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CAPITULO |
RESUMEN

Objetivo:

Determinar la prevalencia de aislamiento bacteriano en liquido biliar en la
enfermedad biliar obstructiva manejada por CPRE, en pacientes hospitalizados.

Hipétesis:
Hipétesis alterna

La prevalencia de aislamiento bacteriano en liquido biliar en la enfermedad biliar
obstructiva en pacientes sometidos a CPRE es de 55%.

Hipétesis nula

La prevalencia de aislamiento bacteriano en liquido biliar en la enfermedad biliar
obstructiva en pacientes sometidos a CPRE es diferente.

Materiales y métodos:

Estudio observacional, longitudinal, prospectivo.

Se incluyeron pacientes que ingresaron a la sala de urgencias del Hospital
Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez”, Universidad Auténoma de Nuevo Ledn
(U.A.N.L.), en Monterrey, Nuevo Ledn. Periodo: agosto 2021 - agosto 2022.

El universo fue de 46 pacientes hospitalizados con diagnéstico de enfermedad
biliar obstructiva, realizado por integracion de datos clinicos, de laboratorio y de
imagen, los cuales fueron sometidos a CPRE para manejo de la via biliar
obstruida, y se les tom6 muestra de liquido biliar en forma estéril.

Las muestras de liquido biliar se analizaron en su aspecto macroscopico y se
realizaron cultivos, las bacterias aisladas fueron identificadas por MALDI-TOF MS,
y se realizd susceptibilidad antibidtica por sistema automatizado VITEK.




Se analizaron variables generales y especificas, con medidas de tendencia central
y de dispersion. El andlisis comparativo de variables fue mediante chi-cuadrado
(x?). Un valor de p < 0.05 se consider6 para indicar significancia estadistica. Se
uso Software SPSS.

Resultados:

La prevalencia de aislamiento bacteriano en liquido biliar en la enfermedad biliar
obstructiva abordada por CPRE fue de 45.7%.

Los microorganismos mas comunes que infectaron y colonizaron la via biliar
obstruida fueron bacterias Gram positivas (52.63%) y negativas (47.37%), en
misma proporcién. E. coli fue la bacteria mas aislada, la cual mostré resistencia a
levofloxacino y a ceftazidima.

Tanto el aislamiento bacteriano como el espectro microbiolégico no presentaron
asociacion estadisticamente significativa con la etiologia (P=0.220 y P=0.648,
respectivamente)

El tabaquismo presenté asociacion significativa con aislamiento bacteriano por x°
(P=0.047), no asi por regresion logistica (P=0.051, OR=3.483, 95%IC=0.993-
12.223), y la patologia biliar previa presentd asociacion significativa con
aislamiento bacteriano por x? (P=0.29) y regresion logistica (P=0.037, OR=0.212,
95%I1C=0.050-0.909).

Discusion:
La prevalencia de aislamiento bacteriano en nuestro medio es similar a la
publicada en otros paises.

Nuestro perfil de microorganismos y de susceptibilidad antibiotica en enfermedad
biliar obstructiva es diferente al reportado en las guias internacionales.

El espectro microbiolégico no parece guardar relacion con la etiologia de la
enfermedad biliar obstructiva.



La patologia biliar previa favorece la colonizacién bacteriana en liquido biliar, y el
tabaquismo parece ser un factor de riesgo.

Conclusion

Este estudio evalué en una muestra poblacional de nuestro medio los datos
demograficos y microbiolégicos de los pacientes con enfermedad biliar obstructiva,
los cuales no habian sido examinados ni reportados en la literatura previamente.




CAPITULO Il
INTRODUCCION

La enfermedad biliar obstructiva es un padecimiento comun y prevalente, con
importante morbimortalidad.

La obstruccion biliar extrahepatica se debe a causas benignas y malignas. Las
causas benignas incluyen coledocolitiasis, quistes del colédoco, sindrome de
Mirizzi, colangitis esclerosante primaria, estenosis yatrogénica, colangiopatia
autoinmune, colangiopatia por VIH, colangiopatia por parasitos, entre otras. Entre
las etiologias malignas se encuentran colangiocarcinoma, cancer de cabeza de
pancreas y carcinoma ampular.' De todas las causas, la mas frecuente es
coledocolitiasis, por la elevada prevalencia de colecistolitiasis (10-20%) en la
poblazcién general. En estos individuos, la prevalencia de coledocolitiasis es 3-
16%.

Mecanismos fisiolégicos de barrera se encargan de mantener estéril el liquido
biliar. La disrupcion de estos mecanismos por obstruccion biliar permite la entrada
de bacterias -provenientes de la microbiota del tracto digestivo- al tracto biliar, ya
sea por reflujo duodenal a través del ampula de Vater, o por su translocacion
hematdgena desde la circulacion portal hacia el tracto biliar.?

La colonizacién bacteriana del liquido biliar puede dar pie a una infeccion local
manifiesta como colangitis o abscesos colangiticos. Esta puede evolucionar a una
infeccion sistémica grave con presentacion clinica de sepsis, estado de choque,
disfuncién multiorganica e incluso muerte.”

Las infecciones biliares son frecuentemente polimicrobianas, predominando
bacterias Gram negativas.® Los microorganismos més frecuentemente aislados
son enterobacterias como Escherichia coli (31-44%), Klebsiella spp. (9-20%),
Pseudomonas spp. (0.5-19%), Enterobacter spp. (5-9%), ¥y anaerobios (4-20%)
como Clostridium spp. y Bacteroides spp. Los cocos Gram positivos como
Enterococcus spp. (3-34%) y Streptococcus spp. (2-10%) se aislan con menor
frecuencia.®’

En la literatura no esta documentada la prevalencia de colangitis en la enfermedad
biliar obstructiva de cualquier causa, y son pocas las publicaciones acerca de la



flora microbiolégica del tracto biliar, la cual es dindmica y cambiante, pues los
microorganismos varian entre diferentes regiones y en el tiempo.® Asi también,
hay pocos estudios sobre la prevalencia de aislamiento bacteriano en pacientes
con enfermedad biliar obstructiva, sobre el perfil microbioldgico de la enfermedad
biliar obstructiva en las etiologias benigna y maligna, y no hay reportes sobre las
caracteristicas fisicas del liquido biliar en esta patologia.

En el manejo de la via biliar obstruida, ante sospecha clinica de sobreinfeccién
biliar, las guias actuales sobre el manejo de colangitis (Tokio 2018)’, indican
siempre tomar cultivo biliar al momento de realizar el drenaje biliar. En dichas
guias, la sensibilidad reportada del cultivo biliar en pacientes con sospecha clinica
de colangitis va de 28-93%. En un estudio reciente, la tasa de aislamiento
bacteriano en pacientes con sospecha clinica de colangitis fue de 67%, y en
pacientes sin datos clinicos de ésta fue de 33%.° Los cultivos biliares tardan
tiempo y su rendimiento diagnostico es bajo."® Se hace importante la pronta
identificacion del agente infeccioso y de su susceptibilidad antibiotica, para
establecer un tratamiento antimicrobiano dirigido.

Las gufas de Tokio 2018’ proponen tratamiento empirico con antibioticoterapia a
base de cefalosporinas, penicilina/inhibidor de beta-lactamasa, carbapenémicos,
fluoroquinolonas o monobactamicos, ademas de metronidazol (o tinidazol o
clindamicina) en caso de anastomosis bilio-entérica, y vancomicina o linezolide en
casos de infeccion severa o intrahospitalaria.

Hay publicaciones recientes que exponen una susceptibilidad antibidtica
discordante a lo planteado en las guias. Por ejemplo, en el estudio retrospectivo
realizado por Xue-Xiang, G. et al. (2020)"" en China, se observa una elevada
resistencia a ceftriaxona (cefalosporina de tercera generacion) en un analisis de
1339 muestras biliares de pacientes con enfermedad biliar obstructiva. Por otra
parte, se identifica también una alta resistencia a ampicilina y a quinolonas, lo cual
es concordante con lo enunciado en las guias de Tokio. Esto nos indica que la
susceptibilidad antibiética en colangitis por obstruccion biliar ha cambiado, y
depende de cada region o centro.

En este mismo estudio, respecto al perfil microbioldgico de la enfermedad biliar
obstructiva en las etiologias benigna y maligna, se encontré una asociacion
estadisticamente significativa (P=0.019) entre la identificacién de Klebsiella
pneumoniae en cultivo biliar y la etiologia maligna. En esta publicacion se
establece una prevalencia del 55.12% de aislamiento bacteriano en pacientes con




enfermedad biliar obstructiva, incluyendo muestras biliares obtenidas por CPRE,
por derivacion biliar percutanea o quirurgica.

En nuestro medio hay una alta prevalencia de pacientes con enfermedad biliar
obstructiva de origen benigno y maligno, la cual es abordada por
colangiopancreatografia retrégrada endoscopica (CPRE); en forma protocolaria no
se realiza cultivo biliar ante sospecha clinica de colangitis.

Los pacientes con datos clinicos de colangitis se tratan empiricamente con
antibiéticos como: ceftriaxona con metronidazol, ceftazidima con metronidazol,
cefotaxima con metronidazol, ciprofloxacino con metronidazol, imipenem o
meropenem, piperacilina/tazobactam, y vancomicina o linezolide.

El motivo de este estudio es que se desconoce la prevalencia de aislamiento
bacteriano en pacientes con enfermedad biliar obstructiva en nuestro medio. No se
conoce el perfil microbiolégico con susceptibilidad antibiética del liquido biliar ni
sus caracteristicas fisicas en las diferentes etiologias de la enfermedad biliar
obstructiva; tampoco la relacién entre el aislamiento bacteriano y las
caracteristicas clinicas -incluyendo factores de riesgo- de los pacientes.



CAPITULO Il
HIPOTESIS

Hipoétesis alterna (h0)

La prevalencia de aislamiento bacteriano en liquido biliar en la enfermedad biliar
obstructiva en pacientes sometidos a CPRE es de 55%.

Hipétesis nula (h1)

La prevalencia de aislamiento bacteriano en liquido biliar en la enfermedad biliar
obstructiva en pacientes sometidos a CPRE es diferente.




CAPITULO IV
OBJETIVOS

Objetivo primario

Determinar la prevalencia de aislamiento bacteriano en liquido biliar en la
enfermedad biliar obstructiva manejada por CPRE, en pacientes hospitalizados.

Objetivos secundarios

- Identificar las bacterias mas comunes que colonizan e infectan la via biliar
obstruida y su susceptibilidad antibidtica.

- Determinar asociacion entre las bacterias aisladas y la etiologia de la
enfermedad biliar obstructiva.

- |dentificar los factores de riesgo y condiciones médicas que favorecen la
colonizacion e infeccion de la via biliar obstruida.



CAPITULO V
MATERIAL Y METODOS

Descripcion del disefio

Se realizé un estudio observacional, longitudinal, prospectivo, dentro del periodo
de agosto 2021 a agosto 2022.

Se incluyeron pacientes con diagnéstico de enfermedad biliar obstructiva que
ingresaron a la sala de urgencias del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio
Gonzalez”, de la Universidad Autébnoma de Nuevo Leén (U.AN.L.), en Monterrey,
Nuevo Ledn.

El protocolo para llevar a cabo la investigacion y recabar los datos personales y
clinicos de los sujetos de investigacion fue aprobado por los Comités de
Investigacion y de Etica de este hospital.

Previo al reclutamiento de los sujetos participantes, se les solicitd su
consentimiento informado verbal y por escrito.

La participacion de los sujetos en el estudio no conllevéd erogaciones con cargo a
ellos.

Se realiz6 el calculo de tamafio de muestra por medio de la férmula de estimacién
de una proporcion en una poblacion infinita; con una confianza del 95% a dos
colas y una potencia del 80%. Se tomd como referencia el estudio de Xue-Xiang,
G. et al. (20200, el cual reporta una prevalencia de 55.12% de aislamiento
bacteriano en la enfermedad biliar obstructiva manejada por CPRE. La muestra
calculada necesaria para el estudio resulté ser de 70 pacientes.

Caracteristicas de la poblacion

Se incluyeron pacientes con diagnédstico de enfermedad biliar obstructiva de
cualquier causa, que fueron internados en el Hospital Universitario “Dr. José
Eleuterio Gonzalez”, U.A.N.L. (Monterrey, Nuevo Ledn) por sintomas asociados a
obstruccion biliar (ver definiciones operacionales), y tenian indicacion de
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derivacién de via biliar por medio de Colangiopancreatografia Retrégrada
Endoscépica (CPRE) en el servicio de Gastroenterologia del hospital.

Criterios de inclusién:
- Pacientes con diagnéstico de obstruccion biliar de cualquier causa

- Mayores de 18 afos

Criterios de exclusion:

- Pacientes referidos y tratados previamente en otro hospital/clinica
- CPRE previa

- Embarazo

- Rechazo por parte del paciente para ingresar al estudio

Procedimiento

El diagndstico de enfermedad biliar obstructiva de etiologias benigna y maligna fue
realizado con base en la integracién de datos clinicos, laboratorio e imagen,
consistentes en:

1) Visualizacion de obstruccién/compresién de la via biliar extrahepatica por
lito, tumor o lesidon, por medio de ultrasonido de abdomen superior,
colangioresonancia, y/o tomograffa axial computarizada (TAC) de abdomen
contrastada; o

2) Tener probabilidad alta de coledocolitiasis, determinada por predictores
clinicos propuestos por la American Society for Gastrointestinal Endoscopy
(guias ASGE, 2019'%), definidos por: a) dilatacion de colédoco =0.6 cm
(identificada por cualquiera de los estudios de imagen mencionados
anteriormente) con elevacion de bilirrubina total >4 mg/dL, o b) cuadro
clinico de colangitis ascendente (ictericia, dolor abdominal y fiebre).

