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Resumen
Titulo: Modelo predictor de coledocolitiasis en pacientes del 6rgano de

operacion administrativa desconcentrada en Aguascalientes.

Introducciodn: la coledocolitiasis es la presencia de calculos en la via biliar.
Existen caracteristicas de los pacientes como predictores. La Sociedad Americana
de Endoscopia Gastrointestinal (por sus siglas en ingles ASGE) y la Sociedad
Europea de Endoscopia Gastrointestinal (por sus siglas en ingles ESGE), indican
que el alto riesgo para la coledocolitiasis deben proceder a
colangiopancreatografia retrograda endoscépica (CPRE). Estudios han mostrado
una especificidad del 79,5%. Modelos de andlisis multivariado ha demostrado
mayor sensibilidad, especificidad y valor predictivo positivo. Objetivo: Generar un
modelo predictivo diagnodstico para coledocolitiasis en adultos de las unidades del
Organo de Operaciéon Administrativa Desconcentrada en Aguascalientes y
compararlo con los criterios internacionales actuales. Metodologia: Se realizdé un
estudio analitico, de casos y controles, con pacientes de riesgo intermedio y alto
de coledocolitiasis. Se identificé edad, sexo, IMC, diabetes mellitus, hipertensiéon
arterial, habito tabaquico y alcohol, diagnéstico de enviéo a CPRE o exploracion de
vias biliares, grado de coledocolitiasis ASGE, niveles de fosfatasa alcalina,
dilatacion del colédoco, visualizacion de lito, niveles de bilirrubina total, de AST,
ALT, GGT, colangitis y/o pancreatitis biliar. Se utilizo el software R para
construccion del modelo predictivo con una regresion logistica multiple, se midio
su odds ratio ajustado (OR adj) y de los criterios ASGE 2019, se obtuvo
sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo negativo y
precision del area bajo la curva. Se compararon las métricas contra los de los
criterios ASGE 2019.

Resultados: el 56.18% se corroborar la presencia de coledocolitiasis. El sexo
femenino represent6é el 68.80%. La GGT mostré una fuerte correlacién con la
presencia de litiasis intraductal (p< 0.011). El area bajo la curva es mayor en el

modelo predictivo creado comparado con la obtenida con los criterios ASGE 2019



(0.63 vs 0.59).

Conclusion: el modelo predictivo proporciona una herramienta precisa, sin costo,
aporta un valor predictivo positivo, una razén de verosimilitud positiva y un area
bajo la curva considerablemente. Esto es beneficioso en el area médica ya que

aumentara la probabilidad de certeza en los diagnosticos.

PALABRAS CLAVE

Modelo predictivo, Coledocolitiasis, conducto biliar comun.



Abstract
Title: Predictive model for choledocholithiasis in patients of the

deconcentrated administrative operation body (6rgano de operacién

adminsitrativa desconcentrada) in aguascalientes.

Introduction: choledocholithiasis is the presence of stones in the bile duct. Patient
characteristics exist as predictors. The American Society for Gastrointestinal
Endoscopy (ASGE) and the European Society of Gastrointestinal Endoscopy
(ESGE) indicate that patients at high risk for choledocholithiasis should proceed to
Endoscopic Retrograde Cholangiopancreatography (ERCP). Studies have shown a
specificity of 79.5%. Multivariate analysis models have demonstrated higher
sensitivity, specificity, and positive predictive value. Objective: to generate a
diagnostic predictive model for choledocholithiasis in adults from the units of the
Deconcentrated Administrative Operation Body in Aguascalientes and compare it
with the current international criteria. Methodology: an analytical, case-control
study was conducted with patients at intermediate and high risk of
choledocholithiasis. Age, sex, BMI, diabetes mellitus, arterial hypertension,
smoking habit, and alcohol consumption were identified, along with the diagnosis
for referral to ERCP or bile duct exploration, the ASGE choledocholithiasis grade,
levels of alkaline phosphatase, common bile duct dilation, stone visualization,
levels of total bilirubin, AST, ALT, GGT, cholangitis and/or biliary pancreatitis. The
R software was used for the construction of the predictive model with a multiple
logistic regression, and its adjusted odds ratio (Odds ratio adj) was measured.
Sensitivity, specificity, positive predictive value, negative predictive value, and Area
Under the Curve (AUC) precision were obtained for both the model and the ASGE
2019 criteria. The metrics were compared against those of the ASGE 2019 criteria.
Results:the presence of choledocholithiasis was corroborated in 56.18% of cases.
The female sex represented 68.80%. GGT showed a strong correlation with the
presence of intraductal stones (p < 0.011). The Area Under the Curve is greater in

the created predictive model compared to that obtained with the ASGE 2019
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criteria (0.63 vs 0.59). Conclusion: the predictive model provides an accurate,
cost-free tool, offering a positive predictive value, a positive likelihood ratio, and a
considerable Area Under the Curve. This is beneficial in the medical area as it will

increase the probability of certainty in diagnoses.

KEYWORDS: predictive model, choledocholithiasis, common bile duct.
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Introduccién
La coledocolitiasis se define como la presencia de calculos en la via biliar principal. (1)

Podemos clasificarla por su localizacién en aquella que el lito se encuentra dentro la
via biliar dentro del higado (intrahepatica) y donde el lito se encuentra en la parte de
la via biliar fuera del higado (extrahepatica). También es clasificada por su origen en
primaria cuando la litogénesis se origina dentro de la via biliar debido a estasis de la
bilis y secundaria, cuando la litogénesis se formé dentro de la vesicula biliar y estos
migraron a la via biliar comun por su paso a través del cistico. Esta ultima es la mas

comun en el 85% de los casos. (2,3)

La etiologia de Ila coledocolitiasis
La causa de la coledocolitiasis es multifactorial. Existen caracteristicas de los

pacientes que se han analizado como predictores de coledocolitiasis, se describen de
manera historia las “4 F” obesidad (Fat), sexo femenino (Female), edad fértil (Fertile)
y cuarenta (Forty). (4) Los factores que intervienen para el proceso de litogénesis es
la dieta, las hormonas y la predisposicion genética. Diariamente el cuerpo secreta
alrededor de 600 ml de bilis en 24 h. Los elementos que componen la bilis son: acidos
biliares, lecitina, colesterol, bilirrubina conjugada, proteinas y electrélitos. (5)

Los acidos biliares (el acido cdélico y quenodexosicélico) se sintetizan en el higado
usando como materia prima el colesterol, se conjugan con glucina, taurina. Tiene la
funcién de ser solubilizante y su funcion es ayudar a la absorcion de las grasas en el
intestino. Estas sales se van a absorber en el ileon terminal para ser absorbidos por
los hepatocitos desde la circulacion portal. (5)

El colesterol se va a diluir en la bilis solo si hay una armoniosa cantidad de lipidos,
lecitina y acidos biliares, de lo contrario sufre precipitacion en forma de cristales. La
colecistoquinina es la hormona que se libera en la mucosa duodenal ante el estimulo
de grasas y proteinas, estimula la contraccion de la vesicula y disminuir el tono del
esfinter de Oddi para permitir el flujo de bilis hacia el duodeno. (5)

El proceso de litogénesis es una consecuencia de un aumento en la proporcién de
colesterol en la bilis respecto a las sales, esto aunado a una contractibilidad
disminuida del epitelio biliar que condiciona la estasis de bilis. (6) Primero acontece
una nucleacion del colesterol con agregacion paulatina de cristales precipitados que

poco a poco van realizando el crecimiento del calculo. El calculo ocasiona una
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disfuncién del epitelio vesicular favoreciendo la estasis de bilis y perpetuando la
formacion. (5)

Existen 2 tipos de litos: de colesterol mixto, son los mas prevalentes en un 80%, y los
calculos pigmentados en un 20%. (5) Se conoce que los calculos de tamafio grande
con aquellos mayores de 10 mm. Aquellos litos que presentan una mayor dureza y
formas irregulares son caracteristicas que los convierten en litos dificiles de eliminar.
Asimismo, existe variantes anatdmicas que pueden ocasionar la presencia de un
conducto colédoco anormal presentando oblicuidad, estrecheces perivaterianas que
pueden causar que los litos se impacten e incluso sean refractarios a la extraccion por

procedimientos terapéuticos. (6)

¢Cuadl es la forma de predecir un resultado con el uso de variables?
En el area médica existen varios estados patolégicos que muchas veces se ven

influenciados por varias caracteristicas previas presentes que en conjunto pueden
desarrollar la historia de la enfermedad.

Por ese motivo es de interés conocer la accidon que tienen uno o varios antecedentes
para un hecho (enfermedad) se produzca. La enfermedad, extrapolandola se llamara
variante dependiente (Y) y es dicotdomica, eso quiere decir que la formula planteada
nos arrojara la presencia o ausencia de la enfermedad.

La férmula que representa la regresion logistica es la siguiente:

Donde ( ) es la probabilidad de obtener 1 “éxito”, en este caso representaria que la
patologia a indagar este presente. Y depende del valor X (la variable predictora).

Siserealizaeldespejede 0+ 1 encontramos que:
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Donde el coeficiente In (17) representa el Odds ratio (OR) o razén de momios, lo que

significa que es la probabilidad de que se presente un éxito entre que no se presente.
Esta razén siempre debe ser mayor a 1 para significar una verdadera diferencia
asociativa en que se presente el resultado.

Cada una de las variables independientes creara una curva que mostrara el grado de
probabilidad que a cierta magnitud lograran un resultado” exitoso”. El grado en el que

la curva en una grafica se presenta se interpreta como coeficiente (7)

El coeficiente o pendiente de la recta representa el grado de inclinacién con
respecto a la linea que representa la media en la grafica del modelo de regresion.
Cuanto mayor sea el coeficiente beta, mas contribucién tendra esta variable en el
resultado. (8)

La regresion logistica al incluir multiples variables independientes es el mejor modelo
para este tipo de analisis ya que es mas informativo porque al mostrar como
contribuye cada variable a la probabilidad de la variable dependiente realizando un
ajustando a las demas. Asi pues, estado patolégicos en los que intervienen varios

componentes o variables, es importante en analisis de todas al unisono. (8)

Variables descritas como predictoras para coledocolitiasis
Menezes, et al (2000). Evalué una muestra prospectivamente de 211 pacientes de

Gran Bretafia. Estimando una incidencia de coledocolitiasis del 15 %. (9) Sheshang et
al (2016) observaron prospectivamente una muestra de 407 pacientes con colelitiasis
sintomatica de un hospital de Munbai, India. Determiné una prevalencia de 18.9%
coledocolitiasis en pacientes con enfermedad litiasica sintomatica. (10)

Khoury et al (2020) en un estudio retrospectivo llevado a cabo en Nahariya, Israel del
1lero de enero al 31 diciembre 2018 donde participaron 112 pacientes con
coledocolitiasis confirmada por ultrasonido endoscépico, se identificaron los
siguientes predictores: edad promedio de 68 afios, género femenino de 50.9% y 49.1
masculinos, hipertension arterial en el 60.4%, diabetes mellitus en 47.2%, tabaquismo
en 11.3% enfermedades cardiacas isquémicas 20.7%, hiperlipidemia 35.8% vy falla
cardiaca en 15.1%. La media encontrada en los parametros laboratoriales fue: alanino
aminotransferasa 136.3 U/L, aspartato aminotransferasa 86.1 U/L, fosfatasa alcalina
240.5 U/L, GGT 417 UI/L, bilirrubina total 2.5, hemoglobina 12.3 g/dl y leucocitos de

8.2 células x 103. En cuanto a la dilatacién del colédoco la media fue de 7.7 mm. (11)
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En estadistica local tenemos la aportacién de Ovalle-Chao et al (2022) en un hospital
de 2do nivel en Nuevo Ledn, México con 352 pacientes con diferentes riesgos de
coledocolitiasis: 5 pacientes riesgo bajo, 125 intermedio y 222 riesgo alto. Se realiz6
la comprobacion de coledocolitiasis mediante CPRE o explicacion laparoscopia de
vias biliares. Dentro de esta muestra encontraron que 88.4% eran mujeres, 11.6%
hombres y la media de edad fue 35.56 anos. Se confirmd la coledocolitiasis en 256
pacientes (el 72.73% de la muestra) de estos la media de edad fue de 36.2 anos, los
que tuvieron menos de 55 anos representaron el 72.88% (223 pacientes), el sexo
femenino 72.35% (225 mujeres). En las pruebas de laboratorio los niveles de
bilirrubina mayores a 4 mg/dl se registraron en 76.17%, las enzimas hepaticas
anormales en el 73.35% (234 pacientes) y en estudios de imagen se incluyeron los
colédocos con tamafio mayor a 6 mm (75.25%, 225 pacientes) y la visualizacion del
lito dentro de las vias biliares en 69.31% (192 pacientes). En cuanto a los
predictores de coledocolitiasis reportados por la ASGE que con mayor frecuencia se
reportaron fueron: la alteracion en el perfil hepatico (90.63%), dilatacion del colédoco
mas de 6 mm por US (84.94%) y la combinacién de la dilataciéon del colédoco con
niveles de bilirrubina total mayor a 4 mg/dl (54.55%). (12)

En el estudio de Tunruttanakul et al (2022), se empled una muestra de 621 pacientes
con sospecha de coledocolitiasis en Tailandia. Para la confirmaciéon diagndstica se
empled la CPRE, exploracion de vias biliares o colangiografia transoperatoria y
aunado a estala colangioresonancia. Se encontrd que la media de edad de los
pacientes con coledocolitiasis en la muestra fue 65.3 (73.7%) y las mujeres
representaron el 59.4% (221 pacientes). Como manifestaciones clinicas se report6
dolor abdominal en un 23.4%, pancreatitis biliar en 6.2% e ictericia en 15.9%. El 5.7%
de los pacientes padecian colecistitis, la colangitis fue desarrollada en el 48.9%. En lo
que respecta al perfil bioquimico la fosfatasa alcalina en el rango de 125 — 250 U/L
se encontré en un 25.5% y 39.8% niveles mayores a 250 U/L. Los niveles de
bilirrubina total entre 1.8-4 mg/dl en un 17.7% y valores mayores a 4 mg/dl en el
22.0%. En los estudios de imagen se encontro lito intraluminal en el 61.0% con un
diametro mayor a 6 mm en el 90.3% En contraste también se observaron alteraciones
nivel bioquimico e imagenoldégico en el grupo de pacientes que no padecian
coledocolitiasis (249 pacientes) su distribucién se presentdé de la siguiente manera:

niveles de fosfatasa alcalina mayores a 250 mg/dl en el 12.1%, bilirrubinas totales de
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1.8 a4 mg/dl en 14.1% y valores mayores a 4 mg/dl igual a 8 %. Se identificd por los
mismos estudios de imagen mencionados presencia de litos hasta en un 28.1% vy
dilatacién del colédoco en 64.3% (13)

En una muestra de 270 pacientes con sospecha de coledocolitiasis en un hospital de
los Angeles realizada por Dalai et al (2021) corroboré el diagndstico en un 84.6%.
(230 pacientes) mediante CPRE. La frecuencia de las caracteristicas observadas fue:
60.4% tenian mas de 40 afos (139 pacientes), el 64.8% eran mujeres (149 pacientes),
el 75.2% eran de origen latino (173 pacientes) encontrando promedio de indice de
masa corporal (IMC) de 29.0 kg/m2, ademas el 40.6% presentaban el IMC mayor a
30 kg/m2. La fiebre se presentd unicamente en el 17.4% (40 pacientes). De las 4 F
descritas en la literatura (female, fat, forty and fértil) solo se la presentaron el 16.21%
(36 pacientes). De manera arbitraria a las guias ASGE 2019 donde brinda
importancia a los valores de bilirrubina mayor a 4 mg/dl en conjunto con la dilatacién
del colédoco como un predictor fuerte de coledocolitiasis, esta cohorte revelé que los
pacientes a los que se les descartd coledocolitiasis por CPRE (40 pacientes) también
presentaron elevacion de la bilirrubina con un pico maximo promedio de 2.1 mg/dl y
dilatacion del colédoco promedio de 8 mm. (4)

En prevalencias a nivel local. Marin et al (2020) identificé en poblacion del estado de
Aguascalientes, los factores mas prevalentes en los casos reportados de
coledocolitiasis, estos fueron: el sexo femenino (72.73%), media de edad de 43 afnos,
una media de niveles de bilirrubina total de 6.1 mg/dl, con bilirrubina directa media de
4.7 mg/dl, media del didametro del colédoco de 10.6 mm, se lograron identificar litos en

el colédoco con el ultrasonido en el 30.26% con un tamafio medio de 13.4 mm. (3)

