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GLOSARIO

PA = Pancreatitis Aguda

FC = Frecuencia Cardiaca

BUN = Nitrégeno ureico en sangre

PaO2= Presidn parcial de oxigeno en sangre arterial

DEFB = Déficit de base

FiO2 = Fraccion inspirada de oxigeno

FR = Frecuencia respiratoria

Hto= Hematocrito

APACHE = Acute Physiology and Chronic Health Evaluation

DE= Desviaciéon Estandar

Palabras Claves: Pancreatitis Aguda, Escala Pronéstica, Mortalidad
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RESUMEN

Introduccion: Es dificil predecir el curso de la pancreatitis aguda (PA). Por este motivo se
han buscado métodos mas objetivos para evaluar la gravedad de este padecimiento. Es
claro que el predecir de manera precisa un ataque de PA, esta relacionado con la
efectividad del tratamiento. Existen multiples escalas para predecir la mortalidad en
pacientes con PA, ninguna validada en poblaciéon mexicana del hospital sede.

Objetivo: Aplicar una escala de valoracion pronéstica (escala “Gea” EG) de mortalidad
para pancreatitis aguda en el Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzalez” y compararla
con la escala APACHE Il utilizada habitualmente en el hospital sede.

Material y Métodos: Estudio analitico, abierto, observacional, prospectivo y transversal. Se
incluyeron pacientes mayores de 15 afos que ingresaron al hospital sede con diagnéstico
de pancreatitis aguda en el periodo comprendido entre 1 de marzo de 2012 al 15 de julio
de 2012. Basados en un estudio retrospectivo sobre factores de riesgo para mortalidad
realizado en el hospital sede, se aplicé una escala prondstica utilizando las variables
independientes hematocrito = 50, déficit de base < -3.8, PaO2/FiO2 (indice de Kirby) <
225, BUN = 25 y la presencia de respuesta inflamatoria sistémica y se asigné un punto en
caso de presentar dichas variables (puntuaciéon de 0-5). Se determiné la mortalidad.
Resultados: Se obtuvo una muestra preliminar de 33 pacientes, 8 defunciones y 25
sobrevivientes, con una mortalidad para PA de 24.24%. El porcentaje de pacientes del
grupo de defunciones y sobrevivientes que presentaron hematocrito = 50 fue de 37.5% y
24% respectivamente (p=0.46; RR 1.6, IC 95% 0.48 - 5.30); déficit de base <-3.8, 100% y
65% respectivamente (p=0.07; RR ,IC 95% ); indice de Kirby < 225, 50% y 4%
respectivamente (p=0.001; RR 5.6, IC 95% 2.0 - 15.0); BUN = 25, 50% y 4%
respectivamente (p=0.001; RR 5.6, IC 95% 2.0 — 15.0) y respuesta inflamatoria sistémica
en un 87.5% y 24% respectivamente (p=0.001; RR 10.7, (IC 95% 1.49 - 77.6). La
mortalidad de acuerdo a la puntuacion total de la EG fue la siguiente: con 0 puntos 0% de
mortalidad, 1 punto 0%, 2 puntos 28%, 3 puntos 50%, 4 puntos 100% y 5 puntos 100%.
Los pacientes con APACHE Il 2 8 y EG = 2 presentaron un aumento en el riesgo de
mortalidad (p=0.000).

Conclusiones: La escala pronéstica propuesta y APACHE Il son utiles para predecir
mortalidad. Las variables mas significativas de la EG fueron indice de Kirby < 225, BUN =
25 y la presencia de respuesta inflamatoria sistémica. Es necesario aumentar la muestra
para aumentar el valor estadistico del estudio, asi como aplicar la escala en otras

poblaciones para evaluar a mayor escala su utilidad.



ABSTRACT

Introduction: It is difficult to predict the clinical course of acute pancreatitis. That is why,
several objective methods have been created to evaluate severity of this disease. The
effectiveness of treatment is directly related with an accurate prediction of the disease
course. There are several scores to predict mortality in patients with PA, but none of them
have been validated in patients of the host hospital.

Objective: Apply a mortality prognostic score (EG) of acute pancreatitis in patients of
General Hospital “Dr. Manuel Gea Gonzalez” and compare it with the standard mortality
prognostic score used at this hospital (APACHE II).

Methods: Analytic, open, observational, transversal and prospective study. Patients older
than 15 years old with acute pancreatitis diagnosis were included, from March 1 2012 to
July 15, 2012. Based on a previous retrospective study of risk factors in patients with PA at
the host hospital, we studied a prognostic score based on the following variables:
hematocrit 2 50, base deficit < -3.8, kirby < 225, BUN = 25 and inflammatory response
syndrome. One point was assigned to patients presenting each variable, with a score
ranging from 0 to 5. Mortality was determined.

Results: A preliminary study population of 33 patients was obtained with 8 deaths and 25
survivors with a 24.24% mortality. The percentage of patients of the deaths and survivors
groups with hematocrit = 50 was 37.5% and 24% respectively, p=0.46, RR 1.6 CI (0.48 -
5.30); base deficit < -3.8, 100% and 65% respectively, p=0.07; Kirby < 225, 50% and 4%
respectively, p=0.001, RR 5.6, Cl (2.0 - 15.0); BUN = 25, 50% and 4% respectively
p=0.001, RR 5.6, Cl (2.0 — 15.0) and inflammatory response syndrome in 87.5% and 24%
respectively p=0.001, RR 10.7, Cl 95% (1.49 — 77.6). Mortality according to the total EG
score was: 0 points 0% mortality, 1 pont 0%, 2 ponits 28%, 3 ponits 50%, 4 points 100%
and 5 points 100%. Patients with APACHE Il = 8 and EG = 2 presented increased risk of
mortality (p=0.000).