Los pacientes con diagnéstico de obstruccion biliar sometidos a CPRE para el
manejo de la via biliar obstruida, fueron intervenidos con la toma de muestra de
liquido biliar. Las muestras se recolectaron de manera estéril siguiendo el
protocolo internacional estandarizado para la toma de muestras bilares.'*'

La recoleccién se realizd de la siguiente manera: previo a la insercion del
duodenoscopio en cada paciente (ya desinfectado en lavadora automatica), el
canal de trabajo era irrigado con 20 ml de solucion de alcohol etilico al 70%, y
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posteriormente, una vez insertado el duodenoscopio e identificada Ia papila de
Vater, el canal de trabajo era enjuagado con 10 ml de solucién salina al 0.9%,
luego otra vez irrigado con 10 ml de alcohol etilico al 70%, y justo antes de la
canulacion inicial, nuevamente enjuagado con 20 ml de solucidn salina al 0.9%
para empujar las soluciones previas. Tras canular la via biliar con esfinterotomo
guiado y retiro del alambre guia, el liquido biliar emergente era aspirado. Los
primeros 5 ml aspirados se descartaban y, con jeringa diferente, se aspiraban los
siguientes 8-12 ml de liquido biliar. Las muestras fueron depositadas en
recipientes estériles con cierre hermético y fueron transportadas al laboratorio bajo
temperatura ambiente.

Las muestras biliares fueron procesadas en forma inmediata en cabina de
bioseguridad tipo Il. Se efectuaron pruebas de tincién de Gram, y los cultivos
llevaron a cabo en medios soélidos y liquidos:

1) Para la tincién de Gram, se deposité una gota de liquido biliar en un
portaobjetos con pipeta, jeringa o asa de siembra estériles, para
posteriormente realizar el procedimiento de tincion.

2) Para los cultivos en medios sélidos, se inocularon 2-3 gotas de liquido biliar
directamente en los medios de cultivo con pipeta estéril. Se emplearon los
siguientes medios de cultivo, bajo estas condiciones de incubacion: agar
sangre y agar chocolate (35-37°C, atmoésfera de CO, al 5-7%, 5 dias), agar
sangre 35-37°C, anaerobiosis, 7 dias), agar azida de sodio y agar
MacConkey (35-37°C, aerobiosis, 3 dias).

3) Para los cultivos en medios liquidos, se inocularon 2-3 gotas de liquido
biliar directamente en los medios de cultivo con jeringa estéril, previa
limpieza de tapén con solucion yodada y/o alcohol. Se emplearon los
siguientes medios de cultivo, bajo estas condiciones de incubacion: caldo
tioglicolato (35-37°C, aerobiosis, 5 dias) y botella aerobia de hemocultivo
(35-37°C, aerobiosis, 7 dias). Las botellas de hemocultivo se introdujeron
en el equipo de lectura automatizado BD BACTEC FX40.

La lectura de los cultivos se inicié a las 24 horas de incubacion, para los incubados
en aerobiosis y en atmoésfera de CO,, y a las 48 horas para los incubados en
anaerobiosis. Se examinaron diariamente hasta completar el periodo de
incubacion.

Con la tincién de Gram se evalué la presencia o ausencia de diferentes morfotipos
bacterianos, elementos flingicos y células inflamatorias.
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Respecto a los cultivos en medios solidos, en caso de crecimiento de cultivos
mixtos, se procedio a realizar subcultivos. Una vez obtenidos los cultivos puros, se
llevo a cabo la identificacion de microorganismos clinicamente significativos a nivel
de especie mediante espectrometria de masas MALDI-TOF MS (por sus siglas en
inglés: matrix assisted laser desorption/ionization time-of-flight mass
spectrometry). En los casos en que los cultivos no mostraron crecimiento a las 24-
48 horas, se procedié a reincubar todas las placas, y a su reexaminacion diaria
hasta el final del periodo de incubacion.

Acerca de los cultivos en medio de caldo tioglicolato, a los casos que presentaron
crecimiento bacteriano se procedié a realizarles subcultivos en agar sangre. Las
bacterias se identificaron mediante MALDI-TOF MS.

Sobre los cultivos en medio de botella de hemocultivo, los casos que resultaron
positivos, fueron sometidos a tincion de Gram, en caso de arrojar un solo
morfotipo se procedié a su identificacion rapida mediante MALDI-TOF MS y a
subcultivo en agar sangre. Si la tincién de Gram arrojé mas de un morfotipo, se
procedi6 Unicamente al subcultivo.

Posterior a la identificacion de microorganismos clinicamente significativos, se
efectuaron pruebas de susceptibilidad antibiotica empleando el sistema
automatizado VITEK para los cultivos aerobios y anaerobios facultativos. Los
antibiéticos probados fueron: amikacina, ampicilina, ampicilina/sulfabactam,
cefepime, cefoxitina, ceftazidima, clindamicina, colistina, doxicilina, eritromicina,
gentamicina, imipenem, levofloxacina, linezolide, meropenem, penicilina,
piperacilina/tazobactam, tetraciclina, tigeciclina, trimetroprim/sulfametoxazol,
vancomicina, minociclina, cefotaxima.

Se recabaron y registraron en una bitdcora las caracteristicas clinicas de los
pacientes: edad, sexo; habitos sobre consumo de alcohol, drogas y tabaco;
presencia de comorbilidades y medicamentos de uso croénico; historia de
enfermedad biliar y de colecistectomia.

Se incluyeron estas variables: etiologia de la enfermedad biliar obstructiva (litiasis
biliar o neoplasia), diagndstico de colangitis clinica y su grado de severidad (ver
definiciones operacionales), antibiéticos recibidos (en caso de cursar con
colangitis clinica), y el dia de estancia hospitalaria en que se realiz6 la CPRE.
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Se apuntaron el aspecto macroscopico del liquido biliar aspirado (amarillento,
oscuro o purulento), el aislamiento bacteriano en los cultivos realizados, las
bacterias identificadas, su tincion de Gram, y su perfil de susceptibilidad
antibidtica.

Definiciones operacionales

-Sintomas asociados a obstruccién biliar (incluyendo sintomas de colangitis):
ictericia, coluria, acolia, prurito, dolor abdominal, intolerancia a la via oral (nausea
y vomito), fiebre, escalofrios, alteracion de la consciencia.

-Diagnostico definitivo de colangitis clinica se realizé de acuerdo a los criterios
diagndsticos establecidos en las guias de Tokio 2013/2018'°, (Ver Anexos).

-Severidad de colangitis clinica se basd en los criterios de severidad de Tokio
2013/2018" (Ver Anexos).

-Colonizacién bacteriana: aislamiento de bacterias propias de la via biliar, sin
colangitis clinica.

-Contaminacién bacteriana: aislamiento de bacterias que no son propias de la via
biliar, sin colangitis clinica.

Analisis estadistico

Se analizaron las variables generales y especificas, obteniendo medidas de
tendencia central y de dispersion.

El analisis comparativo de variables se llevd a cabo mediante chi cuadrado (x?).
Un valor de p < 0.05 se consideré para indicar significancia estadistica. Se us6 el
Software SPSS (version 25.0, SPSS).
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CAPIiTULO VI
RESULTADOS

Se incluyeron 46 pacientes hospitalizados con diagndstico de enfermedad biliar
obstructiva de cualquier causa (de una n propuesta de 70, la cual no fue
alcanzada por cuestiones logisticas), que ingresaron a la sala de Urgencias por
sintomas asociados a obstruccion biliar. Todos los pacientes fueron manejados
mediante derivacion de via biliar por CPRE con toma de muestra biliar para su
cultivo, y recibieron antibioticoterapia quienes cumplian diagnostico de colangitis
clinica. El periodo de reclutamiento fue de agosto 2021 a agosto 2022.

Datos demograficos y clinicos

Sobre las caracteristicas clinicas de los pacientes, predominé el sexo femenino
con 33 pacientes (71.74%). La mediana de edad fue de 39.5 afios (rango de edad
minima-maxima: 19-98 afos). Respecto a los habitos de los pacientes, el
consumo de alcohol estuvo presente en 24 pacientes (52.17%), 17 pacientes
(36.95%) tuvieron habito tabaquico positivo y 2 pacientes refirieron uso de drogas
(4.35%). Las siguientes comorbilidades se presentaron: diabetes mellitus tipo 2 en
11 pacientes (23.91%), hipertension arterial sistémica en 10 pacientes (21.74%),
dislipidemia en 2 pacientes (4.35%); un total de 27 pacientes (58.69%) mostraron
indice de masa corporal elevado, de ellos 15 tenian sobrepeso (32.61%) y 12
obesidad (26.09%). Tabla 1.

Se indag6 sobre historia de enfermedad biliar por litiasis, encontrando que 3
pacientes (6.52%) habian sido colecistectomizados previamente y 14 (30.43%)
reportaron diagndstico conocido de colecistolitiasis; una paciente de este ultimo
grupo tenia diagndstico de anemia hemolitica autoinmune asociada a lupus
eritematoso sistémico, como factor de riesgo conocido para litiasis vesicular. El
diagnostico de colecistolitiasis fue hecho en 9 de estos pacientes (64.28%) dentro
de los 6 meses previos al cuadro actual de obstruccion biliar, bajo el contexto de
presentar sintomatologia asociada o complicaciones relacionadas como
pancreatitis biliar y colecistitis aguda. Tabla 1.

Epidemiologia de la enfermedad biliar obstructiva

En la etiologia de la enfermedad biliar obstructiva, 39 casos fueron por causa
benigna de litiasis biliar (84.78%) y los otros 7 fueron por patologia maligna
(15.22%). Un total de 32 pacientes (69.6%) tuvieron cuadro clinico de colangitis.
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De los 3 estadios en que se clasifica la severidad de la colangitis (leve, moderada,
severa) de acuerdo a los criterios de Tokio 2013/2018'°, predominé el estadio
moderado en 15 casos (46.87%). Tabla 2.

Los tipos de neoplasia que tuvieron los 7 pacientes con etiologia maligna fueron:
cancer de pancreas en 3 casos, colangiocarcinoma en 2 casos, ampuloma en 1
caso y compresion extrinseca por adenopatias en 1 caso.

De los 39 casos con etiologia litidsica, 25 pacientes (64.10%) cursaron con cuadro
clinico de colangitis, y de los 7 casos con etiologia maligna, todos (100%) cursaron
con colangitis. Tabla 3.

Respecto a la severidad de presentacion de la colangitis, en la coledocolitiasis, los
grados leve 12/25 (48%) y moderado 11/25 (44%) fueron los que predominaron; el
grado severo se presentd en 2/25 (8%). En las neoplasias, los pacientes tuvieron
una presentacion de colangitis tanto en grado moderado en 4/7 (57.14%) como en
severo 3/7 (42.86%); no hubo pacientes con colangitis leve. Tabla 4.

Los 46 pacientes tuvieron buena evolucién y fueron dados de alta por mejoria
clinica.

Manejo de los pacientes

En el tratamiento médico que se les dio a los pacientes con enfermedad biliar
obstructiva con colangitis, a 30 pacientes se les administraron antibiéticos en
forma empirica dentro de las 72 horas de su ingreso hospitalario, elegidos a juicio
por sus médicos tratantes. De los 32 pacientes que tuvieron cuadro clinico de
colangitis, a 28 de ellos se les administraron antibiéticos. Los otros 4 pacientes no
fueron cubiertos con antibioticoterapia por falla en la identificacién de los datos
clinicos de colangitis por parte de sus médicos tratantes.

Los antibitticos utilizados en los 28 pacientes fueron: ceftriaxona con metronidazol
en forma combinada (en 26 pacientes), imipenem (en 1 paciente), y
piperacilina/tazobactam (en 1 paciente). Sobre los 14 pacientes sin cuadro clinico
de colangitis, hubo 2 pacientes que fueron cubiertos con antibioticoterapia sin una
indicacion clara para ello (error de indicacion); uno recibio imipenem y otro
ceftriaxona con metronidazol.
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Acerca del tiempo en que se les realizo la CPRE a los pacientes, partiendo desde
su llegada al hospital, a 45 de ellos (97.83%) se les realizé en forma tardia
(después de 48 horas), a 1 se le realizé en forma temprana (entre las primeras 24-
48 horas) y a ninguno en forma urgente (<24 horas). El rango de tiempo fue de 2-
14 dias, con una mediana de 6 dias. Los tiempos se dieron en relacion con la
posibilidad de los familiares/tutelares de los pacientes de costear el procedimiento
lo antes posible. Tabla 5.

Para poder hacer un andlisis entre la relacion temporal en que se llevé a cabo la
CPRE y los resultados con los cultivos biliares, se cred otra division de los tiempos
de realizacién de CPRE. Se agruparon a los pacientes asi: a los que les fue
realizada la CPRE dentro de los primeros 3 dias de ingreso hospitalario, siendo 8
pacientes (17.39%), y a los que les fue realizada posterior a los 3 dias de ingreso,
siendo 38 pacientes (82.61%). Tabla 5.

Aspecto del liquido biliar y caracteristicas microbiolégicas

Sobre el aspecto de las 46 muestras de liquido biliar obtenidas por CPRE (el cual
se clasificd en: amarillento, oscuro y purulento): se identificaron 19 muestras de
aspecto amarillento (41.30%), 21 muestras de aspecto oscuro (45.65%), y 6 de
aspecto purulento (13.04%). Tabla 6.

