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La pancreatitis aguda continta siendo una enferme-
dad caracterizada por una morbilidad y mortalidad sig-
nificativa, con diversos reportes que sefialan un incre-
mento anua delaincidenciadelaenfermedad.* Articulos
de posicion sobre la préctica clinica, como éste, estan
disefiados paraeducar y guiar alos médicosen latoma
de decisiones de atencién de pacientes. Estos linea-
mientosintentan resumir lamejor informacién disponi-
bley describir lamejor practicaclinica. Es conveniente
referir gque este abordaje es algo limitado en el &rea de
pancreatitis aguda, debido alafaltade ensayos grandes
aleatorizados controlados. Lineamientos como éste, en
ausencia de este tipo de evidencia cientifica de apoyo,
debe incluir una buena cantidad de recomendaciones
basadas en evidencia menos sblida, incluyendo la opi-
nién de los expertos. Es ciertamente posible que futuros
ensayos al eatorizados grandes puedan dar lugar a cam-
bios en los lineamientos similares a éste que estan por
escribirse. La pancreatitis aguda es una enfermedad de
tal variabilidad que no puede ser manegjada de manera

efectiva siguiendo ciegamente cual quier conjunto dere-
comendaciones, y estos lineamientos no tienen lainten-
cion de ser equivalentes al estandar legal de mangjo. En
vez de ello, se espera que este articul o de posicion pue-
dacombinar losestudios cientificosdisponiblesy labase
deevidencia (o lafaltade ella) con opinion expertapara
formar una herramienta (til paralos clinicos.

DIAGNOSTICO

El diagndstico de pancreatitis aguda usual mente se sos-
pecha basado en caracteristicas clinicas compatiblesin-
cluyendo dolor abdominal, nduseay vémito. Se ha esti-
mado que en 40-70% de |os pacientes, €l patrén clasico
deirradiaciéon ddl dolor hacia la espalda esté presente.
El dolor habitualmente alcanza su maximo en 30-60
minutosy persiste por dias o semanas. Estaclaro que no
todos los pacientes puedan experimentar dolor, o alter-
nativamente que la presenciade dolor puedano ser apre-
ciadapor €l clinico que atiende al paciente. Varios anali-
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Sis retrospectivos de pancreatitis aguda fatal han obser-
vado que en 30-40% de |os pacientes, el diagndstico de
pancreatitis aguda se hizo solo durante la autopsia.* El
diagndstico de pancreatitis aguda no se sospecho en es-
tos pacientes porque el dolor abdominal no estaba pre-
sente o porque otros sintomas clinicos (v. gr., coma o
falla organica multiple) dominaron el escenario clinico.
En algunos de estos pacientes, el nivel de amilasasérica
también eranormal o s6lo minimamente elevado.

L asospechaclinicade pancreatitis agudase apoyaen
el hallazgo de el evaciones de amilasa séricay/o niveles
de lipasa. La medicion de amilasa es mas ampliamente
empleada. El pancreas es responsable de |a produccion
de cerca de 40% de la amilasa sérica total, con el resto
originandose primariamente en las glandul as salivales.
L as elevaciones de laamilasa séricano son, por lo tan-
to, especificos de pancreatitis, y un nimero de otras
condicionesintraabdominal es deben ser consideradas (Cua-
dro1). Lamayoriadelostextosy delasopinionesexpertas
sugieren un nivel de cuando menostresvecesel limi-
te superior de lo normal como el punto de corte més
preciso. En un andlisis prospectivo de 500 pacientes
gue se presentaron a una sala de urgencias con dolor
abdominal agudo, la sensibilidad de la estimacion de la
amilasa sérica para pancreatitis aguda era de 85%, con
una especificidad de 91%.° Un andlisis retrospectivo de
95 pacientes con dolor abdomina no pancredticoy 75
con pancrestitis aguda estimaron una sensibilidad para
la amilasa sérica de 72% y una especificidad de 99%.°
Un andlisis prospectivo de las mediciones de laamilasa
sérica en un solo hospital durante tres afios observo una
sensibilidad de 45% y una especificidad de 97%, utili-
zando un umbral diagnéstico post-hoc de 176 U/L
(aproximadamente dos veces el limite superior de lo
normal).” La amilasa sérica como herramienta diagnds-
tica puede ser entorpecida por €l hecho de quelaseleva-
ciones pueden no ocurrir (0 no ser detectadas, depen-
diendo del momento de la recoleccién del suero) en
ataques leves, en agudizaciones sobrepuestas a la pan-
creatitis cronica (especialmente la pancreatitis al cohdli-
cacrénica), y en algunos pacientes con una hipertrigli-
ceridemiamarcada (los niveles elevados detriglicéridos
pueden interferir con la prueba). Laamilasa puede estar
falsamente elevada en varias condiciones no pancredti-
cas, incluyendo la insuficiencia renal y la macroamila-
semia.

Se afirma que la elevacion de la lipasa en suero es
més especifica que la de la amilasa para el diagnostico
de pancreatitis aguda. El uso generalizado de la lipasa
en €l pasado fue evitado por ladificultad en lamedicion

precisadelalipasaen analizadores comercialmente dis-
ponibles. Esto generalmente yano es el caso, pero pue-
de alin haber variabilidad en los métodos de andlisis de
laboratorio locales. Laespecificidad superior puede pro-
bablemente ser explicada por e hecho de que no hay
otras fuentes significativas de lipasa que lleguen a sue-
ro. Lalipasapuede ser un poco més sensible que laami-
lasa, debido a hecho de que permanece elevada en el
suero més tiempo que la amilasa.® En un estudio men-
cionado previamente,® la sensibilidad de la lipasa fue
100% y la especificidad fue de 96%, comparado con 72
y 99%, respectivamente, para la amilasa. Estos resulta-
dos para la lipasa son impresionantes, pero otros estu-
dios han notado sensibilidades que varian tan bajo como
55% usando un punto de corte de tres veces € limite
superior de lo normal.® Algunos estudios que muestran
una especificidad superior delalipasa séricacomparada
con la amilasa utilizaron métodos menos confiables de
determinacion de lalipasa que | os utilizados actual men-
te,’° pero algunos estudios modernos también notan me-
jor especificidad.™ La lipasa puede también estar eleva-
da en ciertas condiciones que pueden simular la
pancreatitis aguda (Cuadro 1) y en el entorno delainsu-
ficiencia renal. Tanto la amilasa como la lipasa sérica
pueden estar elevadas con lainsuficienciarenal debido a
una disminucion en su depuracion. Con una depuracion
de creatininaentre 13y 39 mL/min, laamilasaestd ele-
vadaen poco mésdelamitad delospacientesy lalipasa
solo se eleva en aproximadamente una cuarta parte de
los pacientes,’? sugiriendo una ventgja adicional parala
lipasa. No hay datos que sugieran exactitud diagnostica
significativa cuando se miden tanto amilasa como lipa-
sa. Una vez que € diagnostico se haya establecido, €l
medir laamilasao lalipasadiariamente tiene poco valor
en determinar €l progreso clinico o € prondstico.

Una variedad de otras enzimas pancreéticas pueden
ser medidas en el suero o laorinay pueden tener utili-
dad como una herramienta diagndstica. Estos incluyen
laisoamilasa pancreética, lafofolipasaA2, laelastasal,
el tripsinégeno anionico (el tripsindbgeno-2), y otros.®
Aungue algunos estudios han mostrado resultados im-
presionantes,® estas pruebas no estén disponibles para
uso clinico de rutina.

Lafalta de especificidad de tanto |a.amilasa como la
lipasacomo pruebas diagndsticasimplicaque éstas pue-
den ser utilizadas paraapoyar el diagndstico de pancrea-
titis aguda, pero pueden no proporcionar de manera de-
finitiva un diagndstico seguro, particularmente si los
niveles no estan draméti camente el evados. El diagndsti-
co de pancreatitis aguda, si hay duda, se corrobora de
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CUADRO 1
CAUSAS DE NIVELESAUMENTADOS DEAMILASAY LIPASA

Amilasa Lipasa
Pancreatitis aguda Pancreatitis aguda
Enfer medades que pudieran semejar pancreatitis aguda
Pseudoquiste pancreético Pseudoquiste pancreético

Pancreatitis cronica

Carcinoma pancredtico

Enfermedad delaviabiliar

(Colecistitis, colangitis, coledocoalitiasis)
Obstruccion intestinal, pseudoobstruccion,
isquemia o perforacion

Apendicitis aguda

Embarazo ectopico

Otrostrastornos

Insuficienciarenal

Parotiditis

Macroamilasemia

Quiste ovarico o neoplasia quistica
Carcinomadel pulmén
Cetoacidosis diabética

Infeccidn por € virusde la
inmunodeficienciahumana
Trauma craneal con sangrado
endocraneal

Pancreatitis cronica

Carcinoma pancredtico

Enfermedad delaviabiliar

(Colecistitis, colangitis, coledocoalitiasis)
Obstruccion intestinal, pseudoobstruccion,
isquemia, o perforacion

Apendicitis aguda

Insuficiencia renal

mejor manera con estudios de imagen, particularmente
latomografia computada (TAC).

La ultrasonografia transabdominal no puede visua-
lizar el pancreas en un nimero sustancial de pacientes
con pancreatitis aguda, frecuentemente debido al gas
intestinal suprayacente. La ultrasonografia no es exac-
ta para identificar la necrosis de la glandula ni para
evaluar con exactitud la severidad de lainflamacion y
€l liquido peripancreatico. El papel principal de la ul-
trasonografia abdominal en pacientes con pancreatitis
aguda es identificar calculos biliares o dilatacion de la
viabiliar debido a coledocolitiasis. La sensibilidad de
la ultrasonografia transabdominal en detectar calculos
biliares en pacientes con pancreatitis biliar aguda es
arededor de 70%.% Algunos estudios han notado que
el repetir laultrasonografia después de larecuperacién
aumenta el rendimiento en la identificacion de calcu-
los biliares.™

El papel delaTAC en pacientes con pancreatitis agu-
dapuede ser el de confirmar el diagndstico, excluir diag-
nosticos alternativos, determinar la severidad, e iden-
tificar complicaciones. Se hadicho que 15-30% de los

pacientes con pancreatitis leve pueden tener un TAC
normal.¢17 Esta opinidn no puede ser corroborada di-
rectamente, porque laTAC esfrecuentemente utilizado
como €l estandar de oro para la confirmacion de pan-
creatitis aguda. Presumiblemente, la TAC multidetectora
utilizando un protocol o de pancreastendradunamejoriade
laexactitud diagndstica, porquetiene unaexactitud megjo-
rada para detectar severidad y complicaciones.’ Los ha
Ilazgos en e TAC de la pancreatitis aguda pueden variar
desde un aumento difuso o focal de la glandula a una
imagen en deshebrado y colecciones de liquido peri-
pancreatico y, en su punto mas severo, necrosis de la
glandula pancredtica. La necrosis pancreética se iden-
tifica por ausenciadel reforzamiento en el parénquima
pancreatico después de la administracién de medio de
contraste (tipicamente quedando en < 30 unidades
Hounsfield después del contraste intravenoso) en una
TAC contrastada (TACC). Lanecrosis pancreatica pue-
de no ser completamente aparente en un TACC hasta
tres dias después del inicio de la enfermedad, y una
TACC muy temprana puede subestimar la severidad de
la pancreatitis. Una preocupacion reciente ha sido la
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posibilidad de que el contraste intravenoso altere la
microcirculacién pancredticay potencialmente agrave
el grado de necrosis pancreéticay empeore el curso de
lapancreatitis aguda.*2° Esto puede ser demostrado en
algunos, pero no en todos, los modelos animales. Va-
rios estudios retrospectivos en humanos notaron que
aquellos pacientes que fueron sometidosa TACC pare-
cian tener un peor resultado que aguellos que no fue-
ron, pero estos resultados pueden ser explicados facil-
mente por diferencias preexistentes en la severidad en
los dos grupos. El Unico ensayo a eatorizado® no mos-
tr6 ningun efecto perjudicial de la TACC en pacientes
con pancreatitis aguda severa, pero el niumero de pa-
cientes en este estudio fue demasiado pequefio para
excluir un error tipo I1. Este tépico fue recientemente
revisado,? pero la evidencia no es convincente de que
el medio de contraste intravenoso empeora la severi-
dad de lapancreatitis aguda. No obstante, no serequie-
re de una TACC en todos los pacientes y, si se requiere
para confirmar el diagnostico o excluir diagnésticos al-
ternativos, habitual mente puede retrasarse 2-3 dias des-
puésdel inicio del atague paradeterminar con més exac-
titud la severidad. Un TAC sin contraste intravenoso
también puede ser Util para excluir causas alternativas
de dolor abdominal en pacientes con sintomas inexpli-
cables, pero no puede cuantificar el grado de necrosis
pancredtica.

La resonancia magnética (RM) contrastada con ga-
dolinio es tan exacta como la TAC para obtener una
imagen del pancreasy para estratificar la severidad de
lapancreatitis aguda, incluyendo ladocumentacion del
grado de necrosis pancredtica.’®*2® Esmasdificil, sin
embargo, efectuar una RM en pacientes criticamente
enfermosyy, por lo tanto, laTAC es usualmente prefe-
rida.

Aungue un nimero de condiciones pueden semejar
las caracteristicas clinicas de la pancreatitis aguda y
también pueden estar asociados a elevaciones en los
niveles de amilasay/o lipasa, lacombinacion de carac-
teristicas clinicas, pruebas de laboratorio y estudios de
imagen, si se requieren, deben permitir que el diagnds-
tico se haga de manera confiable dentro delas 48 horas
posterior a ingreso. La lipasa tiene algunas ventajas
sobrelaamilasay se prefieresi el resultado esta dispo-
nible rgpidamente. Los clinicos deben estar atentos a
la posibilidad de pancreatitis aguda en pacientes que
presentan caracteristicas clinicas atipicas, particular-
mente con estado mental alterado, falla de sistema or-
ganico, o el sindrome de respuesta inflamatoria sisté-
mica (SRIS).

