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INTRODUCCION Y ANTECEDENTES

La incidencia de pancreatitis aguda en Inglaterra, Dinamarca, y EU oscila entre 4.8
y 38 por 100 mil pacientes. (1-3) Sin embargo, las estimaciones sobre la incidencia
resultan imprecisas, por que el diagnostico de la enfermedad leve puede pasar
desapercibido y la muerte puede acontecer antes del diagnostico en el 10% de los
enfermos con afectacion grave. (4)

Las enfermedades pancreaticas (pancreatitis aguda y crénica) en 1998 causaron
327mil ingresos hospitalarios 78mil consultas ambulatorias, 195 mil consultas de
urgencias y 531mil consultas en medicina primaria (5). El costo estimado de los
trastornos pancreaticos fue de 2,5mil millones de dodlares en 2000(5). En este
mismo afio se produjeron en EU 2834 muertes por pancreatitis aguda lo que
convierte a esta enfermedad en la decimocuarta causa de muerte por enfermedad
digestiva mas frecuente (6). La pancreatitis aguda se considera el segundo
diagndstico digestivo més importante como causa de ingreso hospitalario en EU.
(6). Dos tipos de entidades existen en la pancreatitis la aguda y la cronica. La
pancreatitis aguda, los factores de riesgo para esta, en algun tiempo se habia sido
desconocida. En la mayoria de los pacientes la enfermedad evoluciona con
minima disfuncion organica, pero 10 al 15% de estos presenta sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica (SIRS), falla organica multiple, necrosis
pancreatica. SIRS parece ser causada por la activacion de la cascada inflamatoria
mediada por citocinas, inmunocitocinas y el sistema de complemento. Las
citocinas inflamatoria causan que los macrofagos migren a tejidos a distancia
fuera del pancreas como son los rifiones, pulmones, inmunocitocinas son atraidas
por citocinas formadas por macrofagos formados por mas citocinas, liberando
radicales libres y oxido nitrico. Alguna de estas interleucinas estan implicadas en
la progresion de la enfermedad, la interlucina 1, el factor de necrosis tumoral
(TNF); la interlucina 6 y la interleucina 8 son utilizadas para la monitorizacién del
curso de la enfermedad. La administracion de los antagonistas de la interlucina 1

o anti-factor de necrosis tumoral ha reducido la severidad y aumentado la



sobrevida en la pancreatitis aguda. Aunque la administracion de la interleucina 10
ha tenido los mismos efectos en animales.

Se ha usado la interleucina 10 después de la colangiografia endoscopica
retrograda, con pobres resultados. Estudios experimentales muestran resultados
alentadores que se han efectuado en animales de bioterio y en un grupo de
pacientes, el antagonista del factor activador de plaguetas, lexipafant,
probablemente ha tenido clinicamente insignificancia en los efectos sobre el SIRS
o la mortalidad en la severidad de la pancreatitis. La inapropiada activacion de la
enzima proteo litica Tripsinogeno se piensa que es el paso inicial en el inicio del
tratamiento de la pancreatitis aguda. El tripsinogeno es activado a través de la
hidrélisis del péptido N-terminal llamado péptido activador del tripsinogeno. En
estudios efectuados en ratas de laboratorio, este péptido ha sido usado para
localizar el sitio de activacion del tripsinogeno dentro de las células del pancreas
acinar en el citoplasma en pequefias vacuolas.

Diferentes mecanismos previenen la auto digestidn pancreatica, activando la
tripsina. Esto incluye la produccién de la proteasa serina inhibidor Kazal tipol
SPINK1; también se sabe que es un secretor pancreatico inhibidor), quien
reversiblemente inhibe el activador de la tripsina; el activador de tripsina como las
enzimas, mesotripsina esta degrada; el tripsindbgeno y la secrecion rica de
bicarbonato, los efectos por la anormal produccion de la fibrosis cistica
transmembrana, el receptor conductor (CFTR) y SPINKL1. La inhibiciéon levanta el
20% del potencial de la tripsina dentro del pancreas en el evento donde el
tripsindbgeno se activa prematuramente. La mutacion del N34S en el SPINK1
identificado por Chen y cols. Ha sido reportado en las personas con diagnostico de
pancreatitis familiar y en los nifios con pancreatitis cronica Idiopéatica y en 2% de
los controles populares, desde la mutacion de SPINK1 es mucho mas comun la
pancreatitis, esta proteina probablemente actué como modificador de la
enfermedad, mas que un causante de pancreatitis por si mismo.

En 1996 Whitcomb y colegas identificaron el tercer exon del tripsinogeno cationico
gen sobre el cromosoma 7935 como el gen que causa la pancreatitis hereditaria.

Este desorden es Autosomico dominante y el 80% de los individuos con la



susceptibilidad genética de desarrollar pancreatitis aguda recurrente; todos estos
con penetrancia (como 80%) desarrollan pancreatitis crénica, y otro 40% con esta
enfermedad hereditaria desarrolla cancer de pancreas. La clinica y la patologia
futura de estos pacientes es idéntica para estos individuos con pancreatitis
esporadica. La primera mutacion identificada consiste en la en la arginina,
histamina, el codén 122(R122H), esta mutacion causa un cambio de conformacion
en tres dimensiones estructurales del tripsinogeno —SPINK1 el complemento y
talvez la actividad impar del SPINK1 mecanismo defensivo active a la tripsina.
Estos defectos genéticos pueden ser por la activacion del tripsinégeno
promocionando la autoactivacién del tripsinogeno o la reduccién de la degradacion
para activar el tripsinogeno. (7)

Las causas para desarrollar pancreatitis aguda son las siguientes:

La inflamacidon es una reaccion a una lesion, infeccion o irritacion del pancreas.
Puede ser causada por un sin numero de diferentes factores. Algunas veces la
causa es desconocida.

