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1. RESUMEN.

La enfermedad biliar obstructiva, es una patologia de alta prevalencia en nuestro
pais, la cual puede tener diversas etiologias, siendo la mas frecuente la
enfermedad litidsica, seguida de lesiones tumorales tanto de la cabeza del
pancreas, papila de vater o las vias biliares (colangiocarcinoma) y por ultimo las
estenosis benignas de la via biliar. Para la Enfermedad Litiasica se ha disefiado
por la Sociedad Americana de Endoscopia Gastrointestinal un esquema de
probabilidad en la que se incluyen predictores moderados, fuertes y muy fuertes,
de tener esta patologia.

Sin embargo dado que la litiasis no es la Unica causa de obstruccion biliar, el
objetivo de este trabajo es describir como es el comportamiento de estos
predictores, en otras causas de Sindrome Biliar Obstructivo, en pacientes
atendidos en el Servicio de Gastroenterologia del Hospital Militar Central, en el
periodo de 2012 a 2014, y establecer si existe una posible asociacion entre los
predictores descritos para enfermedad litiasica y otras causas diferentes a esta de
obstruccion de la via biliar

Se realiz6 un estudio descriptivo de corte transversal, retrospectivo con pacientes
del Hospital Militar Central llevados a CPRE en 2012-2014.

Los datos obtenidos de la revision de historias clinicas se digitaron en hoja de
calculo construida en Ecxel Microsoft, y se realizo un analisis con distribuciones,
frecuencias, medidas de tendencia central, de variabilidad y asociacién segun la
naturaleza cuantitativa y cualitativa de las variables, para este analisis se utilizo
el software STATA.

Se identificaron por medio de medicap 312 pacientes con Sindrome Biliar
Obstructivo, de los cuales fueron incluidos 285 pacientes que cumplieron con los
criterios de inclusion.

Con una relacion hombre: mujer 1:1; 62 afos como edad promedio. La causa
mas frecuente fue litiasica en el 62.8%, seguida por las estenosis benignas de la
via biliar en el 18.9% y la estenosis maligna en el 16.8%.

Los niveles de bilirrubina fueron significativamente mayores en quienes la causa
de obstruccién fue de origen maligna, al igual que los niveles de fosfatasa alcalina
y se evidencio que la mayoria tenian un colédoco dilatado por ultrasonografia

Las transaminasas no presentaron niveles mas elevados que los que se
encontraron en los pacientes con litiasis



La presentacién de colangitis fue mayor en los pacientes con patologia no litiasica,
sin mostrar diferencias entre las cusas benignas o malignas

En conclusion los predictores de probabilidad de enfermedad litiasica propuestos
por la Sociedad Americana de Gastroenterologia y Endoscopia tiene un
comportamiento similar que en la patologia no litiasica presentando alteraciones
en sus valores.

Algunos de estos criterios tiene un comportamiento especial segun sea benigna o
maligna la causa de la obstruccion, como es el caso de la bilirrubina total que al
ser mayor de 10 mg/dl, y la fosfatasa alcalina superior a 700 u/lt se presentaron
mas en pacientes oncoldgicas

Para continuar aplicando estos criterios en patologia no litiasica se requiere de la
realizacion de mas estudios que evaluen su comportamiento y ratifiquen las
caracteristicas de algunos de estos encontradas en el presente estudio



2. FUNDAMENTO TEORICO.

El sindrome biliar obstructivo es aquel conjunto de signos y sintomas derivados de
los procesos obstructivos de la via biliar extra hepatica, estos pueden ser
secundarios a las patologias benigna, siendo la mas frecuente la enfermedad
litiasica, seguida las estenosis benignas o fugas biliares, las cuales son
complicacion posquirtrgica de una colecistectomia, estenosis secundaria a la
pancreatitis cronica, disfuncidon del esfinter de Oddi o por colangitis esclerosante
primaria (1,2).

También puede ser secundario a la patologia neoplasica con multiples origenes,
bien sea en la papila, la cabeza del pancreas(2), el Colangiocarcinoma bien sea
intra hepatico o extra hepético y de este ultimo las presentaciones hiliares y
distalesy por ultimo la enfermedad secundaria 0 metastasica de las vias biliares,
por compromiso directo sobre los conductos con invasion de la mucosa como es el
caso de compromiso loco regional de los tumores de la vesicula o por compresion
extrinseca en caso de conglomerados ganglionares(2).

2.1 Anatomia de la via biliar

Los conductos biliares conforman la via biliar, la cual inicia en la triada portal en la
zona 1 de los acinos hepaticos, la bilis es segregada hacia los canaliculos
hepaticos, una amplia y compleja red de canales con una superficie interna media
de 398 cm2, (3) la cual aumenta unas 5 veces por la presencia de vellosidades en
su interior, con capacidad de modificar la estructura y composicion de la bilis,
respondiendo a influjos hormonales especificos. Los canaliculos forman una red
de conductos poligonales entre los hepatocitos con muchas interconexiones
anastomaosicas. La bilis discurre desde los hepatocitos por medio de los conductos
de Hering hasta los conductos perilobulillares e intralobulillares, los cuales son
mas grandes. (3) El epitelio en los canaliculos peri portales tienen un epitelio
cuboides simple ciliado y a medida que aumentan su tamafio se convierten en
epitelio cuboide ciliado estratificado (3). Estos tienen una luz de 1.5a 2 mm, y a
medida que se acercan al hilio hepatico adquieren musculo liso y el didmetro de su
luz de 3 a 4 mm (3). Todos estos canaliculos conforman la via biliar intra hepatica
con una longitud aproximada lineal de 2 km. Estos conductos se anastomosan
para formar los conductos intrahepaticoshiliares grandes, los cuales se unen para
formar los conductos hepaticos principales. A partir de estos ultimos inicia la via
biliar extra hepatica. (3)

El conducto hepatico comun emerge desde la porta hepatis después de la unién
de los conductos hepaticos derecho e izquierdo, cada uno de los cuales tiene una
longitud de 0.5 a 2.5 cm. La confluencia de estos ultimos, se produce fuera del
higado aproximadamente en el 95% de las personas; en raras ocasiones los
conductos se fusionan dentro del higado o no se fusionan hasta que el conducto



hepatico derecho se una con el cistico. El conducto hepatico comun mide 3 cm y
se une al cistico para formar el colédoco (3, 4).

El colédoco mide 7 cm de longitud y discurre entre las capas del epiplon mayor y
menor y se localiza anterior a la vena porta y a la derecha de arteria hepética, con
un diametro de 6 mm en los adultos jovenes y hasta 8 mm en los ancianos o
colecistectomizados(4). Este se dirige retroperitonealmente por debajo de la
primera porcion duodenal, en una escotadura sobre la pared dorsal de la cabeza
del pancreas y entra en la segunda porcion duodenal. Después el conducto pasa
oblicuamente a través de la cara medial posterior de la pared del duodeno y se
une al conducto pancreatico principal para formar la ampolla de vater. La
protuberancia mucosa que produce la ampolla forma una eminencia llamada la
papila duodenal mayor. En esta zona el diAmetro del colédoco es de 4 a 6 mm.
(3). Los conductos pancreatico y colédoco pueden desembocar por aparte en el
15% de las personas. Cuando atraviesan la pared duodenal, estos conductos
estan rodeados por un engrosamiento de capas longitudinales y circulares del
musculo liso llamado el esfinter de Oddi. Esta estructura esta compuesto de el
esfinter del conducto colédoco, el cual lo forman fibras musculares circulares que
rodean la parte intramural del colédoco, inmediatamente después de unirse al
pancreatico, un esfinter pancreéatico que esta presente en un tercio de las
personas y que rodea la parte intraduodenal del conducto pancreético y los
fasciculos longitudinales, que son haces musculares que estan en el espacio entre
los conductos y el esfinter de la ampolla que son fibras musculares longitudinales
gue rodean una capa escasa de fibras musculares circulares alrededor de la
ampolla. Este esfinter contrae la luz del conducto biliar y acorta la longitud del
mismo facilitando el flujo de la bilis. La contraccion del esfinter de la ampolla
impide el reflujo de bilis.

La vesicula biliar es un reservorio de almacenamiento que permite a los acidos
biliares liberarse en concentraciones en forma controlada al duodeno para disolver
los lipidos de la dieta. Es una estructura distensible con forma de pera de 3 x 7
cm, capacidad de 30 a 50 mm. La pared tiene un grosor de 2 mm.Esta
conformada por 4 partes el fondo, el cuerpo, el cuello y el infundibulo. A través del
cuello se conecta al cistico el cual tiene una longitud de 4 cm aproximadamente
desembocando en el colédoco. En un pequefio porcentaje este no desemboca en
el hepatico comun en la cara lateral derecha, sino que puede desembocar en el
hepatico derecho, la cara anterior o posterior, abrazar el hepatico o desembocar
en el tercio medio o distal del colédoco. Aunque ni la vesicula biliar ni el cistico
hacen parte realmente de la via biliar, si son de vital importancia como origen y
causa en gran medida del sindrome biliar obstructivo, o como complicacién
posquirdrgica luego del manejo de la patologia a este nivel (4).



2.2 Sindrome Biliar Obstructivo de Etiologia BenignaEs el conjunto de
sintomas y signos secundarios a la obstruccion de la via biliar extra hepatica y
cuya etiologia no es secundaria a patologia maligna, bien sea primaria o
secundaria.

