Rev Med Hosp Gen Méx 2011;74(3):166-173 Recibido: 23 de marzo 2011, Aceptado 5 de mayo 2011

HOSPITAL GENE

REVISTA MEDICA DEL S——

HOSPITAL GENERAL

d - DE MEXICO
ELSEVI ER www.elsevier.es

ARTICULO DE REVISION

Pancreatitis autoinmune

Autoimmune pancreatitis

Nashiely Gil-Rojas,' Margarita Fosado-Gayosso,' Yuridia Macias-Angeles,! Mariel Saraiba-Reyes,! Gustavo
Castillo-Garcia,' Maria Fatima Higuera-de la Tijera,? Francisco Salas-Gordillo,? Eduardo Pérez-Torres.?

Resumen

La pancreatitis autoinmune (PAI) tipo 1 es parte de las manifestaciones de la enfermedad
sistémica esclerosante asociada a IgG4. Los sintomas y signos pancredticos suelen semejar un
cancer pancreitico, pancreatitis aguda, pancreatitis cronica dolorosa o insuficiencia pancrea-
tica funcional. La patogenia es desconocida. La mayoria de los pacientes tienen niveles eleva-
dos de IgG sérica, en particular la subclase IgG4. En los 6rganos afectados existe infiltracion
por células plasmiticas principalmente IgG4-positivas, hallazgo altamente sensible y especi-
fico para el diagndstico de PAI tipo 1. Los criterios mds utilizados para realizar el diagndstico
son los Criterios HISORt (histologia, radiologia, serologia, otros érganos involucrados y res-
puesta al tratamiento). El tratamiento es a base de esteroides sistémicos.

Palabras clave: Pancreatitis crénica, pancreatitis autoinmune, pancreatitis esclerosante linfoplasmocitica, pancrea-
titis central ductal idiopatica, inmunoglobulina IgG4, México.

Abstract

Type 1 autoimmune pancreatitis is one of the manifestations of immunoglobulin G4 (IgG4)-associated
systemic disease. Pancreatic symptoms and signs can mimic pancreatic cancer, acute pancreatitis, painful
chronic pancreatitis or functional pancreatic failure. Pathogenesis remains unknown. Most patients have
increased serum levels of IgG, particularly subclass [gG4. Affected organs show plasmatic cell infiltration,
mainly IgG4-positive; this feature is highly sensitive and specific for type 1 autoimmune pancreatitis. The
most frequently used criteria for the diagnosis are The HISOR( criteria (histology, radiology, serology, other
involved organs, response to treatment). Treatment is based on systemic steroids.

Keywords: Chronic pancreatitis, autoimmune pancreatitis, lympho-plamacytic sclerosing pancreatitis, idiopathic
duct centric pancreatitis, IgG4 inmunoglobulin, Mexico.
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Introduccion

El término pancreatitis autoinmune (PAI) fue acu-
fiado por Yoshida y colaboradores en 1995 para re-
ferirse a una forma de pancreatitis cronica de posible
etiologia autoinmune, caracterizada por manifesta-
ciones clinicas, histologicas y serologicas especificas,
que particularmente han mostrado respuesta al tra-
tamiento con corticoesteroides.' La enfermedad sis-
témica esclerosante asociada a IgG4, es una patolo-
gia que afecta maltiples 6rganos, dentro de los mas
frecuentemente involucrados estan el pancreas, glan-
dulas salivales, lagrimales, tiroides, via biliar, retrope-
ritoneo y ganglios linfiticos. La afeccién pancredtica
en esta entidad se ha clasificado como PAI tipo 1.%*

Epidemiologia

En un estudio japonés con 900 individuos, se es-
timo una prevalencia de 0.82 por cada 100 000 indi-
viduos.>® En Estados Unidos se encontraron hallaz-
gos histologicos caracteristicos de PAI en 2.4% de
todas las resecciones pancredticas,” y hasta en 6% a
8% de las resecciones por sospecha de cincer. Cons-
tituye de 5% a 6% de todos los casos con pancreatitis
cronica.>®” Es mas frecuente en hombres, con un co-
ciente hombre-mujer de 2.85. Se presenta alrededor
de la quinta década de la vida, siendo 85% de los pa-
cientes mayores de 50 anos."°

Clasificacion

La PAI se clasifica histologicamente en dos tipos:

