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RESUMEN

INTRODUCCION: La somatostatina es uno de los farmacos
mas evaluados como prevencion de la pancreatitis tras la rea-
lizacion de colangiopancreatografia retréograda endoscépica
(CPRE), pero su utilidad es todavia controvertida. El objeti-
vo de nuestro estudio ha sido valorar su papel en la profila-
xis de la pancreatitis aguda post-CPRE.

PACIENTES Y METODOS: Durante 8 meses recogimos prospec-
tivamente a un grupo de pacientes a los que de forma conse-
cutiva realizamos una CPRE en nuestra Unidad de Endos-
copia. Les administramos un bolo intravenoso de 250 pg de
somatostatina inmediatamente antes del intento de cateteri-
zar la papila (grupo somatostatina). Comparamos este gru-
po con otro en el que incluimos el mismo niimero de pacien-
tes consecutivos a quienes habiamos realizado una CPRE en
los 8 meses previos, sin administracion de somatostatina
(grupo placebo). Registramos las siguientes variables: sexo,
edad, inyeccion de contraste en Wirsung, endoscopista, ma-
niobras terapéuticas y desarrollo de pancreatitis post-
CPRE.

RESULTADOS: Durante los 16 meses de inclusion de pacientes
realizamos en nuestra unidad 320 CPRE, de las que 248 se
incluyeron en el estudio: 142 en el grupo somatostatina y
142 en el grupo placebo. De todos estos pacientes, 152
(53,5%) eran varones y 132 (46,5%) mujeres. La edad me-
dia (x desviacion estandar) fue de 70,05 + 13,83 afios (rango:
27-93 aiios). En el grupo somatostatina se produjeron 10 ca-
sos de pancreatitis aguda, y en el grupo placebo 5, con dife-
rencias no significativas (p > 0,05). Tampoco hubo diferen-
cias significativas entre ambos grupos con respecto al resto
de las variables estudiadas.

CoNCLUSION: La somatostatina no parece tener utilidad
para prevenir el desarrollo de pancreatitis aguda post-
CPRE.
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UTILITY OF BOLUS SOMATOSTATIN
ADMINISTRATION IN PREVENTING PANCREATITIS
AFTER ENDOSCOPIC RETROGRADE
CHOLANGIOPANCREATOGRAPHY: A CONTROLLED,
NON-RANDOMIZED STUDY

INTRODUCTION: Somatostatin is one of the most extensively
evaluated drugs in the prophylaxis of pancreatitis after en-
doscopic retrograde cholangiopancreatography (ERCP), but
its utility remains controversial.

PATIENTS AND METHODS: The aim of this study was to evalua-
te the role of somatostatin as prophylaxis of ERCP-induced
acute pancreatitis. A group of consecutive patients that un-
derwent ERCP in our endoscopy unit was prospectively stu-
died for 8 months. Patients in this group were administered
an endovenous bolus of 250 micrograms of somatostatin im-
mediately before introducing the catheter in the papilla of
Vater (somatostatin group). This group was compared with
another group composed of consecutive patients who had
undergone ERCP in the 8 previous months, without soma-
tostatin administration (placebo group). Both groups contai-
ned the same number of patients. The following variables
were recorded; sex, age, contrast injection in the duct of
Wirsung, endoscopist, therapeutic maneuvers, and the deve-
lopment of post-ERCP pancreatitis.

REsuLTs: During the 16 months of patient inclusion, we per-
formed 320 ERCP in our unit, of which 248 were included in
the study: 142 in the somatostatin group and 142 in the place-
bo group. Of these patients, 152 (53.5%) were men and 132
(46.5%) were women. The mean age was 70.05 + 13.83 years
(range: 27-93 years). Acute pancreatitis occurred in 10 pa-
tients in the somatostatin group and in 5 in the placebo
group; this difference was not statistically significant (p >
0.05). No significant differences were found between the two
groups in the remaining variables studied.

CONCLUSION: Somatostatin does not seem to be useful in
preventing post-ERCP acute pancreatitis.

