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RESUMEN

Antecedentes: En el Perd no se cuenta con ningtin estudio que evalde el rendimiento de la gufa clinica actual orientada a
estratificar a los pacientes segtin probabilidad de presentar coledocolitiasis. Objetivos: Evaluar el rendimiento de los criterios
predictivos propuestos por la Sociedad Americana de Endoscopia Gastrointestinal (ASGE) en el diagnéstico de coledocolitiasis.
Materiales y métodos: Cohorte retrospectiva realizada en el hospital Rebagliati. Se incluyeron a todos los pacientes con
sospecha de coledocolitiasis que contaron con una colangiopancreatografia retrégrada endoscépica (CPRE) entre julio del
2014y junio del 2015. Se evaluaron los predictores de coledocolitiasis propuestos por la ASGE y el rendimiento diagnéstico de
las categorias de riesgo. Resultados: Se incluyeron 118 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusién. En el analisis
multivariado sélo la edad >55 anos (OR:3,07, [IC 95: 1,14-8,31], p=0,027) y el hallazgo de litiasis en la via biliar comin
mediante ecografia (OR: 1,68 [IC 95%: 1,09-2,59], p=0,018) se asociaron a la existencia de coledocolitiasis en la CPRE.
Los rendimientos de las categorias de riesgo elevado y de riesgo intermedio fueron de 75,82% y 70,37% respectivamente.
El rendimiento de la categoria de riesgo elevado mejoré a 85,90% utilizando un segundo set de pruebas de laboratorio
control. Conclusiones: El rendimiento de los predictores y las categorias de riesgo propuestos por la ASGE en el diagndstico de
coledocolitiasis es aceptable en nuestro hospital, acorde con los estandares propuestos; sin embargo, creemos que atin debe
mejorar para evitar el uso de CPREs diagnésticas.

Palabras clave: Coledocolitiasis; Colangiografia; Pancreatocolangiografia retrégrada endoscdpica (fuente: DeCS BIREME).

ABSTRACT

Background: In Peru, there are still no local studies designed for evaluating the performance of clinical guidelines designed
to stratify patients according to probability of choledocholithiasis. Objectives: To evaluate the performance of predictive
criteria proposed by the American Society for Gastrointestinal Endoscopy (ASGE) in diagnosis of choledocholithiasis. Materials
and methods: A retrospective cohort study conducted in a hospital in Lima (Rebagliati hospital). Were included all patients
with suspected choledocholithiasis who underwent endoscopic retrograde cholangiopancreatography (ERCP) between July
2014 and June 2015. Predictors of choledocholithiasis proposed by the ASGE and the diagnostic performance of the risk
categories were evaluated. Results: 118 patients met the inclusion criteria. In multivariate analysis, only age >55 years (OR:
3.07 [95: 1.14-8.31], p = 0.027) and the finding of stones in the common bile duct by abdominal ultrasound (OR: 1.68 [95%
Cl: 1.09-2.59], p = 0.018) were associated with the presence of choledocholithiasis on ERCP. The performance of the high
and intermediate risk categories were 75.82% and 70.37% respectively. The performance of the high-risk category improved
to 85.90% using a second set of biochemical markers. Conclusions: The performance of the predictors and risk categories
proposed by the ASGE in diagnosis of choledocholithiasis is acceptable in our hospital, according to the proposed standards;
however, it must be further improved to prevent the use of diagnostic ERCP.

Keywords: Choledocholithiasis; Cholangiography; Cholangiopancreatography, endoscopic retrograde (source: MeSH NLM).

INTRODUCCION A pesar de que esta enfermedad pueda permanecer

de forma silenciosa, se asocia a una mayor morbilidad

La coledocolitiasis es la causa mas comin de y mortalidad debido al desarrollo de complicaciones

obstruccién de las vias biliares y se presentaen 10-20% como la colangitis aguda ascendente (CAA) o la

de los pacientes con colelitiasis, 7-14% de los pacientes  PAB. Por lo tanto, es importante la realizacién del

a los que se les realiz6 una colecistectomia, y 18-33%  diagnéstico y tratamiento de la coledocolitiasis de
de los pacientes con pancreatitis aguda biliar (PAB) ™. manera oportuna.
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Rendimiento en la prediccion de coledocolitiasis

