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RESUMEN

Introduccion: La colangitis biliar primaria es una enfermedad
hepdtica colestasica. La historia natural y el prondstico de
esta enfermedad ha sido dificil de caracterizar. En el area de
Latinoamérica y el Caribe son muy escasos los trabajos que
investigan el tema.

Objetivo: Describir las caracteristicas clinicas, evolutivas, y
supervivencia en pacientes con colangitis biliar primaria.

Material y Método: Estudio descriptivo, longitudinal y
ambispectivo de pacientes mayores de 18 afios, con diagndstico
de CBP, atendidos en el Instituto de Gastroenterologia entre
septiembre de 2003 y enero de 2020; se evaluaron variables
demogrificas, clinicas, bioquimicas e histoldgicas a partir de los
registros de historias clinicas. Para el procesamiento de los datos
se utilizd el paquete estadistico SPSS version 21.0.

Resultados: Se incluyeron 45 pacientes, la mayoria del sexo
femenino (95 %) y con forma de presentacién sintomdtica (55,6
%). El 71,1 % de los pacientes presentd alguna complicacion,
siendo la cirrosis la mas frecuente, en 28,8 % de los cirréticos hubo
complicaciones secundarias a la lesién hepatica predominando la
ascitis, seguido del sangrado digestivo variceal, la encefalopatia,
el carcinoma hepatocelular (CHC) y las infecciones bacterianas
asociadas a la cirrosis. La supervivencia acumulativa superé 95 %
a los cinco afios.

Conclusiones: La supervivencia de los pacientes con CBP fue
elevada en el tiempo a pesar del elevado indice de complicaciones.

Palabras Claves:
Colangitis biliar primaria, cirrosis, supervivencia, indice de
complicaciones, presentacion sintomatica.

Recibido: 2 de febrero del afio 2022
Aprobado: 8 de octubre del afio 2022

ABSTRACT

Introduction: Primary biliary cholangitis (PBC) is a
cholestatic liver disease. The natural history and prognosis
of PBC has been difficult to characterize. In Latin America
and the Caribbean, there are very few research works on the
subject.

Objective: To describe the clinical and developmental
characteristics and survival of patients with PBC.

Material and Methods: Descriptive, longitudinal and
ambispective study of patients older than 18 years with a
diagnosis of PBC, treated at the Institute of Gastroenterology
between September 2003 and January 2020. Demographic,
clinical, biochemical and histological variables were evaluated
from the data of medical records. For data processing, the
statistical package SPSS version 21,0 was used.

Results: A total of 45 patients were included, most of
them female (95 %) and with symptomatic presentation
(55,6 %). In addition, 71,1 % of the patients presented
some complications, cirrhosis being the most frequent; in
28,8 % of the cirrhotic patients, there were complications
secondary to liver injury, predominantly ascites, followed by
variceal digestive bleeding, encephalopathy, hepatocellular
carcinoma (HCC), and bacterial infections associated with
cirrhosis. Cumulative survival exceeded 95 % at five years.

Conclusions: The survival of patients with PBC was high
over time despite the high rate of complications.

Keywords:
primary biliary cholangitis, cirrhosis, survival, rate of com-
plications, symptomatic presentation.
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INTRODUCCION
a colangitis biliar primaria (CBP) es una enfermedad hepatica colestasica, progresiva, cronica, de etiologia au-
toinmune, conocida antiguamente como cirrosis biliar primaria. Caracterizada por la inflamacién y destruc-
cién progresiva de los pequefios ductos biliares intrahepaticos, que puede progresar hasta la cirrosis hepatica.!

