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1.- RESUMEN

En el presente estudio se buscé comprobar si la hidratacion agresiva en pacientes sometidos
a colangiopancreatografia retrograda endoscopica (CPRE) disminuia la incidencia de
pancreatitis posterior a dicho procedimiento, en pacientes a quienes se le realizo CPRE en un
periodo de 6 meses, en un hospital de segundo nivel de la secretaria de salud de la ciudad de

México.

El presente es un estudio prospectivo con disefio tipo cohorte analitico y descriptivo, que se
realizé en el servicio de endoscopia del Hospital General La Villa de la Secretaria de Salud de
la Ciudad de México, en el cual se recabaron datos para determinar la incidencia de

pancreatitis postCPRE con el apoyo de hidratacion agresiva y sin la misma.

Se estudiaron variables demograficas como edad, genero, comorbilidades, diagndsticos
endoscopicos por el estudio, complicaciones, asi como realizacionén de esfinterotomia o

no.

Se registraron un total de 90 pacientes de los cuales se descartaron 14 pacientes por no salir
de los criterios de inclusidn, resultando en un total de individuos analizados 76, de los cuales
se seleccionaron al azar 30 a los cuales no se realizd hidratacion agresiva y a 46 individuos se
administro hidratacion agresiva.

Se observo que el 75 % de la poblacidn total estudiada fue femenino y el 25 % masculino.

Del total de los individuos a los que se administré hidratacién agresiva, solamente 1
paciente presento pancreatitis posterior a la realizaciéon de CPRE contra un total de 30
pacientes a quienes no se administré hidratacion agresiva quienes 6 desarrollaron

pancreatitis posterior a CPRE.

Se observo el cumplimiento de nuestra hipotesis con significancia estadistica, sin embargo al
presentar una muestra pequefia, se vuelve prioritario aumentar el nimero de estudios con

mayor tamafio de muestra asi como estudios multicéntricos que permita brindar una mayor



confianza en la implementacion del uso de hidratacion agresiva para prevenir la pancreatitis
posterior a CPRE.
PALABRAS CLAVE: pancreatitis, CPRE, hidratacién agresiva, prevencion.



2.- INTRODUCCION

La colangiopancreatografia retrégrada endoscépica (CPRE) es un procedimiento terapéutico
bien establecido para enfermedades benignas y malignas del sistema biliopancreatico’,
teniendo como complicacién mas frecuente la pancreatitis; Estimandose en Estados Unidos
de América, un gasto mayor a los 150 millones de délares en el manejo de la misma.>*?
Ocasionando mayor estancia intrahospitalaria, en casos aislados causando aumento de la
morbilidad y mortalidad.* La incidencia de pancreatitis postCPRE es aproximadamente del
3.5 % sin embrago en poblacion de riesgo puede llegar a cerca del 25% siendo un incremento
significativo.® Por lo que resulta una herramienta 0til la busqueda de medidas que logren

disminuir dicha incidencia.

Existen varios mecanismos subyacentes potenciales de lesiéon pancreatica durante la CPRE,
incluyendo agresiones mecanicas, térmicas, quimicas, hidrostéticas, enzimaticas vy
microbioldgicas, las cuales llevan a isquemia de la microcirculacién, factores que se suman a

la patologia de base, resultando en inflamacion del pancreas y pancreatitis. ®

Se han descrito diferentes métodos y manejos preventivos en busca de disminuir su
incidencia, entre los que se reportan uso de antiinflamatorios no esteroideos via rectal,
avalados en las guias europeas de gastroenterologia hasta esta fecha.”” Sin embargo en un
meta analisis realizado por Sun y col, se hace referencia a que en la comunidad europea
cerca del 84 % de los médicos que realizan CPRE no utilizan AINES como profilaxis al no tener

la disponibilidad del mismo.?

La colocacién de protesis pancreatica, realizacion de pre corte temprano, el uso de
esteroides y somastostatina forman parte de las medidas tomadas a lo largo de la busqueda
por el medicamento ideal para la prevencién de pancreatitis postCPRE,** sin embrago la
primera carece de eficiencia por el alto costo de las prétesis pancreaticas, el pre-corte
temprano se ha adoptado como medida estandarizada para disminuir los intentos de

canular la via biliar no asi, ha logrado disminuir la incidencia de pancreatitis postCPRE por si



sola , del uso de esteroides y somastostatina se carece de estudios para identificar su

efectividad.'?