El diagnéstico de la coledocolitiasis se basa en la
combinacién de sintomas y signos clinicos, marcadores
séricos de colestasis y hallazgos imagenolégicos
(ultrasonografia transabdominal [UST]). Individualmente
estos indicadores poseen niveles variables de precision
diagnéstica y ninguno de ellos, por si solo, representa
un método completamente confiable para identificar
calculos en la via biliar. Se considera como “Prueba de
referencia” a la extraccion de calculos de la via biliar,
sea mediante via endoscépica (colangiopancreatografia
retrégrada endoscoépica [CPRE]) o via quirdrgica 7. Sin
embargo, el uso indiscriminado de la CPRE aumenta el
riesgo de complicaciones relacionadas a su ejecucion ©,
como pancreatitis post-CPRE hasta en 15% ©,
sangrado post esfinterotomia en 1-2%, perforaciones,
infecciones y eventos adversos relacionados al uso
de anestésicos 9. Por lo tanto, el uso de la CPRE
se debe reservar exclusivamente para propdsitos
terapéuticos. En los casos en los que se encuentra duda
en el diagnéstico de coledocolitiasis la ultrasonografia
endoscopica (USE) y la colangiopancreatografia por
resonancia magnética (CPRM) representan alternativas
altamente precisas y con bajos riesgos asociados "''?.
En una reciente revisién sistematica en la que se evalta
la precisién en el diagnéstico de coledocolitiasis, se
describe una sensibilidad y especificidad de 95%
y 97% respectivamente para la USE, y de 93% vy
96% respectivamente para la CPRM, sin diferencias
significativas entre ambos exdmenes .

Con el objetivo de restringir la CPRE exclusivamente
a pacientes con alta sospecha 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 ejecucion de la CPRE, lo que conlleva a la disminucion
de procedimientos innecesarios y de las complicaciones
que se asocian a los mismos. En el afo 2010 la
Sociedad Americana de Endoscopia Gastrointestinal
(ASGE) publicé una guia clinica definiendo predictores
clinicos y categorias de riesgo de coledocolitiasis,
posteriormente validados en una cohorte prospectiva
en el 2013 por Korson et al. (Tabla 1) 39, Segln esta
gufa clinica, la presencia de cualquier predictor “Muy
fuerte” o de ambos predictores “Fuertes” indican
un “Riesgo elevado de coledocolitiasis” (>50%), y
estos pacientes deberfan acceder directamente a
CPRE. Cualquier otra combinacién de predictores
indican un “Riesgo intermedio de coledocolitiasis”,
y estos pacientes se beneficiarfan con la realizacion
de estudios menos invasivos como USE, CPRM vy
colangiografiaintroperatoria (CIO) para evaluar la
necesidad de una accién terapéutica adicional. La
ausencia de predictores de riesgo indica un “Riesgo
bajo de coledocolitiasis”, y estos pacientes deberian
acceder a colecistectomia sin evaluaciones adicionales.

Rev Gastroenterol Peru. 2017;37(2):111-9

Benites Gofii HE, et al

Tabla 1. Predictores clinicos de coledocolitiasis - ASGE
2010.

Predictores de coledocolitiasis

Muy fuertes
Célculo en el colédoco evidenciado por UST
Clinica de colangitis ascendente

Bilirrubina >4 mg/dL

Fuertes

Dilatacién del conducto biliar comun en la UST (>6 mm con la
vesicula in situ)

Nivel de bilirrubina 1,8-4 mg/DI
Moderados
Examenes bioquimicos hepaticos anormales diferentes a la
bilirrubina
Clinica de pancreatitis biliar
Edad >55 afios

La ventaja de la aplicacién de los criterios de la
ASGE frente a otras herramientas de diagndstico
radica principalmente en que no se estratifica el
riesgo de coledocolitiasis de manera dicotémica (alta
o baja probabilidad) utilizando umbrales de riesgo
establecidos de manera subjetiva (por ejemplo <5% y
>50%, respectivamente), método por el cual se deja
de clasificar a una gran cantidad de pacientes que
podrian considerarse de riesgo intermedio.

Sin  embargo, estas recomendaciones de la
ASGE no son ampliamente utilizadas en nuestro
medio, posiblemente por la falta de estudios que
hayan evaluado el rendimiento de estos criterios
en nuestra poblacién, requisito importante antes
de su uso 7%. Usualmente la capacidad predictiva
de un instrumento fuera de la poblacién en la que
se desarroll6 suele ser distinta a la estimada en el
estudio original . Por tal motivo el objetivo principal
de este estudio fue evaluar el rendimiento de los
criterios propuestos por la ASGE para la prediccion
de coledocolitiasis en una cohorte retrospectiva de
pacientes del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati
Martins (HNERM). Los objetivos secundarios de este
estudio fueron: 1) evaluar la asociacién de cada
predictor propuesto por la ASGE con la presencia
de coledocolitiasis; 2) evaluar la asociacién de
cada categoria de riesgo propuesta por la ASGE con
la presencia de coledocolitiasis y su rendimiento
diagnéstico; y 3) evaluar si un nuevo set de valores
de los predictores de coledocolitiasis previos a la
CPRE modifican el rendimiento diagnéstico.

Para tal fin, las hipétesis alternas de esta investigacion
son: 1) la utilizacién de los criterios propuestos por la
ASGE son lo suficientemente precisos para predecir
la presencia de coledocolitiasis; y 2) el cambio en los
valores de las pruebas de laboratorio en el seguimiento
de los pacientes con sospecha de coledocolitiasis
mejoran la precision de la prediccién.



