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RESUMEN

OBJETIVO: Evaluar si la razon preoperatoria de neutréfilo — linfocitos es un
predictor de colecistitis aguda severa en pacientes del Hospital Regional Docente
de Trujillo durante el periodo de Enero del 2012 a Julio del 2015.

MATERIAL Y METODO: Realizamos un estudio observacional, analitico, de
pruebas diagndsticas, que evalud 320 pacientes operados por colecistitis aguda,
los cuales fueron distribuidos en dos grupos, Grupo | (48 pacientes con
colecistitis aguda severa) y el Grupo Il (272 pacientes sin colecistitis aguda

severa).

RESULTADOS: La edad promedio en los grupos | y Il fueron 61,52 + 14,48
afios y 50,44 + 16,09 afios respectivamente (p < 0,001); el 37,5% del grupo |
fueron varones y 38,97% en el grupo Il (p > 0,05). Los promedios del recuento
de leucocitos, neutrdfilos, linfocitos y razén neutrofilos — linfocitos en los
pacientes con y sin esta condicion fueron: recuento de leucocitos: 17 968,33 + 3
931,85y 15 294,04 + 4 031,45 (p < 0,001); neutrdfilos: 81,44 + 6,52y 70,13 +
5,34 (p < 0,001); linfocitos: 14,42 + 5,35y 22,63 + 3,76 (p < 0,001) y la razén
de neutréfilos - linfocitos: 6,47 + 2,55y 3,23 + 0,84 (p < 0,001). Con respecto
al rendimiento de la RNL, se tuvo que con un punto de corte de 3, la sensibilidad,
especificidad, VPP y VPN fueron 83,33%, 71,69%, 34,19% y 96,06%
respectivamente, con un area bajo la curva del 0,91.

CONCLUSIONES: La razon neutrofilos - linfocitos es util en la prediccion de

colecistitis aguda severa con una exactitud diagndstica del 91%.

PALABRAS CLAVES: Razon neutrofilos — linfocitos, colecistitis aguda

severa.



ABSTRACT

OBJECTIVE: To assess whether preoperative neutrophil-to lymphocyte ratio is
a predictor of severe acute cholecystitis in patients of Hospital Regional Docente

de Trujillo during the period January 2012 to July 2015.

MATERIAL AND METHODS: We conducted an observational, analytical
study of diagnostic tests that evaluated 320 patients operated for acute
cholecystitis, which were divided into two groups, Group | (48 patients with
severe acute cholecystitis) and Group Il (272 patients without severe acute

cholecystitis).

RESULTS: The mean age in groups | and 11 were 61,52 + 14,48 years and 50,44
+ 16,09 years, respectively (p < 0,001); 37,5% were male in the group | and
38,97% in group Il (p > 0,05). The mean white blood cell count, neutrophils,
lymphocytes and neutrophil-to lymphocyte ratio in patients with and without this
condition were: WBC: 17 968.33 + 3 931.85 and 15 294.04 + 4031.45 (p <
0,001); neutrophil: 81,44 + 6,52 and 70,13 + 5,34 (p < 0,001); lymphocytes:
14,42 + 5,35 and 22,63 + 3,76 (p < 0,001) and the neutrophil-to lymphocyte ratio:
6,47 + 2,55 and 3,23 £ 0,84 (p < 0,001). Regarding the performance of the NLR,
with to cut a 3-point, the sensitivity, specificity, PPV and NPV were 83,33%,
71,69%, 34,19% and 96,06% respectively; an area under the curve of 0,91.

CONCLUSIONS: The neutrophil-to lymphocyte ratio is useful in predicting

severe acute cholecystitis with a diagnostic accuracy of 91%.

KEYWORDS: Neutrophil-to lymphocyte ratio, severe acute cholecystitis.
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I.  INTRODUCCION

La enfermedad vesicular calculosa (colelitiasis) es uno de los
trastornos gastrointestinales mas comunes y costosos en las sociedades
industrializadas (Y, en la que tanto los factores genéticos y ambientales tienen
papeles en su patogenia ©. La prevalencia de colelitiasis en la poblacion de
adultos es de aproximadamente 10 a 22% *®. Los célculos biliares son méas
comunes en las mujeres y las personas mayores de 40 afios. Aproximadamente
el 80% de las personas con colelitiasis no tienen sintomas, pueden permanecer
asintomaticos durante muchos afios y no requieren tratamiento; y alrededor del
20% de las personas experimentan dolor y complicaciones clinicas. Anualmente
el 2% de los pacientes con célculos biliares se vuelven sintomaticos, de ellos 15%

desarrolla colecistitis aguda (CA) ©.

