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RESUMEN

INTRODUCCION: La apendicitis aguda es la indicacion mas comun para
cirugia de urgencia con una incidencia de por vida del 7%. El diagnostico no
siempre es sencillo, sobre todo en los extremos de la vida en donde la
sintomatologia es ambigua, por lo que se retrasa su diagnostico elevando la
morbi-mortalidad. En la apendicitis se necesita de un diagndstico y
tratamiento oportuno, para esto en los ultimos afios se ha utilizado la
bilirrubina serica como un valor predictivo adicional para apendicitis
perforada.

OBJETIVO: En este estudio se Determino si en pacientes con
hiperbilirrubinemia total aumentada y sospecha de apendicitis complicada
presentan perforacion apendicular; mas frecuentemente que aquellos con
bilirrubinas normales y sospecha de apendicitis.

MATERIAL Y METODOS: Se realiz6 un estudio de casos y controles,
observacional, en el Hopital Regional Lic. Adolfo Lépez Mateos en México
D.F. Los pacientes ingresados al servicio de cirugia general con sospecha de
apendicitis aguda e intervenidos en el Servicio de Cirugia General entre
Enero del 2013 a Enero del 2015. En base a los hallazgos transoperatorios
se determino si en pacintes con hiperbilirrubinemia total aumentada vy
sospecha de apendicitis presentan perforaciones apendiculares; mas
frecuentemente que aquellos con bilirrubinas normales y sospecha de
apendicitis.

RESULTADOS: En 484 pacientes con apendicitis aguda se encontro que
116 casos se encontraban con apendicitis perforada (24%). La bilirrubina
total fue mayor en los pacientes con un apéndice perforado frente a
apendicitis aguda no perforada. estadisticamente, no hubo diferencia
significativa en la bilirrubina preoperatoria entre los casos de apendicitis
perforadas y los casos de apendicitis no perforada (p = 0,326). Sin embargo,
la especificidad de la hiperbilirrubinemia para la apendicitis perforada fue del
93%, la sensibilidad 9.4%, VPP 24% y VPN 82%.

CONCLUSIONES:

El los pacientes con apendicits aguda sin perforacion los niveles de
bilirrubinas se encuentra dentro de parametros normales. Sin embargo en los
pacientes con apendicitis perforada la espesificidad de la hiperbilirrubinemia
es significativa.

PALABRAS CLAVE: Apendicitis, Hiperbillirubinemia, Apendicitis Perforada.



ABSTRACT

I

INTRODUCTION: Acute appendicitis is the most common indication for
emergency surgery with a lifetime prevalence of 7%. The diagnosis is not
always easy, especially at the extremes of life where symptoms are
ambiguous, so its diagnosis is delayed raising morbidity and mortality.
Appendicitis you need a diagnosis and treatment for this in recent years has
been used serum bilirubin as an additional predictive value for perforated
appendicitis.

OBJECTIVE: This study investigated whether patients with increased total
and suspected complicated appendicitis hyperbilirubinemia have ruptured
appendix; more frequently than those with normal bilirubin and suspected
appendicitis.

MATERIALS AND METHODS: A case-control study, observational, in the
Hopital Regional Lic Adolfo Lopez Mateos was held in Mexico City. Patients
admitted to general surgery with suspected acute appendicitis and surgery in
the Department of General Surgery between January 2013 to January 2015.
Based on the surgical findings was determined whether increased total
bilirubin pacintes with suspected appendicitis and present appendicular
perforations; more frequently than those with normal bilirubin and suspected
appendicitis.

RESULTS: In 484 patients with acute appendicitis was found that 116 cases
were with perforated appendicitis (24%). Total bilirubin was higher in patients
with an appendix facing unperforated perforated appendicitis. Statistically,
there was no significant difference in preoperative bilirubin between
perforated appendicitis cases and cases of non-perforated appendicitis (p =
0.326). However, the specificity of hyperbilirubinemia for perforated
appendicitis was 93%, sensitivity 9.4%, PPV 24% and NPV 82%.

