominales dicotomicas se utilizo
la prueba de chi cuadrada de homogeneidad. Las variables nominales y ordinales se
resumieron como frecuencias absolutas y relativas. Las variables de intervalo se
resumieron como medidas de tendencia central y dispersion. Se realizd un andlisis de
regresion logistica multivariado para calcular los odds ratio entre cada predictor y la

presencia de coledocolitiasis. Se evaludé la sensibilidad, la especificidad, el valor
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predictivo negativo (VPN), el valor predictivo positivo (VPP) y la exactitud diagnostica
(ED) para la categoria de Riesgo Alto. Asimismo, se evalud la sensibilidad, la
especificidad, el VPN, el VPP y la ED para cada predictor de las categorias Riesgo Alto e
Intermedio. Para todos los analisis se consideré un p<0.05 como estadisticamente

significativo.

En este estudio, al ser de tipo observacional y retrospectivo, no hubo dafios o
riesgos potenciales; no hubo cambios en la metodologia diagndstica y/o terapéutica para
cubrir los criterios de estudio. Unicamente se realizd la recoleccion de informacion
previamente mencionada. Asimismo, se protegio la identidad de los pacientes mediante
codificacion de los mismos. Esta investigacion se considera sin riesgo segun el
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud,

Articulo 17.
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Capitulo 4
Resultados

En el periodo entre enero 2016 y septiembre 2019 se encontraron en los registros
del Hospital Metropolitano “Dr. Bernardo Septlveda” 431 casos probables de
coledocolitiasis segun los criterios de las ASGE. De los mismos se excluyeron 79 casos:
26 expedientes incompletos, 18 sospechas de neoplasia, 17 pacientes referidos a otra
unidad hospitalaria, 7 altas voluntarias y 3 litos de neoformacion; para un total de 352

casos adecuados para la elaboracion del estudio (Figura 1).

431 pacientes con
diagnostico probable de
coledocolitiasis

79 excluidos/suspendidos 352 incluidos
| |
26 expedientes incompletos Riesgo Alto Riesgo Intermedio Riesgo Bajo
18 sospechas de neoplasia 222 125 5
17 referencias a otra unidad

7 altas voluntarias
3 litos de neoformacion

Figura 1 Pacientes incluidos y excluidos del estudio

La muestra obtenida estuvo constituida por 311 pacientes mujeres (88.4%) y 41
hombres (11.6%). La edad media fue de 35.56 afios (DE: 16.25). Se confirmd mediante
CPRE vy/o transquirdrgicamente la presencia de coledocolitiasis en 256 pacientes

(72.73%). En la Tabla 2 se describen las caracteristicas de los pacientes del estudio.
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Tabla 2 Caracteristicas demogrdficas de los pacientes incluidos
Total No Coledocolitiasis Coledocolitiasis

n=352 n=96 n=256
n % n % n %o

Clinica

Edad
Edad media (+DE) 35.56 (16.25) 33.68 (14.46) 36.20 (16.85) 0.231

Edad mayor a 55
Si (%) 46 (13.07) 13 (28.26) 33 (71.74) 0.872
No (%) 306 (86.93) 83 (27.12) 223 (72.88)

NS
Femenino (%) 311 (88.40) 86 (27.65) 225 (72.35) 0.659
Masculino (%) 41 (11.60) 10 (24.39) 31 (75.61)

Colangitis
Si (%) 5 (1.42) 1 (20) 4 (80) 0.713
No (%) 347 (98.58) 95 (27.38) 252 (72.62)

BT media (+DE) 572 (4.54) 476 (3.75) 6.07 (4.76) 0.016

BT >4 mg/dl
Si (%) 214 (60.79) 51 (23.83) 163 (76.17) 0.071
No (%) 138 (39.21) 45 (32.61) 93 (67.39)

Alteracion en PFH
Si (%) 319 (90.63) 85 (26.65) 234 (73.35) 0.412

No (%) 33 (9.37) 11 (33.33) 22 (66.67)
Colédoco dilatado

Si (%) 299 (84.94) 74 (24.75) 225 (75.25) 0.012
No (%) 53 (15.06) 22 (41.51) 31 (58.49)

Coledocolitiasis
Si (%) 75 (21.31) 11 (14.67) 64 (85.33) 0.006
No (%) 277 (78.69) 85 (30.69) 192 (69.31)
DE: Desviacion Estandar; BT: Bilirrubina Total; PFH: Pruebas de Funcionamiento Hepatico.