Evaluacién dela severidad

La evaluacion de la severidad es una de las cuestio-
nes masimportantes en el manejo delapancreatitis agu-
da. Aproximadamente 15-20% de | os pacientes con pan-
creatitis aguda desarrollarén enfermedad severa 'y
seguiran un curso prolongado, tipicamente en el entorno
de lanecrosis del parénguima pancreético. Los pacien-
tes con pancreatitis aguda severaasociadaa SRIStipica
mente tienen una estancia hospitalariaprolongaday son
los més propensos amorir de su proceso patolégico. La
habilidad para cuantificar |a severidad de laenfermedad
permite lacomparacion de estudios clinicos. Paraloscli-
nicos, sin embargo, lahabilidad para predecir pancreati-
tis aguda severa seria de mucha ayuda, permitiendo al
médico acargo ser proactivo en €l manegjo como triage a
una Unidad de Cuidados Intensivos (UCI), resucitacion
vigorosacon liquidos, correccion de anormalidades me-
tabdlicas (v. gr., acidosis, hipocalcemia), y administra-
cion de terapias para reducir la severidad (s tales tera-
piasllegan aestar disponibles). Unavariedad de sistemas
predictivos han sido desarrollados con el fin de asistir a
los clinicos a predecir e prondstico. Estos incluyen la
medicién de marcadores en suero u oring, laTAC, y Sis-
temas de puntuacion de factores multiples. Determinar
lautilidad de estos sistemas predictivos requiere de una
definicion claradelo que constituye enfermedad severa.
Lamuerte debido apancreatitis agudaes ciertamente un
claro punto final de enfermedad severa, pero solo cerca
de 2-3% delos pacientes en general mueren de pancrea-
titisaguda.® Lamayoriade | as series de centros de refe-
rencia de tercer nivel observan indices de mortalidad de
5-15%,2"*°pero algunos|legan aser tan altos como 30%.
Aproximadamente lamitad de las muertes ocurren en la
primera semana debido a falla orgénica multiple.® Las
muertes después de la primera semana también usual-
mente son debidas afallaorganicamuitiple, pero secun-
dariaa desarrollo deinfeccion delanecrosis pancredti-
ca.® Otros puntos finales potenciales que definen las
enfermedades severasincluyen fallaorganica, extension
delanecrosis pancredtica, duracion delaestancia, nece-
sidad de atencion en laUCI o cirugia pancreética, costo
y otros. Hahabido unavariedad de puntosfinalesy defi-
niciones de severidad utilizadas en diversos estudios,
haciendo dificil las comparaciones. Una clasificacion
clinica ampliamente aceptada de severidad de la pan-
creatitis aguda aparece en las memorias de un Simposio
internacional llevado a cabo en Atlanta, Georgia, en sep-
tiembre de 1992.% En este documento, la pancreatitis
aguda severa se definié como lapresenciade falla orgé
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nica y/o complicaciones pancredéticas locales, comple-
mentado por la presenciade signos de prondstico desfa-
vorable (usando | os criterios de Ranson o la Evaluacion
Fisiolégica Aguda y de Salud Cronica [APACHE] 11).
La definicion incluia, por lo tanto, tanto criterios que
predicen la enfermedad severa como €l desarrollo real
de enfermedad severa. Definiciones especificas de falla
orgéni ca fueron adoptadas, incluyendo choque (presion
sanguinea sistolica< 90 mm Hg), insuficiencia respira-
toria(PaO, < 60 mm Hg), falarenal (nivel decreatinina
sérica>2mg/dL), y sangrado gastrointestinal (> 500mL
de pérdida sanguinea en 24 horas). Las complicaciones
pancredti cas se definieron como el desarrollo de un pseu-
doquiste, absceso, 0 necrosis del parénquima (mas de
30% o mas de 3 cm de necrosis) (Cuadro 2). Desafortu-
nadamente, muchos de | os estudios primarios que definen
laexactitud general de varios sistemas predictivos fueron
efectuados antes de la aceptacion de estas definicio-
nes de consenso. Aun muchos estudios efectuados
después de la aceptacion de estas definiciones de se-
veridad basadas en la clinica no utilizaron las defini-
ciones correctamentey en vez de ello desarrollaron nue-
vas definiciones de severidad o modificaron las
definiciones del simposio de Atlanta. Estos factores li-
mitan la habilidad para comparar sistemas que predicen
el prondstico de pancreatitis aguda.

Los criterios de Atlanta incluyen signos de pronés-
tico desfavorable, ya sealos criterios de Ranson o del
APACHE Il, en ladefinicion de pancreatitis aguda se-
vera. El reporteinicia delos Criterios de Ranson® es-
taban basados en 100 pacientes (21 de los cuales fue-
ron sometidos a cirugia temprana como parte de un
ensayo aleatorizado o por lafalta de certeza del diag-

nostico) (Cuadro 3). El estudio identifico 11 factores
que predecian enfermedad severa (definido como muer-
te o una estancia en la UCI més ala de siete dias). El
sistema de puntaje de 11 puntos se mide en dos etapas:
5 puntos de datos iniciales a ingreso y otros 6 puntos
de datos dentro de | as 48 horas subsecuentes. El repor-
teinicial demostr6 unarelacion lineal entre el nimero
de criterios y la probabilidad de muerte. Subsecuente-
mente, se hicieron modificaciones en el sistema de 11
puntos para aguellos con pancreatitis de origen biliar
(los estudios originales eran una mezcla de pancreati-
tisalcohdlicay biliar). Estas modificaciones redujeron
el nimero de criterios a 10 para aquellos con pancrea-
titis de origen biliar.3

En la publicacién original la sensibilidad de tres o
més criteriosparapredecir enfermedad severaerade 65%
con unaespecificidad de 99%, dando un valor predic-
tivo positivo (VPP) de 95% y un valor predictivo ne-
gativo (VPN) de 86%. Sin duda, la mortalidad de la
pancrestitis agudaseverahadisminuido progresivamente
debido a las mejorias en los cuidados intensivos y el
manejo de los trastornos &cido-base y otros, y lainfec-
cion. Hoy dia, el indice de mortalidad general delapan-
creatitis aguda es arededor de 2-3%? vs. 15% en €l re-
porteinicia delos criterios de Ranson. Un metaandlisis
de 12 series publicadas usando | os criterios de Ranson y
gue comprende 1,307 pacientes reportaron una sensibi-
lidad general para predecir la pancreatitis aguda severa
de 75%, una especificidad de 77%, un VPP de 49%, y
un VPN de 91%.%* Estos datos destacan un indice muy
alto de falsos positivos de los criterios de Ranson; mu-
chos pacientes con un puntgje de Ranson > 3 no desa-
rrollaran una pancreatitis clinicamente severa.

CUADRO 2
CRITERIOS DEATLANTA PARA SEVERIDAD

Caracteristica

Fallaorganica

Choque (presion sanguinea sistélica < 90 mm Hg)

Insuficiencia pulmonar (PaO, < 60 mm Hg)
Insuficienciarenal (nivel de creatininasérica> 2 mg/dL después de la rehidratacion)
Sangrado gastrointestinal (> 500 mL/24 h)

Complicaciones|ocaes

Necrosis pancreética (mayor del 30% del parénquima o mas de 3 cm)

Absceso pancredtico (una coleccidn circunscrita de pus que contiene poca 0 hinguna necrosi s pancredtica)
Pseudoqui ste pancredtico (coleccion de jugo pancreético encerrado por una pared de tejido fibroso o de

tejido de granulacion.
Puntuacién de Ranson > 3
Puntuacién APACHE > 8

Signos prondsticos
desfavorables

Adaptado de Bradley.*
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CUADRO 3
CRITERIOS DE RANSON
Al ingreso Dentro de los siguientes 48 horas
Edad mayor de 55 afios Disminucién del hematdcrito >10% (mismo)
(mayor de 70 afios)

Cuenta de células sanguineas blancas
>16,000/uL (>18,000/uL)

Nivel de glucosa sanguinea

>200 mg/dL (> 220 mg/dL)

Nivel de deshidrogenasa | ctica sérica
>350 UI/L (> 400 UI/L)

Nivel de aspartato aminotransferasa sérica
>250 UI/L (mismo)

Secuestro estimado de liquidos> 6 L (>4 L)
Nivel sérico de calcio < 8.0 mg/dL (mismo)
Pa0O? < 60 mm Hg (omitido)

Aumento del nivel de nitrégeno delaureaen
sangre > 5mg/dL después de hidratacion intravenosa con liquidos (>2 mg/dL)

Déficit de base > 4 mmol/L (> 6)

Nota. Los criterios para pancreatitis aguda no biliar (alcohdlica) se enumeran primero; los cambios (si hay alguno) en los criterios de pancreatitis biliar estan en

paréntesis. Adaptado de Ranson et a .33

L os criterios de Ranson son incOmodos para usar. Si
se utilizan tanto los criterios para las de origen biliar
como los que no lo son, se debe recordar 22 factores.
También es raro que realmente se midan todos los 11
criterios de Ranson; en un andlisis hecho en la institu-
cién de uno delosautores (J.B.), en promedio sélo ocho
estaban disponibles de manerarutinaria en unarevision
retrospectiva de expedientes.

Otro sistema de puntaje de factores multiples fue de-
sarrollado en Escociay se ha conocido como los crite-
rios Imrie o Glasgow. L os criterios Glasgow redujeron
el nimero de puntos de datos requeridos a 8 (desde 11).
Fue madificado dos veces para mejorar €l desempefio
en pacientes con pancreatitis aguda de origen biliar.%3®
Los criterios Glasgow se utilizan en areas del mundo
donde se utilizan las unidades SI, pero no en loSEUA, a
pesar de una exactitud general similar ala de los crite-
rios més complejos de Ranson. Se han desarrollado sis-
temas de puntaje mas sencillos** “° pero no han sido va-
lidados.

Un inconveniente de tanto los criterios de Ranson
como los criterios de Glasgow es que sdlo pueden ser
determinados después de 48 horas, un hecho que limita
su utilidad como sistema predictivo. LaescalaAPACHE
[l proporcionainformacion prondsticaigua mente Util y
tiene laventgja de poder ser calculado en cualquier mo-
mento y ser recalculado conforme cambien las condi-
ciones. Laexactitud de prediccion depende del momen-
to decédculo delaescalaAPACHE I y el punto de corte
escogido. Varios estudios han utilizado puntajes del
APACHEII al ingreso, alas24 horas, y alas48 horas, y

han utilizado puntos de corte que varian de 5 a 10.
Al ingreso, la sensibilidad de un puntgje de APA-
CHE Il > 7 para predecir pancreatitis aguda severa
es de 65%, con una especificidad de 76%, un VPP
de 43% y un VPN de 89%* A las 48 horas, |a sensi-
bilidad de un puntaje de APACHE |1 > 7 para prede-
Cir pancreatitis aguda severa es de 76%, con una es-
pecificidad de 84%, un VPP de 54%, y un VPN de
93%.% EI aumentar el punto de corte a> 9 mejorala
especificidad y el VPP, pero a costa de una menor sen-
sibilidad y un VPN reducido.**® UnaescalaAPACHE ||
simplificada llamada La escaa Fisiol6gica Aguda Sim-
plificaday unavariacion subsecuente (LaEscalaFisiol6-
gicaAguda Simplificadall, con “s6lo” 17 variables) han
sido desarrolladasy validadas en laprediccién de pronés-
tico en pacientesdelaUCI.* Datos limitados en pacien-
tes con pancreatitis aguda sugieren que estos sistemas
pueden ser casi tan exactos como el sistema APACHE
[1.%3 Un sistema méas complej o también ha sido desarro-
[lado (APACHE 111) que incorpora cinco factores fisio-
|6gicos adicionales, pero no ha sido completamente va-
lidado en pacientes con pancreatitis aguda.*

Otros sistemas de puntgje de factores mdltiples con-
tindan siendo desarrollados.*s4” El juicio de un clinico
experimentado también puede ser utilizado paraestimar
pronostico. Los factores que un clinico podria utilizar
paraestimar laseveridad varian, pero podriaincluir edad,
condiciones comorbidas médicas o quirdrgicas, signos
vitales, gasto urinario, indice de masa corporal, presen-
cia de dolor de rebote o resistencia, delirio, equimosis
de la pared abdominal o € flanco, y los resultados de
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estudios radiogréficos o una variedad de pruebas de la-
boratorio (v. gr., saturacion del oxigeno en oximetria de
pulso, cuenta de células blancas, cuenta de plaquetas,
hematdcrito, niveles de nitrégeno de la urea en sangre,
nivel de creatinina, nivel de calcio).

L os pacientes que desarrollan una pobre evolucion y
resultado final en la pancreatitis aguda tipicamente tie-
nen SRIS caracterizado por taquicardia, taguipnea, hi-
pocarbia, temperaturacorpora atao bgja, y/o unacuenta
leucocitaria en sangre periférica ata o baja, que un cli-
nico experimentado reconocera (Cuadro 4). Un andli-
sisretrospectivo reciente de 759 pacientes admitidos con
pancreatitis aguda observo fallaorgénicacon mayor fre-
cuenciay un indice de mortalidad de 25% en aquellos
gue presentaron SRIS o que presentaban SRIS persis-
tente durante su hospitalizacion.* En este mismo andli-
sis, aquellos con SRIS al ingreso quienes no desarrolla-
ron SRIS persistente tuvieron un indice de mortalidad
de solo 8%, y aquellos que no se presentaron inicial-
mente con SRIS tuvieron 0% de mortalidad. En cierto
sentido, €l juicio clinico también es un sistema de pun-
taje de factores mdltiples, aunque los factores evalua-
dos son variablesy no definidos. En estudios de la habi-
lidad predictiva de clinicos experimentados, |la
sensibilidad para predecir enfermedad severa al ingreso
es de 39%, con una especificidad de 93%, un VPP de
66%, y un VPN de 82%.% A los 48 horas, sin embargo,
la exactitud del juicio de un clinico experimentado es
equivalente a APACHE Il y otros sistemas de puntgje
de factores multiples.

Varios predictores clinicos de resultado pobre son dig-
nos de mencionar directamente. La edad es un factor
predictivo de mortalidad en la pancreatitis aguda. Los
pacientes con mayor nimero y més severas enfermeda
des concomitantes son similarmente mas propensos a
experimentar morbilidad y mortalidad durante un episo-
dio de pancreatitis aguda. La obesidad es también un
factor deriesgo paralaenfermedad severa. En un meta-
andlisis reciente de cinco estudios conteniendo 739 pa-
cientes,*la razon de momios (OR) para la pancreatitis
aguda severa erade 2.9 (intervalo de confianza [IC] de

95%, 1.8-4.6), paracomplicacionessistémicasfuede2.3
(I1C 95%, 1.4-3.8), para complicaciones locales fue de
3.8 (IC 95%, 2.4-6.6), y paramortalidad fuede 2.1 (IC
95%, 1.0-4.8). La observacion de que laobesidad esun
factor deriesgo paralapancreatitis agudaseverahadado
lugar al desarrollo de otravariante del sistemaAPACHE
I1, e cual incluye hasta 2 puntos adicionales paralaobe-
sidad. Este sistema, € sistema APACHE-O, es superior
en la prediccién de resultados en algunos,® pero no to-
dos* |os estudios.

Estos sistemas de puntaje de factores multiples tie-
nen todos unos indices de falsos positivos substancia-
les. Muchos pacientes con un score de APACHE Il > 8
(o un score de Ranson > 3) no desarrollan complicacio-
nes ni mueren. Esto es una consecuencia inevitable del
hecho de que la enfermedad severa (falla organica, ne-
Crosis pancredtica, muerte) no es altamente prevaente
(aproximadamente 15% de | os pacientes). En esta situa-
cion, aun las pruebas que posean alta especificidad ten-
drén un VPP bgjo.