Asi mismo se refiere la hidratacion agresiva como un medida preventiva con resultados
prometedores sin embargo con poca investigacion hasta estos momentos, Buxbaum y col.
llevaron a cabo un estudio doble ciego con hidrataciéon agresiva en paciente sometidos a
CPRE, en los que se ponia a prueba dos tipos de hidratacién, una convencional y otra con un
esquema de 3 ml/kg/hr 8 horas previas a procedimiento, un bolo del 20 ml/hg posterior a
procedimiento y 3 ml/kg/hr durante 8 horas posterior a procedimiento de solucién Ringer
lactato con osmolaridad de 273 mmol/kg , reportando 0 efectos adversos o complicaciones,
sin embargo no se logra a un resultado satisfactorio debido al reducido nimero de

pacientes reportando no haber diferencia significativa®*.

Una de las limitantes descritas y que no entran como criterio de exclusion referido en un
estudio realizado en Korea del Sur por Choi-Ho y colaboradores es encontrar una dosis
adecuada para pacientes con diagndstico de obesidad proponiéndose calculo con peso
ideal 5"

Se han propuesto en los ultimos afios a los inhibidores de proteasa como medicamentos
preventivos de pancreatitis postCPRE, entre los que se encuentran ulinastatin, gabexato y
mesilato de nafamostat, realizados principalmente en Japdn, reportando un meta analisis

en el que no se evidenciaba un beneficio significativo con el grupo control. !

Es pues la intencion de este estudio determinar si la hidratacion agresiva con solucion

Hartmann es capaz de reducir la incidencia de pancreatitis postCPRE.



3.-MARCO TEORICO Y ANTECEDENTES.

Hay varios mecanismos subyacentes potenciales de lesion pancreatica durante la CPRE,
incluyendo agresiones mecanicas, térmicas, quimicas, hidrostaticas, enzimaticas vy
microbioldgicas, las cuales llevan a isquemia de la microcirculacion, factores que se suman a
la patologia de base, resultando en inflamacion del pancreas. ¢

Se han descrito diferentes métodos y manejos preventivos en busca de disminuir su
incidencia, entre los que se reportan uso de antiinflamatorios no esteroideos via intrarectal,
avalados en las guias europeas de gastroenterologia hasta esta fecha.”" Sin embargo en un
meta analisis realizado por Sun y col, se hace referencia a que en la comunidad europea
cerca del 84 % de los médicos que realizan CPRE no utilizan AINES como profilaxis al no tener
la disponibilidad del mismo.? Asi mismo se refiere la hidratacién agresiva como medida
preventiva con resultados prometedores sin embargo con poca investigacion hasta estos
momentos, Buxbaum y col. llevaron a cabo un estudio doble ciego con hidratacién agresiva
en paciente sometidos a CPRE, en los que se ponia a prueba dos tipos de hidratacion, una
convencional y otra con un esquema de 3 ml/kg/hr 8 horas previas a procedimiento, un bolo
del 20 ml/hg posterior a procedimiento y 3 ml/kg/hr durante 8 horas posterior a
procedimiento, reportando 0 efectos adversos o complicacioens®*. Una de las limitantes
descritas y que no entran como criterio de exclusion referido en un estudio realizado en
Korea del Sur por Choi-Ho y colaboradores es encontrar una dosis adecuada para pacientes
con diagnostico de obesidad proponiéndose calculo con peso ideal.®**

La colocacion de protesis pancreatica, realizacion de pre corte temprano, el uso de
esteroides y somastostatina forman parte de las medidas tomadas a lo largo de la bdsqueda
por el medicamento ideal para la prevencion de pancreatitis postCPRE,"™ sin embrago la
primera carece de eficiencia por el alto costo de las prétesis pancreaticas, el pre-corte
temprano se ha adoptado como medida estandarizada para disminuir los intentos de
canular la via biliar no asi, ha logrado disminuir la incidencia de pancreatitis postCPRE por si
sola , del uso de esteroides y somastostatina se carece de estudios para identificar su
efectividad.”

