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Pancreatitis aguda

Alvarez-Lépez F. Castaneda-Huerta ND

Resumen

La pancreatitis es 1a inflamacion del pancreas exocrino como resultado del dafio a las células acinares,
puede ser clasificada como aguda o cronica. La pancreatitis aguda es el dafio reversible del parénquima
pancreatico, que se caracteriza por dolor abdominal y elevacion de los niveles séricos de amilasa y
lipasa. Su historia natural oscila de una recuperacion completa hasta una enfermedad crénica
debilitante. En afios recientes, se ha trabajado en el desarrollo de guias de clasificacion, determinacion
de la etiologia, limitacion de las complicaciones y en el tratamiento. Se realiza una revision
sistematica con el objetivo de presentar la informacion basada en evidencia mas actual y aceptada.

Palabras clave: amilasa, falla organica, lipasa, pancreatitis, pseudoquiste pancredtico.

Acute pancreatitis
Abstract

Pancreatitis is an exocrine pancreas inflammation as a result of acinar cell damage and can be classified as acute or
chronic. Acute pancreatitis is the reversible damage of liver parenchyma characterized by abdominal pain and an
increased amylase and lipase serum levels. Its natural history ranges from a full recovery to a weakening chronic
disease. In recent years, work has been focused on the development of classification guidelines, etiology determination,
limitation of the complications and treatment. A systematic check-up with the objective of presenting the information
based on more recent and accepted evidence.

Key words: amylase, organic failure, lipase, pancreatitis, pancreatic pseudocyst.
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Introduccion

La pancreatitis aguda (PA) tiene una presentacion muy
variable. Su historia natural oscila de una recuperaciéon
completa posterior a un primer episodio, hasta una
enfermedad cronica debilitante. Diversos reportes muestran
un incremento anual en su incidencia. Recientemente en los
Estados Unidos se encontr6 que la PA es la primera causa de
admisiones hospitalarias dentro de las enfermedades
gastrointestinales." En el 2008 el Acute Pancreatitis
Classification Working Group’ propuso una revision de la
clasificacion de Atlanta, culminando en la Clasificacion de
Pancreatitis Aguda 2012.° Esta clasificaciéon incorpora una
mejor comprension de la fisiopatologia de la falla organica y
pancreatitis necrotizante, clasificando la gravedad de la PA en
tres categorias y definiendo la morfologia de las colecciones
pancredticas y peripancreaticas en los estudios de imagen.

Definicion

La pancreatitis es la inflamacion del pancreas exocrino
como resultado del dafio a las células acinares, puede ser
clasificada como aguda o cronica. La PA es el dafio reversible
del parénquima pancreatico, que se caracteriza por dolor
abdominal y elevacion de los niveles séricos de amilasa y
lipasa. El diagnoéstico de pancreatitis aguda requiere dos de
los siguientes tres criterios: 1) dolor abdominal sugestivo de
PA (inicio agudo, intenso, de localizacién en epigastrio,
habitualmente irradiado hacia la espalda o en hemicinturoén,
persistente). 2) Elevacion de amilasa o lipasa al menos tres
veces por encima de los valores normales. 3) Hallazgos
caracteristicos de PA por tomografia computarizada
contrastada (TCC) e infrecuentemente por resonancia
magnética (RM) o ultrasonido (US).

Si el diagnostico de pancreatitis aguda se establece por
dolor abdominal e incremento en los valores séricos de lipasa
y amilasa, generalmente no se requiere la realizacion de un
estudio tomografico. Si el dolor abdominal sugiere
fuertemente el diagndstico de PA, pero el valor de lipasa y
amilasa no es significativamente elevado, puede tratarse de
una presentacion tardia, por lo que en tal caso los estudios de
imagen confirmaran el diagnostico.

