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RESUMEN: La colecistitis aguda (CA) es la principal complicación de la litiasis vesicular. Existe evidencia que respalda el
hecho que la proteína C reactiva (PCR) se elevaría en distintos niveles según gravedad de la CA. El objetivo de este estudio fue
determinar asociación entre valores de PCR y estadios clínicos de gravedad de CA. Serie de casos consecutivos de adultos con CA
diagnosticada por clínica, ultrasonografía y criterios de Tokio; tratados en un centro de salud terciario de La Paz, Bolivia (diciembre
2019 y enero 2020). La variable resultado fue niveles de PCR. Otras de interés fueron variables biodemográficas. Se aplicó estadística
descriptiva (cálculo de porcentajes, de medidas de tendencia central y de dispersión); y posteriormente, se aplicaron estadísticas
analíticas para estudiar asociación entre variables (test exacto de Fisher para variables categóricas y t de student para variables
continuas). Se estudiaron 44 pacientes (33 con CA leve y 10 con CA moderada), con edad promedio de 51,7±15,3 años; 59,1 % de
sexo femenino. El peso, estatura e IMC promedio fueron 69,6±10,3 kg; 1,6±0,1 m; y 27,0±3,1 kg/m2 respectivamente. Las cifras
promedio de PCR fueron 9,0±11,6 y 29,5±20,2 en los subgrupos CA leve y moderada respectivamente (p=0,001). Los valores de PCR
se asociaron a dos estadios de gravedad clínica de CA.
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INTRODUCCIÓN

La proteína C reactiva (PCR) es una proteína sérica
inespecífica, secretada por macrófagos, linfocitos,
hepatocitos, células endoteliales, de músculo liso; y
adipocitos. Se produce como respuesta a las citoquinas
inflamatorias especialmente interleucina 6 (Sproston &
Ashworth, 2018; Pay & Shaw, 2019). Es una proteína
pentamérica reactante de fase aguda, que media la inmuni-
dad innata por adhesión a los patógenos extraños y células
dañadas; gatillando la activación de la vía clásica del com-
plemento. Se libera 6 a 8 horas después de iniciada la noxa
y su pico suele alcanzarse después de 24 a 72 horas; con una
vida media de 19 horas. Su concentración cae 10 a 24 horas
después de controlada la noxa y cumplida su vida media
(Sproston & Ashworth; Pay & Shaw). Diversas condiciones
como edad, hábito tabáquico, obesidad, niveles de colesterol
y diferencias individuales; pueden alterar su nivel basal
(0,8mg/dl (Sproston & Ashworth).

Por su parte, la colelitiasis, tiene una prevalencia de
10 a 20 % de la población general, de los cuales, se estima
que la mitad son sintomáticos. La colecistitis aguda (CA) es
la principal complicación de la colelitiasis y se presenta hasta
en el 20 % de los pacientes sintomáticos (Strasberg, 2008);
y el estándar de referencia de su tratamiento actual es la
colecistectomía laparoscópica y de preferencia en forma
precoz.

Una forma de clasificar la gravedad de la CA, son las guías
clínicas de Tokio originalmente publicadas en 2007, revisa-
das en 2013 y actualizadas en 2018 (Yokoe et al., 2018).
Estas, ofrecen características de diagnóstico, estadificación,
gravedad y tratamiento para CA y colangitis aguda; patolo-
gías que se asocian a morbimortalidad considerable en ca-
sos de tratamiento no oportuno, en especial en pacientes con
comorbilidades (Koti et al., 2015; Loozen et al., 2018).
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Aunque existe evidencia que considera la elevación
de PCR como marcador diagnóstico (Kabul Gurbulak et al.,
2015; Yokoe et al.), no existe un punto de corte para los
diferentes estadios de gravedad de CA.

Asumiendo que la PCR es un reactante de fase agu-
da inespecífico, sería interesante conocer su asociación con
estadios de gravedad de la CA, pues podría ser de utilidad
en la toma de decisiones de cirugía de urgencia.

El objetivo de este estudio fue determinar asociación
entre valores de PCR y estadios clínicos de gravedad de CA.