La enfermedad podria presentarse con un cuadro que va desde una
enfermedad leve, auto-limitada a una potencialmente mortal, y la gravedad de la
inflamacion y su potencial amenaza para la vida también esta fuertemente
determinadas por la condicion general del paciente. El grado de inflamacién de
la vesicula biliar y las condiciones de los pacientes con sus comorbilidades
contribuyen para indicar la mejor opcidn terapéutica para cada paciente de
manera individual. Sin embargo, tal heterogeneidad hace muy dificil de

estandarizar un protocolo terapéutico para esta condicion (@),



El diagnostico clinico de la CA es un reto y en este proceso puede
aparecer error diagnostico, retraso en la colecistectomia laparoscopica (CL), o
alta hospitalaria sin la intervencion quirdrgica respectiva. Si no se realiza la
colecistectomia para la CA, el indice de admision se asocia con un aumento en
la mortalidad, mayor reingreso hospitalario y mayores tasas de colecistectomia

abierta, y un aumento en los costos de atencion de la salud ®)(0),

Para mejorar la sensibilidad en el diagnostico de la CA, la Sociedad
Japonesa de cirugia hepatobiliar y pancreéatica desarrollaron las guias de Tokio
en el 2007, las cuales fueron revisadas en el 2013 (TG07, TG13) MV(12), | as guias
TG07 y TG13 complementaron los antiguos criterios de diagndstico de la CA
incluyendo el signo de Murphy, masa en el cuadrante superior derecho, dolor o
sensibilidad, fiebre, aumento del recuento de globulos blancos, y hallazgos de
imagen (ultrasonido hepatico, imagen de resonancia magnética, tomografia
computarizada [TC], y cintigrafia hepatica con tecnecio 99m iminodiacético
caracteristico de CA con un nuevo punto de referencia, la proteina C-reactiva

(PCR) @3,

La CA requiere un tratamiento precoz y su retraso puede llevar a un
aumento de la morbilidad, debido a la progresion de estadios leves a severos,
tales como el cambio a un estado de gangrena, formacién de abscesos, y
perforacion de la vesicula biliar. La prevalencia de colecistitis severa se ha
informado oscilar entre 22 a 30% en series quirtrgicas . Los pacientes con CA

severa, a menudo son dificiles de diagnosticar con precision, tanto clinica como



radiol6gicamente, ya que las manifestaciones clinicas son impredecibles, y los
estudios de imagen son a menudo ambiguos a pesar de contar con guias %, Sin
embargo, marcados contrastes en las tasas de morbilidad y de mortalidad se han
observado entre los pacientes con colecistitis simple y colecistitis severa (07,
Por lo tanto, la pronta deteccidn y correcto tratamiento de los pacientes con riesgo

de CA severa son esenciales en la prevencion de complicaciones asociadas.

Varios scores basados en inflamacion han sido sugeridos, para
predecir el pronostico de enfermedades inflamatorias y algunas neoplasias,
incluyendo el Score Prondstico de Glasgow Modificado, la Razon de Neutrofilos
— Linfocitos (RNL), la razén de plaquetas — linfocitos y el indice de prondstico
nutricional @99 De estos, la RNL ha recibido gran interés, debido a que es
simple de calcular y no implica costos adicionales, pues sus resultados pueden

ser derivados de un recuento de leucocitos estandar.

Como la respuesta inmunitaria fisiol6gica de los leucocitos a diversos
eventos estresantes a menudo se caracteriza por un aumento en los recuentos de
neutrdfilos y una disminucion en el recuento de linfocitos, Zahorec R propuso
utilizar la relacion de ambos como un marcador de infeccion adicional en la
préctica clinica de unidad de cuidados intensivos (UCI) @Y. Este factor de estrés
Ilamado neutrdfilos - linfocitos tuvo una buena correlacion con la gravedad de la
enfermedad y sus resultados, de acuerdo con los scores de APACHE Il y el score

SOFA. Anteriormente, también se habia demostrado que la RNL proporciono un



parametro més sensible que el recuento de leucocitos en la prediccién de la

apendicitis 2,

La RNL es derivada del recuento de neutrdfilos y linfocitos
circulantes, ambos son subpoblaciones mayores de leucocitos. La inflamacion
libera metabolitos de &cido araquidonico y factores activadores de plaquetas, lo
cual resulta en neutrofilia, y el estrés inducido por el cortisol resulta en linfopenia
relativa, y por lo tanto, la RNL representa exactamente un proceso inflamatorio

subyacente 3,

Hay evidencia creciente que soporta la utilidad de la RNL en predecir
el prondstico de enfermedades malignas e inflamatorias, la colecistitis aguda es
una enfermedad inflamatoria que puede progresar a complicaciones muy graves,
la aplicacion de la RNL en este contexto ayudaria a predecir precozmente los que
requieren tratamiento precoz, por lo anterior es que nos propusimos investigar la

utilidad de la RNL en predecir severidad en colecistitis aguda.



