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RESUMEN

Introduccion: Las multiples definiciones para la colangitis aguda de origen litiasico (CA) no cuentan
con estudios de validacion y reproducibilidad. El objetivo de este estudio es proponer y validar
metodolégicamente una nueva definicion de CA: sepsis de origen biliar (SB). Material y método: Estudio de
pruebas diagnosticas, utilizando como prueba de referencia la triada de Charcot. Se incluyeron pacientes
con coledocolitiasis, con y sin colangitis; y pacientes con sospecha de coledocolitiasis intervenidos quirur-
gicamente en el Hospital Regional de Temuco en el periodo noviembre de 2001 a noviembre de 2002. La
definicion SB fue basada en el consenso de estados inflamatorios agudos, realizandole la adicién de una
variable que pudiera sugerir el origen biliar del cuadro. El célculo del tamafio de la muestra se realizé con
base en una sensibilidad de la triada de Charcot de 75% y especificidad de 80%, con un nivel de confianza
de 95%. El tamafio de muestra fue de 97 pacientes. Resultados: Se estudiaron 120 pacientes, 84 con
diagnostico de CA 'y 36 pacientes con diagnostico de coledocolitiasis, sin signos de sepsis. Las propiedades
diagndsticas de la definicion SB fueron: sensibilidad 96%, especificidad 100%, valor predictivo positivo
100% y valor predictivo negativo 92%. Conclusiones: La definicion SB tiene una buena evaluacion en
cuanto a las propiedades de una prueba diagnoéstica en comparacion con la triada de Charcot para el
diagnostico de colangitis aguda. En la practica clinica diaria la definicion SB podria incorporar al concepto
colangitis aguda.
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SUMMARY

Introduction: The numerous definitions for acute cholangitis of lithiasic origin (AC) do not take into
account studies of validation and reproducibility. The objective of this study is to propose and to validate
methodologicaly a new definition of AC: sepsis of biliary origin (SB). Material and Method: A study of
diagnostic tests, using Charcot's triad cholangitis, and patients with choledocolitiasis who had been operated
on at the Temuco Regional Hospital in the period between november 2001 and november 2002. The SB
definition was based on the consensus of acute inflammatory states, adding a variable that might suggest
a biliary origin of the manifestation. The calculation of the size of the sample was based on a 75% sensitivy
to Charcot's triad and an 80% specificity, with a 95% level of confidence. The size of the sample was 97
patients. Results: 120 patients were studied, 84 with a AC diagnosis and 36 with a choledocolitiasis
diagnosis, with no signs of sepsis. The diagnostic properties of the SB definition were: sensitivity 96%,
specificity 100%, positive predictive value 100% and negative predictive value 92%. Conclusions: The SB
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definition has assessed well as regards the properties of a diagnostic test when compared with Charcot's
triad for the diagnosis of acute cholangitis. In daily clinical practice, the SB definition could include the

concept of acute cholangitis.

KEY WORDS: Acute cholangitis, sepsis, Charcot's triad, diagnostic test

INTRODUCCION

La colangitis aguda de origen litidsico (CA) es
una entidad frecuente en los servicios de cirugia de
Chile. En un estudio de corte transversal realizado
en el Hospital Regional de Temuco en el afio 2001,
se encontro que el 9,2% del total de las cirugias de
urgencia en adultos fueron por esta patologia.t

La definicion de esta entidad no se ha logrado
precisar en forma adecuada. Histéricamente se han
utilizado varios criterios diagndésticos entre los cua-
les estan: la macroscopia de bilis coledociana, la
microbiologia de bilis coledociana, la histopatologia
hepatica y la clinica. En esta Ultima categoria se
encuentra la triada sindromatica descrita por Char-
cot en 1877, y que sigue vigente hasta hoy (sensi-
bilidad y especificidad estimada de 40% a 80% y de
50%, y 60% respectivamente).2-5

Sin embargo, ninguno de los criterios antes
enumerados cuenta con estudios de validacion y se
desconoce su reproducibilidad. Por otra parte, no
existe una prueba de referencia universalmente
aceptada con la cual efectuar estudios comparati-
vos tendientes a generar nuevas instancias diag-
ndsticas.