En cuanto a los cultivos de liquido biliar realizados a los 46 pacientes, en 21
pacientes (45.7%) se aislaron bacterias clinicamente significativas; no hubo
deteccion de otro tipo de microorganismos. Se aislaron en total 22 bacterias; solo
en 1 paciente hubo crecimiento polimicrobiano de 2 bacterias, el resto de
pacientes tuvieron crecimiento monomicrobiano.

En la tabla 7 se muestran las 22 bacterias identificadas con su tincién de Gram
correspondiente, los medios de cultivo en que fueron aisladas, la etiologia de la
enfermedad biliar obstructiva subyacente, y si hubo o no colangitis con su
respectivo grado de severidad.

De las 22 bacterias, 13 bacterias fueron Gram positivas (59.09%) y 9 fueron Gram
negativas (40.91%).

Las bacterias aisladas con mayor frecuencia fueron E. coli en 4 pacientes
(18.18%), Enterococcus faecium en 3 pacientes (16.67%), Enterococcus faecalis
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en 2 pacientes (9.09%), Staphylococcus haemolyticus en 2 pacientes (9.09%),
Bacillus megaterium en 2 pacientes (9.09%).

Agrupando a las bacterias por familia y especies, 6 fueron Enterobacteriacae (E
coli, Klebsiella spp.), 5 fueron Enterococcus spp, 3 fueron Staphylococcus
coagulasa negativos (S. epidermidis y S. haemolyticus), 2 fueron Streptococcus
spp., 2 fueron Bacillus megaterium, y se aisl6 una bacteria de cada una de éstas:
P. aeruginosa, Micrococcus luteus, Achromobacter dentrificans, Burkholderia
cepacia. Grafica 1.

Sobre el crecimiento bacteriano en los diferentes medios de cultivo, se agruparon
a los 21 pacientes en 2 grupos: un grupo en el que se observd crecimiento
bacteriano en los medios convencionales aerobios y anaerobios y en el medio
enriquecido de hemocultivo, y otro grupo en el que se observé crecimiento
bacteriano Unicamente en el medio enriquecido de hemocultivo. En este ultimo
grupo, el hecho de que las bacterias crecieran sélo en este medio es indicativo de
que sus concentraciones en las muestras de liquido biliar eran bajas y el medio
enriquecido permitié su crecimiento (por ello, los medios de cultivo convencionales
resultaron negativos).

Fueron 13 pacientes (61.90%) los que tuvieron aislamiento bacteriano en los
medios de cultivo convencionales y 8 (38.09%) los que mostraron crecimiento
bacteriano Gnicamente en el medio enriquecido de hemocultivo.

Perfil de susceptibilidad antibiotica

Debido a que las 22 bacterias aisladas fueron de tipo aerobio o anaerobio
facultativo (no hubo crecimiento de bacterias anaerobias estrictas), todas fueron
sometidas a pruebas de susceptibilidad antibiética. Fueron excepcion 2 pacientes
en los que crecié Bacillus megaterium; a esta bacteria no se le realizaron pruebas
de susceptibilidad por limitacion técnica de laboratorio, ya que las tarjetas de
susceptibilidades automatizadas no la cubren por ser de aislamiento infrecuente.

Sobre los resultados de las pruebas de susceptibilidad, en la tabla 8 se registraron
unicamente las sensibilidades y resistencias que tuvieron las bacterias a los
antibioticos recomendados en las guias de Tokio 2018° para el tratamiento de
colangitis. De estas resistencias, se enlistan en columna separada las que son a
los antibidticos usados en nuestro hospital para el manejo de colangitis; éstas
fueron las que Unicamente se tomaron en cuenta para analisis.
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Los 4 aislamientos de E. coli arrojaron resistencia a levofloxacino, y 3 de ellas a
ceftazidima. De los 2 aislamientos de Staphylococcus haemolyticus, solo uno
mostré resistencia a levofloxacino. De las demas bacterias aisladas, 7/22 no
presentaron resistencia a antibiéticos (31.82%).

Analisis sobre el aislamiento bacteriano y diferentes variables

Respecto a la relacion entre presentar cuadro de colangitis y aislamiento
bacteriano, de los 32 pacientes que cursaron con colangitis, s6lo 17 casos
(53.12%) manifestaron crecimiento bacteriano en los cultivos. De los 14 pacientes
que no tuvieron colangitis, 4 presentaron crecimiento bacteriano (28.57%). Tabla
9.

El aislamiento bacteriano en los diferentes estadios de severidad de colangitis fue:
de los 12 casos con colangitis leve, 4 (33.33%) presentaron cultivos positivos; de
los 15 casos con colangitis moderada, 11 (73.33%) presentaron cultivos positivos;
y de los 5 casos con colangitis severa, 2 (40%) presentaron cultivos positivos.
Tabla 10.

Respecto al aislamiento bacteriano en las distintas etiologias de la enfermedad
biliar obstructiva, en la etiologia litidsica 16 casos (41.03%) presentaron
aislamiento bacteriano, y en la etiologia maligna fueron 5 casos (71.43%). Tabla
gl

Acerca del aislamiento bacteriano de acuerdo a la etiologia de la enfermedad biliar
obstructiva y el cuadro de colangitis, en los pacientes con litiasis biliar que
cursaron con colangitis (25 casos), se detecté aislamiento bacteriano en 12 casos
(48%), observando que poco menos de la mitad de este grupo tuvo crecimiento
bacteriano en los cultivos. En los pacientes con malignidad que cursaron con
colangitis (7 casos), se detectd aislamiento bacteriano en 5 casos (71.43%),
observandose mayor crecimiento bacteriano en los cultivos de este grupo de
pacientes. En los pacientes con litiasis biliar sin colangitis (14 casos), se presentd
aislamiento bacteriano en 4 pacientes (28.57%). En los pacientes con malignidad
no hubo pacientes sin colangitis. Tabla 12,
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En los diferentes grados de severidad de colangitis en ambas etiologias, el
aislamiento bacteriano predominé en colangitis moderada: 7/11 (63.64%) en
litiasis biliar y 4/4 (100%) en malignidad. Tabla 13.

Sobre los tipos de neoplasia y el aislamiento bacteriano, de los 3 casos con cancer
de pancreas so6lo 1 paciente arrojé cultivos negativos; de los 2 casos con
colangiocarcinoma, 1 paciente tuvo cultivos negativos; el caso con ampuloma y el
caso con compresion extrinseca por adenopatias tuvieron cultivos positivos.

Analisis sobre el aspecto muestra de liquido biliar y diferentes variables

En cuanto al aspecto de las muestras biliares, segtn la etiologia de la enfermedad
biliar obstructiva, se observé lo siguiente: en la etiologia litidsica (39 casos) 18
muestras fueron de aspecto amarillento (46.15%), 17 de aspecto oscuro (43.59%)
y 4 de aspecto purulento (10.26%); observando que los aspectos amarillento y
oscuro fueron los mas frecuentes en la etiologia litiasica. En la etiologia maligna (7
casos), 1 muestra fue de aspecto amarillento (14.28%), 4 de aspecto oscuro
(57.14%) y 2 de aspecto purulento (28.57%); observando predominio de liquido
biliar de aspecto oscuro en la etiologia maligna. Tabla 14.

En los pacientes con colangitis, las muestras biliares con aspecto oscuro fueron
las mas frecuentes, vistas en 16 (50%) de los 32 pacientes. En los pacientes sin
colangitis (14 casos) predominaron las muestras biliares de aspecto amarillento,
observadas en 9 pacientes (64.28%). Tabla 14.

Respecto al aspecto de las muestras biliares en los pacientes con cuadro clinico
de colangitis (32 casos), haciendo distincion de la etiologia de enfermedad biliar
obstructiva: tanto en la etiologia litidsica como en la maligna, predominaron las
muestras biliares de aspecto oscuro. De los pacientes con litiasis biliar y colangitis,
12/25 (48%) tuvieron liquido biliar oscuro; y de los pacientes con malignidad y
colangitis, 4/7 pacientes (57.14%) presentaron liquido biliar oscuro. Tabla 14.

En los pacientes con litiasis biliar sin colangitis, predominé el liquido biliar de
aspecto amarillento, visto en 9 pacientes (64.28%). No hay pacientes con etiologia
maligna sin colangitis. Tabla 14.




20

El aspecto del liquido biliar en los pacientes con aislamiento bacteriano (21 casos)
fue: aspecto amarillento en 9 pacientes (42.86%), aspecto oscuro en 9 pacientes
(42.86%) y aspecto purulento en 3 pacientes (14.28%). El aspecto del liquido biliar
en los pacientes sin crecimiento bacteriano (25 casos) fue: amarillento en 10
pacientes (40%), oscuro en 12 pacientes (48%) y purulento en 3 pacientes (12%).
Tabla 15.

Sobre el aspecto del liquido biliar en los pacientes con colangitis y aislamiento
bacteriano (17 casos), el aspecto oscuro fue el mas frecuente, observado en 9
pacientes (52.94%). En los pacientes con colangitis sin crecimiento bacteriano (15
casos), el aspecto oscuro del liquido biliar fue el mas frecuente, visto en 7
pacientes (46.67%).

Los 4 pacientes sin colangitis que presentaron aislamiento bacteriano (1
considerado como colonizacién y 3 como contaminacion bacteriana) tuvieron
liquido biliar de aspecto amarillento (100%). En los pacientes sin colangitis y sin
aislamiento bacteriano (10 casos), predominaron los aspectos amarillento en 5
casos (50%) y oscuro en 5 casos (50%). Tabla 16.

El aspecto del liquido biliar segun la tincion de Gram fue: las Gram positivas se
aislaron en 8 muestras biliares de aspecto amarillento (61.54%) y en 5 de aspecto
oscuro (38.46%); no se identificaron estas bacterias en las muestras de aspecto
purulento. Las bacterias Gram negativas se aislaron en 2 muestras biliares de
aspecto amarillento (22.22%), en 4 de aspecto oscuro (44.44%) y en 3 de aspecto
purulento (33.33%). Tabla 17.

Analisis sobre la exposicion a antibiéticos y diferentes variables

Acerca del aislamiento bacteriano en relacién a la exposicion a antibiéticos, de los
28 casos con cuadro de colangitis que si recibieron tratamiento empirico con
antibiéticos, sélo 16 tuvieron aislamiento bacteriano en cultivos (57.14%); 14 de
ellos recibieron ceftriaxona con metronidazol, uno recibié imipenem y otro
piperacilina/tazobactam. Los otros 12 casos (42.46%) no mostraron crecimiento
bacteriano, y todos fueron expuestos a antibiéticos a base de ceftriaxona con
metronidazol. Tabla 18.
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De los 4 pacientes con colangitis que no recibieron antibiéticos, todos tenian
litiasis biliar como etiologia, 3 (75%) de ellos no tuvieron crecimiento bacteriano en
cultivos y cursaron con colangitis leve, y 1 si tuvo aislamiento bacteriano (25%) de
Streptococcus anginosus y curs6 con colangitis moderada. Tabla 18.

Sobre los 2 pacientes sin colangitis que fueron cubiertos con antibioticoterapia por
error de indicacion, uno tuvo aislamiento bacteriano (cubierto con imipenem) y otro
no tuvo crecimiento bacteriano (cubierto con ceftriaxona y metronidazol). De los
otros 12 pacientes sin colangitis, que correctamente no fueron expuestos a
antibidticos, 3 de ellos presentaron crecimiento bacteriano (25%). Tabla 18.

Se analizé el crecimiento bacteriano ante la exposicion a antibiéticos en las
diferentes etiologias con cuadro de colangitis, observando en coledocolitiasis
cifras similares de cultivos positivos 11/21 (52.38%) y negativos 10/21 (47.61%).
En malignidad hubo mayor cantidad de cultivos positivos 5/7 (71.42%) que
negativos 2/7 (28.57%) ante la exposicion a antibiéticos. Ver tabla 19.

El crecimiento bacteriano ante la exposicién a antibidticos en las diferentes
severidades del cuadro de colangitis, separando las 2 etiologias de la obstruccién
biliar fue: en coledocolitiasis, los diferentes grados de colangitis arrojaron cultivos
positivos en similar medida a los negativos. En malignidad, en colangitis leve no
hubo pacientes; en colangitis moderada, los cultivos fueron positivos en los 4
pacientes (100%); en colangitis severa, aunque fueron mas frecuentes los cultivos
negativos 2/3 (66.67%), los pocos pacientes de este grupo no permiten establecer
una diferencia clara. Ver tabla 19.

Analisis sobre el tiempo de realizacion de CPRE y diferentes variables

Respecto al aislamiento bacteriano en pacientes con y sin colangitis en relacion al
dia en que se les efectud la CPRE, del grupo de 8 pacientes a los que se les
realiz6 CPRE dentro de los primeros 3 dias de su admision hospitalaria, 7 de ellos
tuvieron colangitis y de éstos, sélo 3 mostraron crecimiento bacteriano en cultivos
(42.86%); por lo que poco menos de la mitad de los pacientes tuvieron cultivos
positivos a pesar de ser sometidos a CPRE en los primeros dias. El paciente
restante no tuvo colangitis, y no manifesté crecimiento bacteriano. Tabla 20.