El perfil demografico de ambos grupos fue homogéneo para la distribucion de

sexo y edad. Hubo diferencias estadisticamente significativas en cuanto a la distribucion

“Rendimiento de los criterios predictivos de la Sociedad Americana de Endoscopia Gastrointestinal
en el diagnoéstico de coledocolitiasis en un Hospital Publico de Segundo nivel del estado de Nuevo
Ledn “

17/43



de pacientes de acuerdo al riesgo de coledocolitiasis segun la ASGE, al valor de
Bilirrubina Total al ingreso y a la evidencia ultrasonografica de lito en el colédoco y
dilatacion de éste. Sin embargo, esto no se reflejo en el resultado del porcentaje de
pacientes con confirmacion de litos durante el procedimiento quirirgico de cada grupo.
Se incluyeron en el estudio 222 casos con Riesgo Alto, 125 con Riesgo Intermedio y 5

con Riesgo Bajo.

Al ingreso los predictores mas frecuentes fueron la presencia de alteracion en las
Pruebas de Funcion Hepatica (90.63%); la dilatacion del colédoco por arriba de 6 mm en
el US (84.94%); y la combinacion del valor de Bilirrubina Total al ingreso mayor a 4

mg/dL y la dilatacion del colédoco en el US (54.55%) (Tabla 3).

Tabla 3 Frecuencia de predictores de coledocolitiasis

Total (n=352)
Predictores
n %

Riesgo Alto
Lito en el colédoco evidenciado por US 75 21.31

Clinica de colangitis ascendente 5 1.42
Bilirrubina total > 4 mg/dl +
54.55

Dilatacion de colédoco > 6 mm
Riesgo Intermedio
Alteracion en PFH
Edad > 55 afos
Dilatacion del colédoco en US (> 6 mm

con la vesicula in situ)

Riesgo Bajo

No predictores presentes

US: Ultrasonido; PFH: Pruebas de Funcionamiento Hepatico.
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En cuanto a la capacidad diagnostica de los predictores de riesgo por si solos

(Tabla 4):

o Se evidencié lito en el colédoco por US en 75 pacientes, y se confirmo el
diagnostico 64 de ellos (85.33%). Resultando asi en una sensibilidad de 25%,
especificidad de 88.54% y exactitud diagnostica de 42.33%.

J Cinco pacientes presentaron clinica de colangitis ascendente y en 4 de ellos se
confirmo el diagnostico de coledocolitiasis (80%). Acumulando una sensibilidad
de tan solo 1.56%, especificidad de 98.96% y exactitud diagnostica de 28.12%.

. Se registro la combinacion de Bilirrubina Total mayor a 4 mg/dl y colédoco
dilatado por arriba de 6 mm en 192 pacientes, de los cuales 152 (79.17%) si se
evidencié coledocolitiasis. La sensibilidad de este predictor fue de 59.38%,
especificidad de 58.33% y exactitud diagnostica de 59.09%.

. Las PFH estuvieron alteradas en 319 pacientes y se confirmé la coledocolitiasis
en 234 de ellos (73.35%). Este predictor fue el mas sensible con 91.41%, su
especificidad fue de 11.46% y su exactitud diagndstica de 69.6%.

. Cuarenta y seis pacientes tenian una edad mayor a 55 afios al momento de su
ingreso y 33 de ellos tuvieron un diagnostico final de coledocolitiasis (71.74%).
La sensibilidad de este predictor fue baja (12.89%), su especificidad alta (86.46%)
y su exactitud diagnostica de 32.95%.

. Finalmente, se evidencid un colédoco dilatado en los estudios de imagen de 299
pacientes, de los cuales, 225 tuvieron coledocolitiasis (75.25%). La sensibilidad
para la evidencia de un colédoco dilatado por si solo fue de 87.89%, la

especificidad de 22.92% y la exactitud diagndstica de 70.17%.

