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Pancreatitis aguda 2

CHARLES J. YEO
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La pancreatitis aguda va era conocida en la
antigiiedad. Sin embargo, la importancia del
péncreas y la gravedad de sus alteraciones in-
flamatorias no fueron apreciadas hasta que la
funcién de ese drgano, come parte del aparato

“digestivo, fuera establecida a mediados del si-

gle XIX. En 1886, Senn propuso que el trata-
miento quirdrgico de las pancreatitis agudas
debia indicarse en los pacientes con gangrena
pancredtica o con abscesos.' Tres afios después,
en 1889, Fitz expuso los signos clédsicos y la
descripcién anatomopatoldgica de la pancreati-
tis aguda y sugiri6 que la intervencién quirirgi-
ca temprana era inefectiva y muy peligrosa.?
En 1901, Opie, en el Hospital Johns Hopkins,
describié en forma precisa el mecanismo pato-
génico de la pancreatitis biliar al documentar la
presencia de un cdiculo impactado en la ampo-
Ila de Vater en la autopsia realizada en un pa-
ciente que habia fallecido por una pancreatitis
biliar.* La importancia de la pancreatitis aguda
como causa importante de morbilidad y morta-
lidad fue evidenciada por Moynihan, que en
1925 describi6 1a pancreatitis aguda como “la
més terrible de todas las calamidades que po-
dian suceder en las visceras abdominales,”™

La pancreatitis aguda incluye un amplio es-
pectro de procesos patoldgicos del pancreas que
van desde un ligero edema intersticial hasta la
gangrena y la necrosis graves, La presentacion
clinica es variable, desde un suave episodio de
molestias abdominales de evolucién espontdnea
hasta una grave condicién acompafiada de hipo-
tensién, secuestracion de liquidos, trastornos
metabodlicos, sepsis v muerte. M4s del 90% de
los pacientes con pancreatitis agudas presentan
cuadros clinicos leves 0 moderados. Estos pa-
cientes siguen un curso clinico de resolucién
espontanea y responden a las medidas médicas
de apoyo. Sin embargo, el 10% de los pacientes

desarrollan una afeccién que pone en peligro su
vida, asociada con pancreatitis hemorrdgicas o
necrotizantes, con una significativa morbilidad
y mortalidad a pesar de los mejores tratamien-
tos aplicados. La causa de la muerte en la pan-
creatitis agnda ha sido revisada, en fecha re-
ciente, en dos estudios de autopsias. Entre 405
pacientes los hallazgos posmortem mds impor-
tantes pueden ser agrupados en relacién con las
muertes tempranas y las tardias.® En los pacien-
tes que muricron dentro de los 7 dias de ingreso
al hospital, la patologia dominante, presente en
el 95% de los casos, fue el edema y la conges-
tién pulmonares. En los pacientes fallecidos
después del 7° dia, la patologia dominante, pre-
sente en el 77% de los casos, fue la infeccién.
Por otra parte, en una revisién realizada en 126
pacientes con pancreatitis agudas mortales, la
complicacién tardia dependiente de los absce-
sos pancredticos y de la deficiencia multivisce-
ral fue la que contribuyé a la mayoria de las
muertes.® De esta forma, el desafio para el clini-
co consiste en realizar un diagndstico y un tra-
tamiento apropiados del amplio espectro de
cuadros clinicos que. se incluyen dentro del
matrco de [a pancreatitis aguda.

ETIOLOGIA

En ]a génesis de la pancreatitis aguda se han
implicado muchos estimulos (cuadro 2-1). Cer-
ca del 90% de los casos estén relacionados con
afecciones de la via biliar o con la ingesta ex-
cesiva de alcohol; la frecuencia relativa de esas
dos principales causas de pancreatitis es varia-
ble y depende del tipo de poblacién estudiada.
En los grandes hospitales urbanos de los Esta-
dos Unidos, el abuso del alcohol es la principal
causa de la pancreatitis aguda. En otras zonas



de los Estados Unidos y en muchas regiones de
Europa y Asia, la pancreatitis asociada a la li-
tiasis biliar es la predominante,