Del grupo de 38 pacientes a los que se les realizd la CPRE después de 3 dias de
estancia hospitalaria, 25 de ellos tenian cuadro de colangitis y de éstos, 14
tuvieron aislamiento bacteriano en cultivos (56%); poco mas de la mitad de los
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pacientes tuvieron cultivos positivos a pesar de ser sometidos a CPRE tras varios
dias de estancia hospitalaria. De los 13 pacientes que no tuvieron cuadro de
colangitis, 4 de ellos tuvieron crecimiento bacteriano, los cuales 1 se consider6
colonizacién bacteriana y 3 se consideraron contaminacion. Tabla 20.

Acerca del aislamiento bacteriano en los pacientes con colangitis y
antibioticoterapia, en relacion al momento en que se les realiz6 la CPRE: de los 7
de este grupo que pasaron a CPRE en los primeros 3 dias, hubo 3 pacientes
(42.86%) con cultivos positivos y 4 (57.14%) con cultivos negativos. De los 21 que
pasaron a CPRE después de 3 dias de estancia hospitalaria, 13 (61.91%)
presentaron cultivos positivos y 8 (38.09%) cultivos negativos. Tabla 21.

Analisis sobre el crecimiento bacteriano en diferentes medios de cultivo y
diferentes variables

De los 21 pacientes que tuvieron aislamiento bacteriano, 13 casos (61.90%)
mostraron crecimiento bacteriano en los medios de cultivo convencionales, y 8
casos (38.09%) en los medios enriquecidos de hemocultivo. Tabla 22.

De los 17 pacientes que cursaron con colangitis y tuvieron aislamiento bacteriano,
12 pacientes (70.59%) mostraron crecimiento bacteriano en medios
convencionales. Los medios enriquecidos de hemocultivo permitieron crecimiento
bacteriano en los otros 5 pacientes (29.41%), no logrado por los cultivos
convencionales. Tabla 22.

De los 4 casos que presentaron aislamiento bacteriano sin cursar con colangitis, 1
paciente (25%) tuvo crecimiento de Enterococcus faecium en medios
convencionales -considerado colonizacion-. Los otros 3 pacientes (75%) tuvieron
crecimiento de Bacillus megaterium (2 pacientes) y Streptococcus salivarius (1
paciente) Unicamente en los medios enriquecidos de hemocultivo; si bien estos
medios facilitaron el crecimiento de estas 3 bacterias (que fueron de baja
concentracion en las muestras biliares), éstas no tuvieron relevancia clinica, pues
se les considerd contaminacion bacteriana. Tabla 22.

Respecto a la relacion entre la severidad de colangitis en los pacientes que
presentaron cultivos positivos y el crecimiento en los diferentes medios de cultivo,
los 4 pacientes (100%) con cultivos positivos y colangitis leve tuvieron crecimiento
bacteriano en los medios convencionales; de los 10 pacientes con colangitis
moderada y cultivos positivos, 7 tuvieron crecimiento (70%) en los medios
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convencionales y 3 (30%) en el medio enriquecido de hemocultivo; de los 3
pacientes con colangitis severa y aislamiento bacteriano, uno mostré crecimiento
en los cultivos convencionales (33.33%) y 2 pacientes (66.67%) en el medio
enriquecido de hemocultivo. Se observa que el medio enriquecido de hemocultivo
permiti6 detectar bacterias en los cuadros de colangitis moderada y severa. Tabla
23.

Respecto a la relacion entre el dia en que se efectud la CPRE y el crecimiento en
los diferentes medios de cultivo en pacientes con y sin colangitis, de los 3
pacientes con colangitis y crecimiento bacteriano que pasaron a CPRE en los
primeros 3 dias de ingreso hospitalario, hubo 2 que mostraron crecimiento en
cultivos convencionales (62.67%) y 1 que sélo lo presentd en medio enriquecido
de hemocultivo (33.33%). De los 14 pacientes con colangitis y crecimiento
bacteriano que pasaron a CPRE posterior a 3 dias de estancia hospitalaria, 10
mostraron crecimiento bacteriano (71.43%) en los medios convencionales, y 4
(28.57%) en los medios enriquecidos de hemocultivo. De los 4 pacientes que
presentaron aislamiento bacteriano sin tener cuadro de colangitis, todos pasaron a
CPRE posterior a 3 dias de estancia hospitalaria. Tabla 24.

En ambos tiempos de CPRE (<3 dias y >4 dias), el aislamiento bacteriano en los
medios enriquecidos de hemocultivo es similar; no parece que exista influencia del
tiempo en que se efectia la CPRE sobre el crecimiento bacteriano en los medios
de hemocultivo enriquecidos.

Analisis sobre tincion de Gram bacteriana y diferentes variables

Se utilizo6 esta agrupacién binomial morfotipica (y no las bacterias identificadas)
para facilitar el analisis cruzado de datos.

De las 22 bacterias aisladas, 3 se eliminaron del analisis por considerarse
contaminacion. Asi, de las 19 bacterias clinicamente significativas, 10 fueron Gram
positivas (52.63%) y 9 Gram negativas (47.36%). Tabla 25.

Sobre la etiologia de la enfermedad biliar obstructiva y su relacion con las
bacterias clasificadas por su tincion de Gram, en los 16 pacientes con litiasis biliar
fueron aisladas 17 bacterias; se aisl6 una por paciente, excepto en un caso en que
crecieron 2 bacterias. Al analizar las bacterias identificadas, 3 de las Gram
positivas aisladas en estos pacientes fueron contaminacién bacteriana, por lo que
se eliminaron del andlisis, quedando 14 bacterias (una de ellas se considero
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colonizacion bacteriana): 8/14 (57.14%) fueron Gram positivas y 6/14 (42.86%)
fueron Gram negativas, observando predominio de las Gram positivas. Tabla 25.

En los 5 pacientes con malignidad crecieron 5 bacterias, una por paciente;
ninguna se consideré contaminacion bacteriana. De éstas, 2 fueron Gram
positivas (40%) y 3 Gram negativas (60%). Aunque fueron mas frecuentes las
Gram negativas, los pocos pacientes de este grupo no permiten establecer una
diferencia clara. Tabla 25.

En colangitis (17 casos) se aislaron 18 bacterias, 9 fueron Gram positivas (50%) y
9 Gram negativas (50%), por lo que no hubo predominio morfotipico bacteriano en
escenario de colangitis. Tabla 26.

En los diferentes grados de colangitis, sélo en colangitis moderada hubo un mayor
aislamiento de bacterias Gram positivas 7/12 (58.33%) que Gram negativas 5/12
(41.67%); en colangitis leve y severa se aislaron ambos grupos de bacterias en
mismas cantidades. Tabla 27.

De las 13 bacterias aisladas en los pacientes con litiasis biliar y colangitis, 7 fueron
Gram positivas (53.85%) y 6 fueron Gram negativas (46.15%). De las 5 bacterias
aisladas en los pacientes con malignidad y colangitis, 2 fueron Gram positivas
(40%) y 3 fueron Gram negativas (60%). Se observa que no hubo predominio
morfotipico bacteriano por etiologia de obstruccion biliar cuando la colangitis
estaba presente. Tabla 28.

Los 4 pacientes con etiologia litidsica sin cuadro de colangitis que tuvieron
aislamiento positivo arrojaron todos bacterias Gram positivas (100%), pero solo
una se consideré como proveniente de via biliar y las otras 3 se consideraron
contaminacién (como se detalla mas adelante). No hubo pacientes con etiologia
maligna sin colangitis que tuvieran crecimiento bacteriano. Tabla 28.

Los 4 pacientes que presentaron crecimiento bacteriano en cultivos sin cuadro
clinico de colangitis, tuvieron las siguientes caracteristicas: en un paciente se aislo
Enterococcus faecium, quien estaba cubierto empiricamente con imipenem por
error de indicacion. A esta bacteria aislada se le considerd colonizacion
bacteriana, y, como aclaracion, imipenem no tiene accion sobre ella. En otros 2
pacientes se aislaron Bacillus megaterium, y en otro se aislo Streptococcus
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salivarius, quienes correctamente no recibieron antibidticos. A estas bacterias se
les considerd contaminacion bacteriana.

Acerca del paciente que arrojé crecimiento de 2 bacterias en los cultivos de su
muestra biliar, una bacteria fue Gram positiva (Staphylococcus haemolyticus) vy la
otra Gram negativa (Klebsiella oxytoca). El aspecto de su muestra biliar fue
amarillento. La etiologia de su obstruccion biliar fue por litiasis, y cursé con cuadro
de colangitis

Pruebas estadisticas de asociacion

Se llevé a cabo analisis con pruebas de chi cuadrado (x?) de Pearson para
determinar asociacion estadistica entre diferentes variables.

- Respecto a si existe asociacién entre la etiologia de la enfermedad biliar
obstructiva (litiasis biliar, malignidad) y las siguientes variables:

a) El aislamiento bacteriano no presenté asociacion estadisticamente
significativa con la etiologia (P=0.220). Tabla 29.

b) Las bacterias identificadas no guardan asociacién significativa con la
etiologia (P=0.078). Tabla 30.

¢) Eltipo de Gram bacteriano no arroj6 asociacién significativa con la etiologia
(P=0.648). Tabla 31.

- Acerca del cuadro clinico de colangitis Y su asociacion con las siguientes
variables:

a) El aislamiento bacteriano no resulté con una asociacion estadisticamente
significativa con el cuadro clinico de colangitis (P=0.124). Tabla 32.

b) Las bacterias identificadas no tuvieron asociacion significativa con el cuadro
clinico de colangitis (P=0.412). Tabla 33.

¢) El crecimiento bacteriano en diferentes medios de cultivo, tanto en medios
de cultivo convencionales como en el medio enriquecido de hemocultivo, no
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arroj6 asociacion significativa con el cuadro clinico de colangitis (P=0.108).
Tabla 34.

- Sobre la asociacién entre el aislamiento bacteriano y los siguientes factores de
riesgo:

a) El consumo de alcohol y las diferentes cantidades de consumo, no
guardaron una asociacion significativa con el aislamiento bacteriano
(P=0.226 y P=0.191, respectivamente). Tablas 35 y 36.

b) El tabaquismo tuvo asociacion significativa con el aislamiento bacteriano
(P=0.047). Tabla 37.

¢) El uso de drogas no arrojé asociacion significativa con el aislamiento
bacteriano (P=0.203). Tabla 38.

d) El uso de medicamentos para enfermedades cronico-degenerativas no
presenté asociacion con el aislamiento bacteriano (P=0.301). Tabla 39.

- Respecto a la asociacion entre el aislamiento bacteriano y las siguientes
comorbilidades:

a) La diabetes mellitus no guardd una asociacion significativa con el
aislamiento bacteriano (P=0.170). Tablas 40.

b) La hipertension arterial sistémica no arroj6 una asociacion significativa con
el aislamiento bacteriano (P=0.735). Tabla 41.

¢) La dislipidemia no presenté asociacion significativa con el aislamiento
bacteriano (P=0.203). Tabla 42.

d) El IMC no arroj6 asociacion significativa con el aislamiento bacteriano
(P=0.632). Tabla 43.

- Acerca de la asociacién entre el aislamiento bacteriano y las siguientes variables
referentes a enfermedad biliar:

a) El diagndstico previo de colecistolitiasis tuvo asociacion significativa con el
aislamiento bacteriano (P=0.029). Tabla 44. No hubo asociacion entre el
tiempo de evolucion del diagnostico de colecistolitiasis y el aislamiento
bacteriano (P=0.092). Tabla 45.
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b) Tanto presentar previamente el sintoma de célico biliar como su tiempo de
evolucién no guardaron asociacién significativa con el aislamiento
bacteriano (P=0.460 y P=0.623, respectivamente). Tablas 46 y 47.

c) El aspecto del liquido biliar no presentd asociacion significativa con el
aislamiento bacteriano (P=0.935). Tabla 48.

Se realiz6 un modelo de regresién logistica binaria para analizar las variables
predictoras que presentaron significancia estadistica con la prueba de chi
cuadrado (x?).

a) El tabaquismo no presentd asociacion significativa con el aislamiento
bacteriano (P=0.051, OR=3.483, 95%1C=0.993-12.223). Tabla 49.

b) El diagnéstico previo de colecistolitiasis tuvo asociacién significativa con el
aislamiento bacteriano (P=0.037, OR=0.212, 95%I1C=0.050-0.909). Tabla
50.
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CAPIiTULO VII
DISCUSION

La prevalencia de aislamiento bacteriano en liquido biliar en la enfermedad biliar
obstructiva es de 50% en un estudio prospectivo de Kaya, M. et al. (2012)"® con 91
pacientes con este diagnostico, quienes en su mayoria fueron abordados por
CPRE:; y es de 55.12% -ligeramente mas alta- en el estudio de Xue-Xang, G. et al.
(2020)," en el que se incluyeron muestras biliares obtenidas por CPRE, derivacion
biliar percutanea y quirurgica.

En nuestro estudio, identificamos una prevalencia de aislamiento bacteriano
similar de 45.7%, aclarando que fueron incluidos pacientes hospitalizados
manejados por CPRE Unicamente.

