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VIAS BILIARES Y PANCREAS
Pancreasy via biliar. Pancreatitis aguda
Enrique de-Madaria

Unidad de Patologia Pancreética, Hospital General Universitario de Alicante, Alicante, Espana

PALABRAS CLAVE Resumen Las conclusiones de los estudios mas interesantes de la Digestive Disease
Pancreatitis aguda; Week 2011 respecto a la pancreatitis aguda (PA) se enumeran a continuacion. Los siste-
Prondstico; mas pronosticos especificos de PAtienen una precisién moderada, que puede mejorarse
Tratamiento mediante su combinacion escalonada. La presencia de criterios del sindrome de respues-

ta inflamatoria sistémica parece tener mayor valor pronéstico que el sistema BISAP H
hematocrito inicial, la creatinina a las 24 h y el nitrogeno ureico en sangre a las 24 h
predicen el desarrollo de necrosis pancreéatica. H antecedente de enfermedad cardiovas-
cular podria predisponer a PA grave post-colangiopancreatografia retrograda endoscopi-
ca. Se debe evitar la realizacion de una tomografia computarizada abdominal con inten-
cion prondstica antes del segundo dia de ingreso. La necrosectomia endoscépica podria
asociarse a una menor estancia hospitalaria, similar frecuencia de éxito radiolégico y
probablemente una menor incidencia de complicaciones que la necrosectomia endoscé-
pica. H tratamiento combinado de la necrosis pancreatica organizada mediante drenaje
endoscopico y percutaneo se asocia a buenos resultados a largo plazo. Los pacientes que
reciben mas de un tercio de la fluidoterapia de los primeros 3 dias durante el primer dia
de evolucién tienen mejor prondstico. B parametro determinado en urgencias que mejor
predice unas necesidades aumentadas de fluidos es el recuento leucocitario.
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Acute necrotizing

pancreatitis; Abstract The present article reviews the conclusions of the most interesting studies on
Prognoses; acute pancreatitis presented at Digestive Disease Week 2011. Specific prognostic systems
Treatment for acute pancreatitis show moderate accuracy in predicting outcome, which may be

improved by step-up combination rules. The presence of systemic inflammatory response
syndrome seems to be a better marker of severity than the bedside index for severity in
acute pancreatitis (BISAP) score. Admission hematocrit, 24h creatinine and 24h BUN seem
to predict the development of pancreatic necrosis. Cardiovascular disease may be
associated with an increased risk of severe post-endoscopic retrograde
cholangiopancreatography (ERCP) acute pancreatitis. Prognostic abdominal computed
tomography scan should be avoided until the second day of admission. Endoscopic
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necrosectomy may be associated with shorter length of hospital stay, similar radiologic
success and probably a lower incidence of complications than open necrosectomy.
Combination therapy involving endoscopic plus percutaneous drainage is associated with
good long-term outcomes. Qutcome isbetter in patients who receive more than one third
of their 72h total fluid therapy within the first 24h. The best predictor of a high need for
fluid therapy in the first 48h is leukocyte count.

© 2011 Hsevier Espana, SL. All rights reserved.

Epidemiologia de la pancreatitis aguda

Se ha descrito que la incidencia de la pancreatitis aguda
(PA) esta aumentando en muchos paises, como Estados Uni-
dos. Una posible explicacion es que haya un aumento en la
frecuencia de las etiologias mas comunes de la PA, como
una mayor prevalencia de colelitiasis o alcoholismo. S pre-
senté un estudio en el que se valoraba si el aumento de in-
cidencia de PA se correlacionaba con un aumento de la fre-
cuencia de ingresos por colelitiasis sintomatica,
colecistectomia o se describia un aumento de consumo de
alcohol'. Bases de datos hospitalarias poblacionales confir-
maron un aumento en la incidencia de PA en un 23%desde
2000 a 2005. H aumento se produjo tanto a costa de PA bi-
liar como por alcohol. Sn embargo, no se detect6 un au-
mento similar de la prevalencia de alcoholismo o colelitiasis
sintomatica, por o que las causas de este incremento son
actualmente desconocidas.