MATERIAL Y MÉTODO

Este manuscrito fue preparado de acuerdo con la de-
claración MInCir para el reporte de estudios observacionales
descriptivos (Manterola & Astudillo, 2013).

Diseño: Serie de casos prospectiva.

Escenario: Hospital Obrero Nº 1 de la Caja Nacional de
Salud La Paz – Bolivia (centro sanitario de nivel terciario).

Participantes: Se incluyó pacientes mayores de 18 años,
de ambos sexos, con CA diagnosticada mediante cuadro
clínico, criterios de Tokio 2018 (Yokoe et al.) y
ultrasonografía abdominal; admitidos por urgencia y so-
metidos a colecistectomía laparoscópica; en el período com-
prendido entre el 1 de diciembre de 2019 y el 31 de enero
de 2020.

Criterios de exclusión: Se excluyeron pacientes con
coledocolitiasis concomitante, comorbilidades
descompensadas (diabetes mellitus e insuficiencias orgáni-
cas), inmunodepresión de cualquier origen, uso de
antibióticos y embarazo.

Estrategia de muestreo: Se utilizó un muestreo de tipo no
probabilístico de casos consecutivos.

Estimación del tamaño de la muestra: Se trabajó con la
totalidad de sujetos con CA que cumplieron los criterios de
inclusión en el período estudiado.

Variables: Valor de PCR preoperatoria. Otras variables de
interés fueron: biodemográficas (edad, género, estatura, peso,
IMC), comorbilidades, y recuento de leucocitos totales. To-
dos los pacientes fueron clasificados respecto de su grave-
dad en el postoperatorio inmediato en CA leve, moderada y
grave.

Definiciones: Se definió como CA litiásica al cuadro clíni-
co de dolor abdominal tipo cólico, localizado en cuadrante
superior derecho, con eventual irradiación a dorsal ipsilateral;
que no cede pese al uso de antiespasmódicos. Los criterios
diagnósticos de Tokio se detallan en la Tabla I.

Seguimiento: No aplica para este estudio.

Estadísticas: Los datos de todos los pacientes reclutados
en el periodo en estudio, fueron incluidos en una base de
datos SPSS 20, creada para tal efecto. Se comenzó con un
análisis exploratorio de los datos. Posteriormente, se aplicó
estadística descriptiva, con cálculo de porcentajes, de medi-
das de tendencia central y de dispersión (promedios, des-
viación estándar, y valores extremos). Finalmente, se aplicó
estadística analítica para estudiar asociación entre variables,
utilizándose de Chi2 de Pearson y test exacto de Fisher para
variables categóricas y t de student para variables continuas.

Principios éticos: Se observaron las directrices éticas para
la investigación definida por la Declaración de Helsinki
(Organización Mundial de la Salud, 2013). Todos los pa-
cientes dieron su consentimiento informado por escrito.

RESULTADOS

Descripción general de la muestra: La población a estu-
dio está conformada por 44 pacientes, con edad promedio
de 51,7±15,3 años; 59,1 % de los cuales son femeninos. El
peso, la estatura y el IMC promedio fueron 69,6±10,3 kg;
1,6±0,0 m; y 27,0±3,1 kg/m2 respectivamente. La tempera-
tura al ingreso fue 36,9±0,6°C. Por otra parte, se verificó
que el 54,5 % de los pacientes tenían alguna comorbilidad.

Análisis de subgrupos: El 77,3 % de los casos (34 pacien-
tes), presentaron una CA leve; y 22,7 % una CA moderada
(no hubo CA grave). Respecto de las variables biodemográ-
ficas, no se verificaron diferencias estadísticamente signifi-
cativas en los subgrupos en estudio, (Tabla II).

Respecto de comorbilidades, se pudo verificar dife-
rencias entre los subgrupos de CA leve y moderada (47,1 %
vs. 60,0 % respectivamente; p=0,002); siendo más frecuen-
te en ambos subgrupos la hipertensión arterial (Tabla III).