Conclusions: The prognostic score proposed and APACHE Il are useful in predicting
mortality. The most important variables in predicting mortality were Kirby < 225, BUN = 25
and inflammatory response syndrome. It is necessary to increase our study population to
increase the statistic value as well as to apply the EG in other populations and hospitals to

evaluate its real utility.



1. INTRODUCCION
La pancreatitis aguda (PA), definida como un proceso inflamatorio del pancreas con
afeccion variable de otros tejidos regionales u organos a distancia,’ afecta
aproximadamente a 40 de cada 100,000 habitantes de la poblacion general, con una
mortalidad que varia del 5 al 25%.? La PA se caracteriza por dolor abdominal y elevacion
de los niveles séricos de amilasa y lipasa. A pesar de que existen varias causas, las mas

comunes son la litiasis biliar y el alcoholismo.?

Independientemente de la causa, la PA resulta de una cascada de eventos que inicia con
la activacion aberrante de potentes enzimas proteoliticas que conduce al dafio celular de
los acinos pancreaticos y que culmina con la generacién de una respuesta inflamatoria

con efectos locales y sistémicos.*®

Los ataques de PA se clasifican como: leves, en donde la disfunciéon organica es minima,
usualmente autolimitada y con una recuperacion sin complicaciones; y severas, los cuales
se presentan en un 20 a 30% de los pacientes y se caracterizan por la presencia de falla
organica y/o complicaciones locales como necrosis. En esta situacion, la muerte ocurre

hasta en un 25% a pesar de los avances en el diagndstico y manejo.’

Es dificil predecir el curso de la PA, particularmente cuando la evaluacion clinica se lleva
a cabo al ingreso en un centro hospitalario. Por este motivo se han buscado métodos mas
objetivos para evaluar la gravedad de este padecimiento. Es claro que el predecir de
manera precisa un ataque de PA, esta relacionado con la efectividad del tratamiento.
Nuevas estrategias terapéuticas prometen la reduccion de los indices de morbi-

mortalidad, sin embargo, en la actualidad no existe un sistema predictivo ideal.”

La importancia de generar un recurso asi radica en la optimizacion de los recursos
necesarios para los pacientes con pancreatitis grave y leve, esto repercute en una mejor
atencion médica con la finalidad de disminuir la mortalidad asociada sobre todo en el caso

de pancreatitis aguda grave.
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2. ANTECEDENTES

En la actualidad la Pancreatitis Aguda se considera una causa importante de ingreso
hospitalario, la cual se asocia a una mortalidad hospitalaria que varia de 1-25% segun las
series revisadas, el diagnostico temprano, el tratamiento enérgico y especifico; la
deteccion y diferenciacion oportuna de aquellas que son leves de las severas presentan

los principales retos contemporaneos.

La necesidad de desarrollar una herramienta o sistema prondstico el cual sea sensible,
especifico, con un valor predictivo negativo alto, barato, sencillo y reproducible, asi como
poco invasivo es una de las principales lineas de investigacion entorno a este tema, pero
para lograr este objetivo, se requiere identificar los principales factores prondsticos

tempranos en pancreatitis aguda.

En 1976, Ranson’ describié una evaluacion prospectiva de indices clinicos, bioquimicos y
hematoldgicos para la prediccion de la gravedad de la PA, demostrando que en los
pacientes con tres o0 mas factores positivos, el indice de mortalidad ascendia hasta un
62%. Mas adelante, este sistema fue modificado para la pancreatitis biliar,? sin embargo,

en la mayor parte de los centros se utiliza en su formato original.

En 1985, Knaus,”'® propuso evaluar la gravedad de la enfermedad en pacientes en
estado critico mediante la mediciéon de doce variables fisioldgicas, incluyendo la edad y la
presencia de enfermedades cronicas, designando a este sistema como APACHE Il (Acute

Physiologic Assessment and Chronic Health Evaluation).

En 1992, en Atlanta GA,! el consenso internacional de expertos para PA, reafirmé a los
sistemas APACHE Il y al descrito por Ranson, como Uutiles en la estadificacién del grado
de gravedad de la PA. Se recomienda considerar un ataque de PA como potencialmente
grave si el paciente tiene tres o mas criterios de Ranson y una puntuacién mediante
APACHE Il de ocho o mas.

La mayoria de los ataques de PA son autolimitados y presentan una recuperacion rapida
Unicamente con terapia de apoyo,® de esta manera, cualquier intervencion terapéutica
mas especifica y agresiva debera aplicarse solamente a pacientes con mayor riesgo de
desarrollar complicaciones. Por tal motivo, se han realizado diversos estudios con el fin de
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encontrar un sistema que identifique de manera eficaz, con base en criterios objetivos,

aquellos pacientes con mayor riesgo de presentar complicaciones.™

Para que un sistema de prediccion sea clinicamente Util, debera superar la eficacia de una

| 1 10,15-18

evaluacion clinica inicia Cinco estudios prospectivos han demostrado las
limitaciones de la evaluacion clinica inicial, por ejemplo, el estudio de Leeds'® demostro
una sensibilidad de 44% y un valor predictivo positivo de 69%. Por lo tanto, para que un
sistema predictivo tenga valor, debera tener una mayor sensibilidad y un valor predictivo
positivo tan alto como el de la evaluacion clinica inicial. Idealmente, dicho sistema debera
permitir ademas la prediccion de la severidad dentro de las primeras 24 horas del ingreso

hospitalario.