Variables descritas con valor predictivo negativo para coledocolitiasis
Como predictores negativos, En los Angeles, Estados Unidos. Dalai et al (2021) en

pacientes que se descarto la coledocolitiasis, la diabetes mellitus fue prevalente en un
40.7% (contra 10.3% en los que se diagnosticé coledocolitiasis). (4) Por otro lado
Tunruttanakul, et al (2022) se encontré que la pancreatitis fue un predictor negativo
(odds ratio=0.52) y la colangitis no fue significativamente relevante (odds ratio= 1.39).
Esto contradictorio a las guias ASGE que indican colangitis como un fuerte predictor

de coledocolitiasis. (13)
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Modelos predictivos creados para coledocolitiasis
N. Menezes et al (2000) estudiaron una muestra de 233 pacientes britanicos entre

octubre 1992 y diciembre 1994 en Dumfries & Galloway con sospecha de
coledocolitiasis utilizd como muestra de control pacientes a los que se les practico
CPRE o colangiografia transoperatoria para confirmacién diagndstica. De estos
pacientes 77 presentaron litos en la via biliar y 156 fue ausente. Se documentaron las
variables de edad, sexo, la presentacion clinica, el resultado de niveles de bilirrubina,
aspartato aminotransferasa, alanino aminotransferasa y fosfatasa alcalina, asi como
imagenolodgicos. Realizaron una asociacion de las variables utilizando Chi cuadrada
con test Yates para factores binarios y Mann-Whitney U para factores ordinarios y
cuantitativos. Con estas variables se realizé un analisis multivariable de regresion
logistica. Se encontrd para la edad mayor a 55 afios (p < 0.05), el sexo femenino (p <
0.05), ausencia de colangitis ascendente (p < 0.05), ausencia de ictericia con (p <
0.05), niveles de transaminasas normales (p < 0.01), diametro del conducto biliar sin
dilatacion (p < 0.001) y ausencia de litos en el conducto biliar (p < 0.05). Se
establecié un sistema de puntuacién con un punto de cohorte de 3 puntos o0 mas.
Pacientes con 3 puntos o menos se observdé disminucion en el riesgo de
coledocolitiasis y el riesgo de practicar un CPRE innecesaria. En el estudio 136
pacientes obtuvieron una puntuacién de 0 a 2, de estos el 4% (5 pacientes) tenian
coledocolitiasis observada por colangiografia transoperatoria laparoscépica con litos
menores a 5 mm. De lo contrario 55 pacientes una puntuacion de 3 o mas, el 42 %
(23 pacientes) tenian calculos en el conducto biliar comun. (9)

Kamath et al (2016) realiz6 un estudio observacional prospectivo en Mumbai para
determinar si las variables clinicas, de laboratorio e imagenologicas descritas en la
literatura predecian el diagnéstico de coledocolitiasis con la elaboracion de una
regresion logistica. Observd 407 pacientes con enfermedad litiasica sintomatica,
diagnosticando en ellos a 77 pacientes con coledocolitiasis. Se utilizé la CPRE como
gold estandar para el diagnéstico. Se seleccionaron las variables que mostraron una
odd ratio significativa, todas tuvieron un IC 95%. Las variables fueron las siguientes:
transaminasa glutdmica oxalacética (OR=2.138), transaminasa glutamica piruvica
(OR= 1.398), fosfatasa alcalina (OR = 10.956), amilasa (OR= 1.498) dilatacion del
conducto en ultrasonido (OR=1.946) y niveles de bilirrubina totales (OR= 12.321). De
las anteriores mencionadas, la transaminasa glutamica pirdvica y la amilasa no

mostraron significancia (p < 0.05), por lo que fueron descartadas. Para la realizacién

15



del modelo se utilizaron 4 factores: dilatacion del conducto colédoco mayor a 6 mm,
bilirrubina total mayor a 2 mg/dl, fosfatasa alcalina mayor a 190 mg/dl y transaminasa
glutamica piruvica mayor a 40 U/L. Cada uno de estos arrojo una puntuacién de 1.
(10)

Tunruttanakul, et al (2022) desarrollaron modelos predictivos multivariables con datos
de una cohorte observacional retrospectiva de pacientes con sospecha de calculos de
conducto biliar comun (CBD) en el Hospital Sawanpracharak, Tailandia. Se incluyeron
pacientes referidos al hospital con colangiografia pancreatica retrégrada endoscopica
(82,9%, 515 pacientes), exploracion de vias biliares (8,1%; 50 pacientes) y
colangiopancreatoresonancia magnética (CPRM 9,0%; 56 pacientes). Siendo estos
estudios el gold estandar utilizado para el diagndstico. Con dichos datos se calcularon
los coeficientes Beta de los parametros identificados como predictores para construir
un modelo predictivo basado en puntuaciones. Se utilizé la suma de la puntuacion
total de cada paciente para evaluar la capacidad para predecir el estado de los
calculos en el conducto biliar comun. Como primer resultado las variables denotaron
un odds ratio significativo positivo o negativo las cuales fueron: edad mayor a 55 afos
(OR = 1.84, B =0.61), pancreatitis (OR = 0.52, B= -0.65), colangitis (OR = 1.39, B=
0.33) cirrosis (OR = 0.36, B= -1.03), nivel de fosfatasa alcalina de 125-250 U/L (OR =
1.20, B= 0.18 ), nivel fosfatasa alcalina mayor a 250 U/L ( OR = 3.35, B=1.21), niveles
de bilirrubina mayor a 4 mg/dl (OR = 2.75, B= 1.01) colédoco mayor a 6 mm (OR =
2.75, B= 1.01) y litos detectados (OR = 2.61, B= 0.96). Con los coeficientes B
obtenidos, se realizé una sumatoria total. La puntuacién media fue mayor en el grupo
de calculos en el CBD que en el grupo de los ausentes con una media £ desviacion
estandar de 15.6 £ 6.2 contra 8.3 £ 6.2, una p < 0.01 y analisis de regresion logistica
multivariable fue el principal analisis de desarrollo del modelo método, brindando una
puntuacion relacionada con cada una de las categorias que clasifica ASGE: riesgo
bajo una puntuaciéon menor o igual a 5, riesgo intermedio 5.5- 14.5 y riesgo alto
mayor o igual a 15. Los pacientes se catalogaron conforme a los criterios conocidos
por las guias en bajo (13.5 % pacientes), intermedio (44.6% pacientes) y alto riesgo
(41.9% pacientes) de coledocolitiasis. (13)

Dalai et al (2021) realizaron una cohorte retrospectiva con 270 pacientes con alta
sospecha de coledocolitiasis de un hospital de los Angeles, se revisaron las CPRES

realizadas desde el uno de noviembre 2015 al 31 diciembre 2019, dividiendo a los
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pacientes en los que se encontré hallazgos imagenoldgicos de coledocolitiasis
(dilatacion del colédoco mayor a 6 mm) unicamente por US abdominal y por varios
estudios no invasivos ademas del US, como la tomografia (116 pacientes),
colagioresonancia (77 pacientes) y ultrasonido endoscopico (15 pacientes). Se hizo
uso de CPRE como gold estandar. Se midié el odds radio de las variables
identificando en su resultado primario, las de mayor significancia que fueron: nivel
total de bilirrubina, edad, indice de masa corporal y grosor del colédoco. Con ayuda
de aprendizaje automatizado realizd 7 modelos predictivos, observando mayor
precision diagnostica (con una AUC 0.791) con el modelo de bosque aleatorizado.
Debido a que los endoscopistas en este estudio demostraron identificar correctamente
al 84.6% de los pacientes que padecieron coledocolitiasis, la utilidad de este modelo
radica en encontrar a los que no tienen coledocolitiasis antes de ser sometidos a
CPRE. (4)

Blum et al (2024) utilizé una cohorte retrospectiva donde se incluyeron 222 pacientes
de la poblacién de Tasmania desde el 2018 al 2023. Después de recolectar los
parametros demograficos, de laboratorio e imagenoldgicos del paciente, desarrollo 4
bases de datos, la primera se establecieron variables continuas y se estandarizaron
usando el método Z, tal como variables binarias. La segunda, las variables continuas
fueron remplazadas por variables binarias. Se desarroll6 una Chi cuadrada para
identificar los datos significativos estadisticamente, la tercera base las variables
continuas que fueron significativas entre los pacientes con o sin coledocolitiasis se
identificaron mediante pruebas de T- de dos vias para reunirlas con las variables
binarias previas y formar la cuarta base de datos, aqui se decidi6 la eliminacion de los
valores de bilirrubina debido a que todos los pacientes superaron el valor de corte.
Desarrollaron 4 modelos predictivos usando aprendizaje automatizado: la regresion
logistica, el K-vecino mas cercano (KNN), bosque aleatorio (RF) y XGboost. Ademas,
se realizé un modelo de conjunto que combina las salidas de los modelos LR, KNN y
RF. Para el calculo de modelos RF utilizaron el coeficiente de Gini con el que
identificaron que predictores eran significativos y para los modelos de regresion
logistica se obtuvieron los coeficientes B. Todo lo anterior con una p < 0.05. Se
utilizaron los criterios de ASGE como control para el diagndstico de coledocolitiasis.
En los resultados de predicciéon se observé que le modelo RF tuvo una funcionalidad

mas congruente en los 4 bases de datos: una AUROC 0.83 en la primera y
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segunda base, AUROC 0.77 para la tercera base y 0.76 para la cuarta base. En la
regresion logistica las variables con mayor significancia predictiva fue el diametro del
colédoco y la visualizacion de lito con un coeficiente logit de 4 segun estima la grafica
presentada. La lipasa y la alanino aminotransferasa se relacionaron negativamente

con un coeficiente de Logit de -5 presentado en el grafico de barras apiladas. (14)

Desemperio de modelos predictivos descritos
N. Menezes et al (2000) con su sistema de puntuacién disefiado para predecir

coledocolitiasis y evitar CPRES innecesarias, usando las siguientes caracteristicas:
edad, sexo, si habian padecido ictericia, si habian presentado colangitis ascendente,
niveles de transaminasa normales, elevados o con valores al doble, si hay o no
dilatacién del colédoco y si se observd lito dentro del colédoco por medio del
ultrasonido. La CPRE fue el estudio de comparacion para evaluar el desempeio
diagndstico. El punto de cohorte de 3 o0 mas brindé una sensibilidad de 82% y una
especificidad del 80% para el diagndstico de coledocolitiasis. Cabe mencionar que su
estudio lo desempefiaron en una poblacion muestra diferente a la que fue
desarrollado en un periodo desde abril 1996 a diciembre 1997 con un grupo de 211
pacientes que fueron sometidos a colecistectomia laparoscépica. (9)

Kamath et al (2016) con su estudio observacional prospectivo donde elaboro un
analisis multivariable con los datos anteriormente mencionadas. Hizo utilizacion de los
pacientes a los que se les practico CPRE como grupo control. A la aplicacién de su
modelo encontré una precisiéon de prediccion de 98.3%. Los datos recolectados
mostraron un valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo negativo (VPN) de cada
una de las variables que impactan positivamente en la regresion logistica, distribuidos
de la siguiente manera: transaminasa glutamica oxalacética (p < 0.001, VPP 55.8% y
VPN 70%), fosfatasa alcalina (p < 0.001, VPP 82% y VPN 95.2%), dilatacién del
conducto en ultrasonido (p < 0.000, VPP 77.9% y VPN 97%) y niveles de bilirrubina
totales (p < 0.000, VPP 87.5% y VPN 99.4%). Aplicaron su puntuacién desarrollada
en pacientes con colico biliar asignando un valor por cada punto positivo que
presentaron. Determinaron que 218 pacientes tuvieron una puntuacion de 0 que
cataloga a un paciente sin coledocolitiasis con un VPN del 100% sugiriendo por los
autores en un algoritmo realizado por ellos la realizacion de la colecistectomia

laparoscdépica. 108 pacientes se posicionaron con una puntuacién de 1-2 con un VPN
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de 95.4% y 55.6% respectivamente. Ante este escenario sugieren CRM o ultrasonido
endoscopico como medida diagnodstica de coledocolitiasis y posteriormente decidir el
abordaje diagndstico con colecistectomia laparoscépica o CPRE. En 3 pacientes se
obtuvo una puntuacién de 3-4 que documento a 26 pacientes de la muestra con
coledocolitiasis lo que presenta un VPP de 96.29%. Los autores sugieren a estos
pacientes indicacion de CPRE, y en caso de no ser exitosa valorar realizar
exploracién de vias biliares. Con esto los autores indican que este sistema de
puntuacion puede evitar la realizacion de CPRE innecesaria, complicaciones
asociadas a este procedimiento, disminuye costos de atencion y tiempo en el
abordaje. (10)

En el trabajo realizado por Dalai et al (2021) midié el rendimiento de los criterios de
riesgo establecidos en las guias ASGE 2019 contra un modelo de aprendizaje
automatizado de bosque aleatorizado. Con las guias ASGE midieron una precision
diagndstica de 80.8%, sensibilidad del 90.9%, especificidad del 25.0%, un VPP 87% y
VPN de 33.3%. Comparado contra el modelo de bosque aleatorizado que arrojé en su
punto éptimo de la curva (0.825) la precision diagnéstica fue de 76.9%, sensibilidad
de 77.3% especificidad de 75.0%, VPP 94.4% y VPN 37.5%. Esto refleja que el
modelo predictivo al tener una mayor especificidad (75.0% vs 25.0%) nos apoya en el
diagnostico de pacientes que probablemente no tendran coledocolitiasis y por lo tanto
seria innecesario someterlos a procedimiento intervencionistas. Se compard el
desempeno del este modelo contra las guias ASGE 2019, usando como gold
estandar la CPRE. como resultado secundario se encontré6 que el modelo presenta
una sensibilidad menor a la de las guias ASGE (77.3% vs 90.9%) pero una mayor
especificidad (75.0% vs 25.0%). (4)

En la cohorte retrospectiva de Tunruttanakul et al (2022) utilizé su modelo predictivo
con 621 pacientes tailandeses, mismo grupo de pacientes con el que lo creo, con el
cual encontré aumento en la probabilidad de diagndstico en mayor medida en el
riesgo bajo (66.3%) y riesgo alto (83.8%) el riesgo intermedio continua en cifras
similares (49.8%) haciendo uso de la CPRE, la colangiografia y la exploracion de vias
biliares ademas de colangioresonancia magnética como gold estandar de diagnéstico.
Esto refleja que el modelo presenta una mayor capacidad diagnéstica (valor predictivo
positivo de las guias ASGE 59.9% contra la probabilidad diagndstica del modelo en el

grupo de alto riesgo fue de 83.9%) es aproximadamente un 20% mas alta que el valor
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previo a la prueba. Para valorar el desempefo del modelo se midié el area bajo la
curva (AUC = 0.80, con IC 95%), lo que fue superior a lo estimado con las guias
ASGE (AUC=0.67; IC95%) y guias ESGE (AUC =0.67; IC 95%). (13)

Blum et al (2024) utilizé una cohorte retrospectiva con 222 pacientes de la poblacién
de Tasmania para la realizacién de los 4 modelos desarrollados (regresioén logistica
(RL), el K-vecino mas cercano (KNN), bosque aleatorio (RF) y XGboost). Encontré que
el modelo de bosque aleatorizado presentaba mayor consistencia durante sus
pruebas. Se midid la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor
predictivo negativo, la puntuacion F1 y la precision diagnéstica de las Guias ASGE,
asi como de los modelos realizados, mostrando superioridad de los modelos sobre las
guias ASGE en las siguientes magnitudes: sensibilidad (ASGE= 0.88, RF=0.83),
especificidad (ASGE= 0.39, RF=0.69), valor predictivo positivo (ASGE= 0.6, RF=0.74),
valor predictivo negativo (ASGE= 0.75, RF=0.79), F1 (ASGE= 0.71, RF=0.78) y
precisiéon diagnostica (ASGE= 0.64, RF=0.76). Para la evaluacién del modelo,
utilizaron los mimos datos previamente recopilados dividiéndolos en un grupo de
entrenamiento de 70 y prueba de 30. Se encontré que el modelo de bosque
aleatorizado arrojé un area bajo la curva mas constante y superior comparado con el
resto de los modelos (AUROC de 0.83), la sensibilidad fue de 0.94, la precision de
0.79, especificidad del 0.79, el valor predictivo negativo 0.92, el valor predictivo
positivo de 0.77 y la puntuacion F1 de 0.81. El rendimiento lo compararon con la

categoria de alto riesgo de coledocolitiasis segun ASGE. (14)