El inicio de la PA se define por el tiempo de inicio del dolor
abdominal (no el momento de la admisién hospitalaria). El
tiempo entre el inicio del dolor y el ingreso hospitalario debe
ser registrado de manera precisa ya que esto favorece la toma
de decisiones segun la fase en que se encuentre el paciente
(tardia o temprana).’

Cuadro 1. Escala de gravedad

Leve
Sin falla organica
Sin complicaciones locales o sistémicas

Moderadamente grave
Falla organica transitoria 6
Complicaciones locales o sistémicas

Grave
Falla organica persistente (> 48hrs)

Fuente: Petrov MS, et al. Am J Gastroenterol 2010;105:74-76.

Pancreatitis aguda

Escala de gravedad

Actualmente se definen 3 grados de severidad: pancreatitis
aguda leve, pancreatitis aguda moderadamente grave y
pancreatitis aguda grave (Cuadro 1). La terminologia que es
importante en esta clasificacion incluye: falla organica
transitoria, falla organica persistente y complicaciones locales
o sistémicas. La falla organica transitoria se presenta durante
las primeras 48 horas y la persistente de 48 horas en
adelante.”® Las complicaciones locales incluyen: colecciones
liquidas y colecciones necrdticas agudas, mientras que las
complicaciones sistémicas pueden estar relacionadas a una
exacerbacion de comorbilidades subyacentes.

Anteriormente se definié falla organica como choque
(presion sistolica <90 mmHg), falla pulmonar (PaO, < 60
mmHg), falla renal (creatinina > 2 mg/dl posterior a la
rehidratacion) y/o sangrado gastrointestinal (sangrado >500
ml/24h).” En los criterios revisados de Atlanta ahora se
define falla orgdnica con un registro de = 2 puntos en
cualquiera de los 3 sistemas organicos evaluados utilizando el
sistema modificado de Marshall. **

Pancreatitis agudaleve

Se caracteriza por la ausencia de falla orgadnica y
complicaciones locales y/o sistémicas, requiriendo una
estancia hospitalaria corta (3-5 dias). Generalmente no es
necesario realizar estudios de imagen a excepcion de
ultrasonido para descartar etiologia biliar. Estos datos se
confirman recientemente en la cohorte de 216 pacientes con
pancreatitis intersticial estudiada por Singh UK ez a/, donde el
1% presentaron falla organica (FO) persistente, una media de
4 dias de estancia intrahospitalaria (EIH), 7% requirieron
ingreso a la unidad de cuidados intensivos (UCI) y la tasa de
mortalidad fue del 3%. Estas cifras estuvieron mayormente
asociadas a la coexistencia de necrosis extrapancreatica
(parénquima pancreatico con perfusiéon normal, rodeada por
una coleccion heterogénea con densidad liquida o no liquida)
(Figura 1A).

Pancreatitis aguda moderadamente grave

Esta se presenta con falla organica transitoria,
complicaciones locales y/o sistémicas. Dentro de las
complicaciones locales actualmente se reconocen a la
coleccion liquida aguda peripancreatica que puede
evolucionar después de 4 semanas hacia un pseudoquiste
(PQ) pancredtico y la colecciéon necrotica aguda la cual
posterior a ese mismo lapso de tiempo puede evolucionar
hacia una necrosis pancredtica organizada (NPO)." Las
complicaciones sistémicas se refieren a exacerbaciones de
enfermedades preexistentes como enfermedad pulmonar
cronica, hepatica cronica o cardiaca. La PA moderadamente
grave puede requerir o no terapia intervencionista, tiene
hospitalizaciones prolongadas pero con mortalidad baja
(Figura 1B)."

Pancreatitis aguda grave

La FO persistente es la caracteristica primordial de la PA
grave, pudiendo ser simple o multiple, y habitualmente se
acompaifia de una o mas complicaciones locales. Cuando el
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sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS) esta
presente (Cuadro 2) y es persistente (>48 hs), existe un mayor
riesgo de que la pancreatitis se complique con FO persistente,
por lo que se debe tratar como una PA grave, sobre todo
cuando el SRIS se presenta a partir del primer dia y
predominantemente cuando se cumplen con 3 0 4 criterios del
mismo."”