* PAI Tipo 1 o pancreatitis esclerosante linfo-
plasmocitica (PELP), es la forma mas frecuen-
te y se presenta a mayor edad. Se caracteriza
por infiltrado linfoplasmocitico periductal
rico en células IgG4, fibrosis estoriforme y
flebitis obliterante.*® La afeccién extra pan-
credtica muestra hallazgos histologicos simi-
lares.” Con mayor prevalencia de incremento
de IgG4, mis probabilidades de afeccién extra
pancredtica, respuesta a esteroides y recaidas.'”

e PAI tipo 2 o pancreatitis ductal central idio-
patica (PDCI), no parece estar relacionada
con incremento sérico de IgG4 ni involucrar
otros 6rganos y la respuesta a esteroides es me-
nos clara.* Una fraccion de pacientes con PAI
tipo 2 tiene enfermedad inflamatoria intesti-
nal y reporte de esclerosis maltiple, y se ha en-
contrado asociacién con otras enfermedades
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autoinmunes como sindrome de Evans'y tiroi-
ditis de Hashimoto."

Fisiopatologia

La patogenia de la PAI se desconoce. Se considera que
existe susceptibilidad genética asociada al haplotipo
HLA-DRB1*¥0405-DQB1*0401 en la clase II.!

Se presume que los antigenos de HLA-DR en las
células ductales y acinares pancredticas pueden ser-
vir como antigenos reconocidos, llevando a la infla-
macién subsecuente. Un informe reciente describid
la asociacion genética de los polimorfismos del recep-
tor 3 de Fc con la pancreatitis autoinmune.'?

La mayoria de los pacientes con PAI tienen ni-
veles elevados de IgG sérica, especificamente niveles
elevados de IgG4°1a cual parece desempefiar un papel
principal en la patogenia.”* Otros autores proponen
que IgG4 puede representar simplemente una res-
puesta secundaria a un disparador primario todavia
no identificado del proceso inflamatorio, el mecanis-
mo exacto se desconoce.!

Cuadro clinico

La PAI se presenta con una amplia variedad de sinto-
mas. Las manifestaciones pancredticas suelen semejar
cancer pancredtico, pancreatitis aguda, pancreatitis
crénica dolorosa o insuficiencia pancredtica funcio-
nal.>*1 El sintoma inicial suele ser ictericia de tipo
obstructivo en 65% a 80%, la cual es debida a una
estenosis de la via biliar intrapancredtica por inflama-
ci6én pancredtica de manera difusa monomorfica o
por segmentos largos,>? cuya severidad fluctiia. La in-
tolerancia a la glucosa y diabetes mellitus tipo 2 se han
encontrado en 45% a 769 de los casos, la cual sue-
le mejorar después del tratamiento con esteroide.*¢7
Frecuentemente se detecta cierta disfuncién exocri-
na pancredtica de leve a moderada.® Otros sintomas
pueden incluir: dolor abdominal leve inespecifico en
35%, disminucién de peso en 35% y anorexia.®’

Manifestaciones extra pancredticas: Pueden presen-
tarse anos antes, al mismo tiempo o después de la
afeccion pancredtica. Los 6rganos comtinmente afec-
tados incluyen: via biliar, glindulas salivales, retrope-
ritoneo, ganglios linfiticos, parénquima renal, orbita,
pulmén y prostata.t

La via biliar es la mis afectada presentindose en
70% a 100% de los casos; se conoce como colangitis
esclerosante asociada a IgG4.1° La afeccion hepdtica es
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frecuente, la cual puede deberse tanto a lesiones ex-
tra hepdticas obstructivas o a dano inflamatorio he-
patico. Se han descrito cinco patrones histologicos:
inflamacién portal con o sin hepatitis de interfase,
obstrucciones largas biliares, esclerosis portal, hepati-
tis lobular y colestasis canalicular.”!° La afeccion renal
comprende insuficiencia renal leve o lesiones mul-
tiples de baja atenuacion. La vesicula suele presentar
colecistitis difusa alitidsica. En el tubo digestivo suele
haber células plasmaticas IgG4 presentes en la muco-
sa. Se ha encontrado PAI hasta en 17% en pacientes
con colitis ulcerativa crénica inespecifica y en menor
porcentaje enfermedad de Cronh.!