Lanecrosis pancredticahasido reconocidadesde hace
mucho como un factor mayor de pronostico adverso en
la pancrestitis aguday se incluye en los criterios de se-
veridad de Atlanta. Balthazar y cols. produjeron un sis-
tema de puntgje para la pancreatitis aguda basada en 1a
presencia o ausencia de necrosis (Cuadros 5 y 6).1617:53
Este sistema analiza TACs para evidenciar tanto pan-
creatitis como necrosisy permite el calculo deun indice
de severidad por TAC (Cuadro 6). En este estudio de 838
pacientes,> lamortalidad de aquellos con cualquier gra-
do de necrosis pancredtica fue de 23%, comparado con
0% para aquellos sin necrosis. Este estudio mostré que
la presencia de més de 30% de necrosis del pancreas
estaba mas fuertemente asociado con morbilidad y mor-
talidad. Otro estudio en el Reino Unido en 73 pacientes,
de los cuales sdlo 32 fueron sometidos a TAC, observo
guelanecrosispredijo un resultado severo (muerte, com-
plicacién mayor, o una estancia hospitalaria mayor de
20 dias) con una sensibilidad de 83%, pero con una es-
pecificidad de solo 65% y no observo relacion alguna
entre laextension de lanecrosisy € resultado.> Un re-

CUADRO 4
CARACTERISTICASDE SRIS

Frecuencia cardiaca > 90 latidos/min
Temperatura >38°Co<36°C
Estado respiratorio Frecuencia respiratoria > 20 respiraciones/min o PaCO? < 32 mm Hg

Cuenta de leucocitos

> 12,000 células/uL o < 4,000 células/uL o > 10% de bandas
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CUADRO 5
PUNTUACION POR TAC DE BALTHAZAR

Grado Hallazgos por TAC

Normal.

Grado C més una coleccioén liquida Gnica.

mOooOw>»

Aumento focal o difuso del pancreas, incluyendo irregularidades del contorno y atenuacién no homogénea.
Las anormalidades de la glandula pancredtica en grado B mas inflamacion peripancreatica.

Grado C més dos 0 més colecciones liquidas y/o la presencia de gas en o adyacente al pancreas.

Datos de Balthazar et al.>® e Hirota et al.%°

CUADRO 6
INDICE DE SEVERIDAD POR TAC

Grado de TAC Puntuacion Porcentaje de Puntuacion
asignada Necrosis asignada
A 0 Ninguno 0
B 1 <30 2
Cc 2 30-50 4
D 3 >50 6
E 4

NOTA. Grado de TAC basado en |a puntuacién de Balthazar (Cuadro 5) més necrosis pancredtica con una puntuacién méaxima de 10 puntos. Datos de Balthazar

et al* e Hirotaet al.®

porte retrospectivo mas grande en 268 paci entes® repor-
t6 que un indice de severidad por TAC > 5 se correlacio-
né significativamente con lamuerte (p = 0.0005), estan-
cia hospitalaria prolongada (p < 0.0001), y lanecesidad
de necrosectomia (p < 0.0001)

La extension de la necrosis es uno de los factores
importantes del indice de severidad por TAC. Los pa-
cientes con un indice de severidad por TAC > 5 eran
ocho veces mas propensos a morir, 17 veces mas pro-
pensos a tener una estancia hospitalaria prolongada, y
10 veces més propensos a ser sometidos a necrosecto-
miaque sus contrapartes con puntajes por TAC < 5.5 En
un andlisis retrospectivo de 99 pacientes con pancreati-
tis necrotizante admitidos a un solo centro de referen-
cia, una necrosis mas extensa estaba asociado a un au-
mento de la necesidad de intubacién, pero ninguna
diferencia en general en la falla organica, la necesidad
de didlisis, o la mortalidad.® Sin embargo, un analisis
retrospectivo reciente de un centro de referencia en la
India, describi6 276 pacientes (104 con pancreatitis ne-
crotizante) y observd una asociacion entre aumento de
la extension de la necrosis y falla organicay mortali-
dad.®” En este reporte, la falla organica ocurrioé en 5%

de aguellos con < 30% de necrosis, comparado con 24%
en aquellos con 30-50% de necrosisy 50% en aquellos
con > 50% de necrosis. Un nimero de estudios han do-
cumentado que sblo aproximadamente la mitad de los
pacientes con pancreatitis necrotizante desarrollan falla
organica.5¢%8%° E| papel dlaTAC como método paraeva-
luar la severidad ha sido revisado.

Enresumen, €l hallazgo de necrosisen unaTACC esta
generalmente asociado a un peor prondstico, pero sélo
la mitad de los pacientes con necrosis desarrolla falla
organica. La mortalidad de los pacientes con necrosis
pancredtica esta aumentada en comparacion con ague-
Ilos que no latienen. Los datos son conflictivos sobre si
una Necrosis mas extensa esta asociada con un peor re-
sultado clinico, pero € peso de la evidencia sugiere que
una necrosis mas extensa es mas probabl e que esté aso-
ciado con falla organicay pobre resultado.

Se reporta que la imagen por resonancia magnética
(RM) contrastada con gadolinio esequivalentealaTACC
intravenoso para evaluar la severidad de la pancreatitis
aguda, especialmente la presencia o ausencia de necro-
sis.Z258061 E| medio de contraste (gadolinio) utilizado
para RM no lleva el riesgo de deterioro de la funcién
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rena asociado amedios de contraste yodados usados para
TAC. Laexperienciacon estatécnicaeslimitada, y pue-
de ser dificil efectuar unaRM en individuos criticamen-
te enfermos.

El juicio del prondstico debe estar basado en toda la
evidenciadisponible (juicio clinico, sistemas de puntaje
de factores multiples, TAC, exdmenes de laboratorio).
L os resultados de un estudio reciente sugirio que €l sco-
re por TAC de Bathazar es superior a los criterios de
Ransony el APACHE Il y el APACHE 111 para predecir
Necrosis, pero es menos exacto para predecir falla or-
ganica.®> En una comparacién punto con punto de los
criterios de Ranson, la escala de Glasgow, el APACHE
I, 1aTAC, y varios marcadores séricos, el APACHE 1|
super6 los criterios de Ranson y los criterios de Glas-
gow, mientras que lacombinacion de hallazgos por TAC
y los resultados del APACHE |1 mejoraron la habilidad
predictivaen comparacién con el APACHE 11 sol0.52 En
otro reporte reciente, las escalas de laTAC superaron a
APACHE [1.% Otros estudios han encontrado resulta-
dos opuestos, con el APACHE || superando alaTAC.%
Estos datos advierten alos clinicos que la decision méas
sabia es lade incorporar todalainformacion disponible
en nuestra estimacion de pronostico.

Lapresenciadefallaorganicarealmentenoesunsis-
tema predictivo, sino mas bien un marcador de enferme-
dad severa. Los criterios de Atlanta definen sdlo cuatro
tipos de falla organica (choque, insuficiencia pulmonar,
fallarenal, y sangrado gastrointestinal), aunque la coa-
gulacion intravascular diseminaday las anormalidades
metabdlicas (hipoca cemia severa) se mencionan en el
reporte original. En los criterios de Atlanta, la falla or-
ganica esta presente 0 ausente y no se hace una dife-
renciacion entre falla organica tinicao multiple o entre
falla organica transitoria o persistente. Isenmann y
cols.% reportaron que un subgrupo de pacientes con pan-
creatitis aguda severa tuvieron una mortalidad signifi-
cativamente més altade |o esperado. Describieron a es-
tos pacientes como teniendo pancreatitis aguda severa
temprana. Estaban méas propensos adesarrollar fallaor-
ganicaintratable. En este reporte, la pancredtitis aguda
severatemprana se caracterizabapor la presenciade ne-
Crosis pancreética extensay un curso clinico complica-
do. La mortalidad en este grupo fue sustancial (42 vs.
14%, p = 0.0003, en una comparacion de 47 pacientes
con pancredtitis aguda severa tempranay 111 sin falla
organica). En el andlisis retrospectivo mencionado pre-
viamente,*® se observé que la mortalidad estaba espe-
cialmente aumentada en aquellos que presentaban falla
organicaal ingreso (47 vs. 8% en aquellos que no) o en

aquellos con fallaorganicamultiple (48 vs. 0% confalla
de un solo 6rgano). Otro estudio de 121 pacientes®® ob-
servo que lapresenciadefallaorganicaal ingreso lleva
ba una mortalidad general de 21% (vs. 3% en aguellos
sin trastorno organico). Lamortalidad estabarestringida
al grupo que tenia tanto falla organica a ingreso como
falla organica que se deterioraba con €l tiempo. Aque-
Ilos con fallaorgéanicaal ingreso que no presentaron de-
terioro no tuvieron mortalidad. Un andlisis de 290 pa-
cientes con pancreatitis severa prevista quienes habian
participado en un ensayo al eatorizado de un antagonista
defactor activador de plaguetas, que después se demos-
tré erainefectiva, report6 un indice de mortalidad de 35%
y un indice de complicacion de 77% en aguellos con
fallaorganicatempranay persistente, vs. 15y 29%, res-
pectivamente, paraaguellos con fallaorgénicatemprana
pero no persistente.’” Otros estudios han llegado a con-
clusiones muy similares.® La presencia de falla organi-
catemprana y falla orgénica persistente o en deterioro
son por lo tanto |os mejores marcadores de un resultado
pobre y de muerte. Las revisiones planeadas para los
criterios de Atlantaincluiran definiciones de severidad
que incorporan no solo la presencia de falla organica,
pero también su cronometraje y persistencia. Lafalla
organica puede ser cuantificada por varios sistemas,
incluyendo |as definiciones Atlanta, asi como sistemas
de puntgje desarrollados parala UCI talescomo €l sis-
tema Marshall modificado® o el Sistema de Evalua-
cion de Falla Orgénica Secuencial .

Una variedad de marcadores de |aboratorio han sido
identificados que pudieran permitir alosclinicosidenti-
ficar pacientes con pancreatitis aguda severa (Cuadro
7). Los datos son limitados para estos marcadores, y ho
han sido incorporados a uso clinico rutinario con laex-
cepcion del hematdcrito y laproteina C reactiva. La he-
moconcentracion (junto con la oliguria, la taquicardia,
la hipotension y la azoemia) se esperaria en pacientes
con pérdidamasivaal tercer espacio debido a pancreati-
tisagudasevera. Browny cols. reportaron en un estudio
prospectivo de cohorte que un hematdcrito al ingreso >
44% vy lafalta de descenso alas 24 horas fueron buenos
indicadores para la necrosis pancredtica 'y predictores
de falla organica.™ En este estudio el VPN del hemat6-
crito alas 24 horas era de 96% para la pancreatitis ne-
crotizante y 97% para la falla organica. Los pacientes
gue no experimentaron hemoconcentracion eran menos
propensos a desarrollar necrosis pancredtica o fala
organica. Un nimero de otros anélisis retrospectivos,
utilizando una amplia variedad de definiciones de
hemoconcentracion, alcanzaron conclusiones distintas.
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CUADRO 7
MARCADORES POTENCIALES DE LABORATORIO DE PANCREATITISAGUDA SEVERA

Péptido de activacion de tripsinégeno Suero u orina
Proteina C reactiva Suero
Elastasa de leucocito polimorfonuclear Suero
Interleucina 6 Suero
Interleucina 13 Suero
Factor de necrosis tumoral o receptores solubles del factor de necrosis tumoral Suero
Quimiocinas (v. gr., interleucina 8) Suero
Factor de activacion de plaquetas Suero
Procalcitonina Suero
Antitrombinalll Suero
Sustancia P Suero
CUADRO 8
RELACION DE HEMATOCRITOY SEVERIDAD
Autores Disefio del N Definicion de Sensibilidad Especificidad
(referencia), estudio hemoconcentracién
afo
Baillargeon et al,” Caso 32 casos, Hematécrito > 47% 34% al ingreso, 81% 91% a ingreso,
1998 control 32 controles y/o fracaso para alas 24 horas 88% alas
disminuir alos 24 24 horas
horas
Brown et al,* Cohorte 53 Hematdcrito > 44% 72% al ingreso, 94% 83% al ingreso,
2000 ylo fracaso para alas 24 horas 69% alas 24
disminuir alos 24 horas
horas
Lankisch et al,” Cohorte 316 Hematacrito > 43% 74% al ingreso, (35% 45% al ingreso
2001 (hombres), si se usaun punto de (87% si seusaun
hematécrito >39.6% corte de hematocrito punto de corte de
(mujeres) > 47%) hematécrito
> 47%)
Remes- Cohorte 336 Hematocrito > 44% 59% al ingreso 35% al ingreso
Trocheet a,™ (hombres),
2005 hematécrito > 40%
(mujeres)

Mientras algunosinvestigadores observaron una exacti-
tud razonable para el hematdcrito de ingreso, otros han
encontrado alahemoconcentracion menos Util parapre-
decir e resultado en la pancreatitis aguda’>™ (Cuadro
8). También se demostro en un estudio reciente que un
nivel elevado de creatininasérica (> 2.0 mg/dL) y/o una
hiperglicemia marcada (> 250 mg/dL) al ingreso son
predictivos de mortalidad.”™ El nivel de amilasao lipasa
séricaal ingreso no es un predictor Gtil de resultado.
Laproteina C reactiva se utiliza ampliamente en Eu-
ropa como predictor de pancreatitis severa. Los valores

de proteina C reactiva al ingreso no son predictivos del
resultado,* pero su medicion a los 48 horas tiene una
exactitud razonable.” La mayoria de |los estudios utili-
zan un punto de corte de 150 mg/L. En unarevision sis-
tematica de laproteina C reactiva,® lasensibilidad alas
48 horas parala pancredtitis severa fue de 80% con una
especificidad de 76%, un VPP de 67%, y un VPN de
86%. Estos valores fueron comparables (y en algunos
estudios superiores) al valor predictivo delos criterios
de Ranson o los criterios de Glasgow y los puntajes de
APACHE Il. Laproteina C reactiva no es utilizada am-
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pliamente en los Estados Unidos para este propdsito, pero
merece una aplicacion clinica més amplia.

En resumen, no existe ninguna prueba o sistema es-
pecifico altamente sensible que puedamedir con exacti-
tud el prondstico al ingreso. Al momento del ingreso, el
juicio clinico debe tomar en cuenta los factores de
riesgo clinicos (edad, condiciones comorbidas, obe-
sidad), asi como evidencia de la presencia o ausencia
de SRIS, evidenciade otras caracteristicas de preocu-
pacion (delirio, coma), fallaorganicaal ingreso, y las
anormalidades de |aboratorio rutinariamente disponi-
bles (hipoxia, azoemia, hemoconcentracion). El uso de
laescalaAPACHE Il a ingreso es un adjunto razonable
para latoma de decisiones clinicas. Este abordaje tiene
un VPN relativamente bueno (los pacientes que no tie-
nen ninguno de estos factores de riesgo son muy poco
propensos a desarrollar pancredtitis severa), pero solo
un modesto VPP (muchos pacientes con algunas de es-
tas caracteristicas no desarrollaran pancreatitis aguda
severa). No obstante, estas consideraciones son razona-
bles para determinar si 1os pacientes deben ser maneja-
dosenlaUCI o en unaUnidad de Cuidados | ntermedios
0 si una cama habitual de sala médica es adecuada. Una
prediccion refinada de severidad a los 48 horas puede
lograrse por medio del uso de laescala APACHE 11, €
nivel de proteina C reactiva, y/o unjuicio clinico en cur-
s0. Las TACs pueden proporcionar informacion pronosti-
caadicional alas 72 horas. Para este momento, claro, ya
puede ser obvio que e paciente tiene enfermedad severa
basadaen SRIS persistente o e desarrollo defallaorgani-
caunicao multiple. El desarrollo defallaorgénicadefine
lapancreatitis aguda severa, pero no todas lasfalas orga
nicas son igualmente mérbidas. Lafallaorganicatempra-
na (al ingreso), la falla orgénica persistente (més alla de
48-72 horas), y lafallaorgéanicamdltiple estén particular-
mente asociadas con morbilidad y mortalidad.