La definicion clinica de una entidad, permite
objetivar el diagnostico, mejorar la evaluacion de
nuevas terapias y generar entre otros, escores de
prediccion de riesgo de morbilidad y/o mortalidad.

El objetivo de este estudio es proponer y vali-
dar metodolégicamente una nueva definicion de
CA, con puntos de corte precisos, que permita ade-
mas de homogenizar la definicion clinica, hacer
comparables las experiencias del tratamiento de
esta entidad en diferentes centros y aplicar los di-
ferentes avances terapéuticos que se van desarro-
llando. Esta se ha denominado sepsis de origen
biliar (SB). Para esto se determinaran las propieda-
des diagnésticas de SB para CA.

MATERIAL Y METODO

1. Disefio: El disefio de investigacion utilizado
fue el de prueba diagnostica. Para ello se utilizé
como estandar de referencia a la triada de Charcot.2

2. Poblacién: Se incluyeron sujetos mayores
de 15 afios con coledocolitiasis (documentada por
ultrasonido), con y sin colangitis (definida ésta por
triada de Charcot presente al ingreso al servicio de

urgencias), intervenidos quirdrgicamente en los
servicios de cirugia y urgencias del Hospital Regio-
nal de Temuco en el periodo noviembre de 2001 a
noviembre de 2002, y que aceptaron participar de
éste protocolo mediante la firma del consentimiento
informado.

Ademas, se incorporaron al estudio pacientes
con sospecha de coledocolitiasis dada por: ictericia
obstructiva sin triada de Charcot ni signos de
sepsis, con documentacion ultrasonografica de di-
latacion de via biliar extrahepatica y/o intrahepa-
tica; y, sujetos con colecistolitiasis y documentacion
ultrasonografica de dilatacién de via biliar extra-
hepatica y/o intrahepética.

3. Criterios de exclusion: Se excluyeron aque-
llos pacientes en los que no se realizé exploracién
quirtrgica de la via biliar y se encontré sospecha de
neoplasia vesicular, de la via biliar o periampular.
Ademas, en el grupo de pacientes catalogados al
ingreso como CA, se excluyeron sujetos con docu-
mentacion de patologia no biliar del cuadro abdomi-
nal y deterioro neurolégico no atribuible al cuadro
séptico de origen biliar; y en el grupo de pacientes
sin CA, individuos en los que se objetivé ausencia de
coledocolitiasis durante la exploracion quirdrgica.

4. Definiciones.

4.1 Triada de Charcot. Coexistencia de los si-
guientes signos y sintomas: Temperatura axilar o
rectal mayor a 38 °C, dolor a la palpacion superficial
en hipocondrio derecho, ictericia en piel o es-
cleras.?

4.2. Sepsis de origen biliar. Presencia de 2 o
mas de los siguientes signos: Temperatura axilar
de 38 °C, frecuencia cardiaca =90 latidos/min, fre-
cuencia respiratoria =20 respiraciones/min o
PaCO, de 32; recuento de leucocitos =12.000 célu-
las/mms3, =4000 células/mm3, o =10% de formas
inmaduras. Esto asociado siempre a la evidencia
ultrasonografica de dilatacion de la via biliar intra-
hepatica o extrahepatica, ésta Ultima considerada
como colédoco mayor o igual de 7 mm en cualquier
proyeccién.68

5. Calculo del tamafio de la muestra. Con base
en la escueta informacién existente en la literatu-
ra39-13 y en la opinion de diferentes expertos. En el
programa Epi-Info versién 6.0, se realiz6 el calculo
del tamafio de la muestra, utilizando para sensibili-
dad una frecuencia esperada en la poblacién de
75%, un resultado esperado de nuestra prueba de