La CBP tiene una incidencia global anual de 0,7 a 49 casos por millon de habitantes, con una incidencia en au-
mento, probablemente debido al diagndstico temprano y al aumento de la supervivencia. La prevalencia es de 6,7 a
402 casos por millén, presentandose en los Estados Unidos y el norte de Europa las mayores tasas. Es mas frecuente
en mujeres con un promedio de 10 mujeres diagnosticadas por cada hombre. Extremadamente rara en la juventud,
con una edad promedio al diagndstico de 52 afios.?** Las formas clinicas se presentan de modo similar para ambos
sexos, pero exhibe diferencias en cuanto a la edad diagnosticada, ya que entre menor edad de diagndstico, hay me-
nos respuesta al tratamiento. Afecta a personas de todas las razas; sin embargo, existen diferencias, los caucdsicos
son con mayor frecuencia afectados, pero en los no caucasicos la presentacion de la enfermedad es mas dindamica,
con signos y sintomas de mayor severidad.“*% En el drea de Latinoamérica y el Caribe son muy escasos los trabajos
que investigan el tema.®”)

La historia natural y el pronédstico de la CBP ha sido dificil de caracterizar. Se han reconocido cuatros fases clinicas
de evolucidn natural de la CBP, con progresion variable entre ellas y con posibilidad de escapar a una de las etapas:
la fase preclinica o silente, asintomatica, sintomdtica y falla hepatica.*>®

Ademas se conoce que esta enfermedad puede acompanarse con las caracteristicas clinicas de una hepatitis
autoinmune (HAI). A este espectro de la enfermedad se la llama Sindrome de Superposicion HAI-CBP.)

Existe un vacio de conocimiento acerca de las caracteristicas clinicas, evolutivas y de supervivencia de la CBP en
el contexto nacional. La presente investigacion puede considerarse una experiencia cubana que intenta caracterizar
a los pacientes con CBP desde un centro de atencidn terciaria especializado en el estudio de las enfermedades he-
paticas.

El objetivo del presente estudio es describir las caracteristicas clinicas, evolutivas y la supervivencia en pacientes
con colangitis biliar primaria.

MATERIALY METODOS

Estudio descriptivo, longitudinal y ambispectivo, para describir el curso clinico de la enfermedad en pacientes
con CBP atendidos en el periodo comprendido entre septiembre de 2003 y enero de 2020, en la consulta de enfer-
medad hepatica autoinmune del Instituto de Gastroenterologia.

El universo de estudio correspondié a todos los pacientes adultos con diagnéstico de CBP. Los criterios diagndsti-
cos utilizados en la investigacion se basaron en las recomendaciones de las Guias practicas para diagndstico y trata-
miento de pacientes con CBP de la Asociacion Europea para el Estudio del Higado 2017.™ Se considerd un paciente
con diagnostico de la enfermedad, si presenté al menos uno de los siguientes criterios:

»  Paciente con colestasis crdnica, sin presencia de una enfermedad sistémica, que posea elevacién
persistente de fosfatasa alcalina (FAL) y los titulos de anticuerpos antimitocondriales (AMA) positivos.

»  Pacientes con biopsia hepatica positiva de los hallazgos histolégicos

cldsicos de la enfermedad.

Ademas, se utilizaron los criterios de Chazouilleres o de Paris™Y para el diagndstico de superposicion de colangitis
biliar primaria-Hepatitis autoinmune (HAI-CBP) que se establece al menos con 2 de 3:

Para CBP:

1. FAL > 2 veces el limite superior normal o gammaglutamiltransferasa (GGT) = 5 veces el limite superior normal.

2. AMA > 1:40.

3. Biopsia hepatica con lesidn florida del conducto biliar (degeneracion del epitelio ductal biliar con obliteracion
ductal focal y formacién de granulomas).

Para HAI:

1. Alaninaminotransferasa (ALT) 2 5 veces el limite superior normal.

2. Inmunoglobulina G (I1gG) = 2 veces el limite normal o anticuerpos anti musculo liso (ASMA) positivos.

3. Biopsia hepatica con necrosis linfocitica periseptal o periportal.

En total 57 pacientes mayores de 18 afios con diagndstico de CBP fueron elegibles, de ellos 12 fueron excluidos
por registros clinicos, bioquimicos e histolégicos incompletos y falta de uniformidad en la recogida del dato primario,
la poblacion objeto de estudio quedd conformada por 45 pacientes. (Figura 1).