Los sistemas predictivos que en la actualidad se encuentran disponibles y se emplean en
la mayor parte de los centros hospitalarios son los de parametros multiples como el de
Ranson y APACHE Il. En un estudio prospectivo, Wilson et al."® demostraron que la
eficacia del sistema de Ranson para predecir un ataque grave de PA es limitado, con una
sensibilidad de 71%, especificidad de 88% y un valor predictivo positivo de 60%,
indicando que 30% de los pacientes con PA grave no fueron diagnosticados y que 40% de
aquéllos con tres o mas criterios, no presentaron complicaciones. Otros analisis
prospectivos han demostrado una sensibilidad ain menor, por ejemplo, el trabajo de
Corfield" muestra una sensibilidad de 51%, especificidad de 85% y un valor predictivo

positivo de 46%.

Por otro lado, el estudio de Leeds, que evaluo al sistema APACHE Il, menciona que la
puntuacion al ingreso fue mas sensible que la evaluacién clinica inicial, sin embargo, 40%
de los pacientes con evolucién grave de la enfermedad no fueron diagnosticados, con un
valor predictivo positivo de sélo 45%. La evaluacion a las 48 horas mejoré la sensibilidad
(75%) y el valor predictivo positivo (70%). Tiempo después, otro analisis efectuado en
Glasgow'® informé valores similares. En varias series se ha demostrado que existe una
correlacion de un APACHE-II elevado al ingreso y durante las primeras 72 horas con una
mortalidad alta ( < 4% con APACHE < 8y 11 — 18% con APACHE > 8 ). %%

Aunque continla siendo una herramienta imperfecta, el sistema APACHE Il es un método
utilizado ampliamente y considerada como una escala estandar para pancreatitis aguda.
12



Una de las ventajas que ofrece es la capacidad de estadificar al paciente al momento del
ingreso y antes de una intervencion clinica, tomando en cuenta la influencia de la edad y
de los estados comoérbidos en el resultado de la puntuacion. Estudios recientes han
determinado la obesidad como un factor de riesgo para severidad en pancreatitis aguda,
un meta analisis reciente concluye que pacientes con IMC > 30 tienen mas

complicaciones locales y sistémicas pero no una gran mortalidad.'®?*'

En un estudio realizado en nuestro hospital®

en 210 pacientes con pancreatitis aguda, la
sensibilidad del sistema de Ranson para prediccién de morbilidad mayor fue de 64.7%, la
especificidad fue de 81.81% vy la eficacia del 79.04%. El sistema de APACHE Il al ingreso
mostré una sensibilidad de 23.52% y una especificidad de 89.20%. Los valores de
prediccion positivo y negativo para morbilidad fueron de 29.63% y 85.79%,
respectivamente. La sensibilidad del sistema de APACHE Il a las 48 horas para predecir
la presentacién de complicaciones mayores fue de soélo 26.47%, mientras que la

especificidad fue del 93.75%. El valor de prediccién positivo con este sistema fue de 45%.

En el consenso de Santorini?’ se concluye que si se desea utilizar un sistema de
puntuacion de factores multiples para una evaluacion temprana y objetiva de la gravedad,
la mejor opcidon es la puntuacion de APACHE Il calculada en las primeras 24 horas.
También se acordd que la mejor prediccidn de un riesgo individual para pancreatitis grave
se basa en un numero de factores. Varios de estos marcadores clinicos o bioquimicos son
de beneficio confirmado en predecir la gravedad: IMC mayor de 30, derrame pleural
izquierdo o bilateral en una tele de térax inicial y proteina C reactiva mayor de 150 mg/l

después 24 horas.

En un estudio retrospectivo previo de nuestro grupo, se estudiaron en 2010 los factores
pronosticos que se relacionaron con mayor mortalidad en una poblacion de 330 pacientes
con pancreatitis aguda. El objetivo del estudio fue identificar los principales factores
prondsticos tempranos al ingreso y a las 48 horas de hospitalizacién para predecir la
mortalidad y morbilidad hospitalaria en expedientes de pacientes con pancreatitis aguda y
compararlos con los factores prondsticos utilizados en la escala APACHE Il que
actualmente es la mas utilizada para esta patologia. Se realizé un estudio transversal-

analitico, de expedientes clinicos de pacientes con el diagndstico de pancreatitis aguda
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del 1 de marzo del 2007 al 1 de marzo del 2010. Se obtuvieron datos de las variables

dependientes e independientes al ingreso y a las 48 horas de hospitalizacion.

Las variables independientes analizadas fueron género, edad, IMC >30, evento, patologia
previa, etiologia, dias de estancia intrahospitalaria, temperatura, tension arterial media,
frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, leucocitos, hematocrito, plaquetas, derrame
pleural, glucosa sérica, BUN, creatinina, sodio, potasio, calcio, DHL, AST, ALT, PaO2,
PaCO2, pH, déficit de base, indice de Kirby, estado mental, bicarbonato, falla organica (
falla renal, falla respiratoria, falla circulatoria, falla hematolégica), APACHE-II >8. Las
variables dependientes mortalidad hospitalaria, morbilidad hospitalaria, complicaciones
locales (colecciones pancreaticas agudas, necrosis pancreatica estéril, necrosis
pancreatica infectada y pseudoquiste pancreatico), complicaciones sistémicas (falla
organica multiple, coagulacioén intravascular diseminada e hipocalcemia). Se realizd un
analisis univariado y multivariado para mortalidad y morbilidad contra las variables
independientes. Los factores que se consideraron factores de riesgo en el analisis
multivariado para mortalidad al ingreso fueron hematocrito = 50, déficit de base < -3.8,

indice de Kirby < 225, BUN = 25 y sindrome de respuesta inflamatoria sistémica. %2