564 Sepsis de origen biliar. ¢Alternativa diagndstica en pacientes con... / Héctor Losada M y cols.

85%, y un nivel de confianza de 95%, lo que dio una
muestra minima para estudio de sensibilidad de 36
sujetos. Por otra parte, para el calculo de especifi-
cidad, se considerd una frecuencia esperada en la
poblacion de 80%, un resultado esperado de nues-
tra prueba de 90%, y un intervalo de confianza de
95%, lo que dio una muestra minima para estudio
de especificidad de 61 pacientes. Por lo anterior-
mente expuesto, el tamafio de muestra necesario
para el desarrollo apropiado de ésta investigacion,
es de 97 sujetos. En estos, debe estar representa-
do todo el espectro clinico de la enfermedad
obstructiva litiasica de la via biliar, desde pacientes
con coledocolitiasis sin colangitis hasta aquellos
con CA.

6. Herramientas estadisticas. Se utiliz6 esta-
distica descriptiva, con calculo de medidas de ten-
dencia central, dispersién y tendencia extrema.
Ademas, se utilizo t-test para comparacion de va-
riables continuas y Chi2 de Pearson para compara-
cion variables dicotdmicas. Se calcularon también,
sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo
y valor predictivo negativo de la prueba diagndstica
en evaluacion.

7. Aspectos éticos. Este protocolo fue aproba-
do por el Comité de Etica de la Universidad de La
Frontera. Se confeccion6 un formulario de consen-
timiento informado para pacientes con CA y otro
formulario para pacientes con coledocolitiasis.

8. Financiamiento: Este estudio fue financiado
por el Departamento de Cirugia y Traumatologia de
la Universidad de La Frontera y por el proyecto
DID-UFRO 10207 de la Direccién de Investigacion
y Desarrollo de la Universidad de La Frontera

RESULTADOS

Se estudio un total de 120 pacientes, 84 con
diagnostico de CA realizado por triada de Charcot
presente al ingreso; y 36 pacientes con diagnostico
de coledocolitiasis, sin signos de sepsis, que fueron
llevados de manera electiva a exploracion de via
biliar. No se verificé diferencias al comparar las varia-
bles edad y sexo entre ambos grupos. La compara-
cién de estos parametros se detalla en la Tabla 1.

Por otra parte, al comparar las variables de
laboratorio, se constaté que el recuento de leuco-
citos fue mayor en el grupo de CA (13748 células/
mms3 vs 6944 células/mm3 en el grupo de coledoco-
litiasis). La comparacién de estos parametros se
detalla en las Tablas 2 y 3.

Al momento de evaluar las propiedades diag-
nosticas de la definicion sepsis de origen biliar en
comparacion con la triada de Charcot obtuvimos:
sensibilidad de 96%, especificidad de 100%, valor

Tabla 1

COMPARACION VARIABLES BIODEMOGRAFICAS
SEGUN LOS GRUPOS EN ESTUDIO

Coledocolitiasis ~ Colangitis aguda
(n= 36) (n=84)
Variables (Promedio + DE  (Promedio + DE) p
Edad (afios) 52,0+18,0 56,3+18,7 0,245
Sexo (%)
Masculino 25 24 0,9068
Femenino 75 76 0,9068

predictivo positivo de 100% y valor predictivo nega-
tivo de 92%, valores que se derivan de la Tabla 4.

El promedio del escore APACHE Il para el
grupo de coledocolitiasis fue 2,52, para el grupo de
pacientes con colangitis aguda definida con triada
de Charcot fue 7,7, para el grupo de pacientes con
colangitis aguda definida con sepsis de origen biliar
fue 7,54; para el grupo de pacientes que ingresaron
con pentada de Reynold's fue 11,33.

La mortalidad en el grupo de colangitis aguda
fue de 4% y la mortalidad en el grupo de coledoco-
litiasis 3%.

El promedio de APACHE Il en el grupo de
pacientes fallecidos con colangitis aguda fue de
17,33 y de los pacientes no fallecidos 7,44.