CONCLUSIONS:The patients with acute apendicits without drilling bilirubin
levels were within normal parameters. However in patients with perforated
appendicitis espesificidad of hyperbilirubinemia it is significant.

KEYWORDS: Appendicitis, Hiperbillirubinemia, Perforated Appendicitis
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NIVEL DE HIPERBILIRRUBINEMIA COMO FACTOR PREDICITIVO DE
APENDICITIS PERFORADA EN EL HOSPITAL REGIONAL LIC.

ADOLFO LOPEZ MATEOS

. MARCO TEORICO

1.1 INTRODUCCION

La apendicits aguda tiene una incidencia de 11 casos por cada 10 000
mil habitantes.” Esta padecimiento es la indicacon mas comun para
cirugia de urgencia’. Siendo mas comun en hombres 4:1. La juventud es
un factor de riesgo ya que casi el 70% de las apendicitis ocurren en
menores de 30 afios. La incidencia en hombres va de los 10 a los 14
afios mientras que en las mujeres va de los 15 a los 19 afios.

La incidencia de apendicitis perforada en adultos se ha reportado entre
13% y 37% respectivamente siendo mas comun en los extremos de la
vida (en menores de 5 afos y mayores de 65 aﬁos).3 En estos grupos
de edad el porcentaje de perforacién llega a ser de hasta un 50%." El
diagnostico de apendicitis no siempre es sencillo, la presentacién clasica
comienza con dolor abdominal tipo colico, intermitente, que se cree que
es debido a la obstruccién de la luz apendicular. El dolor suele ser

periumbilical y dificil de localizar. Esto seguido de nauseas y en



ocasiones vomito. El dolor migra hacia el cuadrante inferior derecho
dentro de 12 a 24 horas de la aparicién de los sintomas.

El Movimiento o la maniobra de Valsalva a menudo empeora el dolor.
Los pacientes pueden reportar elevacion de la temperatura hasta (38.3 °
C). Las temperaturas mas altas y escalofrios deben nuevo alertar al
cirujano para otros diagndsticos, incluyendo perforacion apendicular. Al
interrogatorio , los pacientes que tienen apendicitis comiunmente reportan
anorexia. Los pacientes pueden tener el cuadro clasico de apendicitis o
solo alguno de los sintomas que se acaban de describir.

La progresién desde la inflamacién de la apéndice hasta la perforacion
varia de paciente a paciente. Algunos autores reportan que los pacientes
sin perforacion tienes menos de 24 hrs de iniciados los sintomas,
mientras que los pacientes perforados reportan un promedio de 57
horas.” Estudios mas recientes sugieren que el retraso en la atencion
hospitalaria es el principal contribuyente para que se de la perforacion
apendicular.5 Debido a que intervienen diferentes factores, incluyendo
los aspectos de la propia enfermedad, las caracteristicas del paciente, el
acceso a la atencién médica, y las caracteristicas del sistema de salud.’®
El diagnostico de apendicitis sobre todo en pacientes pediatricos y
ancianos en donde los sintomas clinicos son ambiguos, se retrasa su
diagnostico, lo que conlleva a un aumento significativo en la morbi-

mortalidad.®
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Para disminuir la mortalidad un diagnostico oportuno es crucial. Para
esto se utilizan diferentes signos, pruebas radiologicas y de laboratorio
para confirmar el diagnostico de apendicitis.® .

El cirujano debe examinar sistematicamente todo el abdomen,
comenzando en el cuadrante superior izquierdo lejos del dolor descrito
por paciente. La sensibilidad maxima es tipicamente en el cuadrante
inferior derecho en el punto de McBurney, (que se encuentra un tercio de
la distancia desde la espina iliaca anterosuperior al ombligo). Esta
sensibilidad es a menudo asociada con rigidez muscular localizada y
signos de irritacion peritoneal.89

Los estudios de laboratorio pueden ser utiles en el diagndstico de
apendicitis pero no existe una prueba definitiva. Un conteo de glébulos
blancos (WBC) es quizas la prueba de laboratorio mas util. Tipicamente,
el WBC esta ligeramente elevada en la apendicitis no perforada, pero
puede ser bastante elevada en la presencia de perforacién. El clinico
debe recordar, sin embargo, que el WBC puede ser normal en pacientes
con apendicitis aguda, particularmente en los casos tempranos.