INTRODUCCION

La colangiopancreatografia retrégrada endoscépica (CPRE)
es una técnica endoscépica que ofrece un amplio abanico
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de posibilidades diagnésticas y sobre todo terapéuticas en
la via biliar y pancredtica, muy segura incluso en pacien-
tes de edad avanzada y con pluripatologia'?, pero que no
estd exenta de complicaciones. La pancreatitis aguda es la
complicacién mas frecuente de la CPRE, con una inci-
dencia que ronda el 1-10%, si bien es en los estudios
prospectivos donde se describen las incidencias mads
altas’. En las ultimas décadas se han llevado a cabo nu-
merosos estudios con el fin de encontrar un procedimien-
to eficaz a la hora de prevenir esta complicacién. Se han
empleado maniobras endoscépicas, como la colocacién
de prétesis pancredticas o drenaje nasobiliar, y la admi-
nistracion de distintos farmacos. La colocacién de préte-
sis pancredticas con este fin puede resultar dificil, no esta
exenta de complicaciones por s{ misma y puede requerir
la presencia de un endoscopista experto*. En cuanto a los
farmacos, se ha analizado el posible papel protector de
muchos de ellos, con buenos resultados en algin caso, e
incluso con buenas perspectivas desde el punto de vista
de la farmacoeconomia®. Los mds estudiados son la so-
matostatina, el gabexato y el octreétido.

Los primeros trabajos realizados con la somatostatina no
demostraron su utilidad para prevenir el desarrollo de
pancreatitis aguda, probablemente debido al pequefio nu-
mero de pacientes incluidos en los diferentes estudios
(error beta)s. A finales de los afios noventa se publicaron
2 trabajos prospectivos aleatorizados y doble ciego, con
un nimero adecuado de pacientes, que demostraron el
efecto protector de la somatostatina’®. Este efecto pareci6
confirmarse posteriormente en un metaandlisis en el que
se incluyeron los estudios realizados antes del afio 2000 y
en el que tanto la somatostatina como el gabexato, pero
no el octreétido, demostraron un efecto protector para el
desarrollo de pancreatitis post-CPRE’.

Sin embargo, en los ultimos 5 afios este papel protector se
ha cuestionado en nuevos trabajos en los que no sélo no
se aprecio efecto profilactico, sino que ademads se obser-
varon mds casos de pancreatitis aguda en los pacientes
medicados con somatostatina (diferencias no significati-
vas)!®!, Al hacer una revisiéon del metaandlisis previo,
que incluia los resultados de uno de estos estudios, la so-
matostatina no parecia ser ttil para prevenir la pancreati-
tis aguda'®.

En estos ultimos afios también se han publicado otros 2
trabajos en los que la somatostatina si fue ttil y disminu-
y6 significativamente la incidencia de pancreatitis aguda
post-CPRE!>!3, por lo que el debate sigue abierto.

Ante esta situacién, nos planteamos hacer este estudio,
cuyo objetivo ha sido evaluar, en una serie propia, el po-
sible efecto protector de la somatostatina para el desarro-
llo de pancreatitis aguda post-CPRE.

PACIENTES Y METODOS

En nuestra Unidad de Endoscopia realizamos un estudio controlado no
aleatorizado para evaluar la utilidad de la somatostatina administrada en
bolo intravenoso inmediatamente antes del intento de canulacion. In-
cluimos a todos los pacientes consecutivos a los que se realizd una
CPRE en un periodo de 16 meses. Los criterios de inclusién fueron: pa-
cientes con edad superior a 18 afios, que no presentaban ninguna de las
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siguientes situaciones: embarazo, esfinterotomia previa, historia de into-
lerancia a somatostatina, infarto agudo de miocardio en los 6 meses an-
teriores a la realizacion de la CPRE, pancreatitis aguda o pancreatitis
cronica.

Todos los pacientes consecutivos a los que se realiz6 una CPRE en
nuestro servicio a partir de enero de 2004 y que cumplian criterios de
inclusion se incluyeron prospectivamente en un primer grupo (grupo so-
matostatina). En este grupo se administraba un bolo intravenoso de 250
ug de somatostatina inmediatamente antes de intentar la cateterizacion
de la via biliar. Estos pacientes se compararon con otra cohorte com-
puesta por los pacientes consecutivos a los que se habia realizado una
CPRE en nuestro servicio en los meses previos a enero de 2004 y que
cumplian criterios de inclusion, hasta incluir el mismo nimero de pa-
cientes en ambos grupos. En este segundo grupo no se habia administra-
do somatostatina antes de la CPRE (grupo placebo).