2.2.1 Enfermedad Litiasica

La enfermedad litidsica es la mas importante de estas patologias, siendo esta la
principal causa de hospitalizacion en los Estados Unidos, con un gasto medio de
11.584 ddlares por hospitalizacion por paciente. La prevalencia de esta varia
segun la edad de presentacion y el sexo, siendo mas frecuente 2 veces en
mujeres que en hombres, en la edad comprendida entre 20 y 55 afios la
prevalencia en mujeres varia del 5 al 20% y en las mayores de 50 afios lo hace del
25 al 30%. (5) La prevalencia en hombres es la mitad a la de las mujeres. La
influencia genética es importante, los familiares en primer grado con la patologia
tienen 4 veces mas riesgo de presentarla que la poblacion en general. Los indios
Pima de Arizona tienen un riesgo del 70% de padecerla, los escandinavos del
50%. En Suramérica los paises como Bolivia y chile tienen mayor prevalencia. (6).
En nuestro pais la zona del eje cafetero tiene mayor prevalencia de presentacion
en mujeres jovenes que en otras zonas de la geografia nacional. Los calculos se
dividen en dos los célculos de colesterol o de pigmento amarillo, en los cuales el
principal componente es el colesterol, los calculos de pigmento negro, su principal
componente es el bilirrubinato célcico puro o por complejos de calcio y cobre,
frecuentes en cirréticos cronicos y estados hemoliticos. (7)

En la produccién de los calculos existen 3 defectos principales intimamente
ligados con la formacion de calculos biliares, la nucleacion acelerada, la saturacion
de colesterol y la hipo motilidad de la vesicula biliar. Estos célculos se forman en
la vesicula més frecuentemente, sin embargo también pueden ser formados en los
conductos hepaticos principales o en el colédoco. En la vesicula estos célculos
son asintomaticos con mayor frecuencia aumentando la frecuencia de los
sintomas conforme aumentan de tamafio y pasan las décadas. Los pacientes
sintomaticos presentan dolor en un seguimiento a 5, 10 y 15 afios, luego de un
diagnostico inicial en un 10, 15 y 18% respectivamente, con probabilidad de
complicaciones como coledocolitiasis, colangitis o colecistitis en similar frecuencia.
(7). En aquellos pacientes sintomaticos la evolucion suele ser un poco mas
agresiva, luego de un primer episodio de dolor tipo célico biliar, presentan dolor
biliar recurrente hasta un 50% al afio, el riesgo de colecistitis, coledocolitiasis por
migracion de los calculos o colangitis por procesos obstructivos aumenta 2% por
cada afio desde la aparicion de los sintomas (8).

El comportamiento clinico depende de la presentacion. Las vias biliares son una
via de excreciéon hidraulica de baja presién/flujo bajo los productos de desecho
hidrofobos, insolubles en agua. La bilis es vulnerable a la precipitacion y la
formacion de cristales debido al bajo flujo del sistema hidraulico y la escasa



solubilidad de los componentes de la bilis. Una vez formados los cristales o los
calculos no suelen disolverse espontaneamente. (8). En casos de colelitiasis el
dolor es el principal sintoma, siendo este de tipo visceral, poco localizado , en los
casos tipicos la intensidad es alta, constante, aumenta gradualmente durante 15
minutos a 1 hora para luego disminuir progresivamente, se localiza en el
hipocondrio derecho o en epigastrio, la ingesta de alimentos suele desencadenar
el dolor, pero lo mas comun es que no sea provocado por ningun hecho en
particular. Cuando el dolor persiste por mas de 6 horas, es considerado como
colecistitis aguda. El sindrome biliar obstructivo puede presentarse en el caso que
un calculo enclavado en el infundibulo en la bolsa de Hartman produciendo
inflamacion a este nivel con posterior compresion extrinseca del hepatico derecho
o el colédoco y generando obstruccién secundaria, también los célculos pueden
alojarse en el cistico en su desembocadura y bajo el mismo mecanismo de
compresion genera la obstruccion. Los calculos ademas pueden migrar al
colédoco generando coledocolitiasis por migracion. En presencia de
coledocolitiasis o0 hepatolitidsis, los calculos igualmente pueden permanecer
asintomaticos, pueden pasar en forma silenciosa y constante al duodeno, sin
embargo cuando se convierte en sintomético a diferencia de la patologia biliar
vesicular el comienzo es mas agresivo, el dolor tiene similares caracteristicas
aunque de mayor intensidad y duracién y con frecuencia cursa con complicaciones
como colangitis y pancreatitis aguda, el sindrome biliar obstructivo es su principal
manifestacion (9). 15% de los pacientes con colelitiasis tienen coledocolitiasis
concomitante. Los calculos menores a 3 a 5 mm logran pasar en la mayoria de las
veces sin problema por la ampolla de vater sin embargo con frecuencia incluso de
este tamafio se atrapan en esta impidiendo su salida y produciendo
complicaciones. La obstruccion del conducto aumenta la presion de la bilis
proximalmente, por lo que el conducto se dilata. La presion normal del colédoco es
de 10 a 15 cm de agua y aumenta hasta 25 a 40 cm de agua con la obstruccion
completa. Con el aumento de presion mayor a 15 cm de agua, el flujo de bilis
disminuye y con una presion mayor a 30 deja de fluir. El dolor asociado a vomito e
ictericia progresiva en escleras y mucosa y posteriormente generalizada son sus
principales sintomas. En casos de obstruccién progresiva y lenta el dolor
intermitente asociado a prurito por acumulacién de sales biliares suelen ser las
Gnicas manifestaciones. Con la colonizacion e infeccion bacteriana asociada, se
dispara la respuesta inflamatoria, produciendo fiebre, escalofrios, malestar
general, esta es conocida como colangitis con diferentes grados de severidad y
con tasas altas de mortalidad. (9). Al enclavarse el calculo a nivel de la papila de
vater genera obstruccion del conducto pancreatico, esta obstruccion puede ser
mecanica, o generar edema a nivel de la porcion distal del conducto lo que
ocasiona acumulacion de la secrecién pancreética en forma retrograda generando
inflamacion del parénquima pancreatico, conocida como pancreatitis aguda, con
diferentes grados de severidad y con una morbilidad y mortalidad no despreciables
(10, 11).
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En el caso de la coledocolitiasis el cuadro hematico puede ser normal, las enzimas
hepaticas se elevan a un valor no mayor de 20 veces el valor normal, la fosfatasa
alcalina y la gama glutamiltranspeptidasa se encuentran elevadas 2 a 3 veces su
valor normal. (11). El valor predictivo positivo de estas en esta patologia es del 25
al 50%. Su valor aumenta conforme aumenta la obstruccion. Las bilirrubinas en un
rango de 1.5 a 1.7 tienen un valor predictivo positivo del 70%, en este rango la
sensibilidad es del 80% vy la especificidad es del 60%, cuando el valor aumenta a 4
mg /dl el valor predictivo positivo aumenta al 90%, con una sensibilidad del 90% y
especificidad del 70%. (12,13). La ecografia hepatobiliar tiene una sensibilidad
pobre para documentar céalculos en el colédoco 22%, sin embargo una sensibilidad
del 70% para el diagnostico de dilataciones mayores de 8 mm (14). La tomografia
abdominal tiene baja sensibilidad y especificidad para documentar célculos
aungque mejora para evaluar la dilatacion de la via biliar, sin embargo no supera la
sensibilidad de la ecografia, y teniendo en cuenta que es un estudio que requiere
la realizacion de medio de contraste endovenoso asociado a su alto costo
comparado con la ecografia, no se prefiere como estudio inicial en esta patologia
(15,16).

En 1968 fue realizada la primera ColangioPancreatografia Retrograda
Endoscopica CPRE, desde entonces se empleo esta como principal medio
diagnostico de la patologia pancreatobiliar. En 1975 con el desarrollo de la
esfinterotomia, donde se corta la papila y se libera el esfinter de Oddi, se
consideré esta como primer y Unico medio de tratamiento especifico de la
patologia biliar. Sin embargo las complicaciones de la CPRE, son importantes,
demandan wuna experticia importante por parte del gastroenterdlogo,
entrenamiento especial, la complejidad de este procedimiento es particularmente
importante al igual que sus complicaciones las cuales son en muchos casos
mortales. Los sangrados pos esfinterotomia, la pancreatitis post CPRE con
diferentes grados de severidad y mortalidad, las perforaciones de 6rganos como el
es6fago, estomago y la mas temida de todas por su alta mortalidad cercana al
80% la perforacion duodenal. (18). Todas estas hacen de la CPRE un
procedimiento que puede generar en el paciente morbilidad y mortalidad. (18). Es
por essto que se ha desarrollado por parte de la Asociacion Americana de
Endoscopia Gastrointestinal un sistema de prediccibn de la coledocolitiasis,
definiéndola en alta, media y baja probabilidad, teniendo en cuenta criterios
predictores muy fuertes, fuertes y moderados. (19) El score asigna la probabilidad
y con esta se toman decisiones diagnosticas y terapéuticas dependiendo de esta.
Este sistema de score es aprobado y utilizado ampliamente en el abordaje inicial
de los pacientes con patologia litiasica biliar. (20)

Predictores de Coledocolitiasis

1. Muy Fuertes

- Célculo en el colédoco en la ultrasonografia trans abdominal
- Clinica de colangitis ascendente

- Bilirrubina total mayor a 4 mg/dl
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2. Fuertes

- Dilatacién del colédoco en la ultrasonografia mayor a 6 mm
- Nivel de Bilirrubinas entre 1.8 a 4 mg/ dl

3. Moderados

- Anormalidades en las otras pruebas del perfil hepético

- Edad mayor a 55 afios

- Pancreatitis de por calculos biliares

Segun los predictores la probabilidad se dividen en alta probabilidad, con la
presencia de un predictor muy fuerte o de dos predictores fuertes; baja
probabilidad, cuando no estan presentes los predictores e intermedia en el resto
de pacientes

De acuerdo a esta probabilidad se definira el mejor método de estudio

Los de baja probabilidad de coledocolitiasis (menor 10%), con colelitiasis deben
ser llevados a colecistectomia sin necesidad de otro estudio para documentar
coledocaolitiasis (19,21).

