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Resumen

La anemia de células falciforme es la anemia hemolitica mas frecuente, su etiologia
se debe a la mutacién del gen que codifica la cadena b globina, dando como
resultado la liberacibn de hemoglobina s, produciendo eritrocitos en forma de
semilunar, con poca elasticidad, generando la obstruccién de los vasos sanguineos
pequefios, afectando el flujo sanguineo. Esta alteracién del flujo sanguineo y la
ruptura de gloébulos rojos conlleva a la aparicibon de complicaciones, con una
variabilidad de sintomas. Sin embargo hay una enfermedad generada por esta
ruptura de glébulos rojos que pasa desapercibida en algunas ocasiones, como es
la colelitiasis, esta patologia poco frecuente en la infancia aparece secundario a esta
hemolisis, el manejo de eleccion, con el advenimiento de la cirugia minimamente
invasiva es la colecistectomia laparoscoépica, un procedimiento seguro y oportuno.
Introduccion:

La OMS (Organizacion Mundial de la Salud) ha definido esta enfermedad como un
problema de salud mundial, Particularmente frecuente entre personas
descendientes de Africa Sub-sahariana, Suramérica, Cuba, Centroamérica, Arabia
Saudita, India y paises del mediterraneo como Turquia, Grecia e Italia, 400 afios
atras se consideraba esta enfermedad como un enfermedad de personas de raza
negra pero con el mestizaje esto cambio. En Colombia se ha estudiado poco la
incidencia de esta enfermedad pero se tienen datos con cifras de 20.000 neonatos
con rasgo drepanociticos, de los cuales alrededor de 500 homocigotos para la
hemoglobina S. la poblacion con mayor riesgo se ubica especialmente en Choco,
Antioquia, Valle del Cauca y Narifio, pero también hay registradas otras regiones.
La asociacion de esta enfermedad a colelitiasis a llevado a usar la cirugia
minimamente invasiva como es la colecistectomia laparoscépica en pacientes
pediatricos con resultados clinicos satisfactorios.
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Objetivos:

Conocer la epidemiologia de la colelitiasis asociada a la anemia falciforme en
menores de edad del Hospital Napoledn Franco Pareja.

Métodos:

Se realiz6 un estudio con un disefio descriptivo transversal, la muestra se obtuvo de
catorce historias clinicas de pacientes con antecedente de anemia de células
falciformes intervenidos quirdrgicamente por colelitiasis, los criterios de inclusion
fueron pacientes menores de 18 afios con ACF, llevados a colecistectomia
laparoscopica por colelitiasis durante el afio 2016 al 2020.

Resultados: Se identificaron 14 pacientes, la mediana de edad fue de 11 afios
(RIC:10-13), el 64.3% de la poblacién fue de sexo masculino. El 92.9% pertenecian
al estrato 1 y residian en area rural. El 35.7% presentaban comorbilidades, el 78.6%
estaban en normopeso, el sintoma predominante fue el dolor abdominal en
hipocondrio derecho, correspondiendo al 68.6%. La mediana de tiempo de
evolucion de los sintomas fue de 2 meses (RIC 2-5), el tiempo entre el diagndstico
y valoracién por cirugia pediatrica fue de 0.88 meses (RIC 0.27 - 3.5), el tiempo
entre la valoracion y la realizacion de la cirugia siendo esta de 3.37 meses (RIC
1.23-12.73). Solo un paciente presentd complicacion postoperatoria por anemia
requiriendo transfusion de hemoderivados. finalmente las valoraciones adicionales
postoperatorias fueron medicina del dolor 85.7%, nutricion 78.6% y todos
continuaron seguimiento por hematologia.

Conclusiones: La colecistectomia laparoscopica en nifios con ACF fue mas
frecuentemente realizada en nifios con edades entre 10 y 13 afios. la mayoria de
los pacientes presentaron dolor abdominal y requirieron como estudio de eleccion
imagenoldgico la ecografia abdominal. No hubo necesidad de conversion, ni
presentaron complicaciones intra ni posoperatoria. Se requieren de estudios con
mayor tamafio muestral y de tipo prospectivos para evaluar la evolucién a largo
plazo de estos pacientes

Palabras clave: Anemia falciforme, colelitiasis, epidemiologia, tratamiento.