El papel etiol6gico de los calculos biliares en
la patogenia de la pancreatitis aguda fue sugeri-
do por primera vez por Opie.? Este autor propu-
so que la pancreatitis aguda se iniciaba por un
cilculo impactado en la ampolla de Vater y pro-
ducfa el pasaje de bilis hacia el pancreas y la
consiguiente lesidn pancredtica. Se dispone de
evidencias que corroboran de este mecanismo
patogénico a partir de diversos estudios clinicos
que documentan la existencia de cdlculos bilia-
res en las heces del 90% de los pacientes con
pancreatitis biltar aguda.”® Estos datos sugieren
que la lesidén pancredtica se inicia con la migra-
cion del calculo y no necesariamente por su im-
pactacion ampular, Qtras evidencias que.apoyan
la teoria de la migracion litidsica provienen de
los estudios colangiogréficos que demuestran 1a
presencia de un canal comiin para los conductos
colédoco y de Wirsung en mds del 90% de los
pacientes con cuadros de pancreatitis biliares
comparada con sélo el 20% al 30% de inciden-
cia de canal comiin en los pacientes sin antede-
dentes de pancreatitis aguda.®!' Durante la co-
langiograffa operatoria de rutina, realizada du-
rante la colecistectomia, el reflujo pancredtico
se encuentra en mds del 60% de los pacientes
con antecedentes de pancreatitis, cuatro veces
mds que en los carentes de antecedentes pan-
credticos.? Por ello las pancreatitis asociadas
con cdlculos biliares se vinculan con la existen-
cia de un conducto anatémico comiin entre las
vias biliares y las pancredticas y parecen desa-
rrollarse luego de la migracién de un cédlculo
desde el colédoco a través de la papila de Vater.

El alcohol se encuentra implicado como
agente etioldgico de la pancreatitis que presen-
tan muchos enfermos que ingresan a los hospita-
les. En forma indudable existe una asociacién
entre el abuso de alcohol y la pancreatitis aguda,
aunque el mecanismo preciso de la lesién pro-
vocada por el alcohol no es bien conocido. Va-
rias teorias se han propuesto para explicar el
mecanismo de las pancreatitis de origen alcohs-
lico. Primero, esta pancreatitis puede ser conse-
cuencia de una hipersecrecién pancredtica en
presencia de una obstruccién ampular parcial. El
alcohol es un conocido estimulante de la secre-
cién dcida del estémago v la acidificacion duo-
denal consiguiente es un estimulo para la libera-
cidn de secretina, que a su vez aumenta la secre-
ci6én exocrina del agua y bicarbonato pancredti-
cos. También es sabido que el alcohol aumenta
la resistencia del esfinter de Oddi a nivel de la
ampolla de Vater, con lo que se produce, al me-
nos en forma tedrica, una obstruccién parcial
del flujo pancredtico en la fase de hipersecre-
cién. En un modelo experimental felino, el alco-
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Cuadro 2-1. Eriologias de la pancreatitis
aguda

Enfermedades de ias vias biliares
Alcoholismo
Hiperlipidemia
Hipercalcemia
Familiar
Traumatismos
Externos
Operatorios
Pancreatograffa retrdgrada
Isgquemia
Hipotensidén
Bypass cardiopulmonar
Embolia ateromatosa
Vasculitis
Obstruccién de los conductos pancredticos
» Tumor
Pancreas divisum
Estenosis ampollosa
Infecién por Ascaris
Obstruccidn duodenal
Infecciones virales
Veneno de escorpién
Idiopatica
Farmacos