Los pacientes con colelitiasis sintomaticos, con probabilidad intermedia para
coledocolitiasis (20-50%), se benefician de realizar una imagen biliar adicional
para confirmar la presencia de coledocolitiasis, Colangio Resonancia Nuclear
Magnética o Ultrasonografia Endoscopica. En caso de ser llevado a
colecistectomia realizar colangiografiaintraoperatoria. (20, 21).

Quienes tiene alta probabilidad de coledocolitiasis (mayor al 50%) requieren la
realizacion de ColangioPancreatografia Retrograda Endoscopica previa al
procedimiento quirdrgico (20,21).

Estos predictores y escala de probabilidades proveen al medico tratante,
rapidamente un abordaje inicial a los pacientes definiendo claramente las
intervenciones a seguir, con el fin de disminuir al méximo el impacto de llevar el
paciente innecesariamente a una ColangioPancreatografia Retrograda
Endoscopica, dado las complicaciones generando morbilidad y mortalidad a los
pacientes. No ajenos a esta conducta en el servicio de Gastroenterologia del
Hospital Militar Central, se aplica en forma estricta estos predictores y escalas de
seguridad, con el fin de brindar un maximo de beneficio al paciente que cursa con
esta patologia y ofreciendo ademas las opciones diagnosticas previas a la toma de
decisiones de intervenciones terapéuticas. No asi sucede con otras patologias que
componen el sindrome biliar obstructivo dado que no hay escalas validadas de
toma de decisiones y se extrapolan estos predictores descritos para
coledocolitiasis, para la toma de decisiones, sin estar enfrentados ante una
patologia litiasica.
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2.2.2 Disfuncion del esfinter de oddi

Es una de las causas comunes después de la enfermedad litidsica, esta entidad,
la incidencia es cercana al 18%, es secundario a un estrechamiento fijo de la
papila de véater con un aumento de la presién basal del esfinter. La disfuncion
puede ocurrir por un traumatismo al paso de los célculos por la misma, por
instrumentacion, infeccibn o pancreatitis. (23). EI consenso de ROMA Ill, en la
revision del Grupo de Via Biliar de Milwaukee de los trastornos funcionales
gastrointestinales, clasifico la disfuncion del esfinter de Oddi en 3 tipos. Tipo |
aguellos que cursan con dolor abdominal tipo biliar, asociado a alteracién de las
aminotransferasas, elevaciéon de las bilirrubinas y fosfatasa alcalina, esta ultimas
mas de dos veces el valor normal, documentada en dos o mas ocasiones, con una
ultrasonografia trans abdominal con dilatacion del colédoco. Tipo Il aquellos que
cursan con dolor tipo biliar, asociado a una alteracion antes nombrada en el perfil
hepético o en la ultrasonografia trans abdominal. Tipo Il aquellos pacientes que
cursan solo con dolor abdominal, sin ningun tipo de alteracion en el perfil hepatico
o ultrasonografia abdominal.(23). El tratamiento de esta patologia es por medio de
ColangioPancreatografia Retrograda Endoscopica, realizando esfinterotomia
endoscépica (24,25). Sin embargo se recomienda en pacientes tipo Il y Il la
realizacion de un estudio funcional previo con manometria del esfinter. (26). Este
procedimiento no se encuentra disponible en nuestro medio, por lo que los
pacientes con el Tipo Il son llevados a CPRE.

2.2.3 Estenosis benigna de la via biliar postquirurgica

De este grupo de patologias la mas frecuente es la estenosis latrogénica
secundaria a lesién posquirargica de la via biliar. Son situaciones complejas en
pacientes previamente con patologia Litiasica biliar y que es llevado a
colecistectomia. Con la era de la laparoscopia estas lesiones han aumentado en
incidencia la cual en el momento se encuentra entre el 0.34 hasta el 0.47%. (28).
El abordaje clinico de estos pacientes debe iniciar en el posoperatorio inmediato y
debe ser multidisciplinario, dado que requiere el concurso del grupo de cirugia
general, radiologia y gastroenterologia. (28) La mayoria de estos pacientes cursan
con patologia Litidsica en la vesicula y es la causa por la que es llevado a
colecistectomia, posterior a la cirugia presentan dolor abdominal asociado a
ictericia progresiva, cuadro no muy diferente al de coledocolitiasis o que puede
llevar a errores en el diagnésticos y demoras en el tratamiento. (29) Los factores
de riesgo para la estenosis benigna son mdltiples, siendo el mas importante la
colecistitis aguda con alteracién inflamatoria peri vesicular, con una incidencia de
0.7 a 5%. La edad avanzada, el conducto cistico oculto, las anomalias anatomicas
de la via biliar con implantaciones en el hepético derecho, en la pared lateral
izquierda del hepatico comun o rodeando el mismo, en conductos sectoriales
anterior y posterior antes de la formacion de los hepaticos, implantacién paralela,
en espiral o angular.
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Las lesiones de la via biliar se clasifican segun la clasificacion de Strasberg asi:

e Fuga del mufion del cistico o fuga de un canaliculo en el lecho hepatico.

e Oclusion de una parte del arbol biliar, casi invariablemente un conducto
hepatico derecho aberrante.

e Transeccion sin ligadura del conducto hepético derecho aberrante

e Dafio lateral a un conducto hepéatico mayor.

e Subdivida por la clasificacion de Bismuth en E1-E5.

e EL1. Oclusion del hepatico comun o colédoco proximal a mas de 2 cm del hilio
hepatico

e E2. Oclusién del hepéatico comdn a menos de 2 cm del hilio hepatico

e E3. Oclusion que coincide con la confluencia de los hepaticos pero esta esta
preservada

e E4. Destruccion de la confluencia de los Hepaticos

e E5. Lesion del colédoco o de conducto hepético aberrante.

El Diagnostico de estas lesiones se realiza por ColangioPancreatografia
Retrograda Endoscopica. La terapia depende de la clasificacion y solo la lesiones
Strasberg A son susceptibles de manejo por este medio. El resto el manejo es
quirargico (30,31).

2.3 Sindrome biliar obstructivo de etiologia maligna

Los tumores que comprometen la via biliar, son de comportamiento muy agresivos
con baja sobrevida a 1, 3 y 5 afios. Los tumores primarios tienen origen en tres
lugares principalmente. El tumor periampular que es originado en la ampolla de
vater, con componente es el menos agresivo de estos. (32,33). Los tumores
originados en el pancreas, el mas frecuente es el Cancer de cabeza de pancreas y
en menor frecuencia en el cuerpo y la cola. (34). El Colangiocarcinoma Extra
hepatico, bien sea en los hepéticos o colédoco. La enfermedad metastasica de la
via biliar, siendo los tumores mas frecuentes los de vesicula, pulmén, seno (36).
Todos estos tumores comparten una presentacion clinica similar, con pérdida de
peso en algunos casos, ictericia progresiva, dolor abdominal, pueden cursar con
cuadros de colangitis asociada con fiebre y escalofrios. Clinica muy similar a la
enfermedad Litiasica, lo que ha dado lugar que sea frecuente el uso de los
predictores de probabilidad para coledocolitiasis extrapolandolos a esta patologia,
sin embargo sin estudios ni soporte literario claro para esta.
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3. IDENTIFICACION Y FORMULACION DEL PROBLEMA.

En el servicio de gastroenterologia del Hospital Militar Central, el sindrome biliar
obstructivo es un motivo frecuente de consulta, siguiendo los lineamientos de la
Sociedad Americana de Endoscopia Gastrointestinal a los pacientes con sospecha
de coledocolitiasis se les aplican los predictores descritos para esta patologia; sin
embargo en aquellos pacientes que no tiene evidencia clara de colelitiasis que es
una condicidn para la aplicacion de estos predictores y que se sospecha que la
causa podria ser no litiasica, se les aplican también estos predictores por criterio
clinico, dado que son la Unica herramienta descrita para el sindrome biliar
obstructivo

En la literatura no se cuenta con la informacién que sustente el uso de estos
predictores en enfermedad diferente a la litiasis, sin estar claro ademas si existe
algun tipo de asociacion entre los predictores que fueron descritos para litiasis con
patologias neoplasica y estenosis benignas de la via biliar

Reconocer el valor de lospredictores en sindrome biliar obstructivo
no,litiasicopodria beneficiar a los pacientes atendidos en el Hospital Militar Central
y a sus médicos tratantes, ya que permitiria por medio de la clinica y estudios
poco invasivos como son la quimica sanguinea y la ecografia abdominal hacer
una aproximacion diagnosticamas certera y evitar tener que realizarle a
lospacientes  estudios altamente invasivos y moérbidos como la
ColangioPancreatografia Retrograda Endoscépica (CPRE) como método
Gnicamente diagndstico.