Summary

Sickle cell anemia is the most frequent hemolytic anemia, its etiology is due to the
mutation of the gene that encodes the globin b chain, resulting in the release of
hemoglobin s, producing semilunar erythrocytes, with little elasticity, generating the
blockage of small blood vessels, affecting blood flow. This alteration of blood flow
and the breakdown of red blood cells leads to the appearance of complications, with
a variability of symptoms. However, there is a disease generated by this rupture of
red blood cells that goes unnoticed on some occasions, such as cholelithiasis, this
rare pathology in childhood appears secondary to this hemolysis, the management
of choice, with the advent of minimally invasive surgery is laparoscopic
cholecystectomy, a safe and timely procedure.

Introduction:

The WHO (World Health Organization) has defined this disease as a global health
problem, particularly frequent among people of Sub-Saharan Africa, South America,
Cuba, Central America, Saudi Arabia, India and Mediterranean countries such as
Turkey, Greece and lItaly, 400 years ago this disease was considered a disease of



black people but with miscegenation this changed. In Colombia the incidence of this
disease has been little studied but there are data with figures of 20,000 neonates
with sickle cell trait, of which around 500 homozygous for hemoglobin S. The
population with the highest risk is located especially in Choco, Antioquia, Valle del
Cauca and Narifio, but there are also other regions registered. The association of
this disease with cholelithiasis has led to the use of minimally invasive surgery such
as laparoscopic cholecystectomy in pediatric patients with satisfactory clinical
results.

Objective:

To know the epidemiology of cholelithiasis associated with sickle cell anemia in
minors from the Napoleon Franco Pareja Hospital.

Methods: A study with a cross-sectional descriptive design was carried out.The
sample was obtained from fourteen medical records of patients with a history of
sickle cell anemia who underwent surgery for cholelithiasis, the inclusion criteria
were patients under 18 years of age with SCD, taken for laparoscopic
cholecystectomy for cholelithiasis during the year 2016 to 2020.

Results: Fourteen patients were identified, the median age was 11 years (IQR: 10-
13), 64.3% of the population was male. 92.9% belonged to stratum 1 and resided in
rural areas. 35.7% had comorbidities, 78.6% were in normal weight, the predominant
symptom was abdominal pain in the right upper quadrant, corresponding to 68.6%.
The median time of evolution of the symptoms was 2 months (IQR 2-5), the time
between diagnosis and evaluation by pediatric surgery was 0.88 months (IQR 0.27
- 3.5), the time between the evaluation and the performance of the surgery being
3.37 months (IQR 1.23-12.73). Only one patient presented postoperative
complication due to anemia requiring transfusion of blood products. finally the
additional postoperative evaluations were pain medicine 85.7%, nutrition 78.6% and
all continued follow-up for hematology.

Conclusions: Laparoscopic cholecystectomy in children with SCD was most

frequently performed in children between the ages of 10 and 13 years. Most of the
patients presented abdominal pain and required abdominal ultrasound as the
imaging study of choice. There was no need for conversion, nor did they present
intraoperative or postoperative complications. Prospective studies with a larger
sample size are required to evaluate the long-term evolution of these patients.

Key Words: Sickle cell anemia, cholelithiasis, epidemiology, treatment.



INTRODUCCION

La anemia de células falciforme (ACF) o drepanocitosis es una enfermedad
altamente compleja, considerada en la actualidad como una problemética de salud
a nivel mundial, se caracteriza por el rapido deterioro funcional del organismo en los
paciente que la padecen, desencadenando dafios organicos y degenerativos.
Aproximadamente unos 25 millones de habitantes en Estados Unidos padecen esta
patologia, con una frecuencia de 800.000 casos por afio (27), se presenta en
aproximadamente uno de cada 500 nacimientos afroamericanos, y en uno de cada
36.000 nacimientos hispanoamericanos. La proyeccion epidemiolégica indica que
para el afio 2050, los nacimientos con este tipo de enfermedad ascenderan a
400.000 (24).