En la literatura, diferentes publicaciones®”'""® han establecido a los bacilos Gram
negativos -en mayor frecuencia E. coli- como las bacterias predominantes en los
cultivos biliares de la enfermedad biliar obstructiva en general y de colangitis,
&stos son aislados en frecuencias variables, por ejemplo, en el estudio
retrospectivo de Salvador, V. et al. (2011)9 se reportan en mas de 90%. En
segundo lugar de frecuencia se reportan las bacterias Gram positivas -
Enterococcus spp. son los mas aislados-, y en mucho menor frecuencia, las
bacterias anaerobias estrictas. Algunos estudios registran también la deteccion de
especies de Candida en baja frecuencia en pacientes inmunocomprometidos o
con previa instrumentacion biliar.>""

En el estudio retrospectivo realizado por Xue-Xiang, G. et al. (2020)"" en China, se
observd una elevada resistencia a ceftriaxona (cefalosporina de tercera
generacién) en un analisis de 1339 muestras biliares de pacientes con
enfermedad biliar obstructiva; lo cual es discordante a la planteado en las guias de
Tokio 20187, en las que ceftriaxona es un antibiotico recomendado sin bemoles.

Encontramos resultados un tanto distintos respecto a los grupos de bacterias
aisladas, ya que se aislaron bacterias Gram positivas (52.63%) y Gram negativas
(47.37%) en similar proporcion, y no hubo crecimiento de bacterias anaerobias
estrictas. En nuestra practica para el manejo de colangitis, de manera protocolaria
se utiliza la doble cobertura con ceftriaxona y metronidazol; esto podria explicar la
no deteccién de microorganismos anaerobios en los cultivos.
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E. coli fue la bacteria mas aislada, lo cual es consistente con lo publicado por
diferentes trabajos. Todos los pacientes en que fue aislada esta bacteria tuvieron
colangitis y su aparicion se vio en los diferentes grados de severidad de la misma,
y en las etiologias benigna y maligna.

Tuvimos aislamiento monobacteriano en todos los cultivos (excepto en un
paciente), tanto en las etiologias benigna como maligna. Esto difiere a lo reportado
clasicamente en diferentes publicaciones, que incluyen tanto pacientes con via
biliar intacta como instrumentada, pero coincide con los resultados recientes de
Kaya, M. et al (2012)"® y de Xue-Xiang, G. et al (2020);"" Io cual puede deberse
tanto a la influencia de los antibidticos administrados en los pacientes con
colangitis (iniciados dias antes de que se tomaran los cultivos en la CPRE), como
quiza a un comportamiento microbiolégico actual diferente.

Identificamos resistencia de E. coli a levofloxacino en todos los cultivos en que fue
aislada y a ceftazidima en 2/3 de ellos. Si bien estos antibiéticos no son de
indicacion rutinaria en nuestro centro para tratar colangitis, si son antibiéticos que
se usan en el dia a dia dentro del hospital para el manejo de otras infecciones,
pudiendo explicar las resistencias observadas. Ceftazidima es uno de los
antibioticos recomendado por las guias de Tokio 20187 para tratar colangitis, y su
uso no esta sujeto al conocimiento del patron de susceptibilidad antimicrobiana
local. Levofloxacino también es recomendado por ellas, aunque se deja a reserva
de conocer la susceptibilidad de las bacterias aisladas.

Los 46 pacientes analizados fueron dados de alta por buena respuesta al manejo
con derivacion biliar por CPRE vy antibioticoterapia -a quienes cursaron con
colangitis-. Con las resistencias antibioticas observadas, el riesgo de desarrollo de
patogenos multidrogorresistentes podria peligrar esta buena evolucién en futuros
pacientes.

Nuestros resultados resaltan las diferencias regionales (y quiza temporales) en el
comportamiento de los microorganismos y en su susceptibilidad a antibioticos,
dejando ver un perfil microbiolégico y de susceptibilidad antibiética distinto al
documentado por diferentes autores en otros paises y en diferentes afios atras.
Habria que analizar con una muestra mayor de pacientes si surgen mas
observaciones al respecto. Es de notar que la aplicabilidad de todos los
antibioticos recomendados en las guias no puede generalizarse, y se hace
necesario proponer recomendaciones locales de antibioticoterapia.
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Asi también, las resistencias observadas nos hacen un llamado a atender el uso
indiscriminado e inadecuado de antibiéticos, y a hacer un uso juicioso de los
mismos.

Salvador, V. et al (2011)° y Xue Xiang, G. et al (2020)"" reportan a las etiologias
benignas con mayores tasas de cultivos positivos en relacion a las malignas.

En nuestro trabajo, si bien el aislamiento bacteriano fue mayor en las neoplasias
que en coledocolitiasis, no hubo una diferencia significativa entre ambas
etiologias.

Xue-Xiang, G. et al. (2020)'" hallaron relacién entre el perfil microbiologico de la
enfermedad biliar obstructiva y la etiologia de la misma, encontrando una
asociacion estadisticamente significativa (P 0.019) entre la identificacion de
Klebsiella pneumoniae en liquido biliar y la etiologia maligna.

En nuestro estudio, las bacterias aisladas (Gram positivas y Gram negativas) no
guardaron asociacién estadisticamente significativa con la etiologia, ni con la
colangitis de cualquier etiologia. Quiza una poblacion mayor de pacientes arroje
otros resultados.

Diferentes trabajos han identificado factores de riesgo que favorecen la
bacteriobilia en pacientes con obstruccion biliar. Xue-Xiang, G. et al. (2020)"!
encontraron a la enfermedad biliar previa (entre otros factores y patologias) como
condicién de riesgo para el crecimiento bacteriano en cultivos. Este hallazgo ha
sido demostrado en diferentes investigaciones, pues las enfermedades de la via
biliar, como los célculos biliares, proporcionan condiciones propicias para la
adhesion, el crecimiento y la propagacion bacteriana.

En nuestro estudio, identificamos a la patologia biliar previa como condicion
médica que favorecié la colonizacion e infeccion de la via biliar obstruida (con
asociacion estadisticamente significativa).



31

Asi también, encontramos al habito tabaquico como factor de riesgo asociado con
el aislamiento bacteriano en el analisis de X° (el andlisis de regresion logistica no
arrojo significancia estadistica).

Si bien el tabaquismo no esta descrito, en los reportes revisados, como un factor
de riesgo que favorece la bacteriobilia, es bien conocido que el tabaquismo facilita
la invasion de microorganismos y aumenta la susceptibilidad a infecciones
digestivas (y de otros sistemas), debido a mecanismos que alteran las defensas
estructurales, funcionales e inmunolégicas del hospedero'’. Una muestra mayor
de pacientes nos permitira tener resultados concluyentes en cuanto al tabaquismo
y la bacteriobilia.

Respecto al aspecto del liquido biliar en nuestros pacientes, el aspecto oscuro del
mismo fue el que predominé en colangitis y en la etiologia maligna. Como tal no
hay estudios que hablen acerca de las caracteristicas fisicas del liquido biliar en la
via biliar obstruida, por lo que este hallazgo contradice el enunciado clasico de que
el “agua de roca” es el aspecto biliar predominante en colangitis.

El' uso complementario de medios de cultivo enriquecidos con botellas de
hemocultivo permitié obtener aislamiento bacteriano adicional (29.41% mas) al
arrojado por los cultivos convencionales por si solos. Recomendamos como buena
practica adoptar el uso de medios de cultivo enriquecidos (junto con los medios
convencionales) para evaluar muestras biliares en colangitis, y hacer uso de
tecnologia automatizada para la identificacion de microorganismos y para
susceptibilidad antibiética. Ello permitira que los antibiéticos iniciados en forma
empirica sean rapidamente ajustados de manera dirigida, para disminuir las tasas
de resistencias a nivel local.

Otras observaciones sobre la enfermedad biliar obstructiva

Se observé que la coledocolitiasis fue la causa predominante de enfermedad biliar
obstructiva en 84.78% de los casos, lo cual es consistente con la alta prevalencia
de colecistolitiasis en el mundo.

Se identificé una prevalencia de colangitis clinica de 69.6% en los pacientes con
enfermedad biliar obstructiva de manera general. Esta cifra sirve como referente,
pues no esta documentada la prevalencia de colangitis clinica en la enfermedad
biliar obstructiva de cualquier causa, tanto ni en estudios previos en los que se
utilizaban para su diagnostico los datos clinicos clasicos (triada de Charcot,
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pentada de Reynolds) o criterios sin uniformidad, como ni en estudios actuales
posteriores a la emergencia de los criterios diagnésticos de Tokio en 2013.

La colangitis clinica de moderada severidad (grado II) fue el escenario mas
frecuente en general (grado |: 37.5%, grado Il 46.87%, grado Ill: 15.62%),
hallando una cifra mayor en el grado moderado y una menor en el grado severo,
en relacion al estudio realizado por Gomi, H. et al. (2017).° Su estudio fue el
primero en investigar a gran escala pacientes con colangitis clinica (basandose en
los criterios diagnésticos de Tokio 2013), fue de caracter prospectivo,
multicéntrico, internacional, e incluyé una poblacion de 6,433 pacientes. Ellos
encontraron los grados | y Il como los mas prevalentes, identificando un 37.5% de
pacientes con colangitis grado I, 36.2% con colangitis grado Il, y 26.2% con grado
[l.

Analizando las causas de colangitis clinica, la coledocolitiasis represent6 el 79% y
las neoplasias el 21.87%. Esto coincide con lo referido en estudios previos, donde
la coledocolitiasis ocasiona hasta 80% de las causas de colangitis'® y las
neoplasias 10-30% de los casos'®.

La etiologia litiasica tuvo una prevalencia de colangitis clinica de 64.1%. En la
literatura se sefialan prevalencias variadas, desde un 6-9%'® hasta un 82.35%.°
Hay que puntualizar que estos repories son previos a la emergencia de los
criterios diagndsticos de colangitis de Tokio en 2013 (retomados en las guias de
Tokio 2018'°), que son parteaguas para el abordaje de ésta, por lo que nuestro
estudio arroja datos actualizados conforme a estos nuevos criterios.

Vimos una proporcion pequefia de pacientes con obstruccion biliar maligna (7
pacientes), llamando la atencion que el 100% de ellos cumplieron con los criterios
diagndsticos de colangitis clinica, 5 pacientes fueron diagnosticaron por datos
clinicos -desde escalofrios hasta hipotension-, y 2 pacientes por datos
bioquimicos. Encontramos asi una prevalencia de colangitis clinica de 100% en la
etiologia maligna, predominando sobre la litiasis biliar.

Clasicamente se ha reportado una frecuencia baja de colangitis en las neoplasias
biliares y se le asocia con instrumentacion biliar, haciendo mencion que para su
diagnostico se tomaban en cuenta datos clinicos clasicos o criterios
irregulares.zo'21 Los actuales criterios diagnésticos de colangitis clinica tienen una
alta sensibilidad, lo que podria explicar nuestra cifra. Teniendo una muestra mas
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grande de pacientes con etiologia maligna, habria que observar sin en nuestro
medio el cuadro de colangitis en los pacientes con neoplasias predomina en
relacion a los pacientes con litiasis biliar.

Vimos que la coledocolitiasis mostré predominio de severidad de colangitis en los
grados | (48%) y Il (44%), y por otra parte observamos que en las neoplasias
predominaron los grados Il (57.14%) y I (42.86%); datos diferentes a los de
Gomi, H. et al. (2017),° quienes reportan a los grados | y Il como los mas
frecuentes tanto en la litiasis biliar como los tumores. Esto resalta que en nuestros
pacientes las neoplasias tienden a comportarse exhibiendo respuestas
inflamatorias graves, a diferencia de otras poblaciones.

El aislamiento bacteriano en colangitis fue de 93.13%, pero no se encontré una
asociacion significativa entre ambas variables. Hay resultados dispares reportados
por varios trabajos. Por ejemplo, Kaya et al.documentan un resultado similar al
nuestro, pero otros autores reportan un 83.4%?% y un 67%° de cultivos positivos en
poblacion con colangitis, con asociacion significativa entre las variables.

El aislamiento bacteriano en pacientes sin colangitis fue de 4/14 pacientes
(28.57%), pero 3 de esos cultivos positivos fueron considerados contaminacion
bacteriana (Bacillus megaterium, Streptococcus salivarius), por lo que sélo a 1/14
(7.14%) se le consider6 como verdadera bacteriobilia o colonizacion biliar
(Enterococcus faecium). Otros estudios reportan aislamiento de 33% en pacientes
sin colangitis,® e incluso hasta de 50%.

Se observa asi que nuestras tasas de cultivos positivos tanto en colangitis como
en no colangitis son menores a las reportadas. La exposicion de los pacientes a
antibidticos varios dias previos a la toma de las muestras pudo influir en ello,
aunque es de notar que los pacientes que tuvieron colangitis y no recibieron
antibidticos también tuvieron en gran parte cultivos negativos. Asi también, la
mayoria de los pacientes sin colangitis y sin antibiéticos tuvieron ausencia de
bacteriobilia (cultivos negativos).

El aislamiento bacteriano en coledocolitiasis fue de 41.03% Yy en quienes cursaron
con colangitis clinica de esta etiologia fue de 48% -ligeramente mayor-.
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El crecimiento bacteriano en los pacientes con malignidad fue de 71.43% y en
quienes cursaron con colangitis clinica de esta etiologia fue de 100%. En las
diferentes neoplasias identificadas (cancer de pancreas, colangiocarcinoma,
ampuloma y compresion extrinseca por adenopatias), se observaron tanto el
cuadro de colangitis, como el aislamiento bacteriano.

Kaya, M. et al. (2012)"° detectaron en los pacientes con etiologia benigna -casi
todos por coledocolitasis- un 49.36% de cultivos positivos, y en los tumores un
58% de cultivos positivos, sin encontrar una diferencia estadisticamente
significativa entre ambas etiologias. Por ofro lado, Xue-Xiang, et al. (2020)"
reportan mayor aislamiento bacteriano en los pacientes con etiologia benigna
(75.07%) en relacion a la etiologia maligna (67.39%), lo cual arroj6 una diferencia
estadisticamente significativa.