hol administrado por via enteral ha mostrado ser
capaz de provocar aumento de la presion del sis-
tema ductal pancredtico y de su permeabilidad
para las macromoléculas.”? Por ello, la primera
teoria referida a la produccién de pancreatitis
por el abuso de alcohol se basa en que el parén-
quima pancredtico es lesionado por la extravasa-
cién de enzimas, facilitada por el aumento de la
permeabilidad ductal en la fase de hipersecre-
ci6én exocrina y por la obstruccién papilar par-
cial, El segundo mecanismo que explica el papel
del alcohol en la pancreatitis aguda especuia so-
bre la formacion de tapones proteicos en los
conductos pancredticos producidos por el alco-
hol, que pueden iniciar la extravasacion de las
enzimas con la lesién consecutiva.' Un tercer
mecanismo postulado para la pancreatitis indu-
cida por el alcohol se vincula con un estadio in-
termedio de hipertrigliceridemia. Se sabe que la
ingestion de alcohol puede producir una hiper-
trighiceridemia transitoria en muchos individuos.
Los estudios clinicos y experimentales han su-
gerido que los niveles tdéxicos de dcidos grasos
libres, producidos por la lipdlisis de los riglicé-
ridos, puede provocar lesiones en el pédncreas a
través de alteraciones acinares o de las células
endoteliales de los capilares,'>16

Existen otras causas de pancreatitis aguda.
La hiperlipidemia, sin exceso alcohélico, puede
producir pancreatitis aguda. La hiperlipidemia
puede aparecer en forma secundaria durante la
administracién exégena de estrégenos, en la
nefritis o después de la castracién, o como hi-
perlipidemia hereditaria (tipos 1 y V de Fre-
drickson, notables por la hipertrigliceridemia y
quilomicronemia).
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Cuadro 2-2. Fdrmacos relacionados con la
iniciacién de la pancreatitis aguda

Asociacion definida Asociacion probable

Diuréticos tiazidicos
Furosemida
Sulfonamidas
Tetraciclina
L-Asparaginasa
Corticosteroides
Acido etacrinico
Penformin
Procainamida
Acido valproico
Clonidina

Azatioprina
Estrogenos

La hipercalcemia, muchas veces dependiente
del hiperparatiroidismo, puede asociarse con
lesiones agudas del pancreas. El mecanismo de
la pancreatitis asociada con la hipercalcemia
depende de: 1) hipersecrecién dependiente de
la hipercalcemia; 2} activacion del tripsindgeno
por el calcio con la consiguiente autodestruc-
ci6n del parénquima pancredtico, o 3) obstruc-
cion ductal por la formacién de célculos célci-
cos en los conductos pancredticos. Se han pu-
blicado casos de pancreatitis aguda de tipo fa-
miliar, pero no se ha podide definir un meca-
nismo genético determinado. La pancreatitis
aguda también puede aparecer luego de los
traumatismos de la glandula, cerrados o pene-
trantes, luego de la manipulacidn quirdrgica de
la glandula o de la papila y, quizds, uego de la
distension excesiva producida por una pancrea-
tografia retrégrada. )

La isquemnia pancredtica es Otro mecanismo
implicado en la etiologia de la pancreatitis
aguda. Esta puede ser el resultado de un episo-
dio isquémico acaecido durante una hipoten-
$i6n sistémica o un bypass cardiopulmonar, o
estar asociada con ateroembolismo visceral, o
vasculitis. La pancreatitis isquémica se ha
provocado por medio del usc de una
preparacion pancredtica canina aislada ex
vivo.!”'® En este modelo, la isquemia pan-
credtica ha causado edema del parénquima,
hiperamilasemia y cambios patoldgicos que
simulan la pancreatitis aguda.

Numerosos farmacos (cuadro 2-2) han sido
considerados capaces de iniciar una pancreati-
tis aguda.'? Existen suficientes evidencias co-
mo para aceptar que la azatioprina y los estré-
genos son capaces de producir pancreatitis.
Muchas otras drogas se asocian con esa lesion,
aunque su efecto directo sobre el péncreas no
ha sido probado en forma definitiva.

A pesar del gran nimero de factores capaces
de producir pancreatitis agudas, siguen siendo
desconocidos los mecanismos celular y molecu-
lar involucrados en el proceso real de la lesién
del parénquima pancredtico. Algunas evidencias