“Rendimiento de los criterios predictivos de la Sociedad Americana de Endoscopia Gastrointestinal
en el diagnoéstico de coledocolitiasis en un Hospital Publico de Segundo nivel del estado de Nuevo
Ledn “.

19/43



Tabla 4 Capacidad diagndstica de coledocolitiasis segiin predictores

S E VPP VPN ED
Riesgo Alto

Lito en el colédoco evidenciado por US 25.00% 88.54% 85.33% 30.69% 42.33%

Clinica de colangitis ascendente 1.56% 98.96% 80.00% 27.38% 28.12%

Bilirrubina total > 4 mg/dl +
59.38% 58.33% 79.17% 35.00% 59.09%
Dilatacion de colédoco > 6 mm

Riesgo Intermedio
Alteracion en PFH 91.41% 11.46% 73.35% 33.33% 69.60%
Edad > 55 afios 12.89%  86.46% 71.74% 27.12% 32.95%

Dilatacion del colédoco en US (> 6 mm
87.89% 22.92% 75.25% 41.51% 70.17%

con la vesicula in situ)

S: sensibilidad; E: especificidad; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo; ED:
exactitud diagndstica; US: Ultrasonido; PFH: Pruebas de Funcionamiento Hepatico.

Al realizar el analisis de regresion logistica multivariado de los predictores se
observo que solamente el hallazgo de litiasis en el colédoco por US se asocid de forma

independiente con el diagnostico confirmatorio de coledocolitiasis (Tabla 5).

Tabla 5 Asociacion con coledocolitiasis: Andlisis Multivariado
Variables OR IC 95%

Riesgo Alto
Lito en el colédoco evidenciado por US 1.23-5.02
Clinica de colangitis ascendente 0.515 0.21-21.69
Bilirrubina total > 4 mg/dl +

0.074 0.90-11.13
Dilatacion de colédoco > 6 mm

Riesgo Intermedio

Alteracion en PFH 1.05 0917 0.45-2.43
Edad > 55 afios 0.84 0.633 0.40-1.75

Dilatacion del colédoco en US (> 6 mm

1.13 0.773 0.48-2.66
con la vesicula in situ)

OR: Odds Ratio; 1C: Intervalo de Confianza; US: Ultrasonido; PFH: Pruebas de Funcionamiento Hepatico.
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Ciento setenta y dos pacientes se clasificaron como Riesgo Alto por presentar al
menos un predictor (77.48%), cincuenta por presentar dos predictores (22.52%) y ningun
paciente present6 los tres predictores de dicha categoria. Sesenta y un pacientes entraron
a la categoria de Riesgo Intermedio por presentar solamente un predictor (48.80%),
cincuenta y ocho presentaron dos predictores (46.40%) y seis pacientes presentaron los
tres predictores (4.80%). No hubo diferencia estadisticamente significativa en cuanto al

numero de predictores presentes en los pacientes para cada categoria de riesgo (Tabla 6).

Segun los criterios de la ASGE, 222 (63.07%) y 125 (35.51%) pacientes
presentaron Riesgo Alto y Riesgo Intermedio de coledocolitiasis respectivamente. En la
categoria de Riesgo Alto se confirmé la presencia de coledocolitiasis en 176 pacientes

(79.28%), y en la de Riesgo Intermedio en 75 pacientes (60%) (Tabla 6).

Tabla 6 Presencia de coledocolitiasis segiin categoria de riesgo
Total No Coledocolitiasis

Coledocolitiasis
n %o n % n %

Riesgo Alto (%) 222 (63.07) 46 (20.72) 176 (79.28) 0.000
Uno (%) 172 (77.48) 40 (23.26) 132 (76.74)
Dos (%) 50 (22.52) 6 (12) 44 (88) 0.085
Tres (%) 0 0) 0 0) 0 0)

Riesgo Intermedio (%) 125 (35.51) 50 (40) 75 (60) 0.000
Uno (%) 61 (48.80) 26 (42.62) 35 (57.38)
Dos (%) 58 (46.40) 22 (37.93) 36 (62.07) 0.448
Tres (%) 6 (4.80) 2 (33.33) 4 (66.67)

p
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En cuanto al rendimiento diagndstico, la categoria de Riesgo Alto tiene una
sensibilidad de 68.75% y una especificidad de 52.08%; un valor predictivo positivo de

79.28% y negativo de 38.46%; y una exactitud diagnostica de 64.20% (Tabla 7).