Teniendo en cuenta que en el Hospital Militar Central, se desconoce el
comportamiento de los predictores de coledocolitiasis en patologia no litiasica nos
preguntamos ¢ cudles son las caracteristicas de los predictores de
coledocolitiasis de la Sociedad Americana de Endoscopia Gastrointestinal, en
otras cusas de patologia biliar obstructiva como neoplasias de la via biliar o
estenosis benignas, en los pacientes que fueron atendidos en el Servicio de
Gastroenterologia del Hospital Militar Central, durante el periodo de tiempo
comprendido del 2012 a 20147
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4. JUSTIFICACION.

Teniendo en cuenta que en la literatura internacional y en el servicio de
gastroenterologia del Hospital Militar Central no se cuenta con datos que orienten
al adecuado uso de los predictores de coledocolitasis en patologia no litiasica se
plantea esta investigacion con el fin de generar un aporte al conocimiento y poder
hacer en la practica un mejor uso de estos predictores y no extrapolarlos de la
patologia litiasica como se viene haciendo; ademas tampoco estan disponibles
estudios en los que se describan las caracteristicas demografias de los pacientes
con patologia Biliar obstructiva llevados a CPRE, la presencia de los predictores
de coledocolitiasis de Sociedad americana y los hallazgos obtenidos después de
la intervencion

La realizacion de este estudio es factible considerando que la toma de
informacion es retrospectiva y hay acceso a todas las historias clinicas ya sea en
fisico o sistematizadas; ademas, porque es un estudio de bajo costo, que es
asumido por los autores en el cual no se realiza intervencion alguna.

Los principales beneficiarios del mismo seran los pacientes del Hospital Militar
Central, con patologia biliar obstructiva sin colelitiasis del servicio de
gastroenterologia, ya que servira de base para definir la necesidad de revisar los
protocolos diagnosticos del servicio en sindrome biliar obstructivo y concluir si es
posible, en caso de evidenciar asociacion de los predictores con patologia no
litiasica, evitar tener que llevar a estos pacientes a intervenciones diagnosticas
morbidas como la colangiopancreatografia retrograda CPRE y reservar esta
intervencion al plano estrictamente terapéutico
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5. OBJETIVOS.

5.1 Objetivo General

Identificar las caracteristicas de los predictores de coledocolitiasis de la Sociedad
Americana de Gastroenterologia, en patologias no litiasicas, en pacientes
atendidos en el Hospital Militar entre los afios 2012 a 2014

5.2 Objetivos Especificos

5.2.1 Describir las variables clinicas y sociodemograficas en los pacientes con
patologia biliar obstructiva atendidos en el Hospital Militar del 2012 al 2014

5.2.2 Describir los predictores de la Sociedad Americana de Endoscopia
Gastrointestinal presentes en patologia biliar obstructiva no litiasica

5.2.3 Describir la relacion entre las patologias obstructivas de la via biliar no
litisica, con los predictores de coledocolitiasis en pacientes llevados a
colangiopancreatografia retrograda endoscopica en el Hospital Militar Central entre
el periodo comprendido del 2012 al 2104
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6. METODOLOGIA.

6.1. Disefio del estudio

Es un estudio descriptivo de corte transversal retrospectivo.

Los datos se obtendran mediante la revision de Historias clinicas, en un formato
(Anexol)disefiado por los investigadores, se tomaran los datos para
posteriormente trascribirlos a la base de datos elaborada en Hoja de Célculo de
Excel.

6.2. Lugar donde se realizara la investigacion

El estudio se llevara a cabo en el servicio de Gastroenterologia y Endoscopia
Digestiva del Hospital Militar Central.

6.3. Poblaciéon blanco

Pacientes atendidos en Hospital Militar Centra, del Servicio de Gastroenterologia,
que fueron llevados a colangiopancreatografia retrégrada endoscopica, por
sindrome biliar obstructivo.

6.4. Poblacion accesible

Pacientes ingresados en el Servicio de gastroenterologia del Hospital Militar
Central durante el periodo de tiempo comprendido entre 01 de Enero del 2012 al
31 de Diciembre del 2014; a quienes se les realizo colangiopancreatografia
retrograda endoscépica por sindrome biliar obstructivo.

6.5. Poblacion elegible

La poblacién elegible seran aquellos pacientes que cumplan con los criterios de
inclusion y no tenga alguno de los criterios de exclusion

6.6. Criterios de inclusion

Pacientes mayores de 18 afios

Pacientes de ambos sexos

Pacientes llevados a Colangiopancreatografia Retrograda Endoscopica en el
Hospital Militar Central, durante el periodo de estudio, por sindrome biliar
obstructivo.

Pacientes en quienes se les aplicaron los predictores de coledocolitiasis, de la
Sociedad Americana de Endoscopia Gastrointestinal
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6.7. Criterios de exclusion

Pacientes menores de 18 afos

Pacientes en quien no se tenga reporte de bilirrubinas de ingreso
Pacientes sin perfil hepatico de ingreso

Pacientes sin ecografiahepatobiliar

6.8. Seleccién de la muestra

No se calculara muestra, ya que se incluiran todos los sujetos que cumplan con
los criterios de inclusion.

6.9. Definicion de Variables

De acuerdo a la pregunta de investigacion y objetivos del estudio, se escogieron
las variables que se mencionan a continuacion; de cada una de estas se precisa
el nombre, la definicidbn conceptual, la definicion operativa, la operatividad y tipo.
(Tabla 1)

Tabla 1: Definicién y operacionalizacién de variables
Variable Definicion conceptual = Definicién operativa Operatividad Tipo de Variable

Se define genero como

- . Cualitativa nominal
la condicion de Hombre Masculino:1

Genero L . ) icotomi
masculinidad o Mujer Femenino: 2 LERLES
feminidad
Tiempo cronolégico Numero de afios Cuantitativa

Edad medido en afios al cumplidos al momento  Numero de afios discreta

momento de la CPRE  de la CPRE

Valor de la bilirrubina
Bilirrubina Total sérica al momento de la
CPRE

Valor de la fosfatasa
alcalina sérica al
momento la CPRE

Valor de bilirrubina Valor de bilirrubina

. - Cuantitativa continua
sérica en mg/dl. sérica

Valor de fosfatasa

. o Valor de fosfatasa
alcalina sérica en

- . Continua cuantitativa
alcalina serica

Fosfatasa alcalina

mg/dl.
Valor de
. . Valor Valor
Aspartatoaminotr Aspartatoaninotrasferasa 2ot 8 sllordz . . s
P Aspartatoaninotrasferas aspartatoaminotrasfer Continua cuantitativa
asferasa sérica al momento de la A S p———. e
CPRE 9
. . Valor de Valor de Valor de
Alaninoaminotrasf B . ; . . . . o
erasa Alaninoaminotrasferasa alaninoaninotrasferasa alaninoaninotrasferas Continua cuantitativa
sérica al momento de la sérica en mg/dl a sérica

CPRE

1: <6 mm
Diametro de colédoco  Registro del diametro  2: >8 mm
medido en del colédoco en reporte 3: >10 mm
ultrasonografia mayor de ultrasonografia 4: >12 mm

Diametrocolédoco Cuantitativa discreta
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de 6mm 5:>13 mm

Sintomas que

correspondan a

colangitis como dolor Registro en la historia 1'si

abdominal, ictericia, clinica de diagnostico 2:no Cualitativa nominal
fiebre, alteracién de la  de colangitis '

conciencia al momento

del ingreso

Colangitis
ascendente

Evidencia de calculos en Registro calculos en el
la via biliar usando colédoco en reporte de

ultrasonografia ultrasonografia

Célculos en la via

- 155' Cualitativa nominal
biliar

Sintomas pancreatitis
como dolor abdominal, Registro en la historia

Pancreatitis biliar emesis, asociado a nivel clinica de diagnostico ;:?o Cualitativa nominal
de amilasa elevado de colangitis '
Registro en la Historia
Pacientes a quienes se clinica del antecedente
Antecedente de |les realizo previo al de colecistectomia o 1si o .
. ; . - . : Cualitativa nominal
colecistectomia  ingreso colecistectomia reporte en 2:no
abierta o laparoscopica ultrasonografia de
ausencia de vesicula
1: Litiasis

Causa que explique de Patologias evidenciadas Obstruccionneoclasic

Causa por CPRE acuerdo a los Hallazgos en la CPRE de

d_e_obstruccmn de CPRE sindrome biliar sindrome biliar a . . Cualitativa nominal
biliar . . 3. Estenosis benigna
obstructivo obstructivo via biliar

4. No establecida

6.10. Estrategias para suprimir las amenazas a la validez de los resultados,
variables de confusién.

La informacién se obtendra por el grupo investigador mediante la revisién de
historias clinicas, los datos serdn anotados en formato disefiado por los
investigadores en hoja de papel, la cual sera el instrumentd de recoleccién; para
posteriormente digitar esta informacién en hoja de caculo de Excel. (Anexo 1)