La afeccion en glindulas salivales y lagrimales in-
cluye el tumor de Kiittner o sialoadenitis esclerosante
crénica que se presenta como tumefaccidn asimétrica
de las glandulas submandibulares.!” Ocasionalmente
se observa sindrome de Sjogren, el cual muestra ni-
veles de IgG4 menores. La enfermedad de Mikulicz
se caracteriza por secrecion idiopatica bilateral y do-
lor de glandulas lagrimal, parétida y submandibular.
La afeccidn a retroperitoneo y mesenterio incluye fi-
brosis retroperitoneal. Se ha senalado que hasta 25%
de los pacientes con PAI padecen hipotiroidismo
clinicamente significativo.* El compromiso pulmo-
nar puede presentarse como neumonia intersticial,
pseudotumor inflamatorio, nddulos difusos, infiltra-
dos y adenopatias; la linfadenopatia concomitante es
comun."*

Hallazgos de laboratorio

Lamayoria de los pacientes con PAI, muestran niveles
normales o ligeramente elevados de amilasa y lipasa.
En las pruebas de funcién hepdtica se puede encon-
trar un perfil colestasico.” También se ha encontrado
hipergammaglobulinemia mayor a 2 g/dL en 53%
a 71%;? existe eosinofilia periférica con mas de 600
células/mmen 11%,' e incremento de IgE en 34%.°

Estudios de imagen

Ultrasonido (USG) abdominal: La imagen pancredti-
ca en un USG abdominal es suboptima. En la PAI
el pancreas se observa con hipoecogenicidad difusa y
engrosamiento del conducto biliar.*

Tomografia computarizada (TC): El parénquima
pancredtico estd difusamente agrandado, en forma
de salchicha con atenuacion homogénea (Figura 1).
Con la aplicaciéon del medio de contraste se observa
realce tardio, prolongado y un borde tipo capsula de
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Figura 1. TC de abdomen de un paciente con PAI en el que se observa

laimagen de “pdncreas en salchicha.
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baja densidad rodeando la glindula (halo de hipoa-
tenuacion).'* Adn si no se observa el halo de hi-
poatenuacién, el agrandamiento con forma de
salchicha con realce retardado es altamente sugestivo
de PAL Ademis el hallazgo de estrechamiento difu-
so del conducto pancredtico es altamente diagndsti-
co de PAL'*! Cuando la participacion es focal mds
que difusa, ésta se localiza con mids frecuencia en la
cabeza del pancreas observindose un agrandamiento
focal y de forma menos comun una masa de baja ate-
nuacién o isoatenuacion.'* Tanto en la forma difusa
como en la focal no se encuentra dilatacion del con-
ducto pancredtico ni atrofia del pancreas.* También es
comun encontrar crecimiento de ganglios linfiticos
regionales.®"?

Los hallazgos extrapancredticos son: dilata-
cidn focal de los conductos biliares intrahepéticos y
extrapancréaticos, adenopatia intraabdominal volu-
minosa, alteraciones del parénquima renal y fibrosis
retroperitoneal.*

Resonancia magnética (RM)/Colangiopanceratoreso-
nancia (CPRM): Se observa un pancreas agrandado
con disminucién en la intensidad de sefnal e incre-
mento en la intensidad de la sefial en las imdgenes
ponderadas en T2 y ocasionalmente un borde pari-
pancredtico hipointenso (Figura 2).>** Se puede
encontrar una atenuacién difusa o una estenosis pe-
quena del conducto pancreatico principal.!



Figura 2. Resonancia magnética de un paciente con pancreatitis auto-

inmune en la que se observa aumento del tamano del pancreas.

Colangiopancreatografia retrograda endoscdpica
(CPRE): El hallazgo caracteristico es una atenuacion
focal, segmentaria o difusa del conducto pancreitico
principal y la desaparicién de ramas en dngulo recto.
El conducto pancredtico principal adyacente al drea
de estenosis esta minimamente dilatado. El conduc-
to biliar también puede estar afectado, observindo-
se un estrechamiento de la porcién intrapancredtica
del conducto biliar comun, estrechamiento irregu-
lar del conducto biliar extrahepdtico y con menos
frecuencia dilatacién de los conductos biliares intra-
hepaticos. La afectacion del conducto biliar intrapan-
credtico semeja pancreatitis cronica o cancer pancred-
tico, y la participacién del conducto biliar proximal
e intrapancredtico semeja un colangiocarcinoma y
colangitis esclerosante primaria (CEP). La imagen de
la PAI focal es muy similar a la apariencia del cancer
pancredtico.**” Nakazawa y colaboradores senalaron
que la colangiografia es un método eficaz para dife-
renciar PAI de CEP.

