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INFECCION EN CIRUGIA

Alternativas en el manejo de la necrosis
pancreatica infectada (NPI)

Dr. Enrique Luque-de-Ledn

Introduccion

El diagnéstico y manejo de la NPI ha evolucionado rapi-
damente en los Ultimos afios. Cambios en algoritmos te-
rapéuticos (en especial abordajes mas conservadores),
han permitido identificar secuelas de la enfermedad que
antes no se conocian, y esto (entre otras razones) ha
hecho que la clasificacion de Atlanta resulte obsoleta
en algunos de sus términos. Por otro lado, continla la
busqueda de parametros bioquimicos confiables para
la identificaciéon de NPI que ofrezcan una alternativa
a la aspiracion con aguja fina (AAF). También, la im-
portancia de clasificar los cambios en la anatomia del
ducto pancredtico para el pronéstico y resultados de
manejo en pseudoquistes pancreéticos (PsP), se ha
extendido a pacientes con NPI. Esto podria llevar a cam-
bios en algoritmos para su evaluacion y asi establecer
la terapéutica con mejores resultados potenciales de
acuerdo a la dindmica ductal. Finalmente, innovacio-
nes en técnicas percutaneas guiadas, endoscopia y
cirugia de minima invasién han promovido cambios en
las opciones tradicionales de tratamiento. El cirujano
debe acompafarse ahora de otros especialistas para
formar equipos multidisciplinarios expertos en el manejo
de esta patologia.

Revisidn a la clasificacion de Atlanta

La clasificacién de Atlanta ha sido recientemente
actualizada para clarificar y estandarizar ain mas la
terminologia, mejorando asi el manejo clinico y permi-
tiendo evaluar las nuevas terapias mas objetivamente.
En comparacion con la reunién de 40 expertos realizada
en Atlanta hace ya casi 20 afios! esta actualizacién ha
sido mas incluyente ya que se ha llevado a cabo en for-
ma digital con la participacion de cientos de interesados
en el tema, quienes han aportado sugerencias. Estas
han sido integradas y presentadas posteriormente en
distintos foros. Las revisiones propuestas se enfocan en
la distincidn entre las expresiones “clinicas” y aquellas
“morfologicas” (basadas en imagenologia). Entre los
nuevos términos acufiados se encuentra la necrosis

pancreética (NP) organizada, NP glandular central y el
sindrome de desconexion ductal.?

Nuevas alternativas en el diagndstico de NPI

El diagndstico oportuno y certero de la NPI es esencial,
ya que determina las decisiones terapéuticas a seguir.
Mientras la mayoria de los pacientes con NP estéril pue-
den ser tratados en forma conservadora, aquéllos con
NPI y datos de sepsis ameritan intervencion de alguin
tipo. Ninguno de los multiples sistemas de clasificacion
prondstica y/o marcadores bioquimicos de severidad
ha demostrado valor en la discriminacion de la sepsis
asociada a NPI, del sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica (SRIS) en ausencia de infeccion. Aunque la
AAF contintda siendo el método de eleccidn, el equipo
técnico y humano, asi como potenciales complicaciones
son desventajas frente a un parametro bioquimico uni-
co. La procalcitonina (PCT) se ha confirmado como el
unico que se correlaciona con la respuesta inflamatoria
del huésped a las infecciones con microorganismos.
Debido a la discrepancia de resultados en diversos
estudios, la utilidad clinica en pancreatitis aguda (PA)
es aun controversial. Para aclarar su rol potencial,
recientemente se difundieron los resultados del primer
estudio prospectivo multicéntrico internacional.® Fueron
104 pacientes captados en 5 centros europeos dentro
de las primeras 96 h del inicio de sintomas. Se midieron
PCT y proteina C-Reactiva (PCR) diario por 21 dias y
después en forma semanal. En contraste con la PCR, la
PCT se elevo significativa y tempranamente en pacien-
tes con NPI y falla organica multiple (FOM) asociada
gue requirieron cirugia (n = 10), y en no-sobrevivientes
(n = 8). La elevacion fue moderada en pacientes con
NPI sin FOM (n = 7); éstos fueron tratados con éxito en
forma no quirdrgica. Ademés, PCT = 3.5 ng/ml en 2
dias consecutivos fue superior a PCR = 430 mg/I para
detectar NPI con FOM o mortalidad con sensibilidad y
especificidad de 93 y 88% vs 40y 100% (p < 0.01). La
predicciéon sencilla o combinada de las 2 principales
complicaciones fue posible desde el 3er o0 4to dia de la
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enfermedad con sensibilidad y especificidad de 79 y
93% para PCT = 3.8 ng/ml vs 36 y 97% para PCR =
430 mg/L (p < 0.002). Confirmando estos resultados, la
revision sistematica de todos los estudios publicados a
la fecha sobre el tema,* llev6 a la seleccién de 24 es-
tudios. En ésta se pudo corroborar que la medicion en
suero de PCT es util en la prediccién de severidad en
PA (sensibilidad 72%, especificidad 86%), y del riesgo
de NPI (sensibilidad 80%, especificidad 91%).

