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RESUMEN

Introduccion: la colangitis aguda es la infeccion de via
biliar. Las guias Tokio 2018, usadas para el diagnéstico,
sugieren la procalcitonina como marcador de severidad
sin definir punto de corte. Objetivo: analizar la asocia-
cion de la procalcitonina con la colangitis aguda grave.
Material y métodos: estudio descriptivo. Fueron dos
grupos: colangitis aguda grave (grado III) y no grave
(grado I y II); se analizaron los niveles de procalcito-
nina, proteina C reactiva, leucocitos y bilirrubina total.
Se utilizo t de Student para muestras independientes no
relacionadas, curvas ROC, y el punto de corte se obtuvo
de acuerdo a la mayor exactitud del indice de Youden.
Las medidas de asociacion se calcularon con tablas de
contingencia 2 X 2 en SPSS version 29 para Windows.
Resultados: se encontro significancia estadistica (p <
0.001) de la procalcitonina en colangitis grave; y en el
analisis ROC se obtuvo punto de corte 1.3 ng/ml con
exactitud de 83% (indice de Youden = 0.83) con asocia-
ciones altas (sensibilidad = 93%, especificidad = 90%,
valor predictivo positivo = 90%, valor predictivo nega-
tivo = 93%). No se encontro significancia estadistica en
proteina C reactiva (p = 0.133), ni en bilirrubina total
(p = 0.304); en los leucocitos (p = 0.038) se encontrd
diferencia estadistica, pero sin significancia clinica.
Conclusiones: la procalcitonina obtuvo la mejor dife-
rencia estadistica significativa, y la mejor asociacion
con la colangitis aguda grave en comparacion con otras
variables bioquimicas.

ABSTRACT

Introduction: acute cholangitis is a biliary tract infection.
The Tokyo 2018 guidelines, used for diagnosis, suggest
procalcitonin as a severity marker without defining a
cut-off point. Objective: to analyze the association of
procalcitonin with severe acute cholangitis. Material
and methods: descriptive study. There were two groups:
severe acute cholangitis (grade II1) and non-severe (grade
1 and II); the levels of procalcitonin, C-reactive protein,
leukocytes and total bilirubin were analyzed. Student’s t
test was used for unrelated independent samples; ROC
curves, and the cut-off point was obtained according to
the highest accuracy of the Youden index. The association
measures were calculated with two-by-two contingency
tables in SPSS version 29 for Windows. Results: statistical
significance (p < 0.001) of procalcitonin in severe
cholangitis was found; and in the ROC analysis a cut-off
point of 1.3 ng/ml was obtained with an accuracy of 83%
(Youden index=0.83) with high associations (sensitivity
= 93%, specificity = 90%, positive predictive value =
90%, negative predictive value = 93%). No statistical
significance was found in C-reactive protein (p =
0.133), or total bilirubin (p = 0.304); the leukocytes (p
= 0.038) had a statistical difference, but without clinical
significance. Conclusions: procalcitonin obtained
the best significant statistical difference, and the best
association with severe acute cholangitis compared to
other biochemical variables.
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Abreviaturas:

BT = bilirrubina total

DE = desviacion estandar

E = especificidad

IY = indice de Youden

PCR = proteina C reactiva

PCT = procalcitonina

ROC = caracteristica operativa del receptor (Receiver
Operating Characteristic)

S = sensibilidad

VPN = valor predictivo negativo
VPP = valor predictivo positivo

INTRODUCCION

a colangitis aguda es la infeccion en las vias

biliares, definida y clasificada por los crite-
rios Tokio 2018."? Esta resulta de la obstruccion
de la via biliar y el crecimiento bacteriano en
la bilis, la coledocolitiasis es la causa mas fre-
cuente de obstruccién.””

La incidencia anual de colangitis aguda
en pacientes sin sintomas de colelitiasis es de
0.3-1.6%, la incidencia de casos graves es de
12.3%.>*

Seglin estas gufas, la clasificacion de la
patologia como grave o no grave define su
tratamiento, que va desde manejo médico,
estableciendo la antibioticoterapia, hasta el
momento adecuado para drenaje de la via
biliar.5!"