3. JUSTIFICACION

La pancreatitis aguda es una enfermedad que varia en su gravedad, desde formas leves y
autolimitadas hasta las graves que pueden resultar en la muerte del paciente. La dificultad
para predecir el curso de la enfermedad ha sido bien descrita, particularmente cuando la
evaluacion clinica se lleva a cabo al ingreso; esto ha llevado a la busqueda de métodos
mas objetivos para evaluar la gravedad. Un instrumento de esta naturaleza podria ser util
en la practica clinica por varias razones. Primero, la evaluacion objetiva de la gravedad de
la enfermedad permitiria la comparacion de los resultados entre diversos centros, algo
necesario para evaluar la efectividad y comparar diferentes tipos de tratamiento. Segundo,
una evaluacion eficaz de la gravedad de la enfermedad al ingreso hospitalario permitiria la
seleccion de pacientes para protocolos clinicos. Tercero y mas importante en la practica
clinica, un método para predecir el probable curso de la enfermedad desde el ingreso
podria orientar al clinico sobre la necesidad de un monitoreo mas estrecho o de una

intervencion terapéutica.
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Existen algunas escalas prondsticas de esta patologia descritas en la literatura. No
obstante, ninguna de las anteriores esta basada en poblacion como la del Hospital
General Dr. Manuel Gea Gonzalez. Aun asi, habitualmente utilizamos las escalas
mayormente aceptadas como el APACHE Il para predecir la morbilidad y mortalidad de
nuestra poblacién con PA. Ya se han realizado estudios en esta poblacién que
describieron los principales factores de riesgo para mortalidad.®’ Este estudio sera la
aplicacion de dichas variables en forma de escala pronéstica de mortalidad de manera

prospectiva.

Se analizaran las variables de estudio (hematocrito = 50, déficit de base < -3.8, indice de
Kirby < 225, BUN = 25 y sindrome de respuesta inflamatoria sistémica) de manera
nominal dicotdmica. Se analizaran en conjunto y se asignara a cada una un punto en caso
de estar presentes en el paciente. Se estimara la asociacién entre el nUmero de variables
positivas al ingreso y el riesgo de mortalidad. Posteriormente se comparara la escala

propuesta con la previamente usada APACHE II.

5. OBJETIVOS

5.1. OBJETIVO GENERAL:

Aplicar una escala de valoracion prondstica (escala “Gea” EG) de mortalidad para
pancreatitis aguda en el Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzalez” y compararla con la

escala APACHE Il utilizada habitualmente en el hospital sede.

5.2. OBJETIVOS PARTICULARES:

* Mencionar la mortalidad de dicha patologia

e Evaluar la presencia de los factores prondsticos de la escala en estudio en los
pacientes sobrevivientes y en aquellos que fallecieron.

* Evaluar la puntuacion de le EG en el grupo de defunciones y en el de sobrevivientes.

* Evaluar la mortalidad de acuerdo a la EG.

* Describir la puntuacién de APACHE Il en la poblacion en estudio.

e Comparar la puntuacion de la escala en estudio con APACHE Il.

15



6. MATERIAL Y METODOS
6.1. Tipo de Estudio

Estudio analitico, abierto, observacional, prospectivo y transversal.

6.2. Ubicacion Temporal y Espacial

Pacientes mayores de 15 afios que ingresan al Hospital sede con diagnoéstico de
pancreatitis aguda en el periodo comprendido entre 1 de marzo de 2012 al 15 de julio de
2012.

6.3. Criterios de Seleccién de la Muestra

Criterios de Inclusién

Pacientes mayores de 15 afios de edad con cuadro clinico de pancreatitis aguda
confirmado con hiperamilasemia y/6 hiperlipasemia igual o mayor a tres veces su valor de
referencia normal, o que se haya demostrado el proceso inflamatorio pancreatico
mediante ultrasonido hepatopancreatobiliar o tomografia computarizada, atendidos por la
clinica de pancreatitis de la Division de Cirugia General y Endoscopica de nuestro

hospital.

Criterios de Exclusion
Pacientes referidos de otra institucién que presentaron complicaciones ¢ hayan recibido

tratamiento previo.

Criterios de Eliminacién

Expedientes de pacientes que no estén completos para calcular las variables del estudio.

6.4. Variables

Es importante mencionar que las variables a continuacion descritas como independientes
(excepto APACHE Il), se analizaran en conjunto como una escala, asignando un punto a
cada una en caso de estar presente en el paciente. Posteriormente se analizara la

asociacion de la puntuacion con el efecto: mortalidad.
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Independientes Dependientes

Variable Escala Variable Escala
Hematocrito = 50 Nominal dicotémica | Mortalidad Nominal dicotémica
Déficit de base < - Nominal dicotémica
3.8
indice de Kirby < Nominal dicotémica
225
BUN = 25 mg/dL Nominal dicotémica
Sindrome de Nominal dicotémica
respuesta
inflamatoria
sistémica
APACHE I Cuantitativa

6.5. Tamano de la Muestra

Para el calculo de la muestra se tomdé en consideracion lo reportado en la literatura
respecto a mortalidad en los casos de pancreatitis leve, que va del 0 al 5% y de
pancreatitis grave, que dependiendo de la serie, oscila entre 20 y 25%.%% Se calculé un
tamano de muestra de 74 pacientes con pancreatitis aguda, esperando una mortalidad de
1% en aquellos catalogados como casos leves (no expuestos) y una mortalidad de 25%
en aquellos casos de pancreatitis catalogados como graves (expuestos), considerando un
nivel de confianza de 95%, una potencia de prueba de 80%. Para el calculo de la muestra

se utilizo el programa Statcalc de EPIINFO.