Rendimiento en la prediccion de coledocolitiasis

METODOLOGIA
Diseno, ambito de estudio y poblacién

Para realizar la evaluacién del rendimiento de los
criterios predictores de coledocolitiasis propuestos por
la ASGE se aplicé el instrumento en estudio en una
cohorte retrospectiva de pacientes con sospecha de
coledocolitiasis que fueron sometidos a una prueba de
referencia confirmatoria en el HNERM, Lima-Per(.

Muestra y criterios de inclusién

Esta investigacion se plante6 metodolégicamente
como una evaluacién del rendimiento de una
herramienta diagnéstica, por lo que no se requirié
calcular un ndmero especifico de pacientes para
constituir la muestra, sino mas bien, se busco recolectar
la mayor cantidad de pacientes que cumplieran con
los criterios de inclusion y exclusion, lo que se conoce
como muestreo por conveniencia. La muestra se
considerd representativa ya que se incluyé inicialmente
a todos los pacientes con sospecha de coledocolitiasis
en el periodo de tiempo establecido.

Se consideré como criterio de inclusién: pacientes
mayores de 18 afos atendidos en el HNERM con sospecha
diagnéstica de coledocolitiasis entre julio del 2014 y junio
del 2015 debidamente ingresados en los registros del
hospital (CIE10: K80,5) y que tuvieron subsecuentemente
como prueba diagndstica de referencia una CPRE.

Lo criterios de exclusién fueron: prueba de referencia
realizada después de 3 semanas del Gltimo control
de laboratorio y de ecografia, pacientes con datos
insuficientes para completar los criterios publicados por
la ASGE; pacientes con informes ilegibles; pacientes con
antecedente de CPRE previa, colecistectomia, cirugia
biliar, stent biliar, fistula biliar, estenosis o lesién biliar, u otra
enfermedad hepética conocida; pacientes con diagndstico
post-prueba de referencia diferente a coledocolitiasis
(cancer de la via biliar, cancer de cabeza de pancreas,
cancer de vesicula biliar o metastasis de otros tumores).

Recoleccion de datos

Se obtuvo de la Oficina de Estadistica la relacién de
pacientes que fueron registrados en la base de datos
con un diagnéstico presuntivo de coledocolitiasis en
el periodo de tiempo establecido (CIE10: K80,5). Se
utilizaron los registros de procedimientos del HNERM
para identificar a quienes de estos pacientes se les realizd
una CPRE como prueba de referencia confirmatoria.

Luego se revisaron las historias clinicas de aquellos
pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion
y exclusién obteniéndose los siguientes datos: edad,
sexo, la presencia de PAB y/o CAA asociadas, los
resultados de los exdmenes auxiliares previos al
procedimiento (laboratorio: bilirrubina total (BT),
fosfatasa alcalina (FA), alaninaaminotransferasa (ALT)
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y aspartatoaminotransferasa (AST) [en el primer, y
si se habfa realizado, segundo control]; y ecograffa
abdominal: medida del colédoco y presencia de
coledocolitiasis por este método), y los resultados de la
CPRE (presencia de coledocolitiasis). Las dudas que se
generaron en el proceso de recoleccién de datos fueron
resueltas dentro del grupo de investigadores principales.

Variables y definiciones
Variables dle exposicion — Predictores de coledocolitiasis

Se consideraron como variables independientes:
edad, presencia de PAB y/o CAA, valor de BT, FA,
ALT y AST (en el primer, y si se obtuvo, segundo
control), y el resultado de la UST (presencia de litiasis
coledociana y medida del colédoco). Los diagnésticos
de PAB y de CAA se realizaron tomando en cuenta
los criterios diagnésticos vigentes ¢! Para definir un
valor de laboratorio alterado se tomaron en cuenta los
valores de referencia de la institucion. La presencia
de coledocolitiasis en la UST se definié mediante la
observacién de una lesién hiperecoica con sombra
posterior en la via biliar comdn.
criterios

Aplicacion  de los

coledocolitiasis:

predictivos  de

Los pacientes incluidos fueron clasificados utilizando
los datos de ingreso en categorias de “Riesgo de
coledocolitiasis” elevado, intermedio o bajo, mediante
la aplicacion del instrumento en estudio. Si el paciente
acudi6 a este hospital referido de otro centro médico,
se consideraron como resultados iniciales a los
proporcionados por dichas instituciones.

Variable de desenlace — Diagndstico de coledocolitiasis
mediante la prueba de referencia

Se consider6é como variable dependiente al resultado
de la prueba de referencia, en este caso definida como la
exploracién endoscépica de la via biliar mediante CPRE.
Se consideré a la presencia de litiasis o de barro biliar en el
colédoco como coledocolitiasis ya que ambas entidades
pueden causar las mismas manifestaciones clinicas. Para
la confirmacién de coledocolitiasis se tomé en cuenta
la extraccién o visualizacion de los calculos mediante
CPRE. Se consideré como ausencia de coledocolitiasis al
resultado negativo durante la exploracién con la CPRE.