Se han propuesto en los ultimos afios a los inhibidores de proteasa como medicamentos

preventivos de pancreatitis postCPRE, entre los que se encuentran Ulinastatin, Gabexato y



mesilato de Nafamostat, realizados principalmente en Japén, reportando un meta analisis

en el que no se evidenciaba un beneficio significativo con el grupo control.
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4.- PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Es pues, que la medida con mayor aprobacion para la prevencidén de pancreatitis postCPRE,
es el uso de AINES intrarectales posterior al procedimiento, que en las guias Americanas y
Europeas de endoscopia se refiere como una recomendacidn, sin embargo en algunas partes
del mundo no se cuenta con su disponibilidad o esta resulta de un mayor costo, por lo que
nos preguntamos: ;la hidratacion agresiva con solucién Ringer lactato es una buena

alternativa para prevenir la pancreatitis postCPRE?

5.- JUSTIFICACION
Es la hidratacion agresiva una de las medidas descritas prometedoras, en estudios recientes,
referidas incluso en las guias americana y europea para la prevencién de pancreatitis

postCPRE, sin embargo es necesario tener mayor evidencia de su eficiencia.

6.- HIPOTESIS

La hidratacion agresiva con solucién Ringer lactato es una alternativa eficaz para la

prevencién de pancreatitis postCPRE.

7.- OBJETIVOS
General

La hidratacion agresiva con solucion Ringer lactato es eficaz para la prevencion de
pancreatitis postCPRE.

Especificos
La hidratacion agresiva con solucion Ringer lactato es eficiente para la prevencion de
pancreatitis postCPRE.

La hidratacion agresiva es segura en pacientes sin comorbilidades.



8.- MATERIALY METODOS

| presente es un estudio prospectivo con disefio tipo cohorte analitico y descriptivo, que se
realizo en el servicio de endoscopia del Hospital General La Villa de la Secretaria de Salud de
la Ciudad de México, con el objetivo principal de determinar si el uso de hidratacion agresiva
previene la pancreatitis postCPRE.

Se tomaron como variables de este estudio el género, comorbilidades, medicion de enzimas
pancreaticas, indice de masa corporal, realizacion de precorte, extraccion de litos durante el
procedimiento, existencia de pus en la via biliar, canalizacion de pancreético, realizaciéon de
esfinterotomia, lavado de via biliar, asi como complicaciones; con los cuales se obtuvieron

los resultados descritos.

La poblacién estudiada fueron pacientes sometidos a CPRE en el servicio de endoscopia,
entre las edades de 18 y 78 afios, los cuales no presentaran como antecedentes, riesgo del
manejo de soluciones parenterales, asi como enfermedades coronarias, enfermedad renal
descartados por Cr. Mayor a 2 mg/ dl, se descartaron ocho pacientes mayores a 78 afios de
edad y tres con enfermedad renal no controlada de una muestra de 90 pacientes, analizando

un total de 79 pacientes.

La poblacién en estudio se sometid a un esquema de hidratacién modificado de la siguiente
manera: 3 ml/kg/hr 8 horas durante el procedimiento, un bolo del 20 ml/hg posterior a
procedimiento y 3 ml/kg/hr durante 8 horas posterior a procedimiento, con medicion de
amilasa y lipasa 12 horas posteriores a procedimiento recabando los resultados de los
mismos, una vez recabados los datos se compard la incidencia encontrada en nuestro grupo
con los resultados en estudios previos asi como la comparacion con estudios previos en el
mismo centro de la incidencia de pancreatitis postCPRE sin intervenciones para prevenir

pancreatitis posterior al procedimiento.

Se realizé estadistica descriptiva para variables cualitativas con correlacion con el calculo de

Chi?



Se realiz6 estadistica descriptiva para variables cuantitativas mediante promedio,
desviacion estandar, rango minimo, maximo, se realizé prueba de Fisher buscando un valor

de p <0.05para significancia estadistica

Se utilizd Microsoft ® Excel ® para la elaboracion de base de datos inicial, se procesaron los

datos a través de paquete estadistico IBM ® SPSS © Statistics ® versidon 22.0 para Widows ®



9.- RESULTADOS

Durante el periodo evaluado se registraron un total de 90 pacientes de los cuales se
descartaron ocho por salir del rango de edad, tres mas se descartaron por presentar
enfermedad renal y un riesgo en la administracion del esquema agresivo de hidratacion, se
descartaron tres pacientes mas por no lograr canular la via biliar, no presentando un riesgo
de pancreatitis al no manipular la via biliar, resultando en un total de individuos analizados
76. De los 76 individuos se seleccionaron al azar 30 a los cuales no se realizé hidratacidn

agresivay a 46 individuos se administro hidratacion agresiva.