II.  PLANDE INVESTIGACION

FORMULACION DEL PROBLEMA CIENTIFICO

¢ Es la razon preoperatoria de neutréfilos — linfocitos un predictor de colecistitis
aguda severa en pacientes del Hospital Regional Docente de Trujillo durante el

periodo de Enero del 2012 a Julio del 2015?

OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL:

- Evaluar si la razén preoperatoria de neutréfilo — linfocitos es un predictor de
colecistitis aguda severa en pacientes del Hospital Regional Docente de

Trujillo durante el periodo de Enero del 2012 a Julio del 2015.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

- Determinar la sensibilidad y especificidad de la razon preoperatoria de
neutrofilos — linfocitos para predecir colecistitis aguda severa.
- Determinar el valor predictivo positivo y valor predictivo negativo de la razon

preoperatoria de neutréfilo — linfocitos para predecir colecistitis aguda severa.



Determinar la exactitud diagnostica de la razon preoperatoria de neutrofilo —

linfocitos para predecir colecistitis aguda severa.

HIPOTESIS

La razon preoperatoria de neutrdfilo — linfocitos si constituye un predictor de
colecistitis aguda severa en pacientes del Hospital Regional Docente de Trujillo

durante el periodo de Enero del 2012 a Julio del 2015.



I11.MATERIAL Y PROCEDIMIENTOS

3.1. Material

3.1.1. Poblacion

La poblacion en estudio estuvo constituida por todos los pacientes
adultos (> 18 anos de edad) con diagnostico de colecistitis aguda que
ingresaron al servicio de emergencia y fueron operados por técnica
laparoscépica o abierta durante el periodo de estudio comprendido
entre el 01 de Enero del 2 012 al 30 de Julio del 2 015 en el Hospital

Regional Docente de Truijillo.

3.1.2. Criterios de seleccién

Criterios de Inclusién

1. Pacientes > 18 anos

2. Pacientes de ambos sexos.

3. Pacientes con diagnostico de colecistitis aguda segun hallazgos
histopatolégicos.

4.  Pacientes que cuenten con un recuento de leucocitos a la

admision.



3.1.3.

5. Pacientes con historias clinicas completas.

Criterios de Exclusion

1. Pacientes sin sintomas especificos de colecistitis

2. Pacientes con mas de 120 horas desde la admision a la
intervencion quirdrgica

3. Pacientes con drenaje de bilis, sangre o detritus desde un drenaje
abdominal

4.  Pacientes con sepsis / hipoperfusion sistémica debido a sitio de

infeccién extraabdominal.

Determinaciéon del tamafio de muestra y disefio estadistico del

muestreo

Unidad de Analisis

La unidad de analisis lo constituyeron cada uno de los pacientes
adultos (> 18 anos de edad) que hayan sido intervenidos
quirargicamente por colecistitis aguda ya sea por técnica laparoscopica
0 abierta de emergencia durante el periodo de estudio comprendido
entre 01 de Enero del 2012 al 30 de Julio del 2 015 en el Hospital

Regional Docente de Trujillo.



Unidad de Muestreo

La de muestreo fue equivalente a la unidad de anélisis.

Tamafio de la muestra

Se empled la formula para determinar el tamafio de muestra para
estimar la proporcion poblacional utilizando la referencia dada por Lee
et al 2, en el que se sefiala una RNL > 3 como punto de corte en
predecir colecistitis aguda severa con una sensibilidad del 70,5% en

los pacientes con colecistitis aguda.

(2)*P(L-P)

No

E2

Donde:
° Z =1,96; IC 95%
. P =70,5%

° E=5%
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Luego:

n =320

Entonces, el tamafio de muestra para el presente estudio fue de 320

pacientes admitidos a emergencia por colecistitis aguda.

3.1.4. Disefio del estudio

Este estudio correspondié a un disefio de pruebas diagndsticas.

Gl 01,02

G1l:  Pacientes operados por colecistitis aguda.