Tabla 7 Capacidad diagndstica de coledocolitiasis segiin categoria de riesgo
S E VPP VPN P+ 1P- ED

Riesgo Alto (2010) 86.72% 30.21% 76.82% 46.03% 1.24 0.44 71.31%
Riesgo Alto (2019) 68.75% 52.08% 79.28% 38.46% 1.43 0.60 64.20%

S: sensibilidad; E: especificidad; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo; IP+:
indice de probabilidad positivo; IP-: indice de probabilidad negativo: ED: exactitud diagndstica

Con los criterios del 2010 se confirm6 la presencia de coledocolitiasis en 222
pacientes (76.82%) de la categoria Riesgo Alto, y en 29 pacientes (50%) de la categoria
Riesgo Intermedio (Tabla 8). El rendimiento diagnostico para la categoria de Riesgo Alto
de las guias de la ASGE del 2010 tuvo una sensibilidad de 86.72% y una especificidad de
30.21%; un valor predictivo positivo de 76.82% y negativo de 46.03%; y una exactitud

diagnostica de 71.31% (Tabla 7).

Tabla 8 Comparacion de las categorias de riesgo 2010 vs 2019

No Coledocolitiasis (80 [ (I BTS

n % n %

ASGE 2010

Riesgo Alto (%) 289 (82.10) 67 (23.18) 222 (76.82)
Riesgo Intermedio (%) 58 (16.48) 29 (50) 29 (50)

ASGE 2019

Riesgo Alto (%) 222 (63.07) 46 (20.72) 176 (79.28)
Riesgo Intermedio (%) 125 (35.51) 50 (40) 75 (60)
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Capitulo 5
Analisis y discusion
Este es el primer estudio en nuestro pais que evalua el rendimiento de las guias
actualizadas de la ASGE para asignar el riesgo de coledocolitiasis. En la bibliografia solo
se encontr6 publicado otro estudio retrospectivo que evalua y valida la utilidad clinica de

estos nuevos criterios en un hospital de referencia de tercer nivel en Hyderabad, India

[22].

Analizando el rendimiento de cada uno de los predictores de estas nuevas guias,
se puede evidenciar que el predictor mas frecuentemente presentado por los pacientes del
estudio fue la alteracion en las PFH (90.63%). Por si solo, su sensibilidad fue la mayor
entre todos los predictores analizados en este estudio (91.41%) pero por el otro lado, su
especificidad es la menor de todas (11.46%). Su exactitud diagnostica fue de 69.60%.
Estos hallazgos son compatibles con los de Jagtap et al [22]. Este fue uno de los mayores
cambios en los criterios entre ambas publicaciones. En las guias del 2010 se tomaba
como criterio “Muy Fuerte” un valor de Bilirrubina Total mayor a 4 mg/dl, como criterio
“Fuerte” un valor de Bilirrubina Total entre 1.8 y 4 mg/dl, y como criterio “Moderado” a
la alteracion de las PFH diferente a la bilirrubina [21]. En la actualizacién solo toman en
cuenta la Bilirrubina Total mayor a 4 mg/dl para Riesgo Alto y la alteracion de las PFH
para Riesgo Intermedio [12]. Es esperado que al ampliar este rubro para cualquier
alteracion en cualquiera de los parametros de las PFH la sensibilidad sea alta y la
especificidad baja, sin embargo, su exactitud diagndstica fue la segunda mas alta, después

de la evidencia ultrasonogréafica de dilatacion del colédoco. Por otro lado, Al-Jiffry y
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Prachayakul sefialan que el tUnico marcador bioquimico util como predictor de

coledocolitiasis es la fosfatasa alcalina [23,24].