DETERMINACION DE LA ETIOLOGIA

Ladeterminacion correcta de la etiologia permite al cli-
nico escoger € tratamiento mas apropiado para un pa-
cienteindividual. Losavances en laimagenol ogiatrans-
versal, labiologiamolecular y lagenéticahan ampliado
de maneraimportante el espectro de posibles etiologias,
aunque quizas 10-15% de | os casos de pancreatitis agu-
da permanecen sin explicar (Cuadro 9). La causa més
comun de pancreatitis aguda en la mayoria de las areas
del mundo son los célculos biliares (incluyendo micro-
litiasis), los cuales explican cuando menos el 35-40%
delos casos’" " y significativamente mas en algunas re-

giones. El abuso del acohol usualmente esta enlistado
como lasegunda causamés comun, apesar del hecho de
gue la pancreatitis aguda raramente ocurre en pacientes
alcohdlicos sin cambios subyacentes de pancreatitis cro-
nica ya establecida (es decir, es poco probable que una
“borrachera’ resulte en pancreatitis aguda). El alcohol
es responsable de aproximadamente 30% de todos los
casos de ataques agudos en los Estados Unidos.

El diagndstico de pancretitis biliar o por célculo bi-
liar se debe sospechar basado en las caracteristicas de-
mogréficas del paciente, las anormalidades de |as prue-
bas de funcionamiento hepatico en el momento del
atague, y/o los resultados de |a ultrasonografia abdomi-
nal que demuestra colélitiasis o dilatacion del conducto
biliar. La pancreatitis por célculo biliar es mucho més
comun en mujeres 'y en individuos més ancianos. Si un
atagque de pancredtitis esta asociado con elevacion de la
alaninaaminotransferasaséricaa> 3 vecesel limite supe-
rior delo normal, hay una probabilidad de 95% de que el
origen de la pancredtitis biliar.**> Un nimero de estu-
dios han analizado la exactitud predictiva de las pruebas
de funcion hepatica parala pancreatitis biliar y han pro-
puesto una variedad de puntos de corte diferentes (v. gr.,
un nivel de alanina aminotransferasa> 2 veces el limite
superior delo normal, bilirrubinasérica> 2 mg/dL). En
general, cualquier anormalidad significativa de las qui-
micas hepaticas en un paciente con pancreatitis aguda
debe incrementar la posibilidad de un origen biliar. La
mayoria de los pacientes con pancreatitis aguda serén
sometidosaultrasonografiaabdominal. Si seidentifican
célculos hiliares o un conducto biliar dilatado, la pan-
credtitis de origen biliar también es muy probable. Se
puede fallar en identificar los calculos biliares en ultra-
sonografia en algunos pacientes con pancreatitis biliar
(habitual mente debido apobre visualizacion por gas que
se sobrepone); el repetir la ultrasonografiadespuésdela
recuperacion usualmente lleva a diagnéstico en estos
pacientes. EI método més exacto paraidentificar coleli-
tiasis o0 coledocolitiasis en un paciente con pancrestitis
aguda es la ultrasonografia endoscopica (USE). Varios
reportes recientes documentan laexactitud de estatécni-
ca, pero también observan que lacombinacion de carac-
teristicas clinicas (edad, sexo), de laboratorio, y de ul-
trasonido transabdominal contindan siendo bastante
exactas paraidentificar pacientes con pancreatitis biliar
aguda79'83

No hay ningtin método definitivo parahacer unaprue-
badel alcohol como causa de pancreatitisy ningdn um-
bral minimo de consumo del acohol debajo del cual el
alcohol no cause pancreatitis. Lamayoriade | os pacien-
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CUADRO 9
CAUSAS DE PANCREATITISAGUDA
Biliares
Célculos biliares, microlitiasis, “lodo biliar”
Alcohol

Variantes anatémicas

Pancreas divisum, quiste del colédoco, duplicacion duodenal, santorinicele, diverticulos duodenales

Obstrucciones mecanicas al flujo de jugo pancreatico

Ampulares: tumores benignosy malignos, estenosis o disfuncién de la DEO
Ductal: Célculos, estenosis, masas (incluyendo tumores), moco (v. gr., neoplasia mucinosa papilar intraductal), parésitos (Ascaris)

Metabdlico

Hipercalcemia, hipertrigliceridemia
Farmacos

Toxinas

Trauma

Contusay penetrante, instrumentacion (CPRE, biopsia pancreética)

Isguemia

Hipotension, arteritis, embdlico
Hipotermia
Infecciones

Viral (parotiditis, Coxsackie A, virus de lainmunodeficiencia humana)

Bacteriana/otro: M. tuberculosis, mycoplasma
Parésitos (Ascaris)

Venenos (arafia, monstruo de Gila)

Autoinmune

Con o sin enfermedades autoinmunes asociadas (sindrome sicca, colangitis esclerosante primaria, hepatitis autoinmune, enfermedad celiaca)

Genético (familiar, esporédico)
Idiopética

tes, sin embargo, tendran una historia de uso prolongado
y sustancial del alcohol o, raramente, unaingestaimpor-
tante. Las preguntas CAGE [por sus siglas en ingles]|
(¢Have you ever felt you should cut down on your drin-
king? ¢Algunavez hasentido que debe disminuir su con-
sumo de bebida? ¢Have people annoyed you by critici-
zing your drinking? ¢L.o han molestado por medio de
criticar su costumbre de tomar? ¢Have you ever felt bad
or guilty about your drinking? ¢Algunavez se ha senti-
do mal o culpable por su costumbre de tomar? ¢Have
you ever had adrink first thing in the morning [eye ope-
ner] to steady your nerves or get rid of ahangover? ¢Al-
gunavez hatomado en primer lugar por la mafiana [un
abre 0jos] para tranquilizarse o curarse una resaca?) y
discusiones con los miembros de la familia son adyu-
vantes (tiles paraidentificar el abuso del alcohol como
causa potencial.

En pacientessin colelitiasis, 0 en quienesyaselesha
extraido la vesicula biliar, y gque obviamente no toman
alcohol, un nimero de causas menos comunes se pue-
den considerar. Las anormalidades anatémicas que pre-

disponen a pancreatitis agudaincluyen el pancreasdivi-
sum, quistes del colédoco (con o sin una unién ductal
pancreatobiliar andmal o), duplicacién duodenal, adeno-
masy carcinomas ampulares, y otras obstrucciones me-
cénicas a conducto pancredtico, incluyendo célculos,
estenosis benignas y malignas, mucina (asociado con
tumores secretores de mucina), parésitos, y disfuncion
del esfinter de Oddi (DEO). El origen maligno delapan-
crestitis aguda (tipicamente adenocarcinomaductal , pero
ocasi onal mente tumores neuroendocrinos y otros), me-
rece especial mencion. Episodios de pancredtitis pue-
den preceder e desarrollo de malignidad manifiesta en
el pancreas por varios meses. Una pancreatitis recurren-
te inexplicable en la edad media o mayor, debe levantar
la sospecha de malignidad subyacente, la cual debe ser
buscada cui dadosamente. El pancreas divisum escomun
en lapoblacion (7-8% de la poblacion blanca, aunque es
raro en personas negrasy asiéticas), pero muy pocos de
estos pacientes realmente desarrollan pancredtitis. La
DEO se refiere a una coleccion de sindromes asociados
con estenosis o0 espasmo del musculo del esfinter que
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controlael flujo delabilisy el jugo pancreético hacia el
duodeno. Hay sistemas de clasificacion para la DEO
pancredética, que varia del tipo | (episodios documenta-
dos de pancreatitis reincidente) al tipo 111 (dolor “tipo-
pancredtitis’ en ausencia de documentacion de reinci-
dencia). Laimportanciarelativa de la DEO como causa
de pancretitis reincidente inexplicable no se conoce, y
el efecto de la terapia endoscopica no esta claramente
definida.8+% La evaluacion de la DEO requiere de ma-
nometriaespecializadadel esfinter del conducto pancrea
tico @ momento de la colangiopancreatografiaretrogra-
da endoscopica (CPRE), la cual solo esta disponible en
ciertos centros (de referencia) especializados.

L as anormalidades metabdlicas que predisponen ala
pancreatitis agudaincluyen hipercalcemia(cas siempre
como resultado de hiperparatiroidismo) e hipertriglice-
ridemia (tipicamente con niveles séricos detriglicéridos
> 1,000 mg/dL). Se debe recordar que la pancreatitis
aguda puede causar elevaciones en los niveles de trigli-
céridos también, pero no aeste nivel tan alto. Las reac-
ciones medi camentosas frecuentemente son conside-
radas culpables de la pancreatitis aguda, aunque
frecuentemente se descubre posteriormente que el
medicamento “culpable” es s6lo un espectador ino-
cente. Mas de 300 medi camentos han sido asociadas
con ataques de pancreatitis aguda (Cuadro 10).878 Los
antimetabolitos, tales como la azatioprina 'y la 6-mer-
captopurina, estan particularmente propensos a causar
pancreatitis aguda, asi como muchas de las drogas utili-
zadasen el tratamiento del sindrome deinmunodeficien-
cia adquirida (por toxicidad directa o por medio de in-
ducir hipertrigliceridemia). Se ha observado que las
toxinas, tales como | os pesti cidas organof osforados, cau-
san pancreatitis aguda a través de hiperestimul acién co-
linérgica. L ostraumati smos contusos o penetrantes pue-
den causar pancreatitis; se incluiria con esto la
instrumentacion delaglandula, como en laCPRE. Afor-
tunadamente, la pancreatitis post-CPRE habitualmente
esleve, pero en 2-3% de | os casos la enfermedad es se-
vera (asociado con necrosis de laglanduld) y si ocurren
fatalidades. La isquemia del pancreas asociada a hipo-
tension, inflamacion arteria (arteritis, como en el lupus
eritematosa sistémico), y el embolismo arterial sistémi-
co (v. gr., después de cateterizacion cardiaca) pueden
causar pancreatitis aguda, asi como lo puede hacer la
hipotermia (los efectos se enmascaran hasta la fase de
recuperacion). Lainfeccidn con ciertos virus, incluyen-
do el virusdelaparotiditis, CoxsackieA, y €l virusdela
inmunodeficiencia humana pueden causar pancreatitis
aguda. Ciertasinfecciones bacterianas, incluyendo aque-

Ilas causadas por Mycobacterium tuberculosis y otras
micobacterias, y micoplasma, también pueden ser cul-
pables. Los venenos de ciertos arécnidos y reptiles (v.
gr., la arafia reclusa parda, algunos escorpiones y el
monstruo de Gila) pueden ser toxicos al pancreas, cau-
sando pancreatitis por medio de hiperestimulacion coli-
nérgica.

Causas recientemente identificadas de pancreatitis
aguda aparentemente inexplicable incluyen pancreati-
tis autoinmune y formas genéticas de pancreatitis. Se
ha reconocido que algunos pacientes con trastornos au-
toinmunes que varian desde sindrome sicca a colangitis
esclerosante primaria a hepatitis autoinmune pueden te-
ner un proceso autoinmune queinvolucratambién el pan-
creas. Estos pacientes pueden tener niveles elevados de

CUADRO 10
ASOCIACION DE FARMACOS CON PANCREATITISAGUDA

Asociacion definitiva

Aminosalicilatos Pentamidina
(sulfasalazina, mesalamina) Sulfonamida
L-asparaginasa Tetraciclina
Azatioprina Tiacidas
Didanosina Acido valproico
Estrégeno Alcaoidesdelavinca
Furosemida 6-mercaptopurina
Asociacion probable
Clortalidona Inhibidores de la reductasa
delaHMG-CoA
Ciclosporina Metronidazol
Acido etacrinico Rifampicina
FK-506 Esteroides
Asociacion posible
Acetaminofén
Amiodarona
Atenolol

Carbamacepina
Clorpromacina
Colestiramina
Cisplatino

Medio de contraste
Danazol

Diazédxido
Difenoxilato
Ergotamina

Adaptado de Runzi and Layer.®”
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inmunoglobulina G subclase 4 sérico (IgG4), un pan-
creas abultado en imagenologiatransversal, y anormali-
dades en el conducto pancreético en la CPRE (tipica-
mente estenosislargas o multifocales, habitualmentesin
dilatacion importante del conducto pancreético).®® Es-
tos pacientes raramente se presentan con pancreatitis
aguda o subaguda, de maneramas comun presentan pan-
creatitis cronica 0 una masa pancredtica que puede ser
confundidacon carcinoma pancredtico. Debido aque hay
algunos datos que sugieren gque este trastorno puede re-
vertir o aln curarse con corticosteroides, €l diagnostico
debe ser considerado en la pancreatitis aguda de origen
incierta. Lapancreatitisfamiliar (o genética) serefierea
un grupo interesante de condiciones en los cualeslapre-
disposicién para el desarrollo de pancreatitis cronica (y
ocasiona mente aguda) esta determinada genéticamen-
te. Las familias con conglomeracién de pancreatitis han
sido conocidas por losinvestigadores durante medio si-
glo, pero €l hallazgo pivote por Whitcomb y cols.,** de
unamutacién de sentido erréneo de un solo gen que afecta
al tripsindgeno catidnicoy laidentificaci6n subsecuente
de otras mutaciones en estamol éculaen familias af ecta-
das, haabierto la puerta a un entendimiento més amplio
delasusceptibilidad genéticaatanto |a pancreatitis agu-
da como la crénica. Los pacientes con mutaciones del
tripsindgeno en Ultimainstanciadesarrollan pancreatitis
cronica, lacua en formatemprana durante el curso cli-
Nnico puede presentarse como unapancregtitis agudainex-
plicable. Estas mutaciones del tripsinégeno son autoso-
mico dominantes, y la historia familiar usualmente es
sugestiva de ese tipo de herencia.*?