Se observo que el 75 % de la poblacion total estudiada fue femenino y el 25 % masculino

(Grafico 1)

Del total de los individuos a los que se administré hidratacion agresiva (n=46) solamente 1
paciente presento pancreatitis posterior a la realizacion de CPRE contra un total de 30
pacientes a quienes no se administré6 hidratacion agresiva quienes 6 desarrollaron
pancreatitis posterior a CPRE (Grafico 2)

Representando respectivamente 2.1 %y 20%.
El rango de edad en la que mas estudios se realizaron fue de los 28 a los 38 afios (Tabla 1) '

Se realizd prueba de Chi? para buscar la relacion entre los pacientes a quienes se administro6
hidratacion agresiva y los pacientes que desarrollaron pancreatitis posterior a la CPRE,
arrojando significancia estadistica de 0.009, se calculd prueba exacta de Fisher con una

significancia de 0.013 p<0.01(Tabla 2y 3) (Grafico 2)

Se realizd prueba de Chi?para demostrar relacion entre una canulacion dificil de la via biliary
el desarrollo de pancreatitis postCPRE con un resultado de 0.17 con una p de < 0.01 como

intervalo de confianza. (Tabla4y5)



Se observo de manera agregada que el principal diagndstico de la poblacién estudiada fue
coledocolitiasis con un 26% seguida del hallazgo de fibrosis del ampula de Vater con el 16%.

(Grafico 3)
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10.- DISCUSION

La pancreatitis posterior a la realizacion de CPRE es la principal complicacion de este
procedimiento, implementado como medida de diagnostico y terapéutica para sospecha de
coledocolitiasis, siendo una entidad frecuente en la poblacion de nuestra comunidad, se han
implementado medidas preventivas aceptadas por organismos de reconocimiento
internacional el mas aceptado el uso de AINES de administracion rectal, sin embrago se
observa que en diferentes latitudes la disponibilidad de los mismos en baja, dentro de las
medidas existente y poco estudiadas a nivel internacional se encuentra la hidratacion
agresiva buscando ser una medida baratay de facil disposicién de manera internacional con

minimos efectos secundarios.

En nuestro estudio encontramos significancia estadistica para la asociacion del uso de

hidratacion agresiva y la prevencién de pancreatitis postCPRE.

De igual manera se observo con significancia estadistica, la relacién entre una canulacion

dificil de la via biliar con el desarrollo de pancreatitis postCPRE.

Se observo que la mayoria de la poblacion se encontraba en un rango de edad de 28-38 afios,
edades en las cuales la presencia de factores de riesgo para la utilizaciéon de hidratacion
agresiva es minima, confirmando que la medida analizada podria beneficiar a la mayoria de
los pacientes sometidos a CPRE a disminuir la incidencia de pancreatitis posterior a este

procedimiento.

De acuerdo a los estudios publicados internacionalmente sobre el uso de la hidratacion
agresiva para prevenir pancreatitis postCPRE el uso de solucion Ringer lactato en nuestra
investigacion se tuvo que suplir por solucion Hartmann ya que su menor costo y la mayor
disposicion de la misma en el sector de salud publico evitarian el aumento del costo de la

investigacién.



El estudio que se presenta es el primero en nuestro medio y en nuestra poblacién, con
resultados prometedores, sin embargo el tamafio de nuestra muestra es pequefia y para
aumentar la calidad y la certeza de los resultados es importante replicar estudios como este
a mayor escala y de manera multicéntrica con lo que se obtendria una herramienta barata y
de alta disponibilidad de manera genérica internacional para prevenir la pancreatitis

postCPRE.
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11.- CONCLUSIONES

Este es el primer estudio realizado en la Secretaria de Salud de la Ciudad de México, que
evallia a poblacion mexicana poniendo a prueba una medida de prevencién para desarrollo
de pancreatitis posterior a la realizacion de colangiopancreatografia retrograda endoscépica
de coste bajo y disponibilidad practicamente universal, que podria ayudar a disminuir el
coste de hospitalizacion disminuyendo la estancia intrahospitalaria y con mayor peso las

complicaciones de padecer pancreatitis.