Ultrasonido Endoscépico (USE): Permite visualizar
el pancreas y los conductos pancredtico y biliar, y pro-
porciona una oportunidad para obtener aspirado por
aguja fina (AAF) y tomar biopsias con aguja gruesa
para el diagnéstico histologico. El valor predictivo
negativo de AAF con USE para cancer pancredtico
es de aproximadamente 75% vy, las biopsias con aguja
gruesa son diagnosticas de PAI en aproximadamente
75% de los pacientes.'*
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Serologia

Aunque los niveles de IgG4 séricos pueden ser nor-
males aun en presencia de hallazgos histologicos
clisicos de PAI, a menudo los pacientes con PAI tie-
nen un incremento en el nivel de la IgG4 sérica.>1?
Hamano y colaboradores fueron los primeros en es-
tablecer el valor diagndstico de la IgG4 sérica como
marcador para PAI, ellos reportaron que los niveles
séricos de IgG4 son altamente sensibles (95%) y es-
pecificos (97%)." Ghazale y colaboradores encontra-
ron que un valor de IgG4 mayor de 140 mg/dL tiene
una sensibilidad de 76%, especificidad de 93% y va-
lor predictivo positivo de 36% para el diagnostico de
PAl'y cuando el punto de corte fue dos veces el valor
normal de IgG4 (mds de 280 mg/dL) los valores fue-
ron 53%, 99% y 75% respectivamente.'® En cuanto
a sensibilidad, Deheragoda y colaboradores senalaron
un valor de 45.5%),"” Rainay colaboradores de 44%'®
y Tae Jun Song de 52.49%.'? La especificidad de la IgG
sérica total se informa de 95%, lo cual no fue sig-
nificativamente diferente de la IgG4 sérica (90%) en
la diferenciacion de la PAI del cincer pancreitico.'®
Ohara y colaboradores senalaron que los niveles sé-
ricos de IgG4 fueron significativamente mds altos en
pacientes con PAI con lesiones sistémicas extrapan-
credticas que aquellos que no las presentaban.!”

En un estudio se encontré que la medicién com-
binada de la IgG total y de la IgG4 sérica puede in-
crementar la sensibilidad diagndstica sin sacrificar la
especificidad, comparada con la IgG4 sola. La sensi-
bilidad de la IgG4 mayor de 135 mg/dL fue de 52.5%
significativamente mayor que IgG total superior de
1800 mg/dL. La sensibilidad de la medicién com-
binada de IgG total ¢ IgG4 fue de 68.3%, signifi-
cativamente mayor que la IgG sola. La especificidad
de la medicién combinada de la IgG total ¢ IgG4
fue de 95.5% y no fue significativamente diferente de
la IgG4 sola.”?

Otras anormalidades serologicas encontradas son
hipergammaglobulinemia mas de 2 g/dL y niveles
séricos de IgG mas de 1800 mg/dL en 53% a 76%
y 53% a 71% de los pacientes con PAI, respectiva-
mente. Los autoanticuerpos que se han detectado en
pacientes con PAI incluyen anticuerpos antinuclea-
res 44% y factor reumatoide (FR) 16%), anticuerpos
antilactoferrina, anticuerpos anti anhidrasa carboni-
ca Il y anticuerpos antimusculo liso.>? Tae Jun Song
y colaboradores informaron una sensibilidad de
24.4%y 20.3% para ANA superior a 1:80 y FR res-
pectivamente.'? Asada y colaboradores recientemente
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propusieron que el anticuerpo anti-inhibidor de
secrecion del tripsindgeno pancreitico de la sub-
clase IgG1 puede ser un marcador diagnostico al-
tamente especifico para diferenciar PAI de otras
enfermedades pancredticas, ellos detectaron este anti-
cuerpo en 43% de los pacientes con PAl'y en ningu-
no de los controles sanos.*

Histopatologia

En su aspecto macroscopico, el proceso fibroinfla-
matorio dentro del pancreas puede semejar un ade-
nocacinoma ductal, localizado cominmente en la
cabeza del pancreas. Ocasionalmente la fibrosis esta
en el cuerpo o cola del pincreas y también puede
encontrarse la participacion difusa de la glindula.
La arquitectura lobular normal se pierde y algunas
veces se observa fibrosis infiltrando el tejido blando
peripancreatico. Cuando la PAT involucra la cabeza
del pancreas, la participacion del conducto pancred-
tico principal resulta en estenosis proximal, obstruc-
ci6n y dilatacién distal; en mas de 909% de los casos
el conducto biliar comin estd involucrado y aparece
engrosado, estenotico y con dilataciéon proximal.??