En lo que respecta a nivel experimental, no se hallé estudios en esta busqueda.
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Justificacion
El tratamiento de la coledocolitiasis depende el tamafio del lito y la situacién en la via
biliar para determinar su manejo, asi como de los recursos con los que se cuente en
el hospital. En Aguascalientes, el Instituto Mexicano del Seguro Social cuenta con 3
hospitales generales de zona. En el afo 2023 se registraron 203 casos de
coledocolitiasis y se indicaron 162 CPRES para su resolucién. De los 3 hospitales
solo 2 cuentan con endoscopistas y solo 1 hospital con el equipo y material necesario
para la realizacion de CPRE, el resto realiza la solicitud de este procedimiento de
manera subrogada, lo que implica un tiempo de espera promedio de 3 a 5 dias
habiles, para aquellos que se solicitan de manera ordinaria, y 24 h para todos
aquellos solicitados como urgencia. Esto se contrapone con los conocimientos
actuales en cuanto a la resolucion quirdrgica temprana mejora el indice de
morbimortalidad de esta patologia.
La recomendacion actual es que todos los litos detectados en la via biliar comun
deben ser extraidos en cuanto se realiza el diagnostico, sin embargo, esto se vuelve
complicado en nuestra localidad al momento de la eleccion del tratamiento 6ptimo
para el tipo de paciente entre las opciones diagndsticas y terapéuticas que existen,
tomando en cuenta que no todas se encuentran disponibles en el mismo hospital.
Entre las 3 clinicas de atencion medica se cuenta distribuidos 1 resonador, 1 equipo
de colangiopancreatografia retrograda endoscépica, 3 equipos de ultrasonido, 2
fluoroscopios y 2 equipos de exploracion de vias biliares para exploracién quirdrgica
abierta. Con estas opciones cada cirujano, con base en su experiencia y dominio de
técnicas resuelve los cuadros clinicos con alta sospecha de coledocolitiasis que se le
presentan.
Se ha observado una diferencia entre el nimero de CPRES que se subrogan en cada
una de las clinicas del IMSS en Aguascalientes a pesar de manejar una poblacién
equitativa para cada uno, no tenemos identificada la causa de esto y sera un area de
oportunidad para futuras investigaciones. Pero en este momento creemos que los
cirujanos, pacientes e instituto se beneficiaran de una herramienta que apoye al
diagndstico oportuno y tratamiento adecuado con los menores riesgos posibles.
En esta época (intensificado con el desarrollo de la inteligencia artificial en varios
ambitos cotidianos, no dejando fuera el mercado de la salud) se han establecido

modelos de prediccién que apoyen al resultado que podremos pronosticar ante cierto
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conjunto de datos conocidos. Una forma de desarrollo de estos modelos en el area
medica es mediante analisis estadisticos de regresidén que su propdsito es explicar un
estado de salud o patolégico vinculandolo con una variable (matematicamente
representado por Y, variable dependiente) teniendo en cuenta varios datos
conjuntamente (representado por X, variables independientes)

Por lo que consideramos pertinente la creacidn de un modelo predictivo de
coledocolitiasis que funja como herramienta adicional para apoyar el juicio médico y la
toma de decisiones debido a que los cirujanos de las clinicas no cuentan con todas
las opciones terapéuticas en un mismo lugar. Esto contribuiria a disminuir el tiempo
en la toma de decisién y ejecucion del procedimiento terapeutico a los pacientes que
ingresan con sospecha de coledocolitiasis, reflejandose en la disminucion de la
estancia intrahospitalaria, disminucion en costos de atenciéon médica y evitar ejecutar
procedimientos innecesarios y algunas ocasiones invasivas en los que los pacientes

se pueden aumentar su morbimortalidad.

Planteamiento del problema
La prevalencia de coledocolitiasis descrita en la bibliografia se reporta en 18.9%. (13)

En el 2023, se registraron 203 casos de coledocolitiasis entre las 3 clinicas del
Organo de Operaciéon Administrativa Desconcentrada de Aguascalientes, de las
cuales 162 requirieron CPRE. Al no contar con este recurso de manera ordinaria
dentro de la institucion, debe realizarse de manera subrogada. La CPRE simple con
asistencia de anestesia tiene un costo para el instituto de $1,500.00 pesos mexicanos,
aumentando el costo si se agrega colocacién de endoprotesis, litotripsia o toma
biopsia. Si sumamos que el servicio subrogado se lleva de 3 a 5 dias habiles para su
realizacion esto incrementa aun mas los costos de atencién y prolonga la estancia
intrahospitalaria ya que el paciente debe esperar para recibir un diagnéstico certero y
posteriormente culminar con colecistectomia.

Se conoce por la revisién de la literatura y las guias ASGE que la atencion de la
coledocolitiasis debe ser inmediata para evitar complicaciones y aumento de la
morbimortalidad. Las ultimas directrices ASGE 2019, establecen 3 categorias con sus
respectivas probabilidades diagnésticas: bajo riesgo (10%), intermedio (10- 50%) y
alto riesgo (50%). (6) Sin embargo, se ha encontrado un diagndstico subdptimo con

estos criterios. (4) El principal grupo de riesgo expuesto son las mujeres con una
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frecuencia desde el 50.9% (10) hasta el 72.35%. Se ha reportado en estudios como el
de Ovalle et al.,, (2022) con poblacion mexicana en el estado de Nuevo Ledn
parametros en los pacientes que tiene un fuerte factor predictivo para sospechar de
esta patologia, (volviéndose util en centros como en este donde se desarrollé este
estudio) donde no se cuenta con colangioresonancia magnética ni ultrasonido
endoscopico, estas fueron cifras fuera de rangos normales de las enzimas hepaticas
en un 90.63%, colédoco mayor a 6 mm con bilirrubinas totales mayores a 4 mg/dl
(54.55%) y un colédoco medido de 84.94%. Reporté que la prevalencia de edad fue
menor a 55 afos en un 72.88% (11), mientras que en una poblacion de Tailandia
Tunruttanakul et al (2022) mostré prevalencia de los mayores de 55 afos en un
73.7%. A su vez, en su andlisis encontr6 que la pancreatitis y la cirrosis fueron
variables menos frecuentes en los pacientes con calculos en el conducto biliar comun
(CBD). Por otro lado, la fosfatasa alcalina en niveles mayores a 250 mg/dl obtuvo un
odds ratio mas alto (3,35; IC 95%:) y antagdnicamente, la ALP tiene una minima
importancia en las guias actuales. (12)

Dalai et al (2021) encontr6é que la diabetes mellitus fue una variable que se present6
en 10.3% en pacientes con cuadro de coledocolitiasis, mucho menos frecuente contra
40.7% observado en los pacientes sin coledocolitiasis. (4)

Los modelos predictivos con regresion logistica han resultado beneficiosos en el
ambito médico por ser mas econdémicos que otros estudios de imagen y se pueden
aplicar con mayor rapidez sobre todo en lugares donde no se encuentra con todos los
recursos diagnodsticos disponibles de manera inmediata, siendo una ayuda al médico
para la toma de decisiones de manera mas rapida y con mayor precision diagnostica.
Meneses et al (2000) realizé una puntuacioén con regresion logistica, usando la edad,
sexo, presencia de ictericia, colangitis ascendente, niveles de transaminasas,
dilatacion del conducto colédoco, lito en el colédoco por ultrasonido y determinando
una sensibilidad 82% y especificidad de 80%. Kamath et al (2016) también realiz6é una
puntuacién y propuso un algoritmo de manejo con base a él, lo construyd con el uso
de transaminasa glutamica oxalacética, fosfatasa alcalina, milimetros del conducto
biliar comun y en nivel total de bilirrubina estimando diferentes valores predictivos de
positividad o negatividad segun la puntuacion, refiere que su modelo es util para la

identificacion de aquellos que no padecen coledocolitiasis. (9)

Dalai et al (2021) usaron aprendizaje automatizado para realizar un bosque
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aleatorizado el cual mostré alta precision diagnostica (76.9%) (4). Blum et al (2024)
de igual manera realizé el mismo tipo de modelo en su poblacién identificando una
precision diagndstica parecida de 76.0%. (14)

Tunruttanakul et al (2022) disefio con un modelo de regresién logistica multivariable
una puntuaciéon para valorar su desempefno contralas guias ASGE segun las
categorias de riesgo, encontrando tener una mayor capacidad diagnostica de 83.8%
contra las guias ASGE que fue de 59.9% en esta muestra. (12)

Por lo tanto, se ha observado una inconsistencia en las prevalencias de factores
predictores de coledocolitiasis posiblemente derivado de la etnia y datos
sociodemograficos de los pacientes. Debido a que de ellos nace el analisis estadistico
para la creacion de un modelo predictor, requerimos conocer en nuestra poblacion
cuales con los factores con mayor nivel de asociacion y crear un modelo predictivo
por medio de la regresidon logistica multiple que funja como herramienta
diagnéstica para la toma de decisiones de manera mas oportuna, disminuir estancia

intrahospitalaria y morbimortalidad del paciente.

Pregunta de investigacion

&Un nuevo modelo predictivo diagnéstico para coledocolitiasis basado en los datos
clinicos y epidemioldgicos del Organo de Operacién Administrativa Desconcentrada
en Aguascalientes tiene mayor fuerza de asociacion con respecto a las Guias
Internacionales ASGE 20197

Objetivo primario
a. Generar un nuevo modelo predictivo diagndstico para coledocolitiasis en adultos de

las unidades del Organo de Operacién Administrativa Desconcentrada en

Aguascalientes y compararlo con los criterios internacionales actuales

Objetivos secundarios
a. Recolectar de variables predictoras de los expedientes para el diagnéstico de

coledocolitiasis.

b. Obtener de los coeficientes B de cada una de las variables para identificar las que
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presentan mayor valor predictivo para el modelo.

c. Generar un nuevo modelo predictivo por medio de regresion logistica con base en los

datos clinicos y epidemiolégicos obtenidos

d. Calcular la sensibilidad, especificidad, el valor predictivo positivo, valor predictivo
negativo, razon de verosimilitud positiva y negativa, asi como OR ajustada de las

guias ASGE 2019 para el diagnoéstico de coledocolitiasis.

e. Calcular la sensibilidad, especificidad, el valor predictivo positivo, valor predictivo
negativo razon de verosimilitud positiva y negativa, asi como OR ajustada del modelo

predictivo creado.

f. Comparar las OR ajustadas obtenidas
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Hipétesis

HO El nuevo modelo predictivo no tiene una OR ajustada mayor a 0.5 con respecto a
la OR ajustada de los criterios ASGE

H1 El nuevo modelo predictivo tiene una OR ajustada mayor a 0.5 con respecto a la
OR ajustada de los criterios ASGE

Material y métodos disefo de investigacion

Se realizé un estudio a nivel analitico, observacional, retrospectivo incluyendo a
pacientes que se les practico CPRE o colangiografia transoperatoria por
coledocolitiasis en las 3 clinicas del IMSS de Organo de Operacién Administrativa
Desconcentrada de Aguascalientes, desde enero 2021 hasta diciembre 2023. Se
identificaron en el expediente fisico y electrénico los valores de edad, sexo, IMC, si es
portador de diabetes mellitus, si padece hipertensién arterial, habito tabaquico y
consumo de alcohol, el diagnodstico de envié a CPRE o exploracion de vias biliares, el
grado e coledocolitiasis segun la ASGE, niveles de fosfatasa alcalina y la dilatacion
del colédoco en milimetros, visualizacion de lito en conducto biliar comun, niveles de
bilirrubina total, niveles de AST, ALT, GGT, si presenté cuadro de colangitis y/o
pancreatitis biliar. Cada una de las variables se tomé del expediente fisico, electrénico
del hospital (PHEDS y ECE), las cifras de laboratorio se buscaron en el sistema
institucional (ILABWEB), los parametros imagenolégicos se buscaron en el reporte
emitido por radiélogo, en caso donde no se contd con reporte, se realizd la medicién
en el corte transversal de la imagen usando el sistema institucional (RAYOSX). En
casos donde no se contd con registro fisico o electronico de las variables, el paciente

no se incluyd en el estudio.

Universo de trabajo

Lugar donde se desarroll6 en estudio )
Las 3 clinicas del Instituto Mexicano del Seguro Social del Organo de Operacion
Administrativa Desconcentrada de Aguascalientes.

Universo de estudio
Pacientes mayores de 18 afnos que ingresaron al servicio de cirugia con riesgo

intermedio y alto de coledocolitiasis por criterios clinicos, laboratoriales y de imagen

establecidos por la ASGE 2019 durante el periodo de enero 2021 a diciembre 2023.
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Poblacion de estudio
Participaron en el estudio pacientes a partir de los 18 afios de ambos sexos, con

diagndstico de riesgo intermedio y alto de coledocolitiasis que posteriormente fueron
sometidos al tratamiento indicado y segun la disponibilidad colangiopancreatografia
endoscopica retrograda o colangiografia intraoperatoria con derechohabiencia al
Instituto Mexicano del Seguro Social con adscripcion las 3 clinicas de la delegacion

de Aguascalientes.

Unidad de observacion
Pacientes que acudieron a atencién médica y se les establecid el diagnostico de

riesgo intermedio y alto de coledocolitiasis sometidos a colangiopancreatografia
endoscopica retrograda o colangiografia intraoperatoria desde enero 2023 a
diciembre 2023 indicada por cirujanos con derechohabiencia al Instituto Mexicano del
Seguro Social con adscripcion a cualquiera de las 3 clinicas delegacién de

Aguascalientes.

Unidad de analisis
Posterior a la lista de verificacion se vaciaron los resultados obtenidos en una base de

datos en el programa Excel para el registro de las variables elegidas de cada paciente
que fueron diagnosticados con riesgo intermedio y alto de coledocolitiasis y sometidos
a CPRE o colangiografia intraoperatoria en pacientes adscritos a cualquiera de las 3
clinicas del Organo de Operacion Administrativa Desconcentrada Aguascalientes,
corroborando con esto el diagndstico, siendo estos 2 procedimientos el estandar de

oro.
Criterios de inclusion

Los criterios de inclusién para el protocolo fueron acorde a lo revisado en la busqueda

bibliografica:

a. Los pacientes que ingresaron con el diagnostico de riesgo intermedio y alto de
coledocolitiasis y se les prescribidé algun procedimiento diagnostico-terapéutico
como CPRE (siendo unicamente la 1era vez) por el diagnéstico de coledocolitiasis o
colangiografia transoperatoria.
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b. Los pacientes que se les realizé exploracion de vias biliares (abierta o por
laparoscopia) sin CPRE previa

c. Pacientes que ingresaron con el diagndstico de pancreatitis biliar y se resolvié
mediante CPRE.

d. Pacientes que ingresaron con el diagndstico de colangitis que se resolvio por
CPRE o exploracion de vias biliares.

e. Pacientes mayores de 18 afos

f. Derechohabientes de OOAD Aguascalientes

Criterios de no inclusion

Se excluyeron del estudio los pacientes con alguna de las siguientes caracteristicas:

a) Instrumentacion previa de la via biliar

Criterios de exclusion

a. Pacientes con registro incompleto en las variables en expediente

b. Pacientes con bajo riesgo de coledocolitiasis

c. Pacientes a los que se les encontro patologia maligna en el reporte de la CPRE.

d. Reporte de estenosis del conducto biliar por estudios de imagen

Tamano de muestra

Para el calculo de muestra se utilizdo el programa Epidat en su version 4.2, en el

apartado de casos y controles con grupos independientes. Segun la literatura

internacional, se encontré6 que pacientes expuestos presentaron una proporcion de

éxito (positivo para el diagnédstico) del 59.9%. (12). Extrapolando estos datos

realizamos nuestro calculo de muestra con un IC del 95% y una potencia del 80% con

una odds ratio a detectar del 2.25.
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llustracion 1. Calculo de muestra

Se calculé una muestra de 194. Esta muestra se obtuvo de las 3 clinicas de
atencion de manera proporcional a los casos que se presentaron en 1 afio en

cada unidad. Por lo que el tamafo muestral en cada unidad fue el siguiente:

llustracion 2. Distribucion del tamafio de muestra entre los 3 hospitales.

Se obtuvieron 76 expedientes de la clinica N° 1, 64 expedientes de la clinica N° 2y
54 expedientes de la clinica N° 3. Para la recoleccion de expedientes en cada

unidad se utilizé el muestreo aleatorizado simple.