El periodo de inclusion de pacientes en ambos grupos duré 16 meses.
Durante este periodo no hubo ningiin cambio en cuanto a la técnica de
realizacién de CPRE, sedacion, enfermeria, sala de trabajo o aparato de
radioscopia (Fluorospot® T.O.P.; Siemens AG Germany 2000 versién
VDI10A). Unicamente 2 endoscopistas (J.J.V. y F.J.J.) efectuaron todas
las exploraciones tras la obtencién del consentimiento informado de
cada paciente.

En los pacientes con sospecha de afeccion biliar se intentaba tnica-
mente la canulacién biliar, sin canulacién pancredtica si era posible.
La canulacion pancredtica se buscaba sélo si se sospechaba enferme-
dad en este organo. Tras la canulacion, y en funcién de los datos dis-
ponibles por exploraciones previas y los obtenidos en la propia CPRE,
el endoscopista decidia en cada caso el tratamiento endoscopico méds
oportuno.

Después de la exploracion se mantenia a los pacientes en ayunas duran-
te al menos 6 h, tras las cuales un miembro de nuestro servicio los eva-
luaba clinicamente. Los pacientes permanecian en observacion en nues-
tra planta durante al menos 24 h, tras las cuales, si no presentaban
signos de complicaciodn, se les daba de alta.

Consideramos pancreatitis aguda post-CPRE aquellos casos que presen-
taron dolor abdominal de perfil pancredtico que requirié analgesia du-
rante mas de 24 h y que se asocid a una elevacion de amilasa de al me-
nos 3 veces su valor normal.

Todas las CPRE se efectuaron con sedacién con propofol intravenoso,
bajo control del Servicio de Anestesia. S6lo se administraron previa-
mente antibidticos por via intravenosa a los pacientes que presentaban
cuadro de colangitis o sepsis de origen biliar.

Ademads de los datos epidemiolégicos de los pacientes, como la edad y
el sexo, se recogieron otras variables como el motivo de la CPRE, los
hallazgos de ésta, el tratamiento realizado, el desarrollo de complicacio-
nes tras la CPRE, la inyeccion de contraste en Wirsung y el endoscopis-
ta que efectud la exploracién.

El objetivo de este trabajo fue valorar si la administraciéon de un bolo
de somatostatina antes de la cateterizacion de la papila tiene efecto pro-
filactico para el desarrollo de pancreatitis tras la realizacién de la
CPRE.

Anadlisis estadistico

Las variables cuantitativas se indican con la media + desviacién estdn-
dar. El anélisis estadistico se realizé con las pruebas de la x? y de Fis-
her. La prueba de la t de Student se utiliz6 para comparar variables
cuantitativas. En el andlisis de los factores de riesgo de pancreatitis agu-
da calculamos la odds ratio (OR) de los factores que mostraron una aso-
ciacion estadisticamente significativa. Indicamos también el intervalo de
confianza poblacional (IC) de la OR para un nivel de confianza del
95%. Se consider6 que existian diferencias estadisticamente significati-
vas para valores de p < 0,05.

RESULTADOS

Durante el periodo mencionado se efectuaron en nuestra
unidad 320 CPRE, de las cuales 248 se realizaron a pa-
cientes que cumplian los criterios de inclusién y fueron
analizados. Incluimos a 142 (50%) pacientes en cada gru-
po: grupo somatostatina y grupo placebo. De todos estos
pacientes, 152 (53,5%) eran varones y 132 (46,5%) muje-
res. La edad media (= desviacién estandar) fue de 70,05 =
13,83 afios (rango: 27-93 afios). La gran mayorfa de las
CPRE se realizaron por coledocolitiasis (146 pacientes;
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51,4%); la ictericia de etiologia maligna motivé la explo-
racién en 46 pacientes (16,2%), la colangitis en 23 (8,1%)
y otros motivos en el resto. Los hallazgos de la CPRE se
resumen en la tabla L.

El tratamiento realizado en estos pacientes consisti6 en:
esfinterotomia, extraccion de coledocolitiasis, colocacién
de proétesis biliar plastica o metélica y dilatacion de este-
nosis biliares y/o esfinter de Oddi.