El control de calidad durante la revision de historia clinicas, se llevara a cabo con
la digitacion conjunta por parte de los investigadores, ademas se confrontaran los
datos anotados en la historia clinica con los reportes que se encuentran
sistematizados en el laboratorio del Hospital Militar Central

A continuacion se hace referencia a los posibles sesgos y errores que se podrian
presentar durante esta investigacion, proponiendo alternativas para su control
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6.10.1. Sesgo de seleccion

Se evitara el sesgo de seleccion de la poblacion, teniendo en cuenta que
ingresaran en el estudio todos los paciente llevados a
Colangiopancreatografiaretrograda endoscoépica por sindrome biliar obstructivo,
cuyos datos se encuentran en el sistema medicap, que es el sofware de la torre de
Colangiopancreatografia retrograda del servicio de gastroenterologia del Hospital
militar Central

6.10.2. Sesgo del Instrumento

Al terminar la fase de recoleccién, se verificara por los investigadores que los
datos registrados en el instrumentos, este completos, sean legibles y razonables.
En caso de evidenciar alguna inconsistencia se revisaran nuevamente los datos
de la fuente secundaria Historia clinica

6.10.3. Sesgo de Informacion

Los datos de este estudio se tomaran de la historia clinica y los que sean valores
exactos se confrontaran con el reporte de la ecografia y laboratorio segun sea el
caso.

6.11. Mediciones e instrumentos a utilizar

La recoleccion de la informacion se realizara por medio de la revision de cada una
de las historias clinicas de los pacientes que cumplan con los criterios de inclusién
previamente anotados, la cual se copiara en el instrumento disefiado para tal fin
por los investigadores (Anexo 1), para ser digitada en Hoja de calculo construida
en Excel Microsoft y posteriormente analizadas utilizando como software STATA
12.

6.12. Plan de Recoleccién de Los Datos

Se buscard en el sistema medicap (sofware del servicio de Gastroenterologia
para la realizacibn de CPRE) las colangiopancreatrografias retrogradas
endoscopicas hechas en el periodo de tiempo seleccionado, de estas se elegiran
todas las que tuvieron como indicacion sindrome biliar obstructivo, para asi
acceder al numero de historia clinica y posterior revision fisica o electronica de
estas

Al revisar las historias clinicas e identificar que cumplan con los criterios de

inclusion, se buscaran los datos que correspondan a la informacion que requiere
cada una de las variables seleccionada para ser codificadas y consignadas de
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acuerdo a la nominacion asignada en el instrumento disefiado y esta informacién
posteriormente unificada de forma digital en Hoja de célculo de Excel
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7. PLAN DE ANALISIS.

La base de datos sera importada al software estadistico STATA para realizar el
procesamiento y respectivo analisis.

Se realizara analisis con distribuciones, frecuencias, métodos graficos, medidas
de tendencia central, de variabilidad y asociacion segun sea la naturaleza
cuantitativa y cualitativa de las variables.

23



8. RESULTADOS / PRODUCTOS ESPERADOS Y POTENCIALES

BENEFICIARIOS

Tabla 2: Productos esperados y potenciales beneficiarios

RESULTADO /
PRODUCTO

INDICADOR

BENEFICIARIO

A. Generacion de conocimiento y nuevos desarrollos

Aportar la informacion en
cuanto a las caracteristicas
de los predictores de
Sindrome Biliar obstructivo,
en patologia no litiasica

Publicacion de resultados
en revista cientifica

La poblacion de pacientes
gue consultan al servicio de
gastroenterologia por
sindrome biliar obstructivo

Las caracteristicas
demograficas de los
pacientes atendidos en el
hospital militar central con
sindrome biliar obstructivo

Base de datos para el
servicio de
gastroenterologia del
Hospital Militar Central

Estudiantes actuales o
futuros del fellow de
Gastroenterologia que
tengan interés en el estudio
de la patologia biliar

B. Fortalecimiento de la capacidad cientifica del Hospital Militar Central

Realizacién y presentacién
de investigacion de acuerdo
al protocolo

Graduacion de residente de
posgrado en
gastroenterologia

El hospital Militar y la
sociedad que va a contar
con el recurso Humano en
el area de gastroenterologia

C. Apropiacién social del conocimiento

Presentacion de resultados
en servicio de
Gastroenterologia

Asistencia por parte de
fellows y especialistas a
presentacion del trabajo

Estudiantes y especialistas
del servicio de
Gastroenterologia que
traten a pacientes con
patologia biliar obstructiva

Publicacién en revista
cientifica.

Articulo publicado

La comunidad cientifica que
tiene la posibilidad de
acceder al conocimiento
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9. CRONOGRAMA

Tabla 3: Cronograma propuesto para el desarrollo del proyecto

ACTIVIDAD

1 mes

2 mes

3 mes

4 mes

5 mes

Revision de la
literatura

X

X

X

X

X

Realizacion y
revision de
anteproyecto

X

Realizacion de
protocolo

Aprobacion del
protocolo

Recolecciény
digitacion de
informacion

Analisis de la
informacion

Presentacion de
resultados
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10. PRESUPUESTO.

Los gastos que se deriven de la realizacién de este proyecto seran asumidos por
los investigadores en su totalidad.
Los autores no tendran remuneracion econémica por su desarrollo.

Tabla 4: Presupuesto para la realizacion del proyecto

RUBROS TOTAL
PERSONAL $1.000.000
MATERIALES $80.000
BIBLIOGRAFIA $140.000
TOTAL $1.220.000

Tabla 5: Descripcidon de gastos del personal

INVESTIGADOR | FUNCION DENTRO DEDICACION TIEMPO DE TOTAL SALARIO
Apellidos y DEL PROYECTO | (Horas/semana) DE?Jg‘sstf" MES X NO DE
Nombres HORAS X MESES

Jairo Alfredo | Revisidn  bibliografica, | 20 5 meses $600.000

Guevara Guzman | realizacion de

anteproyecto y

protocolo, recoleccion

de datos, revision de

historias clinicas,

digitacion en base de

datos analisis y

conclusiones
Diana Camila | Realizacion de|15 5 mese $400.000
Romo Arteaga protocolo, recoleccion

de datos, revision de

historias clinicas,

digitacion en base de

datos .
Subtotal personal $1.000.000
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Tabla 5: Descripcidon de gastos en materiales

Materiales Valor
Esferos $5.000
Resma de papel tamaio carta $20.000
Cartucho de impresora $40.000
Fotocopias $20.000
Folder de pasta dura $3.000
CDs $2.000
TOTAL $80.000
Tabla 6: Descripcion de bibliografia

Bibliografia Valor
Revistas de la American Society for $100.000
Gastrointestinal Endoscopy
Revisiones bibliograficas de revistas e base de
datos por internet $40.000
TOTAL $140.000
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11. ASPECTOS ETICOS.

Los investigadores a cargo de este proyecto declaramos que lo realizamos
reconociendo, acatando vy aplicando estrictamente los  principios éticos
consignados en la declaracion de Helsinki y en los estandares globalmente
aceptados de Las Buenas Practicas Clinicas (BPC) definidos en la International
Conferenceon Harmonization, que son el respeto a las personas, beneficencia y
justicia; sobre los que también esta cimentado el Informe Belmonty las
regulaciones locales vigentes

De acuerdo a las “Normas cientificas, técnicas y administrativas para la
investigacion en salud” de la Resolucién No. 008430 de 1993 del Ministerio de
Salud, por su disefio metodologico el presente estudio es catalogado sin riesgo
para los sujetos.

Los pacientes incluidos fueron atendidos en el Hospital Militar Central, durante el
periodo de tiempo que contempla el estudio

Por tratarse de un estudio retrospectivo, en el que no se tiene contacto directo con
los pacientes, no se realizara consentimiento informado

Toda la documentacién se considera como confidencial y se tomaran las medidas
para asegurarse de que no haya pérdida de confidencialidad manteniendo
resguardados todos los documentos que contengan los datos de los pacientes
elegidos

Este protocolo de investigacion sera sometido para evaluacion y aprobacion por
parte del Comité de Etica y de Investigacion del Hospital Militar Central con la
finalidad de garantizar el cumplimiento de todas las normas éticas
correspondientes para este trabajo y darle viabilidad al mismo.
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12. ANALISIS ESTADISTICO

El estudio de caracterizacion de los predictores de la sociedad americana de
endoscopia gastrointestinal para coledocolitiasis, en sindrome biliar obstructivo
por patologia no litiasica, de pacientes atendidos en el Hospital Militar Central
del 2012 a 2014, incluy6é una poblacion de 285 individuos, de los cuales el 50%
eran hombres, con una edad promedio de 62 afios, con rango maximo de 93 afios
y uno minimo de 18 y un intervalo de confianza al 95% que se encuentra entre
60.02 — 64.5. Figura 1.