Hasta el momento de la realizacion de esta Tesis se cuenta con una muestra de 33
pacientes con lo cual se obtendran resultados y conclusiones preliminares para

posteriormente completarla y obtener los resultados finales.
6.6. Métodos de Laboratorio

Niveles séricos de hematocrito, BUN, leucocitos, sodio, potasio, creatinina, (para el

calculo del APACHE II). Niveles en gasometria arterial de pO2, FiO2, pH, indice de Kirby

17



6.7. Analisis Estadistico
» Se utilizararan para el analisis de resultados y analizar las variables en la escala
propuesta con mortalidad:
* Prueba T de Student
* Analisis de regresion logistica univariado
» Analisis de regresion logistica multivariado (riesgo relativo, IC 95%)

Prueba X2 de Mantel-Haenszel

» Significado estadistico: Valor de p<0.05

» Se utilizara el programa estadistico SPSS versién 18.

6.8. Descripcion Operativa del Estudio

Se incluiran a todos los pacientes mayores de 15 afos de edad admitidos a la clinica de
pancreas de la Division de Cirugia General del Hospital General “Dr. Manuel Gea
Gonzalez”, a partir del 1 de marzo de 2012 hasta julio de 2012 con diagnoéstico de PA. Se
obtendra la informacion de manera prospectiva. Se eliminaran del estudio a los pacientes

en los que no sea posible obtener las variables.

Se analizaran en conjunto las variables independientes como una escala (escala “Gea”)
(EG), asignando un punto a cada una en caso de estar presente en el paciente (0 a 5
puntos). Posteriormente se analizara la asociacion las variables con la mortalidad. Se
determinara la proporcion de pacientes con presencia de cada variable, posteriormente el
riesgo relativo de mortalidad por variable, el riesgo relativo de mortalidad por niumero de
puntos de la escala propuesta, el porcentaje de mortalidad de acuerdo al total de puntos
obtenidos por paciente y finalmente se compararan la escala APACHE Il con la escala

Gea como predictores de mortalidad.

Cabe recalcar que no se tomaron estudios de laboratorio o gabinete adicionales a los que
normalmente se toman a los pacientes con pancreatitis aguda. Ademas, no se realizd
ningun procedimiento invasivo en los pacientes para fines de este estudio.

No se tomaron decisiones en manejo basados en la escala a estudiar.

Los datos se registraron en una hoja de captura de datos y se creara una base de datos

electronica con el programa Excel para Windows. Se utilizara SPSS version 19.0.
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Cuadro 1. Algoritmo de Disefio Metodologico

Aplicacion de
escala

'

Determinacion de Mortalidad

Analisis univariado, multivariado y correlacion
entre las escalas

7. RESULTADOS
Se incluyeron 33 pacientes con el diagnéstico de PA en el periodo del 1 de marzo de
2012 al 15 de julio de 2012 que ingresaron al hospital sede y cumplieron los criterios de

inclusion. Con esto se analizaron los resultados preliminares.

Se registraron 8 defunciones (24.24%) y 25 sobrevivientes (74.75%). Se determiné la
media y desviacidon estandar entre las variables independientes al ingreso y se comparo
entre el grupo de defunciones y de sobrevivientes (Cuadro 2). La media de temperatura y
su DE en el grupo de defunciones y sobrevivientes fue de 37.4 + 1.4 y 36.7 £ 0.59
respectivamente con una p = 0.050; la media de frecuencia cardiaca y su DE en el grupo
de defunciones y sobrevivientes fue de 102.3 + 16.1 y 85.6 + 15.3 respectivamente con
una p = 0.012; la media de déficit de base y su DE en el grupo de defunciones vy
sobrevivientes fue de -10.8 £ 5.7 y -5.4 £ 3.5 respectivamente con una p = 0.003; la media
de PaO2 y su DE en el grupo de defunciones y sobrevivientes fue de 51.8 + 16.1y 75.2
12.8 respectivamente con una p = 0.000; la media de frecuencia respiratoria y su DE en el
grupo de defunciones y sobrevivientes fue de 25.2 + 10.4 y 18.9 * 4.1 respectivamente
con una p = 0.016; la media de hematocrito y su DE en el grupo de defunciones y
sobrevivientes fue de 43.7 £ 8 y 44 + 6.5 respectivamente con una p = 0.915; la media de
BUN y su DE en el grupo de defunciones y sobrevivientes fue de 34.2 + 21.2y 109+ 6
respectivamente con una p = 0.000; la media de Kirby y su DE en el grupo de defunciones

y sobrevivientes fue de 213 £ 108 y 349 + 67 respectivamente con una p = 0.000; la media
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de leucocitos y su DE en el grupo de defunciones y sobrevivientes fue de 12 £+ 4.7 y 11.6

+ 3.9 respectivamente con una p = 0.812; la media de APACHE Il y su DE en el grupo de

defunciones y sobrevivientes fue de 15.25 + 9.8 y 3.6 £ 1.9 respectivamente con una p =

0.000.