Dentro de los laboratorios los leucocitos y la proteina C reactiva son

" En los

inespecificos para determinar la gravedad de la apendicitis.
ultimos afios se ha utilizado la bilirrubina serica como un valor predictivo
adicional para apendicitis perforada.’”> "*La hiperbilirrubinemia es

causada por las endotoxinas de Escherichia coli y Bacteroides fragilis, lo
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conduce a deterioro de la excrecion de la bilirrubina de los canaliculos
biliares.

Los estudios de imagen para el diagnéstico de apendicitis aguda
incluyen radiografias simples, ultrasonido (US) y la tomografia
computarizada (TC). Las placas simples de abdomen con fecalito (o
apendicolito) en cuadrante inferior derecho eran consideradas
patognomoénico de apendicitis aguda. Sin embargo una serie de estudios
cuestionan esta ensefianza. Teicher y sus colaboradores ' revisaron las
radiografias abdominales de 200 pacientes con apendicitis 100 con la
apendicitis patolégicamente probada y 100 con un apéndice normal. De
las personas con apendicitis, 10.5% tenian un apendicolito en una
radiografia, en comparacion con el 3,3% de los que no tienen apendicitis.
Estos estudios muestran que los fecalitos no son patognomoénicos de
apendicitis, ya que algunos pacientes con dolor abdominal y un fecalito
tienen un apéndice normal. Como resultado, las radiografias simples de
abdomen no son utiles y no se recomiendan para el diagnoéstico de
apendicitis aguda. Las radiografias simples estan indicadas en pacientes
ancianos con dolor abdominal intenso, en el que una viscera perforada
puede ser un diagndstico diferencial. El ultrasonido abdominal es una
técnica de imagen popular para la apendicitis aguda. Los hallazgos que
sugieren apendicitis incluyen engrosamiento de la pared apendicular, la

pérdida de la comprensibilidad, un aumento de la ecogenicidad de la
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grasa circundante y una coleccioén pericecal o loculada. Las ventajas del
ultrasonido incluyen su amplia disponibilidad. Ademas, la ecografia (tanto
abdominal y transvaginal) es particularmente util en la evaluacion de
causas obstétricas y ginecoldgicas de dolor abdominal en las mujeres en
edad fértil. El ultrasonido es altamente dependiente del operador y con
frecuencia es incapaz de visualizar el apéndice.15 Un metanalisis reciente
de 14 estudios prospectivos mostr6 que el ultrasonido tiene una
sensibilidad de 86% y una especificidad del 81%. La tomografia de
abdomen es una técnica de imagen con una sensibilidad de 94% y una
especificidad del 95%. La tomografia también es capaz de proporcionar

un diagnéstico alternativo en mas pacientes.

[I. MATERIAL Y METODOS

1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
¢En pacientes con bilirrubinas totales aumentadas y sospecha de
apendicitis, presentan perforacion apendicular mas frecuentemente que

aquellos con bilirrubinas normales y sospecha de apendicitis?
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2. JUSTIFICACION

La apendicitis perforada se asocia a una mayor morbi-mortalidad, por lo
que se necesita de un diagnéstico y tratamiento oportuno. En los ultimos
afos se ha utilizado la bilirrubina serica como un valor predictivo
adicional para apendicitis perforada. No existen muchos estudios entre la
asociacion de bilirrubina sérica y la gravedad de la apendicitis. En este
estudio se evaluara dicha asociacion mediante el analisis de los
pacientes ingresados en el servicio de urgencias con sospecha clinica de
apendicitis. Este estudio permitira la realizacion de nuevos trabajos en
este campo de estudio con el fin de realizar un tratamiento quirurgico

mucho mas oportuno en pacientes con apendicitis perforada.