Estos hallazgos modifican la estadistica historica reportada sobre malignidad y
aislamiento bacteriano, con cifras mucho mas bajas a las de la coledocolitiasis y
frecuentemente con un crecimiento polimicrobiano. Asi también se observa que la
obstruccion biliar por diferentes tipos de neoplasia es propensa a ocasionar
colangitis y bacteriobilia, y no como se pensaba antes acerca de que los
ampulomas eran los tumores que tendian a favorecerlos por la pérdida estructural
y funcional del ampula de Vater (que facilita el desarrollo de colangitis
ascendente).”’

En nuestro estudio, tanto en la etiologia benigna como maligna, el aislamiento
bacteriano predominé en colangitis de grado moderado (63.64% en litiasis biliar y
100% en malignidad).

Observamos que tanto la exposicion a antibioticos como el tiempo de exposicion a
ellos (determinado por el momento en que a los pacientes se les realiz6 la CPRE y
los cultivos) no parecieron impactar a la baja el crecimiento bacteriano, pues eran
esperables cifras elevadas de cultivos negativos en litiasis biliar y malignidad con
colangitis clinica, pero resulté que menos de la mitad de los pacientes obtuvieron
cultivos negativos (47.61% de cultivos negativos en coledocolitasis y 28.58% en
malignidad); lo mismo ocurri6 en los diferentes grados de severidad de colangitis.

Esto pudiera ser explicado por el hecho de que, a pesar de la accion de los
antibioticos por varios dias, mientras la via biliar contintie obstruida, se perpetua el
mecanismo que lleva a la colonizacién e infeccion bacteriana de la via biliar.
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Limitaciones y fortalezas

Nuestro trabajo es un estudio unicéntrico. Sélo se incluyeron pacientes
hospitalizados con enfermedad biliar obstructiva abordada por CPRE.

Los pacientes estuvieron expuestos a antibioticoterapia, previo a la toma de
cultivos biliares, y ello no fue considerado como criterio de exclusion. Esto pudo
haber influido en los resultados de los aislamientos bacterianos, pues se favorece
la seleccion de microorganismos.
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CAPITULO VI
CONCLUSIONES

Este estudio evalué en una muestra poblacional de nuestro medio los datos
demograficos y microbiologicos de los pacientes con enfermedad biliar obstructiva,
los cuales no habian sido examinados ni reportados en la literatura previamente.

La prevalencia de aislamiento bacteriano en nuestro medio es similar a la
publicada en otros paises.

Nuestro perfil de microorganismos y de susceptibilidad antibiética en enfermedad
biliar obstructiva es diferente al reportado en las guias internacionales.

El espectro microbiolégico no parece guardar relacion con la etiologia de la
enfermedad biliar obstructiva.

La patologia biliar previa favorece la colonizacion bacteriana en liquido biliar, y el
tabaquismo parece ser un factor de riesgo

Teniendo una muestra poblacional mas grande, se podran establecer lineamientos
sobre el uso empirico de antibiéticos en nuestra localidad, y sobre factores de
riesgo que se asocien con aislamiento bacteriano y colangitis.

La buena evolucion observada en nuestros pacientes llama a ver en estudios
futuros si existen factores individuales (atin no conocidos) que los protejan de
tener una evolucion térpida y potenciales desenlaces negativos (documentados en
poblaciones de otros paises).
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Definiciones operacionales

Criterios diagnésticos de
colangitis clinica

TGIRTG3 diagnostic eriteria for acute eholangitis (4]

A, Systemic inflanmation

A-1. Fever and/or shaking chills

A2 Laboratory data: evidence of inflammatory response
B. Cholestasis

B-1, Jaundice

B-2, Laboratory data: abnormal liver function tests
C. Imaging

C-1. Biliary dilatation

C-2. Evidence of the efiology on imaging (stricture, stone. stent etc. )
Suspected diagnosis: one item in A + one item in either B or ¢
Definite diagnosis: one item in A, one item in B and one item in C°

Note:
A2 Abnomal white blood cell counts, increase of serum -
reactive protein levels, and other changes indicating inf

Criterios de severidad de
colangitis clinica

Table 4 TGIR/TG13 severity assessment criteria for scute cholangitis [4]

CGrrade [l isevere) acute cholangitis
“Grade 111" acute cholangitis is defined as acute cholangitis that is associated with the onset of dysfunction at least in any one of
the following organs/systems:

. Cardi lar dysfunction: hy

Neurological dysfunction: disturbance of

requiring dopamine 5 pg/kg per min, or any dose of norepinephrine

4. Renal dysfunction: oliguria, serum creatinine 2.0 mg/dl

5. Hepatic dysfunction: PT-INR =1.5
. Hematological dysfunction: platelet count <100.000/mm’

Grade 11 (moderate) acute cholangitis

“Grade 1" acute cholangitis is associated with any two of the following conditions:

1. Abnormal WBC count (+12,000/mm’, <4 000/mm’)
2. High fever (239°C)
3. Age (275 years oldy

1

2

3. Respiratory dysfunction: PaOy/FiO, ratio <300
5

4. Hyperbitirubinemia (total bilimbin =5 mg/dly

B-2: Increased serum ALP, -GTP (GGT), AST, and ALT levels
Other factors which are helpful in diagnosis of acute cholangitis

Hypoalb (=STD*x0.7)
Girade T (mild) acute cholangitis

“Cirade 1" acute cholangitis does not meet the criteria of “Grade I (severe)” or “Grrade 11 {moderate)” acute cholangitis o initial diagnosis.

include sbdominal pain (right upper quadrant or upper abdominal
and a history of hiliary disease such as gallstones, previous biliary
procedures, and placement of a biliary stent.

In acute hepatitis, marked systematic inflammatory response is
observed infrequently. Virological and serological tests are required
when differential diagnosis is difficult.

Thresholds:
Al Fever BT =3§°C
A2 Evidence of  WBC count (x 1000411y <4 or 10
inflanmatory  opp (mgldLy »1
response
Bl Jaundice T-Bil 22 {mg/dLy
B2 Abnormal liver ALP (IU} #15 x STD?
function tests7p 15 x $TD*
AST (IUy =15 x STO?
ALT (1Uy =15 x §TD*

Cited from Kiriyama et al. [4]

ALP alkline phosphatase, ALY danine AST aspar-
tate amirotransferase, CRI C-reactive protein, -G1P (GGT) r-ghuta-
mylmansterase, WAC white blood cell

*STD: upper limit of nomal value
Griéfica

&
bi}
B ou
G
E

3

Early diaguosis. early biliary drainage andfor weament for etiology. and icrobial administati d
cholangitis classified not only “Grade 111 (severe)”" and “Grade 1f imoderate)” but also “Grade I (mild}",
Therefore. it is recommended that patients with acute cholangitis who do not respond to the initial medical treatment (general supportive care
and antimicrobial therapy ) undergo early biliary drainage or treatment for etiology (see Aowchart).

Cited from Kiriyama et al. (4]

*STD: lower limit of nomal value
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Tablas

Tabla 1. Datos demograficos y clinicos

46 sujetos, n {%)
Datos demograficos Etiologia
Sexo femenino 33 (71.74%) Litia_sis. biliar
Edad, mediana (rango)  39.5 afios (rango: 19-98 afios) Ml
: : Colangitis
HiEhInE 09 119500 Severidad de colangitis
Alcohol 24 (52.17%) Leve (grado 1)
Tabaquismo 17 (36.95%) Moderado (grado If)
Toxicomanias 2 (4.35%) Severa (grado Il
Comorbilidades Aislamiento bacteriano™
D2 11 (23.91%) 2Lz
HAS 10 (21.74%) :
Dislipidemia 2 (4.35%)
Sobrepeso 15 (32.61%) e
Obesidad 12 (26.09%) Etiologia
Patologia biliar previa Litiasis biliar
Colecistolitiasis 14 (30.43%) Malignidad
Colecistectomia 3 (6.52%) Total

Tabla 4. Severidad de colangitis en las diferentes etiologias de Ia
enfermedad biliar obstructiva

Colangitis Colangltls : ébi;ﬁgitié : Dia de CPRE
leve, n (%) moderada, n {%) severa, n (%) Tiempo, mediana (rango)
Litiasis biliar 12125 (48%) 11725 (44%) 2/25 (8%) =24 horas (urgente)
Malignidad 0f7 (0%) 417 (57.14%) 3/7 (42.86%) 548 horas (temprana)

>48 horas (tardia)

Dia de CPRE, otra clasificacién
<3 dias
24 dias

_Tabla 6. Aspecto de liquide biliar
46 sujetos, n (%)

Aspecto de liquide biliar

Amarillento 19 (41.30%)
Oscuro 21 (456.65%)
Purulento 6 (13.04%)

Tipo de

_ Tabla 5. Dia de CPRE,

Tabla 7. Bacterias aisladas, tincién de Gram, medios de cultivo, etiologia de enfermedad biliar obstructiva y colangitis con su severidad
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Tabla 2. Epidemiologia de enfermedad biliar obstructiva

n {%)

39/46 (84.78%)
7146 (15.22%)
32/46 (69.6%)

12132 (37 5%)
15/32 (46.87%)
532 (15.62%)
21/46 (45.65%)

*21 sujetos presentaron aislamiento pacteriano {cultivos positivos); en total se aislaron 22

Tabla 3. Eticlogia de la enfermedad biliar obstructiva
¥ colangitis

Colangitis, n (%)

25/39 (64.10%)
717 (100%)
32/46

46 paclentes n (%)

6 dias (rango: 2-14 dias)
0 (0%)

1(2.17%)

45 (97.83%)

8 (17.39%)
38 (62.61%)

Colangitis y severidad

Colangitis severa

Bacterias aisladas Gram n (%) No.caso  Medio de culfive Etiolngia
E. cofi &) 4 {18.18%) | Ae, An, Bo (17) Litiasis
2 Ag, An, Bo (19) Malignidad, Compresidn por
3 Ae, An, Bo (20) Litiasis
4 Ae An, Bo {34) Litiasis
Enterococcus fascium {+ 3 (13.64%) 1 Ae, An, Bo {9} Litiasis
2 Ag, An, Bo (28) Litiasis
Ae, Bo (46) Litiasis
Enterococcus faecalis {+) 2 (9.09%) 1 Bo {11} Malignidad, Ampuloma
2 Ae, An, Bo {32) Litiasis
Staphylococcus heemolyticus {+) 2 (9.09%} 8 Bo (2} Litiasis
2 Ae, An, Bo {16} Litiasis
Bacillus megateniun {+) 2 (9.09%) G i Bo (29) Litiasis
St Bo (42) Litiasis
Klebsiclla preumoniae -) 1 (4.54%) 1 Ag, An, Bo {12) Litiasis
Klebsiella oxyloca =) 1 (4.54%) 1 Bo {2) Litiasis
Pseudomonas seruginoss (8] 1 (4.54%}) 1 Ae, An, Bo {31) Litiasis
Streptococcus anginosus {+) 1 (4.54%) 1 Bo {36) Litiasis
Streptococcus salivarius {#) 1 (4.54%} 1N Bo (44) Litiagis
Micrococcus luteus {+) 1 (4.54%) 1 Ae, An, Bo {38 Litiasis
Achromobacter dentrificans =) 1 (4.54%) 1 Ae, Bo (41) Malignidad, Ga. Péncreas
Burkholderia cepacia {-) 1 (4.54%} 1 Eo {43) Malignidad, Colangiocarcinoma
Staphylococeus epidermidis {+) 1 (4.54%) 1 Eo {45) Malignidad, Ca. Pancreas
Total 22 (100%)

Abraviaturas de medios de cultiva: Ae= Aerobio, An= Anaemhm Bo= Botella d2 hemucuhmn {medn enriquecido).

*En un pacients s aislaron 2 bacterias, las cuales fueron: St ¥ oxytocs.

‘*EI aislamianta bacteriana en este pacients g2 considerd cnlomzamn ya gue no cursd con cuadro de colangits
~El en gstos 3 se considerd

tias Colangitis moderad
Colangitis moderada
Colangitis leve:
Colangitis moderada

Colangitis moderada
Colangitis moderada
Colangitis moderada
Colangitis moderada
Colangitis leve

Colangitis leve

Colangitis mederada
Colangitis moderada
Colangitis moderada

Colangitis leve
Colangitis moderada
Colangitis severa
Colangitis moderada

YA que Na CUrSaron con cuadro de cholangitis, y las bacterias aisladas no san propias de |a wia biliar.
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Tabla 8. Bacterias aisladas y pruebas de susceptibilidad antibidtica

Bacterias aizladas No.caso  Sensibilidad Resistencia Resistencia a antibidticos
de us0 en nuestro hospital

E. colf 1 Cefoxitina, Ceftazidima, IPM, MPM, PIF/TZ Cefepime, LFX LFX

2 IPM, MPM, PIPITZ Cefepime, Cefoxitina, LFX © LFX

3 Cefoxiting, IPM, MPM, PIP/TZ Cefepime, Ceftazidima, LFX Ceftazidima, LFX

4 Cefepime, PIP/TZ Cefepime, Cefoxitina, C LFX © i LFX
Enferococeus faecium 1 Vancomicina, Linezolide - L]

2% Vancomicina, Linezolide = ]

3 Linezolide m "
Enferococcus fascalis 1 Vancomicina, Linezolide u

2 Vancomicina, Linezolide Sin resistencia Sin resistencia
Staphylococcus haemolyticus* 1 Linezolide Cefoxiting, Clindamicina, LFX LFX

2 Vancomicina, Linezolide Sin resistencia Sin resistencia
Bacillus megaterium g2 A A A

pLaid S A A
Klebsiells pnesmoniae 1 Cefepime, Cefoxitina, Ceft . LEX, IPM, MPM, PIPITZ No Mo
Hlebsiells oxytocs 1™ Cefepime, Cefoxitina, Ceft . LFX, IPM, MPM, PIP/TZ = =
Pseudomonas aeruginosa 1 C idi frni Merop , LFX Cefepime o
Sireptacoccus anginosus 1 C , Vi icina, Li ide, Ch ici Sin resistencia Sin resistencia
Streptococcus salivarius s heaitiian s , Cef , Clindamicina, LFX Sin resistencia Sin resistencia
Mizrococeus lutsus 1 Wancomicina Sin resistencia Sin resistencia
Achromobacter dentrificans 1 Cefazidima, MPM Sin resistencia Sin resistencia
Burkholderia cepacia 1 Ceflazidima, MPM Sin resistencia Sin resistencia
Staphylococcus epidermidis 1 Linezolide, IPM Clindamicina a
i de antibig LFX=1 ino, FM= WP b . FIFITZ= PiperacilinalT

“En un paciente se aislaron 2 bacterias, las cuales fusson: i iticus v Hiabsialla oxyfoca.