Figura 1. Edad de presentacion de Sindrome Biliar obstructivo
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Estos pacientes ingresan a esta institucién con clinica sugestiva de un sindrome
biliar obstructivo, para el cual se realizan pruebas de laboratorio, que incluyeron
medicién de bilirrubina total, bilirrubina directa, fosfatasa alcalina y transaminasas.
Las variables anteriormente descritas se comportan de la siguiente manera: El
promedio de la bilirrubina total fue de 5.3 mg/dL , con un rango entre 42 mg/dL y
0.26 mg/dL, con un intervalo de confianza al 95% de 4.8 — 5.9, cuando se habla de
la fraccién de la bilirrubina directa se encuentra un valor minimo de minino 0.1
mg/dL, un maximo de 33 mg/dL, con un promedio 4.4 mg/dL para esta poblacion.
La fosfatasa alcalina media fue de 394 U/L, con un maximo de 2842 U/L y un
minimo 45 U/L. El 50% de los pacientes alcanzo un valor de 255 U/L y solo el 5%
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de los pacientes analizados tenian valores por encima de 1000 U/L. La alanino
aminotrasferasa promedio fue de 216 U/L, con un valor maximo de 2486 U/L y la
aspartato aminotrasnferasa media fue 216 U/L y valor maximo de 1785 U/L.

Estos pacientes son sometidos inicialmente a imagenes diagnosticas
ultrasonograficas que arrojaron como hallazgos significativos a la luz de
caracterizacion de los predictores de la sociedad americana de endoscopia
gastrointestinal la presencia de célculos en 22 pacientes que corresponden al
7.72% de la poblacidon. El diametro del colédoco maximo encontrado fue de 30
mm, minimo de 2 mm y el promedio evidenciado fue de 9 mm y es llamativo que el
75% de la poblacion tenia un colédoco por encima de 6 mm y el 15.38% de la
poblacion tenia colecistectomia previamente.

Las causas de obstruccién de la via biliar encontradas incluyen litiasis biliar, que
fue la mas prevalente en un 62.81%, lo que correlaciona con las descripciones en
la literatura, la siguiente en frecuencia fue la estenosis benigna de la via biliar en
un 18.95%, la obstruccion de etiologia neoplasica en 48 pacientes que
corresponde a 16.8% y finalmente en 4 pacientes no fue posible establecer la
etiologia de la obstruccién. Figura 2.

Figura 2. Cusas de Obstruccion de la via biliar.
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En cuanto a las complicaciones asociadas el 9.82% de los pacientes presentaron
pancreatitis y el 24.4% de la poblacion desarrollaron una colangitis.

Al realizar el analisis puntual de la presencia de predictores para coledocolitiasis
en causas de obstruccion de la via biliar, excluyendo la litiasis, objetivo de este
estudio, se encuentra que un total de 48 pacientes con cancer, al 18.75% se le
diagnostica una colangitis y de 54 pacientes con estenosis benigna el 18.52%
presentan dicha complicacion, sin que estos porcentajes sean llamativos.

Uno de los predictores muy fuertes de coledocolitias es la presencia de bilirrubina
total por encima de 4 mg/dL, en el analisis bivariado se encuentra que en
obstrucciones neoplasicas de un total de 48 pacientes, el 79.17% tiene valor de
bilirrubina total superior a 4 mg/dL y el 16.67% tiene un valor entre 1.8 y 4 mg/dl,
considerado un predictor fuerte. En cuanto a las estenosis benignas de 54
pacientes, 42.59% tenian bilirrubina total >4 mg/dL y 20.37 %, entre 1.8 — 4 mg/dL.

bt
causa @ 1 2 Total
1 32 63 B4 179
17.88 35.20 46.93 109.00
59.26 76.83 56.38 62.81
2 2 8 38 48
4.17 16.67 79.17 108.00
3.70 9.76 25.58 16.84
3 20 11 23 54
37.04 28.37 42.59 108.00
37.04 13.41 15.44 18.95
4 2] 2] 4 4
.00 .00 109.00 109.00
8.00 .00 2.68 1.40
Total 54 B2 149 285
18.95 28.77 52.28 108.00
108.00 189.00 100.00 108.00

El valor medio de bilirrubina total encontrada en los pacientes con obstrucciones
de indole maligno fue 10.61, con un intervalo de confianza de 8.31 — 12.91, siendo
este muy diferente de los encontrados para otras causas de obstruccion lo que
pudiera sugerir que existe mayor asociacién entre niveles superiores a 10 de
bilirrubina total y cancer
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. €¢i bilirrubinatotal, by (causa)

== causa = 1

Variable | Obs Mean 5td. Err. [95% Conf. Interwvall

bilirrubin~1 ‘ 179 4.354525 . 2284014 3.993802 4.805248

==» Causa = 2

Variable | Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Intervall

bilirrubin~1 ‘ 48 19.61521 1.143724 8.314332 12.91608

== Causa = 3

Variable | Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Intervall

bilirrubin~1 ‘ 54 4.121111 .5P66435 3.104913 5.137309

== Causa = 4

Variable | Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Interwvall

bilirrubin~L ‘ 4 5.53 .6502179 3.460716 7.599284

Cuando se evalula la presencia de colangitis en causas de obstruccién diferentes a
litiasis; encontramos que es mas frecuente tanto en cancer con un 81.25 % como
en estenosis benigna con un 81.48%, lo que podria sugerir que es mas frecuente
la presencia de complicaciones infecciosas en obstrucciones de causas no
litidsica, pero se requiere un analisis mas detallado para que esta aseveracion
tenga mas peso, pues los intervalos de confianza se traslapan, lo que reduce su
significancia.

El analisis de la presencia de dilatacion de la via biliar arroja resultados muy
interesantes, con evidencia de una mayor frecuencia de aumento en el calibre del
colédoco en patologia oncologica, de un total de 48 pacientes, 39 de ellos; con un
porcentaje de 81.25% tenian un diametro del colédoco superior a 6mm, e
intervalo de confianza de 9.91 - 13.17. Aunque es llamativo no es
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estadisticamente significativo ya que se alcanza a solaparse con

Figura 3.

=» causa = Litiais

los demas.

Variable ‘ Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Interval]
tamaocoled~o ‘ 178 8.540449 .318633 7.911641 9.169258
== causa = Cancer

Variable ‘ Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Interval]
tamaocoled~o ‘ 48 11.57292 . 7962609 9.971046 13.17479
== causa = Estenosis

Variable ‘ Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Interval]
tamaocoled~o ‘ 54 8.748148 . 5526554 7.639662 9.856634
== causa = 0Otros

Variable ‘ Obs Mean 5td. Err. [95% Conf. Intervall]
tamaocoled~o ‘ 4 7.85 3.881261 -2.755946 16.85545
== causa = .

Variable ‘ Obs Mean 5td. Err. [95% Conf. Intervall]
tamaocoled~o 1 8
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Figura 3. Promedio tamafio de Coledoco en la ultrasonografia
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M estenosis
6 e
o litiasis
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2
0
Total
Variable Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Interwvall
ast ‘ 178 223.1236 16.11788 191.3156 254.9315
-> causa = Cancer
Variable ‘ Obs Mean std. Err. [95% Conf. Interval]
ast ‘ 48 228.8333 30.60255 159.2689 282.3977
== Causa = Estenosis
Variable ‘ Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Intervall
ast ‘ 54 167.1296 25.86933 115.2423 219.0169
== causa = Otros
Variable ‘ Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Interwvall
ast ‘ 4 532 418.1581 =798.7656 1862.766
-> Causa = .
Variable ‘ Obs Mean std. Err. [95% Conf. Interval]
ast ‘ 1 197 . . .
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Las aminotransferasas, aspartato aminotransferasa y alanino aminotrasnferasa se
encuentran con menor frecuencia elevadas en patologia oncoldgica y en estenosis
benigna. Cuando analizamos los valores de AST de los 48 pacientes con cancer
solo 5 de ellos tienen niveles por encima de 400 , se presenta de forma similar en
los pacientes con estenosis solo 5 de ellos el 10.4% tuvieron valores de AST que
superaban 400 U/L. El promedio de la AST entre los pacientes con cancer fue de
220.8 con un ic al 95% de 159 a 283 y el promedio de AST entre los pacientes con
estenosis de causa benigna fue de 167.1 ic al 95% de 115.2 a 219, sin que estos
promedio sean diferentes de los encontrados en la etiologia litiasica.

Variable ‘ Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Intervall

alt ‘ 179 278.1788 18.85559 242.5482 313.8093

== causa = Cancer

Variable ‘ Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Intervall

alt ‘ 48 264.5833 35.26445 193.6404 335.5263

-> causa = Estenosis

Variable ‘ Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Interval]

alt ‘ 54 203.7407 29.60422 144.3622 263.1193

-> causa = 0tros

Variable ‘ Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Interval]
alt ‘ 4 823.25 556.4989 -947.778 2594.278
> Causa = .
Variable ‘ Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Interval]
alt ‘ 1 186

Cuando analizamos los valores de ALT de los 48 pacientes con cancer solo 7 de
ellos 14.5% tienen niveles por encima de 400U/L, se presenta de forma similar en
los pacientes con estenosis, 10 de ellos; que corresponden al 18.5%, presentaron
valores por encima de 400. El promedio de la ALT entre los pacientes con cancer
fue de 264.5; con un ic al 95% de 193.6 a 335 y el promedio de ALT entre los
pacientes con estenosis de causa benigna fue de 203.7 ic al 95% de 144.3 a 263
sin que estos promedios sean diferentes de los encontrados en la etiologia litidsica
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Caso contrario cuando se revisa la fosfatasa alcalina, misma que se encuentra en
valores superiores a 300U/L en la mayoria de los individuos con céncer
analizados, con una frecuencia de 83.33%, diferente a lo que ocurre con los
paciente que presentan estenosis de causa benigna donde solo el 31% de los 54
pacientes en este grupo presentan un valor por encima de 300. En concordancia
con lo anterior; el promedio mas alto de fosfatasa alcalina entre las diferentes
etiologias fue para los paciente con cancer 718.7 con un intervalo de confianza al
95% que oscilo en594.3 y 843.1, el cual no se sobrepone con ninguno, que
sugiere significancia estadistica

Con respecto a la estenosis el promedio de fosfatasa fue de 422 con ic al 95%
entre 273 a 570; este ultimo promedio no es muy diferente del encontrado en la
patologia litiasica que es de 304, con un ic de 272 a 336. Figura 4.