Andlisis estadistico

El andlisis estadistico se realiz6 usando el paquete
estadistico STATA 10.0. Las variables cuantitativas se
describieron como medias con desviacién estandar
(DE) y las variables categéricas como proporciones.
Para cada categorfa de riesgo, predictor y combinacién
de predictores se utilizé chi cuadrado para evaluar
la asociacién con la presencia de coledocolitiasis. Se
realizé un andlisis de regresién logistica bivariado y
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multivariado para calcular los odds ratio entre cada
predictor y la presencia de coledocolitiasis. Se realizé
un andlisis de regresion logistica bivariado para calcular
los odds ratio entre cada categoria de riesgo y la
presencia de coledocolitiasis. Se evalué la sensibilidad,
la especificidad, el valor predictivo negativo (VPN) y
el valor predictivo positivo (VPP) para la categoria
de riesgo elevado. Tomando en cuenta las pruebas
de laboratorio control se calcularon mediante un
andlisis de regresion logistica bivariado los odds ratio
entre las nuevas categorias generadas y la presencia
de coledocolitiasis. Adicionalmente se evaluaron las
propiedades diagnésticas de esta nueva categorfa de
riesgo elevado. Para todos los andlisis se consider6 un
p<0,05 como estadisticamente significativo.

Benites Gofii HE, et al

RESULTADOS

De un total de 387 pacientes registrados con un
diagnéstico presuntivo de coledocolitiasis 118 pacientes
cumplieron con los criterios de inclusién y exclusion
durante el periodo de julio del 2014 a junio del 2015.
La muestra estuvo constituida por 77 pacientes mujeres
(65,25%) y 41 hombres (34,75%). La edad media fue
de 55,96 anos (DE: 19,06). Se confirmé mediante
CPRE la presencia de coledocolitiasis en 88 pacientes
(74,58%). En la Tabla 2 se describen las caracteristicas
de los pacientes incluidos en el estudio. El promedio de
tiempo entre la sospecha diagnéstica y la realizacién de
la CPRE fue de 10,89 dias (DE: 5,40).

Tabla 2. Caracteristicas generales de los pacientes incluidos.

Total No coledocolitiasis Coledocolitiasis
n=118 n=30 (25,42%) n=88 (74,58%) p
n % n % n %
Clinicas
Edad
Edad media (+DE) 55,96 (19,06) 48,17 (18,52) 58,61 (18,61) 0,008
Edad mayor a 55
Si (%) 61 (51,69) 8 (13,11) 53 (86,89) 0,001
No (%) 57 (48,31) 22 (38,60) 35 (61,40)
Sexo
Femenino (%) 77 (65,25) 22 (28,57) 55 (71,43) 0,282
Masculino (%) 4 (34,75) 8 (19,51) 33 (80,49)
Pancreatitis
Si (%) 21 (17,80) 12 (57,14) 9 (42,86) 0,000
No (%) 97 (82,20) 18 (18,56) 79 (81,44)
Colangitis
Si (%) 20 (16,95) 3 (15,00) 17 (85,00) 0,240
No (%) 98 (83,05) 27 (27,55) 71 (72,45)
Laboratorio
BT (+DE) 547 (5,58) 4,57 (2,87) 5,78 (6,23) 0,307
BT 21,8 mg/dL
Si (%) 88 (74,58) 26 (29,55) 62 (70,45) 0,078
No (%) 30 (25,42) 4 (13,33) 26 (86,67)
BT >4 mg/dL
Si (%) 55 (46,61) 13 (23,64) 42 (76,36) 0,677
No (%) 63 (53,39) 17 (26,98) 46 (73,02)
TGO (+DE) 227,34 (222,94) 238,83 (198,50) 223,38 (231,71) 0,745
TGP (xDE) 282,73 (221,47) 316,50 (181,43) 271,08 (233,50) 0,335
FA (xDE) 485,38 (318,06) 454,61 (303,34) 495,29 (323,74) 0,558
Perfil hepético alterado (ademas de BT)
Si (%) 117 (99,15) 30 (25,64) 87 (74,36) 0,558
No (%) 1 (0,85) 0 (0,00) 1 (100,00)
Ecografia
Colédoco dilatado
Si (%) 97 (82,20) 23 (23,71) 74 (76,29) 0,359
No (%) 21 (17,80) 7 (33,33) 14 (66,67)
Coledocolitiasis
Si (%) 41 (34,75) 4 (9,76) 37 (90,24) 0,004
No (%) 77 (65,25) 26 (33,77) 51 (66,23)
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Tabla 3. Frecuencia de predictores.
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Tabla 4. Asociacion con coledocolitiasis: andlisis bivariado.

Predictores Total (n=118)

n %

Predictores muy fuertes

Célculo en el colédoco evidenciado por UST 41 34,75

Colangitis clinicamente ascendente 20 16,95

Bilirrubina >4 mg/dL 55 46,61
Predictores fuertes

Discin e oo blarconinens g7 gaan

Nivel de bilirrubina 1,8-4 mg/dL 88 74,58
Predictores moderados

Clinica de pancreatitis biliar 21 17,80

Edad >55 afios 61 51,69

Al ingreso los predictores mas frecuentes fueron
la presencia de exdmenes bioquimicos hepdticos
alterados distintos a la BT (99,15%), la dilatacién del
conducto biliar comdn en la UST (82,20%) y el nivel de
BT 1,8-4 mg/dL (74,58%) (Tabla 3).