Los pacientes que desarrollan FO persistente dentro de la
primer semana tienen mayor riesgo de mortalidad. Algunos
autores han propuesto los términos de pancreatitis aguda
fulminante y subfulminante para este tipo de casos, con tasas
de mortalidad >70%." De manera similar, el desarrollo de
necrosis pancreatica infectada en pacientes con FO
persistente se asocia con una mortalidad extremadamente
alta."

Fases de la Pancreatitis Aguda

Existen dos fases en este proceso patoldgico dindmico:
temprana y tardia, siendo importante considerarlas de
manera separada.

Fase temprana

Tiene una duraciéon de 7 a 10 dias, la gravedad esta
relacionada a la FO secundaria a la respuesta inflamatoria
sistémica del huésped siendo ésta precipitada por el dafio
tisular y no necesariamente por la extension de la necrosis.”
La inflamacién pancreatica desencadena una cascada de
citocinas que se manifiestan clinicamente como el SRIS, y
cuando es persistente, existe un mayor riesgo de desarrollar
FO.

Durante la fase temprana se pueden identificar las
complicaciones locales pero éstas no determinan la gravedad
de la enfermedad. Ademas, la magnitud de los cambios
morfoldgicos no es directamente proporcional a la FO, ya que
ésta puede resolverse o agravarse.

Fase tardia

Se caracteriza por la persistencia de signos sistémicos de
inflamacion o la presencia de complicaciones locales, y por
definicion Ginicamente ocurre en pacientes con pancreatitis
moderadamente grave o grave. La FO persistente permanece
como el principal determinante de gravedad, de manera que
la caracterizacion en la fase tardia requiere de criterios
clinicos y morfologicos. La mortalidad en la segunda fase se
relaciona a infecciones locales o sistémicas y se hace presente

Rl —1

Figura 1. A. TC en fase portal. Pancreas adecuadamente perfundido con cambios en la grasa
peripancreatica y coleccion en espacio pararenal anterior izquierdo. B. TC en fase arterial con perfusion
de cabeza, cuello y un pequefio segmento de cuerpo debido a necrosis del resto del parénquima, gran
coleccion peripancredtica con cambios de densidad en su interior en relacion a necrosis pancreatica
organizada (sem 6).

Pancreatitis aguda

Cuadro 2. Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS)

=2 delos siguientes criterios:

Frecuencia cardiaca > 90 latidos/minuto.

Frecuencia respiratoria >20/min o PaCO , < 32 mm Hg.
Temperatura > 38°0 < 36°C.

Leucocitos > 12,000 0 < 4,000 cel/mm’ 0 > 10% bandas.

apartir de la segunda semana.

Estas dos fases tienen diferente fisiopatologia. La primera
se caracteriza mas por la presencia o ausencia de FO, y menos
por los hallazgos morfoldgicos en el pancreas o a su alrededor.
Se aplican pardmetros “funcionales o clinicos”, para su
clasificacion de gravedad y su tratamiento. En contraste, en la
segunda fase el tratamiento se determina por la presencia de
sintomas y/o complicaciones. El tipo de tratamiento lo
determinan las alteraciones morfologicas de la region
pancredtica/peripancredtica, evaluadas en las pruebas de
imagen mas facilmente disponibles (TCC) y la presencia de
complicaciones como infeccion de tejido necrotico. Por lo
tanto, los criterios “morfologicos” se deben aplicar para la
clasificacion en la segunda fase.