Las principales etiologias como es el alcoholismo, enfermedad de la vesicula o de
los conductos biliares. Esta enfermedad representa en México mas del 70% de las
pancreatitis y en estados unidos el primer lugar lo ocupa la etiologia por alcohol.
La obstruccion del conducto pancreatico por litos, cicatrizacién o por un cancer de
lento crecimiento (es poco frecuente). Lesion abdominal. Infeccion viral, bacteriana
o parasitaria. Hiperlipidemia (niveles altos de grasa en la sangre eliminar), en este
caso La hipertrigliceridemia como etiologia de la pancreatitis aguda varia entre 1,3
a 11% de acuerdo a la literatura cuando los niveles de triglicéridos alcanzan
valores por encima de 1000 mg/dl; sin embargo, la hipertrigliceridemia se observa
en un 12 a 39% de las pancreatitis agudas como factor asociado (8). Tumor.
Trauma, cirugia o ciertos procedimientos médicos. Ulcera péptica, uso de ciertos
medicamentos, tales como sulfa, aziatroprina, clorotiacida o cortisona,(7) Aunque
existen varios casos notificados de pancreatitis recurrente tras reexposicion a
azatioprina y la mayoria de los autores consideran esta relacion como definida,
algunos no consideran estos datos convincentes debido principalmente a que la

mayoria de los pacientes eran del programa de transplantes y estaban tratados



con abundante medicacion concomitante, incluyendo, en muchos casos,
mercaptopurina.

No existen estudios epidemioldgicos que hayan establecido una incidencia. El
curso es benigno, en la mayoria de los casos, con desaparicion de la
sintomatologia y normalizacion de los parametros de laboratorio en alrededor del0
dias tras retirar la medicacion.

Se cree que el mecanismo de produccion de las lesiones en el pancreas implica a
mecanismos de hipersensibilidad de tipo Il (reaccién citotoxica) o tipo IV
(hipersensibilidad celular retardada) (9).

La Didasonida es un farmaco antirretroviral que puede producir pancreatitis entre
el 3y 23% de los pacientes tratados, segun autores. Se reconoce una incidencia
entre 0.9 y 2% en ensayos clinicos que asciende hasta el 23.5% cuando se tratan
pacientes con SIDA. La reaccion parece ser dosis-dependiente, ya que se produce
mas facilmente con la acumulacién de dosis o0 por circunstancias que producen o
mantienen unos niveles plasméticos elevados. La reexposicion al farmaco suele
ser positiva en un porcentaje elevado de casos. Una minoria de autores propone
un mecanismo de hipersensibilidad en la patogénesis, pero no se sabe a ciencia
cierta el mecanismo intimo de produccion. EI promedio de comienzo de la
sintomatologia se sitia entre las 10 y 20 semanas. El curso generalmente es
benigno, como en casi todos los casos de pancreatitis aguda inducida por
farmacos, pero se han descrito series con una mortalidad de hasta el 17% en
pacientes afectados de SIDA. La sintomatologia suele revertir en 1 a 7 semanas,

aunque puede encontrarse hiperamilasemia mas tarde.

Entre los factores de riesgo asociados se encuentran: dosis superiores a 10
mg/kg/dia; antecedentes de pancreatitis; estado avanzado de infeccion por VIH
(se ha observado una relacion directa entre la gravedad del proceso y la aparicion
de pancreatitis); utilizacion de otros farmacos pancreotoxicos: se aconseja
suspender el tratamiento con didanosina cuando se utilizan pentamidina o

sulfamidas. (10)



Los calculos biliares estan formados de colesterol, pigmento biliar o una
combinacion de ambos, que pueden formarse en la vesicula biliar o dentro de los
conductos biliares del higado. En Estados Unidos, el tipo mas comun de célculos
biliares es producto del colesterol. Los célculos de colesterol se forman debido a
un desequilibrio en la produccion de colesterol o en la secrecion de bilis. Los
calculos pigmentarios se componen fundamentalmente de bilirrubina, que es una
sustancia quimica producida como resultado de la descomposicion normal de los
globulos rojos. Los célculos por bilirrubina son mas comunes en Asia y Africa, y
se presentan en enfermedades que afectan a los globulos rojos, como la anemia
falciforme. Entre los factores de riesgo para desarrollar calculos de colesterol
estan: sexo femenino, mayor edad, obesidad, niveles altos de colesterol,
tratamiento con medicamentos que contienen estrogeno, pérdida rapida de peso,
diabetes y embarazo. Los trastornos que conducen a la destruccion de los
globulos rojos, tales como la anemia falciforme, se relacionan con el desarrollo de
calculos pigmentarios o de bilirrubina. La ocurrencia de los calculos biliares varia
ampliamente entre los diferentes grupos étnicos. Por ejemplo, los indios Pima y
los hispanos presentan tasas altas de ocurrencia comparado con los asiaticos,
quienes en general tienen una tasa muy baja (9).

Con frecuencia se encuentran calculos en las heces de los pacientes durante la
fase de recuperacion,

La pancreatitis aguda es un proceso inflamatorio agudo del pancreas con
afectacion variable de otros tejidos regionales y de sistemas organicos alejados
(11).

La pancreatitis aguda leve causa una disfuncion organica nula o minima y se
consigue una recuperacion sin lesiones. La grave cursa con insuficiencia
organica, complicaciones locales, como necrosis, abscesos o pseudoquistes o0 con
ambos cuadros.