No habia diferencias significativas entre ambos grupos en
cuanto a edad, sexo, realizacion de esfinterotomia, colo-
cacién de protesis, extraccion de litiasis biliar, inyeccién
de contraste en Wirsung, proporcién de exploraciones
normales ni endoscopista que realizé la exploracién (p =
NS). Estos datos se indican en la tabla II. Tampoco hubo
diferencias estadisticamente significativas entre ambos
endoscopistas en cuanto a edad o sexo de los pacientes,
indicaciones y hallazgos de las CPRE o tratamiento en-
doscépico realizado por ambos (p = NS).

No se apreciaron diferencias estadisticamente significati-
vas en cuanto a la incidencia de pancreatitis post-CPRE
entre los grupos somatostatina y placebo (el 7 frente al
3,5%; p = NS). Asi, se diagnosticaron 10 casos de pan-
creatitis post-CPRE en el grupo somatostatina y 5 en el
grupo placebo.

Tampoco se objetivaron diferencias estadisticamente sig-
nificativas dentro del grupo somatostatina para el desarro-
llo de pancreatitis post-CPRE en relacién con la realiza-
cion de esfinterotomia, colocacién de proétesis, extraccion
de litiasis, inyeccién de contraste en Wirsung o endosco-
pista que realiz6 la exploracién. Sin embargo, dentro del
grupo placebo las 5 pancreatitis que se produjeron ocu-
rrieron en pacientes a quienes se habia realizado una in-
yeccion de contraste en Wirsung, sin que hubiera ningtin
caso entre aquellos en los que no se efectué esta manio-
bra (p =0,019).

Al realizar el subandlisis del posible efecto protector de la
somatostatina en el subgrupo de pacientes a quienes se
administré contraste en Wirsung tampoco apreciamos di-
ferencias significativas entre ambos grupos. Asi, en el
subgrupo somatostatina, compuesto por 63 pacientes, se
produjeron 6 casos de pancreatitis, mientras que en el sub-
grupo placebo, compuesto por 65 pacientes, se produjeron
las 5 pancreatitis previamente mencionadas (p = NS).
Tampoco se demostré en este subandlisis ningtin efecto de
los otros factores analizados para el desarrollo de pancrea-
titis aguda, a saber, esfinterotomia, extraccién de litiasis,
colocacién de prétesis o endoscopista (tabla III).

Al efectuar el andlisis de los factores de riesgo relaciona-
dos con el desarrollo de pancreatitis aguda del total de pa-
cientes, vimos que unicamente la inyeccién de contraste
en Wirsung se asocié de forma significativa al desarrollo
de pancreatitis aguda (p = 0,03; OR = 3,5; IC del 95%,
1,08-11,28). Este riesgo aumentaba en los pacientes con
inyeccion de contraste en Wirsung a los que ademds se
les practicaba una esfinterotomfa (OR = 4,72; IC del
95%, 1,56-14,26). El resto de variables analizadas no
mostré diferencias significativas.

Nuevamente procedimos al subanalisis del papel protector
de la somatostatina en este subgrupo de pacientes a los

TABLA 1. Hallazgos de la colangiopancreatografia retrégrada
endoscopica

Grupo Grupo Total
somatostatina placebo

Normal 19 (13,4%) 18 (12,7%) 37 (13%)
Coledocolitiasis 70 (49,3%) 51 (35,9%) 121 (42,6%)
Ampuloma 6 (4,2%) 10 (7%) 16 (5,6%)
Tumor de Klatskin 3(2,1%) 13 (9,2%) 16 (5,6%)
Dilatacién de la via biliar 7 (4,9%) 9 (6,3%) 16 (5,6%)
Disfuncién del esfinter

de Oddi 2 (1,4%) 2 (1,4%) 4 (1,4%)
Estenosis biliar benigna 8 (5,6%) 7 (4,9%) 15 (5,3%)
Tumor de pancreas 8 (5,6%) 11 (7,7%) 19 (6,7%)
Colangiocarcinoma 11 (7,7%) 7 (4,9%) 18 (6,3%)
Seudoquiste pancredtico 0 (0%) 2 (1,4%) 2 (0,7%)
Fistula biliar posquirtrgica 2 (1,4%) 2 (1,4%) 4 (1,4%)
Sindrome de Mirizzi 2 (1,4%) 0 (0%) 2 (0,7%)
Otras 4(2,8%) 10 (7%) 16 (5,6%)
Total 142 142 284