Pronéstico de la pancreatitis aguda

Desde los afnos setenta, con el desarrollo del indice de Ran-
son, se ha hecho un gran esfuerzo por encontrar un sistema
prondstico que prediga la evolucién de los pacientes con PA
desde estadios iniciales de la enfermedad. Mounzer et al®
presentan una comparacién de 9 sistemas pronosticos (cri-
terios de sindrome de respuesta sistémica [SRIF, Harmless
AP Score, Panc 3, Bedside Index for Severity in AP [BISAP],
Pancreatitis Qutcome Prediction, Ranson, Glasgow, APACHE-
Il'y el Japanese Severity Score) en una cohorte prospectiva
de 256 pacientes. La variable de resultado fue el desarrollo
de fallo organico persistente (> 48 h). H sistema con mayor
area bajo la curva (AUC) fue el de Glasgow (AUC = 0,84).
Los autores exploraron combinaciones de sistemas prondsti-
cos, desde los més sencillos a los més complejos (de forma
escalonada/ step-up approach), describiendo que mas del
50%eran correctamente clasificados con la siguiente regla
al ingreso: Glasgow > 1, APACHE Il > 11 y Japanese Severity
Score > 2 para la presencia de fallo organico. Alas 48 h de
ingreso se describe esta regla como la que clasifica correc-
tamente a mas del 90% de los pacientes: Glasgow > 1,
APACHE Il > 9y Japanese Severity Score > 3 para la ausencia
de fallo organico.

En otro estudio se compard el valor predictivo del nuevo
sistema prondstico BISAP con el numero de criterios del
RIS. B sistema BISAP consta de 5 variables dicotoémicas:
nitrégeno ureico en sangre (BUN) > 25 mg/ dl, alteracion del

estado mental, mas de 1 criterio de SRIS edad > 60 afios y
derrame pleural. De forma prospectiva, se admitié a 284
pacientes. La presencia de 2 o mas criterios de SRIS se co-
rrelacion6 con un aumento de estancia hospitalaria, necesi-
dad de unidad de cuidados intensivos (UCI), infeccién abdo-
minal primaria, necrosis pancreatica, colecciones agudasy
fallo organico persistente, mientras que la presencia de 3 o
mas criterios de BISAP solo se correlacion6 con la necesidad
de necrosis pancreatica.

Basandose en 3 cohortes prospectivas de pacientes (877
pacientes en total con realizacion de tomografia computa-
rizada [TC] con contraste), se valor6 la capacidad de pre-
diccion del desarrollo de necrosis pancreatica de diversos
parametros en urgenciasy alas 24 h: hematocrito, creatini-
nay BUN‘. En el analisismultivariante el hematocrito inicial
(AUC curva ROC 0,61), la creatinina a las 24 h (AUC 0,64) y
el BUN alas 24 h (AUC0,68) se relacionaron de forma signi-
ficativa a necrosis y se describieron unas complejas reglas
basadas en estos parametros que, de forma escalonada,
conseguian un AUC en la curva ROC de 0, 78.

La prediccién de PA grave post-colangiopancreatografia
retrégrada endoscoépica (CPRE) fue abordada en un estudio
de casosy controles’. Seidentificaron masde 8.000 CPRE en
un periodo de 12 anos; 211 se complicaron con una PA, 22
de ellas graves. S seleccionaron 348 controles que no de-
sarrollaron PA. En el andlisis multivariante, 6 variables pre-
dijeron el desarrollo de PA en general y se les asignaron
puntos para establecer un modelo de riesgo: edad < 70 anos
(1 punto), género femenino (1 punto), no fumadores en el
momento de la CPRE (2 puntos), sospecha de disfuncion del
esfinter de Oddi (1 punto), esfinterotomia pancreatica (2
puntos) y canulacién dificil o moderadamente dificil (3 pun-
tos). Con ello, los autores proponen un modelo de riesgo de
CPRE, de forma que a partir de 5 puntos |la probabilidad de
PA se acerca al 50%La unica variable que se mostré signifi-
cativa en el andlisis multivariante para la prediccién de PA
grave fue la presencia de enfermedad cardiovascular. Los
autores atribuyen este efecto a la tendencia a la isquemia
de estos pacientes. En otro estudio de casos y controles se
describe que, en pacientes en los que se realiza manome-
tria del esfinter de Oddi, el riesgo de PA posterior es mayor
en aquellos con un BUN previo a la prueba > a 11 mg/dl
(odds ratio = 1,5), sugiriendo que en estos casos se podria
administrar fluidoterapia previa al procedimiento como
profilaxis primaria®. B mismo grupo describe que una vez
producida la PA post-CPRE, los cambios del BUN en las pri-
meras 24 h y el cumplir al menos 2 criterios de SRIS predi-
cen PAgrave’.
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B desarrollo de colecciones agudas, derrame pleural y
necrosis pancreatica son hechos de importancia pronéstica
en la PA. La evolucion de estas y otras complicaciones loca-
les en TC sucesivos se evalud en un estudio retrospectivo
basado en una cohorte prospectiva (129 pacientes, 38 con
>2 TC)2. Casi todas las complicaciones estaban establecidas
si se realizaba la TC a partir del segundo o tercer dia de
hospitalizacién, pero si se realizaba al ingreso en muchos
casos se subestimaban complicaciones locales que mas tar-
de aparecian en TCposteriores. La aparicion de colecciones
agudas, ascitisy derrame pleural se daba con frecuencia en
pacientes sin necrosis pancreatica.