DISCUSION

La enfermedad obstructiva por litiasis de la via
biliar comprende un amplio espectro clinico: desde
pacientes con coledocolitiasis sin signos de sepsis
hasta pacientes con colangitis aguda. Clasicamen-
te el diagndstico de colangitis aguda se ha basado

Tabla 2

COMPARACION DE VARIABLES CLINICAS SEGUN
LOS GRUPOS EN ESTUDIO

Coledocolitiasis ~ Colangitis aguda
(n= 36) (n=84)

Variables (Promedio + DE  (Promedio + DE) p
Frec. cardiaca 77,4x11,4 90,9+19,0 0,0000
(lat/min)
T° axilar (°C) 36,5+0,32 37,1+4,2 0,1969
T° rectal (°C) 36,0+4,70 37,1+7,47 0,3328
Frec. resp. 16,0+2,60 16,7+8,0 0,4741
(resp/min)
PAS 128,0+15,0 121,0+28,9 0,0846
PAD 81,0+10,0 73,2+17,0 0,0023

p: valor de p (t-test).
DE: Desviacién estandar.
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Tabla 3

COMPARACION DE VARIABLES DE LABORATORIO
SEGUN LOS GRUPOS EN ESTUDIO

Coledocolitiasis ~ Colangitis aguda
(n= 36) (n=84)

Variables (Promedio + DE  (Promedio + DE) p
Gases arteriales  7,4+0,0 7,4+0,1 1
pH -4,0=1,0 -2,7+3,9 0,0053
HCO;4 20,6+1,3 20,5+3,4 0,8163
PO, 88,0+24,0 84,3+31,9 0,4872
PCO2 (mmHg) 33,5:0,7 30,1+9,1 0,0010
Hemoglobina 13,0+1,6 13,5+1,9 0,1696
Leucocitos 6944+2417 13740+6523 0,0000
Plaquetas 327704+108382 236786+91182 0,0000
Fosfatasas 726+584 764+370 0,7200
alcalinas

Bilirrubina total 2,8+4,8 6,4+3,4 0,002
Bilirrubina directa 2,0+4,0 5,4+3,4 0,0000
ASAT 110,9+118,3 231,7+251,5 0,0005
ALAT 127,0+105,5 302,0+324,0 0,0000
Creatinina 0,8+0,2 0,9+0,2 0,0134
Glicemia 113,2+40,7 128,3+50,4 0,1149
Na 138+2,0 135,6+5,1 0,003
K 4,0+0,0 4,0+0,5 1

p= Valor de p (t-test).
DE: Desviacion estandar.

en definiciones como la triada de Charcot y la
péntada de Reynold's que han tenido criticas por la
baja sensibilidad al no incluir algunos signos clini-
COS que se pueden ver en pacientes inmunodepri-
midos como la poblacién anciana: hipotermia y
leucopenia entre otros.13

En la préactica diaria el definir claramente al
grupo de pacientes con colangitis seria Util para
ayudar a la toma de decisiones como drenaje ur-
gente de la via biliar, inicio de tratamiento antibio-
tico y vigilancia en unidades de paciente critico.

Uno de los cuestionamientos iniciales a la nue-
va definicion es la medicién de la via biliar en pa-
cientes con foco séptico no biliar. Se realiz6 duran-
te el contexto de éste estudio, un estudio de corte
transversal, donde se midi6 la via biliar intra-
hepatica y extrahepatica a 92 pacientes con sepsis
de origen no biliar (65% origen pulmonar y 35%
origen urinario) sin encontrarse evidencia de dilata-
cién de la via biliar en los pacientes estudiados.