Los datos primarios recogidos en las historias clinicas se llevaron a un cuestionario o ficha de recoleccién de
datos, que evalud datos andnimos sobre caracteristicas demograficas, presentacion clinica, hallazgos bioquimicos
e histoldgicos. La evaluacién del seguimiento se explord hasta enero 2021. El minimo de extension del seguimiento
fue de 12 meses.

Las variables del estudio fueron: edad, sexo, habitos personales, antecedentes patolégicos personales, historia
familiar de enfermedad autoinmune, enfermedades autoinmunes asociadas, historia reproductiva, modo de pre-
sentacion de la enfermedad, autoanticuerpos, estadio histoldgico, complicaciones y supervivencia.
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Curso Clinico y supervivencia

Fig. 1 - Diagrama del flujo de estudio
CBP: Colangitis Biliar Primaria

En el caso de las complicaciones se tuvieron en cuenta los eventos clinicos que sobrevinieron en el curso de la
enfermedad agrupdndose de acuerdo con su causa: hepatica y extrahepdtica y la supervivencia se estimé de acuerdo
con la condicién final del sujeto, evaluado en meses desde el momento del diagndstico hasta la fecha de la ultima
consulta realizada en el periodo a evaluar, fueron incluidas todas las causas de muerte secundarias a complicaciones
o alteraciones derivadas de la enfermedad hepatica autoinmune.

Para el procesamiento de las diferentes variables, se utilizé el paquete estadistico SPSS versién 21,0. El analisis
descriptivo de los datos para las variables cuantitativas se realizé mediante el calculo de la media y la desviacion es-
tandar (DE), para las cualitativas se utilizaron nimeros absolutos y porcentajes. El inicio del seguimiento comenzo con
el momento de entrada o captacién del paciente en el estudio, la escala de tiempo fue definida en meses y el evento
0 suceso como la aparicion de la primera complicacién o fallecimiento del paciente por cualquier causa (hepatica o
extrahepatica). Los pacientes perdidos por el seguimiento fueron censurados en la tltima fecha en que se sabia que
estaban vivos. La probabilidad acumulada de supervivencia se analizé mediante el método estandar Kaplan-Meier (in-
cluyendo intervalos de confianza de 95 %). Los resultados obtenidos se agruparon y se presentaron en tablas y figuras
donde se resumid la informacidn.

Antes de ser incluidos en el estudio se le solicitd a cada persona su consentimiento informado verbalmente y por
escrito. Se explicaron los objetivos del estudio y la importancia de su participacién. Todos los datos de los pacientes
fueron anénimos. Se respetaron los principios de la Declaracién de Helsinki para seres humanos. El Comité de Etica
de las Investigaciones del Instituto de Gastroenterologia aprobd la ejecucion de la investigacion. Todos los datos se
mantuvieron en estricta confiabilidad y guardados en un sitio seguro sin acceso a personal ajeno a la investigacion. El
manuscrito final se adhirid a las recomendaciones STROBE para el reporte de estudios observacionales.

RESULTADOS

La Tabla 1 refleja las caracteristicas generales de los 45 pacientes de este estudio. El sexo predominante fue el
femenino 95 %, con una edad mediana de 54 afios, aunque se presentaron casos en edades extremas, entre 18 afios y
76 anos, 15,6 % fueron mayores de 65 afos. Cerca de 50 % de los pacientes se siguieron por mas 5 afos.

No existieron antecedentes de consumo de alcohol, aunque si de tabaquismo; no obstante, en el momento del
diagndstico ya 100 % de las pacientes eran exfumadoras. El antecedente de consumo de medicamentos hepatotdxicos
fue bajo, donde se destaca el uso de la amoxicilina, clorodiazepoxido, dipirona, levotiroxina y paracetamol. Todas las
pacientes que presentaron antecedentes de uso de productos cosméticos, hicieron referencia al esmalte de ufias, con
una frecuencia de uso aproximado de una vez a la semana, asi también se destacé el uso de tintes de cabello y otros
productos de belleza.

En el historial reproductivo, 64,4 % fueron nuliparas al momento del diagndstico, la terapia sustitutiva hormonal
mas usada fue el etinilestradiol y el progestageno.