Etiologia

La determinacion de la etiologia permite elegir el
tratamiento mas apropiado para cada paciente. A pesar de los
avances en pruebas de laboratorio, imagen, biologia
molecular y genética, en 10 a 15% de los casos de PA no se
logra determinarla etiologia. '

Las causas mas comunes de PA son litiasis biliar (40-70%) y
consumo de alcohol (25-35%), debido a esto, se debe realizar
US abdominal a todos los pacientes con PA. Una vez que se
ha identificado litiasis biliar, el paciente debe ser referido para
colecistectomia con el fin de prevenir ataques recurrentes y
sepsis biliar. La PA inducida por alcohol se manifiesta como
un espectro que oscila de episodios leves de PA a cambios
silentes cronicos irreversibles. Se considera consumo intenso
de alcohol cuando es > 50 g/dia, aunque habitualmente es
mucho mayor. Ante la baja frecuencia de PA alcohdlica en
relacion al alto ntiimero de consumidores de alcohol, es
probable que existan otros factores que hagan mas sensible al
individuo (genéticos o tabaco) .’

Lahipertrigliceridemia es causa de 1-4% de los episodios de
PA, también se ha implicado en mas de la mitad de los casos
de pancreatitis gestacional. Los trastornos en el metabolismo
de las lipoproteinas se han dividido en primarios (Genéticos:
Frederickson I, IV y V) y secundarios (diabetes,
hipotiroidismo, obesidad). Generalmente se consideran
necesarios niveles de triglicéridos séricos >1000 mg/dl como
causa de PA. El mecanismo de dafio se postula a través de la
hidrolisis de triglicéridos por la lipasa pancreatica y liberacion
de acidos grasos que inducen dafio por radicales libres de
oxigeno."

Las alteraciones anatomicas o fisiologicas del pancreas
ocurren en 10-15% de la poblacién, incluyendo pancreas
divisum (PD) y disfuncion del esfinter de Oddi (DEO). Es
controversial si estos trastornos por si solos causan PA." El
pancreas divisum es debido a la falta de la fusion de las yemas
dorsal y ventral durante la gestacion. Se han descrito 3 tipos
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diferentes: clasico (existe una falta total de fusion de los
conductos), dominante (el conducto ventral esta ausente) e
incompleto (existe una pequefia comunicacion entre ambos
conductos). En un estudio reciente, se encontré una
prevalencia del 7% en personas sin enfermedad pancreatica,
similar a pacientes con pancreatitis alcoholica, y de 5% en
pacientes con pancreatitis aguda idiopatica. Sin embargo, esta
alteracion se encontrd en el 47% de pacientes con mutacion en
el gen regulador de conductancia transmembrana (CFTR, por
sus siglas en inglés)."”

Factores de riesgo y pronéstico

Los factores de riesgo para PA grave incluyen: edad (la
mortalidad se incrementa en pacientes >60 afios),
enfermedades comorbidas (cancer, insuficiencia cardiaca,
enfermedad cronica renal o hepatica), historia de consumo
crénico de alcohol y obesidad (aumenta 3 veces el riesgo de
gravedad y 2 veces la mortalidad).”

Durante la fase temprana, la gravedad de la PA debe ser
reevaluada diariamente mientras la pancreatitis se encuentre
evolucionando. Cuando sea necesario, una TC contrastada
realizada 5-7 dias posterior al inicio de la PA, es mas confiable
para establecer la presencia y extensién de la necrosis
pancredtica. La extension de los cambios morfoldgicos y
necrosis, no es directamente proporcional a la severidad de la
falla organica.’

Se han desarrollado varios sistemas de puntuaciéon y
biomarcadores para facilitar la estratificaciéon de riesgo al
ingreso hospitalario. El mas conocido desde hace mas de 30
afios comprende los criterios de Ranson, pero requiere de 48
hs para obtener la puntuacion total. Por lo anterior, se han
desarrollado sistemas simplificados para aplicarse en las
primeras 24 hs. The Bed Side Index of Severity in Acute
Pancreatitis (BISAP), consta de 5 variables (Cuadro 3) y un
puntaje = 3 dentro de 24 hs se asocia con un riesgo de 7 veces
en el desarrollo de FO y 10 en mortalidad.”"* El puntaje de
pancreatitis aguda inocua o HAPS (Harmless Acute Pancreatitis
Score), es bastante promisorio debido a que se realiza en poco
tiempo, con bajo costo y ha mostrado buena especificidad
para predecir una evolucion leve. Utiliza 3 variables: ausencia
de irritacion peritoneal, creatinina <2 mg y hematdcrito
normal.”*