Operacionalizacion de las variables

Se empled las variables que han resultado significativamente asociadas en la
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literatura. Se hizo un registro empleando una base de datos de la edad, el sexo,
IMC, portador de diabetes mellitus, hipertension arterial, habito tabaquico y
consumo de alcohol, el diagnéstico de envié a CPRE o exploracién de vias biliares,
niveles de fosfatasa alcalina y la dilatacion del colédoco en milimetros,
visualizacion de lito en conducto biliar comun, niveles de bilirrubina total, niveles

de AST, ALT, GGT, si present6 cuadro de colangitis y/o pancreatitis biliar.

VARIABLE DEFINICION OBTENCION INDICADOR VALOR TIPO DE CODIFICACION
o
CONCEPTUAL OPERACIONAL ESCALA VARIABLE
Edad Espacio de afos Intervalo de afnos Numeérico Afos Cuantitativa El valor medido
que han corrido de desde la fechade | (afhos) continua

un tiempo a otro. (22) nacimiento
registrada en su

CURP
Sexo Condicién organica, Clasificacion Descrito en Femenino Cualitativa Femenino = 0
masculina o femenina. | sexual del expediente Masculino nominal Masculino =1
(22) paciente dicotémica
conforme a sus
caracteristicas
sexuales
secundarios.
IMC indice de Quetelet es Cociente que Numeérico Coeficiente Cuantitativa El valor medido
un indicador resulta entre la (kg/m2) de los kilos continua
antropométrico que se division del peso del paciente
calcula dividiendo el del paciente y su entre la
peso en kilogramos estatura. alturaen
entre la estatura en metros
metros elevada al
cuadrado. Permite
interpretar con mayor
precisién el peso con
relacion a la estatura.
(23)

Diabetes mellitus | La diabetes tipo 2 es Paciente que se Descrito en Diabético Cualitativa No Diabético =0
un tipo muy conozca con expediente No diabético | nominal Diabético=1
heterogéneo diagnéstico de dicotémica
enfermedad con edad diabetes mellitus,
variable en el con algun
momento de inicio, registro en el

relacionada grado de expediente de su
obesidad, resistencia enfermedad.
alainsulina y

tendencia a

desarrollar

complicaciones. (24)
Hipertension Valores repetidos de | Paciente que se Descrito en Hipertenso Cualitativa No hipertenso =
arterial presion arterial conozca con expediente No nominal 0 Hipertenso =

sistélica en el diagnéstico de hipertenso dicotémica 1

consultorio de 140 este

mmHg y/o presion padecimiento e

arterial diastolica de ingiera

90 mmHg. (25) medicamentos

para ello, con
algun registro
Enel expediente

de su
enfermedad.

Tabaquismo Intoxicacion Consumo de Descrito en Positivo Cualitativa Negativo=0
producida por el abuso registrado en la expediente Negativo nominal Positivo= 1
del tabaco. (26) historia clinica.

Alcoholismo Abuso en el consumo Consumo de Descrito en Positivo Cualitativa Negativo=0
de bebidas alcohol registrado | expediente Negativo nominal Positivo= 1
alcohdlicas. Muchos en la historia

accidentes de trafico clinica.
se deben al
alcoholismo. (27)

Diagnostico pre- Determinacion de la Indicacién de Descrito en Coledocolitia | Cualitativa Coledocolitiasis
CPRE o pre-CIO naturaleza de una realizacién de expediente sis nominal =0
enfermedad mediante procedimiento Colangitis Colangitis=1
la_observacion de debido a Pancreatitis
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sus sintomas. (28) coledocolitiasis. biliar Pancreatitis
biliar =2
Riesgo de Clasificacion de Clasificacion a la Descrito en Medio Cualitativa Bajo =0
coledocolitiasis recomendaciones, la que pertenece expediente Alto ordinal Medio = 1
segun ASGE metodologia de cada paciente Alto =2
evaluacion, desarrollo segun la ASGE
y evaluaciéon para
I a coledocolitiasis. (6)
Fosfatasa La prueba ALP se usa Indicador de la Descrito en Unidades Cuantitativa El valor arrojado
alcalina (FA) para detectar y vigilar funciéon hepatica, el sistema de | entre 1 litro | continua por el reporte
I’as enfermedafjgs los rangos de lElserEEs de laboratorio
6seas o hepaticas. corte en
Se encuentra en laboratorio del
muchos tejidos, las hospital son: 38-
concentraciones mas 126u/l
altas se pueden
localizar en el higado,
el epitelio del tracto
biliar y el hueso. (29
Bilirrubina total Es la suma de la Indicador de la Descrito en Los Cuantitativa El valor arrojado
(BT) bilirrubina conjugada funcién hepatica, el miligramos continua por el reporte
(directa) y los rangos de sis | contenidos de laboratorio
lano conjugada corte en tema de enun 1
(indirecta). (29) laboratorio del laboratorio decilitro.
hospital son: 0.20
a 1.3 mg/dl
Alanino aminotra Enzima que se Indicador de la Descrito en Las Cuantitativa El valor arrojado
nsferasa encuentra de manera funcién hepatica, el unidades continua por el reporte
(ALT) en el higadoy, en los rangos de sis | de enzima de laboratorio
menores cantidades, corte en tema de encontradas
en riﬁqnes, colrazén laboratorio del laboratorio enun litro.
y musculo . .
esquelético. (29) eIl S
Varones menores
a 50 U/L Mujeres:
menor a 35 U/L.
Aspartato Enzima s e Indicador de la Descrito en Las Cuantitativa El valor arrojado
aminotransferasa | encuentra en funcion hepatica, el unidades de continua por el reporte
a concentraciones muy los rangos de sis | enzima de laboratorio
(AST) elevadas dentro de corte en tema de encontradas
tejidos ’a_ltamente [Bboratoriofks] laboratorio enun litro.
mgtabollcos, como el hospital son:
musculo cardiaco,
Células hepéticas, Adultos. 15-46
células U/L Mujeres: 14-
musculoesqueléticas y | 36 U/L
en menor gr’ado, Varones: 17-59
rifiones, pancreas. U/L.
En presencia de
enfermedad o
lesion que afecte las
células de estos
tejidos, las células
se lisan. (29)
Gama La enzima GGTP Indicador de la Descrito en Las Cuantitativa El valor arrojado
glutamiltransfera participa en funcién hepaética, el unidades continua por el reporte
sa la transferencia de los rangos de sis | de enzima de laboratorio
(GGT) aminoacidos y corte en tema de encontradas
péptidos a través de laboratorio del laboratorio enun litro.
la membrana celular hospital son: 12 a
y tal vez participe en 43 U/L
el metabolismo
del
glutation. (29)
Grosorde Formacioén tubular por Milimetros que Descrito en Milimetros Cuantitativa El valor
colédoco arriba de la rama abarca el calibre el reporte de medidos continua reportado por
derecha portal. (30) del colédoco por ultrasonido/ p radiélogo en
ultrasonido en su | medido de or programa reporte oficial o
porcion media. imagenes electronico medicion en
corte d software en
transversal ﬁltrasonido vista. Esagital en
porcién media
del
colédoco.
Lito visible Imagen Visualizacion de Descrito en Se observa o | Cualitativa Sinlito=0 Con
dentro de lavia hiperecogénica en un | una el reporte de reporte lito nominal lito =1
biliar fondo hipoecoico hiperecogenicidtad ultrasonido/
. que se encuentre i i
/dejgnelcmco que dentro de la via \::l:;l;zgas:es No se
biliar. observa ni

Sombra acustica

corte
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posterior. (30)

transversal

reporta lito

Pancreatitis
biliar

Establecimos el
diagnéstico de
pancreatitis conforme
a las guias de
Atlanta 2012 que
definen el
diagnostico cuando
el paciente cumple 2
de las siguientes
caracteristicas: 1)
dolor abdominal
(persistente, severo
en epigastrio con
irradiacion a la
espalda), 2) niveles de
lipasa (o amilasa) al
menos 3 veces mas
del limite normal y
3) caracteristicas
imagenolégicas en
tomografia

abdominal
contrastada,
resonancia
magnética o
ultrasonido abdominal.
(31) Para asegurar su
origen biliar, el
estudio de imagen
deberia reportar litos
en el conducto
biliar, una
dilatacion mayor a 6
mm o colelitiasis.

establecimos

el
diagnéstico de
pancreatitis
conforme a las
guias de Atlanta
2012.

Descrito en
expediente

Pancreatitis
Sin
pancreatitis

Cualitativa
nominal

Sin pancreatitis
=0 Pancreatitis
=1

Colangitis
aguda

acorde a las guias
Tokyo del 2018
segun estas guias se
define el diagnostico
de colangitis aguda al
presentar 1 criterio A
(fiebre, escalofrios o
evidencia laboratorial
de respuesta
inflamatoria sistémica;
1 criterio B (ictericia o
enzimas hepaticas
anormales y un
criterio C (que en
estudios de imagen
se observe dilatacion
del conducto biliar o
evidencia de otra
etiologia como lito,
estenosis, portador
de Stent, entre otros).
(32)

la definimos
acorde a las
guias Tokyo del
2018.

Descrito en
expediente

Colangitis
Sin
colangitis

Cualitativa
nominal

Sin colangitis =
0 Colangitis =1

Tabla 1. Se muestran las 18 variables, su significado y las unidades en las que serdn medidas

Procedimientos para recoleccién de datos

Posterior al contar con el registro del protocolo en la plataforma SIRELCIS. Se

solicitd la aprobacion del proyecto a los jefes del departamento de Cirugia General

de las 3 clinicas del IMSS en Aguascalientes, asi como a los jefes de ensefianza

de cada una de las clinicas. Se realizo la solicitud de participacion de investigador

principal y asociados.

Posteriormente por medio de la plataforma institucional SIRELCIS, el protocolo se

sometié a valoracién por el Comité de Etica en Investigacion y el Comité Nacional

de Investigacion en Salud y tras su aprobacién se solicité la autorizacién a los

directivos de las 3 clinicas del IMSS para la revisién de expedientes.
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Se designd como minimo 3 dias por semana en dias habiles para revisién de
expedientes (1 dia en cada una de las unidades) en turno matutino y vespertino
dependiendo de la indicacion de cada uno de los jefes de departamento de cirugia
para la revision de los expedientes. Se cred formatos de solicitud de expedientes,
en otras clinicas se uso el establecido en la clinica con la firma del jefe de
departamento de cirugia para su extraccién del departamento de archivo. Cada
vez que se solicitd un expediente se brindd el formato de solicitud (Anexo A), se
regresO los expedientes al término de su revision o al final de la semana
manteniendo su resguardo en el departamento de jefatura. Al devolver el
expediente a archivo se solicitd el vale como prueba de la devolucion de dicho
documento.

Se realizé una revision exhaustiva del expediente que asegurd contenga todas las
variables que se incluiran en el estudio. Al hacer la recoleccién de datos, este se
supervisé por 2 investigadores. Asi mismo, la base de datos se compartié por
todos los investigadores participantes de manera que todos puedieron tener el
mismo registro a la vez, validaron el llenado y la informacion obtenida. Con cada
uno de los expedientes seleccionados se realizé el llenado de una base de datos
en el programa Excel (Anexo B). Este archivo sé compartio con todos los
investigadores que se encargaron de la recoleccion de datos para el registro
simultaneo de las variables, una doble verificacién del llenado correcto y
aseguraron el respaldo del contenido en caso de pérdida por alguno de los
investigadores.

No se conté con un contacto directo con el paciente. Se garantizé con base a la ley
de proteccion de datos personales la confidencialidad de sus datos personales y
medicos. Estos fueron usados uUnicamente para fines de investigacion y se
mantuvieron el anonimato de los pacientes en el reporte del estudio.

Los investigadores nos comprometimos éticamente a realizar el muestreo
completo de los 305 pacientes que nuestro calculo arroja con la veracidad que el
expediente nos brinda. Al contar con la base de datos completa para la obtencion
de los resultados primarios se realizdé una asociacion de las variables recolectadas
con Software R y la eleccion de las variables con mayor significancia estadistica y
por otro lado las que muestran una significancia positiva para el diagndstico de la
enfermedad.

Al contar con estas variables organizadas sistematicamente, se acudié al
Departamento de Estadistica en el edificio 30 de la Universidad Auténoma de

Aguascalientes donde el doctor en ciencias con orientacion en Ciencias de la
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Computacién capacité y guio con el desarrollo del modelo predictivo y su

instrumentacion con base a la medicidon de su desempefio.

Instrumentos a utilizar
Para la recoleccion de datos: se utilizd el expediente fisico del paciente

resguardado en el departamento de archivo de cada una de las clinicas del
Organo de Operacion Administrativa Desconcentrada de Aguascalientes. La
recoleccién de los parametros de laboratorio se llevo a cabo en la base de datos
institucional. Cada una de las variables se extrajo con las siguientes normas
establecidas por nosotros:

Edad: se medid el intervalo de tiempo en anos desde la fecha de nacimiento
marcada por el C.U.R.P. que se encuentra registrado en los documentos del
expediente.

Sexo: se extrajo con base a lo redactado en la nota médica de ingreso.

IMC: Se tomé con base al peso y talla especificado en la valoracion preoperatoria
de medicina interna y/o anestesiologia. Se realizé la division con 2 decimales sin
aplicar redondeo.

Diabetes mellitus: se tomé este diagndstico de la nota de valoracion preoperatoria
de medicina interna y/o anestesiologia.

Hipertension arterial: se tomd este diagnodstico de la nota de valoracién
preoperatoria de medicina interna y/o anestesiologia.

Tabaquismo: se tomé este registro de la nota de valoracidn preoperatoria de
medicina interna, anestesiologia y/o notas médicas.

Alcoholismo: se tomd este registro de la nota de valoracidon preoperatoria de
medicina interna, anestesiologia y/o notas médicas.

Diagnéstico pre-CPRE o pre-ClO: se tomo de las notas médicas de cirugia general
y/o formato de solicitud subrogada de CPRE.

Fosfatasa alcalina (FA): el registro se buscé los laboratorios del paciente en el
sistema institucional ILABWEB y/o notas de expediente donde se especificd la
fecha de toma de laboratorios.

Bilirrubina total (BT): se buscd en los laboratorios del paciente en el sistema
institucional ILABWEB y/o notas de expediente donde se especifique fecha de
toma de laboratorios.

Alaninoaminotransferasa (ALT): el registro se buscé los laboratorios del paciente en

el sistema institucional ILABWEB y/o notas de expediente donde se especifique
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fecha de toma de laboratorios.

Aspartato aminotransferasa (AST): se tomé el registro buscando los laboratorios
del paciente en el sistema institucional ILABWEB y/o notas de expediente donde
se especifique fecha de toma de laboratorios.

Gama glutamiltransferasa (GGT): se tomo el registro buscando los laboratorios del
paciente en el sistema institucional ILABWEB y/o notas de expediente donde se
especifique fecha de toma de laboratorios.

Grosor de colédoco: la medida del grosor del colédoco en milimetros del reporte
realizado por el radidlogo. En los casos de no se contd con el reporte, se
medioé por uno de los investigadores desde la parte media del colédoco, con el
programa institucional RAYOSX.

Lito visible dentro de la via biliar: se tomé este parametro del reporte realizado por
el radiélogo. En los casos donde no se contd con el reporte, se visualizé por uno
de los investigadores el corte transversal del ultrasonido (o estudios de imagen
con los que cuente como colangioresonancia magnética o tomografia) usando el
programa institucional RAYOSX.

Pancreatitis biliar: se tomé de las notas médicas de cirugia general y/o formato de
solicitud subrogada de CPRE.

Colangitis aguda: se tomé de las notas médicas de cirugia general y/o formato de
solicitud subrogada de CPRE.

Para el registro de los datos: se utilizd una tabla realizada exclusivamente para
estos fines en el programa Excel.

Para el analisis estadistico: se utilizoé el software R exportando la base de datos
creada en Excel para el analisis descriptivo y las métricas que determinaran la
significancia de nuestras variables. Se realizd el desarrollo del modelo con los

comandos correspondientes y por ultimo se medira el desempefio del modelo.

Métodos para el control y calidad de los datos
Para garantizar la verosimilitud de los datos, los investigadores realizaron el

registro de los datos inmediatamente hacia la base de datos de Excel.
Posteriormente, como control de calidad y precision, el investigador principal
verifico los datos de la recoleccion de datos y corrobord la veracidad y correcta

captura de informacion que el investigador asociado hizo en la hoja de Excel.

Analisis estadistico de los datos
Se utilizé el programa R (R software) debido a que se trata de un programa
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estable, maduro con una trascendencia de 30 afos, observado un incremento de
la cantidad de usuarios. Es un software “free”, este adjetivo significa que es un
programa que puede ser utilizado en varios sistemas operativos (es
multiplataforma) ademas de estar accesible a todo publico.