=» causa = Litiais
Variable | Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Interwvall
TfosTatasa | 179 . 3463687 .B356636 L.2759908 LAL67467
—= causa = Cancer
Variable | Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Interwall
TfosTatasa | 48 .B8333333 . 8543687 . 7239738 . 2426929
—-> causa = Estenosis
Variable | Obs Mean Std. Err. [95% ConT. Interwall
fostatasa | s54 .3148148 .BE3796 . 1868562 LA4427734
- causa = 0tros
Variable | Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Interwall
TosTatasa | 4 ] ] ] ]
—=> Causa = .
Variable | Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Interwall
fosTatasa | h § 5]
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Figura 4. Promedio de nivel de la fosfatasa alcalina
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La revision de la literatura sugiere que las neoplasias de la via biliar se presentan
mas frecuentemente en pacientes en sexta a séptima década de la vida,
consecuentemente es considerado un predictor moderado de obstruccion de la via
biliar de origen litiasico, el andlisis descriptivo se correlaciona con estos hallazgos,
entre los 48 pacientes con cancer el 90% de ellos 43 tienen edad mayor de 55
afos; e intervalo de confianza estadisticamente significativos (0.8061935 -
0.9854732) Figura 5.

Figura 5. Promedio de edad por causa.
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< causa = Litiais

Variable | Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Interval]

edad | 179 61.91061 1.458575 59.03229 64.78894

= causa = Cancer

Variable | Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Interval]

edad | 48 71.58333 1.847183 67.86728 75.29939

< Causa = Estenosis

Variable | 0bs Mean Std. Err. [95% Conf. Intervall

edad | 54 56.38889 2.786518 50.9603 61.81748

< causa = 0tros

Variable | 0bs Mean Std. Err. [95% Conf. Intervall
edad | 4 41 8.455767 14.889497 67.81883
= Causa = .
Variable | Obs Mean Std. Err. [95% Conf. Intervall
edad | 1 8o

El promedio de edad de los pacientes con cancer fue de 71 afios, mucho mayor al
Promedio encontrado en otras etiologia como la estenosis biliar benigna, que fue
de 56 afnos, con un intervalo de confianza; (67.8 — 75.2); que no se toca, con los
intervalos de otras etiologias y que sugiere una diferencia significativa en este
grupo etareo.
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pancreatitis
causa 1 2 Total
Litiais 20 158 178
11.24 88.76 100.00
71.43 61.72 62.68
Cancer 1l 47 48
2.08 97.92 100.00
3.57 18.36 16.99
Estenosis 7 47 54
12.96 a87.04 100.00
25.008 18.36 19.01
0tros 4] 4 4
0.08 100.00 100.00
0.00 1.56 1.41
Total 28 256 284
9.86 99.14 100.00
1eo. 08 100.080 109.08

La presencia de pancreatitis relacionada con obstruccién de la via biliar fue baja

en todos los grupos analizados, siendo menos frecuente en causas oncologicas y

en estenosis benignas, en la primera de 48 pacientes analizaos solo uno de ellos
tenia esta patologia asociada y en relacionada con estenosis benigna se encontré

soloen el 12.9.
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13. DISCUSION

El sindrome biliar obstructivo, es una patologia frecuente en nuestro medio, con
significancia clinica que genera morbilidad y mortalidad importante, no solo
teniendo en cuenta las complicaciones propias de este como la Pancreatitis de
origen biliar y la Colangitis, sino también las complicaciones asociadas a los
procedimientos que se requieren para su manejo, como en el caso de la Colangio
Pancreatografia Retrograda Endoscépica CPRE, en la cual sus complicaciones
mas importantes son la perforacion duodenal, la pancreatitis pos CPRE y el
sangrado digestivo, la primera de esta con una mortalidad global reportada del
42% y en casos de retardo en el diagnostico y el manejo quirdrgico de la misma se
ha reportado una mortalidad del 81%.

Para el enfoque del sindrome biliar obstructivo y su abordaje inicial con el fin de
simplificarlo, ha sido dividido teniendo en cuenta la frecuencia de presentacion de
sus etiologias, en Sindrome biliar obstructivo de etiologia litiasica y de etiologia no
litiasica, dentro de este ultimo la patologia maligna secundaria a tumores de la via
biliar y la cabeza del pancreas, las estenosis benignas, las cuales retnen la odditis
fibrosa y la lesion postquirdargica de la via biliar.

Para el estudio y manejo de la patologia litiasica, la Sociedad Americana de
Endoscopia Gastrointestinal, creo un sistema de prediccion de la coledocolitiasis
segun el uso de criterios predictores tanto clinicos como para clinicos y los agrupo
en muy fuertes, fuertes y moderados, asignando basados en estos, una escala de
probabilidad de la coledocolitiasis en alta, intermedia y baja. En la alta probabilidad
se indica manejo con Colangio Pancreatografia Retrograda Endoscépica CPRE.
En la intermedia y baja probabilidad requiere estudios diagndsticos de imagen
como la Colangio Resonancia Nuclear Magnética y la Ultrasonografia
Endoscopica Biliopancreatica, previos a la decision de realizar la CPRE.

En el Sindrome Biliar Obstructivo de etiologia no litiasica este sistema de
prediccion no se encuentra validado, sin haber sido estudiado o propuesto un
sistema similar que ayude al enfoque inicial del paciente, sin embargo dado que la
presentacion clinica es similar al de la etiologia litidsica, se ha extrapolado a esta
y se ha venido utilizando para este fin, sin contar con los estudios ni evidencia
clinica clara acerca de esta practica.

En este estudio descriptivo de corte transversal retrospectivo, se revisaron las
historias clinicas de todos los pacientes atendidos en el servicio de
Gastroenterologia y Endoscopia Digestiva del Hospital Militar Central, con
Sindrome Biliar Obstructivo en el periodo comprendido entre el 1 de Enero de
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2012 hasta el 31 de Diciembre del 2014, un total de 312 historias clinicas, de los
cuales aplicaron los criterios de inclusion y exclusion, con un resultado de 285
pacientes incluidos en el estudio. Una relacion Hombre: Mujer de 1:1, la edad
promedio de 62 afios, en los diferentes estudios revisados de la literatura la edad
promedio se encuentra entre los 61 y los 65 afios. La revision de la literatura
sugiere que las neoplasias de la via biliar se presentan mas frecuentemente en
pacientes en la sexta a séptima década de la vida, consecuentemente es
considerado un predictor moderado de obstruccion de la via biliar de origen
litiasico, el analisis descriptivo se correlaciona con estos hallazgos, se encontrd
que el 90% de los pacientes tienen una edad mayor de 55 afios; El promedio de
edad de los pacientes con cancer fue de 71 afos, mucho mayor al promedio
encontrado en otras etiologia como la estenosis biliar benigna, que fue de 56
afios, nuestro analisis estadistico demostro una diferencia significativa.

La frecuencia de patologia litiasica fue de 62.81%, similar a la reportada en la
literatura en los diversos estudios. En cuanto a la patologia no litiasica, las
estenosis benignas tanto la odditis fiborosa como la estenosis postquirdrgica se
encontré en un 18.9%, siendo mayor a la literatura donde se reporta un 8% de
frecuencia, lo cual puede ser debido a que el Hospital Militar Central es un centro
de entrenamiento, con personal en formacion, siendo en este tipo de instituciones
mas frecuentes las complicaciones postquirdrgicas. Otro factor importante esta en
relacion a la odditis fibrosa, en la institucibn no se cuenta con el recurso de
medicion de la presién del esfinter de oddi, asi que todos los pacientes en quienes
se sospecha esta patologia, son llevados a cpre y esfinterotomia, sin hacerse este
estudio previamente. El sindrome biliar obstructivo maligno se encontré en el
16.8% de los pacientes, lo cual también estd acorde con lo reportado en la
literatura. No fue el objeto de este estudio describir que tipo de tumor fueron los
mas frecuentemente encontrados, ya que para esto se necesita la realizacion de
de otros métodos diagndsticos posteriores, para establecer el tipo histolégico y
estadio del mismo, variables que no fueron incluidas.