Este trabajo de investigacion permite realizar
una nueva definicién clinica para la entidad clinica
conocida como colangitis aguda, la cual fue basada
en el consenso de estados inflamatorios agudos,
realizandole la adicion de una variable que pudiera
sugerir el origen biliar del cuadro. Después de revi-
sar la literatura y de acuerdo a un consenso de

Tabla 4
PROPIEDADES DE LA PRUEBA DIAGNOSTICA SB

Charcot
(+) -)
+) 81 0
SB
=) 3 36

expertos se adoptd la dilatacion de la via biliar
intrahepatica o extrahepatica para este fin.5-8

En la busqueda de la prueba de referencia
para la colangitis aguda, luego de revisar la litera-
tura encontramos varias propuestas de definicion,
sin una adecuada validacién. Escogimos la triada
de Charcot por ser esta la Unica definicion con
algun grado de validacién (validacion histérica) al
usarse desde 1877.

Al resumir algunas de las ventajas de nuestra
nueva definicion tenemos:

1. Basada en criterios clinicos sencillos, con
limites claros.

2. Criterios clinicos que se manifiestan en pa-
cientes inmunocompetentes e inmunodeprimidos.

3. Se puede realizar completamente en el pe-
riodo preoperatorio.

4. Féacilmente repetible durante la evolucion
clinica del paciente.

Al evaluar nuestra definicion contra la triada de
Charcot tuvimos sensibilidad de 96%, especificidad
de 100%, valor predictivo positivo de 100% y valor
predictivo negativo de 92%. Estos resultados su-
mados a la precision en la categorizacion de cada
variable involucrada y la facil implementacion en la
practica quirrgica diaria hacen que nuestra defini-
cion sepsis de origen biliar pueda convertirse en
una herramienta (til para la categorizacion de pa-
cientes con enfermedad obstructiva de la via biliar
por litiasis.

En el andlisis de las variables de laboratorio
entre pacientes con colangitis y sin colangitis tuvi-
mos diferencia en: frecuencia cardiaca, presion
arterial diastolica, leucocitos, plaquetas, bilirrubi-
nas, transaminasas y creatinina.

Dos de estas variables (frecuencia cardiaca y
leucocitos) estan presentes en nuestra definicion y
los otros parametros hacen parte de la evaluacion
de disfuncion organica multiple.

En la temperatura, que es tal vez la Unica va-
riable objetiva tenida en cuenta por la triada de
Charcot, no hubo diferencias entre los grupos eva-
luados.

Llama la atencion la no diferencia entre los
grupos de los niveles de fosfatasa alcalina que
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tradicionalmente se ha asociado a la obstruccion de
la via biliar.

Llama la atencién la baja mortalidad en el gru-
po de pacientes con colangitis aguda (4%) en com-
paracion con cifras historicas de mortalidad hasta
de un 30%. Esto puede ser debido a la optimizacion
en la reanimacion de los pacientes sépticos, la dis-
ponibilidad de unidades de cuidado especial y la
oportuna descompresion de la via biliar.

Esta cifra de mortalidad fue similar a la morta-
lidad del grupo con coledocolitiasis. Esto probable-
mente explicado por un descenso en la mortalidad
del grupo de colangitis aguda. Sin embargo, aun-
que 3% de mortalidad para una intervencion electi-
va de la via biliar parece alto, para poder obtener
una conclusion més adecuada haria falta un mayor
numero de pacientes y seguimiento de los pacien-
tes de ambos grupos.

Creemos que esta nueva definicion puede
introducirse en la practica clinica diaria priorizan-
dose en estos pacientes cualquier procedimiento
para drenar la via biliar; el inicio precoz de
antibiéticos de espectro adecuado y la vigilancia de
estos pacientes en unidades de cuidado especial
hasta la estabilizacion del paciente y el drenaje de
la via biliar.

Segun nuestros resultados el escore de APA-
CHE Il podria categorizar los pacientes con mayor
riesgo de mortalidad. El escore fue superior a 10 en
el grupo de pacientes mas enfermos (péntada de
Reynold's) y en los pacientes que fallecieron.

CONCLUSION

La definicion SB planteada en el presente tra-
bajo tiene una buena evaluaciéon en cuanto a las
propiedades de una prueba diagndéstica en compa-
racion con la triada de Charcot para el diagndstico
de colangitis aguda. En la practica clinica diaria la
definicion SB podria incorporar al concepto colan-
gitis aguda.
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