Cuadro 2

Poblacién de Estudio

(n=33)

Variables Independientes
al Ingreso

Temperatura
Frecuencia Cardiaca
Déficit de Base
pa02
Frecuencia Respiratoria
Hematocrito
BUN
Kirby
Leucocitos
APACHE I

Defunciones
(n=8)

No. + DE

374+14
102.3 £ 16.1
-10.8 +5.7
51.8 £ 16.1
252+104
43.7+8
342 +21.2
213 £ 108
12+ 4.7
15.25+£9.8

Sobrevivientes

(n=25)

No. + DE

36.7 £ 0.59
85.6 £ 15.3
-54+35
75.2+12.8
18.9 £ 4.1
44 +6.5
10.9+6
349 £ 67
11.6 £ 3.9
3.6+1.9

0.050
0.012
0.003
0.000
0.016
0.915
0.000
0.000
0.812
0.000

La escala propuesta esta formada por las 5 variables dicotomicas independientes
hematocrito = 50, déficit de base < -3.8, indice de Kirby < 225, BUN = 25 y la presencia

de respuesta inflamatoria sistémica. La presencia de cada una de estas variables en el

grupo de defunciones y sobrevivientes, asi como la diferencia estadistica y el riesgo

relativo de mortalidad se ilustra en el Cuadro 3.
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Cuadro 3
RR de Mortalidad para Variables Dicotomicas
(n=33)

Defunciones Sobrevivientes

(n=8) (n=25)
Variables No. (%) No. (%) p RR IC (95%)
Dicotdmicas

Hematocrito = 50 3 (37.5) 6 (24) 0.46 1.6 (0.48 — 5.3)
DéfB <-3.8 8 (100) 17 (68) 0.07 -
Kirby < 225 4 (50) 1(4) 0.001 5.6(2.0-15)
BUN = 25 4 (50) 1(4) 0.001 5.6(2.0-15)
Respuesta 7 (87.5) 6 (24) 0.001 10.7 (1.49 — 77.6)
Inflamatoria

El porcentaje de pacientes del grupo de defunciones y sobrevivientes que presentaron
hematocrito = 50 fue de 37.5% y 24% respectivamente, con p=0.46, RR 1.6 IC (0.48 -
5.30); déficit de base < -3.8, 100% y 65% respectivamente, p=0.07; Kirby < 225, 50% y
4% respectivamente, p=0.001, RR 5.6, IC (2.0 - 15.0); BUN = 25, 50% y 4%
respectivamente con p=0.001, RR 5.6, IC (2.0 — 15.0) y respuesta inflamatoria sistémica
en un 87.5% y 24% respectivamente con p=0.001, RR 10.7, IC 95% (1.49 — 77.6).

De acuerdo a la cantidad de variables independientes positivas que presentaron los
pacientes al ingreso, se les asigné el numero de puntos de la EG en el grupo de
defunciones y de sobrevivientes determinandose el riesgo relativo para mortalidad por
numero de puntos (Cuadro 4). Ningun paciente del grupo de defunciones presentd cero
puntos, en tanto que 5 pacientes del grupo de sobrevivientes (20%) obtuvieron esta
puntuacion. Obtuvieron 1 punto de la EG del grupo de defunciones y sobrevivientes 0
(0%) y 12 (48%) respectivamente, con p=0.01 y RR 0 IC (0.0 — 0.93); 2 puntos de la EG 2
(25%) y 5 (20%) respectivamente, con p=0.76 y RR 1.24 IC (0.32 — 4.85); 3 puntos de la
EG 3 (37.5%) y 3 (12%) respectivamente, con p=0.10 y RR 2.70 IC (0.88 — 8.32); 4 puntos
de la EG 2 (25%) y 0 (0%) respectivamente, con p=0.01 y RR 5.17 IC (2.52 - 10.6) y 5
puntos de la EG 1 (12.5%) y 0 (0%) respectivamente, con p=0.07 y RR 4.57 (2.38 — 8.80)
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Cuadro 4
RR de Mortalidad por Numero de Puntos

(n=33)
Defunciones Sobrevivientes
(n=8) (n=25)
Numero de No. de Pacientes No. de Pacientes p RR IC (95%)
Puntos (%) (%)
0 0 (0) 5 (20) 0.17 0 (0.0 — 3.83)
1 0 (0) 12 (48) 0.01 0 (0.0 —0.93)
2 2 (25) 5 (20) 0.76  1.24 (0.32 — 4.85)
3 3 (37.5) 3(12) 0.10 2.70(0.88 —8.32)
4 2 (25) 0 (0) 0.01 5.17 (2.52 — 10.6)
5 1(12.5) 0 (0) 0.07 4.57 (2.38 —8.80)
Cuadro 5
Mortalidad de Acuerdo a Puntuacién de Escala
Numero de Puntos N Total = 33 Defunciones % de Mortalidad
(N=8)

0 5 0 0

1 12 0 0

2 7 2 28

3 3 3 50

4 2 2 100

5 1 1 100

Por otro lado, la mortalidad de acuerdo a la puntuacién total de la EG fue la siguiente: con
0 puntos 0% de mortalidad, con 1 punto 0%, con 2 puntos 28%, con 3 puntos 50%, con 4

puntos 100% y con 5 puntos 100% (Cuadro 5).

La mortalidad en pacientes con APACHE Il = 8 y PA va del 20 — 25% segun la literatura.
En la EG la puntuacion de 2 o mas se asoci6 con mortalidad del 28 al 100%. De tal forma
se determind si el APACHE Il 28 y la EG = 2 eran predictores de mortalidad. Se obtuvo
que el 75% de los pacientes que fallecieron tenian un APACHE Il 28 y el 100% de los
pacientes que fallecieron presentaron EG = 2, ambos factores de riesgo para mortalidad
con p=0.000 (cuadro 6).
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Cuadro 6
Comparacion entre APACHE Il y EG como Predictores de Mortalidad

(n=33)
Defunciones Sobrevivientes
(n=8) (n=25)
Escalas No. (%) No. (%) p RR IC (95%)
APACHE Il = 8 6 (75) 0 (0) 0.000 13.5(3.56 —51.23)
EG=2 8 (100) 8 (32) 0.000 --

8. DISCUSION

En la literatura, se han estudiado muchos factores de riesgo para predecir mortalidad y
morbilidad en pancreatitis aguda, actualmente es un tema de controversia ya que se
utilizan muchos factores de riesgo y estos también difieren dependiendo el tipo de

poblacion.