L os pacientes que son heterocigotos mixtos para una
variedad de mutaciones en el gen regulador de la con-
ductanciatransmembranadelafibrosisquistica(CFTR)
pueden desarrollar pancreatitis en ausencia de las ca-
racteristicas clasicas sinopulmonares de la fibrosis
quistica.®% Mientras que la mayoria de estos pacien-
tes con mutaciones de CFTR son evaluados por pan-
creatitiscronicainexplicable, algunos desarrollaran agu-
dizaciones y serén considerados como pancreatitis
aguda. Las mutaciones del CFTR también podrian pre-
parar €l terreno para la susceptibilidad a la pancreatitis
aguda debido a un insulto independiente a la glandula.
Como gemplo, parece que se ha establecido un enlace
entre las mutaciones genéticas de CFTR y laocurrencia
de pancreatitis aguda en pacientes con pancreas divi-
sum.* Las mutaciones en €l inhibidor de |a proteasa de
serinaKazal tipo 1 (SPINK-1) también han sido descri-
tos en pacientes con pancreatitis (principalmente créni-
ca, pero ocasionalmente aguda) inexplicable.®*%” Una

discusion detallada de la genética de la pancredtitis va
més alla del acance de estarevision. Mientras que mu-
chas de estas mutaciones pueden estar asociadas con
pancredtitis aguda, la presentacién primaria es la pan-
credtitis crénica (o lamalignidad pancreética). Muchos
pacientes con estas mutaciones quizas no desarro-
[len pancreatitis. El escrutinio genético para estas
mutaci ones actual mente no se recomiendaen pacien-
tes con pancreatitis aguda inexplicable por un nu-
mero de razones, incluyendo complejidad, costo, y
un rendimiento relativamente bgjo. Sin embargo, es
probable que el escrutinio genético juegue un papel
cada vez més prominente en la eval uacion de la pan-
creatitis idiopética en un futuro cercano.

Unahistoriaclinica detallada, pruebas de laboratorio
sencillos, y estudios de imagen como la ultrasonografia
abdominal revelarén la causa probable de la pancredtitis
aguda en muchos casos. Estos pasos iniciales relativa
mente sencillos identificard la mayoria de los pacientes
con las dos causas mas comunes de pancreatitis aguda:
célculos hiliares y alcohol. La historia también puede
identificar una historia de hiperlipidemia, exposicion a
medicamentos, eventosiatrogénicos (V. gr., émbolosdes-
pués de cateterizacion cardiaca, pancrestitis post-CPRE),
o trastornos autoinmunes asociados (V. gr., sindrome sic-
ca) que pueden proporcionar pistas importantes de la
etiologia. Los estudios de laboratorio deben incluir las
pruebas de funcidn hepaticay los niveles séricos de cal-
cioy triglicéridos. Puede pasarse por alto la hipertrigli-
ceridemiasi se obtiene sangre después de que el pacien-
te haya tenido ayuno durante cualquier periodo
prolongado de tiempo. En esta situacion, es apropiado
repetir la estimacion de niveles de triglicéridos en ayu-
nas después de la recuperacion. Ocasionalmente, |os
pacientes con un nivel de triglicéridos en ayunas ele-
vado, pero no a nivel gue tipicamente causa pancrea-
titis, tendrén un nivel detriglicéridos posprandial dra-
maticamente elevado. En pacientes con |la sospecha
de pancreatitis autoinmune, también se deben obte-
ner los niveles de anticuerpos antinucleares e 1gG4
sérico, aunque la elevacion del nivel de IgG4 yano se
considera patognoménica para esta condicion.

Cuando estas etiologias potenciales més comunes se
excluyen por la historia, estudios de laboratorio y estu-
dios deimagen, se deben considerar las condiciones mas
raras o inusuales. En pacientes con una vesicula biliar
intacta, la colelitiasis o microlitiasis oculta es la etiol o-
gia mas probable. La colelitiasis oculta (no observado
por ultrasonografia) se detectade mejor manerapor me-
dio de repetir la ultrasonografia transabdominal o por
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USE o colangiopancreatografia por resonanciamagnéti-
ca (CPRM). El estandar de oro para el diagnostico de
microlitiasis es el andlisis de la bilis de la vesicula bi-
liar, obtenido habitualmente por medio delaadministra-
cion de colestocininay obtener labilis“B” mésoscuraa
través de un endoscopio, tubo o catéter. No hay un mé-
todo universalmente aceptado paraanalizar labilisy nin-
gun criterio universal paralo que constituye un resulta-
do de prueba anormal.® Hay evidencia de que el USE
puede identificar pacientes con microlitiasis, con una
sensibilidad de aproximadamente 90%.8°# E| hallazgo
de“lodo” enlavesiculabiliar en USE o ultrasonografia
transabdominal puede ser dificil deinterpretar porque el
“lodo” puede formarse con ayuno prolongado (comin
en pancredtitis) y puede representar la consecuencia en
vez de la causa de la pancredtitis.

Dada |a falta de un método estandarizado para diag-
nosticar microlitiasis, puede considerarse la colecistec-
tomiaempiricaen pacientes con lavesiculabiliar in situ
y con pancreatitis aguda reincidente inexplicabl e 84919
Esto es un abordaje razonable en pacientes selecciona-
dos con vesicula biliar in situ quienes han tenido ata-
ques recurrentes 0 en quienes otras etiologias comunes
(alcohol, metabdlico, estructural) han sido descartados
por lahistoria, los estudios de laboratorio de escrutinio,
y estudios de imagen.

La consideracion de malignidad como una etiologia
potencial de pancreatitis aguda inexplicable seria apro-
piado en pacientes con riesgo (edad mayor de 40 afios)
y/o pacientes con caracteristicas asociadas alarmantes
(pérdida de peso, diabetes mellitus deinicio reciente).
En un paciente tal, si aln no se ha efectuado, es apro-
piado tomar imagenes transversales del pancreasy del
conducto pancredtico. Esto podriaincluir una TAC con
protocolo de pancreas 0 RM, frecuentemente realizada
con CPRM. Alternativamente, el USE podria utilizarse
en esta situacion paraindagar no sélo malignidad, sino
también evaluar para tumores ampulares, dilatacion del
conducto pancredtico, signos de pancreatitis cronicasub-
yacente, y microlitiasis. El USE es particularmente apli-
cable a esta situacion. Si el USE no esta disponible, se
prefierenlaRM y laCPRM antesde considerar |laCPRE.

Si en Ultimaestanciala CPRE se efectla, debe hacer-
Se en un entorno con experiencia apropiaday € apoyo
técnico paraevaluar y tratar €l pancreasdivisum, lases-
tenosis benignas y malignas del conducto, las lesiones
ampulares, y las anormalidades congénitas tales como
coledococel e 0 una union pancreaticobiliar andmala. Si
estas etiologias no se identifican, la manometria para
DEO debe considerarse e idealmente efectuarse en €

mismo entorno. Si se efectla, es apropiado medir las
presiones tanto en el esfinter biliar como pancreético
porque las elevaciones en la presion de reposo en el es-
finter quizés no siempre afecten ambos segmentos del
esfinter. Se cree quelaselevaciones sostenidasdelapre-
sion basal del esfinter (por encima de la basal del duo-
deno) > 40 mm Hg son indicacion de esfinterotomia bi-
liar y/o pancredtica. El papel y el momento paraefectuar
la CPRE en pacientes con pancreatitis inexplicabley la
importancia del pancreas divisum y la DEO son con-
troversiales.8+86.9%-101 | 3 CPRE es més apropiadaen pa-
cientes con pancreatitis aguda recurrente o reinciden-
te.1%1%1 Tipicamente, la CPRE no se efectia después
de un episodio Unico de pancreatitis agudaamenos que
haya evidenciade laboratorio o deimagen de un célcu-
lo en la via biliar. Es importante para los clinicos re-
cordar que lamayoriade los pacientes con un episodio
anico de pancreatitis aguda inexplicable no presentan
un segundo ataque.%21%3

El caso raro de pancreatitis aguda (en vez de cronica)
asociada con trastornos genéticos puede ser dilucidado
solo por estudios especificos para las mutaciones més
comunes (v. gr., en €l tripsindgeno cationico, CFTR,
SPINK-1). Desafortunadamente, en este momento no hay
un tratamiento especifico parala pancreatitis de origen
genético. Es una precaucion inteligente enviar alos pa-
cientes con una base genética sospechada de su pancrea-
titis a un consejero genético antes de hacer estudios, ya
que e escrutinio genético tiene la posibilidad de plan-
tear dudasincomodas acercade la paternidad o materni-
dad que € gastroenterdlogo esta mal preparado para
manejar.

MANEJO

El manegjo de pacientes con pancreatitis aguda debe in-
cluir las medidas de apoyo general con vigilancia estre-
cha, esfuerzos para limitar las complicacionesy un tra-
tamiento apropiado si ocurren complicaciones, y la
prevencion de recurrencias.

Atencion general de apoyo

La atencion de apoyo incluye un triage apropiado,
resucitacion adecuada con liquidos, correccion de des-
equilibrios electroliticosy metabdlicos, control efectivo
del dolor, y provision de nutricion si se anticipa un pe-
riodo prolongado de tiempo de “nada por viaora.” Las
decisiones de triage sobre el uso de una unidad de cui-
dadosintermedios o unaUCI sebasan enlapresenciade



272
Pancreatitis aguda

SRIS, fallaorganica, condiciones comérbidas severas u
otrosfactorestales como hemoconcentracidn o sistemas
de puntaje de factores multiples. Estas decisiones serén
influenciadas por la intensidad relativa del apoyo de
enfermeria disponible en estas unidades en hospitales
individuales. La presencia de hipoxia, taquipnea, deli-
rio, sangrado gastrointestinal significativo, datos de pér-
dida hidrica masiva a tercer espacio (hipotension, ta-
quicardia, azoemia, hemoconcentracion marcada), o
evidencia de SRIS podria ameritar la consideracion de
triage a un ambiente de UCI.

Una reanimacién temprana adecuada con liquidos es
crucia en el manejo apropiado. AUn en pancreatitis agu-
da relativamente leve, la pérdida de liquidos puede ser
significativa. En pancreatitis aguda severa, la necesidad
deliguidosde 5 L o0 mas diariamente son frecuentes. En
modelos animales, |a reanimacién adecuada con liqui-
dos reduce morbilidad y mortalidad.'®1% La hemocon-
centracién, un marcador més sustancial de pérdidas al
tercer espacio, esta asociado en algunos estudios a una
mayor probabilidad de necrosis pancredticay fallaorga-
nica.™ En un andlisis retrospectivo, todos |os pacientes
que desarrollaron unahemoconcentraci 6n que empeora-
ba después de 24 horas del ingreso al hospital apesar de
los intentos de reanimacién con liquidos desarrollaron
pancreatitis necrotizante.’® La hipotensién o €l choque
pueden ocurrir no s6lo como consecuencia de pérdi-
das masivas de liquidos, sino también debido aun de-
cremento en la resistencia vascular pulmonar y a un
aumento compensatorio del indice cardiaco, similar
al sindrome de sepsis.’” Finalmente, la habilidad de
la microcirculacion pancredticade vasodil atarse en res-
puesta a la hipoperfusion esta bastante limitada. Toma-
do en conjunto, estas observaciones apoyan el papel de
la reanimacion vigorosa con liquidos. Los cristaloides
son preferidos en la mayoria de los casos. Los coloides
pueden ser considerados en situacioneslimitadas. paquete
globular cuando el hematécrito cae por debajo de 25%y
albuminasi € nivel de albimina séricacae a< 2 g/dL.
Una adecuada reanimacion con liquidos debe producir
un gasto urinario de cuando menos 0.5 mL- kg de
peso corporal! - h'len ausencia de insuficiencia re-
nal. Las complicaciones de la terapia con liquidos
incluyen alteraciones electroliticas y sobrecarga de li-
quidos. Este Ultimo es el mas preocupante, especial-
mente en pacientes que han desarrollado disfuncién
cardiovascular o un sindrome de fuga capilar pulmo-
nar (sindrome de distrés respiratorio agudo) como
consecuencia de una pancreatitis aguda. En esta si-
tuacion, el uso de un catéter venoso central o de la

arteria pulmonar podria ser de utilidad para estimar
las necesidades de liquidos.

Se requiere de oxigeno suplementario en muchos pa-
cientes. La hipoxia es bastante comun en la pancreatitis
aguda debido alarestriccion por dolor, atelectasias, de-
rrames pleurales, y la apertura de derivaciones intrapul -
monares.’® El sindrome de distress respiratorio aguda
ocurre en hasta 20% de pacientes con pancreatitis aguda
severa. Los pacientes con pancreatitis aguda severa o
moderadamente severa deben ser vigilados por medio
de oximetria de pulso durante las primeras 48-72 horas.
El paciente con hipoxia persistente o progresiva usual-
mente requerirdde ingreso auna UCI y posiblemente el
uso de ventilacién mecanica. Los derrames pleurales
habitualmente no requieren de toracocentesis a menos
que sean grandes e interfieran con la ventilacion.

Un nimero de anormalidades electroliticas y otras
metabdlicas pueden desarrollarse en el entorno de la
pancreatitis aguda.’® La hipocal cemia es relativamente
cominy seincluye en agunos delos sistemas de punta-
je defactores miltiples para prondstico como marcador
de pobre prondstico. La hipoalbuminemia es el factor
més importante que causa niveles séricos de calcio ba
jos, porque la mayoria de los pacientes tienen niveles
normales de calcio ionizado. La correccién de la hipo-
calcemia usua mente no se necesita a menos que 10s ni-
veles idnicos de calcio sean bajos 0 que se desarrollen
signos deinestabilidad neuromuscular (tetania, signo de
Chvostek o signo de Trousseau). L os niveles de magne-
sio también frecuentemente estédn bajos en esta situa
cion y pueden, de hecho, explicar algo de la hipocal ce-
mia. La hiperglicemia también es comun y, como el
calcio, se incluye como marcador de pobre prondstico
en sistemas de puntaje de factores multiples. La hiper-
glicemia puede ser debida a terapia nutricional parente-
ral, una liberacién inapropiadamente disminuida de in-
sulina, gluconeogenesi s aumentada, y unadisminucion
en la utilizacion de glucosa. Lainsulina, cuando me-
nos de manera temporal, se necesita en la mayoria de
| os pacientes con pancrestitis agudaseveray muchos con
enfermedad mas|eve. Lahiperglicemiasubstancialmente
empeora la funcion neutrofilical® y puede aumentar el
riesgo de infecciones pancredticas secundarias asi que
el monitoreo cuidadoso de los niveles de glucosa sérica
y €l uso de esquemas deinsulina paramantener los nive-
les de glucosa sanguinea en buen control estén justifica-
dos. Lahipertrigliceridemia esté asociada a pancreatitis
aguda, tanto como etiol ogia como consecuencia. Lahi-
pertrigliceridemia ocurre en aproximadamente 20% de
pacientes con pancreatitis aguda. Niveles de triglicéri-
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dos séricos >1,000 mg/dL son la causa, més que la con-
secuencia, de pancreatitis aguda. Estos pacientes usual-
mente tienen una hiperlipoproteinemiatipo 1V oV sub-
yacente, frecuentemente asociada a diabetes mellitus.**°
Losnivelesdetriglicéridos usua mente caen rgpidamente
cuando seleindicaal paciente ayuno, pero algunos pa-
cientes ocasionalmente pueden requerir plasmaféresis
para reducir los niveles de triglicéridos (aquellos con
una hipertrigliceridemia muy severa o mujeres embara-
zadas). También se necesita un control cuidadoso delos
niveles de glucosa sanguinea para facilitar el control de
los niveles séricos de triglicéridos.