Al ingreso al servicio de urgencias a los pacientes se les realizo la medicién de las
bilirrubinas, el promedio de estas para la poblacién general fue de bilirrubina total
de 5.3 mg/dl y de bilirrubina directa de 4.4 mg/dl, el valor descrito en los
predictores de coledocolitiasis como fuerte es de 1.8 a 4 mg/dl y muy fuerte mayor
a 4 mg/dl. En el promedio fue superior al valor del predictor muy fuerte para
coledocolitiasis sin embargo el rango encontrado en los diferentes pacientes fue
de 0.26 a 42 mg/dl para la bilirrubina total y 0.1 a 33 mg/dl para la directa. Este
rango es similar a los reportados en la literatura. Sin embargo al hacer la
diferencia en las distintas patologias llama la atencion que en nuestros pacientes
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la media de bilirrubina total en pacientes con sindrome biliar de etiologia maligna
es de 10.61 mg/dl, lo que pudiera sugerir que hay una mayor relacion entre los
niveles superiores a 10 mg/dl y la presencia de neoplasias a este nivel. En cuanto
a las estenosis benignas de la via biliar un 42.59% tienen un nivel de bilirrubinas
mayor a 4 mg/dl y el 20.37% un valor de 1.8 a 4 mg/dl. Estos hallazgos en el nivel
de bilirrubinas en el sindrome biliar obstructivo de etiologia no litiasica, son
importantes ya que puede verse una asociacion entre el nivel de bilirrubinas
superior a 1.8 a 4 mg /dl o mayor y esta patologia en un 62.87% de los pacientes.
Valores inferiores a estos se encontraron en el 37.13%.

La fosfatasa alcalina media fue de 394 U/L, con un maximo de 2842 U/L y un
minimo 45 U/L. El 50% de los pacientes alcanzo6 un valor de 255 U/L y solo el 5%
de los pacientes tenian valores por encima de 1000 U/L. Sin embargo en el 83.3%
de los pacientes con etiologia maligna tienen un valor superior a 300 U/L, con un
promedio de 718.7 U/L pudiendo sugerir una mayor asociacién entre un valor
superior a este y la patologia neoplasia. En las estenosis benignas se encontré un
valor superior a 300 en el 31% de los pacientes, con un promedio de 422, rango
entre 273 y 570, este promedio no es muy diferente al de la patologia litiasica que
es de 304. Es de anotar que en los predictores descritos para coledocolitiasis este
es un predictor moderado y no se toma como un predictor individual, sino en
compafila a la elevaciébn de otras variables del perfil hepatico como las
transaminasas, lo que le resta importancia a este valor en la escala de
probabilidades.

La Alanino Aminotrasferasa ALT promedio fue de 216 U/L, con un valor maximo
de 2486 U/L y la Aspartato Aminotrasnferasa AST media fue 216 U/L y valor
méaximo de 1785 U/L. En pacientes con etiologia maligna los valores mayores a
400 se encontraron solo en el 11.8% y en estenosis benigna solo en el 10.4% de
los pacientes, tienen niveles mayores a 400 U/L. El promedio de la AST entre los
pacientes con cancer fue de 220.8 y el promedio en los pacientes con estenosis
benigna fue de 167.1, sin que estos promedios sean diferentes de los encontrados
en la etiologia litiasica. Los valores de ALT en la etiologia malgina mayores a 400
U/L, solo se encontraron en el 14.5% de los pacientes y en la estenosis benigna
el18.5%. El promedio de la ALT entre los pacientes con cancer fue de 264.5; El
promedio de ALT entre los pacientes con estenosis de causa benigna fue de
203.7, sin que estos promedios sean diferentes de los encontrados en la etiologia
litiasisca

Las aminotranferas, aspartato aminotransferasa y alanino aminotransferasa se
encuentran con menor frecuencia elevadas en patologia oncolégica y en estenosis
benigna sin encontrarse diferencia significativa a los pacientes con etiologia
litiasica y al revisar los predictores de coledocolitiasis, al igual que la fosfatasa
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alcalina, este es un predictor moderado y no es independiente, restando
importancia en la escala de probabilidades.

En el servicio de urgencias al ingreso de estos pacientes a la institucion, se toma
ademas una ultrasonografia hepatobiliar, en basqueda de los hallazgos de mayor
importancia en el Sindrome Biliar Obstructivo y por ende hacen parte de las
variables de nuestro estudio, como son la visualizacion de un calculo en el
colédoco o la dilatacion de la via biliar. La presencia de célculos en 22 pacientes
que corresponden al 7.72% de la poblacion. El diametro del colédoco maximo
encontrado fue de 30 mm, minimo de 2 mm y el promedio evidenciado fue de 9
mm y el 75% tiene un diametro mayor a 6 mm. El analisis de la presencia de
dilatacién de la via biliar arroja resultados muy interesantes, con evidencia de una
mayor frecuencia de aumento en el calibre del colédoco en patologia oncologica,
de un total de 48 pacientes, 39 de ellos; con un porcentaje de 81.25% tenian un
diametro del colédoco superior a 6mm, Aunque es llamativo no es
estadisticamente significativo ya que se alcanza a solaparse con los demas.

Las complicaciones asociadas al Sindrome Biliar Obstructivo encontramos en
nuestro estudio que el 9.82% de los pacientes presentaron al ingreso pancreatitis
y el 24.4% su presentacion fue con colangitis. La pancreatitis de origen biliar por
patologia litidsica es la mas frecuente complicacion asociada a esta etiologia, en
nuestro estudio encontramos al igual que en la literatura que la pancreatitis
asociada a etiologia diferente a la litiasica fue de 12.9% por estenosis benigna y
4.8% cuando la etiologia era neoplasia. En cuanto a la presencia de colangitis en
etiologias diferentes a la neoplasia, se encontré que el 81.2% de los pacientes con
cancer cursaban con esta al ingreso, y el 81.4% de los pacientes con estenosis
benigna. Estos hallazgos podrian sugerir que la colangitis asociada a sindrome
biliar obstructivo de etiologia diferente a la litidsica, es mas frecuente que en la
patologia litiasica, sin embargo en la literatura este no es un dato concordante y la
los hallazgos en el analisis estadistico de nuestro estudio no son concluyentes ni
de peso para hacer esta aseveracion, necesitandose un estudio méas profundo que
relna una muestra mayor.
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14. CONCLUSIONES

El sindrome biliar obstructivo es una patologia frecuente en nuestro medio, con
multiples etiologias, siendo la més frecuente la patologia litiasica, seguida por las
estenosis benignas entre estas la odditis fibrosa y las lesiones postquirirgicas de
la via biliar y las estenosis malignas por tumores de la via biliar, bien sea el
Colangiocarcinoma extra hepético, los tumores de la cabeza del pancreas y los
tumores de la papila.

La poblacion de usuarios del Hospital Militar Central tiene un comportamiento
similar en esta patologia. En el periodo comprendido entre el 1 de Enero de 2012y
el 31 de Diciembre del 2014, consultaron a esta institucion 312 pacientes con
Sindrome Biliar Obstructivo, de los cuales fueron incluidos en el presente estudio
descriptivo retrospectivo de corte transversal 285 pacientes, que cumplian con los
criterios de inclusion.

Se encontré que hay una relacibn Hombre: Mujer 1:1. Con una edad promedio de
62 afos. La etiologia principal encontrada fue la litidsica en el 62.8%, seguida por
las estenosis benignas de la via biliar en el 18.9% y la estenosis maligna
secundaria a patologia neoplasia en el 16.8%.

En la etiologia litiasica del sindrome biliar obstructivo se validé por parte de la
Asociacion Americana de Endoscopia Gastrointestinal, un sistema de prediccion
de la coledocolitiasis segun el uso de criterios predictores tanto clinicos como
paraclinicos, sin embargo para la patologia no litiasica no se ha validado ningun
esquema de enfoque diagnéstico similar. Se ha utilizado este sistema de
prediccion en el sindrome biliar obstructivo en general, no solo en la patologia
litidsica.

En cuanto a los diferentes predictores incluidos en la escala de probabilidad, se
encontré en nuestro estudio que estos se alteran y tienen valores similares a la

patologia neoplasia, por tanto podrian ser utilizados para el abordaje clinico inicial
del Sindrome Biliar Obstructivo.

Se encontraron ademas asociaciones importantes que valdria la pena incluir en
estudios mas profundos. El nivel de bilirrubinas total mayor a 10 mg/dl, y de
fosfatasa alcalina mayor a 700 se relacioné con el diagnostico final de patologia
neoplasia. La edad promedio de patologia neoplasia fue de 71 afios y para las
estenosis benignas fue de 56 afos.
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La dilatacion de la via biliar, los niveles de transaminasas aunque muestran
alteracion, no se encontrg diferencia entre las diferentes etiologias del sindrome
biliar obstructivo

Las complicaciones asociadas al Sindrome Biliar Obstructivo encontramos en
nuestro estudio que el 9.82% de los pacientes presentaron al ingreso pancreatitis
y el 24.4% colangitis
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17. ANEXOS

Anexo 1: Instrumento de recoleccion de datos.

Numero de historia clinica

Fecha del Procedimiento

Genero Masculino (1): O

Femenino (2): O
Edad
Bilirrubinas Total mg/dl
Fosfatasa Alcalina Total mg/dl
AspartatoAminotrasfera Total mg/dl
sa
AlaninoAminotrasferasa Total mg/dl
Tamafio via biliar Diametro del colédoco mm
Colangitis ascendente [Si (1) : O

No (2): O
Calculo en la via biliar Si (1) : O

No (2): O
Pancreatitis biliar Si (1): O

No (2): O
Colecistectomia Si (1): O

No (2): O

Causa de obstruccion

de la via biliar en
CPRE
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