Predictores propuestos por la ASGE: asociacion
con coledocolitiasis

Al hacer el andlisis bivariado, la BT >4 tomando en
cuenta al segundo set de laboratorio, el calculo en US
y la edad mayor de 55 afos, se asociaron a un riesgo
significativamente mayor de coledocolitiasis (Tabla 4).

Al realizar el andlisis de regresion logistica
multivariado de los predictores se observé que la edad
mayor a 55 afos y el hallazgo de litiasis en la via biliar
comin en la UST se asociaron de forma independiente
con la existencia de coledocolitiasis al realizar la CPRE
(Tabla 5). No se muestra en la Tabla 5 la variable
examenes bioquimicos hepaticos anormales diferentes
a la BT debido a que fue positivo en el 99,15% de la
poblacién estudiada y no contribufa con el andlisis.

Categorias de riesgo propuestas por la ASGE:
asociacion con coledocolitiasis y rendimiento diagnéstico

Setenta y nueve pacientes entraron a categoria de
riesgo elevado por presentar al menos un predictor

n IC 95% p

Predictores muy fuertes

BT >4 mg/dL (primer set) 1,19 0,52-2,75 0,677

BT >4 mg/dL (segundo set) 3,00 1,05-8,60 0,041

Célculo en US 1,68 1,15-2,45 0,007

Colangitis aguda ascendente 2,15 0,58-7,95 0,249
Predictores fuertes

BT 1,8-4 mg/dL 0,37 0,12-1,16 0,087

Dilatacion en US 1,27 0,76-2,11 0,361
Predictores moderados

Clinica de pancreatitis biliar 0,17 0,06-0,47 0,001

Edad >55 afios 416  1,67-10,40 0,002

Tabla 5. Asociacion con coledocolitiasis: anélisis
multivariado.
Variables OR p IC 95%

Predictores muy fuertes

Calculo en UST 1,68 0,018 1,09-2,59

BT >4 mg/dL 1,03 0,956 0,39-2,73

Colangitis 2,15 0,249 0,58-7,94
Predictores fuertes

Dilatacion >6 mm 1,02 0,948 0,56-1,85

BT 1,8-4 mg/dL 0,37 0,87 1,12-1,16
Predictores moderados

Edad >55 afios 3,07 0,027 1,14-8,31

Pancreatitis 0,19 0,004 0,06-0,58

muy fuerte (66,95%) y doce por presentar ambos
predictores fuertes (10,17%). Veintidds pacientes
entraron a categoria de riesgo intermedio por presentar
un predictor fuerte (18,64%) y cinco por presentar sélo
predictores moderados (4,24%). Segin los criterios
de la ASGE, 91 (77,12%) y 27 (22,88%) pacientes
presentaron “Riesgo elevado” y “Riesgo intermedio” de
coledocolitiasis al ingreso respectivamente (Tabla 6). En
la categoria de riesgo elevado se confirmé la presencia
de coledocolitiasis mediante CPRE en 69 pacientes
(75,82%), y en la de riesgo intermedio en 19 pacientes
(70,37%).

Tabla 6. Presencia de coledocolitiasis seglin categoria de riesgo.

Total Coledocolitiasis No coledocolitiasis p
n % n % n %
Riesgo elevado 91 77,12 69 75,82 22 24,18 0,568
Riesgo intermedio 27 22,88 19 70,37 8 29,63
Predictores muy fuertes
Ninguno 39 33,05 24 61,54 15 38,46 0,082
Uno 49 41,53 39 79,59 10 20,41
Dos 23 19,49 18 78,26 5 21,74
Tres 7 5,93 7 100,00 0 0,00
Predictores fuertes
Ninguno 5 4,24 4 80,00 1 20,00 0,904
Uno 42 34,75 32 76,19 10 23,81
Dos 71 61,02 52 73,24 19 26,76
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Tabla 7. Capacidad diagnéstica de coledocolitiasis de la categoria de riesgo elevado.

S E VPP VPN LR+ LR-
Con el primer control de laboratorio 78,4% 26,7% 75,8% 29,6% 1,07 0,81
Con el segundo control de laboratorio 76,1% 63,3% 85,9% 47,5% 2,08 0,38

S: sensibilidad; E: especificidad; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo; LR+: likelihood ratio positivo; LR-: likelihood ratio negativo.

En cuanto al rendimiento diagnéstico, la categoria
de riesgo elevado tiene una sensibilidad de 78,4% y
una especificidad de 26,7% (Tabla 7). El OR para la
presencia de coledocolitiasis en los pacientes con riesgo
elevado fue de 1,32 (IC 95%: 0,51-3,43, p=0,57).