Si la colangitis aguda se presenta como
grave, el manejo debe ser drenaje urgente
(en menos de 24 horas del diagnéstico), sea
por via endoscépica, percutdnea o quirdr-
gica. El drenaje de via biliar quirdrgico se
asocia a una mortalidad cercana a 40%.” En
México, fluctta entre 3 y 23%.° Actualmente
se prefieren los procedimientos de minima
invasién (percutdneos o endoscépicos), pero
la disponibilidad insuficiente en algunos
centros de atencién limita su implementa-
Ci6n.9.10,12,13

Las gufas Tokio 2018 sugieren los niveles de
procalcitonina como marcador de severidad,
pero no establecen pardmetros fijos ni punto
de corte para lograr tipificar la colangitis como
grave 0 no grave. La procalcitonina (PCT) es
un péptido de 116 aminodcidos precursor de
la calcitonina, que frecuentemente es utili-
zada como marcador diagnéstico de sepsis,
con sensibilidad y especificidad de 63 y 65%
respectivamente.'*17
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Hasta el momento, los estudios de la
procalcitonina como marcador diagnéstico
de gravedad para colangitis aguda no son
concluyentes, y requieren abundar en esta
linea de investigaciéon en poblaciéon mexi-
cana. El objetivo general de este estudio fue
identificar la asociacién de la procalcitonina
con los grados de severidad en pacientes con
colangitis aguda atendidos en un hospital de
referencia en Puebla, México.

MATERIAL Y METODOS

Estudio descriptivo, transversal, prolectivo,
analitico. Realizado en un hospital de tercer
nivel de atencién durante febrero a octubre
de 2023. Los sujetos contaron con criterios de
inclusion de colangitis aguda diagnosticados y
clasificados segtin las guias Tokio 2018, perte-
necientes al servicio de gastrocirugfa, con toma
de marcadores bioquimicos y procalcitonina a
su ingreso, y con evolucién de 72 horas desde
el inicio del cuadro clinico; excluyendo a los
tratados con antibiéticos, drenaje biliar con mas
de 72 horas o que tuvieran infeccién bacteria-
na sistémica sobreagregada, y se eliminaron
a los que presentaron abandono hospitalario
o muerte previo a la toma de los marcadores
bioquimicos.

La poblacion fue de 60 sujetos, 30 graves
(Gl y 30 no graves (Gl y 1), y se utilizaron las
siguientes variables: edad, sexo, comorbilidad,
niveles de procalcitonina, proteina C reactiva
(PCR), leucocitos y bilirrubina total (BT) de
cada grupo. Se utiliz6 estadistica descriptiva,
medidas de tendencia central y dispersion para
variables ordinales, las variables nominales fue-
ron reportadas con frecue ncias y porcentajes.

Se utilizé t de Student para muestras inde-
pendientes no relacionadas, curvas ROC, y el
punto de corte se obtuvo de acuerdo a la mayor
exactitud del indice de Youden (IY). Las medidas
de asociacion (sensibilidad [S], especificidad [E],
valor predictivo positivo [VPP], valor predictivo
negativo [VPN]) se calcularon con tablas de
contingencia 2 X 2 en SPSS versiéon 29 para
Windows, de la misma forma se analizaron las
otras variables bioquimicas (PCR, leucocitos, BT).

Se cumplieron en todo momento los as-
pectos éticos recomendados y se cont6 con la
autorizacion del comité de ética e investigacion
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de la unidad médica participante: R-2023-
2101-073.

RESULTADOS

Se revisaron 60 expedientes de pacientes con
colangitis aguda, 58% (n = 35) eran mujeres.
La media aritmética de edad fue de 60 afos,
el rango de edad mas frecuente fue = 61 afos
en 47% (n = 28), los detalles se muestran en
la Tabla 1.

Sesenta por ciento (n = 36) padecia alglin
tipo de comorbilidad, la més frecuente fue
hipertension arterial sistémica en 45% (n =
25). Respecto a las etiologias de la colangitis
aguda, 23% (n = 14) resultaron de origen
benignoy 77% (n = 46) maligno. La patologia
benigna mas comdn fue la estenosis de via
biliar con 64% (n = 9). La patologia maligna
mds comun fue el cancer de via biliar con
52% (n = 24), seguido de cancer de pancreas
en 37% (n = 17) (Tabla 2).