Se importé la base de datos creada en Excel al programa R con sus variables
expuestas segun su codificacion en la tabla previa.

Se dividi6 a los pacientes en 2 grupos: aquellos que tuvieron un diagnéstico
confirmatorio de coledocolitiasis por CPRE o colangiografia transoperatoria y los
que se les descartdé por el mismo metodo. Surgieron 2 grupos: pacientes con
coledocolitiasis y sin coledocolitiasis.

Con el grupo de pacientes con coledocolitiasis se identificé 2 tipos de variables: las
bivariadas y las multivariadas. Con cada una de ellas se estimé los odds ratio
ajustados de cada variable para demostrar su poder de diagndstico positivo y
controlar la confusion. Se considerd una p < 0.05 y se realizé el calculo de los
niveles de confianza. Se utilizé nivel de significancia para las variables bivariadas
y multivariadas. Se identificd y aparté del resto las variables que portaron valor
significativo (p < 0.05) para el diagnéstico lo que representd su potencial positivo
para la enfermedad.

Realizamos un catalogo de comandos especificos para realizacién del modelo
predictivo desde read.csv, para la apertura de los documentos dentro del programa,
Im (formula) para el disefo del modelo predictivo e hist (férmula) para la
realizaciéon de histogramas, por mencionar algunos. Los coédigos que fueron
utilizados se pueden consultar al final de este documento. (Anexo D)

Las variables cuantitativas continuas fueron 8, se expresaron con los valores
exactos a 2 decimales, estas fueron: edad, indice de masa corporal, niveles de
fosfatasa alcalina, bilirrubinas totales, alaninoaminotransferasa, aspartato
aminotransferasa, gama glutamiltransferasa y grosor de colédoco.

Las variables dicotomicas fueron 8, se organizaron en cdodigo binario definidas
como positivas 1 y negativas 0. Estas variables fueron: sexo (femenino = 0,
masculino = 1), diabetes mellitus (no diabético = 0, diabético = 1), hipertensidn
arterial (hipertenso = 0, no hipertenso = 1), tabaquismo (negativo = 0, positivo = 1),
alcoholismo (negativo = 0, positivo = 1), lito visible dentro de la via biliar (sin lito =
0, con lito =1), pancreatitis biliar (sin pancreatitis = 0 pancreatitis =1) y colangitis
aguda (sin colangitis = 0, colangitis =1).

Las variables politdmicas fueron 2, se organizaron en leguaje binario dependiendo
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de su categoria: diagndstico inicial antes de la realizacion de CPRE o
colangiografia (coledocolitiasis= 0, colangitis=1, pancreatitis biliar =2), riesgo de
coledocolitiasis segun ASGE (medio = 1, alto =2)

Se realizé una obtencion de métricas de ajuste del modelo a los datos como es el
coeficiente B y un analisis de componentes principales, se usé el software R con la
finalidad de solucionar la multicolinealidad. Se construyé el modelo predictivo
usando una regresion logistica multiple con las variables seleccionadas en base a
estas métricas mencionadas.

El grupo de comparacion para nuestro modelo predictivo fueron los pacientes a los
que se les practico CPRE (estandar de oro), exploracion de vias biliares o
colangiografia y resultd positiva para coledocolitiasis. Se tomé la probabilidad
preprueba establecida por la literatura del 15%.

Se obtuvo el disefio del modelo, con la misma poblaciéon selecciona se utilizé la
estrategia de booststrap al menos en 20 ocasiones, esto se apego a lo establecido
en el estatuto TRIPOD, se realizé la medicion del OR en la muestra aplicando los
criterios establecidos por ASGE 2019 y aplicando el modelo creado. Se procedi6 a
la comparaciéon entre las OR y el area bajo la curva (AUC) de cada prueba
diagndstica. Se obtuvo las métricas de sensibilidad, especificidad, valor predictivo
positivo, valor predictivo negativo, accuracy, precision (por su traduccion en inglés
referido como “accuracy” en algunas bibliografias, aunque este término llegue a

denotar la veracidad y precisién), razén de verosimilitud positiva y negativa.

Aspectos éticos
No se tuvo contacto directo con los pacientes. Se garantizé en todo momento la

discrecion, resguardo de la informacion por 5 anos, respeto de la identidad de los
pacientes como de sus datos conforme a la Ley General de Datos personales.

Los procedimientos que se emplearon cumplieron los establecido por la Ley
General de Salud en materia de Investigacién para la Salud y la declaracion de
Helsinki y de la Asociacion Médica Mundial.

Acorde a lo referido en el Procedimiento para la evaluacién, registro, seguimiento,
enmienda y cancelacion de protocolos de investigacion en salud presentados ante
los Comités Locales de investigacion en Salud y los comités de ética en
Investigacion 2810-003-002 dentro del Instituto Mexicano del Seguro Social se
considerd una investigacion sin riesgo debido a que no utilizamos intervenciones
con los pacientes. Nuestro estudio fue observacional y no influyd de ninguna

manera el tratamiento que pudo recibir los pacientes en hospitalizaciones futuras.
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Debido a que se trata de un proyecto que involucré las 3 clinicas del Organo de
Operacion Administrativa Desconcentrada de Aguascalientes, el proyecto sera
sometido para su autorizacion por el comité nacional del Instituto Mexicano del
Seguro Social.

El presente estudio cumplié con los requisitos mencionados en los articulos del
titulo quinto de la Ley Federal de Salud dedicados a la investigacion en Salud
citando a los articulos 96, 97, 98, 99, 100, 101 y 102.

Con este estudio se pretendid obtener una herramienta diagnéstica sin costo
valida para la poblacidon con sospecha de coledocolitiasis de la ciudad de
Aguascalientes. Se veran beneficiados los pacientes al ho ser sometidos estudios
innecesarios, atencién terapéutica oportuna y disminucién de la morbimortalidad
en esta patologia. Como institucién nos beneficiaremos en contar con una
herramienta atil y disponible para su aplicacién en cualquier clinica del IMSS de la
OOAD Aguascalientes, se pretende disminuira el costo a la atencion que les
brinda a los pacientes por una disminucién de la estancia intrahospitalaria y
disminuiremos los riesgos en la morbimortalidad que impliquen otra directriz

terapéutica.

Aspectos de bioseguridad
Para este estudio no utilizamos material bioldgico, transporte de muestras, cepas

de virus, bacterias, hongos u otro tipo de microosganismos. Uso de animales ni
sustancias téxicas que pudiera poner en riesgo a los investigadores o personal de

la unidad.

Recursos, financiamiento y factibilidad

Recursos materiales: boligrafos, libreta, carpetas de almacenamiento.
Recursos digitales: internet portatil, programa Excel, programa Epidat 4.2, R
software.

Recursos humanos:

Investigador principal: Dra. Ariadna Beltran Rico

Tutora: Dra. lvonne Gonzalez Espinosa

Tutor asociado: Dr. José Luis Bizueto Monroy

Tutor asociado: Dr. Rogelio Salinas Gutiérrez

Recursos financieros: Los recursos materiales fueron los mismo utilizados de

manera personal. Los recursos digitales con acceso libre en la red y otros con
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acceso libre en la plataforma de recursos utilizando el correo institucional de la

Universidad Autbnoma de Aguascalientes.

Resultados
Se realizé la recoleccion de datos de 305 pacientes con riesgo intermedio y alto de

coledocolitiasis en las 3 clinicas de la OOAD Aguascalientes integrandolos con cédigo
binario en una matriz de datos utilizando el programa Excel version 2502. La matriz de
datos es guardada en formato separado por comas (CVS) requerido para su
importacion en software R studio version 2024.12.1.

Se recolectaron 18 variables: edad, sexo, indice de masa corporal (IMC), diabetes
mellitus (DM), hipertension arterial (HTA), tabaquismo, alcoholismo, diagndstico
pre- CPRE o pre colangiografia intraoperatoria, el riesgo ASGE clasificado a su
ingreso hospitalario, niveles de fosfatasa alcalina (FA), niveles de bilirrubina total
(BT), directa (BD) e indirecta (Bl), alaninoaminotransferasa (ALT), aspartato
aminotransferasa (AST), gama glutamiltransferasa (GGT), grosor de colédoco en
estudio de imagen y si el lito es visible o no por este medio, si el paciente presento
pancreatitis biliar y/o colangitis durante la hospitalizacién.

Se realiz6 la importacion de la matriz en el software. De los 305 pacientes se
excluyeron los que presentaron los siguientes diagnésticos: estenosis de colédoco
(7 pacientes), cancer de pancreas (9 pacientes), antecedente de realizacién de CPRE
(24 pacientes, de los cuales: 16 pacientes por colelitiasis previas, 7 por lesidn
iatrogénica de via biliar, 1 por lesién traumatica de via biliar), coledocolitiasis
residual (4 pacientes), instrumentacién previa de la via biliar (realizacion de cirugias
relacionadas a la via biliar, 14 pacientes),pacientes con ictericia de etiologia
indeterminada a los que se les solicitd CPRE por otros servicios diferentes a cirugia
general (2 pacientes) sospecha de tumor de la via biliar (9 pacientes de los cuales:
6 con sospecha de tumor indeterminado, linfoma en via biliar (1 paciente), tumor
pseudopapilar de celulas claras (1 paciente), tumor de duodeno (1 paciente),
pacientes menores de 18 anos ( 4 pacientes), solicitud de alta voluntaria sin concluir
el protocolo diagnéstico (2 pacientes), no se realiza CPRE, no es posible concluir la
CIO ( 34 pacientes), quistes hepaticos (1 paciente) y metastasis hepaticas (1
paciente).

De los 305 pacientes se excluyeron 111 pacientes conformando nuestra base de datos
con 194 pacientes. De los cuales 75 pacientes pertenecen al hospital 1, 63 pacientes
al hospital 2, y 56 pacientes al hospital 3. Los 3 grupos pertenecientes a la OOAD

Aguascalientes.
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De los 194 pacientes con sospecha de coledocolitiasis, el 56.18% (109 pacientes)
se comprobd el diagnostico de coledocolitiasis, el 43.81% (85 pacientes) no
presentaron evidencia de lito en colédoco al realizar el procedimiento diagndstico-
terapéutico (CPRE 6 colangiografia transoperatoria). El sexo femenino conformé la
muestra en un 67.01% (130 mujeres) y masculino un 32.98% (64 hombres). El
diagndstico médico por el cual el cirujano decidié la realizacion de CPRE y/o CIO
fueron sospecha de coledocolitiasis en 142 pacientes (73.19%), clasificados con
riesgo intermedio 90 pacientes (46.39%) y en

riesgo alto 104 pacientes (53.60%); colangitis en 30 pacientes (15.46%) y pancreatitis en
22 pacientes (11.34%).

De los 109 pacientes con coledocolitiasis el promedio global de edad fue de 53.03
anos, esto en base al sexo, en las mujeres, la edad promedio de presentacion que
encontramos en nuestra poblacién fue de 49.89 anos, y en hombres de 59.96 anos.
El sexo femenino fue mas prevalente en 68.80% (75 mujeres) comparado con el
31.19% de hombres (34 pacientes masculinos).

El indice de masa corporal (IMC) promedio fue de 27.69 kg/m2, en cambio al grupo
de pacientes a los que no se les corroboré coledocolitiasis presentaron un IMC
promedio 29.51 kg/m2, con respecto al género, el promedio de IMC en el sexo
femenino fue de 28.36 kg/m2 (sd= 4.86), y en hombres el 26.21 kg/m2 (sd=4.80). La
diabetes mellitus fue una enfermedad concomitante en el 22.01 % (24 pacientes) y la
hipertension arterial en el 43.11% (47 pacientes) de los pacientes con presencia
de coledocaolitiasis. El 27.52 % (30 pacientes) practicaban el habito tabaquico y el
consumo de alcohol al grado de catalogarse como alcoholismo fue en 14.67% de los
pacientes (16 pacientes).

En el grupo de los pacientes a los que se les corroboré coledocolitiasis. El
diagndstico presuntivo con la que se indico el tratamiento (CPRE y/o colangiografia
transoperatoria) fue la propia coledocolitiasis en 78 pacientes (71.55 %). De estos, 41
pacientes (37.61%) fueron catalogados con riesgo intermedio y 68 pacientes (62.38%)
con riesgo alto segun guias ASGE 2019; colangitis en 22 pacientes (20.18%) y
pancreatitis en 9 pacientes

(8.25%).

Respecto a los parametros bioquimicos, se observd que el promedio de fosfatasa
alcalina fue de 363.41 U/L (sd=258.81) en mujeres de 342.79 U/L (sd=253.35) y
en hombres de 408.91 U/L (sd=268.68). El promedio de bilirrubina total fue de 5.18
U/L (sd=5.19), en mujeres de 4.30 U/L (sd=3.36), y en hombres de 7.13 U/L (sd=
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7.56). Los niveles de alaninoaminotransferada (ALT) promedio fue de 303.83 U/L
(sd=285.43) mientras que los de aspartatoaminotransferada (AST) de 308.36 U/L
(sd=363.89). Los niveles de GGT promedio fueron de 633.24 U/L (sd=837.63).

La medicion del colédoco promedio de los pacientes con coledocolitiasis fue de
9.68 mm (sd=6.28), en mujeres 8.72 mm (sd=3.65) en hombres fue de 11.81 mm
(sd=9.63). El lito dentro del colédoco se observo solo en 31 pacientes (28.44%) a
pesar de que posteriormente se corrobord la litiasis intraductal.

Durante su hospitalizacién previo al abordaje terapéutico la pancreatitis biliar se

desarrolld en 25 pacientes (22.93%) y colangitis en 23 pacientes (21.10%)

Procesamiento de los resultados
A todas las variables cuantitativa se le aplico la formula de Shapiro-Wilk para

contrastar las normalidades de las variables. Las variables que mostraron una
distribucion anormal fueron: edad (p=0.005633), esta distribucion inclinada mas por el
sexo femenino donde mostré una (p=0.002738), no asi para los hombres (p = 0.05163)
fosfatasa alcalina (p< 2.992e-09), bilirrubinas totales (p< 1.057e-12), ALT (p< 3.478e-
09), AST (p< 2.625e-14), GGT (p < 2.2e-16) y el grosor del colédoco (p< 3.272e-13).
Para las variables cualitativas se utilizé la prueba “Chi cuadrada”. Con este método,
las que presentaron una distribucion anormal fueron riesgo ASGE (p< 0.0085) y lito
visible por ultrasonido (p< 0.04586). El resto tuvo una distribucioén normal.

Las variables numéricas que presentaron una distribucién normal se les aplico la
prueba T (T-student) y aquellas con una distribucién anormal la prueba U de Man
Whitney.