El antecedente quirdrgico mas frecuente fue la colecistectomia en nueve pacientes (20 %), mientras que la
amigdalectomia solo se presentd en dos casos (4,4 %). Dentro de los antecedentes de infecciones, la mas referida fue
de las vias urinarias en nueve pacientes (20 %), seguidas por dos casos (4,4 %) de infeccién vaginal y dos casos (4,4 %)
de Herpes Zoster.

Con respecto a la historia familiar de enfermedad autoinmune, la artritis reumatoidea fue la mas frecuente,
reportada por cuatro pacientes (8,9 %), seguida de las enfermedades tiroideas y Diabetes Mellitus tipo |, referida por
tres pacientes cada una (6,7 %) y, por ultimo, el lupus eritematoso sistémico en un caso (2,2 %).
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Las enfermedades autoinmunes asociadas mas frecuentes fueron el lupus eritematoso sistémico, la artritis
reumatoidea y el hipertiroidismo, referidas por dos pacientes (4,4 %), cada una de ellas, mientras que la polimiositis,
enfermedad inflamatoria intestinal, anemia hemolitica autoinmune, Sindrome de Sjogren y esclerosis multiple fueron
observadas, cada una de ellas, en un paciente (2,2 %).

Tabla 1 - Caracteristicas generales de los pacientes con CBP

Variables No. %
Sexo

Femenino 43 95,6
Masculino 2 4,4
Edad (Media/DS)=(53,2/12,1)

<65 anos 38 84,4
>65 afos 7 15,6
Habitos personales

Fumadores 6 13,3
Medicamentos hepatotdxicos 5 11,1
Uso de productos cosméticos 15 33,3

Historia reproductiva

Gestaciones anteriores 10 22,2
Uso ACO 3 6,7
Antecedentes personales

Intervenciones quirurgicas 11 24,4
Infecciones 13 28,9
Historia familiar de enfermedad autoinmune 11 24,4
Enfermedades autoinmunes asociadas 12 26,7

ACO: anticonceptivos orales

En la Tabla 2, se muestran las caracteristicas clinicas, inmunoldgicas e histoldgicas de los pacientes en estudio.

El modo de presentacidon sintomatica fue la forma mds frecuente para 55,6 %, la fatiga y el prurito se
presentaron en todos los pacientes sintomaticos, mientras que la ictericia se presentd en seis casos (24
%). Diez pacientes (22,2 %), fueron diagnosticados asintomaticos solo con una alteraciéon de las pruebas
hepaticas.

Las manifestaciones extrahepaticas se presentaron en mds de 50 % de los pacientes, predomind
la hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia en 56,4 %, a expensa de la HDL (del inglés High Density
Lipoprotein). No se identificaron antecedentes de osteoporosis, osteomalacia, fracturas dseas o
enfermedad maligna al momento del diagnéstico.

Se realizaron estudios seroldgicos de autoanticuerpos a 39 pacientes que representa 86,6 % de la
poblacidon estudiada, la falta de disponibilidad de los reactivos impidié analizar 100 % de los casos. Se
registré positividad para anticuerpos antimitocondriales en 74,3 % y para anticuerpos antinucleares en
30,7 % de los pacientes, 17,9 % de los pacientes tuvo coexpresion de ambos autoanticuerpos. El 12,8 %
de los pacientes fueron negativos para ambos autoanticuerpos.

No fueron reportados estudios histolégicos en 9 pacientes: cuatro de ellos (8,8 %) debutaron con
cirrosis y presentaron alteraciones no corregibles de la coagulacidn, otros cuatro casos (8,8 %) se negaron
a su realizacién y un paciente (2,2 %) debut6 como una insuficiencia hepatica aguda. Se le practicé biopsia
hepdtica a 80 % de los pacientes donde se evidencié predominio de estadios precoces del sistema de
Ludwing y Scheuer para 64,4 %. El 15,6 % de los pacientes tenian un diagndstico histoldgico avanzado. La
biopsia confirmd 12 pacientes (26,6 %) con Sindrome de Superposicion con elementos predominantemente
de CBP, con datos tipicos adicionales de HAI como la inflamacién periportal.
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Tabla 2 - Caracteristicas clinicas, inmunolégicas e histoldgicas