La drepanocitosis o ACF, es la anemia hemolitica mas frecuente, se define como
un trastorno multisistémico causado por una sola mutacién genética, sustituyendo
el &cido glutamico en la cadena B-globina. (45). se caracteriza por la presencia de
eritrocitos anormales dafiados por la Hemoglobina S, esta es una variante anormal
de la hemoglobina adulta normal hemoglobina A; Es una hemoglobinopatia
estructural de tipo autosémica y recesiva, la cual es adquirida por herencia de
ambos padres (homocigosidad para el gen HbS) o de un solo padre, junto con otra
variante de la hemoglobina, como la hemoglobina C (HbC), o con B-talasemia
(heterocigosidad compuesta), los heterocigotos adquieren un rasgo drepanocitico
(HBAS), que los define como portadores autosomicos (HBAS) y tiene un caracter

asintomatico.

La etiologia genética, se retoma a la antigiedad hace 4.000 afios atrés,
especialmente en Africa, pero también en Asia donde se estudiaron los diferentes
haplotipos (sen, ben car, cam), concluyendo que la enfermedad tiene mayor
prevalencia en la raza negra, sin embargo se ha extendido a otros grupos humanos
en paises como Grecia, Italia, Turquia, Norte de Africa, Arabia Saudi y la India (47).
Esta etiologia genética debe ser estudiada a mayor profundidad, dado que esta

enfermedad presenta una diversidad fenotipica, pudiendo causar diversas



complicaciones, si se lograran estrategias como el diagndstico precoz, las
transfusiones de sangre, la imagen Doppler-transcraneal, la hidroxiurea y el
trasplante de células madre, se mejoraria significativamente la supervivencia del

paciente.

por otro lado, las principales complicaciones de la anemia de células falciformes son
las crisis vasooclusivas, tipicamente causa complicaciones agudas, incluyendo
dafo isquémico a los tejidos, disfuncién vascular-endotelial, deficiencia funcional
del 6xido nitrico, inflamacion, estrés oxidativo, dando como resultado dolor severo

o falla organica (10).

Al estar afectando el sistema sanguineo se afectan también otros sistemas, lo que
da lugar a una variabilidad sintomatolégica. El dolor abdominal es uno de los
sintomas mas frecuentes, en algunas ocasiones puede confundir con un abdomen
agudo quirargico o puede hacer pasar desapercibida la colelitiasis, una de las
causas importante de dolor abdominal, suele presentarse en edades tempranas. La
colelitiasis se produce secundaria a la hemolisis de eritrocitos dafiados, esto sucede
como consecuencia del aumento del bilirrubinato de calcio, carbonato de fosfato en
las secreciones de sales biliares, aumentando la conjugacion de la bilirrubina
indirecta y con ella la formacién de calculos pigmentados por bilirrubina. EI dolor
abdominal con fiebre, ictericia obstructiva y aumento de enzimas hepaticas lleva

diagnosticar de colestasis intrahepatica (2,3).

El diagnéstico de la Enfermedad de Células Falciformes (21), se sugiere por los
hallazgos caracteristicos en el hemograma, frotis de sangre periférica y la
electroforesis de hemoglobina. Si se confirma el diagndstico se requiere una

evaluacion de los diversos sistemas de 6rganos en riesgo.

Los registros realizados en el territorio colombiano determinan una cifra de 20.000
neonatos con rasgo drepanociticos, (heterocigotos), de los cuales alrededor de 500
homocigotos para la hemoglobina S. la poblacion con mayor riesgo se ubica
especialmente en Choco, Antioquia, Valle del Cauca y Narifio, pero también hay
registradas otras regiones. (9). En Colombia, la enfermedad no ha sido investigada



en forma continua y con profundidad, por lo cual la presente investigacion resulta
pertinente y fundamental para la consecucion de nuevos conocimientos referentes
a su epidemiologia. El objetivo de la investigacion se orienté a determinar la
epidemiologia de la colelitiasis asociada a la anemia falciforme en menores de edad

del hospital Napoledn franco pareja de Cartagena.