Anatomia ductal pancreatica como factor pro-
noéstico

Con la hipoétesis de que las lesiones ductales tienen
consecuencias en la evolucion de la PA severa (PAS),
Nealon y cols,® presentan una extension a su clasifica-
cion original utilizada en PsP.6 Esta incluye: tipo | (ducto
normal), tipo Il (estenosis), tipo Ill (oclusion o “desco-
nexion” ductal), tipo IV (pancreatitis cronica). Fueron
pacientes tratados entre 1985 y 2006 tanto con PA y
PsP, como con PAS y/o NP. El andlisis de los resultados
se hace por separado, y para esta revision incluy6 sélo
lo referente a pacientes con PAS y/o NP. La anatomia
ductal fue evaluada en forma rutinaria mediante CPRE,
CRMN o mediante la inyeccién de contraste en un drena-
je colocado en forma percutanea (PC) o quirdrgica. Los
autores sugieren que mientras la CRMN puede hacerse
en cualquier momento, la CPRE, por la posibilidad de
sobreinfeccion, se haga hasta que se vaya a realizar
alguna intervencion. La categorizacion de la anatomia
ductal se utilizé para correlacionar con la evolucién de
los ataques iniciales (estancia en cuidados intensivos
(UCI), FO, SRIS, resolucién o persistencia de coleccio-
nes liquidas, necesidad de cirugia (DQx) y efectividad
del drenaje PC (DPC)). En el seguimiento a largo plazo
se analizaron: episodios de sepsis recurrente, PA recu-
rrente, persistencia del dolor, intolerancia a la via oral y
gasto persistente en drenajes colocados por DPC o DQX.
Fueron 174 pacientes en el subgrupo con PAS (con o sin
evidencia de NP). No hubo pacientes con pancreatitis
cronica (tipo 1V). Los tipos Il y lll representaron ~70% de
los pacientes con PAS. EI DPC se utilizé con frecuencia
similar en los 3 grupos; sin embargo, éste fue fallido en
todos los casos con tipo lll. La duracién de DPC fue mas
corta para el tipo | (18.6 £ 5.2 dias). El DQx se realiz6 en
70% de pacientes con PAS, con predominio en los tipos
II'y Il que lo precisaron en ~85% de los casos. La seve-
ridad (Ranson) fue similar en los 3 grupos. La estancia
en UCI fue significativamente mayor para el tipo Ill (38.6
+ 10.2 d.). La sobrevida global fue de 87% (151 de 174),
con mortalidad de 0 (0%), 9 (19%) y 14 (20%) para los
tipos 1, Iy Ill, respectivamente. Un subgrupo de pacientes
con tipo | resultd interesante ya que a pesar que 18 de
los 56 pacientes con tipo | tenian Ranson > 7, sélo 3 de
ellos requirieron DQx. Se realiz6 seguimiento a intervalos
de 6 meses (durante 56.4 + 12.6 m.). Se analizaron 3
eventos: a) fistula persistente (por drenajes colocados
en cirugia), b) episodios de sepsis recurrente y ¢) PA
recurrente. Todos estos eventos fueron mas comunes en
el tipo lll, seguidos por el Il y al final el |. Tradicionalmente
se ha descrito que el prondstico en PAS depende de la
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severidad del cuadro, la presencia o ausencia de NPy la
sobreinfeccidn de la misma. La informacion presentada
establece que la dinamica ductal también tiene gran
relevancia en la historia natural de estos pacientes. El
grupo de Nealon ha adoptado la politica del DPC en
pacientes con PAS con deterioro clinico y sospecha
(o confirmacion) de NPI. Esto lo realizan en pacientes
con < 4 semanas de evolucién, y aunque originalmente lo
idearon como algo temporal para mejorar las condiciones
del paciente (previo al DQx), pudieron confirmar como
Freeney, et al” que un subgrupo de pacientes puede ser
manejado con DPC Unicamente. El tipo ductal se asoci6
con el éxito (tipo 1) o fracaso (tipo 1) del DPC. El hecho
de que los 3 eventos estudiados en el seguimiento a
largo plazo, estan relacionados con el tipo ductal, reviste
también gran importancia, ya que muchos pacientes son
portadores de condiciones o lesiones susceptibles de ser
tratadas en forma endoscoépica y/o quirurgica.