TABLA II. Procedimientos terapéuticos y otros factores
endoscopicos en los grupos somatostatina y placebo

Grupo Grupo
somatostatina placebo p
(n=142) (n=142)

Edad media (afios) 70,79 £ 13,77 69,31 +13,90 0,36
Sexo (varones/mujeres) 83/59 69/73 0,12
Esfinterotomia con

esfinterotomo normal 99 (70,2%) 89 (62,7%) 0,2
Esfinterotomia con

precorte 6 (4,2%) 4 (2,8%) 0,74
Extraccion de litiasis 62 (44%) 50 (352%) 0,14
Colocacién de protesis 52 (36,9%) 47 (33,3%) 0,61
Inyeccidn de contraste

en Wirsung 63 (45%) 65 (46,1%) 0,9
Exploraciones normales 19 (13,4%) 18 (12,7%) 0,86
Endoscopista (F.J.J./1.J.V.) 74/68 73/69 1

TABLA II1. Andlisis del subgrupo de pacientes a quienes
se administré inyeccion de contraste en el conducto
pancreatico

Subgrupo Subgrupo
somatostatina placebo p
(n=063) (n=80)
Edad media (afos) 69,70 £ 14,29 67,57+ 1444 04
Sexo (varones/mujeres) 40/23 29/36 0,03
Esfinterotomia 46 (73%) 44 (67,7%) 0,56
Extraccion de litiasis 23 (36,5%) 14 (21,5%) 0,8
Colocacién de protesis 27 (42,9%) 21 (32,3%) 0,27
Exploraciones normales 9 (14,3%) 13 (20%) 0,48
Endoscopista (F.J.J./].J.V.) 38/25 36/29 0,59
Pancreatitis aguda 6 (9,5%) 5(7,7%) 0,76

que se habia realizado inyeccién de contraste en Wirsung
y esfinterotomia endoscdpica. Este subgrupo estaba for-
mado por un total de 90 pacientes, a 46 de los cuales se les
habia administrado somatostatina (subgrupo somatostati-
na) y a 44 no (subgrupo placebo). En 6 pacientes del sub-
grupo somatostatina y en 4 del subgrupo placebo se pro-
dujo una pancreatitis post-CPRE, con diferencias no
significativas estadisticamente (p = NS).

Las otras complicaciones objetivadas en los 248 pacientes
incluidos en el estudio fueron 5 casos de hemorragia y 4
de colangitis. No hubo ningtin caso de perforacion. Estos
9 pacientes tuvieron un curso favorable y no fue necesa-
rio tratamiento quirdrgico en ningun caso.
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DISCUSION

En nuestro estudio no se ha demostrado que la somatosta-
tina tenga un efecto protector para el desarrollo de pan-
creatitis aguda post-CPRE. Incluso en el grupo somatos-
tatina se objetivaron mds pancreatitis que en el grupo
placebo, sin diferencias significativas.

El disefio de nuestro estudio puede favorecer un sesgo a
la hora de obtener los datos correspondientes a las dife-
rentes variables, sobre todo en el grupo somatostatina. Es
decir, puede que, dado que el grupo somatostatina era
prospectivo, los pacientes incluidos en él estén mejor es-
tudiados. Si bien esto es cierto desde el punto de vista te-
orico, las variables que analizamos se tienen habitual-
mente en cuenta y se recogen en el manejo clinico de
estos pacientes, aunque no se trate de un estudio de in-
vestigaciéon. Ademds, no apreciamos diferencias signifi-
cativas entre ambos grupos en la distribucién de estas va-
riables, por lo que parece que en este sentido serian
grupos comparables. Por tltimo, durante todo el periodo
de inclusién no se realizé ningtin cambio en cuanto a la
técnica de la exploracion, endoscopista, aparatos utiliza-
dos ni manejo clinico. Por todos estos motivos, creemos
que puede ser un disefo vélido y los resultados, por tan-
to, fiables.