El control adecuado del dolor es importante para un
manejo apropiado. Usualmente se necesitan anal gésicos
parenterales. El uso de analgesia controlada por €l pa
ciente es usualmente ventajoso. Se usa un nimero de
narcoticos parenterales, incluyendo meperidina, morfi-
na, hidromorfona, y otros. En el pasado, la morfina se
evitaba debido ala preocupacion de que pudiera causar
espasmo del esfinter de Oddi y asi empeorar lapancreati-
tis aguda, aunque no hay evidencia en humanos de que
esto seacierto.!! Lameperidinano esta exentade efectos
colaterales, incluyendo la acumulacién de un metabolito
neurotoxico (normeperiding) y una duracion de accién
relativamente corta, y muchos hospitales tienen severa
mente limitada |a disponibilidad de meperidinaintrave-
nosa. Puede preferirse la hidromorfona.

El abordaje al apoyo nutricional ha experimentado
cambios sustanciales en los Ultimos afios. Se debe con-
siderar apoyo nutricional cuando exista la probabilidad
de que los pacientes no puedan comer durante cuando
menos siete dias. Laalimentacion artificial no tiene pa-
pel o beneficio en pacientes con pancreatitis aguda leve
guienes se espera que empiecen a comer antes de siete
dias. En el pasado, € uso de nutricion parenteral total
(NPT) seconsideraba estandar. Se creiaquelaNPT per-
mitialaalimentacion sin estimular el pancreas evitando
empeorar |a pancreatitis aguda. La NPT esta asociado a
un niimero de complicaciones, particularmente hipergli-
cemiay sepsis asociada al catéter. Ambas complicacio-
nes pueden estar relacionadas, cuando menos en parte, a
sobrealimentacion y cargas de carbohidratos excesivas.
El aporte de nutricion enteral elementa al yeyuno me-
dio odistal no estimulalasecrecion pancredtica. 2 Un
numero de ensayos han sido |levados a cabo que compa-
ran laterapianutricional enteral con laparenteral en pa-
cientes con pancrestitis aguda. Un metaandlisis de seis
ensayos al eatorizados de NPT comparada con nutricion
enteral* através de un tubo nasoyeyunal colocado mas
alla del ligamento de Treitz observo una reduccion ge-

neral de infecciones en aquellos que recibian nutricién
enteral (riesgo relativo, 0.45: IC 95%, 0.26-0.78) y una
reduccion en lanecesidad de cirugia pancreética (riesgo
relativo, 0.48; IC 95%, 0.23-0.99), pero sin una reduc-
cién en otras complicaciones (falla organica) o mortali-
dad. Todos estos estudios también han mostrado que la
nutricion enteral es menos costosa que laNPT. La ven-
tajaen costo y mejoria en cuando menos algunos resul-
tados importantes han dado lugar a un cambio genera
hacia la nutricion enteral en pacientes con pancredtitis
aguda. Mientras que la mayoria de los estudios han in-
corporado la alimentacién nasoyeyunal, algunos en su
lugar han utilizado la alimentacion nasogastrica o na
soduodenal. La entrega de un suplemento elementa o
semielemental a duodeno reduce la estimulacion pan-
credtica en aproximadamente 50%, comparado con €l
aporte deformulas poliméricas complegjas.'*® El pancreas
inflamado puede responder menos ala estimulacién por
nutrientes en el duodeno que lo que se creia previa-
mente, pero no es completamente insensible a la esti-
mulacion.'® Un ensayo aleatorizado pequefio reciente
compard laalimentaci6n nasoyeyunal con lanasogastri-
ca, utilizando unaférmulasemielemental bajaen grasas,
en 50 pacientes con pancreatitis aguda severapredichay
no encontraron diferenciasen morbilidad o mortalidad.*’
Un segundo estudio alin mas peguefio |1eg6 aconclusio-
nes similares,'*®pero otro pequefio estudio que compara-
ba la alimentacion nasogéstrica con la NPT observé un
aumento en complicaciones pulmonares y totales en €
grupo nasogastrico.'™ Estos estudios no son definitivos, y
se necesitan estudios confirmatorios en grupos mas gran-
des de paci entes antes de aceptar laalimentaci dn nasogés-
trica o nasoduodenal en laprécticaclinicaamplia.

En resumen, hay evidencia en aumento de que la
alimentacion con un tubo nasoyeyunal es menos costosay
menos mérbidaque NPT y esel método preferido paraen-
tregar nutricion en los pacientes con pancrestitis aguda se-
vera. Algunas advertencias son importantes. La presencia
de ileo severo puede limitar latoleranciaalaaimentacion
enteral y la NPT puede ser necesaria. Los tubos son ago
dificiles de colocar y pueden requerir de endoscopia para
su col ocacién. Un nimero detécnicas han sido descritas, la
mayoria utilizando una guia con colocacién del tubo des-
pués de retirado € endoscopio. Técnicas que utilizan en-
doscopios de pequefio calibre transnasalmente y endosco-
pios estandar transoralmente con un dispositivo de
transferencia nasal para sacar el alambre por la nariz
son iguamente efectivas. El mantener € tubo en su posi-
Cion puede ser unreto, y puede ser necesariacolocar unclip
paraanclar e tubo alapared yeyuna puede ser necesario.
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Terapiasparalimitar lafrecuencia o severidad de
complicaciones

Se han implementado una ampliavariedad de terapias
propuestas como métodos para reducir complicaciones.
Lametade estasterapiasesreducir lascomplicacionesde
fallaorganicaeinfecciones secundarias. Estas estrategias
han sido mayormente inefectivas, con algunas excepcio-
nes notables.

Esfuerzos para hacer “descansar” al pancreas. La
suposicion de que a limitar la secrecion pancredtica se
mejora el resultado parece |6gicay ha sido parte de las
estrategias de manejo por muchos afios. El método més
simple de limitar la secrecién pancredtica es indicando
ayuno. Realmente no hay ningunaevidencia de que esta
estrategia de manejo reduce falla orgénica o infecciones
secundarias, pero | os pacientes con pancreatitis raramen-
te se les permite comer debido anduseay dolor. Un nu-
mero de estrategias han sido estudiadas para reducir la
estimulacion pancreatica, més alla de lo que puede
lograrse al indicar ayuno. Estos incluyen la succion
nasogastrica, antagonistas de los receptores de H?, in-
hibidores de la bomba de protones, atropina, 5-fluo-
rouracilo, somatostatinay octredtida. L os datos que apo-
yan el uso de estas maniobrasy agentes no son muy
convincentes. Doce pequefios ensayos controlados
gue comparaban somatostatina con tratamiento de apo-
yo o placebo han sido reportados, de los cuales seis eran
aleatorizados. Un metaandlisis de estos ensayos al eato-
rizados'? no encontré mejoriaen lapancregtitisleve, pero
unareduccién en lamortalidad general en pacientes con
pancrezatitis severa (OR 0.39; 1C 95%, 0.18-0.86). Un
metaandlisis similar de siete ensayos al eatorizados de
octredtida® no encontrd efecto en la pancreatitis levey
ninguna reduccion estadisticamente significativa en la
mortalidad general en la pancredtitis severa (OR 0.64;
IC 95%, 0.38-1.09). Al incluir tres estudios controlados,
pero no aeatorizados utilizando octredtida, la mejoria
en lamortalidad general alcanz6 significancia estadisti-
ca. Notablemente, €l Gnico ensayo més grande (por mu-
cho) de octredtidaen 302 pacientes con pancrestitis aguda
moderada a severa no encontrd absolutamente ningn
efecto sobre lamortalidad, lafallaorgénica, o lasinfec-
ciones secundarias.’® La somatostatina no es facilmen-
te disponible en los Estados Unidos, y los datos sobre
octredtida son controversiales, asi que ninguno de los
dos puede recomendarse actua mente como manej o ruti-
nario parala pancreatitis aguda. Algunas de estas estra-
tegias pueden ser Uitiles en pacientes con pancreatitisagu-
da, apesar del hecho de que no tienen un efecto sobre el

resultado delapancreatitis aguda. Por gemplo, unason-
danasogéstrica puede ser de beneficio paranduseay vo-
mito y un antagonista del receptor H? puede ayudar a
prevenir la ulceracion por estrés, aungue ninguno tiene
un impacto en el resultado de la pancreatitis misma.

Esfuerzosparareducir o remover |las proteasas acti-
vadas. El papel de |as proteasas activadas en la produc-
cién defallaorgénicano estaclara. En el pasado, secreia
gue las proteasas eran centrales en las complicaciones
sistémicasdelapancreatitis aguda severa. Los datos mas
recientes sugieren gue una cascada de citoquinas pro-
inflamatorias es principalmente el cul pable. Estudios
utilizando aprotinina (unaantiproteasasintética), plas-
ma fresco congelado (para proporcionar antiproteasas
naturales), y lavado peritoneal (para remover protea-
sas) han sido inefectivos en la pancreatitis aguda huma-
na. Recientemente se haestudiado laantiproteasade bajo
peso molecular gabexate mesilato. Los metaanali-
sist?: 122 de cinco estudios aleatorizados no observaron
una disminucién en lamortalidad general (OR 0.94; IC
95%, 0.55-1.62), pero encontraron una reduccion en la
tasa general de complicacién (OR 0.7; 1C 95%, 0.56-
0.88). El gabexate mesilato no esté disponible en los
Estados Unidos de América.

Esfuerzosparareducir el SRIS. Laliberacion de ci-
toquinas proinflamatorias y quimiocinas con un sindro-
metipo sepsis (SRIS) y lafallaorganicamaltiple produ-
cen muchadelamorbilidad y mortalidad tempranadela
pancreatitis aguda severa. Una citogquina que fue pro-
puestacomo el protagonistacentral enel SRISesel fac-
tor activador de plaguetas. El medicamento lexipafant,
un antagonista del factor activador de plaguetas, hasido
probado en varios ensayos al eatorizados. Aunque estu-
dios iniciales eran positivos, un ensayo aleatorizado de
més de 1,500 pacientes no observo ningun efecto bené-
fico.%6123

Laextraccion de célculosdel colédoco. Este método
de limitar complicaciones es obviamente solo aplicable
aaquellos con pancreatitis por calculo biliar. Se hacrei-
do que para cuando lamayoriade | os pacientes con pan-
creatitispor caculo biliar se presenten al hospital, o poco
tiempo después, e célculo culpable ya ha pasado del
colédoco al duodeno. Una proporcion de pacientes pue-
den tener célculos del colédoco persistentes, sea aque-
[los que son demasiado grandes para pasar facilmente a
través del ampulao célculosdel colédoco maltiples con
episodios repetidos de migracion del calculo atravésdel
ampula. Se cree que este grupo de pacientes tiene un
riesgo aumentado para complicaciones (falla organica)
y colangitis asociada.'®* En este subgrupo de pacientes,
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laremocion de clculos del colédoco pudiera reducir o
prevenir complicaciones. Esto en un inicio se intent
con cirugia temprana, pero fue abandonado cuando en-
sayos aleatorizados documentaron un aumento en la
morbilidad y la mortalidad en €l grupo de cirugia tem-
prana. Estudios subsecuentes se han enfocado en CPRE
y esfinterotomia. Actualmente hay cuatro estudios alea-
torizados de CPRE vy esfinterotomia en estos pacien-
tes.?>128 E| primer estudio aleatorizo 121 pacientes a
CPRE dentro de las primeras 72 horas 0 a tratamiento
convencional.’® La esfinterotomia se efectud solo si
estaban presentes calculos del colédoco. Este estudio
observé unareduccion general delascomplicacionesen
el grupo aeatorizado a CPRE temprana, pero estaven-
taja se explicabapor completo por lareduccion en com-
plicaciones en aguellos pacientes a quienes se les predi-
jo pancreatitis severa (basado en una puntuacién de
Glasgow modificada > 3). No hubo mejoriaen el resul-
tado en aguellos en quienes se predijo pancresatitis leve.
Tampoco hubo diferencia en lamortalidad. No hubo di-
ferenciaen lastasas de colangitis en losdos grupos, y s
los pacientes con colangitis asociada eran excluidos del
andlisis, lareduccién en complicaciones alin estaba pre-
sente. Un estudi o subsecuente aleatoriz6 195 pacientesa
CPRE temprana (dentro de 24 horas). De éstos, solo 127
tenian pancreatitis por cdculo biliar. Este estudio no do-
cumentd ningunareduccion en las complicaciones|oca-
les o sistémicas de la pancreatitis aguda severa, pero si
observé una reduccion en sepsis biliar en € grupo con
CPRE temprana. No hubo diferencia en la mortalidad.
El tercer estudio®®” aleatoriz6 238 paci entes con pancrea-
titis biliar aguda, pero sin ictericia a CPRE temprana
dentro de las 72 horas. Este estudio no pudo demostrar
ninguna reduccién en complicaciones (incluyendo co-
langitis) o mortalidad debido a CPRE temprana. Estos
tres estudios aleatorizados han sido sometidos a varios
metaandlisis.’****! Enlarevision mésrecientedelaBase
de Datos Cochrane®® se calculé que la CPRE reducia
complicaciones de pancreatitis biliar aguda en cas la
mitad (OR 0.56; 1C 95%, 0.38-0.83). Estamejoriaen €
resultado es completamente atribuido al grupo con pan-
credtitis severa predicha (OR 0.27; 1C 95%, 0.14-0.53);
no hubo reduccion en las complicaciones en € grupo
con pancreatitis leve predicha. El mismo andlisis no
mostro reduccion en lamortalidad general parala CPRE
temprana, aunque otro metaandlisissi calcul 6 unareduc-
cion en la mortalidad en e subgrupo con pancreatitis
severapredicha.®® El cuarto y masreciente ensayo alea-
torizado'®® no ha sido incluido en estas metaandlisis. En
este ensayo mas reciente, 103 pacientes con pancrestitis

biliar aguda quienestambién tenian un conducto biliar dila-
tado (> 8 mm) en la ultrasonografia inicia y un nivel de
bilirrubina> 1.2 mg/dL fueron aeatorizados a CPRE tem-
pranadentro delas 72 horas ddl ingreso. Los pacientes con
colangitisfueron excluidos. Aunque se observarony remo-
vieron los cdculos del conducto biliar en 72% del grupo
aleatorizado a CPRE temprana, no hubo diferencia en los
resultados primarios defallaorgénica, promedio del indice
de severidad por TAC, complicaciones locaes, morbilidad
general o mortaidad.

Tomados en conjunto, estos datos y la experiencia
clinicaproporcionanlineamientosimportantesparalaCPRE
en € mangjo de la pancrestitis biliar aguda. La CPRE se
debe efectuar urgentemente cuando la colangiti s aguda ha
complicado lapancreatitishbiliar aguda (aproximadamen-
te 10% delos pacientes). La CPRE también se debe efec-
tuar cuando las caracteristicas clinicas o radiogréficas
sugieren un calculo persistente del colédoco (un conduc-
to biliar comdn dilatado o un célculo del colédoco visible,
0 ictericia 0 valores persistentemente anormales de las
pruebas hepéticas). En algunos centros, se utilizael USE
para identificar pacientes con pancrestitis biliar aguda
quetienen célculosdel colédoco persistentesy asi selec-
cionar pacientes para CPRE temprana.