3. HIPOTESIS

Ho:

En pacintes con hiperbilirrubinemia total aumentada y sospecha de
apendicitis perforada presentan igual frecuencia de perforacion
apendicular; mas frecuentemente que aquellos con bilirrubinas normales
y sospecha de apendicitis.

H.,:

En pacintes con hiperbilirrubinemia total aumentada y sospecha de

apendicitis perforada presentan mayor perforacion apendicular ; mas
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frecuentemente que aquellos con bilirrubinas normales y sospecha de

apendicitis.

4. OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GENERAL

Determinar si en pacientes con hiperbilirrubinemia total aumentada y
sospecha de apendicitis presentan mas perforaciones apendiculares;
mas frecuentemente que aquellos con bilirrubinas normales y sospecha

de apendicitis.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
* Determinar la sesnibilidad de la hiperbilirrubinemia en apendicitis

perforada.

* Determinar la especificidad de la hiperbilirrubinemia en apendicitis

perforada.

* Determinar los valores predictivos positivos de la hiperbilirrubinemia

en apendicitis perforada.

* Determinar valores predictivos negativos de la hiperbilirrubinemia en

apendicitis perforada

15



5. DISENO DEL ESTUDIO

5.1 TIPO Y DISENO DEL ESTUDIO

Casos y Controles, Observacional, Retrospectivo, Descriptivo

6. METODOLOGIA

6.1 Lugar de realizacion del estudio:
Hospital Regional Licenciado Adolfo Lépez Mateos del INSTITUTO DE
SEGURIDAD Y SERVICIOS SOCIALES PARA LOS TRABAJADORES

DEL ESTADO (ISSSTE)

6.2 Universo, muestra y tamaio de la muestra:

Grupo B: Pacientes del Hospital Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos con
sospecha clinica de apendicitis aguda perforada con bilirrubinas totales
aumentadas mayor a 1.9 mg/dl

Grupo N: Pacientes del Hospital Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos con
sospecha clinica de apendicitis perforada con bilirrubinas totales
menores a 1.9 mg/dl. Si en pacientes con hiperbilirrubinemia total
aumentada y sospecha de apendicitis presentan mas perforaciones

apendiculares; mas frecuentemente que aquellos con bilirrubinas
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normales y sospecha de apendicitis. El tamafio de la muestra se
determino con una formula probabilistica con una poblacion total de 720
pacientes anuales y una proporcion del parametro de apendicitis aguda
del 0.30. Se considero un total de 531 pacientes con sospecha de
apendicitis aguda. Se determino un error alfa de 0.005 y un error B de
0.20.

6.3 Criterios de seleccién

6.3.1 Criterios de Inclusién

* Pacientes adultos

* Pacientes de ambos sexo

* Presentar sospecha clinica de apendicitis aguda.

* Haberse sometido a apendicectomia abierta o laparoscopica en

el periodo de estudio comprendido

* Pacientes que cuenten con pruebas de funcionamiento hepatico.

* Pacientes que firmen el consentimiento informado.

6.3.2 Criterios de exclusién

* Pacientes que no hayan firmado el consentimiento informado

* Pacientes con antecedente de ictericia previa

17



* Pacientes con enfermedad de vias biliares

* Pacientes con enfermedad hepatica

* Pacientes con sepsis grave

* Pacientes embarazadas

* Contar con antecedente de transfusion en dias previos

* Antecedente de ingesta de drogas hepatotoxicas cuyos
expedientes cuenten con datos incompletos para la recoleccion
de informacién.

* Pacientes trasladados a otra unidad hospitalaria

6.3.2 Criterios de eliminacion

* Pacientes que deciden no ser incluidos el estudio durante la

realizacion del mismo.

* Pacientes que durante el transoperatorio presenten alteraciones
macroscopicas hepaticas.