Los resultados de la investigacion se analizaron con la aplicacion de estadistica
descriptiva. Se utilizé una muestra de 14 pacientes diagnosticados con anemia
falciforme, que fueron intervenidos quirdrgicamente por colelitiasis. Con edades
comprendidas entre la nifiez y la adolescencia, con historia clinica por anemia

falciforme y cuadro de colelitiasis y con tratamiento vigente.



MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 un estudio con un disefio descriptivo transversal. La muestra se obtuvo
de catorce historias clinicas de pacientes con antecedente de anemia de células
falciformes intervenidos quirdrgicamente por colelitiasis, los criterios de inclusion
fueron pacientes menores de 18 afios con ACF, llevados a colecistectomia
laparoscopica por colelitiasis durante el afio 2016 al 2020, se excluyeron aquellos
pacientes colecistectomizados por colelitiasis o cualquier otra patologia biliar, sin
antecedente de anemia de células falciformes, aquellos que solo tenian rasgos

falciformes y mayores de 18 afios.

En todas las historias clinicas seleccionadas se identificaron variables
sociodemogréficas como edad, sexo, estrato socioeconémico y procedencia,
también se identificaron las principales comorbilidades, estado nutricional,
antecedentes familiares, se identificaron ademas los sintomas relacionados con el

cuadro clinico como dolor abdominal, nauseas, ictericia, etc.

En esta investigacion se tomé en cuenta el tiempo relacionado con la oportunidad
de la atencion, valorando el tiempo transcurrido entre el diagnoéstico e inicio de los
sintomas, valoracion por cirugia pediatrica y tiempo en el que se realiza la cirugia.
Ademas se identific6 el antecedente de visita al servicio de urgencias y datos
relacionados con la cirugia, como el tipo de cirugia, complicaciones post operatoria,
y las valoraciones por profesionales de la salud adicionales durante el post

quirdrgico.

El analisis estadistico de variables cualitativas se realiz6 mediante el calculo de
frecuencia absoluta y relativa, las variables cuantitativas se utilizaron medidas de
tendencia central tipo mediana (Me), con su medida de dispersion rango intercuartil
(RIC), dada la distribucion no paramétrica de las variables cuantitativas del presente

estudio, estimada por la prueba de shapiro-wilks.



RESULTADOS

En el periodo de estudio se identificaron 14 historias clinicas de pacientes con
anemia de células falciformes y colelitiasis, los cuales requirieron ser llevados a
colecistectomia laparoscoépica. La mediana de edad fue de 11 afios (RIC:10-13), el
64.3% de la poblacion fue de sexo masculino. El estrato socioecondmico mas
frecuentemente observado fue el estrato 1, correspondiendo al 92.9%, en igual
proporcion residian en la ciudad de Cartagena. En este grupo de pacientes se
detect6 que el 35.7% presentaban comorbilidades, siendo la miocardiopatia dilatada
la patologia mas frecuente, en menor proporcion hipoplasia renal, enfermedad
cerebro vascular y covid-19. la evaluacion del estado nutricional fue calculada por
IMC tomando en cuenta peso, talla, edad y sexo, encontrando que el 78.6% de los
pacientes estaban en normopeso, seguido de infrapeso 14.3% y un solo paciente
se encontraba en estado de obesidad. El 64.3% present6 antecedente familiar de
anemia de células falciformes. Al evaluar la sintomatologia de los pacientes
encontramos como sintoma méas predominante el dolor abdominal en hipocondrio
derecho, correspondiendo al 68.6%, seguido por nauseas 14.3%, en menor

proporcion ictericia y un solo paciente refirié ser asintomatico, Tabla 1.