La CPRE temprana también puede ser considerado
en ausencia de estas situaciones, cuando la pancreatitis
biliar es severao se predice que sea severa (basado en el
APACHE Il, los criterios de Ranson, o los criterios de
Glasgow modificados). La CPRE temprana en esta Si-
tuacion (paralapancreatitis severa o que se predice que
seraseveraen ausenciade colangitis concomitante o una
alta sospecha de un célculo persistente del colédoco) es
maés controversia, y los datos de | os estudios randomi-
zados no son uniformes en apoyo de esta préctica. Si se
Ileva a cabo la CPRE temprana, debe efectuarse dentro
delos 48-72 horas del inicio de la enfermedad. En es-
tos ensayos al eatorizados, |a esfinterotomiano se efec-
tud en ausenciade célculosen el colédoco; se descono-
ce si esta estrategia esta justificada. La decision de
efectuar o no esfinterectomia si no se visualizan célcu-
losen el colédoco al momento dela CPRE esindividua
lizada y puede ser influenciada por el tamario del con-
ducto cistico, el tamafio delos cél cul os que quedan dentro
delavesiculabiliar, el tamafio del colédoco, y laespera
que existe hastala col ecistectomia.

Independientemente de estas cuestiones, la colecis-
tectomia estaindicada tan pronto como seaposibley en
ningun caso més alla de las 2-4 semanas después de que
el paciente sea dado de alta para prevenir recaidas de la
pancreatitis aguda. En pacientes que no estan en condi-
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cionesparalacirugia, laesfinterotomiaendoscdpicasolo
proporcionaaceptabl e proteccion de atagues subsecuen-
tes de pancreatitis biliar aguda.**> En ocho series de caso
gue comprende 320 pacientes con pancreatitis por
célculo biliar o coledocolitiasis y vesicula biliar in
situ manejado por CPRE y esfinterotomia, solo tres
(1%) desarrollaron pancredtitis biliar recurrente, pero
56 (17%) desarrollaron otros sintomas biliares o com-
plicaciones (tales como colecistitis aguda o cdlico bi-
liar).1¥#1% Esta tasa de sintomas biliares y complicacio-
nes es lo suficientemente alta para ameritar una
colecistectomialaparoscOpicasi €l paciente es apto para
cirugia

En pacientes con pancreatitis biliar leve o aguda
resuelta quienes estan programados para col ecistec-
tomia, habitualmente hay poca necesidad de una CPRE
preoperatoriaporque el riesgo de célculos del colédo-
co esbajo. No hay evidenciade quela CPRE preopera-
toria reduzca complicaciones, costo, o laduracion de la
estancia.**® Un estudio aleatorizado de la CPRE preope-
ratoriade rutinacomparadacon el uso selectivo de CPRE
postoperatoria basado en |os resultados de la colangio-
grafiaintraoperatorio observo una estancia hospitalaria
més cortay un costo mésbajo en el grupo de CPRE posto-
peratoria.**! Este ensayo excluyd pacientes con colangi-
tis asociada; la CPRE urgente es obviamente necesa-
ria en estos enfermos. En pacientes con una alta
probabilidad de célculos de colédoco persistentes,
la CPRE preoperatorio es apropiada. En un anéli-
sis, la CPRE preoperatorio fue uno de los abordajes
mas costo-efectivos cuando la prevalencia de célcu-
los del colédoco alcanzaron > 80%.4? En situaciones
enlascuaeslaprevaenciade clculosdel colédoco fue<
80%, la exploracion laparoscopica del colédoco o, si no
esta disponible, la CPRE postoperatoria fueron los mas
costo efectivos. En pacientes en quienes existe la duda
preoperatorio de lapresenciade cél cul os persistentes del
colédoco, el USE o la CPRM son apropiados en vez de
proceder directamente ala ERCP#

Antibidticos profilacticos

Lainfeccion de unanecrosis pancreéticaes laprinci-
pa causa de morhilidad y mortalidad en la pancreatitis
aguda después de la primera semana de enfermedad. La
prevencién delainfecci 6n en pacientes con necrosi s pan-
credtica hasido por tanto una meta clinicabuscada. Los
ensayos iniciales de profilaxis con antibidticos utiliza-
ron antibi 6ti cos que después se demostré tenian una pe-
netracion inadecuada para la necrosis pancredtica. Va-

rios ensayos al eatori zados recientes han evaluado la efi-
caciadelaprofilaxis con antibiéticos utilizando agentes
con mejor penetracion detejidos. 15! Estos ensayos han
utilizado diferentes criterios de seleccion de pacientes,
diferentes antibi6ticos, diferentes medidas de resultados,
y diferente duracion de tratamiento.

S6lo dos de estos estudios eran doble ciego. ™% Va
riasrevisiones sistemédticasy metaanalisis han sido efec-
tuadas con estos estudios, pero laheterogenicidad delos
estudios reduce la confiabilidad de tales andlisis. Lare-
vision masreciente del Banco de Datos Cochrane'>? com-
bin6 datos de cuatro estudios (sin incluir los dos estu-
dios mas recientes que son dobl e ciego) y concluyo que
los antibidticos profilécticos reducian mortalidad (OR
0.32; p=0.02) y sepsis pancreética (OR 0.51; p=0.04).
Los datos combinados no demostraron una reduccién
estadisticamente significativaen lasepsis extrapancrea-
tica, la necesidad de cirugia, o infecciones micéticas
secundarias. Otra revision sistematica reciente incluy6
datos de uno de los ensayos dobl e ciego més reciente; >
los datos sin procesar demostraron una reduccion abso-
luta de riesgo de 13% en la sepsis pancreaticay unare-
duccion absoluta de riesgo de 8% en la mortalidad.™
Otro metaanalisisreciente' deloscinco estudios de més
alta calidad y mas comparables observaron una reduc-
cion en sepsis y mortalidad, pero no en la sepsis pan-
credtica. En un andlisis de subgrupo, el grupo que reci-
bi6 imipenem también tuvo una reduccién en la sepsis
pancredtica.’*® Un andlisis reciente compar6 la calidad
metodol 6gica de estos estudios con lareduccién del ries-
go absoluto en la sepsis pancredtica y observé que los
estudios de mas alta calidad demostraron el menor efec-
to de la profilaxis con antibiético.** Finalmente, un en-
sayo doble ciego reciente de profilaxis con antibidtico
utilizando meropenem, €l cual estadisponible pararevi-
sion, pero aln no se publica, no mostré efecto delapro-
filaxis con antibi6ticos.*® El hecho de que los dos Uni-
cos estudios doble ciego®!*! no mostraron ningun
beneficio de los antibidticos profil&cticos es significati-
vo. Lavariedad de posiblesinterpretaciones de estos es-
tudios conflictivos ha dado lugar aunavariedad de opi-
niones sobrelos beneficiosrelativosy laaconsejabilidad
de los antibidticos profil&cticos.

No es inesperado que la mayoria de los estudios ori-
ginales tuvieron altos indices de uso de antibidticos en
grupos de tratami ento conservador, |0 que hace mas con-
fuso la interpretacion. Ademés, |os antibiéticos de am-
plio espectro no son benignos y estén asociados a un
riesgo aumentado de organi smos resistentesy una posi-
ble superinfeccion micdtica. Estas consideraciones han
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dado lugar a una variedad de opiniones sobre el uso de
antibi6ticos profil &cticos, a pesar del nUmero de metaa-
ndlisis positivos. Los lineamientos de practica més re-
cientes del Reino Unido no hacen ninguna recomenda-
cion para la terapia profilactica con antibiéticos.'> Es
bastante razonabl e, basado en |os datos actual es, utilizar
antibidticos a demanda (para caracteristicas clinicas dein-
feccion) en vez de manera profilactica. Lamayoriade los
expertos estan de acuerdo en que S se considera la profi-
laxis con antibidticos, debe restringirse a aquellos pacien-
tes que tienen un riesgo razonabl e de desarrollar necro-
sis pancredtica infectada (un punto de corte de cuando
menos un 30% de necrosis pancredtica en la TACC es
razonable). La eleccion del antibidtico debe ser de uno
con una adecuada penetracion a material necrético, sea
imipenem-cilastina, meropenem, o una combinacion de
una quinolonay metronidazol. En el metaandlisis men-
cionado previamente,**® sblo el subgrupo que recibia
imipenem tuvo una disminucién en la sepsis pancredti-
ca. Un ensayo aeatorizado que comparaba imipenem
con perfloxacina observo que el imipenem era superior
alaperfloxacina.* El estudio al eatorizado cegado utili-
zando ciprofloxacinay metronidazol no observo ningin
beneficio con estos antibi6ticos comparado con place-
bo.1* Estos datos sugieren que € imipenem puede tener
ventajas sobre las quinolonas. Sin embargo, el ensayo
negativo reciente que utiliza meropenem levanta dudas
acercade estaposibleventgja. Laterapiacon antibiético
profil&ctico, una vez iniciada, debe continuarse por
no més de 14 dias. Si lainfeccion se desarrolla, sea
dentro del pancreas o en algun otra parte, |os antibi6ti-
cos deben gjustarse al organismo infectante. El uso alar-
go plazo de antibioticos de amplio espectro esté asocia-
do con el desarrollo de organismos resistentes. También
ha habido preocupaci 6n sobre |aemergenciade superin-
feccion micdtica en estos pacientes aunque un metaang
lisis de cuatro ensayos que reportd sobre la superinfec-
cién micotica™ no observé ningunadiferencia(unatasa
de 4.9% de superinfeccion micéticaen e grupo de anti-
bi6ticos vs. 6.7% en los grupos placebo).

Manej o de complicaciones

Complicaciones generales. El desarrollo de falla or-
ganica, inestabilidad circulatoria, o trastornos metabdli-
COos severos requiere de una atencion coordinada de un
equipo demédicosy profesionales delasalud, incluyen-
do cirujanos, radiologos, gastroenterdlogosy especialis-
tas en medicina critica. El mangjo de la necrosis pan-
credticainfectadatambién puede requerir delosservicios

de un grupo de clinicos expertos. La referencia de pa-
cientesaun centro especializado mayor esapropiadapara
tales paci entes, dependiendo delaexperienciaparticular
disponible en lainstitucion de referencia.

Necrosis pancreatica. El desarrollo de necrosis per
seno es unaindicaci 6n paraa gunaintervencion especi-
fica. Lahistorianatural delanecrosis es bastante varia-
ble. Puede producir sintomas, infectarse, o, en algunos
pacientes, mantenerse asintomatico. Con el tiempo, el
material necrotico evolucionarade unacomposicion que
es principalmente solidaaunamezclade sdlidoy liqui-
do viscoso espeso a un liquido principal mente viscoso
con pocos componentes solidos. Durante estaevolucién,
que puede tardar semanas o0 aln meses, hay unatenden-
ciadel material necrético a sellarse por unacdpsulacir-
cundante de tejido de granulacion, de la misma manera
en gque el pseudoquiste se sella por tejido de granula-
cion. Esta evolucion de una composicién principal men-
te solida a una principalmente liquida permite que se
apliquen progresivamente menos | as terapias invasivas.
Cuando la coleccion es principalmente solida, la de-
bridacion generalmente requiere de laparotomia. Cuan-
do la coleccion es principamente liquida, las técnicas
endoscopi cas, percutaneas, y lastécnicas quirdrgicas mi-
nimamenteinvasivas pueden manejar exitosamentelaco-
leccion. Estas colecciones, que han sido Ilamados “ne-
Crosis pancreética organizada,” ahora generalmente se
[laman “necrosis pancredtica sellada,” un término que
tiene como intenci6n denotar esta coleccion circunscrita
sometidaaeste cambio en composicion'y encapsulacion.
La presencia de un &rea de necrosis pancredtica sellada
no es unaindicacion, en si mismo, de ningun tratamien-
to, pero puede requerir tratamiento para la infeccion
secundaria u otros sintomas (tales como la obstruc-
cion de una viscera hueca circundante).

Laidentificacion de la necrosis pancreética sellada u
organizada requiere primero de la identificacion de la
presencia de necrosis y en segundo lugar, de la evalua-
cién de las caracteristicas del material dentro de la co-
leccion. Laidentificacion de la presencia de necrosis se
logramejor con la TACC. Debido a que estos pacientes
frecuentemente tienen semanas 0 meses con su enfer-
medad, €l revisar una serie de TACs previas con un ra-
didlogo habitualmente puede ayudar a clinico en este
proceso. LaRM y el USE son lo mejor para caracterizar
el contenido de la coleccidn, particularmente al evaluar
la cantidad de material necrético solido residual dentro
de la coleccion. Aunque el TAC es probablemente lo
mejor paraidentificar lapresenciade necrosis, no esexac-
taparaidentificar lacantidad de material solido residual
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dentro de un éreade necrosis. Muchas colecciones sella-
das de necrosis parecen ser col ecciones liquidas blandas
en la TAC, cuando de hecho pueden contener grandes
cantidades de material solido. Entre méas material solido
hay en la coleccién, mas dificil es manejarlo con técni-
Cas menos 0 No invasivas.

I nfecciones pancredticas. Necrosisinfectada. El diag-
nostico de necrosis pancredticainfectada usual mente se
basaen latincion de Gramy €l cultivo de materia obte-
nido del &reanecroticapor aspiracion con unaagujafina
(AAF). Estediagnostico debe sospecharse basado en las
caracteristicas clinicas (empeoramiento del dolor abdo-
minal, fiebre, leucocitosis), usualmente 1-2 semanas
después del inicio de la enfermedad. En esta situacion
clinica, es apropiado obtener una TACC para evaluar la
localizacién de éreas necréticas del pancress. El hallaz-
go de gas dentro del pancreas es altamente sugestivo,
aunque no diagndstico, de necrosisinfectada. LaAAF de
las éreas necrdticas es seguray tiene unaalta sensibilidad
y especificidad para la deteccion de infeccién. > En
general, lanecrosis estéril debe manejarse conservado-
ramente, mientras que la necrosis infectada usualmente
requiere de un tratamiento definitivo. Ladecision deefec-
tuar unaAAFy ladecision del mane o subsecuente siem-
pre debe ser llevada a cabo en conjunto con €l cirujano
consultante del caso.