En un estudio de casos y controles se comparoé la evolu-
cion de PA por hipertrigliceridemia (n = 15) con la de PA bi-
liar (n = 42)°. Los pacientes con PA por hipertrigliceridemia
tuvieron de forma significativa mayor morbilidad, con ma-
yor numero de TC realizadas, mayor frecuencia de ingreso
en UCI, complicaciones sistémicasy uso de nutricién paren-
teral.

Tratamiento de la pancreatitis aguda

En la clasificacion de Atlanta de la PA' se definia la necrosis
pancreatica como lafalta de realce en la TC de al menos un
30%del pancreastrasla administracién de contraste por via
intravenosa. También definia coleccion aguda y seudoquis-
te. 9n embargo, hay una complicacion de la PA no clara-
mente definida en esta clasificacion: |a necrosis pancreati-
ca organizada (NPO) (walled-off necrosis), que consiste en
una coleccion formada en el seno de una necrosis pancrea-
tica. La NPO esta formada por material semisélido, lo que
hace que sea dificil de drenar (facil obstruccién del catéter,
quedan restos en la cavidad que se pueden infectar). Clasi-
camente, el tratamiento de la NPO sintomatica o infectada
era la cirugia, que permite extraer los restos necréticos,
pero estan en auge las medidas minimamente invasivas,
como la necrosectomia endoscépica o en drenaje percuta-
neo o endoscépico seguido de cirugia minimamente invasiva
en caso de mala evolucién'. En el Congreso Americano de
Gastroenterologia (Digestive Disease Week [DDW]) 2011 se
present6 un trabajo retrospectivo que comparaba los resul-
tados de la necrosectomia quirurgica (15 pacientes) y la
endoscopica (12 pacientes)'?. Ambos grupos eran similares
en sus caracteristicas basales (salvo que el grupo quirlrgico
tuvo colecciones peor definidas). La estancia hospitalaria
mediana fue significativamente mas corta en el grupo en-
doscépico (6 frente a 11,5 dias, p < 0,05). La resolucién
radiologica de las colecciones fue similar. No hubo mortali-
dad y si una tendencia no significativa a menor incidencia
de complicaciones en el grupo endoscépico (el 53,3 frente
al 16,6% y a mayor éxito clinico (el 83,4 frente al 66,6%.
La NPO se puede tratar con drenaje endoscépico y/ o per-
cutaneo prolongado. Se ha descrito que asociar ambos pre-
viene el desarrollo de fistula pancreéatica externa y puede
evitar la cirugia'®. H mismo grupo present6 en el DDW 2011
los resultados a largo plazo del tratamiento combinado de
la NPO™. Quince pacientes asi tratados se siguieron una me-
diana de casi 900 dias. Ocho pacientes tenian una desco-
nexién del conducto de Wirsung por |la necrosis (sindrome
del conducto desconectado); en estos pacientes no se reti-

raron los drenajes endoscopicos (en 2 de ellos hubo migra-
cion espontanea). Un paciente fallecié por una neoplasia no
relacionada con la PA, 3 pacientes desarrollaron coleccio-
nes pancreaticas recurrentes, 2 traslaretirada del drenaje
percutaneo (asociadas a estenosis del conducto de Wirsung)
y en 1 a sindrome del ducto desconectado trasla migracion
del drenaje endoscopico. Estos casos se trataron de forma
satisfactoria mediante endoscopia (CPRE/ drenaje). Ningun
paciente precisd cirugia ni desarroll6 fistula pancreatica
externa.