A continuacién, se muestra la tabla con todas las variables y sus valores P finales

obtenidos:
Variables Sospecha coledocolitiasis Valor P
predictoras (194)
Presente =109 Ausente = 85 <0.05
Edad 53.03 (19.50) 49.25 (18.56) 0.217
Mujeres 46.86 (16.17) 46.24 (18.33) 0.342
Hombres 56.66 (18.65) 54.77 (18.00) 0.2621
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Sexo

Mujeres (%) 75 (68.80) 55 (64.70) 0.653
Hombres (%) 34 (31.19) 30 (35.29)
IMC 27.69 (4.92) 29.51(6.86) 0.04097
Mujeres 28.36 (4.86) 30.62(7.49) 0.05422
Hombres 26.21(4.80) 27.48 (5.03) 0.310
Diabetes mellitus
)
Portador (%) 24(22.01) 25(29.41) 0.3128
)
No portador (%) 85 (77.98) 60 (70.58)
Hipertension arterial
()
B or (%) 47 (43.11) 28 (32.94) 0.195
)
R tador (%) 62 (56.88) 57 (67.05)
Tabaquismo
Ve (%) 30(27.52) 24 (28.23) 1
H 0,
R-tivo (%) 79(72.47) 61(71.76)
Alcoholismo
0,
e (%) 16 (14.67) 16 (18.82) 0.5641
0,
R dece (%) 93 (85.32) 69(81.17)
Diagnostico pre-
CPRE
Coledocolitiasis n= 78(71.55) 64 (75.29)
142 (%)
22(20.18) 8(9.41)
Colangitis n= 30 (%) 0038
9(8.25) 13(15.29)
Pancreatitis biliar = 22
(%)
Riesgo ASGE
Intermedio (%) 41(37.61) 49 (57.64) 0.0085
Alto (%) 68 (62.38) 36 (42.35) '
Fosfatasa alcalina 363.41 (258.81) 277.83(259.13) 0.001
Mujeres 342.79 (253.35) 234.00 (146.92) 0.004
408.91 (268.68) 358.18 (379.45) 0.059
Hombres
Bilirrubina total 5.18(5.19) 4.07 (3.80) 0.150
713(7.56 53(3. 0.303
Hombres (7.56) 4.53(3.54)
Alanino 303.83 (285.43) 32711 (473.72) 0.789
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aminotrasferasa
Mujeres 317.18 (285.81) 310.94 (354.72) 0.681
Hombres 274.37 (286.61) 356.76 (643.67) 0.861
Aspartato 308.36 (363.89) 288.99 (398.23) 0.294
aminotransferasa
0.287
Mujeres 346.07 (410.25) 288.49 (377.32)
Hombres 0.798
225.16 (213.50) 289.90 (440.75)
Gama 633.24 (837.63) 410.15 (336.33) 0.011
glutamiltransferasa
Mujeres 575.91 (924.49) 367.76 (310.99) 0.034
Hombres 759.70 (596.39) 487.89 (371.34) 0.073
Grosor de colédoco 9.68 (6.28) 8.13 (3.67) 0.118
Mujeres 8.72(3.65) 7.98 (3.60) 0.254
Hombres 11.81(9.63) 8.41(3.84) 0.203
Lito visible
Se observa (%) 31(28.44) 13(15.29) 0.0458
No se observa (%) 78 (71.55) 72(84.70)
Pancreatitis biliar
Padece (%) 25(22.93) 27 (31.76) 0.224
No padece (%) 84 (77.06) 58 (68.23)
Colangitis aguda
Padece (%) 23(21.10) 13(15.29) 0.397
No padece (%) 86 (78.89) 72(84.70)

Tabla 2. Muestra las 18 variables incluidas en el estudio. La columna PRESENTE se refiere a los pacientes con
diagnostico establecido de coledocaolitiasis y AUSCENTE que tuvieron sospecha, pero se descartd. Los
valores P en negritas indican las variables que presentaron significancia estadisticamente respecto a una
p<0.050

De las 18 variables Unicamente 5 mostraron significancia estadistica fueron indice
de masa corporal (IMC) (p< 0.04097), riesgo ASGE (p< 0.0085), fosfatasa alcalina
(FA) (p< 0.001), gamaglutamil transferasa (GGT)(p<0.011) y la evidencia de lito

visible por ultrasonido en colédoco (p< 0.0458).
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llustracion 3.Variables que mostraron poder predictivo y fueron usadas para la elaboracion del modelo.

Construccion del modelo: regresion logistica multiple
Se realizé una regresion logistica multiple con cada una de las variables predictoras

con la finalidad de obtener la razéon de momios, el intervalo de confianza, el P
calculado dependiente de la regresion y el coeficiente B de cada variable. El
coeficiente B representa cuanto aumenta el odds ratio por cada incremento de
unidad y por lo tanto aumenta la significancia de la variable en cuanto al resultado

final, es decir, la probabilidad de que el paciente tenga o no coledocolitiasis.

Laféormula de regresion logistica que es la siguiente:

= variable independiente
( ) =esla probabilidad de coledocolitiasis
1— () =eslaprobabilidad de no tener coledocolitiasis
=el grado en el que aumentara el odds ratio por cada incremento de unidad de la

variable predictora

Si despejamos la probabilidad de tener coledocolitiasis la formula se transforma en lo

siguiente:
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Sireemplazamos los factores por los conceptos médicos representativos, podemos

interpretar la formula de la siguiente manera:

El despeje de la férmula es el siguiente:
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Modelo de regresion logistica con la variable “IMC”

En el software R se introdujo la funcién glm() con lo que nos arroja los siguientes datos:
Interceptor= 1.76747
Coeficiente B de la variable IMC=-0.05316

Valor P=0.0356

Usando la féormula:

( probabilidad de coledocolitiasis
1

1 — ———— | = interceptor + coeficiente B IMC
probabilidad de no tener coIedomhtmszs) p f

Si despejamos:

Sustituimos:

Coledocolitiasis=0.8473345, esto representa la probabilidad de tener coledocolitiasis

respecto y unicamente con el valor de IMC.

Obtenemos el odds ratio ajustado:
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Con los valores obtenidos podemos deducir que
Valor de la hipétesis nula = interceptor de la variable IMC = 1.76747
Hipotesis alternativa = coefiente B de la variable IMC =-0.05316

Valor P de la variable IMC = 0.0356

Dado que el valor P es menor a 0.05, rechazamos la hipotesis nula. Podemos afirmar

que la variable IMC tiene poder explicativo en contener litos intraductales.

Modelo de regresion logistica con la variable “Riesgo ASGE”

En el software R se introdujo la funcion glm () con lo que nos arroja los siguientes datos:
Interceptor = 1.13368

Coeficiente B de la variable IMC = -0.04458

Coeficiente B de la variable RIESGO ASGE = 0.74205

Valor P de la variable RIESGO ASGE = 0.0133

Con la féormula:

Despejamos:

Sustituimos:
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exp(1.13368 — 0.04458 + 0.74205 )

Probabilidad de colecolitiasi :(
robabriidad de colecolltiasis = \T ¥ exp (1.13368 — 0.04458 + 0.74205)

Coledocolitiasis = 0.8618987, esta es la probabilidad de tener coledocolitiasis es de

con respecto a 2 variables simultaneas IMC y el riesgo ASGE clasificado.

Obtenemos el OR ajustado:

Odds ratio adj = 6.24106

Hipodtesis nula = 1.13368
Hipdtesis alternativa = 0.74205
Valor P de la variable RIESGO ASGE =0.0133

Debido a que el valor P de la variable RIESGO ASGE es menor a 0.05 se descarta la
hipotesis nula e inferimos que la clasificacién que se otorga en los pacientes si tiene

una asociacion positiva para la presencia de coledocolitiasis.
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Modelo de regresion logistica con la variable “Fosfatasa alcalina (FA)”

En el software R se introdujo la funciéon glm () conlas variables: IMC+ RIESGOASGE +FA

lo que nos arroja los siguientes datos:

Interceptor= 0.6203412

Coeficiente B de la variable IMC= -0.0389987
Coeficiente B de la variable RIESGO ASGE= 0.7021587

Coeficiente B de la variable FA= 0.0011850
Valor P de la variable FA= 0.0724

Con la formula:

Despejamos:

Sustituimos:

. _ exp (0.6203412 — 0.0389987 + 0.7021587 + 0.0011850)
Probabilidad de colecolitiasis = ( )

1+ (0.6203412 — 0.0389987 + 0.7021587 + 0.0011850)

Coledocolitiasis = 0.7832464, esta es |la probabilidad de tener coledocolitiasis con
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respecto a las 3 variables simultaneas IMC, riesgo ASGE vy las cifras de fosfatasa

alcalina que presente el paciente.

Obtenemos el OR ajustado:

Hipotesis nula = 0.62034
Hipotesis alternativa =0.00118
Valor P de la variable FA=0.0724

El valor P de la variable es mayor a 0.5 porlo que no se puede descartar la hipétesis nula e infiere

quelafosfatasaalcalina notiene poder explicativo en laenfermedad de coledocolitiasis.
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Modelo de regresién logistica con la variable “gama glutamiltransferasa (GGT)”

En el software R se introdujo lafunciéon glm () conlas variables IMC+ RIESGO ASGE +FA

+ GGTlo que nos arroja los siguientes datos:

Interceptor= 0.4399598

Coeficiente B de la variable IMC= -0.0414324
Coeficiente B de la variable RIESGO ASGE= 0.7582962
Coeficiente B de la variable FA= 0.0005316
Coeficiente B de la variable GGT = 0.0008773

Valor P de la variable GGT= 0.0444

Con la formula:

Despejamos:

Sustituimos:

" o exp (0.4399598 — 0.0414324 + 0.7582962 + 0.0005316 + 0.0008773 + .0444)
Probabilidad de colecolitiasis = ( )

1+ exp(0.4399598 — 0.0414324 + 0.7582962 + 0.0005316 + 0.0008773 + .0444)

3.184301
Probabilidad de colecolitiasis = ( )

4.184301
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La probabilidad de coledocolitiasis es de 0.7610115 tomando en cuenta las variables
de IMC, el riesgo ASGE, los niveles de FA 'y de GGT del paciente simultaneamente.

Obtenemos el OR ajustado

0.7610115 )

Odds ratio adj = (1 — 07610115

Hipotesis nula = 0.4399598
Hipotesis alternativa = 0.0008773

Valor P de la variable GGT =0.0444

Debido a que el valor P de la variable GGT es menor a 0.5, podemos rechazar la
hipétesis nula, lo que significa que GGT tiene un valor estadisticamente

significativo para la probabilidad de coledocolitiasis.

Modelo de regresion logistica con la variable “Lito”

En el software R se introdujo la funcion gim () conlas variables IMC + RIESGO ASGE +FA

+ GGT+ LITOlo que nos arroja los siguientes datos:

Interceptor= 0.3703030

Coeficiente B de la variable IMC= -0.0408966
Coeficiente B de la variable RIESGO ASGE= 0.5246047
Coeficiente B de la variable FA= 0.0006079
Coeficiente B de la variable GGT = 0.0009280
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Coeficiente B de la variable LITO = 0.5974993

Valor P de la variable LITO = 0.1674

Con la férmula:

Despejamos:

Sustituimos:

exp (0.3703030 — 0.0408966 + 0.5246047 + 0.0006079 + 0.0009280 + 0.5974993) )
1+ exp(0.3703030 — 0.0408966 + 0.5246047 + 0.0006079 + 0.0009280 + 0.5974993)

Probabilidad de colecolitiasis = (

4.276121)

Probabilidad de colecolitiasis = (m

La probabilidad de coledocolitiasis es de 0.8104668, al incluir simultaneamente
las cifras de las variables IMC, el riesgo ASGE, valores de FA, GGT y la evidencia

de visualizacién de lito en el ultrasonido.

Obtenemos el odds ratio ajustado con la siguiente formula:

0.8104668 )

0dds ratio ad] = (m
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La hipdtesis nula es = 0.370303

La hipotesis alternativa = 0.5974993
Elvalor Pde la variable LITO=0.1674

Debido a que el valor P de la variable LITO es mayor a 0.05 no se puede rechazar

la hipétesis nula e inferimos que el observar el lito durante la realizaciéon del

ultrasonido no tiene el suficiente poder explicativo estadisticamente para ser

significativo.

Para una mejor visualizacion de los datos, los valores se representan en la

siguiente tabla de una manera exponencial (Tabla 2).

Variable Odds IC 95% Valor P Coeficiente B
ratio

IMC 5.5528 0.90117 0.035 0.9482
0.99564

Riesgo ASGE 6.2410 1.17082 0.013 2.1002
3.79976

Fosfatasa 3.6135 0.9999 0.072 1.0011

alcalina
1.0025

Gamaglumatil 3.184 1.0000 0.044 1.000

transferasa
1.0017

Lito visible 4.2761 0.7868 0.1674 1.8175
4.3320

Tabla 3. Muestra el odds ratio, los intervalos de confianza con un error alfa de S5%, el valor P de cada

variable y los coeficientes B. Estos ultimos se ilustran exponencialmente para una mejor interpretacion lectora.
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Seleccion del modelo predictivo
Existen varias formas de hacer un pre procesamiento de los datos obtenidos para

su optimizacion y emplear las variables que nos seran mas representativas. En
Machine Learning una de las herramientas para encontrar el mejor modelo es el

criterio de informacion de Akaike (AIC), se describe como la siguiente formula:

=2 -2 In()

= numero de parametros del modelo

In( )= es lafuncién de Log-verosimilitud para el modelo estadistico

En el software R introducimos la funcion usando el modelo de
regresion logistica con las 5 variables que se muestran en la tabla 2. El modelo

predictivo con el valor AIC menor es el siguiente:

Las variables: IMC, GGT y LITO forman parte del modelo elegido con base a los

criterios de Akaike, significa que representa el mejor modelo.

Desemperfio del modelo predictivo
Para medir el desempefio del modelo se obtuvieron las métricas de sensibilidad,

especificidad, el valor predictivo positivo, el valor predictivo negativo, razén de
verosimilitud positiva y negativa; el valor odds ratio ajustada del modelo predictivo
creado.

Para el desempefio del modelo utilizamos el método Bootstrap con 20 repeticiones.
Primero separamos nuestra muestra en 2 grupos en una proporcién 70:30. El grupo
del 70% se utilizé6 para entrenar el modelo y el grupo del 30% para medir su

desempeno.
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El entrenamiento del modelo se realiza mediante el software con la funcién

y la base de datos a emplear se sustituye por la de entrenamiento. Posteriormente

utilizando este mismo modelo se realiza la medicién de su desempefio con la funcion

destinado para la prueba.

que predecira los resultados usando el otro grupo de pacientes

Con este método logramos un grupo representativo para una medicion confiable.

Los datos obtenidos por este modelo se presentan en la tabla 3:

Bootstrap Se Sp VPP VPN A P ORadj AUC RV+ RV-
1 0.45714 | 0.78787 | 0.69565 | 0.57777 | 0.61764 | 0.69565| 3.12781 | 0.62510 | 2.15510 | 0.68901
2 0.52500 | 0.72413 | 0.72413 | 0.52500 | 0.60869 | 0.72413 | 2.90131 | 0.68620 | 1.90312 | 0.65595
3 0.43902 | 0.63636 | 0.69230 | 0.37837 | 0.50793 | 0.69230| 1.36956 | 0.59201 | 1.20731 | 0.88153
4 0.43902 | 0.89655 | 0.85714 | 0.53061 | 0.62857 | 0.85714| 6.78260 | 0.72918 | 4.24390 | 0.62570
5 0.30232 | 0.85185 | 0.76470 | 0.43396 | 0.51428 | 0.76470| 2.49166 | 0.61584 | 2.04069 | 0.81900
6 0.42105 | 0.86666 | 0.80000 | 0.54166 | 0.61764 | 0.80000| 4.72727 | 0.72456 | 3.15789 | 0.66801
7 0.35714 | 0.75862 | 0.68181 | 0.44897 | 0.52112 | 0.68181| 1.74603 | 0.60344 | 1.47959 | 0.84740
8 0.48837 | 0.67741 | 0.67741 | 0.48837 | 0.56756 | 0.67741 | 2.00454 | 0.58289 | 1.51395 | 0.75526
9 0.37500 | 0.83333 | 0.71428 | 0.54545| 0.59210 | 0.71428 | 3.00000 | 0.65208 | 2.25000 | 0.75000
10 0.51351 | 0.85294 | 0.79166 | 0.61702 | 0.67605 | 0.79166 | 6.12222 | 0.68521 | 3.49189 | 0.57036
11 0.35714 | 0.75862 | 0.68181 | 0.44897 | 0.52112 | 0.68181| 1.74603 | 0.57963 | 1.47959 | 0.84740
12 0.46511 | 0.73333 | 0.71428 | 0.48888 | 0.57534 | 0.71428 | 2.39130 | 0.63178 | 1.74418 | 0.72938
13 0.42857 | 0.91428 | 0.85714 | 0.57142 | 0.64935 | 0.85714| 8.00000 | 0.66190 | 5.0000 | 0.62500
14 0.37209 | 0.65384 | 0.64000 | 0.38636 | 0.47826 | 0.64000 | 1.11934 | 0.53041 | 1.07493 | 0.96032
15 0.42105 | 0.72727 | 0.64000 | 0.52173 | 0.56338 | 0.64000| 1.93939 | 0.60127 | 1.54385 | 0.79605
16 0.41666 | 0.54545 | 0.50000 | 0.46153 | 0.47826 | 0.50000| 0.85714 | 0.56902 | 0.91666 | 1.06944
17 0.55813 | 0.78787 | 0.77419 | 0.57777 | 0.65789 | 0.77419 | 4.69172 | 0.66666 | 2.63122 | 0.56082
18 0.42857 | 0.70000 | 0.66666 | 0.46666 | 0.54166 | 0.66666 | 1.75000 | 0.65476 | 1.42857 | 0.81632
19 0.57894 | 0.61290 | 0.64705 | 0.54285 | 0.59420 | 0.64705| 2.17708 | 0.65449 | 1.49561 | 0.68698
20 0.51063 | 0.75000 | 0.75000 | 0.51063 | 0.60759 | 0.75000 | 3.13043 | 0.62433 | 2.04255 | 0.65248