* Pacientes que durante el transoperatorio presenten alguna otra
patologia quirdrgica. que no hayan firmado el consentimiento

informado

18



6.4 Variables del estudio
6.4.1 Edad
* Categoria.- Cuantitativa
* Escala de medicion.- Discreta
* Unidad de medicién.- Afios
* Operacionalizacion.- Afos cumplidos al momento del inicio del
estudio
6.4.2 Sexo
* Categoria.- Cualitativa
» Escala de medicion.- Nominal dicotomica
* Unidad de medicién.- Genotipo hombre o mujer

* Operacionalizacion.- Al género que pertenezca al nacimiento

6.4.3 Horas de inicado el cuadro

* Categoria.- Cuantitativa
* Escala de medicion.- Continua

¢ Unidad de medicién.- horas

6.4.5 Bilirrubinas totales

 Categoria.- Cualitativa
* Escala de medicion.- Nominal

¢ Unidad de medicién.- dicotémica
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* Operacionalizacion: bilirrubinas otales mayor a 1.9 mg/dl

6.4.6 Apendicitis no perforada

* Categoria.- Cualitativa

* Escala de medicién.- Nominal

* Unidad de medicién.- dicotdmica

» Operacionalizacion: Apendices que se encuentren edematosa o con
fibrina en el transoperatorio

6.4.7 Apendice necrotica

 Categoria.- Cualitativa

* Escala de medicién.- Nominal

* Unidad de medicién.- dicotémica

» Operacionalizacion: Apendices que se encuentren edematosa o con

fibrina en el transoperatorio.

6.5 Técnicas de analisis estadistico

Se realizo un estudio de casos y controles, observacional, en el Hopital
Regional Lic. Adolfo Lépez Mateos en México D.F. Alvaro Obregon. Los
pacientes ingresados a servicio de cirugia general con sospecha de
apendicitis aguda intervenidos en el Servicio de Cirugia General entre

Enero del 2013 a Enero del 2015. En base a los hallazgos
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transoperatorios se determino si en pacintes con hiperbilirrubinemia total
aumentada y sospecha de apendicitis presentan mas perforaciones
apendiculares ; mas frecuentemente que aquellos con bilirrubinas
normales y sospecha de apendicitis. Definiendose como
hiperbilirrubinemia a aquellos con bilirrubina total mayor a 1.5 mg/dl. Se
analizaron diversas variables incluyendo edad, genero, horas de iniciado
el cuadro, diabetes, hipertension arterial sistemica, apendicitis perforada.
Definiendose como apendicitis a la  discontinuidad de la pared
apendicular hasta la serosa evidenciada por el cirujano o por el patélogo.
Se definieron dos grupos el grupo Grupo B: Pacientes del Hospital
Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos con sospecha clinica de apendicitis
aguda perforada con bilirrubinas totales aumentadas mayor a 1.5 mg/d|
Grupo N: Pacientes del Hospital Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos con
sospecha clinica de apendicitis no perforada y con bilirrubinas totales
menores a 1.5 mg/dl . Se recolectaran los datos del grupo b y n con las
variables cuantitativas y cualitativas y se compararan en ambos grupos
las variables cuantitativas en t de student y las variables ordinales con
una U de Mann Whitney y las variables nominales con prueba Chi’.Se
determinara la sensibilidad y especificidad para la hiperbilirrubinemia

mayor de 1.9 mg/dl|
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7. RECURSOS

Los recursos utilizados para el estudio fueron financiados por el

investigador responsable.

8. ASPECTOS ETICOS Y DE BIOSEGURIDAD

Se mantendra el respeto a la autonomia ya que se le solicitara a cada
paciente su consentimiento para entrar al estudio.

El investigador se compromete a mantener al privacidad de los datos
individuales de los pacientes. Como tambien a verificar la autenticidad
de los mismos.

En este estudio esta respetada la identidad de los pacientes y no
representa riesgo alguno para estos, por lo que es concordante con los
acuerdos internacionales y las leyes nacionales que rigen estas
consideraciones.