En el ano de 1988 el Dr. Uscanga y cols. evaluaron caracteristicas clinicas y bioquimicas
de 106 pacientes con pancreatitis aguda para identificar un indice pronéstico aplicable a
nuestro medio, con ello, lograron desarrollar los criterios del INCMNSZ que son
conocidos en nuestro medio, accesibles y nos hablan de mortalidad y morbilidad
hospitalaria evaluando 5 criterios como alteraciones hemodinamicas, hematoldgicas,

metabdlicas, renales y abdominales %

Este estudio utilizé una escala de valoracion prondstica con factores de riesgo
previamente estudiados en la poblacion del hospital sede. Se observé como las variables
estudiadas fueron diferentes con significancia estadistica en su mayoria entre el grupo de
defunciones y de sobrevivientes. Solamente el hematocrito y los leucocitos no tuvieron

una diferencia estadisticamente significativa como factores independientes.

Al comparar las 5 variables utilizadas en la EG como nominales dicotomicas y
compararlas entre el grupo de sobrevivientes y de defunciones, encontramos que aquellos

con un indice de Kirby < 225, un BUN 2 25 y respuesta Inflamatoria sistémica presentaron
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aumento del riesgo relativo estadisticamente significativos (p.001), asi como una
tendencia del déficit de base < -3.8 a aumentar el riesgo de mortalidad sin alcanzar
significancia estadistica (p=0.07) probablemente por el niumero limitado de la muestra
preliminar. El hematocrito = 50 como variable independiente no aumento
significativamente el riesgo de mortalidad. Asi como en este estudio otros autores han
utilizado el déficit de base como marcador util y simple de usar; un articulo realizado en el
Hospital General de México demostré que tiene una sensibilidad de 71.4% y 100% para

predecir severidad y mortalidad respectivamente®.

Spitzer y cols.?” describieron una escala prondstica para PA evaluada al ingreso y en las
primeras 48 horas de hospitalizacion utilizando cuatro variables: BUN = 25mg/dL, edad =
65 anos, LDH = 300 UI/L e IL-6 = mL (escala BALI) utilizando la base de datos del estudio
de Lexipafant con 1518 pacientes. Concluyeron que esta escala es similar a las escalas
de Ranson, Glasgow y APACHE Il en predecir severidad y al ser una escala de solo 4
variables es aparentemente mas simple. No obstante, la medicién de IL-6 no se encuentra
ampliamente disponible en los hospitales de México por lo que lo convierte en una escala
poco practica para nuestra poblacion. Sin embargo, coinciden con nosotros en que los

niveles del BUN es un factor de riesgo importante en los pacientes con esta enfermedad.

Debido a la controversia y ausencia de un indice con una elevada sensibilidad vy
especificidad en las primeras 24 horas, el cual sea practico, veraz y barato en Inglaterra,
se disefd una nueva escala denominada Pancreatitis Outcome Prediction (POP) score,
para predecir mortalidad en pancreatitis aguda al ingreso (menos de 24horas) a la UCI.
Producto de analizar los resultados obtenidos en una base de datos de 195 unidades de
cuidados intensivos durante el periodo 1995-2003, obtuvieron una muestra de 2839
pacientes con diagnostico de Pancreatitis Aguda que ingresaban a UCI, se obtuvieron las
variables y se les realizé una regresion logistica para ver cuales eran las mas capaces de
predecir mortalidad, resultando estas ser edad, presion arterial media, indice de Kirby
(PaO2/FiO2), pH arterial, urea sérica y calcio sérico total. Los resultados del estudio
demuestran que el POP score promete ser una escala util y facil de reproducir para
predecir mortalidad al ingreso a la UCI aunque en la actualidad esta nueva escala no tiene
un punto de corte el cual permita determinar la gravedad de los cuadros de pancreatitis
aguda . Por otro lado, consideramos que la escala Gea propuesta es de mayor utilidad
para cirujanos ya que es una escala simple y calculada de inicio.
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Wu y cols.?® realizaron una escala prondstica temprana de mortalidad (BISAP) basandose
en una poblaciéon grande con PA: 17 992 casos de 212 hospitales entre 2000 y 2001, y
posteriormente validaron la escala en 18 256 casos de 177 hospitales entre 2004 y 2005.
Ademas compararon sus resultados con el pronéstico utilizando APACHE II. Observaron
que 5 variables se asociaron a mayor riesgo de mortalidad medidas durante las primeras
24 horas: BUN = 25 mg/dL, estado mental no alerta, sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica, edad mayor a 60 afos y la presencia de derrame pleural. Esta escala fue
equiparable con APACHE Il en la prediccion de mortalidad. En la EG coincidimos en dos
parametros con Wu, en los niveles de BUN y la presencia de sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica, asi como en la correlacion con la escala APACHE Il como
predictores de mortalidad. Nos deja muy claro este estudio que la deficiencia de nuestro
trabajo es el niumero de la muestra en estos resultados preliminares, que al completarse,

nos permitira confirmar nuestros hallazgos y nos brindara mayor informacién.

Papachristou y cols. * evaluaron el BISAP comparandolo en una cohorte prospectiva de
185 pacientes de junio de 2003 a septiembre de 2007 con el APACHE Il y el indice de
gravedad por tomografia computada. Encontraron que la escala BISAP es simple y
equiparable en capacidad de prediccion de mortalidad al APACHE Il y al indice de

gravedad tomogréafico.