Alternativas terapéuticas de menor invasion
En afios recientes, el manejo quirdrgico tradicional para
la NPI ha sido cuestionado por la disponibilidad de diver-
sas técnicas de DPC y endoscépico (DENd). Lideres en el
area, presentan unarevision basada en evidencias sobre
las diversas alternativas intervencionistas en NPI de la
Ultima década.® En cuanto a los abordajes quirlrgicos
tradicionales “abiertos” s6lo 20 estudios concernientes
al manejo de NPI permanecieron posterior a los filtros
de la busqueda bibliografica. Sélo uno tenia Nivel 1,°
y define méas bien el momento idéneo para la cirugia.
Existen 3 abordajes genéricos posterior a la necro-
sectomia: a) Drenaje convencional cerrado, b) Lavado
retroperitoneal continuo (LRC), y c) Re-exploraciones
seriadas planeadas (0 “a demanda”) con cierre tardio
secundario + LRC. Diversas modificaciones técnicas
menores se han reportado (cierre con zipper para facilitar
re-exploraciones, abordajes retroperitoneales, etc.). La
comparacion basada en evidencias entre estas alter-
nativas es imposible debido a que multiples variables
esenciales en el analisis de los resultados no han sido
controladas. A pesar de que esto nos lleva a desconocer
el abordaje (abierto) 6ptimo en NPI, la tendencia ha sido
al desuso del manejo abierto puro con marsupializacion
del retroperitoneo y empaquetamiento, ya que aunque
es muy efectivo, presenta un riesgo aumentado de per-
foracion vy fistulas.®®

En relacién a las técnicas de menor invasion, sélo 14
articulos cumplieron los criterios de inclusion finales.
Result6 aparente que éstos podian ser subdivididos en 3:
a) Necrosectomia retroperitoneal video-asistida (NRVA),
b) Necrosectomia laparoscépica transperitoneal (NLT), y
c) DEnd. Todas son series pequefas uni-institucionales
que califican (si acaso) como un Nivel IV. A pesar de que
se citan beneficios potenciales por la menor respuesta
fisiolégica inflamatoria, datos “duros” que confirmen esto,
no estan disponibles. Es evidente en los estudios que
en general se requieren multiples intervenciones para
extraer todo el tejido necrético y manejar la infeccién
persistente o recurrente. La NRVA tiene la ventaja de
evitar la contaminacién peritoneal, pero la limitante de
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no tener acceso a esta cavidad cuando es necesario
(isquemia coldnica, colecistopatia, etc.), y la cantidad
limitada de extraccion sdlo por el canal de trabajo del
endoscopio. La NLT es util cuando se requiere acceso
a la cavidad peritoneal, pero implica la contaminacion
de la misma con NPI. La necrosectomia se realiza con
instrumentos laparoscoOpicos y catéteres de irrigacion-
succion. Los métodos de DEnd emplean una ruta de
acceso transentérico (gastrico o duodenal) con extrac-
cion del tejido hacia el lumen. Podria considerarse uno
de los primeros procedimientos de NOTES. Requieren
de la ferulizacion del acceso para mantenerlo patente.
Su ventaja principal es evitar fistulas pancreaticas. Sus
limitantes son que s6lo puede emplearse en NPI bien de-
limitada y confinada al pancreas, y no se pueden realizar
procedimientos intraperitoneales afiadidos (excepto por la
exploracion endoscépica de la via biliar). No existen estu-
dios aleatorios que comparen algunas de estas técnicas.