Los criterios de Atlanta para la pancreatitis aguda grave toma en consideracion
los siguientes pardmetros: Insuficiencia organica que comprende: presion sistdlica

<90mmHg; Insuficiencia pulmonar pO2 < o igual 60mm Hg; Insuficiencia Renal



creatinina sérica >2mg/dl ; hemorragia digestiva > 500ml/dia. Complicaciones
locales necrosis, absceso, pseudoquistes. Signos pronosticos desfavorables y
precoces; tres 0 mas criterios de Ranson y puntuacion APACHE Il > o igual a 8
(11)

El Ranson utilizado para la pancreatitis aguda biliar es el siguientes los parametros
en las primeras 24hrs. Edad mayor a 70 afios, recuento de leucocitos
(células/mm3) >18,000, Glucemia >220 mg/dl, Lactato deshidrogenasa >400Ul/I ,
Aspartato aminotransferasa >250U/.

Durante las siguientes 48hrs, disminucion del hematocrito >10%, aumento del
nitrégeno ureico en sangre >2mg/dl, calcio disminucion <8mg/dl, déficit de base
>5mEq/l, secuestro de liquido estimado a >4l ( 12).

La Tomografia axial computarizada (TC) con contraste dinamica permite distinguir
la pancreatitis intersticial de la necrosante. La necrosis pancreatica corresponde a
parénquima pancreético no viable de forma local o difusa, en general, se asocia a
necrosis grasa peri pancreatica. La necrosis pancreatica puede ser estéril o
infectada. Una acumulacion aguda de liquido es liquido situado dentro o cerca del
pancreas, que carece de una pared definida y que aparece en las fases precoces
de la pancreatitis aguda. En la TC se reconoce una masa de baja atenuacién con
margenes (13)

El gran valor de la TC dindmica es que permite saber qué sucede dentro del
pancreas, no sOlo es til para diagnosticar la pancreatitis aguda y las
complicaciones locales sino también para identificar precozmente aquellos grupos
de pacientes que evolucionardn sin complicaciones de aquéllos que tienen una
alta probabilidad de presentar una complicacion infecciosa. La importancia de esto
radica en que la infeccibn aumenta significativamente la mortalidad y con la TC se

tienen criterios que nos ayudan a evaluar a estos pacientes (14).

En 1986 el grupo de la Universidad de Ulm, publica su experiencia sobre el valor
de la TC dindmica para diagnosticar la magnitud de la necrosis pancreética (9).

Existe una correlacion entre la magnitud de la necrosis y el riesgo de



complicaciones locales infecciosas y el objetivo del grupo de Beger consistia en
hallar un criterio para indicar un tratamiento conservador o un tratamiento
quirurgico. Dos conclusiones de este trabajo son importantes: ni los datos clinicos
ni los criterios de Ranson pueden dar una idea fidedigna de las alteraciones
morfologicas a nivel del pancreas y del tejido peripancreatico y que la TC dinamica
tiene sus limitaciones en el sentido que no tiene 100% de sensibilidad y
especificidad sobre todo en aquellos casos de deficits menores en la perfusién
pancreatica: puede existir una sub valoracion de lo que realmente acontece o por
el contrario que no exista necrosis en absoluto, por lo cual el seguimiento
tomografico ayuda a tomar una conducta terapéutica. (15)

Por dltimo el manejo inicial de la pancreatitis aguda es una cercana vigilancia y la
hidratacion vigorosa. Monitorizando al paciente de acuerdo a los criterios de
gravedad segun las escalas correspondiente, y la disfuncion de otros 6rganos eso
es importante. Aun que uno de los scores utilizados es Ranson y este la clasifica
48hrs después de su ingreso al Hospital, tenemos que vigilar el hematocrito que
es un indicador de hemoconcentracion por lo que nuestra meta es la
hemodilucion, con el seguimiento adecuado del hematocrito de 24hrs, lo Gnico que
puede variar si el paciente presenta sangrado de tubo digestivo entidad no comun
en la pancreatitis aguda. El seguimiento de cerca de los electrolitos es necesario,
para los pacientes que se encuentran con alteraciones cardiacas es necesario
colocar un monitor intracardiaco de presion, la determinacion urinaria de creatinina
es importante si se tiene disponible. En pacientes que presentan deterioro de su
estado clinico y comienzan con disfuncién organica, y que tengan enfermedad
litiasica, se sospecha cuando las bilirrubinas se aumentan hasta 5mg/dl. En los
pacientes que presentan una falla pulmonar, renal, la temprana realizacién de
una colangiopancreatografia retrograda endoscopica es imperativo, con
esfinterotomia y extraccion del calculo debe ser realizado de 24 a 72hrs después
de la admision. El rol de los antibiticos para prevenir la necrosis estéril, que se
puede infectar no esta demostrado por lo que no es un manejo para pancreatitis

grave. La aspiracion con aguja fina es utilizada cuando se sospecha de necrosis



infectada para guiarla a la intervencién quirdrgica durante la primera semana o los
primeros 10 dias.

La pancreatitis aguda grave especialmente con necrosis, es necesario mantenerla
con nutricién parenteral.

Estos primeros pasos para el manejo de pacientes con pancreatitis aguda leve
puede hacer decrecer la gravedad, la morbilidad asociada, y la mortalidad.
Prevencion de la complicacion de la pancreatitis severa séptica y no séptica,
dependen de la monitorizacion, la hidratacion, y el temprano reconocimiento de la

gravedad y necrosis del pancreas. (16)

Escores Prondésticos

La severidad de la Pancreatitis puede ser estimada con criterios clinicos,
humorales e imagenoldgicos. La dificultad de predecir el desarrollo de la
enfermedad ha llevado a la confeccién de escores en base a estos datos antes
mencionados.