El abordaje esténdar alanecrosisinfectadahasido el
de la debridacion quirdrgica abierta. Un nimero de di-
ferentes abordajes quirurgicos han sido reportados, in-
cluyendo abordajes de un solo tiempo quirdrgicoy mal-
tiples y con una variedad de técnicas de drenaje y
cierre.**® Latécnica de necrosectomia es rel ativamente
estandari zada con unavariedad de métodos para contro-
lar el drengje subsecuente, incluyendo marsupializa-
cion de latrascavidad de |os epiplones, drenaje pan-
credtico de cierre amplio, lavado continuo de lacavidad, y
necrosectomia repetida planeada con cierre primario retar-
dado. También se han descrito abordajes quirdrgicos
menos invasivos, utilizando técnicas |aparoscopicas y
equipo através de los caminos de los drengjes percuta-
Neos existentes, 160162

La eleccién del abordaje quirirgico depende princi-
palmente de las experiencias y preferencias locales. Se
ha dado unatendenciaen incremento deretrasar laciru-
giatanto como sea posible, alin con un resultado positi-
vo de una AAF, s la situacion clinica lo permite. Este
retraso tienelaventgjade permitir que el material necré-
tico se demarquey selicle, haciendo més posible lane-
crosectomiacompletainicial, y reduciendo lanecesidad
de debridacion repetida. La estrategia de retraso hasta

que selicte el tejido también permite que se consideren
terapias no quirdrgicas. Hay numerosos reportes de tra-
tamientos radiol 6gicos'®*1% y endoscopicos'®"1"* exito-
sos para la necrosis pancredtica estéril e infectada. La
dificultad en lograr |a debridacién de material semisoli-
do através de tubos de pequefio calibre es sustancial, y
el tratamiento radiol 6gico 0 endoscdpico exitoso requiere
de multiplestubosy un pacientey clinico comprometidos.
Lacirugiaminimamenteinvasiva, y € drengje endoscopi-
co y radiogréfico se vuelve mucho més directo conforme
se ablandey seliquifique eventualmente lanecrosis. La
consistencia del material necrético puede por lo tanto
jugar un papel importante en la seleccién de opciones
terapéuticas. El proceso tomatiempo, frecuentemente un
nUmero de semanas, y esun error asumir que unacol ec-
cién grande de material necrético estéa blanda o liquifi-
cada basado en la aparienciapor TAC solamente. Puede
ser dificil definir el caracter interno detal coleccidn, pero
laRM y el USE proporcionan informacion mas confia-
ble. Laeleccion de terapia paranecrosisinfectada (o ra-
ramente estéril) es impulsada principa mente por la ex-
periencialocal. También hay reportes de terapiamédica
exitosa de necrosisinfectada,}>1”® aunque esto no se es-
peraria de un tratamiento confiablemente efectivo. Sin
embargo, de manera mas frecuente, los pacientes con
necrosis infectada estan siendo manejados de manera
expectante con antibi6ticosintravenososy laterapiade-
finitivaseretrasa(si lasituacion clinicalo permite) para
permitir que la necrosis se licUe parcialmente y que se
selley asi permitir tratamiento menosinvasivo.

Colecciones de liquido pancreético y pseudoquiste.
Las colecciones de liquido dentro y alrededor del pan-
Creas son cOMUNES en pacientes con pancreatitis aguda
moderada o severa. Estas colecciones amorfas de liqui-
do raramente requieren de tratamiento especifico. Aproxi-
madamente la mitad de estas colecciones de liquido se
resolveran dentro de sei's semanas, y hasta 15% persisti-
rén como pseudoquistes encapsulados.**”* Muchos
pseudoqui stes pueden ser manejados conservadoramen-
te, especialmente si son pequefios (< 6 cm) y asintométi-
cos. Los pseudoquistes pueden producir sintomas (ge-
neralmente dolor abdominal), obstruir 6rganos vecinos
(el duodeno, €l estébmago, o el conducto biliar), infectar-
Se, romperse o sangrar. Estas complicaciones requieren
tratamiento.

Las opciones quirargicas, radiolégicas y endoscopi-
cas estén disponibles para el manejo de pseudoquistes
grandes o sintométicos o complicados. La eleccion del
abordaje depende de su localizacién, tamafio, anatomia
del conducto pancredtico, y mas importantemente, la
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experiencialocal. Es conveniente declarar que el trata-
miento endoscopico, utilizando laguiadel USE, se esta4
volviendo mucho mas comin y en muchas instituciones
es el procedimiento primario paralos pseudoquistes con
una anatomia manejable. Antes de seleccionar laterapia,
es necesario que e clinico se asegure de que lacoleccion
real mente sea un pseudoquiste y no una neoplasia quisti-
ca. Ademés, esimportante tener unaideadel carécter del
contenido de la coleccion. En ocasiones, un érea grande
de pancreas necrético puede parecer un pseudoquiste en
el TAC, y puede no ser fécilmente aparente que la colec-
cién contiene material solido y semisdlido. El colocar un
tubo (percuténeo o endoscopico) en este tipo de colec-
cién no lograra drenarlo y en vez de ello convertira un
“necroma’ no infectado en uno infectado. Si existe cual-
quier duda, una RM o un USE puede ser de ayuda en
cacular la consistencia de la coleccion quistica.

Unas cuantas complicaciones de pseudoquiste mere-
cen mencion especifica. L os pseudoqui stes generalmente
son faciles de mangjar con cuaquiera de las técnicas
disponibles, porque el contenido es generalmente liqui-
do y se drena fécilmente a través de tubos de pequefio
calibre. Puede ocurrir sangrado de un pseudoquiste des-
de un pseudoaneurisma visceral asociado. Este sangra-
do puede permanecer dentro del pseudoquiste o puede
alcanzar €l intestino através de una ruptura espontanea
con fistula o por € conducto pancreético (hemosuccus
pancreaticus). Estos pacientes se pueden presentar con
sangrado gastrointestinal o unacaidainexplicable del
hematdcrito. Esté indicada la endoscopia superior de
urgencia en pacientes con pancreatitisy sangrado gas-
trointestinal, y la ausencia de cualquier explicacion
definible del sangrado debe llevar a solicitar una TAC de
emergencia. Evidencia de sangrado en el pseudoquis-
te usualmente es visible en laTAC y el pseudoaneu-
risma también puede ser evidente, aunque la angio-
grafia puede ser necesaria para identificar el
pseudoaneurisma. Laterapia debe ser angiografia ur-
gente con embolizacion, en vez de intentar drenar la
coleccion quistica. El sangrado gastrointestinal inex-
plicable en un paciente con pancreatitis o una historia
de un pseudoquiste amerita TAC urgente para evaluar
un pseudoaneurisma.

Cirugia

La cirugia no tiene un papel inmediato en pacientes
con pancreatitis aguda leve. Los pacientes con necrosis
pancredtica estéril deben ser manejados conservadora-
mente. Lacirugiaparalanecrosis pancredtica estéril ra-

ramente serequiere, y luego usua mente solo cuando una
coleccion necrética grande cause sintomas persistentes
gue no remiten debido a su tamafio (v. gr., unacoleccion
necrotica grande que comprime e estbmago y que no
permite laingesta oral). En esta situacion es frecuente-
mente conveniente retrasar laterapia hastaque lacolec-
cion seselley selicuifique més, o que permitira que se
apliquen terapias menos invasivas. El desarrollo de ne-
crosis pancredtica infectada es una indicacion para la
intervencion, con cirugia o unatécnicaalternativacomo
fue descrito previamente dependiendo de las caracteris-
ticasde la coleccion. Lacirugiatemprana (dentro delos
primeros 14 dias) debe evitarse porque estaasociadacon
un ato indice de mortalidad.

Prevencion

Prevencion de la pancreatitis post-CPRE. La pan-
credtitis que ocurre después de CPRE proporciona una
rara oportunidad para las terapias disefiadas a prevenir
pancredtitis. El riesgo de pancredtitis post-CPRE es de-
pendiente de un nimero de factores del paciente, del
endoscopista, y del procedimiento. En un estudio pros-
pectivo grande, un nimero de factores de riesgo fueron
identificados por andlisis multivariado; estos incluyen
una historia de pancrestitis post-CPRE, niveles norma-
les de bilirrubina sérica, sospecha de DEO, género fe-
menino, canulacion dificil o moderadamente dificil, > 1
inyeccion del conducto pancredtico con medio de con-
traste, esfinterotomia pancredtica, dilatacion del esfin-
ter biliar con balon, y la ausencia de pancreatitis croni-
ca.l”® En este estudio losfactores deriesgo eran aditivos.
La CPRE por una sospecha de DEO en una mujer con
bilirrubina sérica normal en quien hubo dificultad para
la canulacion (un escenario bastante coman) resulté en
un riesgo de pancreatitis post-CPRE de més de 40%. Un
segundo estudio prospectivo grande también identifico
un numero de factores de riesgo en e andlisis multiva-
riado.” En este estudio, los factores de riesgo incluye-
ron una esfinterotomia de la papila menor, sospecha de
DEO, historia de pancreatitis post-CPRE, edad menor a
los 60 afios, > 2 inyecciones de medio de contraste en €l
conducto pancredtico e involucro de un médico en en-
trenamiento en el procedimiento. Es de notarse la leve
diferencia en los hallazgos de estos dos estudios, pero
las similitudes son més sustanciales. Estos factores de
riesgo han sido confirmados en varios estudios adicio-
nales,'®18! y un metaandisis reciente’® de 15 estudios
gueinvolucraba> 10,000 pacientesidentifico cinco fac-
tores de riesgo: sospecha de DEO, pancredtitis previa,
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género femenino, esfinterotomia precorte, e inyeccion
del medio de contraste en el conducto pancredético. Estos
estudios proporcionan alos clinicos un modelo para es-
timar el riesgo de pancredtitis post-CPRE en pacientes
individuales, que deberian ser parte de cualquier discu-
sion con el paciente durante el proceso de consentimien-
to informado. Efectuar un CPRE para investigar dolor
abdominal inexplicable en ausencia de marcadores sus-
titutos de patol ogia biliar, tales como un conducto biliar
dilatado 0 unas pruebas de funcion hepética normales,
€s un negocio riesgoso. El beneficio de laterapiaendos-
copica (en otras palabras, esfinterotomia) es limitado e
impredecible en estetipo de paciente. Como hasefial ado
el Dr. Peter Cotton, uno delos pioneros de CPRE, aque-
[los con més riesgo con la CPRE son aquellos que me-
nos |o necesitan.’®

El mecanismo exacto delapancreatitis post-CPRE se
desconoce, pero los factores de riesgo de su desarrollo
se conocen. Esposiblereducir la pancregtitis post-CPRE
con los siguientes abordajes. Primero, evite laCPRE s
es posible. Esto es obvio, pero los clinicos deben enfo-
carse en el uso de técnicas no invasivasy menosinvasi-
vas para contestar la misma pregunta (particularmente
el TAC multidectector de alta calidad, laRM, la CPRM
y e USE). Segundo, no efectle la CPRE sin entrena
miento y/o experiencia apropiada. Multiples estudios
retrospectivos y algunos prospectivos observan que los
endoscopistas biliares mejor entrenados y/o mas experi-
mentados tienen menos complicaciones (incluyendo pan-
creatitis) y mas resultados exitosos. Los lineamientos
parael entrenamiento en CPRE son ahora publicamente
referidos por sociedades profesionales, tales como la
Sociedad Americana de Endoscopia Gastrointestinal '3
Ya que > 90% de las CPRE son ahora terapéuticos, la
“barrad’” se haelevado considerablemente en términosdel
entrenamiento y la experiencia necesaria para ser un
endoscopista de CPRE seguro y habilidoso. Tercero,
manténgase actualizado en las nuevas terapias que re-
ducen el riesgo de pancreatitis post-CPRE. Aunque las
terapias farmacol 6gicas usando medicamentos como
somatostatinay gabexate mesilato son de beneficio du-
doso, otros agentes siguen siendo probadosy pueden por
Gltimo mostrar ser efectivos.®1% | os datos sobre técni-
cas endoscopicas para reducir el riesgo de pancreatitis
post-CPRE han mostrado que la colocacion de un Stent
en el orificio del conducto pancredtico puede reducir el
riesgo de pancreatitis post-CPRE.* En un metaandli-
sis de cinco ensayos controlados aleatorizados,'® el
riesgo de pancreatitis después del Stent fue estimado
en un tercio de latasadelos pacientes sin Stent (5.8 vs.

15.5%, respectivamente). El nlmero necesario paratra
tar un episodio de pancredtitis post-CPRE son 10. Hay
algunas dificultades. No siempre es posible colocar un
Stent pancredtico. El riesgo de pancreatitis post-CPRE
es muy alto cuando fracasa € intento de la colocacion
del Stent del conducto pancredtico.’®* Latasa de fraca-
S0S parece ser menos con Stents de pequerio calibre (3F)
colocados sobre una guia con un didmetro de 0.018".
Otra ventgja del Stent pancredtico calibre 3F, “cola de
cochino” dnico, sin reborde, de 6 a8 cm largo es que la
mayoria migran fuera del intestino espontaneamente
dentro de 72 horas més 0 menos, evitando la necesidad
de una segunda endoscopia para removerlos. También
hay algo de evidencia de que es menos probable que los
Stents més pequefios causen dafio al conducto pancrea-
tico. En lamayoriade|as situaciones, estos Stents deben
ser removidos 3-5 dias después de su colocacion si no
migran espontaneamente. Algunos endoscopi stas pueden
no estar familiarizados con estos Stents y las guias de
alambre de pequefio diametro sobre |os que estan co-
locados. Aun asi, en situaciones de alto riesgo (como
se describi6 anteriormente), se debe intentar (y docu-
mentar) la colocacion de un Stent en el conducto pan-
credtico.

Prevencion de otrasformasde pancreatitis. En ague-
[los pacientes con una causa definitiva de pancrestitis,
laterapiadirigidaalacausa usua mente es efectiva para
prevenir recurrencias. L os pacientes con pancreatitis por
calculo biliar probablemente experimenten unarecurren-
cia sin tratamiento definitivo, y la colecistectomia esta
indicada durante la hospitalizacion inicial o poco tiem-
po después. L as esperas prolongadas (mas de 4-6 sema-
nas) antes del tratamiento definitivo deben evitarse por-
que lapancrestitis biliar recurrente es muy probable. En
aguellos quienesyahan tenido col ecistectomia o en aque-
[los que estan demasi ado enfermos paratolerar unaciru-
gia, la esfinterotomia endoscopica proporciona protec-
cion contraataques subsecuentes. El convencer aaguellos
con pancredtitis alcohdlica a que dejen de tomar tiene
efectos imprevisibles sobre atagues subsecuentes, pero
tiene muchos otros beneficiosy, por lo tanto debe alen-
tarse. El control delosnivelesdetriglicéridos puede pre-
venir ataques adicionales de pancreatitis hiperlipidémi-
cay e control de la hipercalcemia también reduce €l
riesgo de pancreatitis recurrente en aquellos raros pa-
cientes con pancreatitis debido a hipercalcemia. Los
corticosteroides tienen un efecto benéfico en la his-
toria natural de la pancreatitis autoinmune. El trata-
miento endoscopico de las estenosis del conducto
pancredtico, laDEO, o el pancreas divisum también
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puede ser efectivo para reducir ataques futuros de
pancreatitis.

En pacientes sin unaetiol ogia clara (pancreatitis agu-
daidiopética), las recidivas son infrecuentes. En un es-
tudio, sdlo uno de los 31 pacientes tuvo una recidiva
durante 36 meses de seguimiento.'® En otro andlisis de
106 pacientes con pancreatitis aguda idiopética, la tasa
de recidiva fue 9% durante cuando menos dos afios de
seguimiento.® Estos datos sugeririan quelas eval uacio-
nes extensas e invasivas (tales como CPRE) no son ne-
cesarias después de un episodio Unico de pancregtitisidio-
patica aguda. Una excepcidn a esta regla podria ser en
pacientes en quienes el cancer pancreatico es mas pro-
bable (mayores de 40 afios, fumadores), y aln en este
grupo es preferible una evaluacion con RM, MRCP, o
USE que €l uso inicia de CPRE.
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