En cuanto al DPC, a pesar de que existen mdltiples
reportes sobre su utilidad en PsP y abscesos pancreati-
cos, son muy pocos los que tienen que ver con NPI. De
su analisis se desprenden las siguientes conclusiones: 1)
Son pocos estudios® y de bajo nivel de evidencia (< 1V),
2) El DPC puede ser exitoso y sin necesidad de cirugia
ulterior en algunos pacientes, sin embargo, debido a la
ausencia de control en las diversas variables, los can-
didatos ideales para DPC no estan bien definidos, 3) La
morbilidad no es baja (sangrado y fistulas); la mortalidad
es similar a otros métodos de drenaje.

Ahondando sobre el DEnd, Friedland et al** presen-
tan una revisidn sobre el tema. La historia del DEnd
en NPl inicia cuando se valida la posibilidad de drenar
PsP por esta via. Inicialmente los grandes fragmentos
de necrosis, y el pequefio diametro de los catéteres
fue una limitante. Sin embargo, el avance en la técnica
(y tecnologia) ha permitido realizar DEnd més agresivos,
en los que el endoscopio se inserta incluso fisicamente
dentro de la cavidad necrotica.

Los mejores candidatos son aquéllos con abscesos
o NPI con licuefaccion (secuestros pancreaticos) con >
4 semanas de evolucion de la PA. Esto permite que la
cavidad esté suficientemente madura y delimitada para
prevenir su ruptura potencial durante el procedimiento.
Las recomendaciones técnicas en general incluyen:
anestesia general, utilizacion de USE con Doppler como
guia al mejor sitio de acceso (transgastrico + transduode-
nal), toma de muestras para estudios (enzimas pancrea-
ticas, marcadores, citologia y microbiologia), insercién
de catéteres guia y balones de dilatacion (hasta 18 mm
para permitir el paso del endoscopio hasta la cavidad
necrética), necrosectomia (con apoyo de canastillas,
asas, hidrodiseccion, etc.), ferulizacién de la cisto-entero
comunicacién con sondas, colocacion de sonda naso-
gastro-quistica o gastrostomia PC y hacia la cavidad
(para la irrigacién y drenaje continuo de la misma). Las
disrupciones ductales asociadas a PAS, pueden ser
manejadas también en forma endoscopica, aunque en
algunos casos (disrupcion total con pancreas separado
— Tipo Ill de Nealon), requieren de resecciones quirurgi-
cas distales; el beneficio del DEnd aun en estos casos
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es patente, ya que la operacién puede posponerse a un
momento de mayor estabilidad del paciente.

La comparacién de resultados entre las diferentes
series es imposible por las variantes en seleccién de
pacientes, técnica empleada y seguimiento. Se han
publicado 6 series con 6 a 60 pacientes. La tasa de
éxito oscilé entre 69-100%. La disrupcién ductal y la
incapacidad para acceder a toda(s) la(s) cavidad(es)
fueron algunas de las causas de fracaso e indicaciones
de cirugia. Los protocolos incluyeron necrosectomias
diarias 0 “a demanda”, y en una de las series se logré
el éxito en los 6 pacientes sometidos al DEnd en una
sola etapa. En el resto, la mediana de procedimientos
oscilé entre 3 y 15. La complicacién mas frecuente fue
el sangrado (hasta 30%), seguida por la perforacion,
neumoperitoneo, infeccién secundaria y migraciéon de
catéteres. La mortalidad fue de hasta 16%.

El protocolo PANTER (por sus siglas en inglés) del
Grupo de Estudio Holandés de Pancreatitis'?*® se bas6
en las siguientes premisas: El abordaje tradicional (y ain
estandar de oro) parala NPI es la necrosectomia abierta
para extraer por completo el tejido necrético infectado.
Sin embargo, la invasién necesaria conlleva morbi-
mortalidad elevada y riesgo de insuficiencia pancreatica
a largo plazo. Como alternativas de menor invasion, el
DPC, DEnd y la NRVA se han ido utilizando con mayor
frecuencia. Se puede ir “escalando” en la invasién con
el fin de sélo controlar la fuente de infeccién, en lugar de
intentar la remocién completa de todo el tejido necrotico.
EI DPC o DEnd de la coleccién infectada puede posponer
o incluso obviar el DQx. Si éstos no llevan a una mejoria
clinica, el siguiente paso es la NRVA. Este abordaje pre-
tende reducir la morbi-mortalidad al minimizar el trauma
quirdrgico (dafo tisular y respuesta pro-inflamatoria
sistémica), en pacientes criticamente enfermos.