Nuestros resultados coinciden con los de otros estudios y
un metaandlisis publicados recientemente, en los que
tampoco se aprecia beneficio con la administracién de so-
matostatina y si mds casos de pancreatitis aguda en el
grupo tratado con este farmaco, aunque también sin dife-
rencias significativas!®!!,

En los tdltimos 5 afios se han publicado 2 metaandlisis que
analizan la utilidad de la somatostatina como profilaxis
de la pancreatitis post-CPRE*!°. En el primero de ellos,
que incluyé los trabajos realizados antes del afio 2000,
tanto la somatostatina como el gabexato ejercian un efec-
to protector’. En este metaanalisis, y desde un punto de
vista farmacoecondémico, la somatostatina parecia ser mas
coste-efectiva que el gabexato, dado que el ndmero de pa-
cientes que debian ser tratados con somatostatina para
evitar un caso de pancreatitis aguda era de 13, mientras
con el gabexato era de 27. Estos resultados parecian ser
concluyentes para la somatostatina, describiéndose ade-
mads en el metaandlisis un sesgo de publicacién mas favo-
rable que para el gabexato. Sin embargo, una revisién
posterior del metaanalisis tras incluir los datos de un nue-
vo estudio no consiguié mantener el efecto beneficioso de
la somatostatina, aunque si el del gabexato con pautas de
infusi6én prolongadas'®. Un segundo trabajo realizado por
el mismo grupo y publicado recientemente parece confir-
mar las conclusiones del segundo metaandlisis y coincide
también con nuestros resultados al respecto'’.

Se han analizado las posibles razones de estos resultados
discordantes entre ambos metaandlisis. Esta discrepancia
se achaca a la gran heterogeneidad de los diferentes estu-
dios incluidos en los metaandlisis en cuanto a la pobla-
cion estudiada, las dosis administradas, las pautas de ad-
ministracién e incluso la definicién de pancreatitis aguda
post-CPRE®!*. Empezando por este dltimo punto, en
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nuestro estudio hemos utilizado una definicién de consen-
so'®: consideramos pancreatitis aguda post-CPRE los ca-
sos que tras una CPRE presentaron dolor abdominal de
perfil pancredtico que requirié analgesia durante mas de
24 h y que se asocié a una elevacién de amilasa de al
menos 3 veces su valor normal. A esta definicién de con-
senso se le han criticado 2 aspectos fundamentalmente!®:
a) que no es Uutil en pacientes con pancreatitis aguda esta-
blecida a los que se realiza CPRE, y b) su sensibilidad
disminuye en pacientes con pancreatitis crénica. Dado
que en nuestro estudio tanto la pancreatitis aguda como
crénica eran criterios de exclusidon, no hubo ningtn pa-
ciente con estos diagnésticos, por lo que esta definicién
nos parece valida. Otro punto controvertido es el valor de
la elevacion enzimadtica necesario para considerar que es-
tamos ante una pancreatitis post-CPRE. Nosotros consi-
deramos vilida la elevacién de amilasa definida en el
consenso, dado que, coincidiendo con otros autores, lo
crucial es que el dolor de perfil pancredtico persista mas
de 24 h asociado a elevacién enzimadtica, independiente-
mente del valor de ésta'”.

Aunque los criterios de inclusién son bastante coinciden-
tes en la mayoria de los estudios, incluido el nuestro, si es
Ilamativa la heterogeneidad de la pauta de administraciéon
de la somatostatina. Se pueden describir 3 tipos de pau-
tas: a) la administracion de bolo intravenoso, como en
nuestro estudio; b) la pauta de perfusién corta (menos de
3 h), y ¢) la pauta de perfusién larga (més de 6 h)'*. La
mayoria de los trabajos en los que se ha demostrado la
utilidad profildctica de la somatostatina utilizaban o bien
bolo intravenoso o pauta de perfusion larga.