Escores cuyas principales premisas son: lograr una seleccion de pacientes para
trials clinicos, comparacion de resultados entre centros y fundamentalmente la
identificacion temprana de los pacientes que se podrian beneficiar con la
terapéutica intervencionista o su transferencia a la UCI.

Debido a que el desenlace final de esta enfermedad no solo depende de la
atencion medica recibida sino también de otros factores como ser la etiologia y

severidad del ataque, antecedentes personales, etc. (12,13).

Scores Pronésticos

ESPECIFICOS NO ESPECIFICOS

Ramson 1974-1981 APACHE II (Acute Physiology and Chronic Health
Enquiry)

Imrie (Glasgow) 1978-1981-1984 SAPS T (Simplified Acute Physiology Score)

Blamey SAPS I

McMahon 1980

Bank v Wise 1981




Cooper 1982
Schuppisser 1984

Agarwal v Pitchumoni 1986

Navarro 1987

Fan 1989

Rocco (EPPAG) 1995

Imagenologicos TAC: Hill
Baltazar

Acute Pancreatitis, 1998

El APACHE Il (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation) es uno de los
sistemas mas frecuentemente utilizados para cuantificar la gravedad de un
paciente con independencia del diagnostico. En base a este Score podemos
predecir la evolucion de los pacientes por medio de una cifra objetiva. Puntuacion
por enfermedad crénica: Si el paciente tiene historia de insuficiencia organica
sisttmica o estd inmunocomprometido, corresponde 5 puntos en caso de
postquirdrgicos urgentes o no quirdrgicos, y 2 puntos en caso de postquirdrgicos
de cirugia electiva. En este caso se tomara como pacientes incluidos los que
tengan igual o mayor de 8 en la puntuacion.

Definiciones: Debe  existir evidencia de insuficiencia organica o
iInmunocompromiso, previa al ingreso hospitalario y conforme a los siguientes
criterios:

e Higado: Cirrosis (con biopsia), hipertension portal comprobada,
antecedentes de hemorragia gastrointestinal alta debida a HTA portal o
episodios previos de fallo hepatico, encefalohepatopatia, o coma.

« Cardiovascular: Clase IV segun la New York Heart Association

» Respiratorio: Enfermedad restrictiva, obstructiva o vascular que obligue a
restringir el ejercicio, como por ej. incapacidad para subir escaleras o
realizar tareas domésticas; o0 hipoxia cronica probada, hipercapnia,
policitemia secundaria, hipertension pulmonar severa (>40 mmHg), o
dependencia respiratoria.

¢ Renal: Hemodializados.



e Inmunocomprometidos: que el paciente haya recibido terapia que suprima
la resistencia a la infeccion (por ejemplo inmunosupresion, quimioterapia,
radiacion, tratamiento cronico o altas dosis recientes de esteroides, o que
padezca una enfermedad suficientemente avanzada para inmunodeprimir

como por €j. leucemia, linfoma, SIDA)

APACHE Il

Puntos Fisiologicos
Temperatura PAM FC FR Hematocnto Leucocttosis

o=41 o=1&0 o=180 -o=1350 -o=6{ o =40
+4 +4 +4 +4 +4 +4
394009 130-159 140-179 15-49 50-599 20-3199
+3 +3 +3 =3 +3 +2
3B.5-389 110-129 110-139 25-34 46499 15-19.9
+1 +2 +2 +1 +1 =1
36-384 T0-10% T0-109 12-24 459 i-14.9
0 0 0 ] 0 ]
34-338 30-69 53-69 10-11 20-299 1-29
-1 -2 -2 -1 2 -2
32-3319 =o=49 40-54 6-9 20 1
-2 -4 -3 2 4 -4
30-31.9 =zo=139 o=3
-3 -4 -4

a=2919
-4

Panel Metabolico Basico

Gasometria PH HCO3 Ma+ E+ Creatinina
SiFil2 = 0.5 =0=77 +4 =p=32 +4 o=180 +4 o=7 +4 35 +4
Pa02 =70 0 7.6-769 +3 41-519 + 160-179 +3 6-6.9 +3 234 +3
61-70 -1 75-750 +1 32409 +1 155-159 +2 5558 + 1519 +2
35-60 3 7.33-749 0 22.319% 0 150-154 +1 3554 ] 0.6-1.4 0
=55 -4 725732 2 18-2119 .2 130-146 0 3-34 -1 0.6 -2
51Fil2>05 7.15-7.24 3 15-17.9 -3 120-1286 -2 25220 22
A-aD02=500
+4 =7.15 4 =15 -4 111-119% -3 2.3 -4
350499 o=110 -4
+3
200-349
+2
=200
0

Puntos Fisiologicos :

Mortalidad segun el APACHE Il
Puntuacion | Mortalidad (%)

0-4 4
5-9 8
10-14 15

15-19 25




RANSON La escala basica de Ranson provee un indice de riesgo asi: con 3
criterios, la mortalidad es de 1%; con 4, la mortalidad es de 15%; con 5 o 6, la
mortalidad es de 40%, y con 7 0 mas, la mortalidad es de 100%. Criterios de

20-24 40
25-29 55
30-34 75
>34 85

Ranson como predictor de severidad de pancreatitis Aguda:

1. Cuando 3 o mas de los siguientes estan presentes a la admision, un curso

severo y complicado por la necrosis pancreética puede ser pronosticado con una

sensibilidad del 60-80%:

Edad mayor de 55 afios.