Finalmente los (tan esperados) resultados del es-
tudio multicéntrico fueron presentados.!* En éste, 88
pacientes con sospecha o confirmacién de NPI fueron
aleatorizados a A) necrosectomia abierta (con LRC) o B)
abordaje de invasion progresiva. Este consistia en DPC
o DENd, y (si era necesario) NRVA. Las complicaciones
mayores analizadas en forma compuesta incluyeron:
FOM, complicaciones sistémicas multiples, perforacion
visceral, fistulas o sangrado.

Esto ocurrio en 69% del gpo Ay 40% del B (p = 0.006).
De este ultimo gpo, 35% de los pacientes pudieron ser
tratados s6lo con DPC. La menor invasion (gpo B) redun-
do6 en menor incidencia de FOM (12 vs 40%, p = 0.002),
hernias incisionales (7 vs 24%, p = 0.03) y diabetes (16
vs 38%, p = 0.02). La mortalidad fue similar (19 vs 16%,
p = 0.70).

Conclusiones
Los 4 puntos de novedad e interés en relacién al manejo
de la NPI son:

1) La necesidad de concretar los cambios a la clasifi-
cacion de Atlanta y una nueva terminologia acorde
a los cambios que se han dado en las Ultimas 2
décadas.
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2)

4)

El beneficio de contar con un parametro bioquimico
unico que contribuya a una mejor estratificacion de
pacientes en riesgo de desarrollar complicaciones
mayores. La evidencia sugiere que la monitorizacién
de PCT permite una evaluacion temprana y confiable
de infecciones pancreaticas con relevancia clinica 'y
para el pronéstico global en PA.

La confirmacion de que las lesiones sufridas en la
anatomia ductal pancreatica durante la NPI tienen
un gran impacto tanto en las alternativas de manejo,
como en el pronéstico de los pacientes.
Finalmente, las alternativas de menor invasion para
el manejo de la NPI fueron propuestas como medida
temporal para diferir procedimientos abiertos de in-
vasion maxima en pacientes criticos. La experiencia
acumulada ha demostrado beneficios no sélo al
cumplir con este objetivo inicial, sino también como
tratamiento Unico en algunos casos. A pesar de
contar ya con los resultados del Unico estudio nivel
I que analiza esto, el reto continta siendo identificar
con precision la invasion minima necesaria para tra-
tar con éxito a estos pacientes. Al final, la limitante
puede llegar a ser la posibilidad de contar con la
tecnologia y equipo humano para formar equipos
multidisciplinarios de expertos comprometidos que
son indispensables para este tipo de algoritmos
terapéuticos.

Abreviaturas

PA:
NP:
PAS
FO:
PsP
AbP
TAC

Pancreatitis aguda

Necrosis pancreatica

: Pancreatitis aguda severa

Falla organica

: Pseudoquiste pancreatico

: Absceso pancreatico

: Tomografia axial computarizada

CLA: Colecciones liquidas agudas
NPP: Necrosis peripancreatica
AAF: Aspiracién con aguja fina

NPI:

Necrosis pancreatica infectada

NPE: Necrosis pancreatica estéril

us:

Ultrasonido

SRIS: Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica
PCT: Procalcitonina

PCR: Proteina C reactiva

CPRE: Colangio-pancreatografia retrograda endoscé-

pica

CRMN: Colangio-pancreatografia por resonancia mag-
nética nuclear

PC:
UCI:

Percutaneo
Unidad de cuidados intensivos

DPC: Drenaje percutaneo
DQx: Drenaje quirurgico

DEn

d: Drenaje endoscépico

LRC: Lavado retroperitoneal continuo
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NRVA: Necrosectomia retroperitoneal video-asistida
NLT: Necrosectomia laparoscépica transperitoneal

USE: Ultrasonido endoscdpico
FOM: Falla organica multiple
NOTES: Natural orifice transendoscopic surgery
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