apoyan el papel de los radicales libres derivados
del oxigeno en la patogenia de algunas formas
de pancreatitis. La complejidad de la afeccién
clinica y la relativa inaccesibilidad del pancreas
humano para las observaciones clinicas o expe-
rimentales han retrasado el proceso de produc-
cién de datos referidos a la fisiopatologia de la
pancreatitis aguda. Se han desarrollado diversos
modelos experimentales, que luego de probados
han sido utilizados para obtener mejor informa-
cién respecto a los pormenores de la pancreati-
tis, En 1973, Lombardi y col. publicaron que la
alimentacién de ratones hembras jévenes, con
una dieta pobre en colina, complementada con
etionina al 0,5% (dieta CDE), era capaz de pro-
ducir pancreatitis aguda hemorrdgica con un in-
dice reproducible de mortalidad.?” Lampel y
Kemn, en 1978, comunicaron que la infusién in-
travenosa en ratas, de un andlogo de l1a ceruleina
en dosis mayores a las secretorias maximas,
causaba pancreatitis aguda edematosa reprodu-
cible.?' Los resultados obtenidos con la dieta
CDE v la infusién de ceruleina, con la determi-
nacién de la incorporacion de aminodcidos en
los granulos de zimdgeno, estudios citoquimicos
y técnicas inmunohistoquimicas, sugieren que
estas pancreatitis experimentales se producen
por el bloqueo de la secrecién de los granulos de
zimb6geno en las células acinares. Este bloqueo
parece ser consecuencia de la fusion de los gra-
nulos de zimdgenos por lisosomas intracelula-
res, Como consecuencia, las enzimas lisosomi-
cas activan la proenzima productora del tripsi-
négeno (fig. 2-1) originando tripsina intracelular
activa capaz de producir la autodigestién.>2
Los estudios anatomopatolégicos de tejidos hu-
manos provenientes de pancreatitis aguda, exa-
minados con el microscopio electrénico, confir-
man la existencia del agrandamiento de los gré-
nulos de zimdgeno en las células acinares y la
formacion de grandes autofagosomas.” Aunque
esta hip6tesis parece ser reproducible con diver-
sos modelos, no puede aplicarse en todas las va-
riedades de factores etiolégicos vinculados con
la pancreatitis aguda. Por ello resulta necesario
efectuar amplias investigaciones para determi-
nar en forma completa el mecanismo preciso de
la pancreatitis aguda.

PRESENTACION CLINICA

La pancreatitis aguda se presenta con multi-
ples formas clinicas. Se puede observar un am-
plio espectro de alteraciones que van desde una
afeccion leve de buena evolucién espontinea a
cuadros graves que se asocian con hipovolemia,
shock, sepsis, perturbaciones metabdlicas y
muerte. El diagndstico seguro puede hacerse, en
muchas ocasiones, en base a la presentacién cli-
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Fig. 2-1. Transporte intracelular de las enzimas digestivas y de las hidrolasas lisosdmicas. Las enzimas digestivas y las hi-
drolasas son sintetizadas en el endoplasma reticular (RER). Las enzimas recién sintetizadas son transportadas al aparato de
Golgi (GC), adyacente al niicleo (N). A. Separacién normal de las hidrolasas lisosémicas, que son transportadas a los lisoso-
mas (L) v a las enzimas digestivas. Las enzimas digestivas se concentran, luego, en vacuolas de condensacién (V) y en los
granulos de zimoégeno (Z(3) que se fusionan con la membrana plasmética luminal ¥ liberan su contenido en el espacio lumi-
nal mediante exocitosis. B. Los cambios inducidos en los ratones per la dieta CDE, que bloquea la exocitosis y determina
que las enzimas digestivas se fusionen con los lisosomas (crinofagia), causa la formacién de grandes vacuolas (V) que con-
tienen tanto hidrolasas lisosémicas como enzimas digestivas. C, En las ratas que reciben dosis supramdximas de ceruleina, el
transporte al aparato de Golgi ne se afecta. Cuando se afecta la separacion de las hidrolasas liososdmicas de las enzimas se
forman grandes vacuolas que contienen ambos tipos de enzimas. Los grdnulos maduros de zimdgeno también se fusionan
con esas vacnolas mediante un preceso andlogo a la crinofagia. Se bloquea la exocitosis en la membrana plasmética luminal,
{Tomado de Steer M. L. and Meldolesi J.: The cell biology of experimental pancreatitis. N. Engl. J. Med., 316:144, 1987.)