Recuento de globulos blancos mayor 16.000/uL.

Glucemia mayor 200 mg/dL.

Lactato deshidrogenasa (LDH) sérica mayor 350 unidades/L.
Aspartato aminotransferasa (AST, SGOT) mayor 250 unidades/L.

2. Desarrollo de lo siguiente en las primeras 48 horas indican mal prondstico:

BALTAZAR es la clasificacion por tomografia axial computadorizada, TAC. La TAC
permite estadificar la gravedad del proceso inflamatorio y necrético local y
establecer la presencia de alteraciones especiales, tales como colecciones de
liquido, flegmones o abscesos, los cuales pueden requerir modalidades especiales

Descenso de hematocrito mas de 10 puntos porcentuales.
Ascenso de la urea nitrogenada sérica (BUN) mayor de 5 mg/dL.
PO2 arterial menor de 60 mm Hg.

Calcio sérico menor de 8 mg/dL.

Déficit de bases mayor de 4 meqg/L.

Secuestro estimado de fluidos mayor a 6 L.

de tratamiento médico, quirdrgico o de radiologia intervencionista.

A. - pancreas normal

B. — aumento focal o difuso de la glandula



C. —extension peri pancreatica (afecta grasa peri pancreatica)

D.- una coleccién extra pancreética

E.- dos 0 mas colecciones extra pancreatica o absceso.

Clasificacion Tomogrifica de Balthazar

A Pancreas normal

B Agrandamiento focal o difuso, limites glandulares
uregulares. aspecto heterogeneo, dilatacion del
conducto de Wirsung, pequefias colecciones
intrapancreaticas

C Grado B asociado a un aspecto heterogeneo de la
grasa peripancreatica que implica compromiso de
ella

D Coleccidn liquida aislada

E Dos o mas colecciones liquidas poco definidas o la
presencia de gas intra o peripancreatico.

Actualmente se utiliza el grado de porcentaje de necrosis glandular { < de 50 unidades
Hounsfield, siendo lo normal entre 50-150 ) segun TAC Helicoidal dinamica con bolo rapido de
contraste intravenoso, con técnica de mantenimiento de la respiracion v cortes de 5 mm.

Necrosis en el 30 %

Necrosis entre 30 al 50 %

Necrosis mavor del 50 %

Inflamacion pancreatica y peripancreatica Necrosis pancreatica %

Grado A 0 punto Sin necrosis 0 punto
Grado B 1 punto Necrosis < 30 % 2 puntos
Grado C 2 puntos Necrosis 30-50 % 4 puntos
Grado D 3 puntos Necrosis = 50 % 6 puntos
Grado E 4 puntos

Maximo total del indice 10 puntos

Indice de severidad Morbilidad % Mortalidad %
<3 8 3

4-6 35 6

7-10 92 17




Criteries of Pancreatitis, 1998.

Marcadores bioldgicos de gravedad

La incapacidad de identificar correctamente con el examen clinico en el momento
del ingreso la forma evolutiva que tendra la pancreatitis aguda, derivd en el
desarrollo de scores pronoésticos (Ranson, Glasgow, APACHE Il). La precision del
examen clinico y de los scores mejora notablemente cuando evaluamos al

paciente a las 48 horas.

Lo ideal seria hallar un marcador biolégico sencillo de efectuar y de bajo costo que
discriminara las formas leves y graves al ingreso, de esta manera se derivaria las
formas graves a la unidad de terapia intensiva a las cuales se estudiaria y
controlaria con TC y scores. Para poder valorar los nUmeros que a continuacion se
comentaran recordemos la eficiencia diagnostica para predecir las formas graves

expuestas en los cuadros 3y 4.

Las antiproteasas alfa , macroglobulina y alfa; antiproteasa no son dtiles; la
primera presenta una disminucion en sus concentraciones plasmaticas en los
ataques graves entre los dias 3 y 8 (valores < 1,5 g/l) y la alfa; antiproteasa eleva
sus concentraciones (valores > 3,5¢g/l) entre los dias 4 y 8 con una eficacia
diagnéstica del 72% y 69% respectivamente: tardias y con eficacia diagnostica

baja.

Los factores de complemento (C; Factor B, C4 Ci;, Cszq) fracasaron (13,14) el
correspondiente a la LDH tiene un 82% de precision para identificar las formas
graves cuando los valores sobrepasan los 270 Ul/l y forma parte del score de

Ranson.

La proteina C reactiva se eleva significativamente mas en las formas graves que
en las leves. Esta diferencia es notable a partir de las 48 horas en las cuales una
concentracion mayor de 120 mg/l tiene una precision de predecir formas graves en
un 79% a un 86% segun los autores. El pico de mayor concentracion se observa

entre el tercer y cuarto dia: los valores superiores a 200 mg/l indican una forma



grave con un 90% de precision, se correlaciona con el desarrollo de fallas
organicas (fundamentalmente respiratoria) pero no con necrosis necesariamente
(15)

Aquellos pacientes con concentraciones persistentemente elevadas hasta el final
de la primera semana son los que mas probablemente desarrollen complicaciones
locales por lo cual algunos centros la utilizan como indicador para iniciar una

nutricion parenteral total y solicitar las TC dinamicas.

La busqueda de marcadores mas precoces y precisos orientd al estudio de la

elastasa de los polimorfonucleares (PMN elastasa) y de la interleukina-6 (IL-6).