Oy O Caracteristicas demograficas y clinicas; Razon de

neutréfilos/linfocitos.
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PACIENTES CON

COLECISTITIS AGUDA
COLECISTITIS COLECISTITIS
AGUDA SEVERA AGUDA SEVERA
(+) ()
Razén de neutrdfilos / linfocitos Razén de neutrdfilos / linfocitos

3.15. Definiciones operacionales

Colecistitis aguda @3

Inflamacion aguda de la vesicula biliar, frecuentemente originada por
litiasis vesicular. Sin embargo, también existen otros factores como la
isquemia, trastornos de motilidad, dafio quimico directo, infecciones
(microorganismos, protozoarios y parasitos), alteraciones del colageno

y reacciones alérgicas que también pueden provocarla.
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Criterios diagnosticos para colecistitis aguda segun las guias de Tokio

del 2013

A. Signos locales de inflamacion
1. Signo de Murphy, 2. Sensibilidad / dolor / masa en el CSD
B. Signos sistémicos de inflamacion
1. Fiebre, 2. PCR elevada, 3. Recuento de leucocitos elevado
C. Hallazgos de imagenes
Hallazgos de imégenes caracteristicos de colecistitis aguda
Diagnostico de sospecha: Un itemen A + un itemen B

Diagnostico definitivo: Un itemen A +un itemenB + C

Hepatitis aguda, otras enfermedades abdominales agudas, y colecistitis cronica
deberias ser excluidas
CSD = Cuadrante superior derecho; PCR = Proteina C reactiva;

El grado de severidad se clasifica acorde a las guias de Tokio del

2 013, de la siguiente manera:

Clasificacion de severidad para colecistitis aguda segun las guias de

Tokio del 2013

Colecistitis aguda grado 111 (severa)

Asociada a disfuncion de alguno de los siguientes drganos/sistemas:

1. Disfuncién cardiovascular ~ Hipotension que requiere de tratamiento con
dopamina > 5 pg/kg por min, o cualquier

dosis de norepinefrina.
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2. Disfuncion neurolégica Disminucién del estado de alerta.
3. Disfuncion respiratoria Cociente PaO2/FiO2 < 300.

4. Disfuncion renal Oliguria, creatinina > 2.0 mg/dl.
5. Disfuncion hepatica TP-INR > 1.5.

6. Disfuncion hematoldgica Recuento plaquetario < 100,000/mm3.

Colecistitis aguda grado Il (moderada)

Asociada a cualquiera de las siguientes condiciones:

1. Leucocitosis (> 18,000/mm3).

2. Masa palpable dolorosa en el cuadrante superior derecho del abdomen.

3. Duracién de las molestias > 72 horas.

4. Inflamacidn local importante (colecistitis gangrenosa, absceso
pericolecistico, absceso hepatico, peritonitis biliar, colecistitis

enfisematosa).

Colecistitis aguda grado | (leve)

No presenta criterios "grado 111 (severa)" o "grado 1l (moderada)" de colecistitis aguda.
El grado I también puede ser definido como colecistitis aguda en un paciente sano sin
disfuncion organica y cambios inflamatorios leves en la vesicula biliar, lo que hace al

procedimiento de colecistectomia seguro y con bajo riesgo operatorio.

Razon de neutréfilos/linfocitos

Es el cociente entre el recuento de neutréfilos y el de linfocitos, segun

estudios previos el punto de corte es 3 @4,



3.1.6. Variables de estudio
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VARIABLE TIPO ESCALA DE INDICADOR
MEDICION

DEPENDIENTE

Colecistitis aguda severa Categorica Nominal si/no

INDEPENDIENTE

Razén neutréfilos/linfocitos Cuantitativo De razon Neutrofilos

Linfocitos

INTERVINIENTES

Edad Cuantitativa De razon afios

Sexo Categorica Nominal M/F

HTA Categorica Nominal si/no

DM2 Categorica Nominal si/no

3.2. Procedimientos

3.1.1.

Procedimiento de obtencion de datos

Ingresaron al estudio los pacientes que cumplieron con los criterios de
inclusion y exclusién, que fueron intervenidos quirdrgicamente de
colecistitis aguda de emergencia durante el periodo de estudio
comprendido entre el 01 de Enero del 2 012 al 30 de Julio del 2 015 en

el Hospital Regional Docente de Trujillo.



3.2.2.
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1.  Seidentificaron los pacientes que fueron operados de colecistitis
aguda, ya sea por técnica laparoscopica o abierta; y se verifico el
diagndstico  histopatolégico de la colecistitis aguda;
posteriormente se clasifico en funcién al grado de severidad
segun los criterios de Tokio del 2 013.

2. De cada historia clinica seleccionada se tomaron los datos
pertinentes para el estudio, en primer lugar datos demograficos,
el recuento de leucocitos, de este ultimo se calcul6 la razén de
neutrdfilos / linfocitos, y otros datos relevantes para el estudio;
las variables de estudio fueron colocadas en una hoja de
recoleccion de datos previamente disefiada para tal efecto
(ANEXO 1).

3. Se recogi6 la informacion de todas las hojas de recoleccion de
datos con la finalidad de elaborar la base de datos respectiva para

proceder a realizar el analisis respectivo.