Indicadores No. %
Modo de presentacion

Asintomatico 10 22,2
Sintomatica 25 55,6
Cirrosis hepatica 10 22,2
Manifestaciones extrahepaticas 26 57,8
Hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia 22 56,4
Xantelasmas y Xantomas 4 15,4
Autoanticuerpos 39 86,6
AMA-M2 +/ANA- 22 56,4
AMA-M2 +/ ANA+ 7 17,9
ANA +/AMA- 5 12,8
Estadio histoldgico 36 80,0
Estadio precoz 29 64,4
Estadio avanzado 7 15,6
Superposicién HAI-CBP 12 26,6

AMA: anticuerpos antimitocondriales, ANA: anticuerpos antinucleares

La Tabla 3 resume las caracteristicas evolutivas en cuanto a complicaciones y mortalidad de los pacientes del
estudio.

Durante el periodo de seguimiento, 22 pacientes (56,4 %) evolucionaron a la cirrosis hepatica en una mediana
de 12 (0-180) meses. De los 10 pacientes que tenian cirrosis al momento del diagndstico, tres de ellos ya estaban
complicados con alguna descompensacion de la enfermedad.

En el desarrollo de complicaciones de la cirrosis predomind la ascitis, seguido del sangrado digestivo variceal.
La mortalidad global del estudio fue de 15,6 %. Las infecciones bacterianas respiratorias fueron la causa del
fallecimiento en cuatro pacientes, el sangrado digestivo variceal lo fue en dos pacientes y un caso fallecié por
dengue grave.

Tabla 3 - Distribucidn de pacientes con CBP segin complicaciones y mortalidad
Variables No. %
Complicaciones hepaticas
Cirrosis 32 71,1
Cirrosis compensada 17 37,7
Cirrosis descompensada 15 31,1
Ascitis 5 11,1
Sangrado digestivo variceal 4 8,9
Encefalopatia hepdtica 2 4,4
Carcinoma Hepatocelular 2 4,4
Infecciones asociadas 2 4,4
Complicaciones No hepaticas
Enfermedad 6sea metabdlica 2 4,4
Fallecidos 7 15,6

En la Figura 2, se muestra la supervivencia en el periodo de seguimiento de los pacientes, se evidencié una
disminucién de la misma a medida que transcurria el tiempo; no obstante, supera 95 % a los cinco afos, pero
desciende a menos de 80 % a los 96 meses.
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Fig. 2 - Supervivencia acumulativa de pacientes con CBP
Meses 60 84 96 140 216
Numero de eventos acumulados 1 2 5 6 7
Proporcién acumulada de sobrevivientes % 96,9 92,7 79,4 71,5 71,5
DISCUSION

La poblacidn objeto de estudio de esta investigacion se caracterizd por pertenecer al sexo femenino, con un amplio
rango de edad, siendola quintadécadade lavidala mediana de sudistribucién. El predominio de las formas de presentacion
sintomdticas y los estadios histoldgicos precoces constituyeron las caracteristicas mas notables al diagnéstico. Un periodo
de seguimiento extenso acompafiod a la mayoria de los pacientes, destacandose la cirrosis hepatica como la complicacién
mas comun. La supervivencia disminuyd en la medida que transcurrio el tiempo de seguimiento.