La PMN elastasa muestra concentraciones mas elevadas en las formas graves
que en las leves pero lo interesante es que el pico maximo se constata en el
primer dia de instalados los sintomas; tiene una precision del 84% cuando el valor
de referencia tomado es mayor a 120 pg/l *®. Debido a que la proteina C reactiva
tiene un retraso de 48 horas, se investigé la IL-6, mediador precoz de la respuesta
inflamatoria. Valores al ingreso mayores de 120 Ul/ml tienen una precision del
75% vy el pico a las 24 horas > 130 Ul/ml del 83% 2. Tanto la PMN elastasa como
la IL-6 tienen una eficacia similar a la del score de Ranson y el Glasgow con la

ventaja de detectar las formas graves dentro de las primeras 24 horas.

CONCEPTOS ANATOMICOS

Es una glandula anexa al duodeno, situado en el abdomen superior, detras del
estomago, entre el bazo y el duodeno. La cabeza esta fija por la asa duodenal. Su
direccién es horizontal a la derecha y oblicua hacia arriba en la mitad izquierda, es
ligeramente curco, su concavidad mira hacia columna vertebral. Tiene un peso
medio de 70 gramos. Su coloracion es blanco grisaceo.

Se divide el pancreas en cuatro porciones:

Cabeza: Es el seguimiento mas voluminoso. Ocupa la asa duodenal.



La cara anterior esta excavada inferiormente por un semiconductor vertical para
los vasos mesentéricos superiores. Esta cubierta por el peritoneo parietal, en el
cual a este nivel se inserta el mesocolon transverso, cuya linea de insercion
determina dos porciones: supramesocolica que esta en relacion a cara posterior
del estomago y del piloro y la submesocélica esta en relacion con las asas del
intestino delgado. En la primera porcién se nota el origen de la gastroepiploica
derecha y la pancreatico duodenal inferior derecha; por debajo de la raiz del
mesocolon circulan la arteria célica superior derecha y las venas de la parte
derecha del colon transverso y las asas del intestino delgado.

La Cara Posterior, esta reforzada por la lamina de Treitz, presenta relaciones
vasculares importantes. Ademas de las ramas arteriales y venosas de los vasos
pancreatico duodenales aplicados contra el tejido pancreético, se ven en primer
plano: vena porta, terminacion de la vena esplénica y de la mesentérica superior,
arteria mesentérica superior; en el segundo plano, la vena cava inferior, las dos
arterias y las dos venas renales, sobre todo la vena renal derecha.

En su parte extrema inferior la cabeza del pancreas emite una prolongacién o
apéndice retorcido a que se llama processus uncinatrus.

Istmo: El istmo o cuello es muy aplanado de delante atras, presenta en su cara
posterior un semiconducto destinado a la vena mesentérica superior y a la vena
porta que la continua. La cara anterior corresponde a la cavidad posterior de los
epiplones. El borde superior presenta una escotadura, la escotadura duodenal
superior, y una prominencia, el tuber ometale; esta en relacién con la arteria
hepatica y la vena porta. El borde inferior cubre los vasos mesentéricos
superiores, que a su paso determinan una especie de escotadura, la escotadura
duodenal inferior.

Cuerpo: El Cuerpo corresponde a la primera y segunda lumbares. Su cara
posterior estd en relacion, de derecha a izquierda con la Aorta, la vena
mesentérica inferior, la capsula suprarrenal y el rifidén izquierdo. La cara anterior es
cruzada oblicuamente por el angulo duodenoyeyunal y corresponde en todos sus
puntos a la cara posterior del estomago, la cual determina en ella una verdadera

marca o impresion, la impresion gastrica. El borde superior se pone en contacto



con el tronco celiaco en la linea media, y lateralmente con el pilar izquierdo del
diafragma, el rifién y la cpsula suprarrenal izquierdos. Va acompafiado de la vena
esplénica, que a este nivel se labra un semiconducto, y la arteria esplénica, mas
elevada y mas flexuosa. El borde inferior, mas grueso que el precedente,
corresponde a la insercion del mesocolon transverso.

Cola: la cola, afilada y redondeada segun los individuos, entra en contacto con el
hileo del bazo o est& unida al mismo por un repliegue peritoneal, en cuyo espesor

se alojan los vasos esplénicos: es el epiplon pancreaticoesplénico.

Arterias
gastricas
cartas

Arteria
gastroomental

(gastroepiploica)
derecha

Arteria
gastroduodenal

Arteria
pancreaticoduodenal
supenor anterior

Arteria
pancreaticoduodenal
superior posterior

Arteria gastroomental
(gastroepiploica) izquierda

Arteria de la cola del pancreas
(parcialmente por transparencia)

PANCREATICA MAGNA

PANCREATICA INFERIOR

\PANCREATICA DORSAL

Arteria
| panc reaticoduodenal
| superior anterior

Arteria mesentérica superior
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Aparato excretorio

Esta constituido por dos conductos; un conducto principal (conducto de Wirsung) y
un conducto accesorio.

Conducto de Wirsung: se extiende de una a otra extremidad del 6rgano, cuyo eje
ocupa. A nivel de la cabeza, tuerce hacia abajo, y atras, se pone en contacto con
el conducto colédoco y va a abrirse junto con este en la ampolla de Vater, para
verter su producto en el duodeno por la carincula mayor de Santorini.

El conducto Accesorio toma su origen en la propia cavidad del conducto principal,

a este nivel del punto en que este ultimo cambia de direccion; desde alli atraviesa



la cabeza del pancreas y va a desembocar en el duodeno, a nivel de un tubérculo
conico, la caruncula menor de Santorini. El didmetro de este conducto de este
conducto crece de derecha a izquierda y la circulacion se verifica en el mismo

sentido; es avalvular y puede ser considerado como una simple via de derivacion.