La dilatacion del colédoco por arriba de 6 mm, por si sola, tuvo la exactitud
diagnostica mas alta de todas (70.17%), con una sensibilidad de 87.89% vy una
especificidad de 22.92%. No se encontré asociacion estadisticamente significativa entre
la dilatacion del colédoco por US y la presencia de coledocolitiasis. Sin embargo, la
medida de la dilatacién del colédoco debe interpretarse de acuerdo a las caracteristicas
del paciente, como la edad, el indice de masa corporal y la presencia de colecistectomia
previa (en este estudio excluidos) [25]. Se ha descrito que la medida del diametro del
colédoco puede variar en corto tiempo y propiciar distintas mediciones en sucesivas
pruebas posiblemente secundario a fluctuaciones fisioldgicas o patoldgicas en la presion
biliar [26]. Ademas, algunos autores sefialan que el diametro del colédoco aumenta 1 mm
cada 10 afios desde los 60 afios, causando una dilatacion leve en la vejez [27]. Por todos
estos motivos la dilatacion de la via biliar no es un pardmetro determinante en el
diagnostico de coledocolitiasis, por lo que a va a requerir de otras pruebas que corroboren

la sospecha.

Al combinar la dilatacion del colédoco con el valor de BT por arriba de 4 mg/dl,
la especificidad de las guias 2019 en este estudio aumentd hasta 52.08% y el valor
predictivo positivo a 79.28%, hallazgos compatibles con los reportados por He et al [8§].
Sin embargo, este cambio mejora la especificidad a costa de la sensibilidad, expande la

categoria de Riesgo Intermedio y aumenta la necesidad de utilizar USE y CRM [12].
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Tabla 9 Comparacion de la capacidad diagndstica de cada predictor

BT >4 Dilatacion
Lito por Colangitis mg/dl + Alteracion Edad > 55 de
US Colédoco en PFH afos colédoco
>6 mm >6 mm

Sensibilidad (%)

Ovalle . 59

| Ovale |
44 1 19 77 60 75
62 23 43 90 37 70

Especificidad (%)
Ovalle 89 99 58 12 86 23

Adams [4] 94 93
He [8] 97 99 96 50 54 63

Nel
=]

Jagtap [22] 99 97 39 69 69
Magalhaes [6] 90 97 21 38 49
Rubin [5] 98 98 7 86 61
Suarez [7] 97 94

Valor Predictivo Positivo (%)

85 80 79 73 72 75
91 56 78 50 46 57
98 89 72 35 30 44
88 83 57 63 66

Valor Predictivo Negativo (%)

Adams [4] 62 58
He [8] 73 61 58 77 67 79
Jagtap [22] 88 78 90 92 75 86
Magalhaes [6] 50 37 51 48 60
Rubin [5] 47 45 68 45 53
Suarez [7] 62 63

US: Ultrasonido; BT: Bilirrubina Total; PFH: Pruebas de Funcionamiento Hepatico
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Este criterio fue el que tuvo mayor exactitud diagndstica (59.09%) dentro de los
predictores de Riesgo Alto para coledocolitiasis. Su VPP fue de 79.17%, similar al de
otros estudios [7,8,22]. Como este predictor tuvo el VPP mas bajo de su categoria de
riesgo, tal vez deberia incluirse para estratificar a los pacientes en probabilidad de Riesgo

Intermedio en lugar de Riesgo Alto [22].

La edad mayor a 55 afios como predictor independiente tuvo una especificidad de
86.46% y un VPP de 71.74%, valores mucho mayores a los reportados en estudios
previos [5,6,8,22]. Sobre este tema, Jagtap et al propone que, si se eliminara este
predictor de la categoria de Riesgo Intermedio, se reduciria la necesidad de pruebas

diagnosticas confirmatorias como USE, CRM o CTO en 8.6% de los casos [22].