El sislamiento bacteriano en este paciente se cansiders colanzacidn, ¥ que no curs con cuadro de colangitis.

“*Ei aislamiznta b iana en 2stos 3 paci 52 iderd inacion, ya que no cursaron con cuadra de colangitis. y Is5 bacterias aisladas ne son propias de la via bilisr.
& Prushas i da ibilidad no di para esta bacteria.

L] i ia a antibid na 2n las gufas de Tokio para manejo de colangitis.

a Resistencia 2 antibidtices que no se utilizan en nuestrs cantro para mangjo de calangiis.

Tabla 9. Aislamiento bacteriano en colangitis

Aislamiento bacteriano, n (%)

Colangitis 17/32 (53.13%)
Sin colangitis 4/14 (28.57%)
Total 21/46

Sin aislamiento bacteriano, n (%)
15/32 (46.87%)

10/14 (71.43%)

25/46

Tabla 10. Aislamiento bacterianq en los diferentes grados de colangitis
Aislamiento bacteriano, n (%)

Tabla 11. Aislamiento bacteriano en las diferentes etiologias de obstruccién biliar

Aislamiento bacteriano, n {%) No aislamiento bacteriano, n (%)

Severidad de colangitis Etioiogia
Leve (grado I) 412 (33.33%) Litiasis biliar 16/39 (41.03%) 23/39 (58.97%)
Moderada (grado I1) 11/15 (73.33%) Malignidad 5/7 (71.43%) 2/7 (28.57%)
Severa (grado Il 2/5 (40%) Total 21/46 25/46
Total 17132

Tabla 12. Aislamiento bacteriano en las diferentes etiologias
de obstruccion biliar y colangitis

Aislamiento bacteriano, n {%)
Etiologfa con colangitis

Litiasis biliar 12/25 (48%)
Malignidad 5/7 (71.43%)
Total 17/32
Etiologia sin colangitis
Litiasis biliar 4/14 (28.57%)
Malignidad 0/0 (0%)
Total 4114

Tabla 13. Aislamiento bacteriano en los dlferemeskgra'dvos de colangitis, en
las diferentes etiologias de la enfermedad biliar obstructiva

Colangitis Colangifis Colangitis

leve, n (%) moderada, n (%) severa, n (%)
Litiasis biliar 4/12 (33.33%) 7/11 (63.64%) 1/2 (50%)
Malignidad 0/0 (0%) 4/4 (100%) 1/3 (33.33%)

Tabla 14. Aspecto de liquido biliar segun etiologia de enfermedad biliar obstructiva y colangitis

Aspecto amarillento, Aspecto oscuro,
n (%) n (%)
Etiologia
Litiasis biliar 18/39 (46.15%) 17130 (43.59%)
Malignidad /7 (14.28%) 47 (57.14%)
Colangitis 10/32 (31.25%) 16/32 (50%)
Sin colangitis 9/14 (64.28%) 5/14 (35.71%)
Etivlogia con colangitis
Litiasis biliar Q25 (36%) 12125 (48%)
Malignidad 7 (14.28%) A7 (57.14%)
Etiologia sin colangitis
Litiasis biliar 9/14 (64.28%) 514 (35.71%)
Malignidad /0 (0%) 0/0 {0%)

Aspecto purulento,
n (%)

4/39 (10.26%)
217 (28.57%)
6/32 (18.75%)
0/14 (0%)

4/25 (16%)
217 (28.57%)

0/14 (0%)
0/0 (0%)




Tabla 15. Aspecto de li'quido biliaf en aislamiéntd bacteriano

: Aspecto amarillento, n (%) Aspecto oscurs, n (%) Aspecto purulento, n (%)

Aislamiento 9/21 (42.86%) 9/21 (42.86%) 3/21 (14.28%)
Sin aislamiento 10/25 (40%) 12025 @Ry 325 (12%)

Tabla 16. Aspecto de liquiqlo_a' bi!iar en colangitis y aislamiento bacteriano

Aspecto amarillento, ~ Aspecto oscuro, Aspecto purulento,
n (%) n (%) n (%)
Colangitis
Aislamiento 517 (29.41%) 9/17 (52.94%) 3/17 (17.65%)
Sin aislamiento 5/15 (33.33%) 7115 (46.67%) 3115 (20%})
Sin colangitis
Aislamiento 4/4 (100%) 0/4 (0%) 0/4 (0%)
Sin aislamiento 5/10 (50%) 5/10 (50%) 0/10 (0%)

Tabla'17. Aspecto dé liquido biliar ségﬂn finci&n de Gram baderiaha

Aspecto amarillento, Aspecto oscuro, Aspecto purulento,
n (%)* n {%) n (%)
Tincién de Gram,
22 bacterias
Gram (+), 8/13 (61.54%) 513 (38.46%) 0/13 (0%)
13 bacterias
Gram (-), 219 (22.22%) 4/9 (44.44%) 3/9 (33.33%)
9 bacterias

“Un paciente arrojd crecimiento de 2 bacterias en los cultivos de la muestra biliar, una fue Gram positiva y la otra Gram negativa. El
aspecto de la muestra biliar fue amarillento.

Tabla 18. Aislamiento bacteriano en colangitis y exposicién a antibicticos
Aislamiento bacteriano, n [%) Mo aislamisnto bacteriano, n )

Colanmgitis
Con antibidticos 16/28 (57.14%) 12/26 (42.06%)
Sin antibioticos (error de no indicacian) 104 (5%) A (T5%)
Total 17132 15/22
Sin colangifis AR O T
Con antibicticos {error de indicacidn) | 142 (50%), colonizacion™ 112 (B0%)
Ein antibicticos 312 (25%), contaminacion®™ QM2 (T5%)
Total | dii4= 1014=
Sz 4 PR sin ealanglic, quisnas i oo T
" un pacients se Amd Entsmocomis faecym, sintn subiedin con mupsnee gor arne e prizacdn; lenis leaus bibar Se be comeitart coloniTanidn amsoann
“En gires 2 peckentes Se gisivon Sandug megtedum, ¥ oen | ponienie S¢ alskr quenes na resivercr phabkeoos: los 3 tenien kinzis bl Se les

it vt Baskcana
Fhuina 10 pATETiE mn ColARgNE., QUE 10 DAGON GERMeniG bacenang =0 cubiyoe Lino de stk fue cuberio smpincamante con cefinaxons strm sl BE ] Por BTGE S INTGRTn

Tabia 19. Aislamiento bacteriano en colangitis y sus diferentes grados de severidad en las diferentes
etiologias de la enfermedad biliar obstructiva, ante exp: icion a antibiot

Colangitis Colangitis Colangitis Colangitis
total, n (%) {eve, n {%) moderada, n (36) severa, n (%}

Con antibicicos
Aislamiento 11/21 (52.38%)  4/9 (44.44%) ©/10 (54.54%]) 142 (50%)
1 #iasis Billar Sin aislamiento 10i21 (47 61%)  5/9 (55 56%) 4110 (40%) 142 (50%})
Sin antibidticos (ermor de no
indicacidn de antibidticos)
Alislamiento 1/4 (25%) 0/3 (0%) 1/1 (100%) 00 (0%}
Con antibidticos
Aislamiento 57 (T1.42%) 0/0 (0%} 414 (100%) 143 (33.33%)
Sin aislamiento 2/T {28.57%) /0 (09%) 0/4 {0%) 2{3 (66.67%)

Idalignidad
Sin antibioticos (error de no
indicacién de antibidticos)

Aislamiento 0r0 (0%) 0/0 (0%) 0/0 (0%) 010 (0%}



) Tabla 42»0.7Aislamiento bacﬁerianp ¥ colangitis segan dia de CPRE

Colangitis Sin colangitis

Con aislamiento Sin aislamiento  Con aislamiento  Sin aislamiento
bacteriano, n (%)  bacteriano, n (%) bacteriano, n (%)  bacteriano, n (%)

Dia de CPRE

<3 dias, 3/7 (42.86%) 41T (57.14%) 0/1 (0%) 1/1 (100%)
8 pacientes
24 dias, 14/25 (56%) 11/25 (44%) 4/13 (30.77%)* 9/13 (69.23%)
38 pacientes
Total 17/32 15132 4/14 10114

*De las 4 baclerias aisladas, 1 bacleria se considers colonizacion y 3 bacterias se consideraron contaminacion.

Tabla 21. Aislamiento bacteriano segiin dia de CPRE en colangitis y antibioticoterapia

Con aislamiento, n (%) Sin aislamiento, n (%}
Con antibidticos, 28 pacientes
Dia de CPRE <3 dias 37 (42.86%) 47 (57.14%)
Dia de CPRE 24 dias 13121 (61.91%) 8121 (38.09%)
Colangitis Total 16/26 pacientes 12/28 pacientes
Sin antibidticos (error de no indicacién),
4 pacientes
Dia de CPRE <3 dias 0/0 (0%) 0/0 (0%)
Dia de CPRE 24 dias /4 (26%) 314 (75%)
Total 1/4 pacientes 3/4 pacientes
Con antibisticos (error de indicacion)
2 pacientes
Dia de CPRE <3 dias 0/0 (0%) 0/0 (0%)
Dia de CPRE 24 dias 112 (50%)" 172 (50%)
Sin colangitis Total 142 pacientes 112 pacientes
Sin antibidticos, 12 pacientes
Dia de CPRE <3 dias 011 (0%) 171 (100%)
Dia de CPRE 24 dias 31 (27%) 811 (72.72%)
Total 3/12 pacientes 9/12 pacientes

“De las 4 bacterias aisladas, 1 bacteria se considers colonizacién ¥ 3 bacterias se consideraron contaminacion.

Tabla 22. Aislamiento bacteriano en diferentes medios de cultivo y colangitis

Aislamiento total, n (%) Aislamiento en Aislamiento en ausencia
colangitis, n (%) de colangitis, n1 (%)

Medios de cultivo*

Ae, An, Bo 13/21 (61.90%) 12/17 (70.59%) 1/4 (25%)=

Bo™* 8/21 (38.09%) 517 (28.41%) 34 (75%)=
*Medios de cultivo: Ae= Aerobio, An= Anaerobio, Bo= Botella de hemecultive (medio enriquecido).
**De fos § i que tuvieron ai i (i en medio de hemocullive, un paciente presenté aislamiento de 2 bacterias
diferentes {curso con colangitis).
*El paciente tuvo imi iano de Entel faecivm en medios i sele i i
“Enlos 3 i que fuvieron i en medio i ido de ivo, se aislaron Bacillus megaterium en 2 pacientes y

Streplococcus salivarius en 1 paciente; se les considerd contaminacion.

T;bla 23. Aislam'iento bacteriané en diferenteé grados de seveﬁdéd dé calgnitis
Aislamiento en Ae, An, Bo*, n (%) Aislamiento en Bo*, n (%)
Severidad de colangitis

Leve, 4/4 (100%) 0/4 (0%)
4 pacientes

Moderada, 7/10 (70%) 3/10 (30%)
10 pacientes

Severa, 1/3 (33.33%) 2/3 (66.67%)
3 pacientes

*Medios de cullivo: Ae= Aerobio, An= Anaerobio, Bo= Botella de hemocultivo (medio enriquecido).

Tabla 24. Aislamiento bacteriano en diferentes medios de cuitivo segun dia de CPRE y colangitis

Aislamiento en Aislamiento en Aislamiento en Ae, An,  Aislamiento en Bo*
Ae, An, Bo* en Bo* en colangitis, Bo* en ausencia de en ausencia de
colangitis, n (%) n (%) colangitis, n (%) colangitis, n {%)
Dia de CPRE
=3 dias, 213 (66.67%) 1/3 (33.33%) 0/0 (0%) 0/0 (0%)
3 pacientes
24 dias, 10/14 (71.43%) 4/14 (28.57%) 114 (25%) 3/4 (75%)

18 pacientes
*Medios de cullivo: Ae= Aerobio, An= Anaerobio, Bo= Botella de hemocultivo {medio enriquecido).
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Tabla 25. Tincion de Gram bacteriana en las diferentes etiologias de la enfermedad biliar obstructiva

Gram (+), n (%) Gram (), n (%)
Etiologia
Litiasis biliar, 8/14 (57.14%) 6/14 (42.86%)
14 bacterias™
Malignidad, 2/5 (40%) 3/5 (60%)
5 bacterias
Total™ 10/19 (52.63%) 9/19 (47.37%)

*De las 17 bacterias aisladas en coledocolitiasis, 3 de las Gram posilivas s consideraron confaminacién; sélo 14 bacterias se tomaron en cuenta para el analisis en

este grupo efiolégico, las cuales crecieron en 13 pacientes.
De las 22 baclerias alsladas, 19 s¢ tomaron en cuenta para andlisis.