Recategorizaciéon de riesgo de coledocolitiasis
seglin cambio en los valores de las pruebas de
laboratorio y rendimiento diagndstico

De los 118 pacientes incluidos, 59 presentaron un
nuevo control de laboratorio previo a la CPRE, de forma
rutinaria o debido ala demora en la realizacion de la CPRE.
De los 91 pacientes que fueron catalogados inicialmente
como de riesgo elevado, 76 pacientes se mantuvieron con
el mismo nivel de riesgo (83,52%) y 15 pacientes fueron
reclasificados como de riesgo intermedio (16,48%). De los
27 pacientes incluidos en el grupo de riesgo intermedio,
25 permanecieron en el mismo nivel de riesgo (92,59%)
y 2 fueron reclasificados como de riesgo elevado (7,41%).

De los 78 pacientes clasificados como de riesgo
elevado segin el control de laboratorio realizado,
67 pacientes presentaron coledocolitiasis en la CPRE
(85,90%). En el grupo de riesgo intermedio basado
en el segundo control de laboratorio que incluia
40 pacientes, 21 presentaron una confirmacién de
la coledocolitiasis (52,50%). Tomando en cuenta
las pruebas de laboratorio del segundo control, los
criterios de la ASGE obtuvieron una sensibilidad de
76,1% y una especificidad de 63,3% (Tabla 7). EIl OR
para la presencia de coledocolitiasis en los pacientes

con riesgo alto con el segundo control fue de 5,51 (IC
95%: 2,26-13,41, p=0,000).

DISCUSION

Hasta el dia de hoy no existe un enfoque 6ptimo
de los pacientes con sospecha de coledocolitiasis. En
nuestra blsqueda bibliogréfica se encontré unavariedad
de modelos predictivos de coledocolitiasis basados en
algoritmos y criterios diagnésticos, pero caracterizados
por no proporcionar recomendaciones terapéuticas
segln el riesgo calculado y por carecer de estudios que
hayan evaluado su validez externa fuera de la poblacién
en la que se desarrollaron inicialmente 2. En
nuestro pais no se ha desarrollado hasta la fecha ningtin
estudio que evalle la utilidad de estas herramientas
diagndsticas en nuestra poblacion, contandose sélo con
publicaciones que describen el desempefio diagnéstico
del perfil bioquimico y ecografico en la investigacion
de la coledocolitiasis 7.

Desde la publicacién de la guia clinica de la ASGE
en el 2010 se han elaborado 4 estudios en los que se
valora el rendimiento de los criterios propuestos en
distintas poblaciones. El primero de estos fue un estudio
prospectivo realizado por Korson et al. en la India en
el 2013, encontrandose tasas de rendimiento de las
categorias de riesgo elevado e intermedio similares a
los descritos por la ASGE (Tabla 8) ™. Los siguientes
estudios fueron retrospectivos y también se encontraron
tasas de rendimiento acordes a las sugeridas en la gufa

Tabla 8. Evaluacién del rendimiento de los criterios de la ASGE en otros paises.

Total Coledocolitiasis No coledocolitiasis S E
. B RE 254 192 75 59% 62 24.41% ] ]
Korson (India - 2013) RI 77 38 49,35% 39 50,65% 84% 40%
i (EEUL - 2013 RE 249 189 71,59% 75 28.41% " 0
ubin (EEUU - 2013) RI 193 102 40,96% 147 59,04%
. FE 73 154 79.79% 39 20,21%
; 0, 0,
Magalh&es (Portugal - 2015) RI 179 25 34.25% 48 65.75% 86% 56.2%
RE 319 99 55.31% 80 44,69% 47%* 73%/*
Adams (EEUU - 2015) (30) No RE 319 M1 34,80% 208 65,20% 46%** 76%**
oo acual (Perd 2015 RE 91 69 75.82% 2 24.18% 78%* 27%"
studio actual (Perd —2015) RI 27 19 70,37% 8 29,63% 76%" 63%"*

RE: riesgo elevado; RI: riesgo intermedio; S: sensibilidad de la categoria de riego elevado; E: especificidad de la categoria de riesgo elevado; *: con el primer set de laboratorio;

**: con el segundo set de laboratorio.
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clinica. Tres estudios consideraron como prueba de
referencia al resultado de la CPRE #2829 En cambio,
Adams et al., basandose en que no todos los pacientes
van a ser sometidos a CPRE, también utilizan a la
CPRM y a la USE como exdmenes confirmatorios de
coledocolitiasis ©°.

En nuestro estudio el tnico predictor muy fuerte que
present6 asociacion estadisticamente significativa con el
diagnéstico de coledocolitiasis fue la presencia de litiasis
en la via biliar comin mediante el uso de la UST. Esta
asociacion se observé también en los estudios previos
sefialados en la Tabla 8. La UST es frecuentemente
usada en caso de sospecha de coledocolitiasis pero
su exactitud diagndstica es operador dependiente con
una sensibilidad que varia de 20-80% ©".