Se confirm6 el diagnostico de coledocolitiasis en el 80% de los pacientes con
colangitis aguda ascendente, demostrando su importancia como predictor de Riesgo Alto,
aunque no se encontrd asociacion estadisticamente significativa con el diagnostico de
coledocolitiasis; hallazgos similares a lo descrito en el estudio de Adams et al [4]. Como
predictor independiente, su sensibilidad fue la menor de todas (1.56%) pero su
especificidad fue la mayor (98.96%). Estos resultados podrian deberse a que solo 5

pacientes presentaron colangitis aguda en este estudio (1.42%).

Al realizar el analisis de regresion logistica multivariado de los predictores se
observé que el hallazgo de litiasis en la via biliar comin en el US fue el tnico predictor

de riesgo que se asocid de forma independiente con la existencia de coledocolitiasis,
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hallazgo compatible con los descritos por Benites-Gofii et al [15]. Asimismo, su
sensibilidad fue de 25% y su especificidad de 88.54%, resultados similares a los de
Adams et al [4]. E1 US es frecuentemente usado en caso de sospecha de coledocolitiasis,
pero su exactitud diagnostica es operador dependiente con una sensibilidad que varia de

20-80% [28].

Tabla 10 Comparacion del rendimiento de las guias ASGE

No
Coledocolitiasis
Total Coledocolitiasis S VPP VPN

n %
n %

Ovalle
(ASGE 2019)
Jagtap [22]
(ASGE 2019)
Adams [4] RA 179 80 44.69 99 55.31

RA
RI
RA
RI

47 73 56 65

(ASGE 2010)  ER\[-J3¥:N 319 208 65.20 111 34.80
He [8] RA 1171

70 74 64 79
(ASGE 2010) RI 1252
Magalhaes[6] RA 193 39 20.21 154 79.79

86 56 80 66
(ASGE 2010) RI 73 48 65.75 25 34.25
Rubin [5] RA 260 74 28.50 186 71.50

65 67 72 59
(ASGE 2010) RI 250 148 59 102 41
Sethi [29] RA 244 59 24.18 185 75.82

80 44 76 51
(ASGE 2010) RI 92 47 51.08 45 48.91
Suarez [7] RA 71 32 45.07 39 54.93

55 69 55 69
(ASGE 2010) B3V 102 70 68.63 32 31.37

S: sensibilidad; E: especificidad; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo; RA:
Riesgo Alto; RI: Riesgo Intermedio.

De acuerdo a la guia de la ASGE, un paciente en la categoria de Riesgo Alto tiene
mas del 50% de probabilidades de presentar coledocolitiasis [12]. En este estudio, los

pacientes categorizados dentro de este grupo tuvieron coledocolitiasis en 79.28% de los

“Rendimiento de los criterios predictivos de la Sociedad Americana de Endoscopia Gastrointestinal
en el diagnoéstico de coledocolitiasis en un Hospital Publico de Segundo nivel del estado de Nuevo

Leo6n “. 27/43



casos. Estos resultados son consistentes con los trabajos anteriores de Rubin, Magalhaes
y Sethi [5,6,29]. La sensibilidad para este grupo de riesgo fue de 68.75%, valor similar al
de Rubin, He y Jagtap [5,8,22], inferior a lo reportado en los estudios de Magalhaes y
Sethi [6,29], pero superior a lo descrito por Adams y Suarez donde se describe una
sensibilidad alrededor del 50% [4,7]. La especificidad fue de 52.08%, alcanzando un
valor similar al reportado por Magalhaes y Sethi, pero inferior al de los demas autores

[4,6-8,22.29].

En los pacientes de la categoria de Riesgo Intermedio se confirm6 el diagnostico
de coledocolitiasis en 60% de los casos, valor que es superior al esperado seglin la guia

de la ASGE Yy los estudios reportados previamente (5-50%) [4-7,12,22,29].