De los pacientes estudiados con colangitis
aguda (N = 60), 8% (n = 5) fue clasificado
como grado |, 42% (n = 25) como grado I,
y 50% (n = 30) como grado Ill. La media
aritmética de procalcitonina sérica obtenida
segln el grado de colangitis fue de 0.2 ng/ml
para el grado |, de 0.7 ng/ml para el grado II,
y de 3.8 ng/ml para el grado Ill. Los sujetos

Tabla 1: Sexo y edad de los pacientes

con colangitis aguda (N = 60).

n (%)

Sexo

Femenino 35(58)

Masculino 25 (42)
Grupo de edad

<30 0 (0)

31-50 13 (22)

51-60 19 (32)

>61 28 (46)
Edad

Media 60.183

Moda 58

Mediana 59

Tabla 2: Etiologia de los casos

de colangitis agudas.

Etiologia n (%)
Benigna 14 (23.33)
Maligna 46 (76.67)
Patologia
Estenosis de via biliar 9 (64.29)
Disrupcion de via biliar 5(35.71)
Pancreas 17 (36.96)
Via biliar 24 (52.17)
Vesicula biliar 4 (8.70)
Colon 1(2.17)
Total 60 (100.00)

se agruparon en colangitis aguda grave, (gra-
do Ill, n = 30, 50%), y en no grave (grados
'y Il, n = 30, 50%). La media aritmética de
procalcitonina sérica obtenida en el grupo de
colangitis aguda grave fue de 3.8 ng/mly el de
no grave de 0.6 ng/ml.

Los niveles medios de procalcitonina en
colangitis aguda grave obtuvieron significancia
estadistica (p < 0.001, desviacion estandar [DE]
= 2.7), con exactitud y medidas de asociacién
altas (IY = 0.83, S = 93%, E = 90%, VPP =
90%, VPN = 93%) y con adecuada morfologia
de la curva ROC (Figura 1).

Las medidas de tendencia central de colan-
gitis aguda grave con los diferentes marcadores
bioquimicos fueron, para PCR: media aritmé-
tica 127.6 mg/l, mediana 120 mg/l, moda 132
mg/l. Para leucocitos: media aritmética 15.7
10%/1, mediana 15 10°/I, moda: 11 10°/1. Y para
bilirrubina total: media aritmética 9.4 mg/d|,
mediana 8 mg/dl, moda 4 mg/dI.

Los valores medios de PCR y BT no tuvie-
ron diferencia estadisticamente significativa,
colangitis aguda grave y no grave, p = 0.133
y p = 0.304 respectivamente; los de leuco-
citos si tuvieron significancia estadistica, p
= 0.038 pero sin significancia clinica. Los
puntos de corte obtenidos de estas variables
bioquimicas tuvieron exactitudes bajas segin
el indice de Youden (PCR = 0.26, leucocitos
=0.20, BT = 0.10).

Los niveles medios de procalcitonina, si
tuvieron diferencia estadisticamente significa-
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tiva, p < 0.001, DE = 2.7 entre los grupos de
colangitis aguda grave y no grave, y con la mejor
asociacion (IY = 0.83,S = 93%, E = 90%, VPP
= 90%, VPN = 93%) (Tabla 3).
DISCUSION

El diagnéstico y clasificacion de la colangitis

aguda las define las gufas Tokio 2018, estas
guias reportan a la procalcitonina como factor

e
AP
Al
Al

Curva ROC

Sensibilidad

0.0
0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0
Especificidad
Origen de la curva
— Linea de referencia — Procalcitonina

Figura 1: Curva ROC de los niveles de procalcitonina
con el grupo de colangitis aguda grave.

ROC = caracteristica operativa del receptor (Receiver Opera-
ting Characteristic).