El sistema de puntuaciéon mas ampliamente validado es el
Acute Physiology and Chronic Health Examination 11 (APACHE-
II), se considera PA grave con una puntuacion =8. Sin
embargo, todos los sistemas tienen niveles comparables para
predecir falla organica persistente.”” Dentro de los estudios de
imagen, el mas utilizado es el Indice de Severidad
Tomografico (Tablas 1) donde se realiza una suma de cinco
grados de los hallazgos tomograficos y el porcentaje de

Cuadro 3. Bed Side Index of Severity in Acute Pancreatitis (BISAP)

1 punto por cada uno de los siguientes parametros:
BUN 25mg/dl
Alteracion del estado de alerta
SRIS
Edad > 60 afnos
Derrame pleural

BUN, nitrogeno ureico en sangre; SRIS, sindrome de respuesta inflamatoria sistémica.

Pancreatitis aguda

Tabla 1. Clasificacion tomografica para pancreatitis aguda e indice de

gravedad

Grado Hallazgos Tomografico
A Péancreas normal
B Aumento del tamafio del pancreas
C Inflamacion pancreatica y/o de la grasa peripancredtica
D Una coleccion liquida
E Dos o mas colecciones liquidas y/o aire en retroperitoneo
Necrosis
Grado Prs Porcentaje Pts Indice de
adicionales gravedad
A 0 0 0 0
B 1 0 0 1
C 2 <30 2 4
D 3 30-50 4 7
E 4 >50 6 10

Pts, puntos. Fuente: Balthazar EJ. Radiology 2002;223:603-613.

necrosis , encontrando mayor morbilidad y mortalidad con =
7 puntos.”

Tratamiento

El manejo del paciente inicia desde su ingreso al
departamento de urgencias. Posterior a su evaluacion, se debe
confirmar el diagnostico, realizar la estratificacion de riesgo,
control del dolor e iniciar infusion de liquidos.

Reanimacion temprana con liquidos

Recientemente se ha generado gran interés sobre el tipo,
cantidad y tiempo de reanimacién con liquidos en pacientes
con PA.” Una hidratacion agresiva, definida como la infusion
de solucidn cristaloide a 250-500 ml/h, debe aportarse a todos
los pacientes al menos que exista comorbilidad
cardiovascular o renal.” Se ha reportado que durante las
primeras 12 horas, el manejo agresivo con liquidos se asocia a
una disminucion en el desarrollo de SRIS y falla orgdnica a las
72 hs, asi como un menor desarrollo de necrosis pancreatica y
mortalidad.™®* La solucién de Ringer Lactato ha mostrado
reduccion en el desarrollo de SRIS y en los niveles séricos de
proteina C reactiva, en comparacion a la infusion de solucion
salina.”

Apoyo nutricional

La via oral puede reiniciarse una vez que el dolor
abdominal sea minimo o inexistente y que no existan datos de
ileo. No es necesario que exista normalizacion de los niveles
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delipasa para el reinicio dela via oral y no hay diferencias si se
inicia con dieta completa en pacientes con PA leve.”

La alimentacion enteral es el tratamiento primario en
pacientes con PA grave ya que comparado con la nutriciéon
parenteral, disminuye infecciones sistémicas, falla
multiorganica, necesidad de intervencion quirurgica y
mortalidad.™

Recientemente se observéd que el uso temprano (48 hs) de
nutricién enteral en pacientes con PA grave disminuia el
SRIS, falla mutiorgdnica e infeccidén pancreatica en relacién a
aquellos que recibian nutricion tardia, pero sin diferencias en
mortalidad.” Por el momento se considera que es indistinto
utilizar sonda nasogastrica o nasoyeyunal como via de acceso
enteral. La nutricion parenteral se reserva para aquellos
pacientes en quienes no se puede acceder a una via enteral o
nolatoleran.