Varios articulos previos describen la utilidad
del uso del valor de las BT como predictor de
coledocolitiasis *@. En nuestro trabajo no se encontré
asociaciéon estadisticamente  significativa con el
diagnéstico de coledocolitiasis, resultado similar al que
obtuvo Korson en su estudio "¥. Al-Jiffry y Prachayakul
sefialan que el Gnico marcador bioquimico dtil como
predictor de coledocolitiasis es la FA 8239, Al-Jifrry
plantea la hipétesis de que en algunas poblaciones hay
una mayor prevalencia de patologfas que puedan causar
hiperbilirrubinemia como la hepatitis, drepanocitosis
o policitemia secundaria relacionada a la altura que
pueden llevar a una confusion en el diagnéstico. En
nuestra muestra no se encontraron antecedentes
personales que puedan generar ese tipo de errores por
lo que suponemos que la falta de asociacion entre el
valor de BT y el diagnéstico de coledocolitiasis pueda
deberse a que en la mayoria de los casos el célculo ya
habia migrado al momento de la CPRE condicionando
una disminucién de la BT. Frossard et al. describen una
tasa de migracién espontanea de 20% en un mes, este
fenémeno asociado en forma significativa al tamafo de
la litiasis ®¥. Ademads, Saltztein y Prachayaku describen
que el uso de predictores alcanza un mayor rendimiento
en el diagnéstico dentro de los primeros 14 dias y 7 dias
respectivamente ©339. En nuestro estudio se considerd
como criterio de inclusién un periodo no mayor a 21
dias para poder reclutar la mayor cantidad de pacientes
en el trabajo.

El 85% de nuestros pacientes con CAA presentaron
coledocolitiasis en la CPRE, demostrando su
importancia como predictor muy fuerte, aunque no se
encontrd asociacion estadisticamente significativa con
el diagndstico de coledocolitiasis; hallazgos similares
a lo descrito en el estudio de Adams et al. ©%. Este
resultado podria deberse a que sélo 20 pacientes
presentaron CAA en nuestro trabajo (16,95%).

No se encontr6 asociaciéon estadisticamente
significativa entre la dilatacion de la via biliar comin

Benites Gofii HE, et al

por UST y la presencia de coledocolitiasis. Sin
embargo, la medida de la dilatacién del colédoco
debe interpretarse de acuerdo a las caracteristicas de
paciente, como la edad, el indice de masa corporal
y la presencia de colecistectomia previa (en este
estudio excluidos) ®9. Se ha descrito que la medida
del didmetro del colédoco puede variar en corto
tiempo y propiciar distintas mediciones en sucesivas
pruebas posiblemente a fluctuaciones fisioldgicas o
patoldgicas en la presion biliar ©”. Ademds, algunos
autores sefnalan que el didmetro del colédoco
aumenta 1T mm cada 10 anos desde los 60 afios,
causando una dilatacion leve en la vejez ©¥. Por
todos estos motivos la dilatacion de la via biliar no
es un parametro determinante en el diagnéstico de
coledocolitiasis, por lo que a va a requerir de otras
pruebas que corroboren la sospecha.

Un hallazgo interesante en nuestro trabajo es que
se presenta una asociacion inversa y estadisticamente
significativa entre la variable PAB y la presencia de
coledocolitiasis, similar a lo encontrado por Korsson
et al. 9. Este resultado podria parecer contradictorio,
debido a que se conoce que se requiere de la presencia
de litiasis o de barro biliar obstruyendo el esfinter de
Oddi para el desarrollo de una PAB. En nuestra cohorte
21 de 118 pacientes presentaron PAB, 9 de los cuales
presentaron coledocolitiasis en la CPRE (42,86%). Folsch
et al. en un ensayo clinico controlado describieron que
una CPRE temprana en el manejo de una PAB no mejora
la morbilidad ni la mortalidad en pacientes con BT <5
mg/dL ©9. Una explicacion para este fenémeno es que
el material litidsico que causa la PAB generalmente es
pequefio y pasa a través del esfinter de Oddi luego de
causar obstruccién, produciendo un resultado negativo
al realizarse la CPRE.