Tabla 4. Muestra las predicciones realizadas con el modelo en cada uno de los 20 remuestreos
realizados. Se (sensibilidad), Sp (especificidad), VPP (valor predictivo positivo), VPN (valor
predictivo negativo, A (acurracy), P (precision), OR adj (raz6n de momios ajustada), AUC (area bajo
la curva), RV+ (razon de verosimilitud positiva) y RV- (razén de verosimilitud negativa)
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Realizamos un promedio de las 20 repeticiones en cada una de las columnas de las

variables con lo que obtenemos las siguientes métricas globales:

Métricas Resultado global Desempeio
Sensibilidad (Se) 0.4427 44.27%
Especificidad (Sp) 0.7534 75.34%
Valor predictivo positivo (VPP) 0.7135 71.35%
Valor predictivo negativo (VPN) 0.5032 50.32%
Acuracy (A) 0.5759 57.59%
Precision (P) 0.7135 71.35%
Odds ratio ajustado (OR adj) 3.1037 3.10
Area bajo la curva (AUC) 0.6335 0.63
Razon de verosimilitud positiva 2.1400 2.14
(RV+)

Razon de verosimilitud negativa 0.7503 0.75

(RV-)

Tabla 5. Muestra los promedios de cada una de las métricas para estimar una medicion global de la
prueba diagndstica. Se (sensibilidad), Sp (especificidad), VPP (valor predictivo positivo), VPN (valor
predictivo negativo, A (acurracy), P (precisién), OR adj (razén de momios ajustada), AUC (area bajo la

curva), RV+ (razén de verosimilitud positiva) y RV- (razén de verosimilitud negativa)

llustracion 4. Curva ROC del modelo. La gréfica de la izquierda muestra la curva con los desempefios

globales. La grafica de la derecha ademas de la linea previa, muestra el resto de las curvas creadas con los

20 remuestreos.
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Otros modelos alternativos

Durante el desarrollo del modelo nos dimos a la tarea de averiguar otras formas de
procesar los datos y realizar diferentes modelos buscando si alguno pudiera
representar una mejor herramienta de uso por representar mayor precision
diagnostica y/o mayor facilidad de aplicacion. Al realizar esta investigacion surgieron 2

propuestas de modelos:

Modelo secundario: averiguamos como seria el comportamiento del desempefio
del modelo tomando en cuenta las 18 variables. Con la funcién, se coloco
la férmula con las 18 variables mostrando los siguientes valores de cada una de las

variables:

g1m{LITO_COLANGIO~EDAD+SEXD+IMC+DM2+HTA+TAB+ALCOHOL+DX_PRE+RIESGD_ASGE+FA+BT+AST_TGO+ALT_TGP+GGT+CD+LITC+PANCREATITIS+COLANGITIS
, data=DATO0S, family="binomial")

De la misma manera que el 1er modelo, se realizé entrenamiento con la funcién

y la medicion del desempefio con la funcion

El desempefio de este modelo secundario se muestra en la siguiente tabla:

Bootstrap Se Sp VPP VPN A P OR adj AUC RV+ RV-
1 0.54285 | 0.66666 | 0.63333 | 0.57894 | 0.60294 | 0.63333 | 2.37500 | 0.68398 | 1.6285 | 0.68571
2 0.50000 | 0.62068 | 0.64516 | 0.47368 | 0.55072 | 0.64516 | 1.63636 | 0.57758 | 1.3181 | 0.80555
3 0.43902 | 0.45454 | 0.60000 | 0.30303 | 0.44444 | 0.60000 | 0.65217 | 0.51108 | 0.8048 | 1.23414
4 0.48780 | 0.65517 | 0.66666 | 0.47500 | 0.55714 | 0.66666 | 1.80952 | 0.59629 | 1.4146 | 0.78177
5 0.53488 | 0.62962 | 0.69696 | 0.45945 | 0.57142 | 0.69696 | 1.95500 | 0.58311 1.4441 | 0.73871
6 0.47368 | 0.63333 | 0.62068 | 0.48717 | 0.54411 | 0.62068 | 1.55454 | 0.57982 | 1.2918 | 0.83102
7 0.35714 | 0.72413 | 0.65217 | 0.43750 | 0.50704 | 0.65217 | 1.45833 | 0.56568 | 1.2946 | 0.88775
8 0.46511 | 0.70967 | 0.68965 | 0.48888 | 0.56756 | 0.68965 | 2.12560 | 0.65041 1.6020 | 0.75369
9 0.42500 | 0.69444 | 0.60714 | 0.52083 | 0.55263 | 0.60714 | 1.67984 | 0.64166 | 1.3909 | 0.82800

10 0.70270 | 0.67647 | 0.70270 | 0.67647 | 0.69014 | 0.70270 | 4.94214 | 0.69316 | 2.1719 | 0.43948
11 0.54761 | 0.62068 | 0.67647 | 0.48648 | 0.57746 | 0.67647 | 1.98086 | 0.61576 | 1.4437 | 0.72883
12 0.39534 | 0.63333 | 0.60714 | 0.42222 | 0.49315 | 0.60714 | 1.12937 | 0.53798 | 1.0782 | 0.95471
13 0.42857 | 0.77142 | 0.69230 | 0.52941 | 0.58441 | 0.69230 | 2.53125 | 0.52176 | 1.8750 | 0.74074
14 0.55813 | 0.53846 | 0.66666 | 0.42424 | 0.55072 | 0.66666 | 1.47368 | 0.58407 | 1.2093 | 0.82059
15 0.52631 | 0.60606 | 0.60606 | 0.52631 | 0.56338 | 0.60606 | 1.70940 | 0.57496 | 1.3360 | 0.78157
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16 0.58333 | 0.51515 | 0.56756 | 0.53125 | 0.55072 | 0.56756 | 1.48750 | 0.56902 1.2031 | 0.80882

0.67441 | 0.45454 | 0.61702 | 0.51724 | 0.57894 | 0.61702 | 1.72619 | 0.56941 | 1.2364 | 0.71627

17
18 | 0.42857 | 0.73333 | 0.69230 | 0.47826 | 0.55555 | 0.69230 | 2.06250 | 0.69761 | 1.6071 | 0.77922

19 | 0.65789 | 0.61290 | 0.67567 | 0.59375 | 0.63768 | 0.67567 | 3.04487 | 0.63242 | 1.6995 | 0.55817

20 0.53191 | 0.71875 | 0.73529 | 0.51111 | 0.60759 | 0.73529 | 2.90404 | 0.62965 | 1.8912 | 0.65124

Tabla 6. Muestra las predicciones realizadas con el modelo secundario que incluye las 18 variables. Se
muestran en cada fila cada uno de los 20 remuestreos realizados. Se (sensibilidad), Sp (especificidad),
VPP (valor predictivo positivo), VPN (valor predictivo negativo, A (acurracy), P (precision), OR adj (razon de
momios ajustada), AUC (area bajo la curva), RV+ (razén de verosimilitud positiva) y RV- (razén de verosimilitud
negativa)

Realizamos un promedio de las 20 repeticiones en cada una de las columnas de

las variables con lo que obtenemos las siguientes métricas globales:

Métricas Resultado global Desempeiio

Sensibilidad (Se) 0.5130 51.30%
Especificidad (Sp) 0.6334 63.34%
Valor predictivo positivo (VPP) 0.6525 65.25%
Valor predictivo negativo (VPN) 0.4960 49.60%
Acuracy (A) 0.5643 56.43%
Precision (P) 0.6525 65.25%
Odds ratio ajustado (OR adj) 2.0119 2.01
Area bajo la curva (AUC) 0.6007 0.60
Razon de verosimilitud positiva 1.4470 1.44
(RV+)

Razon de verosimilitud negativa 0.7763 0.77
(RV-)

Tabla 7. Muestra los promedios de cada una de las métricas para estimar una medicion global del modelo
con 18 variables. Se (sensibilidad), Sp (especificidad), VPP (valor predictivo positivo), VPN (valor predictivo
negativo, A (acurracy), P (precision), OR adj (razén de momios ajustada), AUC (area bajo la curva), RV+ (razén
de verosimilitud positiva) y RV- (razén de verosimilitud negativa)

llustracién 5. Curva ROC del modelo del modelo con 18 variables. La gréfica de la izquierda muestra la curva
con los desemperios globales. La grafica de la derecha ademas de la linea previa, muestra el resto de las
curvas creadas con los 20 remuestreos.
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Modelo terciario: para el diseiio de este modelo colocamos las 18 variables a la
funcién glm () y posteriormente aplicamos los criterios de Akaike (AIC) con lo cual el
software hace la eleccion del mejor modelo que resulta con 5 variables como se

muestra en la siguiente férmula:

Igualmente, se realizdé entrenamiento con la funcion y la medicién del

desempefio con la funcién

El desemperio de este modelo terciario se muestra en la siguiente tabla:

Bootstrap Se Sp VPP VPN A P ORadj AUC RV+ RV-

0.51428 | 0.75757 | 0.69230 | 0.59523 | 0.63235 | 0.69230 | 3.30882 | 0.73333 | 2.12142 | 0.64114
0.62500 | 0.75862 | 0.78125 | 0.59459 | 0.68115 | 0.78125 | 5.23809 | 0.71810 | 2.58928 | 0.49431
0.51219 | 0.63636 | 0.72413 | 0.41176 | 0.55555 | 0.72413 | 1.83750 | 0.65299 | 1.40853 | 0.76655
0.60975 | 0.79310 | 0.80645 | 0.58974 | 0.68571 | 0.80645 | 5.98958 | 0.79226 | 2.94715 | 0.49204
0.58139 | 0.85185 | 0.86206 | 0.56097 | 0.68571 | 0.86206 | 7.98611 | 0.80361 | 3.92441 | 0.49140
0.55263 | 0.86666 | 0.84000 | 0.60465 | 0.69117 | 0.84000 | 8.02941 | 0.83508 | 4.14473 | 0.51619
0.38095 | 0.75862 | 0.69565 | 0.45833 | 0.53521 | 0.69565 | 1.93406 | 0.66009 | 1.57823 | 0.81601
0.53488 | 0.74193 | 0.74193 | 0.53488 | 0.62162 | 0.74193 | 3.30625 | 0.69692 | 2.07267 | 0.62689
0.42500 | 0.83333 | 0.73913 | 0.56603 | 0.61842 | 0.73913 | 3.69565 | 0.74305 | 2.55000 | 0.69000
10 0.56756 | 0.85294 | 0.80769 | 0.64444 | 0.70422 | 0.80769 | 7.61250 | 0.77424 | 3.85945 | 0.50698
11 0.57142 | 0.68965 | 0.72727 | 0.52631 | 0.61971 | 0.72727 | 2.96296 | 0.69211 | 1.84127 | 0.62142
12 0.60465 | 0.83333 | 0.83870 | 0.59523 | 0.69863 | 0.83870 | 7.64705 | 0.79457 | 3.62790 | 0.47441
13 0.50000 | 0.80000 | 0.75000 | 0.57142 | 0.63636 | 0.75000 | 4.00000 | 0.72857 | 2.50000 | 0.62500
14 0.51162 | 0.65384 | 0.70967 | 0.44736 | 0.56521 | 0.70967 | 1.97883 | 0.61449 | 1.47803 | 0.74692
15 0.50000 | 0.81818 | 0.76000 | 0.58695 | 0.64788 | 0.76000 | 4.50000 | 0.71610 | 2.75000 | 0.61111
16 0.55555 | 0.63636 | 0.62500 | 0.56756 | 0.59420 | 0.62500 | 2.18750 | 0.64309 | 1.52777 | 0.69841
17 0.72093 | 0.72727 | 0.77500 | 0.66666 | 0.72368 | 0.77500 | 6.88888 | 0.76250 | 2.64341 | 0.38372
18 0.47619 | 0.83333 | 0.80000 | 0.53191 | 0.62500 | 0.80000 | 4.54545 | 0.72539 | 2.85714 | 0.62857
19 0.57894 | 0.77419 | 0.75862 | 0.60000 | 0.66666 | 0.75862 | 4.71428 | 0.75466 | 2.56391 | 0.54385
20 0.55319 | 0.71875 | 0.74285 | 0.52272 | 0.62025 | 0.74285 | 3.16402 | 0.69747 | 1.96690 | 0.62164

—
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Tabla 8. Muestra las predicciones realizadas con el modelo terciario que incluye 5 variables. Se muestran en
cada fila cada uno de los 20 remuestreos realizados. Se (sensibilidad), Sp (especificidad), VPP (valor predictivo
positivo), VPN (valor predictivo negativo, A (acurracy), P (precision), OR adj (razén de momios ajustada), AUC (area bajo
la curva), RV+ (razén de verosimilitud positiva) y RV- (razén de verosimilitud negativa)

Realizamos un promedio de las 20 repeticiones en cada una de las columnas de las
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variables con lo que obtenemos las siguientes métricas globales:

Métricas Resultado global Desempefio

Sensibilidad (Se) 0.5438 54.38%
Especificidad (Sp) 0.7667 76.67%
Valor predictivo positivo (VPP) 0.7588 75.88%
Valor predictivo negativo (VPN) 0.5588 55.88%
Acuracy (A) 0.6404 64.04%
Precision (P) 0.7588 75.88%
Odds ratio ajustado (OR adj) 4.5763 4.57
Areabajo la curva (AUC) 0.7269 0.72
Razon de verosimilitud positiva 2.5476 2.54
(RV+)

Razon de verosimilitud negativa 0.5998 0.59
(RV-)

Tabla 9. Muestra los promedios de cada una de las métricas para estimar una medicion global del modelo
con 5 variables. Se (sensibilidad), Sp (especificidad), VPP (valor predictivo positivo), VPN (valor predictivo
negativo, A (acurracy), P (precision), OR adj (razén de momios ajustada), AUC (area bajo la curva), RV+ (razén
de verosimilitud positiva) y RV- (razén de verosimilitud negativa)

llustracién 6. Curva ROC del modelo del modelo con 5 variables. La grafica de la izquierda muestra la curva
con los desemperios globales. La grafica de la derecha ademas de la linea previa, muestra el resto de las
curvas creadas con los 20 remuestreos.

La importancia de los umbrales en las pruebas diagnésticas

Para la obtencion del desempeno global del modelo optamos por usar un umbral de

0.60. En learn machine el umbral va desde o hasta 1 y la eleccion de la cifra puede
variar dependiendo su aplicacion clinica. Nos dimos a la tarea de realizar

predicciones con varios umbrales para observar que variabilidad se presentaba en
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las métricas de rendimiento con respecto a los modelos secundario y terciario:
Con un umbral de 0.21 observamos que se observa un beneficio en el valor predictivo
y negativo de la prueba, haciendo este ajuste el valor predictivo positivo pico arrojado

es de 0.7407, con un valor promedio de 0.5877

El valor predictivo negativo pico registrado es de 0.75 y un valor promedio de 0.5634.

llustracioén 7. Las lineas azules representan el valor predictivo positivo y las lineas
rojas representan el valor predictivo negativo. La linea continua evaltia el modelo con
18 variables y las lineas discontinuas el modelo con 5 variables. Obsérvese como las
curvas sigue una direccion inversamente proporcional, pero en el umbral 0.2
(marcado con la linea vertical en negro) hay un punto de interseccién entre las 2, lo
que representa que con este valor de umbral obtendriamos el mayor poder predictivo
tanto negativo como positivo para la prueba.

En cambio, si realizamos un ajuste del umbral a 0.60, observamos una optimizacién
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en el valor de la especificidad motivo por el cual escogimos este valor para el
desempeiio del modelo. Como se muestra en la grafica. El punto de intercepcion de
ambos valores corresponde a 0.55, sin embargo, deseamos optimizar el modelo

aumentando su especificidad.

En este modelo, se muestra una sensibilidad pico de 0.5121 (51.21%) y una

especificidad pico de 0.5882 (58.88%). Esto con respecto al modelo terciario.

llustracion 8. Las lineas verdes representan la sensibilidad, las lineas rojas representan la
especificidad y la linea negra representa la acurracy. Las lineas continuas corresponden
al modelo con 18 variables y las lineas discontinuas al modelo de 5 variables. Notese la
relacion inversamente proporcional de la especificidad y sensibilidad. El punto de
interseccion de todas las lineas es en un umbral de 0.55. Sin embargo, al desear aumentar
el desempefio para algun fin especifico de la prueba se moviliza el punto de corta a 0.60
(2da linea negra vertical) donde se ve favorecida la especificidad de la prueba
diagndstica.
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llustraciéon 9. Cada una de las lineas representa la curva ROC de cada uno de los modelos
creados. La linea azul representa el modelo secundario con un AUC= 0.7269, la curva verde
representa el modelo primario con un AUC = 0.6335 y la curva roja el modelo terciario con un
AUC = 0.6007.