En la PELP hay tres hallazgos histologicos esen-
ciales: 1) infiltrado linfoplasmocitico del espacio
periductal con células plasmaticas (frecuentemente
IgG4 positivas) y linfocitos T, 2) fibrosis estorifor-
me alrededor de los conductos interlobulares gran-
des y medianos y 3) flebitis obliterativa en donde el
infiltrado rodea y oblitera las venas pancreiticas.’
La inmunotincién revela abundantes células IgG4
positivas mayor de 10 células por campo de alto poder
(Figura 3). Se evidencian macrofagos y eosindfilos
dispersos.2*®!?* E] hallazgo de venulitis obliterativa
junto con la inflamacién linfoplasmocitica periductal,
se considera diagnostica de PAL?

Zhangy colaboradores dividen el infiltrado IgG4
positivo en leve (menos de 10/campo de alto poder
[hpt]), moderado (11 - 30/hpf) e importante (mas de
30/hpt). Ellos encontraron que los pacientes con PAI
frecuentemente tienen un infiltrado por células plas-
maticas [gG4 positivas moderado o importante en el
tejido pancredtico. Una caracteristica diagnostica de
PAI es la presencia de una infiltrado linfoplasmociti-
co con mas de 10 células plasmaiticas IgG4 positivas/
hpf'en el pincreas.?!

En la pancreatitis ductocéntrica idiopatica (PDI)
hay infiltrado linfoplasmocitico periductal. La in-
flamacidn difusa, la fibrosis estoriforme y la flebitis
obliterativa son menos prominentes que en PELP.
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Figura 3. Inmunohistoquimica en biopsia de dmpula de Vater en la que

se observan células plasmadticas positivas para IgG4.

El hallazgo mas distintivo de PDI es la presencia de
lesién granulocitica en los conductos de mediano y
pequeiio tamafo y en los acinos. El otro hallazgo dis-
tintivo es la presencia escasa (menos de 10 cels/hpf) o
la completa ausencia de células plasmaticas positivas
para IgG4 en la inmuno-tincién.®

Criterios diagnésticos

El estandar de oro para el diagndstico de PAI es la histo-
logia de PELP con inmunohistiquimica positiva para
IgG 4 del tejido pancredtico (mds de 10 cels/hpf).
La presencia de todo el espectro de LPSP en la his-
tologla requiere biopsia con aguja gruesa porque la
aspiracion con aguja fina usualmente no es suficiente
para hacer el diagnéstico. Dado que el pancreas no es
ficilmente accesible a la biopsia con agua gruesa, los
criterios tratan de proponer criterios sustitutos para
limitar la biopsia solo a los casos mds dificiles."**

Las primeras guias reales para el diagnostico de
PAI fueron las de la Sociedad Japonesa de Pancreas
(SJP) en 2002 posteriormente modificadas en 2006.
El principal objetivo de esos criterios fue asegurar que
se excluyera el diagnéstico de cancer de pincreas.?
En 2006, Chiariy colaboradores propusieron los cri-
terios HISORt de la clinica Mayo.” En 2008 1a SJPy
la sociedad coreana de enfermedades pancreatobilia-
res propusieron los criterios del consenso Asidtico en
donde se propuso eliminar la gammaglobulina de los
criterios serologicos.?*



Criterios Japoneses: Para hacer el diagnostico de
PAI basado en las guias Japonesas se requiere que los
hallazgos radiologicos sean consistentes con PAI y
uno de los criterios serologicos o histologicos (Tabla
1).2,22

Criterios HISORt HISORt es una nemotecnia
para Histologia, Radiologia, Serologia, Otros o6r-
ganos involucrados y Respuesta al tratamiento. Los
pacientes son diagnosticados como PAI si se encuen-
tran en uno de tres grupos (Tabla 2).%