Mas aun, en el presente estudio se evidencié un aumento del riesgo de mortalidad a
mayor numero de puntos positivos de la escala propuesta. No obstante y a pesar de esta
tendencia, es necesario completar al menos la muestra calculada para realizar
nuevamente la regresion logistica multivariada y determinar si existe significancia

estadistica de dicha tendencia.
Es claro que asi como el APACHE Il es una escala prondstica de mortalidad bien

estudiada, la EG = 2 también se asocié con mortalidad, presentandose en el 100% de los

pacientes en el grupo de defunciones y con valor estadisticamente significativo (p=0.000).
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9. CONCLUSIONES
Los resultados del estudio que se presentan muestran que las variables estudiadas se
asociaron significativamente con aumento en el riesgo de mortalidad, excepto el

hematocrito y los leucocitos como variables independientes.

Al utilizar dichas variables de manera nominal dicotdbmica, como se hizo en la escala, se
observo que el Kirby < 225, BUN = 25 y respuesta inflamatoria sistémica se asociaron con
una mayor probabilidad de mortalidad hospitalaria, asi como una tendencia en que el
déficit de base < -3.8 a aumente el riesgo de mortalidad. De igual forma, al utilizarse la

puntuacion de la escala se encontré que a mayor puntuacion de la EG mayor mortalidad.

Mas auln, consideramos que a diferencia de la escala APACHE Il no creada
especificamente para pacientes con pancreatitis, la EG tiene el potencial de predecir con
mayor exactitud la mortalidad en los pacientes con esta enfermedad y con las
caracteristicas de nuestra poblacion. Ademas, las variables utilizadas son accesibles para
cualquier hospital mexicano, faciles de recordar y aplicar, lo que hace que esta escala sea

simple y util.

10. PERSPECTIVAS
Es necesario realizar mas estudios prospectivos utilizando esta nueva escala para validar
su aplicacion. Ademas, es posible que pueda ser aplicada también para morbilidad en

pacientes con esta patologia en estudios a futuro.
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12. ANEXOS
DEFINICION OPERACIONAL DE LAS VARIABLES

Independientes

Hematocrito = 50: Nominal dicotémica, afirmativa en caso de presentar hematocrito al

ingreso mayor o igual a 50.

Déficit de base < -3.8: Nominal dicotémica, afirmativa si al ingreso es menor o igual a -3.8

por gasometria.

Indice de Kirby < 225: Nominal dicotémica, afirmativa si al ingreso es menor o igual a 225,

obtenida calculando por gasometroa pO2/FiO2.

BUN = 25mg/dL: Nominal dicotdémica, afirmativa en caso de presentar valores de BUN

mayores o iguales a 25mg/dL al ingreso.

Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica: Afirmativa en caso de presentar dos 0 mas
de los siguientes parametros: temperatura menor a 36 grados centigrados o mayor o igual
a 38, frecuencia cardiaca mayor a 90 latidos por minuto, frecuencia respiratoria mayor o

igual a 20 resp/min, leucocitos mayores a 12,000 o menores a 4,000.
APACHE II: Escala pronodstica de mortalidad utilizada en pancreatitis aguda en el hospital

sede. Siglas de su significado en inglés (Acute Physiology And Chronic Health

Evaluation), incluye las siguientes variables para el calculo:
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Variables fisiologicas Rango elevado Rango bajo

+4 +3 +2 +1 0 +1 +2 +3 +4
Temperatura  rectal  (axial>41 [39- 38,5- 36-35,9° |34- 32-33,9°(30-31,9° [<29,9°
+0.5°C) 40.9° 38,9° 35,9°
Presion arterial media (mmHg) [>160(130-159 (110-129 70-109 50-69 <49
IF: ia Cardiaca (r > 180140-179 |110-139 70-109 55-69 |40-54 [<39
ventricular)
[Frecuencia  respiratoria  (no[>50 (35-49 25-34 12-24  [10-11 |6-9 <5
wventilado o ventilado)

DXi ion: elegiraob
a. si FiO2 >0,5 anotar PA-a02 > 500{350-499 |50 349 <200
b. si FiO2 < 0,5 anotar PaO2 >70 61-70 55-60  |<55
*Ph arterial (preferido) >17.7 |7.6-7.59 7,5-7,49 |7,33- 725-  |7,15-  |<7.15
7,49 7,32 7,24

*HCO3 sérico (venoso mEg/l) [>52 |41-51.9 32-40,9 |22-31,9 18-21,9 |15-17,9 |[<15
Na+ sérico (mEq/1) > 180160-179 |155-159 |150-154 [130-149 120-129 |111-119 <110
K+ sérico (mEq/1) >7 |6-6.9 5,5-59 |3,5-54 |3-3,4 2,529 <2,5
*Creatinina sérica (md/dl) >3.5 |2-3,4 1,5-1,9 0,6-1,4 <0,6
*Doble puntuacién en caso de|
ifallo renal agudo
Hematocrito (%) > 60 50-59,9 [46-49,9 |30-45,9 20-29,9 <20
[Leucocitos (total/mm3 en miles)> 40 20-39,9 [15-19,9 |3-14,9 12,9 <1

[Escala de Glasgow

[Puntuacién=15- Glasgow actual

A. APS (Acute Physiology Score) Total: suma de las 12 variables individuales

B. Puntuacién por edad (<44 = 0 punto; 45-54 = 2 puntos; 55-64 = 3 puntos; 65-74 = puntos; >75 = 6 puntos)

C. Puntuacién por enfermedad cronica

Dependiente

Puntuacién APACHE II (suma de A+B+C)

Mortalidad: Nominal dicotémica, afirmativa en caso de que durante el seguimiento se haya

presentado la muerte del paciente.
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