Se han publicado 3 estudios en los que la somatostatina
administrada en forma de bolo intravenoso tiene utilidad.
En el primero de ellos, la utilidad de la somatostatina se
aprecia sobre todo en los pacientes a quienes se realiza
una esfinterotomia, sin que se objetiven diferencias entre
grupo somatostatina y el placebo en los pacientes a los
que se realiza una CPRE diagnéstica’. Uno de los crite-
rios de inclusién de este trabajo era que debia adminis-
trarse una inyeccién de contraste en el conducto pancrea-
tico. Esta maniobra se ha descrito como factor de riesgo
de desarrollo de pancreatitis aguda®'*2%; sin embargo, en
el grupo de pacientes sin otro factor de riesgo asociado
como es la esfinterotomia, no se demuestra un beneficio
de la somatostatina. En nuestro estudio, a pesar de que a
todos los pacientes del grupo placebo que desarrollaron
pancreatitis aguda se les habia inyectado contraste en el
conducto pancredtico, al hacer el subandlisis del posible
efecto protector de la somatostatina en este subgrupo de
pacientes los resultados fueron también negativos. Tam-
poco encontramos diferencias en el subgrupo de pacientes
a los que se habia realizado inyeccién de contraste en
Wirsung y esfinterotomia.

El segundo trabajo, publicado posteriormente y en el que
también se utilizé un bolo intravenoso de somatostatina,
se diferencia de los demds en cuanto al momento en que
se administré el bolo'. En dicho estudio sélo se incluyé a
los pacientes a quienes se realizaba una maniobra tera-
péutica y la somatostatina se administraba inmediatamen-
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te antes de la realizacion de dicho tratamiento. Este plan-
teamiento es bastante 16gico si se tiene en cuenta que en-
tre los factores de riesgo de la pancreatitis post-CPRE se
encuentra el tratamiento biliar, fundamentalmente esfinte-
rotomfia, y que la vida media de la somatostatina adminis-
trada en bolo intravenoso es menor de 3 min y la duracién
de su accion inhibitoria sobre la secrecién pancredtica
puede rondar los 10 min?!'22. De esta forma, si se adminis-
tra la somatostatina inmediatamente antes del intento de
cateterizacion de la via biliar, como en nuestra serie, es
posible que para cuando esta cateterizacidn se consiga, o
cuando se hagan maniobras terapéuticas como la esfinte-
rotomia, el posible efecto protector de la somatostatina
haya desaparecido. Por el contrario, con este plantea-
miento la somatostatina no podria evitar las pancreatitis
de los casos con cateterizacion dificil, que es a su vez uno
de los factores de riesgo mds potentes identificados en los
diferentes estudios realizados®1%11,

El dltimo estudio en el que se aprecia un efecto beneficio-
so de la somatostatina administrada en bolo se ha publica-
do recientemente'. En él se compara ademas el efecto de
la administracién de somatostatina en bolo y la adminis-
tracién en perfusion larga (empezando 30 min antes de la
canulacién y durante 12 h después de la CPRE), sin obje-
tivar diferencias significativas entre ambas pautas en
cuanto a su eficacia.

Otro factor que influye en el desarrollo de pancreatitis
aguda post-CPRE es la experiencia y la carga de trabajo
del endoscopista que realiza la exploracién?. Segin algu-
nos autores, esta influencia esta infraestimada en la bi-
bliografia?*. En un trabajo que evaluaba los factores de
riesgo de pancreatitis post-CPRE se vio que los centros
con una carga de trabajo inferior a 150 CPRE anuales
presentaban mayor incidencia de pancreatitis aguda®*.
Esto no se confirmé en otros estudios posteriores en los
que se analizé esta cuestion'®. En nuestro estudio todas
las CPRE fueron realizadas por s6lo 2 endoscopistas con
una carga de trabajo individual superior a 100 exploracio-
nes anuales. En lo que si se diferenciaban ambos endos-
copistas era en la experiencia acumulada, de forma que
uno de ellos (F.J.J.) tenia mas de 2.000 exploraciones rea-
lizadas y mas de 10 afios de experiencia, mientras que el
otro endoscopista (J.J.V.), tenfa aproximadamente 150
exploraciones realizadas y menos de 2 afios de experien-
cia en el momento de iniciar el estudio. Sin embargo, no
apreciamos diferencias significativas entre ambos en
cuanto al riesgo de pancreatitis aguda. Como se ha sefia-
lado, tampoco hubo diferencias significativas entre ambos
endoscopistas en cuanto a las caracteristicas de los pa-
cientes ni en cuanto al tratamiento realizado. Por tanto,
seglin nuestros datos, puede que el factor relacionado con
el endoscopista que realmente influye en la aparicién de
esta complicacién sea el volumen de trabajo del endosco-
pista, una vez que se haya adquirido una aptitud minima.
De hecho, la pancreatitis aguda post-CPRE es una com-
plicacién que puede aparecer aun en manos expertas®!°.
Por tanto, los resultados de los estudios realizados acerca
de la utilizacién de la somatostatina para prevenir el desa-
rrollo de pancreatitis aguda post-CPRE son muchas veces