Procesamiento y analisis de datos
El registro de datos que estuvieron consignados en las correspondientes
hojas de recoleccion de datos fueron procesados utilizando el paquete

estadistico SPSS V 22.0.



3.2.2.1.

3.2.2.2.

3.2.3.
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Estadistica Descriptiva
En cuanto a las medidas de tendencia central se calcul6 la media y en
las medidas de dispersion la desviacion estdndar. También se obtuvieron

datos de distribucién de frecuencias.

Estadistica Analitica

En el andlisis estadistico se hizo uso de la prueba Chi Cuadrado (X?),
Test exacto de Fisher para variables categdricas y la prueba t de student
para variables cuantitativas; las asociaciones fueron consideradas
significativas si la posibilidad de equivocarse fue menor al 5% (p <

0.05).

Dado que es un estudio de pruebas diagndsticas se calculd la
sensibilidad, especificidad, VPP y VPN, asi mismo se calcul6 el area
bajo la curva (Curva ROC), para conocer la exactitud predictiva de la

razén de neutréfilos / linfocitos en predecir colecistitis aguda severa.

Aspectos éticos

El estudio fue realizado tomando en cuenta los principios de
investigacion con seres humanos de la Declaracion de Helsinki 11 y
conté con el permiso del Comité de Investigacion y Etica del Hospital

Regional Docente de Trujillo.
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IV. RESULTADOS

Durante el periodo comprendido entre el 01 de Agosto al 30 de
Setiembre del 2015, se estudiaron a 320 pacientes > 18 afios con diagndstico de
colecistitis aguda, los cuales fueron distribuidos en dos grupos en funcion a la
presencia de colecistitis aguda severa (Grupo | = 48 pacientes con colecistitis
aguda severa y Grupo Il = 272 pacientes sin colecistitis aguda severa) gque
ingresaron por emergencia y a quienes se les realiz6 intervencion quirurgica,
hospitalizados en el periodo de estudio comprendido entre Enero del 2012 a Julio
del 2015 en el Servicio de Cirugia General del Hospital Regional Docente de

Trujillo.

En lo referente a la edad el promedio en el Grupo | fue 61,52 + 14,48
afios y en los pacientes correspondientes al Grupo Il fue 50,44 + 16,09 afios (p

<0,001) (Cuadro 1).

Con respecto al sexo, se observd que el 37,5% de los pacientes
pertenecientes al Grupo | fueron varones y en el Grupo Il fueron varones el

38,97% (p > 0,05) (Cuadro 1).
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En lo que respecta a las variables hematoldgicas evaluadas en los
pacientes con colecistitis aguda, se tuvo que los promedios del recuento de
leucocitos, neutréfilos, linfocitos y razon neutrofilos — linfocitos en los pacientes
con y sin esta condicion fueron: recuento de leucocitos: 17 968,33 £ 3 931,85 y
15 294,04 + 4 031,45 ( p < 0,001); neutréfilos: 81,44 + 6,52 y 70,13 + 5,34 (p <
0,001); linfocitos: 14,42 + 535 y 22,63 + 3,76 (p < 0,001) y la razon de

neutrofilos - linfocitos: 6,47 + 2,55y 3,23 £ 0,84 (p < 0,001) (Cuadro 2).

Con respecto a la presencia de factores morbidos (HTA y DM2), se
observo que en los pacientes con y sin colecistitis aguda la HTA estuvo presente
en el 14,58% y 6,62% respectivamente con un OR = 2,41 [0,95 - 6,13] (p =
0,058); y en relacidn a la presencia de DM2 estuvo presente en 14,58% y 4,78%

respectivamente con un OR = 3,40 3,40 [1,28 — 9,03] (p < 0,05) (Cuadro 3).

En lo referente a la distribucion de los pacientes con colecistitis
aguda segun su gravedad se observo que grado leve estuvo presente en el 48%,

grado moderado 37% Yy grado severo 15% (Grafico 1).
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Con respecto a los puntos de corte de la razéon de neutrdfilos —
linfocitos, se observo que con un punto de corte de 3, el 83,33% y 28,31%
tuvieron valores > 3 en los pacientes con y sin colecistitis aguda severa; con un
punto de corte de 4, el 81,25% y 16,91% tuvieron valores > 4 y con un punto de

corte de 5, el 79,17% y 4,41% tuvieron valores > 5 respectivamente (Cuadro 4).

Al calcular el area bajo la curva (a través de la curva ROC), se
compard al recuento de leucocitos y la razon de neutrofilos - linfocitos, se
tuvieron los siguientes valores: Area bajo la curva: (recuento de leucocitos =

0,68; RNL = 0,91) (Gréfico 2).