Mancia.org

Constitucion anatémica

El pancreas es una glandula arracimada, y por esta razon se le puede
descomponer sucesivamente en lobulillos secundarios, lobulillos primitivos y
acinos. Estos elementos estan separados por tejido conjuntivo, en cuyo interior se
encuentran repartidos unos corpusculos especiales, las islotes de Langerhans o
puntos foliculares de RENAUT.

Vasos y nervios

Las arterias de la esplénica, de la pancreatoduodenal superior (rama de la
hepatica) y de la pancreaticoduodenal inferior (rama de la mesentérica superior).
La anastomosis de las diversas ramas rodean la glandula formando el circulo

peripancreatico. Las venas terminan unas en las venas mesentérica superior y



esplénica, y otras directamente en el propio tronco de la vena porta. Los linfaticos
nacen en el seno de las redes perilobulares y alcanzan la superficie exterior de la
glandula para terminar en unos grupos ganglionares situados a lo largo de los
vasos esplénicos y mesentéricos superiores, junto a la segunda porcién del
duodeno, en el epiplon pancreaticoesplénico.

Los nervios emanan del plexo solar, acompafian a los vasos y vienen a constituir,

en la glandula, un plexo interlobulillar y plexos periacinosos, provistos de células
ganglionares especiales.

Pancreas
su relacion con los vasos sanguineos

wvena esplénica
vena potta bazo

tronco celiaco

atteria esplénica |/
arteria
hepdtica

wvena mesentérica supetior
arteria mesentétrica supetior

arteria gastroduodenal

Mancia.org



PLANTEAMIENTO DEL ESTUDIO

La pancreatitis aguda biliar grave es una causa de muerte importante en el
servicio de cirugia general del Hospital Juarez de México. Es necesario conocer el
porcentaje, los factores que intervienen en la presentacién de complicaciones,
cuales son estas y la o las causas del fallecimiento; de estos pacientes con

pancreatitis. A pesar del manejo establecido en la literatura mundial.



JUSTIFICACION

La pancreatitis aguda de etiologia, biliar es una entidad frecuente en el servicio
de cirugia general, no se tiene el porcentaje, de cuantos pacientes ingresan
con esta patologia, ni tampoco tenemos el porcentaje de morbimortalidad que se
presentan en esta patologia; en la literatura se marca cierto porcentaje, el cual es
bajo como hemos visto en la introduccién pero ¢es una realidad en nuestro medio
hospitalario?

Es un dato relevante para el servicio de cirugia general del hospital Juarez de
México, por lo que se realizo la revisién de la pancreatitis aguda grave durante 5
afos. Los resultados que se obtengan es este estudio seran de suma importancia
para saber si se han presentado cambios en la fisiopatologia de esta entidad tan
frecuente, el manejo que estamos llevando a cabo disminuye las complicaciones
durante el curso de la enfermedad, si estamos diagnosticando adecuadamente
una pancreatitis aguda grave, y por ende ¢Qué tanto ha mejorado con el servicio

de cuidados intensivos?

HIPOTESIS

La pancreatitis biliar grave constituye un padecimiento con alta mortalidad, si se
determina esta podremos saber los factores que contribuyen a que se presenta y
sabremos que paciente tiene un mal prondstico, conociendo los criterios de

gravedad y las causas de muerte.
HIPOTESIS NULA
La pancreatitis biliar grave constituye un padecimiento que acarrea una mortalidad

alta, sabremos que pacientes tienen el peor pronostico, conociendo los criterios de

gravedad y las causas de muerte.



OBJETIVOS ESPECIFICOS

Cuantos pacientes femeninos y masculinos fallecieron de pancreatitis aguda biliar
grave.

Determinar la puntuacion del APACHE Il de los pacientes que fallecieron.
Determinar el Ranson de los pacientes que fallecieron por pancreatitis aguda biliar
grave.

Determinar la edad de los pacientes que fallecieron por pancreatitis aguda biliar
grave.

Determinar las causas de muerte asociadas al cuadro de pancreatitis aguda grave.



CRITERIOS DE INCLUSION
e Pacientes mayores de 18 afios o menores de 80 afios.
e Pacientes del sexo masculino y femenino.
e Diagnostico de pancreatitis aguda biliar grave.
e Apache Il >= 8 y/o Ranson >= 3.

e Resultado de TAC con cualquier grado de Baltazar.

CRITERIOS DE NO INCLUSION.

e Pacientes menores de 18 afios 0 mayores de 80 afios.

e Pacientes con cualquier otra etiologia de pancreatitis aguda grave.
e Apache Il <8 o Ranson < 3.

e Expedientes que no se encuentren en archivo

e Expedientes incompletos

e Pacientes que se fueron de alta voluntaria

CARACTERISTICAS DE LAS VARIABLES.

1. Edad: en afios. Los pacientes fueron agrupados segun los siguientes
rangos etareos:

e Entre 18 y 24 afios.

e Entre 25y 34 afos.

e Entre 35y 44 afos.

e Entre 45y 54 afios.

e Entre 55y 64 afios.

e Entre 65y 74 afnos.

e Entre 75y 80 afos

Apache II

Ranson.

Baltazar.

o k~ 0N

Evolucién clinica.



DESCRIPCION DEL ESTUDIO

El disefio de estudio es longitudinal, descriptivo y observacional.

MATERIAL Y METODOS

Se revisaran los expedientes comprendidos entre el primero de enero del 2003 al
1 de noviembre del 2008 de todos los pacientes que fallecieron con diagnostico de
pancreatitis aguda biliar grave en el hospital Juarez de México.