Tal como lo reportado por otros autores, la CBP fue mas comun en el sexo femenino, estudios similares realizados
en Holanda y Reino Unido, plantean mayor frecuencia de este padecimiento en las mujeres con un promedio de 10
por cada hombre.® De igual manera, sucedid con el grupo de edad mas frecuente, el quinto decenio de la vida. Similar
comportamiento fue encontrado por Beatrice y colaboradores en un gran estudio de la vida real en Alemania, con un total
de 480 pacientes donde 89 % fueron mujeres con una edad media de 57 afios.*® Un estudio extenso en Norteamérica
y Europa con 4 355 pacientes reporté que la edad media era 54,7 + 11,7 afios donde 90 % eran mujeres y se identificd
que de 199 casos menores de 35 afios solamente 7,5 % fueron hombres.*¥ El predominio del sexo femenino en esta y
otras patologias autoinmunes parece estar asociado al aumento de alteraciones en los cromosomas sexuales, incluidas
mutaciones y alteraciones epigenéticas del cromosoma X.) Otro aspecto a considerar es el vinculo entre las hormonas
femeninas y la respuesta inmune, comparativamente con los hombres, las mujeres tienen mayores concentraciones de
linfocitos T CD4 y niveles incrementados de citoquinas Thl, en respuesta a estimulos inducidos por los estrégenos, estas
subpoblaciones linfoides ejercen notable influencia en la patogenia de la CBP.*>¢

Diversos factores de riesgo se han relacionado con la aparicidon de la CBP, en el estudio realizado por Prince, la
presencia de antecedente familiar de la enfermedad fue el principal factor, seguido de la asociacion de otras patologias
autoinmunes, el tabaquismo vy las infecciones urinarias a repeticion.t” En la presente investigacion destacan las
infecciones urinarias, la literatura enfatiza que los antigenos expresados por microorganismos como: la Escherichia
coli, Mycobacterium gordonae y Novosphingobium aromaticivorans tienen reactividad cruzada con el complejo
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piruvato deshidrogenasa E2, a pesar de que este complejo se encuentra en la membrana mitocondrial interna de todas
las células nucleadas, el dafo especifico a las células epiteliales de los pequefios ductos biliares, es uno de los retos
para definir la etiopatogenia de esta enfermedad.®2® Esta relacion ha sido demostrada previamente en un estudio
epidemioldgico que identifico la presencia de infeccidn urinaria en 48 % de las pacientes con CBP en comparacidn con
31 % en los controles.®

Segun Llorente y colaboradores, el Sindrome de Sjogren es la patologia mas frecuente, hasta en 70 %, seguido de la
enfermedad tiroidea, la artritis reumatoide y la esclerosis sistémica.®® Aunque no se identificé al Sindrome de Sjégren
como la enfermedad autoinmune mas frecuente, el resto de las patologias fueron concordantes.

Tal como lo reportado por otros autores, las formas de presentacion sintomatica son las mas frecuentes y asi se
manifiestan en la presente investigacion, con predominio de la fatiga y el prurito. Kaps y colaboradores® realizaron
un estudio en 140 pacientes, 60 % de los diagndsticos histoldgicos se correspondieron con estadios tempranos de la
enfermedad. Hay que destacar que el diagndstico en etapa asintomatica va en aumento, esto se explica, por la mayor
realizacidn de pruebas rutinarias, a la utilizacidn y disponibilidad de pruebas seroldgicas especificas.”#19

Segun lo referenciado por Crosignani y colaboradores® en su revision, las complicaciones extrahepdticas son frecuentes, la
hiperlipidemia se presenta en 85 % de los casos, con marcada elevacién de las lipoproteinas de alta densidad y en casos severos
pueden presentarse los xantomas y xantelasmas, los hallazgos de esta investigacion coinciden con estos resultados.