Dentro de las variables clinicas la mediana de tiempo de evolucién de los sintomas
fue de 2 meses (RIC 2-5), sin embargo, el tiempo entre el diagndstico y valoracion
por cirugia pediéatrica fue de 0.88 meses (RIC 0.27 - 3.5), otra variable tomada en
cuenta fue el tiempo entre la valoracion y la realizacién de la cirugia siendo esta de
3.37 meses (RIC 1.23-12.73). Ademas, se tuvo en cuenta el tiempo global entre el
diagnéstico y la realizacion del procedimiento quirdrgico, con una mediana de
tiempo global de 6 meses (RIC 2.7-14.1). EI 57.1 % de la muestra refirié consulta al
servicio de urgencias previa a la cirugia. El tipo de cirugia fue ambulatorio en un
57.1%, el 42.9% requirié hospitalizacién para seguimiento intrahospitalario. Solo un
paciente presentd complicacion postoperatoria por anemia requiriendo transfusion
de hemoderivados. finalmente las valoraciones adicionales postoperatorias fueron
medicina del dolor 85.7%, nutricion 78.6% y todos continuaron seguimiento por

hematologia, Tabla 1.



DISCUSION

La anemia de células falciformes es una patologia poco estudiada pero creciente en
su prevalencia. En el estudio de Bernadette Modell y Matthew Darlisona, divulgado
por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), se informa que las
hemoglobinopatias representan un importante problema sanitario en el 71 % de 229
paises. La distribucion de la poblacion por edad es importante para el diagnostico y
prondstico de la enfermedad; en el estudio realizado por Carlos Mosqueira-
Mondragdn en México en el 2012 (11), reporta una mediana de edad de 15.8 con
un rango de 12-17, sin embargo, en el estudio de vigilancia publica de la
drepanocitosis en Colombia 2016 -2017 (29), el rango etario de la poblacién fue de
10 a 14 afios, hallazgos similares al del presente estudio, la diferencia de edades
observado con el estudio mexicano puede deberse a que este Ultimo traté de la
epidemiologia general de pacientes con ACF, sin precisar su coexistencia con

colelitiasis ni su abordaje quirurgico.

Si bien en este estudio se observé mayor frecuencia de ACF en nifios, la literatura
mundial no refleja diferencias en cuanto a la prevalencia por sexo (1,7,10), sin
embargo, en el estudio de drepanocitosis en Colombia entre el 2016-2017
notificaron mayor prevalencia en mujeres (29), el cual difiere con nuestro estudio.
La indicacion quirdargica en este estudio fue la colelitiasis para prevenir futuras
complicaciones, sin embargo, solo un paciente fue asintomético, en el 100% de los
casos del estudio de Carlos Mosqueira-Mondragén en México estaba asociada a
colelitiasis sintomatica, tres casos (17.6%) asociados a coledocolitiasis y dos casos

(11.7%) con pancreatitis aguda.

El principal factor de riesgo nutricional en el desarrollo de la litiasis vesicular es la
obesidad (Gonzales et al., 2005), aunque en nuestro estudio el control metabdlico
de los pacientes fue adecuado y solo un paciente presenté obesidad. CL Garey -
2010 estudiaron nifilos obesos y no obesos sometidos a colecistectomia
laparoscopica, 150 pacientes tenian un peso normal (IMC menor al 85%), 65

pacientes tenian sobrepeso (IMC = 85% -95%) y 97 pacientes eran obesos (IMC>



95%). Los grupos con sobrepeso y obesidad tenian mas mujeres (P = 0,022y P =
0,0016) y el grupo obeso era mayor (P = 0,0003), finalmente los autores describen
que no se encontraron diferencias entre los grupos en la indicacion de
colecistectomia, ni tampoco en el tiempo operatorio, la duracion de la estadia o las
complicaciones entre los pacientes con peso normal y los pacientes con sobrepeso
u obesidad (65).

Actualmente, la incidencia reportada de lesion de la via biliar en pacientes
pediatricos es de 0.4%, la cual es similar a la reportada en adultos (64). En el
presente estudio se observo que todas las colecistectomias pudieron realizarse por
via laparoscopica, sin necesidad de conversion a via abierta, ni lesiones de la via
biliar. Ademas, se observé que se lograron realizar los procedimientos de forma
ambulatoria en su mayoria y los que requirieron hospitalizacién fueron dejados un

dia adicional para vigilar su evolucion postquirargica.