Con respecto al rendimiento de la razén neutrofilos - linfocitos a la
admision de los pacientes con colecistitis aguda, se tuvo que con un punto de
corte de 3, la sensibilidad, especificidad, VPP y VPN fueron 83,33%, 71,69%,
34,19% y 96,06% respectivamente; para el punto de corte de 4 fue 81,25%,
83,09%, 45,88% y 96,17% respectivamente y para un punto de corte de 5 fue

79,17%, 95,59%, 76% Yy 96,30% respectivamente (Cuadro 5).
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CUADRO 1

DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN CARACTERISTICAS
GENERALES Y GRUPOS DE ESTUDIO

HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO
ENERO 2012 — JULIO 2015

CARACTERISTICAS  COLECISTITIS AGUDA SEVERA OR 1C 95% P
GENERALES
SI (48) NO (272)
*EDAD 61,52 + 14,48 50,44 + 16,09 - < 0,001
**SEXO (M/T) 18 (37,5%) 106 (38,97%) 094[050-177] >0,05

*t student; **X?
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CUADRO 2

DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN VARIABLES
HEMATOLOGICAS Y GRUPOS DE ESTUDIO

HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO
ENERO 2012 — JULIO 2015

VARIABLES HEMATOLOGICAS COLECISTITIS AGUDA SEVERA
SI(48) NO (272)
HEMOGRAMA 17968,33 + 3931,85 15294,04 + 4031,45
NEUTROFILOS 81,44 + 6,52 70,13 + 5,34
LINFOCITOS 14,42 + 5,35 22,63 + 3,76
RAZON NEUTROFILOS - 6,47 £ 2,55 3,23 £0,84

LINFOCITOS

< 0,001

< 0,001

< 0,001

< 0,001

*t student
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CUADRO 3

DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN FACTORES MORBIDOS Y
GRUPOS DE ESTUDIO

HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO
ENERO 2012 — JULIO 2015

COLECISTITIS AGUDA SEVERA OR IC 95%
FACTORES
MORBIDOS
SI (48) NO (272)
HTA (SI/T) 7 (14,58%) 18 (6,62%) 2,41 0,95 - 6,13]

DM (SI/T) 7 (14,58%) 13 (4,78%) 3,40 [1,28 - 9,03]

0,058

< 0,05

*xz
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GRAFICO 1

DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN CLASIFICACION DE
GRAVEDAD DE LA COLECISTITIS AGUDA

HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO
ENERO 2012 — JULIO 2015

Grado lll
15% .

Grado |
48%

Grado Il
37%

LEVE m MODERADA M SEVERA
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CUADRO 4

DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN PUNTOS DE CORTE DE
RAZON NEUTROFILOS - LINFOCITOS Y GRUPOS DE ESTUDIO

HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO
ENERO 2012 — JULIO 2015

COLECISTITIS AGUDA SEVERA *D
RAZON NEUTROFILOS -
LINFOCITOS
SI (48) NO (272)
>3 40 (83,33%) 77 (28,31%) < 0,001
>4 39 (81,25%) 46 (16,91%) < 0,001

>5 38 (79,17%) 12 (4,41%) < 0,001

*xz
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GRAFICO 2

EXACTITUD DE LA RAZON NEUTROFILOS - LINFOCITOS EN EL
DIAGNOSTICO DE COLECISTITIS AGUDA SEVERA

HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO
ENERO 2012 — JULIO 2015

1.0 T COrigen de |a curva
HMA
| RAZOMDE MEUTROFILOS
LINFOZITOS
==Linea de referencia
0,8=
= 057
(]
=
S
"
| =
L 1]
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0,24
oo T T T T
0,0 02 04 0& 0B 1,0

1 - Especificidad

Area bajo la curva: Recuento de leucocitos = 0,68; RNL = 0,91.
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CUADRO 5

RENDIMIENTO DIAGNOSTICO DE LA RAZON NEUTROFILOS — LINFOCITOS

PARA EL DIAGNOSTICO DE COLECISTITIS AGUDA SEVERA

HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO

ENE 2012 — JUL 2015

PUNTO DE SENSIBILIDAD ESPECIFICIDAD VPP VPN
CORTE
83,33% 71,69% 34,19% 96,06%
23 IC 95%[72,79 — 93,88]  IC 95%[66,34 — 77,05]  IC 95%[25,59 — 42,78]  IC 95%[93,38 — 98,74]
81,25% 83,09% 45,88% 96,17%
z4 IC 95%[70,21 —92,29]  IC 95%[78,63 —87,54]  IC 95%[35,29 — 56,48]  IC 95%[93,72 — 98,62]
79.17% 95,59% 76,00% 96,30%
>5

IC 95%[67,68 — 90,66]

IC 95%][93,15 — 98,03]

IC 95%[64,16 — 87,84]

1C 95%][94,04 — 98,55]
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V. DISCUSION

La colecistitis aguda es una entidad muy frecuente en nuestra
poblacién, debido a la idiosincrasia social que prima asociado a factores
econdmicos en la que las personas esperan cuadros muy agudos para concurrir a
la emergencia de un hospital, asi mismo la cantidad de pacientes que esperan un
turno para operarse hace que muchas de ellas puedan complicarse, es decir

incrementen su morbilidad y mortalidad.