' ”Tabla 26. Tinc:onde Gram Bacteriana

Gram (+}, n (%)
Colangitis, 9/18 (50%)
18 bacterias™
**Hubo de 18 en los 17 p

en colangitis
Gram {-}, n (%)
9/18 (50%)

que tuvieron colangitis. Un paciente arvojh crecimiento de 2 bacterias en cullivos

biliares, una fue Gram positiva y 1a otra Gram negaliva. Pertenece al grupo eliologico de litiasis biliar, y presentd cuadro clinico de colangitis.

Tabla 27. Tincién de Gram bacteriana en los diferentes grados de colangitis

Colangitis Colangitis Colangitis
leve, n (%) moderada, n {%} severa, n {%)
Tincién de Gram,
18 bacterias
Gram (+), 2/4 (50%) 7/12 (58.33%) 112 (50%)
10 bacterias
Gram (-), 2/4 (50%) 5/12 (41.67%) 1/2 (50%)
8 bacterias

Tabla 28. Tincion de Gram bacteriana segin las diferentes etiologias de Ia
enfermedad biliar obstructiva y colangitis

Gram (+), n (%) Gram (-}, n (%)

42

Tabla 29. Aislamiento bacteriano y etiologia

Pruebas de chi-cuadrado

{ asintotica exatta exacta
Valer d (bilateral) (oilatersh | {unitateral)
|Chi-cuadrado de Pearson 2211 1 0.137
Corracclon de 1.185/ 1 0282
\continuidad® |
'Razon de verosimiiug | 2243 1 0.134
[Prueha exacta de Fisher 0220 0.142
‘Asociacion tinsal por 2163 P
lineal |
[N de casos validos TUEE Tainiia i

a. 2 casilias (50.0%) han esperado un recuento menor gque 5. El recuento minimo esperado es 3.20.

Etiologia con colangitis
Litiasis biliar, 7713 (53.85%) 6/13 (46.15%)
13 bacterias
Malignidad, 2/5 (40%) 3/5 (60%)
5 bacterias
Total 918 918
Etiologia sin colangitis
Litiasis biliar, 4/4 (100%) 0r4 (0%)
4 bacterias™
Malignidad, 0/0 (0%) 0/0 (0%)
0 bacterias
Total 414 0i4

b, S6lo se ha calculado para una tabla 2x2

*Una bacteria se considerd como colonizacidn, y 1as ofras 3 como contaminacién.

Tabla 30. Bacterias identificadas y etiologia

| Pruebas de chi-cuadrado

i Significacion
asintotica

Valor df (bilateral)

iCh!-cuadrado de Pearson 22.050° 14 0.078

1Razén de verosimilitud 18.025 14 0.206

[Asociacion lineal por 4.084 1 0.043

illneal

IN de casos validos 46

|a. 29 casillas (96.7%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es 15J

Tabla 31. Tipo de Gram bacteriano y etiologia

Pruebas de chi-cuadrado

Significacion
asintética

Valor df bilateral
Chi-cuadrado de .869° 2 0.648
Pearson
Razén de 0.815 2 0.665
verosimilitud
Asociacién lineal 0.725 1 0.394
por lingal
N de casos 46
validos

a. 3 casillas (50.0%) han esperado un recuento menor que 5.
El recuente minimo esperado es 1.22.

Tabla 32. A i b iano y itis clinica Tabla 33. i das y itis clinica
Pruebas de chi-cuadrado | Pruebas de chi-cuadrado
l | sig Significacion
asintotica | exacta | exacta | asintética
Valor df (bilaterali | (bilateral] | ({unilateral) Valor df {bilateral)
Chl-cuadrado de Pearson 2.366° L | [Chi-cuadrado de Pearson 14.512° 14 0.412]
|
Correccion de 1,480 1 0.224 | | 'Razon de verosimiitud 19.065 14 0.162
o i | J S et i - -
continuidad | | Asoclacion lineal por 1.707 1 0181
Razon de verosimilitud 2433 1 0119 | ineal
Prueba exacta de Fisher 0.199 0.111] N de casos validos 46
Asociacion lineal per 2,315 1 i | Ta. 28 casillas (93.3%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es .30,
lineal = g
m@mi BT R I

.0 casillas (0.0%] han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es 6.39.

b. Solo se ha calculado para una tabla 2x2




Tabla 34. Crecil on dif

s medios de cultivo y colangitis clinica

Pruebas de chi-cuadrado

Significacion asintética
Valor df (bilateraly
Chi-cuadrado de Pearson 4.445%] 0.108
Razon de verosimilitud 5.248 2] 0.073
Asocciacion lineat por lineal 0.577| 1 0.448
N de casos validos 46,

a. 2 casilias (33.3%) han esperado un recuento menor que 5. El recuiento minimo esperado es 2,43,

Tabla 35. Consumo de alcahol y aislamisnto bacterianc {
Pruehas de chi-cuadrado
ion | signicacien
s eracta
veler o ibiatecal) | tuninteca
Chi-cundrade de Pasrson 14857 1
Cormpacion de continuidad .37
Raze 1475
P 5 )
‘Asbéiacian ineal par sl 1.434] ) B23j|
W da casas valdas. a8l
& 0 casiinn (0 un que 5. &l 5818300 88 1004

B 9210 50 A3 CAIEUA0 ara Una 6bia 22

Tabla 36. Cantidad de consumo de alcohol y aislamiento bacteriano

Tabla 37. Tabaquismo y aislamianto bacteriano

Pruebas de chi-cuadrado

Pruebas de chi-cuadrado i B T e . :
Significacién asintética e . Fgoif
Valor df (bllateral) Chi-cuadradn e Pearson e f 1

Chiscuadrado de Pearson 4,753 3 0.191

G - 0.083)
Rezon de verosimiiiug 5.898 3 0117, i
Asotiacion fineal por lineal 0.207 1 0.649] o 1 ot

0.058

N de ¢asos validos 46 Asoelacidn linsal per insal 3880 1 0.049)
4. 4 casillas (80.0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es 1.37. W a8 co58 validas rs

'u
{unitaceral)

0.045|

Tabla 38.

¥

& D casiias {0 0%) his wspeiadd Un racLents Menar Sub 5, EI recoatic misims eparads o3 776,

B 5010 86 Na ¢alcwiads [ara una (aoia 2v2

 Tabla 39, Uso de y ai

Pruebas de chi-cuadrado

Pruchas dnfchl—cundmdo’

Significacion | Significacion
Significacion asintslien x exacla Significacion ssint
df {oilaters] {unilateral) aler ar (oimeral (Bloteral) | uriistersi)
Chi-cuadrado oo Paarson 2453 1 2.1t -cuaarada do Pesrson 1071 1
0.728) PR - © 304, Comeszidn de continuldag” 0809 i ey
e e S o] Razén de vercemiliud 1.a70) 1 031
Freb EXEia o Fianer [ TIT iy T =
A ; Asochacion lineal por lineal 1048 1 ©.308
Asecicion inasl por iineal 2.435 1 0113
Wds zasos vaidon TTw| T T 7
N de casos valdas 48] & 0 reaites (0 0%) han esperado un recuento menor que § Ei recuerto minimo s3patado 885 36,
8. 2 casillas (50 0%, han esperade un recuente menor que 5, Bl recuento minimo Bsperado es 91 b S0 $6 ha calculndo pate Une tadiA 232
. Selo se ha calculado pare una tatla 2x2
Tabla 40. Diabetes meliitus v aislamisnto bacteriano Tabla 41, Hipertension arterial sistémica y aislamiento bacteriano
Prugbas de chi-cuadrado Pruehas de chiscuadrado.
| Sgnicecisn  Significacion | Signifcecion | Signifcacian
Significacion msint exacta exacta . signifiation ssniesen 1
| Valor dt (bilaten (lateral) | (unliateral) Valor o (biatorai) (ohateral)
Chi-cusdrada de Pearson : 1.088°) 1 T oF; Checuadiads de Pearson 685" 1 068s
= 3 . g [ i 053]
Correesion de cortimded® 1.052 Corraccion de cantnuicia !
Razon 46 verowrhiad 7.850] 7 G763 Ragn, 0168 ! 0.584|
Prugte gxacta de Flaher i 0738 0484
Fruen weacta o Fisher 0.258 L e o 016 1 [
ssoviacion fneat por fin 1 |
Agoziacion lineal por inewl | 7,844 T X clgc por inesl ‘
! W da cases raidos |
N 38 casos valaos 5]
Cai 125 0%) han 83paradio Un razuento menor 4B 5 I reCUENIO MINIMS S3DAradts o8 4 57,
#. 0 casilias (0.0%; fian esparada un recusnto mencr que 6 EI tECUBRIQ Minimo asperans &3 & 02 . 500 v I N 085 A s s £
0. 5610 14 ha celculano para una 1abia 22 3 4
Tabla 42. Dislipidemia y aislami Tabla 43. IMC y aislamiento bacteriano
Pruebas de chi-cuadrade Pruebas de chi-cuadrado
Significacion | Significacion asinté:
Sigrifieacion asimotiza exacta Valor gt iblatera)
Vaier df ibilateral) (bilateraly __| Chi-cuatrado de Pearson 3.443") §
Chi-cusdrado de Pesrson 2.485° 1 0115]
Fiazon e verosmig 4383 3
Correccion de continudae® o7z 1 0284 ASoRiacion inedt por ineal vz f
Razon de verosimilitug 3.245 1 0072 lf do casas Vilides 45‘ |
Prusbe skactn o Fisher 0503 0203 . 8 caslias (85.7%) han esperado un recuenia mencr que 5. El recuento minimo asperado aa 46
Asaclacién lineal por fneal | 2435 1 0.119)
W de casos vaildos 46

2 2 casilan (50 0%) han esperazio un recuanta méner qus 5. Bl recusnto minimo asparado es 81,

b. Selo se ha talculede para una tabla 22

Tabla 44. Diagné previo de y

previo de

Tabla 45. Tiempo de

Pruebas de chi-cuadrado

Pruebas do chi-cuadrado

’ |
agnieacion asintatica | gxacta i Vaior | df |
Valor a biataral) (oilaterali Chivcuadrads de Pearson 4766 2
Chisustrade de Paarsan 1 |
Razen de verosiminua 9.022 2 o8t
Correccitn de continuidad” 1 0283 Asgtiacion insal por fnest 4.043 1 044
B oy S R
Razon dw vercemibig 1 0.025 N de casos validos |
Pruslba exacta de Flsher 0.052] 0020, @ 4 casilas (G6.7'%) han esperado un recuenia menor que 5 El recuento mimme esperado es 2 28
Asociacion Ineai par heal 1 9037
N o casos vaiidos
3. 0 casilas (0.0%} han esperade un racuanto mener que 8. Bl recusnis min esperads 45 635 =

b. Solo s he caiculsdo para una tabis 22




Tabfa 46. Sintoma previo de colico biliar y aislamisnta bacteriano

44

Prupbas de chi-cuadrado

o

é

Significacien ssintotica

vaiar ot piistaral uniatera) L it bletere))
T sU0drado 08 Pearson 545" 7 | Chi-cuadrado da Pearaon 345° 2 0823
| =t
P R e 5 T T Rezon &4 vercaminia 053] z CL
Asaciaciin ot por inesi 0270 1 0603
R}V 0 ge verosimitud & =) T ;
3 N 6o casos validos 4|

5. 2 caslias (33.3%) han esparado un recuento maner que & El recuenta minima asperado es 1.83

0833 i
N 06 c1806 VAROR 3
@ 0 casiios (0 0] hon eap qua 5 El racusnio G5 65 6.22

. 9010 56 Na CARLIAGS PATA N (9Bl 2X2

Tabla 48. Aspecto del liquido biliar y aistamiento bacteriano

Pruebas de chi-cuadrado

Slgnificacion asintética

Valor df bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 134° 2 0.935
Razon de verosimilitud 0.134 2 0.935
Ascciaclon fineai por lineal 0.001 1 0.978
N de casos validos 48,

a. 2 casilias (33.3%) Nan esperado un recuento menor gue 5. El recuento minimo esperado es 2.74.

Tabla 49. Tabaquisme y aislamiento bacteriano

Regresion logistica

95% C.|. para EXP(B)
| B Error estandar Wald gl Slg. Exp(B) (OR} Infarior Superior
|Paso 1° Tabaq. 1.248 0.640 3.797 0.051 3.483 0.893 12.223|.
Constante -1.854 1.088 2.906 0.088 0.167
'a. Variables especificadas en el paso 1: Tabaquismo.
Tabla 50. Diagnostico previo de colecistolitiasis y aisl ito bacteriano
Regresion logistica
95% C.I. para EXP(B)
B Error estandar Wald gl Sig. Exp(B) (OR) Inferior Superior
Paso 12 Colecistolitiasis -1.551 0.742 4,362 1 0.037 0.212 0.050 0,909
Constante 2.850 1.351 4.453 1 0.035 17.288

a. Variables especificadas en el pase 1 Colecistolitiasis.
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