Se observo el cumplimiento de nuestra hipdtesis con significancia estadistica, sin embargo al
presentar una muestra pequefia, se vuelve prioritario aumentar el nimero de estudios con
mayor tamafio de muestra asi como estudios multicéntricos que permita brindar una mayor
confianza en la implementacidn del uso de hidratacién agresiva para prevenir la pancreatitis
posterior a CPRE, se enfatiza en la necesidad de difundir resultados de este tipo con la

finalidad de brindar herramientas para acreditar la medida propuesta en este estudio.



12.- IMPLIACCIONES ETICAS

El estudio aqui presentado cuenta con riesgo minino, de acuerdo a lo que se establece en la

Ley General de Salud en materia de investigacion en el articulo 17.

Los procedimientos, se apegan a las normas éticas, al reglamento dela Ley General de Salud

en materia de investigacion en salud, y a la declaracion de Helsinkiy sus enmiendas.
Al ser sometidos a un procedimiento invasivo se realizd la firma de consentimiento

informado sobre la realizacion de CPRE, informado los riesgos y complicaciones, descritas

en la literatura.
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13.- ANEXOS

Grafico circular Porcentaje de Genero de la poblacion

(Grafico 1)Fuente. Expediente clinico

Genero de
la
poblacion

B mujer
B hombrs
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Tabla cruzada Hidratacion agresiva con solucion Hartmann*Pacientes que desarrollaron pancreatitis
posteriora CPRE...

Hidratacion agresiva con
solucion Hartmann
ko) .Hﬁaacion agresiva con solucion
Hartmann no
n mt:];cmbgl agresiva con solucion
 Total
B0
17
Q
s
'>" 0
20
0 & 1
Pacientes que Pacientes que Total
desarrollaron pancreatitis desarrollaron pancreatitis
posteriora CPRE no posteriora CPRE si
Pacientes que desarrollaron pancreatitis posteriora CPRE
(Grafico 2) Fuente. Expediente clinico
Rango de edad
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido 18-28 anos 19 25.0 25.0 25.0
28-38 afios 200 s Dbl 52.6
38-48 afios 12 15.8 15.8 68.4
48-58 afios 13 17.1 il 855
58-68 afios 6| 7.9 7.9 934
68-78afi0s 5 66 6.6 100.0
Total 76 100.0 100.0
Tabla 1.
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Tabla cruzada Hidratacion agresiva con solucion Hartmann*Pacientes que

desarrollaron pancreatitis posteriora CPRE

Recuento
Pacientes que desarrollaron
pancreatitis posteriora CPRE
no si Total
Hidratacion agresiva con No 24 6 30
solucion Hartmann si 45 1 46
Total 69 7 76

Tabla 2. Fuente. Expediente clinico

Pruebas de chi-cuadrado

Significacion  Significacion  Significacion
asintotica exacta exacta
Valor df (bilateral) (bilateral) (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 6.900° 1 .009
Correccion de 4.933 1 .026
continuidad®
Razén de verosimilitud 7.062 1 .008
Prueba exacta de Fisher .013 .013
Asociacion lineal por 6.809 1 .009
lineal
N de casos validos 76

a. 2 casillas (50.0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es

2.76.

b. So6lo se ha calculado para una tabla 2x2

Tabla 3.
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Tabla cruzada Canulacion dificil de la via biliar *Pacientes que desarrollaron pancreatitis

posteriora CPRE

Recuento
Pacientes que desarrollaron
pancreatitis posteriora CPRE
no Si Total
Canulacion dificil dela  sin commplicaiones 53 55
via biliar canulacion dificil 15 20
no se lograextrer el 1 1
lito
Total 69 76
Tabla 4
Pruebas de chi-cuadrado
Significacion
asintotica
Valor df (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson ~ 8.108° 2 .017
Razén de verosimilitud 7.046 2 .030
Asociacién lineal por 5.919 1 .015
lineal
N de casos validos 76

a. 3 casillas (50.0%) han esperado un recuento menor que 5. El

recuento minimo esperado es .09.

Tabla s
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Barras simples Recuento de Diagnostico al final de la CPRE

30

20

Recuento

s s o R

estudio  barro biliar fibrosisde cledoco fistula biliar disfuncion quiste de  estenosis
normal ampulade litiasis del efinter  coledoco de via
vater de Oddi biliar

Diagnostico al final de la CPRE

Grafico 3. Fuente. Expediente clinico
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