Se realizé la recopilacion de la captura de datos del expediente clinico tomando
las variables a estudiar, incluyendo edad, sexo criterios de Ranson, Apache II,
Baltazar y Causa de Muerte. Se encontraron 35 pacientes con pancreatitis grave.

Se utilizé Excel hoja de calculo para el proceso de los datos.



RESULTADOS

Se atendieron 35 pacientes con pancreatitis aguda grave. 20 fueron mujeres y 15
fueron hombres, (57% y 43% respectivamente). El promedio de edad fue de 39.4
+ 15.86 afios (intervalo 15-80). La relacion mujer-hombre fue de 1.2:1. La
mortalidad general fue del 25%, quince defunciones, 9 mujeres y 6 hombres, (40%
y 35% total del grupo correspondiente).

Promedio de Ranson al ingreso en el grupo de hombres fue de 3.1 y 3.3 en el
grupo de mujeres, y de apache Il de 7.9 y 8.2 respectivamente.

El Baltazar predominante fue C (2 puntos) en el grupo de hombres (10 pacientes)

y E (4 puntos) en el de mujeres (15 pacientes).

Caracteristicas de los pacientes

Hombres Mujeres

(n=15) (n=20)
Edad Promedio 39.4 40.6
Promedio criterios de Ranson (Promedio) 3.1 3.3
Promedio puntuacién de APACHE I 7.9 8.2

(promedio)
Baltazar C (10 pacientes) E (15 pacientes)
Mortalidad (15 pacientes) 6 (35%) 9 (45%)




Fig.1 Baltazar de los pacientes
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Al ingreso a la terapia intensiva (primeras 24 hrs.) el 3% de los pacientes
presentaba ya falla organica. Y dentro de los 6rganos que se encontraban en falla

era pulmén en primer lugar, seguido de falla renal y finalmente falla hepatica, (falla
organica en 3 mujeresy en 2 hombres).

Fig.2 Falla Organica
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Los resultados de la TAC en 15 pacientes, presentaban necrosis del pancreas y
solo 5 pacientes presentaron datos infeccion (Baltazar E), ya que se encontré gas
en la glandula acompafiado de leucocitosis (17,000 en promedio +- 3,000) y fiebre
persistente (> 38 grados), por lo que fue necesario realizar tratamiento quirargico
con necrosectomia.

El 2% de los pacientes ya se habian realizado colecistectomia, pero si habian
presentado al menos un episodio de dolor en su vida. El resto se documento la
presencia de litisiasis vesicular por ultrasonido.



Finalmente, a pesar del tratamiento en base a liquidos intravenosos, antibiéticos
(Imipenem 500 mg, metronidazol 500 mg y Quinolonas como ciprofloxacino y
moxifloxacino durante el tiempo de la estancia en la UCI), inicio de nutricion
parenteral, monitorizacion completa y soporte hemodinamico no se encontro
cambios en la evolucién de la enfermedad una vez instalada y, mas cuando ya se
encuentra falla de al menos de un 6rgano. Respecto al tratamiento del dolor se
trataron con analgésicos simples (aines como metamizol y ketorolaco dosis

horario), y ademas con dosis alternas de buprenorfina.

En el estudio que se presenta, el porcentaje de pacientes con pancreatitis biliar
grave estuvo acorde a lo referido global de mortalidad en nuestro estudio (15-25%)
y la frecuencia de mortalidad en el grupo de pacientes con baltazar E fue de
19.5%, y se encuentran dentro de los estandares aceptados para la pancreatitis

aguda grave.

Actualmente, mas de 80% de las muertes en pancreatitis aguda son atribuidas a
las complicaciones sépticas de la necrosis pancreatica infectada. Es dificlil
establecer cual es la prevalencia real de la infeccion pancreatica, sin embargo, se
ha mencionado que en la historia natural de la enfermedad un 40% a 70% de los

pacientes la desarrollaran.

DISCUSION

Los objetivos fundamentales del tratamiento médico de la pancreatitis aguda son:
a) limitar las complicaciones sistémicas, b) prevenir la necrosis pancreética y c)
prevenir la infeccibn pancreética una vez que la necrosis se ha establecido. Los
pacientes con enfermedad leve pueden ser tratados con restriccion de la ingesta
oral, hidratacién intravenosa y administracion de analgésicos parenterales.

Sin embargo, la pancreatitis grave requiere de tratamiento en una unidad de
cuidados intensivos bajo el cuidado de un equipo multidisciplinario que incluye

intensivistas, cirujanos, gastroenterologos y radiélogos intervencionistas. En estos



pacientes el tratamiento médico se enfoca al control del dolor, la restitucion de
liquidos y electrolitos, el tratamiento de las complicaciones sistémicas (falla
respiratoria, renal o hipotension) y el apoyo nutricional. En presencia de necrosis
pancreatica es razonable iniciar el tratamiento con antibiéticos que posean
actividad contra bacterias aerObicas y anaerobicas, para tratar de prevenir la
infeccion pancreatica. La infeccién en pacientes con necrosis pancreética requiere
de alguna forma de desbridamiento periédico o continuo con remocion de la

necrosis retroperitoneal recurrente.



CONCLUSION

Los datos de este estudio muestran que la pancreatitis biliar grave tiene una alta
mortalidad (15-25%) y que predomina en mujeres. Una vez que se ha complicado
o inicia la falla organica es muy alta la probabilidad de fallecer, a pesar del soporte
medico en la UCI. Se atribuyen las muertes a la complicacion de la infeccion y la

falla pulmonar consecuente.
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