Al comparar el rendimiento de los criterios propuestos por la ASGE en el 2010 y
la version actualizada del 2019, con los criterios del 2010 se confirmé el diagnostico de
coledocolitiasis en 222 pacientes (76.82%) de la categoria de Riesgo Alto, un porcentaje
ligeramente menor que con los del 2019 (79.28%). Por otro lado, en la categoria de
Riesgo Intermedio, a pesar que los porcentajes de confirmacion diagnostica fueron
similares, 50% con los criterios del 2010 y 60% con los del 2019, es de interés recalcar
que el numero total de pacientes que se clasificaron en dicha categoria previo a la
confirmacion diagnostica fue de menos de la mitad con los criterios antiguos, 58 contra
125 pacientes respectivamente. Esta diferencia en la cantidad de pacientes clasificados en
cada categoria pudo haber contribuido a la aparente mayor sensibilidad (86.72%) y

exactitud diagnostica (71.31%) de los criterios del 2010 contra los del 2019.
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La aplicacion de las guias clinicas de la ASGE nos permite enfocar a los pacientes
siguiendo un modelo de riesgo-beneficio. En este estudio, los pacientes en la categoria de
Riesgo Alto de coledocolitiasis, alcanzan una precision diagnéstica acorde con lo
propuesto por la ASGE, lo que implicaria la realizacion de CPRE sin estudios
adicionales. Sin embargo, aun hay un nimero significativo de pacientes con Riesgo Alto
a los que se les realiza la CPRE de forma innecesaria, debido a que la sensibilidad y
especificidad de los predictores actuales se encuentra atin por debajo de valores ideales.
De la misma manera, en este estudio, el porcentaje de pacientes con coledocolitiasis en la
categoria de Riesgo Intermedio fue superior a lo esperado por la ASGE, lo que significa
que en el Hospital Metropolitano “Dr. Bernardo Septilveda” se encontrardn mas litos en
la via biliar durante la CTO que lo esperado si se siguen estas guias al pie de la letra.
Teniendo en cuenta la tasa significativa de eventos adversos que se asocian a la CPRE,
los costos asociados al procedimiento y a sus complicaciones, es razonable encaminar
nuestros esfuerzos a disminuir la cantidad de CPREs diagndsticas en la medida que sea
posible. De cualquier forma, parece logico tener que redefinirse el punto de corte de 50%

de probabilidad de coledocolitiasis, para categorizar a un paciente con Riesgo Alto.

El estudio presentado tiene ciertas limitaciones. Primero, para maximizar la
validez interna, el estudio se restringid a pacientes sin otra anormalidad o enfermedad
biliar concomitante que pueda alterar la evaluacion en la practica clinica. Por tal motivo,
los hallazgos corresponden al de una poblacion sin enfermedad hepética o biliar previa y
sin antecedente de colecistectomia. Segundo, no se estudio el efecto de las PFH seriadas

en el diagnostico de coledocolitiasis, sin embargo, dos estudios demostraron que la
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elevacion persistente de BT > 4 mg/dl tiene una especificidad de 86-90% para detectar la
coledocolitiasis con VPP muy bajos (52-71%) [4,5]. Ademads, He et al. demostr6é que las
PFH seriadas pueden no influir en la toma de decisiones clinicas en la sospecha de
coledocolitiasis [8]. Tercero, la naturaleza retrospectiva del estudio. Una mejor
aproximacion del valor predictivo negativo se podria realizar aplicando la CTO de forma
rutinaria, lo que aumentaria la evaluacion del grupo de pacientes con Riesgo Bajo. No
obstante, la fortaleza del estudio radica en la prediccion de coledocolitiasis en el grupo de
pacientes con Riesgo Alto y a la comparacion del rendimiento de los criterios entre

ambas publicaciones de la ASGE.
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Capitulo 6

Conclusion

El estudio actual confirma que los predictores de coledocolitiasis y las categorias
de riesgo propuestas por la ASGE, permiten predecir la presencia de coledocolitiasis con
aceptable precision, acorde con los estdndares sugeridos por la misma guia. Y aunque
este estudio valido que las guias actualizadas de la ASGE lograron mejorar la
especificidad para la deteccion de coledocolitiasis, aun existira un sobre niimero de
CPREs diagnosticas si se siguen solo estas guias. Por lo que se debe tomar esta
investigacidn como un trabajo inicial para estudiar de manera prospectiva asociaciones de

factores predictores de coledocolitiasis que tengan una precision mayor al 90%.
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