La colelitiasis es un problema frecuente en los paises desarrollados y
es uno de los trastornos mas frecuentes que afectan al sistema gastrointestinal .
Los célculos biliares estan presentes en al menos 10% de los adultos. Mientras
que el 40-60% de las personas con colelitiasis manifiestan un curso clinico
asintomatico, en la mayoria de los casos con colelitiasis sintomatica, también
existe un periodo asintomatico. 20% de los pacientes con colelitiasis sintomética
son admitidos a los servicios de emergencia con las caracteristicas clinicas de

colecistitis aguda 9,

En los pacientes con colecistitis aguda, 95% de los casos se deben a
un calculo impactado en el bacinete de la vesicula biliar o el conducto cistico. La
obstruccion del conducto cistico resulta en sobredistension de la vesicula biliar y

un aumento de la presion intraluminal. Este aumento de la presion, junto con la
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bilis sobresaturada en colesterol, desencadena una respuesta inflamatoria aguda
@0, Los calculos biliares contribuyen a la respuesta inflamatoria por las
prostaglandinas estimulantes l2 y Ez. La infeccion bacteriana secundaria esta
presente en el 20% de los casos de colecistitis aguda. La isquemia mural
resultante del aumento de la presion intraluminal contribuye a complicaciones
tales como colecistitis gangrenosa y perforacion. Patolégicamente hay tres etapas
de la enfermedad inflamatoria: (a) la colecistitis edematosa; (b) la colecistitis

necrotizante; y (c) colecistitis supurativa @8,

En relacion a la edad y sexo de los pacientes con colecistitis aguda,
Pisano M et al @ en el Hospital Papa Giovanni XXIIl, Bergamo, Italia,
realizaron un estudio con 502 pacientes con colecistitis aguda, encontrando que
la edad promedio en este grupo de pacientes fue 62,80 afios, siendo la proporcion
de varones 58,60%; Sayit A et al ®”, en la Universidad de Ondokuzmayis,
Samsun, Turquia, realizaron un estudio con pacientes que presentaban colecistitis
aguda, para lo cual estudiaron a 60 pacientes, encontrando que la edad promedio
en este grupo fue 61,38 + 16 afios con 41,67% de varones; como se puede
verificar estos hallazgos reportados son en términos generales coincidentes con
nuestros hallazgos, en los que nuestros pacientes tuvieron en promedio 55 afios
y predominé el sexo femenino; este dltimo por la influencia hormonal en la

génesis de la litiasis vesicular.
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Con respecto a la comorbilidad (HTA y DM) vy la presencia de
colecistitis aguda, Bourikian S et al @9, en el Centro Médico Universitario de
Virginia, USA, estudiaron a 483 pacientes con colecistitis aguda, encontrando que
los pacientes con mayor gravedad tuvieron a la diabetes mellitus como factor de
riesgo, no asi la HTA; este hallazgo es similar a nuestros resultados,
probablemente el hecho de tener DM y su descompensacion en un estado
patolégico inflamatorio agudo, provoca cambios vasculares locales vesiculares

que agravan la evolucidn de estos pacientes.

En lo referente a la distribucidn de los pacientes con colecistitis aguda
segun su gravedad, Ambe P et al GY, en el Hospital ademas St. Remigius,
Leverkusen, Alemania, evaluaron a pacientes con colecistitis aguda, encontrando
una distribucion promedio de la siguiente manera: grado | (57%), grado Il (24%)
y grado 111 (19%); coincidente a nuestros resultados en el sentido de predominar
los casos grados I y Il; la incidencia de colecistitis aguda severa o grado Il
encontrada en nuestro estudio fue inferior a la encontrada por este autor, sin
embargo ambas tienen un valor importante, lo cual refleja que los pacientes
muchas veces llegan a los servicios de emergencia en estado critico, aunque
muchas veces en nuestro medio no se dimensiona esta condicidn a pesar de tener