79

de severidad; sin embargo, no establece un
punto de corte. En la revision de la literatura,
se encontraron seis estudios que relacionaban
la procalcitonina sérica y el grado de colangitis
aguda, cinco fueron estudios de casos y contro-
les retrospectivos, y un estudio utiliz6 diseno
prospectivo.'416/18-21

Todos los estudios encontrados eran de
origen asiatico (Japén, n = 4; Corea del Sur,
n = 1; China, n = 1), con muestras de 58 a
213 participantes, no se encontraron estudios
realizados en Latinoamérica ni occidente. Este
estudio fue realizado con poblacién mexicana e
involucré una muestra de 60 participantes con
colangitis aguda, 50% (n = 30) fue agrupado
como no grave (grado Iy II), y el otro 50% (n =
30) como grave (grave lll). Estas investigaciones
tenian como objetivo evaluar la utilidad de la
procalcitonina para predecir la gravedad de la
colangitis aguda y se basaron en datos de un
solo centro al igual que en este trabajo.

Respecto a las etiologias de la colangitis
aguda, al ser un centro de referencia de tercer
nivel, encontramos que 77% (n = 46) fueron de
origen malignoy 23% (n = 14) benigno. La pato-
logfa benigna mas comun fue la estenosis de via
biliar con 64% (n = 9), la patologia maligna mas
comun fue el cdncer de via biliar con 52% (n =
24), esto contrasta con los estudios orientales en
donde la causa principal fue la coledocolitiasis,
y en porcentajes pequefios abordaron pacientes
con patologias malignas.'#16/18-23

También se reporta diferencia estadistica-
mente significativa entre los niveles de procalci-
tonina séricay la colangitis aguda grave, 16,1821

Tabla 3: Medias aritméticas, significancias y medidas de asociacion obtenidas a través

de tablas de contingencia 2 x 2 de las diferentes variables bioquimicas en estudio.

Variables p Punto de S E VPP VPN

bioquimicas Promedio= DE  (IC95%) corte IY (%) (%) (%) (%)
Procalcitonina 385+£2.7 <0.001 135 0.83 93 90 90 93
PCR 127.6 £75.7 0.133 151.5 026 36 86 73 58
Leucocitos 15.7+£4.6 0.038 16.5 0.2 36 83 69 57
BT 94+572 0.304 11.5 0.1 33 76 59 53

BT = bilirrubina total. DE = desviacion estandar. E = especificidad. IC95% = intervalo de confianza de 95%.
1Y = indice de Youden. PCR = proteina C reactiva. S = sensibilidad. VPN = valor predictivo negativo.

VPP = valor predictivo positivo.
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en este estudio encontramos resultados similares
(p = 0.001, DE = 2.7). Otros autores reportan
valores diferentes a los obtenidos en este estudio,
Korekawa y colaboradores reportaron el mas
alto con 37.8 ng/ml,"®y Lyu y su equipo el mas
bajo con 0.75 ng/ml." En esta investigacion se
reporta un valor medio de 3.8 ng/ml en grave y
de 0.6 ng/ml en no grave.

Korekawa y su grupo también mencionan
que las plaquetas fueron significativamente mas
bajas en aquéllos con procalcitonina sérica de
mas de 1.3 ng/ml, determinaron este punto
de corte para una descompresion urgente de
la via biliar;'® cabe destacar que es el mismo
punto de corte encontrado en esta investiga-
cién (1.35 ng/ml).

Lee y colaboradores reportaron un punto
de corte mds bajo 1.76 ng/ml,'® con una sen-
sibilidad de 84.6% y especificidad de 62.4%,
y Hamano y colegas reportaron un punto de
corte més alto 3.1 ng/ml,? con una sensibi-
lidad de 80.8%, especificidad de 84.6%. En
este estudio el punto de corte obtuvo una
sensibilidad y especificidad mayor, por lo que
estudios posteriores podrian usar este punto
de corte (1.35 ng/ml) para establecer terapias
antibiéticas, o descompresion urgente (percu-
tanea, endoscépica o quirdrgica) y comparar la
efectividad entre ellas, al igual que podria ser
utilizado y estudiado como factor prondstico.

CONCLUSIONES

Los niveles medios de procalcitonina mostraron
diferencia estadisticamente significativa (p <
0.001) para colangitis aguda grave, indepen-
dientemente de la etiologfa.

El punto de corte de la procalcitonina (1.35
ng/ml) tuvo la mejor asociacion respecto a otras
variables bioquimicas (leucocitos, proteina C
reactiva y bilirrubina total) en colangitis aguda
grave.
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