Estudios previos documentan que la presencia de AMA se constata en al menos 90 % de los pacientes, asociandose
en 50 % de los casos con ANA positivo.! La positividad reportada en este estudio fue mas baja, estas diferencias pueden
estar centradas en los métodos de deteccién empleados, los AMA son una familia de enzimas localizadas en la membrana
interna de las mitocondrias con multiples subtipos, cuatro de ellos se han asociado a esta patologia 2,4,8 y 9.51821 E|
subtipo M2 es el mas especifico. Los estuches comerciales tipo ELISA para la deteccion de estos anticuerpos gozan de una
elevada especificidad, la mayoria se centran solo en el subtipo M2 tal es el caso de los utilizados en |a presente investigacion
y queda excluido el resto de los subtipos; pudiera ser esto una razén explicativa a los resultados encontrados. El uso de
inmunosupresores en altas concentraciones previo a la toma de muestra o la presencia de inmunodeficiencias humorales
de anticuerpos pueden ser causas que impidan la deteccion de AMA, condiciones estas no exploradas en la poblacion
evaluada. Por lo que serian argumentos apropiados a tener en cuenta en investigaciones futuras. Por otra parte, la
literatura reciente ha reportado un incremento de pacientes con CBP AMA negativo.!*>?? Estudios previos sustentan que
la positividad exclusiva para antinucleares es cercana a 5 %,?? en la serie de casos evaluada tuvo un comportamiento
discretamente superior a 10 %, para una adecuada evaluacion de esta diferencia, tenemos que tener en cuenta la técnica
diagndstica utilizada ya que estd documentado que en el caso de estudios de inmunofluorescencia se pueden registrar
antinucleares positivos entre 5 y 15 %.?% En esta investigacion la mayoria de los casos fueron realizados mediante métodos
inmunoenzimaticos de alta sensibilidad y especificidad, lo que pudiera explicar el incremento porcentual.

La ausencia de AMA en pacientes con sospecha clinicas de CBP obliga al estudio histoldgico para diferenciar otras
patologias colestdsicas, ademds que permite determinar el estadio de la enfermedad, y mas recientemente se esta
validando para estratificar el riesgo y respuesta al AUDC, mediante la reaccion ductal y la relacion canal/portal con la
utilizacidon de inmunohistoquimica.? En la serie analizada, los estudios histoldgicos fueron coincidentes con los criterios
diagndsticos de CBP.Y Ademds permitié la confirmacion de los casos de superposicion, que se reporté algo mas elevado
que la literatura mas antigua, ya que con el paso de los afios se han incrementado los casos reportados.®®®) Se considera
que como ambas enfermedades comparten factores genéticos, va a existir una predisposicidn a la convergencia de ambas
patologias, con un comportamiento mas agresivo y de peor prondstico.®2?>

De acuerdo con el sistema histolégico disefiado por Ludwig y Scheuer, la mayoria de los pacientes se encontraban en
estadio precoz. En China, se realizé un estudio con 135 pacientes, donde en 76,9 % de los biopsiados se reporté como
estadio precoz.”® Queda pendiente evaluar, tal como lo realizado por otros autores, la asociacion entre la progresion
histoldgica con el comportamiento clinico y bioquimico de la enfermedad.

Son frecuentes las complicaciones asociadas con la CBP, al ser una enfermedad crénica y progresiva. Estudios recientes
consideran las complicaciones hepaticas de gran impacto en la morbimortalidad de la enfermedad.*%1427.28)

La supervivencia acumulada de los pacientes que participaron en la investigacion tuvo un comportamiento similar a
reportes internacionales, que consideran que en los Ultimos tiempos ha existido un incremento tras el uso del AUDC.31214:22.27,28)

Como limitaciones del estudio queremos declarar que el indice de reclutamiento de individuos aptos para la
investigacion pudo no ser suficiente para la generalizacién de los resultados a la poblacién cubana con CBP, ya que una
proporcion de los pacientes fueron excluidos a consecuencia de historias clinicas incompletas y falta de uniformidad en
la recogida del dato primario, pero debe tenerse en cuenta que constituye la mayor serie de casos estudiados desde un
centro de atencidn terciaria que incluye a pacientes de todo el pais.

CONCLUSIONES
El diagndstico de la colangitis biliar primaria se realizé en su gran mayoria en mujeres, en la quinta década de la
vida con estadio precoz de la enfermedad y forma sintomatica de presentacidn. Se evidencid una elevada frecuencia
de complicaciones predominantemente hepaticas; sin embargo, la supervivencia acumulativa de los pacientes fue
elevada en el tiempo.
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RECOMENDACIONES

Promover la realizacién de estudios multicéntricos con una metodologia estandar que evalten la incidencia de
mplicaciones y supervivencia de pacientes con CBP en nuestro pais.
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