los criterios para considerarla.
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En relacién a las variables hematoldgicas y el diagnostico de
colecistitis aguda, Sayit A et al ®”, en su estudio en pacientes con colecistitis
aguda encontraron de manera global un promedio de recuento de leucocitos de
8,63 + 3,83 x 10%/ul; sin embargo este reporte lo describe sin considerar los grados
de gravedad; Ambe P et al @Y, incluyendo pacientes con grados leves, moderados
y severos de colecistitis aguda, encontraron un recuento de leucocitos en
promedio de 14,6 x 10%ul, Merrian L et al ©2, en la Universidad de
Northwestern, USA, al estudiar a 154 pacientes con colecistitis aguda encontro
que tener un recuento de leucocitos > 17 x 10%/ul como factor de riesgo para el
grado Ill; como se puede observar los diferentes investigadores encontraron en
pacientes con colecistitis aguda diferentes promedios en el recuento de leucocitos,
probablemente esta diferencia este en relacion a la distribucion de los diferentes
grados de colecistitis aguda, en nuestro caso los resultados coinciden con este
ultimo autor; en términos generales esto no hace méas que reflejar una respuesta
inflamatoria aguda, que dependiendo de la gravedad de los pacientes estudiados

el recuento de leucocitos serd mayor.

En lo referente al rendimiento de la razon neutréfilos — linfocitos y el
diagnostico de colecistitis severa, Lee S et al ¥, en el Hospital Daejeon St,
Mary's, Corea, estudiaron a 632 pacientes con colecistitis aguda, encontrando que
una razon de neutrofilos — linfocitos > 3 tuvo un OR = 2,48 y pudo predecir
colecistitis aguda severa con una sensibilidad del 70,55 y una especificidad del

70%; con una exactitud diagndstica del 77,5%; al comparar estos resultados con
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nuestros resultados observamos que nuestro rendimiento fue superior a lo
encontrado por este autor, y cuando modelamos puntos de corte mayores, con
puntos de corte de 4 y 5, tuvimos un rendimiento muy superior con 5; esto se debe
a las caracteristicas de los pacientes estudiados, por ejemplo segun el estudio de
este autor, una proporcion de sus pacientes fueron admitidos por otras vias a las
de emergencia, lo cual implica que no todos sus pacientes tuvieron una gravedad
significativa, lo que se refleja en su 80% de colecistis aguda simple; a diferencia
de nuestros resultados en los que todos los pacientes fueron admitidos por
emergencia y por las caracteristicas idiosincraticas de nuestra poblacion, estas
acuden a emergencia cuando realmente se sienten muy mal, lo que se evidencia
con los resultados de la RNL cuyo punto de corte recomendado es 5 y no 3 como

encontré este autor.
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VI. CONCLUSIONES:

La sensibilidad y especificidad de la razdn preoperatoria de neutréfilos —
linfocitos para predecir colecistitis aguda severa con un punto de corte de
3 fue 83,33% y 71,69%; con 4 fue 81,25% y 83,09% y con 5 fue 79,17% y
95,59% respectivamente.

El valor predictivo positivo y valor predictivo negativo de la razdn
preoperatoria de neutrofilo — linfocitos para predecir colecistitis aguda
severa con un punto de corte de 3 fue 34,19% y 96,06%; con 4 fue 45,88%

y 96,17% y con 5 fue 76% y 96,3% respectivamente

La exactitud diagnostica de la razon preoperatoria de neutrofilo — linfocitos

para predecir colecistitis aguda severa fue 91%.
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VII. RECOMENDACIONES:

Dado que la colecistitis aguda es una emergencia muy frecuente en
nuestro medio y que como se ha demostrado existe una proporcién
importante que evolucionan a colecistitis aguda severa y que estos
pueden incrementar la morbimortalidad, es necesario predecir quienes
progresaran a grado I11 o severo, de tal manera que uno de los criterios
que debe implementarse es la razon de neutrofilos — linfocitos y que
con un punto de corte > 5 se puede predecir la evolucion de esta

condicion.

Por otro lado recomendamos realizar estudios prospectivos por las
limitaciones que hemos encontrado en la realizacion de este estudio,
pero sistematizados bajo lineas de trabajo o de investigacion dirigidos

por la universidad.
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ANEXO 1

UTILIDAD DE LA RAZON PREOPERATORIA DE NEUTROFILOS — LINFOCITOS EN
PREDECIR COLECISTITIS AGUDA SEVERA

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

1. Edad: ....cccovneens (afios)
2. Sexo: (M) (F)
3. Comorbilidad:
- HTA ()
- DM2 ()
4. Colecistitis aguda: (Litiésica) (Alitidsica) (Otra)
5. Recuento de leucocitos a la admision: ......................
6. Neutrofilos: ........ooooeieiiiiil.
7. Linfocitos: ..o,
8. Razodn de neutréfilos / linfocitos: ..........c.oveeiiiinaie

9. Colecistitis aguda: ( Leve) ( Moderada) ( Severa)