Uso de antibioticos

La antibioticoterapia esta indicada para infecciones
extrapancredticas como colangitis, neumonia, infecciéon de
vias urinarias, infecciones de catéter, etc. Sin embargo, no se
recomienda el uso profilactico de antibidticos en PA grave ni
en necrosis pancreatica estéril para prevenir el desarrollo de
infeccion. Esto lo demuestra un reciente meta-analisis que
incluy6 14 estudios aleatorizados, controlados que no mostrd
disminucion estadisticamente significativa en mortalidad,
incidencia de necrosis pancreatica infectada, incidencia de
infecciones pancreaticas e intervencion quirtirgica.™

Se debe considerar necrosis infectada en pacientes con
necrosis pancreatica o extrapancreatica que sufren deterioro
después de 7-10 dias de hospitalizacion, existen dos
alternativas, la primera es el uso empirico de antibidticos
previa obtenciéon de cultivos y la segunda realizar una

Pancreatitis aguda

aspiracion con aguja fina guiada por TC para realizacion de
tincion de Gram y cultivo. Los antibidticos con mejor
penetraciéon son los carbapenemicos, quinolonas y el
metronidazol.

Rol de la colangiopancreatografia retrograda

endoscopica (CPRE)

Existen roles claramente definidos para el uso de CPRE en
PA debiéndose considerar en aquellos con colangitis u
obstruccion biliar coexistente, sin existir evidencia de que la
CPRE temprana (<72 horas) afecte mortalidad,
complicaciones locales o sistémicas independiente de la
gravedad.”

Tratamiento intervencionista

Actualmente se prefieren abordajes de minima invasion
(radiolégico, endoscopico y quirurgico) (Figura 2).
Independientemente del procedimiento utilizado se
recomienda que éste se realice posterior a 4 semanas del inicio
de la PA con el fin de encontrar una lesion més organizada.
Las indicaciones mas comunes para intervencién son:
necrosis pancreatica infectada, deterioro clinico o
persistencia de FO. En ocasiones la indicacién puede ser
debida a obstruccion del vaciamiento gastrico, intestinal o
biliar por efecto de masa. La gran mayoria de los pacientes
pueden ser manejados sin necesidad de un procedimiento
quirargico (drenaje radiolégico o endoscdpico).
Recientemente se ha propuesto un abordaje escalonado el
cual inicia con drenaje percutaneo con catéteres de 12 a 14 Fr
o drenaje endoscodpico transluminal (pared gastrica o
duodenal) con o sin necrosectomia y por ultimo debridacién
retroperitoneal asistida por video o necrosectomia por
laparotomia.™*

Pancreatitis necrotizante

Tratamiento conservador \

Intervencion radiologica,
endoscopica o quirurgica

Laparotomia temprana de emergencia \

infectada (sospecha

Tratamiento intervensionista en necrosis
o confirmacion)

Tratamiento intervencionista en
obstruccion de vaciado gastrico debido
a necrosis estéril

\ Drenaje con catéter Necrosectomia

endoscodpica transluminal

| Drenaje primario con cateter |

| Necrosectomia primaria_|

|
Laparotomia

| Sin necrosectomia | ‘ Con necrosectomia ‘ Desbridacion Necrosectomia
adicional retroperitoneal asistida | |endoscopica
por video transluminal
| |
| Laparotomia || pegpridacion Necrosectomia
retroperitoneal asistida || endoscopica
por video transluminal

Figura 2. Flujograma para el tratamiento de PA necrotizante. Adaptada de Gastroenterology 2011;141:1254-1263.
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