De acuerdo con los articulos 96, 100 y 102 de la Ley General de Salud a
los que se rige el ISSSTE, este estudio se puede catalogar sin riesgo
para los participantes, ya que no involucra procedimientos que pongan
en peligro su salud. El manejo de los nombres sera de manera agrupada
y confidencial. Como es un estudio de casos y controles no se
manejaran muestras ni medicamentos de acuerdo al reglamento de la ley

general de salud.
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9. RESULTADOS

Fueron admitidos al servicio de urgencias un total de 484 pacientes con
apendicitis aguda. La edad media fue de 24 afios con un rango de 6 a 84
afos. 258 pacientes eran del sexo masculino y 226 eran del sexo

femenino. Tabla 1

Caracteristicas de los pacientes incluidos en este estudio n=448

Edad [media(rango) 24 (6-86)
Masculino:Femenino 258:226
Total de apendicectomias 448

El hallazgo transoperatorio muestra 242 pacientes con apendicits
edematosa o supurativa, 126 pacientes con apendicitis necrotica y 116

casos se encontraban con apendicitis perforada (24%).

23



APENDICITIS

EEDEMATOSAO
SUPURATIVA

ENECROTICA

“PERFORADA

En grupo N (n=368) con apendicits no perforada perforada la
sensibilidad de hiperbilirrubinemia fue solo el 8%, sin embargo la
especificidad fue del 94%. VPP fue del 85% y el VPN fue del 26%.

En el grupo B la bilirrubina total fue mayor en los pacientes con un
apéndice perforado frente a apendicitis aguda no perforada [mediana
(IQR) 0.76 mg / dl (9,00) frente a 0.64 mg / dl (9,00), respectivamente].

Grafica 2
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GRUPO
B, 126

GRUPO N,
368

estadisticamente, no hubo diferencia significativa en la bilirrubina
preoperatoria entre los casos de apendicitis perforadas y los casos de
apendicitis no perforada (p = 0,326). Sin embargo, la especificidad de la
hiperbilirrubinemia para la apendicitis perforada fue del 93%, la

sensibilidad 9.4%, VPP 24% y VPN 82%.

10.DISCUCION

El diagnostico de apendicitis sigue siendo muy complejo, se han buscado
diversas pruebas de laboratorio para determinar la gravedad de la
apendicitis. Hoy en dia se ha estudiado poco el el papel que juegan las
bilirrubinas sericas en el diagnostico de apendicitis perforada. Un estudio
publicado en el 2007 muestra una serie de 157 pacientes que fueron

sometidos a cirugia de emergencia por apendicitis aguda, en esta serie
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se observo que los pacientes con hiperbilirrubinemia tenian 3 veces mas
riesgo de tener apendicitis gangrenosa o perforada.17 Otro estudio
retrospectivo con la participacion de 538 pacientes investigé el valor de
los niveles de bilirrubina en suero de apendicitis perforada y reportaron la
especificidad de niveles elevados del 86%. '® Esto es similar con los
resultados obtenidos en este estudio los cuales demostraron una
especificidad de los niveles de bilirrubina elevados del 93% y el 94% en
la apendicitis perforada y aguda, respectivamente. Sin embargo, no
hemos podido demostrar una diferencia significativa en el bilirrubinas
sericas al comparar la apendicitis perforada y no perforada (p = 0,326).
Esto demuestra un inconsistencia con la literatura actual. Estos
resultados diferentes no se entienden completamente, pero podrian
explicarse por la poblacidn menor de casos perforadas (n = 116)
disponible en este estudio que los demas se mencioné anteriormente, o
debido a la diferencia marginal en los niveles de bilirrubina entre los
casos de apendicitis perforada y apendicitis no perforada.
11.CONCLUSIONES

Los niveles de bilirrubina se encuentran dentro de parametros normales
en pacientes con apendicitis. Sin embargo los pacientes que ya cuentan
con una perforacién apendicular la especificidad de la hiperbilirrubinemia
es significativa y esta se puede ser de utilidad para predecir la

perforacion de la apendice cecal.
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