Una de las limitaciones de este estudio fue el tamafio de la muestra, ademas no se
encontraron estudios que valoraran los tiempos entre el inicio de los sintomas, la
relacion con el diagnostico, tiempo entre valoracion y realizacion del procedimiento
quirurgico; datos que si fueron tomados en cuenta en este estudio dado que la
oportunidad para realizar el procedimiento se realiz6 en el mejor tiempo posible
identificado como menor de 3 meses, disminuyendo asi las complicaciones pre y
post operatorias. En la actualidad todos los pacientes estudiados continuaron el
manejo y seguimiento multidisciplinario por hematologia, pediatria, cuidado del
dolor, nutricién y cirugia pediatrica, ninguno de los pacientes fallece antes, durante

ni después del procedimiento quirargico.



CONCLUSIONES

La colecistectomia laparoscépica en nifilos con ACF fue mas frecuentemente
realizada en nifilos con edades entre 10 y 13 afios. la mayoria de los pacientes
presentaron dolor abdominal y requirieron como estudio de eleccidn imagenoldgico
la ecografia abdominal. No hubo necesidad de conversion, ni presentaron
complicaciones intra ni posoperatoria. Se requieren de estudios con mayor tamafo
muestral y de tipo prospectivos para evaluar la evolucion a largo plazo de estos
pacientes.

Si bien el estado nutricional es un valor importante para la aparicion de colelitiasis,
sin embargo en el estudio no se encontr6 una asociacion significativa a este
parametro.

Todos los pacientes fueron llevados la colecistectomia laparoscopica con una
evolucion clinica favorable y una estancia post quirdrgica en los que la requirieron
corta, siendo la Unica complicacidon postquirdrgica anemia con requerimiento
transfusional.

La evaluacion del tiempo en esta investigacion se tomo como un parametro
importante encontrando que entre la indicacion del procedimiento quirurgico y la
realizacion no supero los 3 meses, lo cual pudo ayudar al desenlace favorable de
los pacientes, si bien consideramos este tiempo hay que tener en cuenta que estos
pacientes deben someterse a multiples valoraciones, toma de laboratorios,
autorizacion de procedimiento y ademas a la no presencia de crisis vasooclusivas
las cuales podrian llevar a suspender el procedimiento.

También es importante concluir que estos pacientes pediatricos con patologia
hematoldgica, y hepatobiliar, requieren un manejo multidisciplinario donde es
conveniente trabajar conjuntamente entre hematologia, pediatria, cirugia pediatrica,
gastroenterologia y nutricion, para integrar y compartir de manera inicial las
experiencias previas y curva de aprendizaje en esta modalidad de abordaje para la

patologia vesicular en poblacién pediatrica.
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TABLAS

Tabla 1. Caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de los pacientes con ACF sometidos a
colecistectomia laparoscopica

N %
Edad Me (RIC) 11 (10-13)
Sexo

F 5 35.7

M 9 64.3
Estrato

1 13 92.9

3 1 7.1
Procedencia Cartagena 13 92.9
Comorbilidades 5 35.7

Miocardiopatia dilatada 4 28.6

Hipoplasia renal 1 7.1

ECV 1 7.1

COVID-19 1 7.1
Antecedente familiar de ACF 9 64.3
Sintomas

Dolor abdominal 11 78.6

Nauseas 2 14.3

Ictericia 1 7.1

Asintomatico 1 7.1
Meses de evolucion Me (RIC)

Con sintomas 2(0-5)

Entre el Diagnostico y valoracién por cirugia pediatrica 0,88 (0,27 — 3,50)

Entre la valoracion por cirugia pediatrica y la cirugia 3,37 (1.23 -12,33)

Entre el Diagnostico y la cirugia 6,00 (2,70 — 14,10)
Consulta de urgencia previa a la Cirugia 8 57.1
Tipo Cirugia

Ambulatoria 8 57.1

Hospitalaria 6 42.9
Complicaciones POP 1 7.1
Valoraciones adicionales POP

Nutricion 11 78.6
Medicina dolor 12 85.7

Hematologia 14 100.0