La fluidoterapia en PA se abordd en un estudio retrospec-
tivo en el que se incluy6 a 434 pacientes's. Se definié fluido-
terapia agresiva precoz como aquellos pacientes que reci-
bieron mas de un tercio de la fluidoterapia total de los
primeros 3 dias durante el primer dia (340 pacientes). H
resto de los pacientes se consideraron como fluidoterapia
tardia (94 pacientes). Los pacientes con fluidoterapia agre-
siva precoz presentaron con menor frecuencia criterios de
sindrome de respuesta inflamatoria sistémica en su evolu-
cion, menor fallo organico, menor frecuencia de ingreso en
UCI y menor estancia hospitalaria. En otro estudio, realiza-
do por nuestro grupo, andlisis retrospectivo de estudio pros-
pectivo (293 episodios de PA), se valoraron los parametros
que permiten, al ingreso hospitalario por PA, predecir qué
pacientes precisaran mayores requerimientos de fluidotera-
pia'®. Para ello se evalué la capacidad predictiva de la crea-
tinina, el BUN, el hematocrito y los leucocitos, y el nimero
de criterios del sindrome de respuesta inflamatoria sistémi-
ca determinados en urgencias de estar por encima del per-
centil 75 de administracion de fluidos en las primeras 48 h.
La determinacion que mejor predijo la necesidad de fluido-
terapia abundante fueron los leucocitos (AUC 0,71), con un
punto de corte de 14.000/ mm?, dando una sensibilidad del
60% una especificidad del 77% un valor predictivo positivo
del 48%y un valor predictivo negativo del 84% Paraddjica-
mente, el BUN no tuvo ninguna capacidad predictiva de ne-
cesidad de fluidoterapia abundante (AUC 0,48).

La adhesién a las guias de practica clinica se valoré en un
estudio retrospectivo con 63 pacientes. En general, al in-
greso no se diferenci6 entre PAleve o grave, los pacientes
con prediccion de gravedad no fueron ingresados en UCI y
no se dieron mas fluidos en aquellos pacientes con mayor
gravedad".

Conclusiones

Los sistemas pronodsticos de evolucion de PAtienen una pre-
cision moderada en predecir fallo organico persistente.
Para mejorar su efectividad podrian utilizarse reglas pre-
dictivas de forma escalonadaZ.

La presencia de criterios del sindrome de respuesta infla-
matoria sistémica parece tener mayor valor pronostico que
el sistema BISAPS.

Bl hematocrito inicial, la creatininaalas24 hy el BUN a
las 24 h predicen el desarrollo de necrosis pancreatica en
pacientes con PA, aunque con precision moderada, lo cual
puede optimizarse mediante reglas predictivas realizadas
de forma escalonada®.

Bl antecedente de enfermedad cardiovascular podria
predisponer a PA grave post-CPRE. Se ha propuesto un mo-
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delo de riesgo para CPRE con 4 variables previas a la reali-
zacion de la pruebay 2 variables propias de la técnica, pen-
diente de validacién en otras cohortes de pacientes. Un
BUN elevado podria asociarse a PA tras manometria del es-
finter de Oddi®.

Se debe evitar la realizacion de una TC abdominal con
intencién prondstica antes del segundo dia de ingreso®.

La PA por hipertrigliceridemia podria tener una mayor
morbilidad que la biliar®.

La necrosectomia endoscopica podria asociarse a una
menor estancia hospitalaria, similar frecuencia de éxito ra-
diologico y probablemente una menor incidencia de compli-
caciones que la necrosectomia endoscopica'.

B tratamiento combinado de la necrosis pancreatica or-
ganizada mediante drenaje endoscopico y percutaneo se
asocia a buenosresultados a largo plazo, evitando la cirugia
y el desarrollo de fistula pancreatica externa; la recurren-
cia de colecciones se asocia a estenosis o desconexion del
conducto de Wirsung con migracién de drenaje endoscopi-
co™, complicacién tratable mediante endoscopia.

Los pacientes que reciben mas de un tercio de la fluido-
terapia de los primeros 3 dias durante el primer dia de evo-
lucién tienen mejor prondstico segun un estudio retrospec-
tivo™. Aun asi, raramente se siguen las recomendaciones
respecto a fluidoterapia en la practica clinica®.

B parametro determinado en urgencias que mejor pare-
ce predecir unas necesidades aumentadas de fluidos es el
recuento leucocitario'®, aunque su precision es moderada.
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