En relación con parámetros inflamatorios de labora-
torio se determinaron diferencias estadísticamente signifi-
cativas en las determinaciones de leucocitos totales (p=0,009)
y PCR (p=0,001), con valores promedio de normalidad para
ambos en el subgrupo de CA leve; y de franca anormalidad
en el subgrupo de CA moderada (Tabla IV).
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CA leve CA moderadaVariable
(n=34) (n=10)

p

Edad (años) 51±15 55±17 0,686
Género
     Femenino ( %) 67,6 30,0
     Masculino ( %) 32,4 70,0

0,033

Estatura (m) 1,57±0,9 1,6±0,1 0,325
Peso (kg) 68,0±9,9 74,8±10,4 0,395
IMC (Kg/m2) 27,7±4,2 28,1±2,4 0,231
Temperatura (ºC) 36,8±0,6 36,9±0,6 0,906

Signos locales de inflamación

(1) Signo de Murphy presente

A.

(2) Dolor, masa palpable, contractura en cuadrante superior derecho del abdomen

Signos sistémicos de inflamación

(1) Fiebre

(2) Elevación de PCR

B.

(3) Elevación del recuento total de leucocitos

C. Hallazgos imagenológicos característicos de colecistitis aguda

Sospecha diagnóstica: Un ítem del dominio A + un ítem del dominio B

Diagnóstico definitivo: Un ítem del dominio A + un ítem del dominio B + C

CA leve CA moderadaComorbilidades
(n=34) (n=10)

p

Ninguna 47,1 60,0 0,002
HTA 29,4 20,0 0,0001
HTA + DM2 11,8 10,0 0,001
DM2 5,9 10,0 0,0001
Eritrocitosis 2,9 0,0 -
Hipotiroidismo 2,9 0,0 -
T O T A L 100,0 100,0

CA leve CA moderada
Parámetros inflamatorios

(n=34) (n=10)
p

Leucocitos totales (mm3) 8317±2477 18790±3939 0,009
PCR 9,0±11,6 29,5±20,2 0,001

Tabla I. Criterios diagnostico de tokyo (Yokoe et al., 2018).

Nota: La hepatitis aguda, otras enfermedades abdominales agudas y colecistitis crónica deben ser ex-
cluidos.  Sensibilidad: 91,2 %   Especificidad: 96,9 %

Tabla II. Distribución de variables biodemográficas en los
subgrupos en estudio.

Tabla III. Distribucion de co-morbilidades en los subgrupos en
estudio.

HTA: Hipertensión arterial  DM2: Diabetes Mellitus tipo 2

Tabla IV. Distribucion de parámetros inflamatorios de laboratorio en los subgrupos en
estudio.

DISCUSIóN

Novedad de la propuesta: Generar evidencia respecto del
rol de la determinación de PCR en pacientes con CA en tér-
minos de su gravedad, es relevante pues es una herramienta
que puede ayudar en la toma de decisiones terapéuticas se-
gún el pronóstico de la enfermedad. Esto, debido a que existe
evidencia que apoya la indicación de colecistectomía tem-
prana en cuadros de CA (Wu et al., 2015; Roulin et al., 2016;
Claros et al., 2017).

Comentario e interpretación de resultados: Nosotros en-
contramos claramente que la CA leve y moderada tienen