Este esel primerestudio en esta parte del continente
orientado a evaluar el rendimiento de la gufa clinica
de la ASGE en el diagnéstico de coledocolitiasis. De
acuerdo a esta gufa, un paciente en la categoria de
riesgo elevado tiene més del 50% de probabilidades
de presentar coledocolitiasis "¥. En nuestro estudio,
los pacientes categorizados dentro del grupo de
riesgo elevado tuvieron coledocolitiasis en 75,82%
de los casos. Estos resultados son consistentes con
la mayorfa de trabajos encontrados en la bibliografia
(Tabla 8). La sensibilidad tomando en cuenta el
primer y el segundo control de laboratorio fue de
78% y 76% respectivamente, valores similares a los
reportados en estudios previos, salvo el trabajo de
Adams et al. donde se describe una sensibilidad
por debajo de 50% (30). La especificidad tomando
en cuenta el primer set de laboratorio fue de 27%
y mejor6 a 63% considerando al segundo set de
laboratorio, alcanzando valores superiores a los
reportados por Korson y Magalhaes pero similares a
los descritos por Adams et al. 142939,
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Los pacientes en la categoria de riesgo intermedio
tuvieron coledocolitiasis en la CPRE en 70,37% de los
casos, valor que es superior al esperado segln la guia de
la ASGE y los estudios reportados previamente (5-50%)
(1314, 2830 Suyponemos que esto pueda deberse a que
parte de los pacientes pertenecientes a esta categoria
fueron evaluados inicialmente con CPRM o USE y en
los casos en los cuales se llegé a detectar coledocolitiasis
mediante estas pruebas, fueron derivados a CPRE
terapéutica, siendo incluidos en nuestro estudio.
Caso contrario, en los que no se lleg6 a corroborar el
diagnéstico presuntivo, se les eximié de la necesidad
de CPRE vy, por lo tanto, no fueron considerados en
este trabajo.

Lo que es novedoso de este estudio y constituye
una de sus fortalezas, es que resalta la importancia
de los controles laboratoriales y recategorizacion de
riesgo en la precisién de prediccién de coledocolitiasis.
Como ya se ha descrito la coledocolitiasis es una
patologia dinamica que demandarfa no sélo una, sino
evaluaciones constantes que agudicen el diagndstico y
posteriormente el tratamiento. Tras la recategorizacién,
el grupo de riesgo elevado alcanzé un rendimiento
predictivo de coledocolitiasis de 85,9% vy el grupo de
riesgo intermedio un rendimiento de 52,5%, cifras
acordes a los parametros propuestos por ASCE, pero
superiores a lo reportado en estudios previos 142530,

La aplicacion de la guia clinica de la ASGE nos
permite enfocar a los pacientes siguiendo un modelo de
riesgo-beneficio. En nuestro estudio, los pacientes en la
categorfa de riesgo elevado de coledocolitiasis, alcanzan
una precision diagnéstica acorde con lo propuesto
por la ASCE y los estudios previos, lo que implicaria
la realizacion de CPRE sin estudios adicionales. Sin
embargo, atn hay un nimero significativo de pacientes
con riesgo elevado a los que se les realiza la CPRE
de forma innecesaria, debido a que la sensibilidad y
especificidad de los predictores actuales se encuentra
aln por debajo de valores ideales. Teniendo en cuenta
la tasa significativa de eventos adversos que se asocian
a la CPRE, los costos asociados al procedimiento y a sus
complicaciones, y la mayor disponibilidad de eximenes
auxiliares de alta exactitud como la USE y la CPRM, es
razonable encaminar nuestros esfuerzos a disminuir la
cantidad de CPREs diagnésticas en la medida que sea
posible. En la valoracion riesgo-beneficio también tiene
que considerarse la experiencia de cada centro, pues
hay algunos, como el nuestro, que es un hospital de
referencia, con mas de 500 CPREs por ano, donde latasa
de complicaciones registrada es pequena. De cualquier
forma, parece légico tener que redefinirse el punto de
corte de 50% de probabilidad de coledocolitiasis, para
categorizar a un paciente con riesgo elevado ©°.

Nuestro estudio tiene ciertas limitaciones. Primero,
para maximizar nuestra validez interna, el estudio se
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restringi6 a pacientessin otraanormalidad o enfermedad
biliar concomitante que pueda alterar la evaluacién en
la préctica clinica. Por tal motivo, nuestros hallazgos
corresponden al de una poblacién sin enfermedad
hepédtica o biliar previa y sin antecedente de
colecistectomia. Segundo, puede existir cierto sesgo de
seleccion ya que no se llegé a incluir pacientes de riesgo
bajo, pacientes a quienes no se suele ni se debe realizar
un CPRE de forma rutinaria, ocasionando posiblemente
una subestimacion del verdadero valor predictivo
negativo. Tercero, no se incluyé a pacientes de riesgo
intermedio con CPRM negativa, que no requirieron
CPRE, por lo que la presencia de coledocolitiasis en
este grupo fue parecida porcentualmente al grupo
de riesgo alto. Una mejor aproximacién del valor
predictivo negativo se podria realizar aplicando la CIO
de forma rutinaria, lo que engrosaria la evaluacion del
grupo de pacientes con riesgo bajo. No obstante, la
fortaleza de nuestro estudio radica en la prediccion
de coledocolitiasis en el grupo de pacientes con riesgo
elevado y en la observacion de que la recategorizacion
del riesgo con exdmenes seriados aumenta la precision
del instrumento diagnéstico.

En conclusién, nuestro estudio 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. Sin embargo, creemos que aln existe un sobre
nimero de CPREs diagnésticas, por lo que se debe
tomar esta investigacion como un trabajo inicial para
seguir estudiando prospectivamente asociaciones de
factores predictores de coledocolitiasis que tengan una
precision mayor al 90%.

Fuente de financiamiento: El trabajo no conté con
ningln tipo de financiamiento.
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