contradictorios y dificiles de explicar'4, lo que impide sa-
car una conclusién definitiva en cuanto a su posible bene-
ficio. En lo que si coinciden todos los autores es en que el
tratamiento profilactico debe hacerse en los pacientes que
presenten un alto riesgo de desarrollar pancreatitis aguda
en relacién con la CPRE®!*25, Sin embargo, los estudios
realizados en pacientes con riesgo alto ofrecen también
resultados discordantes®!®. Asi, diversos autores apuntan
que debe continuarse la bisqueda de factores de riesgo
que nos permitan hacer una mejor selecciéon de los pa-
cientes y evaluar en éstos el beneficio del tratamiento
profilactico®!.

Por otro lado, la pauta de somatostatina que deberia ad-
ministrarse tendria que ser lo mds corta posible. Siguien-
do este razonamiento, la administracion en bolo intrave-
noso es la mds atractiva desde el punto de vista de la
farmacoeconomia.

Con estas 2 medidas (seleccién de pacientes y optimiza-
cion de las pautas de administracion) posiblemente se
obtendria una buena relacién coste-efectividad con el fér-
maco empleado. En este sentido, la administracién de so-
matostatina en perfusion no seria coste-efectiva teniendo
en cuenta el precio del farmaco, el elevado nimero de pa-
cientes que es necesario tratar para evitar un caso de pan-
creatitis aguda y el hecho de que seria practicamente in-
compatible con la realizaciéon de CPRE en régimen
ambulatorio?. En nuestro servicio realizamos un estudio
tedrico para determinar la relacién coste-efectividad de
esta pauta de administracién de la somatostatina, con re-
sultados positivos teniendo en cuenta las caracteristicas
de la sanidad en nuestro pais, pero puede que nuestros da-
tos no sean extrapolables a otros paises?.

Otros autores!! ofrecen otras hipétesis de trabajo que de-
berfan evaluarse y que nos parecen interesantes, como:

1. La observacion de que la mayoria de los estudios en
que la somatostatina ejerce un efecto beneficioso tienen
una incidencia de pancreatitis post-CPRE en el grupo
control superior al 7%. En nuestro estudio, en el que no
se aprecid efecto beneficioso de la somatostatina, la inci-
dencia de pancreatitis aguda en el grupo placebo fue del
3,5%, por lo que concuerda con esta observacion.

2. El riesgo de que se produzca una pancreatitis tras la re-
alizaciéon de una CPRE parece depender mds de factores
que estdn en relacion con el proceso de cateterizacion de
la via biliar: papila que ofrezca especial dificultad para su
cateterizacion, inyecciones repetidas en el conducto pan-
credtico, incluso sin que se produzca acinarizacién, y em-
pleo de determinadas maniobras como la esfinterotomia
con precorte.

A estas hipdtesis nos gustaria afiadir alguna otra, como:
(seria mas efectiva la administracién en bolo de una ma-
yor dosis de somatostatina, que podria llegar incluso a ser
similar a la utilizada para el tratamiento de la hemorragia
digestiva alta por varices esofdgicas? En este cuadro cli-
nico hay estudios en los que se administran repetidos bo-
los si no hay respuesta clinica, sin que se produzcan com-
plicaciones importantes®.
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En conclusidn, el presente estudio parece apoyar los re-
sultados obtenidos en los dltimos afios por otros autores
en el sentido de que la somatostatina es ineficaz para pre-
venir el desarrollo de pancreatitis post-CPRE. La pancrea-
titis aguda post-CPRE es una complicacién iatrogénica
relativamente frecuente, potencialmente grave, con im-
portante morbilidad y en ocasiones mortalidad®. Por ello,
creemos que se deben seguir buscando tanto nuevos fac-
tores que permitan hacer una mejor seleccién de los pa-
cientes de mayor riesgo como nuevos firmacos, o nuevas
pautas de los ya estudiados, hasta conseguir disminuir
significativamente la incidencia de la pancreatitis aguda
post-CPRE.
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