niveles séricos de PCR diferentes, así para la CA leve es de
8,98 mg/dl y para la CA Moderada de 29,5 mg/dl lo que
muestra que la mayor elevación se corrobora con el grado
de CA determinada. Identificamos como valor normal teó-
rico de PCR de 0,8 mg/dl2, y se reportan niveles promedios
de PCR de 0,7 mg/dl para la CA leve; 1,5 mg/dl para la CA
moderada; y 5,3 mg/dl para la CA grave (Yuzbasioglu et al.,
2017), es decir que el nivel sérico en la CA leve estaría den-
tro de limites normales, hecho que no podría ajustarse a la
verdad toda vez que su elevación es un parámetro de diag-
nóstico en los criterios de Tokio 2018 (Yokoe et al.).
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La PCR también ha sido utilizada como predictor de
CA gangrenosa (OR: 1,088; IC95 % 1,031; 1,121; p=0,003);
sugiriéndose que, por cada unidad que aumenta la PCR, la
probabilidad de CA gangrenosa incrementaría en 8,5 % (área
bajo la curva de 0,727). En este artículo, se determinó ade-
más asociación de estadios de CA con leucocitosis y grosor
de la pared vesicular medida por ecografía (Menéndez-
Sanchez et al., 2019). Existe otro estudio, en el que se defi-
nió que el punto de corte para determinar gangrena vesicular
es 94 mg/dl (Nikfarjam et al., 2011). En un estudio de prue-
bas diagnósticas, se reportó que los puntos de corte para CA
leve, moderada y grave (gangrenosa) fueron 19,0; 70,7 y
199,0 mg/dl (Kabul Gurbulak et al.). En un estudio
observacional de 141 pacientes con CA, se determinó que
valores de PCR por sobre 200 mg/dL se asociaron a valores
predictivos positivo y negativo de 50 % y 100 % respectiva-
mente, para predecir CA gangrenosa; con sensibilidad y es-
pecificidad de 100 % y 87,9 % respectivamente (Mok et al.,
2014). En otro estudio retrospectivo de 682 casos de CA, se
definieron como puntos de corte de los grupos leve, mode-
rado y grave; valores de PCR de 18,9; 133,5; y 237.2 mg/L
respectivamente (Kabul Gurbulak et al.). Finalmente, en un
estudio de cohorte retrospectiva de 115 pacientes con CA,
se pudo verificar en el análisis multivariado, que la PCR se
comportó como variable predictiva, con valores sobre los
15,3 mg/dl (sensibilidad y valor predictivo negativo de 90,6
% y 95,0 % respectivamente (Real-Noval et al., 2019). La-
mentablemente no pudimos verificar estos hallazgos en nues-
tro estudio, por no haber reclutado pacientes con CA grave.

Limitaciones del estudio: Entre las limitaciones del estudio,
cabe señalar que se trata de una serie pequeña, con subgrupos
de tamaño heterogéneo, lo que dificulta poder establecer pun-
tos de corte para los parámetros inflamatorios que fueron es-
tudiados. Otra limitación radica en que no se diagnosticaron
pacientes con CA grave, quedando sin conocer el comporta-
miento del recuento total de leucocitos y la PCR en este
subgrupo. El valor de la PCR en conjunto con la clínica son
indicadores pronósticos de CA leve y moderada. Queda pen-
diente establecer los puntos de corte por subgrupos de grave-
dad; lo que podría ayudar en la toma de decisiones respecto
de la urgencia de la indicación de cirugía.

CLAROS, N.; PINILLA, R.; ROJAS, D.; CARREÑO,
P. & MANTEROLA, C.  Serum Levels of C-Reactive
Protein as a Marker of Gravity of Acute Cholecystitis.
Prospective Series of Cases. Int. J. Morphol., 38(4):1155-
1159, 2020.

SUMMARY: Serum levels of C-reactive protein
as a marker of gravity of acute cholecystitis. Prospective
series of cases. Acute cholecystitis (AC) is the main

complication of cholelithiasis. There is evidence supporting
the fact that C-reactive protein (CRP) would rise at different
levels depending on severity of AC. The objective of this
study was to determine the association between CRP values
and clinical stages of CA severity. Series of consecutive
cases of adults with AC diagnosed by clinical, ultrasound
and Tokyo criteria; treated at a tertiary health center in La
Paz, Bolivia between December 2019 and January 2020.
The result variable was CRP determination. Others of
interest were biodemographic variables. Descriptive
statistics (calculation of percentages, measures of central
tendency and dispersion) were applied; later, analytical
statistics were applied to study the association between
variables (Fisher's exact test for categorical variables and
Student's t test for continuous variables). Also, 44 patients
were treated (33 with mild AC and 10 with moderate AC),
with an average age of 51.7±15.3 years; 59.1 % female.
Average weight, height and BMI were 69.6±10.3 kg;
1.59±0.1 m; and 27±3.1 kg/m2 respectively. The mean CRP
values were 9.0±11.6 and 29.5±20.2 in the mild and
moderate AC subgroups respectively (p=0.001). CRP
values were associated with two stages of clinical severity
of Acute Cholecystitis.

KEY WORDS: Acute cholecystitis; C-reactive
protein; Cholecystectomy; Prognostic factors.
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