Criterios Diagnésticos Asiaticos para PAI 2008: Se
puede hacer el diagnéstico de PAI si se cumple el cri-
terio I ademads de uno de los criterios I1 o por el crite-

rio III solo (Tabla 3).2*

Tratamiento

El tratamiento de primera eleccién es la terapia con
esteroides, mostrado mejoria de los sintomas, regre-
si6n del proceso inflamatorio y resolucion de anor-
malidades radiograficas y laboratorio.>”

Las dosis de esteroides recomendadas no han sido
estandarizadas.>” Algunos autores consideran la te-
rapia inicial con 30 a 40 mg/dia de prednisona por
cuatro semanas, seguidas de una disminucién gradual
5 a 10 mg/semana de cuatro a seis semanas con una
dosis de mantenimiento 5 a 10 mg/dia y continuar
hasta resolverse completamente las anormalidades
clinicas, de laboratorio o radiograficas.*”*%

Aunque la mayoria de los pacientes tienen una
respuesta ripida en pocas semanas, un grupo peque-
no podria requerir de terapia de mantenimiento con
prednisona a una dosis de 5 mg a 10 mg por dia.'?La
terapia de mantenimiento con bajas dosis de esteroi-
des es usada para prevenir las recaidas y mantener la
remision. La duracién de la etapa de mantenimiento
no se ha establecido.”

Larespuesta a esteroides se evaltia de acuerdo a los
sintomas antes y después al uso de esteroides, medi-
ci6n de enzimas hepdticas, niveles de IgG/IgG4 y la
apariencia radiolégica.!>%

El tratamiento con esteroides en pacientes asinto-
maticos pero con anormalidades radiologicas no esta
claro adn, se ha visto mayor nimero de recaidas en
pacientes asintomaticos no tratados que aquellos asin-
tomaticos que recibieron corticoesteroide, esto justi-
ficaria el iniciar tratamiento en todos los pacientes.’

Aun no se ha definido si los pacientes con esteno-
sis se beneficiarian con esteroides o con la colocacion

Gil-Rojas N, et al.

Tabla 1. Criterios japoneses para el diagnostico de PAILL

HALLAZGOS Crecimiento difuso o localizado del pancreas

RADIOLOGICOS | en el USG, TAC 0 RMy la presencia de estre-
chamiento difuso o segmentario del conducto
pancredtico principal con pared irregular
diagnosticado por pancreatografia retrograda
endoscopica.

HALLAZGOS Gammaglobulina sérica, IgG o IgG4 elevados, o

SEROLOGICOS | la presencia de autoanticuerpos como anticuer-
pos antinucleares y FR.

HALLAZGOS Fibrosis interlobular marcada e infiltracién

HISTOLOGICOS | prominente de linfocitos o células plasmaticas en
el drea periductal, ocasionalmente con foliculos
linfoides en el pancreas

de protesis y posteriormente dar esteroides. Estas
protesis podrian ser removidas dos meses después de
iniciar el tratamiento.”?® Los pacientes que presentan
ictericia por estenosis biliar en los cuales no es posible
la colocacidn de protesis, pueden ser tratados con un
bolo de corticoesteroides.’

El seguimiento debe ser periddico para la iden-
tificacién de una recaida temprana, este debe incluir
manifestaciones clinicas (ictericia, dolor abdominal o
molestia), examenes de laboratorio, niveles de IgG4 e
estudios de imagen.?

Hasta el momento no existe consenso acerca de la
definicion de remision y recaida. La recaida puede ser
sintomatica, radiolégica, serologica e histologica.?2

La recaida después de la remisiéon ocurre en una
tercera parte de los pacientes. La manifestacion cli-
nica mds comun es la estenosis biliar.”® De los pa-
cientes 30% a 40% con recaida clinica o radiologica
requiere retratamiento con un segundo curso prolon-
gado de esteroides.?” En la recaida con un segundo
curso de esteroides es necesario utilizar otros agentes
como azatioprina o 6-mercapturina,’ los cuales han
mostrado remision a seis meses de seguimiento.*