Desemperio de los criterios ASGE 2019
Se realizé una matriz de confusiéon con los pacientes de la muestra que tuvieron

coledocolitiasis respecto a los criterios ASGE 2019 contra los que se les corrobordé
este diagndstico. Se clasificaron como positivos a coledocolitiasis solo los
pacientes con riesgo alto, ya que a estos pacientes implicaria referirlos

inmediatamente a CPRE.

CRITERIOS ASGE 2019 ENFERMEDAD ENFERMEDAD
PRESENTE AUSENTE
COLEDOCOLITIASIS a=68 b= 36
(RIESGO ALTO)
NO COLEDOCOLITIASIS c=41 d= 49
(RIESGO MODERADO)

Tabla 10. Matriz de confusién que muestra los resultados obtenidos en la muestra, el total de pacientes
clasificados con riesgo alto de coledocolitiasis fueron la suba de a + b (104) y con riesgo moderado ¢ + d
(90), sin embargo, solamente a 68 pacientes y 41 paciente de cada categoria se les corroboré el
diagnostico.
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Mediante el ordenamiento de esta informacién se obtienen las siguientes métricas:

Métricas Resultado global Desempeiio
Sensibilidad (Se) 0.6238 62.38%
Especificidad (Sp) 0.5764 57.64%
Valor predictivo positivo (VPP) 0.6538 65.38%
Valor predictivo negativo (VPN) 0.5444 54.44%
Acuracy (A) 0.6030 60.30%
Precision (P) 0.6538 65.38%
Odds ratio ajustado (OR adj) 2.3219 2.32
Areabajo la curva (AUC) 0.5993 0.599
Razon de verosimilitud positiva 1.47 1.47
(RV+)

Razon de verosimilitud negativa 0.655 0.65
(RV-)

Tabla 11. Muestra el desempefio de los criterios ASGE 2019 en la muestra estudiada. Se
(sensibilidad), Sp (especificidad), VPP (valor predictivo positivo), VPN (valor predictivo negativo, A (acurracy),
P (precision), OR adj (razén de momios ajustada), AUC (area bajo la curva), RV+ (razén de verosimilitud
positiva) y RV- (razén de verosimilitud negativa)

Discusion

Los 194 pacientes que completan la muestra de este estudio y que fueron sometidos
a CPRE y/o CIO, solo el 56.18% de ellos se les pudo corroborar la presencia de
coledocolitiasis. Esto representa una prevalencia de la enfermedad (probabilidad
pre- prueba)de 56.18 %.

El sexo femenino representd la mayoria de la poblacién con coledocolitiasis
(68.80%) Esta proporcién es acorde con lo reportado en la literatura mexicana de
88.4%, reforzando el acrénimo tan mencionado de las 4 F, siendo mujer (female) uno
de los factores predictores importantes. El promedio de edad de presentacion es en
la 5ta década de la vida. Especificamente en las mujeres la edad promedio fue de
49.8 afios y en hombres de 59.96 afios. Nuevamente observamos la similitud con
el acronimo 4 F donde otra de las F es edad de 40 anos (Forty).

En contraste a lo que creariamos, encontramos que el indice de masa corporal
promedio en los pacientes con coledocolitiasis fue de 27.69 kg/m2 (sobrepeso),
ademas el IMC representd una correlacion significativamente estadistica (p<
0.04097), pero el promedio de presentacion no llega a los niveles de obesidad.
Esto lleva a reflexionar sobre la asociacion que hemos realizado en el campo
medico al intuir que entre mas sea el grado de sobrepeso u obesidad estan

correlacionados proporcionalmente con la presencia de litiasis, quiza lo esté, mas
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esto no determina que la litiasis presenté concomitantemente coledocolitiasis o lo
predisponga. Otro factor que pudo haber influido en esta correlacion fue la captura
de datos, ya que se observo que pocos médicos realizaban fielmente la captura
del peso y talla del paciente, medidas necesarias para el calculo de este valor.
Esto también pudo haber influido en los resultados obtenidos. Habria que hacer un
estudio con mayor detalle para reforzar esta teoria.

La diabetes fue observada en un 22.01% vy la hipertension en el 43.11%. No presencia
no determino una asociacion positiva con la presencia de litos intraductales. El
tener habito tabaquico y alcoholismo tampoco se relaciona con la presencia de
coledocolitiasis.

Los parametros bioquimicos tampoco representaron una correlacion con
coledocolitiasis, excepto la GGT, que mostrd una fuerte correlacion con la presencia
de litiasis intraductal (p< 0.011).

Durante la construccion del modelo nos percatamos como el IMC muestra un OR =
5.55, sin embargo, la probabilidad logit es negativa, lo que indica una disminucion
en la probabilidad de obtener un éxito. Evidentemente el IMC tiene una
significancia estadistica respecto a presentaciéon de litos intraductales (valor p<
0.035) pero con una asociacion negativa (B= -0.05316).

Al hacer la agregacion de la variable riesgo ASGE, presenta un coeficiente B positivo,
lo que denota una relacién significativa, junto con un OR = 6.24, denota una fuerte
probabilidad de contribucién al diagnéstico de coledocolitiasis (B=0.74205), esta fue
la variable que presento el coeficiente B mas alto. Lo cual era esperado ya que con
base a este criterio de tomo la decision de inclusion en el estudio.

La fosfatasa alcalina (FA) presenté un OR = 3.18 y un coeficiente Beta positivo
(B= 0.0011850), pero un valor P< 0.072 en conjunto con el resto de las variables.
Por este motivo no explica un valor estadisticamente significativo. Sin embargo, el
poder de asociacion de riesgo ASGE se mantiene fuertemente positivo y el
coeficiente logit de IMC negativo.

La gama glutamiltransferasa (GGT) presenté el OR mas bajo (OR =3.184) un
coeficiente beta positivo (B =0.0008773) y un valor P con poder explicativo para
coledocolitiasis. (p<0.044)

La visualizacién de lito intraductal presentd un coeficiente B positivo (B=0.5974993)
pero una p sin significancia estadistica. (p<0.1674)

Con el analisis de regresion logistica multiple encontramos que la visualizacion de

lito dentro del colédoco y la fosfatasa alcalina no tiene significancia estadistica con
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la presentacion de coledocolitiasis. Por otro lado, el riesgo ASGE calculado y la GGT
tiene un poder estadisticamente explicativo para el diagnéstico, mientras que el IMC
también lo tiene, pero como un valor predictor negativo.

Durante la medicién del desempefio del modelo, logramos una mayor especificidad
del modelo (Sp=0.7534,75.34%), comparandolo contra los criterios ASGE 2019
( Sp=0.5764, 57.64%), con una sensibilidad menor (Se=0.4427, 44.27% vs
Se=0.6238,62.38%), el resto de los parametros de desempefio también fueron
superiores comparado con los criterios ASGE: valor predictivo positivo (71.35% vs
65.38%), la precision (0.7135,71.35% vs 0.6538,65.38%), el area bajo la curva
(AUC=0.6335 vs AUC=0.5993), la razon de verosimilitud positiva (RV + = 2.14 vs
RV+=1.47)y larazén de verosimilitud negativa (RV - =0.75 vs 0.65).

La sensibilidad, el valor predictivo negativo (VPN = 54.44%) y acurracy (A= 60.3%)
fueron mayores con los criterios ASGE.

El area bajo la curva es mayor comparado con la obtenida con los criterios ASGE 2019
(0.63 vs 0.59) esto le confiere una superioridad diagnostica a nuestro modelo.

La mayor especificidad encontrada en este modelo proporciona mayor utilidad
para detectar a los pacientes con coledocolitiasis y evitar someter a los pacientes con
falsos positivos a los riesgos que conlleva la realizacion de CPRE y sus posibles
complicaciones. También reduce el costo hospitalario si se aplica el modelo
inicialmente podemos aumentar la probabilidad del diagnéstico hasta en un 71.35%,
lo cual nos parece adecuado, incluso se podria optar la opcion de revalorar el
manejo intrahospitalario en vez de permanecer hospitalizados hasta que la
colangiografia pueda ser realizada, lo que condiciona una espera de minimo 72 h.
La acuracy fue ligeramente menor comparado con los criterios ASGE (57.59% vs
60.30%), pero la precision fue mayor (71.35% vs 65.38%), aterrizando en el contexto
de que un falso positivo es una decision que se desea evitar al realizar le
diagnostico favorece la precision mostrada contra la acuracy, ya que nos va a
permitir conocer de los pacientes que tienen diagnéstico de coledocolitiasis,
cuantos portan este diagndstico correctamente.

La sensibilidad y especificidad no son suficientes para dar valor diagnostico a
nuestra prueba ya que es solo el paso inicial para hacer el diagndstico y poder
orientarnos sobre la probabilidad de padecer la enfermedad. Las métricas que
mayor valor aportan para decidirnos sobre esta prueba es el valor predictivo
positivo, en nuestro modelo este fue de 71.35% y la razén de verosimilitud positiva
que fue de 2.14. Ambos nos aportaran que tan probable es que el paciente con un

resultado positivo (en este caso siendo los criterios ASGE 2019) certeramente
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padezca la enfermedad.

Segun la literatura la razén de verosimilitud positiva entre 2.1 a 5.0 proporciona
resultados precisos, nuestro modelo arrojé una RV + de 2.14. Lo que la coloca en
una opcion confiable para apoyar el diagnostico de coledocolitiasis. (33)

Respecto al modelo alternos otros modelos encontrados durante el disefio
observamos que el modelo con 5 variables mostré la mayor cantidad de medidas
de rendimiento superiores comparado con riesgo ASGE y el modelo primario
unicamente siendo inferior en la sensibilidad (54.38 % vs criterios ASGE 62.38%) y
en la razén de verosimilitud negativa. (0.59 vs criterios ASGE 0.65).

Al comparar las 3 areas bajo la curva de los 3 modelos observamos una mayor eficacia
diagnostica con el modelo secundario con un AUC= 0.7269, seguido de nuestro modelo con
una AUC = 0.6335. Los criterios ASGE mostraron un AUC Inferior a todos los modelos
creados. (AUC= 0.599).

Esto es un hallazgo interesante y podria ser un parteaguas para préoximos estudios.

Conclusiones
El modelo predictivo proporciona una herramienta precisa, y sin costo en su

aplicacion, con los datos obtenidos no consideramos que sea suficiente para sustituir
los criterios ASGE 2019, pero si es una herramienta de apoyo que aporta un valor
predictivo positivo, una razén de verosimilitud positiva y un area bajo la curva
considerablemente a favor para la toma de decision terapéutica del paciente.
Deberia tomarse en cuenta el valor de la GGT que tiene correlacion significativa
con coledocolitiasis, asi como evitar pensar que por mas grado de obesidad
presente el paciente tendra mayor probabilidad de presentar coledocolitiasis. Asi
mismo se presentaron diferencias significativas de estas variables respecto al sexo, lo
que pudiera indicar que los criterios diagnostico podria realizarse dependiendo el sexo
del paciente.

El modelo alterno con 5 variables obtenido por Learn Machine mostré una
superioridad frente a al resto de los modelos y respecto a los criterios ASGE 2019,
se requiere mas estudios de prueba de desempefio para determinar si es una
herramienta diagnéstica superior a los criterios.

El Learn Machine nos ayuda a crear herramientas que tienden a la individualidad del
paciente. Esto es beneficioso en el area médica ya que aumentara la probabilidad de

certeza en los diagndsticos.

68



Glosario
Prediccion: prediccion o proyeccion de la naturaleza de problemas futuros o

condiciones existentes basadas en la extrapolacion o interpretacion de datos
cientificos existentes o por aplicacion de metodologia cientifica. (15)
Coledocolitiasis: “La presencia de un calculo o calculos dentro del conducto biliar
comun (CDB) se conoce como coledocolitiasis.” (16) “Los calculos en el conducto
biliar (coledocolitiasis) son el resultado mas frecuente de la migracion de célculos
biliares desde la vesicula biliar hacia el arbol biliar.” (6)

ASGE: (por sus siglas en inglés) Sociedad Americana Endoscopia Gastrointestinal.
ESGE: (por sus siglas en inglés) Sociedad Europea de Endoscopia
Gastrointestinal.

Analisis multivariable: “se define como el analisis estadistico que incluye y
analiza tres o mas variables simultdneamente. Los analisis multivariables mas
habituales son los modelos de regresion (multiple, logistica, Cox y Poisson) La
regresion logistica la variable dependiente no tiene un sentido numérico en si
misma, sino que es el logaritmo neperiano (In) de la probabilidad (p) de que ocurra
un suceso, dividido por la probabilidad de que no ocurra (1-p).”. (17)

Modelo predictivo “estima el valor de un atributo de destino determinado y
existen datos de entrenamiento de muestra para los que se conocen los valores
de ese atributo. Otra técnica empleada en el modelado predictivo es el analisis de
regresion, que se puede utilizar cuando el atributo objetivo es un valor numérico y
el objetivo es predecir ese valor para nuevos datos.” (18)
Colangiopancreatoresonancia magnética (CRM): “Se basa en la utilizacién de
secuencias altamente potenciadas en T2, en las que la sefial de las estructuras
llenas de liquido estatico (bilis) es muy alta en comparacién con las del resto de
las estructuras. Pueden adquirirse imagenes en los 3 planos del espacio y obtener
representacion anatémica del arbol biliar. “(19)

Colangiopancreatografia retrograda endoscoépica (CPRE): “es una técnica
mixta, endoscoépica y radioldgica, introducida por McCune et al en 1968. La técnica
nace con un objetivo fundamentalmente diagndstico, de tal manera que
conseguian de manera retrégrada, a traves de la papila, rellenar con contraste los
conductos biliar y pancreatico. La funcién terapéutica de la CPRE se reconocio y
desarrollo después de la introduccion de la esfinterotomia en 1972 por Classen y
Demling de Alemania y Kawai et al. de Japon. “(20)

Colangiografia intraoperatoria (ClO): “requiere la identificacién del conducto

cistico en la unién con el cuello de la vesicula biliar durante la cirugia
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(colecistectomia). Se realiza una pequefa incision en el conducto a través de la
cual se inserta un catéter y luego se inyecta un contraste para obtener imagenes
fluoroscopicas.” (20)

TRIPOD: “es la Declaraciéon para la Transparencia del Reporte de un Modelo
Predictivo Multivariable para el Diagnéstico y Pronostico en Individuos y la lista de
verificacion correspondiente se desarrollaron con el objetivo de mejorar la
transparencia de la notificacién de modelos predictivos, evaluar el posible sesgo
de los estudios de modelado y evaluar la utilidad de los modelos de prediccion

clinica antes de su implementacion en la practica clinica habitual.” (21)
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Anexos
Anexo A. Formato de solicitud de expedientes

Objetivos: con este formato de realizara la solicitud de expedientes al area de
archivo de cada una de las unidades para la revision de los datos de los pacientes
seleccionados. Debera contar con la firma del tesista, el investigador adjunto y el jefe
del departamento de cirugia correspondiente a cada unidad. Cada uno de los vales
quedara en resguardo por archivo hasta la devolucion del expediente a su area donde
se hara una devolucién de este al investigador principal como comprobante de
resguardo adecuado del expediente fisico.

Lugar de recoleccion de datos: oficina del departamento de cirugia de cada unidad,
biblioteca del hospital y cuartos asignados al trabajo de médicos.

74



Anexo B. Base de datos para captura de variables

Objetivos: Con esta base de datos realizaremos la recoleccién de cada una de las
variables. La base de datos se encontrara en la nube compartida con los
investigadores para que todos cuenten con la misma base de datos actualizada en
tiempo real y con respaldo de la informacion. De manera que cada uno pueda
verificar el proceso de captura de datos.

Lugar de recoleccion de datos: oficina del departamento de cirugia de cada unidad,
biblioteca del hospital y cuartos asignados al trabajo de médicos.
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Anexo C. Coeficiente de correlacion de las variables continuas

C. El anexo muestra la grafica con las variables cuantitativas que muestran el indice de correlacién respecto a la probabilidad
de padecer coledocolitiasis. El color azul representa los pacientes que no tienen coledocolitiasis y la curva roja los pacientes
con presencia de coledocolitiasis. Entre mas sobrepuestas se encuentren ambas curvas significa que las variables no
discriminan en gran medida los pacientes positivos de los negativos.
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Anexo D. Scripts del software R utilizados
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