La identificacién de predictores clinicos o gené-
ticos de recaida es crucial para el pronéstico y evo-
lucién clinica de la enfermedad y podrian ayudar a
determinar si un paciente podria beneficiarse real-
mente con terapia de mantenimiento, ajustar dosis,
incremento de la dosis o administracién por mayor
tiempo.?® Varios autores entre ellos Hinaro, Park,
Kubotay Chazale han escrito acerca de predictores
clinicos en recaidas, la mayoria de ellos le dan peso a
la edad, género, ictericia obstructiva, niveles de IgG4,
asi como cambios patoldgicos.>”-3"
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Tabla 2. Criterios HISORt para PAL
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NUMERO DE CRITERIOS

P
GRUPO QUE SE DEBEN CUMPLIR

CRITERIOS

A. Histologia Al menos uno 1.

Infiltrado linfoplasmocitico con fibrosis estoriforme y flebitis obliterativa (LPSP).
2. Presencia de 210 células/hpfIgG4 positivas en la inmunotincién del Infiltrado linfo-
plasmocitico con fibrosis esteriforme.

B. Imagen y serologia Todos 1.

Pdncreas difusamente agrandado con realce retardado y borde a la aplicacion del me-
dio de contraste en la TAC/RM.

2. Pancreatograma que muestre conducto pancredtico difusamente irregular.

3. Niveles séricos elevados de IgG4 2140 mg/dL.

C.Respuesta a esteroides Todos 1.

Enfermedad pancredtica inexplicable después realizar el estudio diagnéstico para

otras causas conocidas incluyendo cdncer.

2. Niveles séricos elevados de IgG4 2140 mg/dL o participacion de otros érganos con-
firmada por la presencia de abundantes células IgG4 positivas.

3. Resolucion o mejorfa importante en las manifestaciones pancredticas y extrapancred-

ticas con el tratamiento con esteroides.

Tabla 3. Criterios diagndsticos asidticos para PAT2008.

NUMERO DE CRITERIOS
GRUPOS QUE SE DEBEN CUMPLIR CRITERIOS
I. Imdgenes Uno 1. Parénquima pancredtico. Agrandamiento difuso/segmentario/focal de la glindula, ocasio-
nalmente con una masa o borde hipoatenuado.
2. Conductos pancreaticobiliares. Estrechamiento del conducto pancredtico difuso/segmenta-
rio/focal, a menudo con estenosis del conducto biliar.
I1. Serologia Uno Niveles séricos elevados de IgG o IgG4.
2. Presencia de autoanticuerpos.
I1I. Histopatologia Infiltracién linfoplasmocitica con fibrosis y abundante infiltracién celular positiva para
IgG4.

Se han reportados como predictores genéticos
de recurrencia la sustitucion de dcido aspartico a aci-
do no aspartico (alanina, valina y serina) en DQB1
57, presencia de HLA y polimorfismo del antigeno
cuatro de los linfocitos T citotoxicos (CTLA4).25:2¢
Predictores séricos como el factor reumatoide mo-
noclonal (MRF), con un valorde corte de 10 pg/dL
sirve como predictor de recurrencia con sensibilidad
61% y especificidad de 70%. La probabilidad de re-
currencia es de 60% con valores por arriba de 10 pg/
dL y de 30% valores menores de 10 pg/dL.>

El prondstico a largo plazo se desconoce.” Hira-
no y colaboradores realizaron un estudio retrospec-
tivo para valorar el pronéstico de los pacientes con
pacientes con PAI que reciben tratamiento con cor-
ticoesteroides comparado con aquellos que no reci-
ben tratamiento. De los 19 pacientes que recibieron
esteroides 32% tuvieron una evolucién desfavo-
rable presentando neumonia intesticial o ictericia

obstructiva. De los 19 pacientes que no recibie-
ron tratamiento con corticoesteroides, 70% tu-
vieron eventos desfavorables que incluian ictericia
obstructiva por estenosis del conducto biliar distal,
crecimiento de pseudoquiste, cambios esclerogé-
nicos del conducto biliar extrapancredtico, hi-
dronefrosis por fibrosis retroperitoneal y nefritis
intersticial. Con estos resultados los autores conclu-
yen que el tratamiento con corticoesteroides puede
reducir los eventos desfavorables relacionados con
PAIL?” Aunque el estado infalamatorio crénico pue-
de incrementar el riesgo a cancer pancredtico, solo
se han reportado dos casose cincer en pacientes con
PAL*%
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