nica. En mds del 90% de los pacientes, el signo
predominante es el dolor abdominal. Este dolor
suele comenzar, casi siempre, en forma gradual
y se ubica en el epigastrio y alcanza su maxima
intensidad varias horas después del comienzo.
En general, el dolor no presenta modificaciones
paroxisticas y asume un tipo constante; su in-
tensidad varfa entre una vaga molestia epigds-
trica hasta un severo e intolerable dolor abdo-
minal. En mas del 50% de los pacientes el dolor
puede tener un cardcter penetrante con irradia-
cion al dorso. Aungque la presentacidn mds co-
mun s el dolor medioepigdstrico, puede locali-
zarse en cualquiera de los hipocondrios. El do-
lor abdominal generalizado puede observarse
en cerca del 30% de los pacientes. En las pan-
creatitis asociadas con el alcohol el dolor co-
mienza, muchas veces, 12 a 48 horas después
del exceso en la bebida. En las pancreatitis de
tipo biliar el delor aparece luego de una comida
copiosa. Las nduseas y los vémitos acompafian
el dolor abdominal. El vémito puede ser impor-
tante y repetido. En algunos casos los pacientes
se presentan sin dolor abdominal y s6lo mues-
tran una alteracién sistémica importante, con
hipotensién, hipoperfusion y depresidn senso-
rial. En estos pacientes el diagndstico de pan-
creatitis aguda puede burlar al clinico para ser
documentada sélo en el estudio posmortem.

Los signos clinicos mas comunes son fiebre
{entre 37,87 a 39¢ (), taquicardia (100 a 140
por mlnuto) sensibilidad epigdstrica y disten-
sion abdominal. Se considera que esta disten-
sidn resulta del ileo paralitico provocade por el
proceso inflamatorio retroperitoneal. El exa-
men fisico puede mostrar una masa epigéstrica,

que denuncia un flemdn pancredtico. En raros
casos, cerca del 3% de los pacientes, se obser-
va una coloracién azulada del flanco izquierdo
(signo de Grey Turner) o en la regién perium-
bilical (signo de Cullen). Estos signos depen-
den del desplazamiento del fluido retroperito-
neal a través de los planos de la pared del ab-
domen hasta alcanzar el flanco o, a lo largo del
ligamento falciforme, en la zona umbilical.
Ellos indican la presencia de un episodio grave
de pancreatitis aguda y se acompafian de una
mortalidad general que va del 30 al 50%.%

La ictericia es un hallazgo infrecuente en el
momento del comienzo de la pancreatitis aguda
aunque puede estar presente en algunos pacien-
tes con litiasis biliar asociada a la pancreatitis.
Cuando existe, la ictericia puede depender de
la obstruccion del colédoco por un calculo o su
compresion por el edema pancredtico.

En los pacientes con pancreatitis graves, pue-
den encontrarse alteraciones importantes de la
homeostasis (por ejemplo: hipotensién, hipovo-
lemia, hipoperfusién y obnubilacién). La géne-
sis de este estado de shock, con hipoperfusién,
fue atribuida a la existencia de un factor depre-
sor del miocardio que seria producido durante
las pancreatitis hemorrdgicas,”?” La experi-
mentacidn mds reciente sugiere que los efectos
deletéreos de la pancreatitis aguda sobre la fun-
cién cardiovascular se relacionan con la hipo-
volemia y la reduccidn de la precarga cardiaca
y no son resultado de una hormona circulante
elaborada como respuesta a la enfermedad. ¢

En algunas ocasiones se encuentran manifes-
taciones extraabdominaies de la pancreatitis
aguda. El examen del térax revela la presencia
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Cuadro 2-3. Diagnéstico de la pancreatitis
aguda

Pruehas de laboratorio Pruebas radiogrdficas

Amilasa sérica
Isoamilasas séricas

Radiografia directa de térax
Radiografia directa de

abdomen
Amilasa urinaria Seriada gastroduodenal
Relacidn del clearance Ultrasonido

amilasa/creatinina
Lipasa sérica
Andlisis del liquido
peritoneal
Metahemalbuminemia sérica

Tomografia computadorizada
Resonancia magnética
nuclear

de un derrame pleural izquierdo o la elevacién
del hemidiafragma del mismo lado en mds de un
tercio de los pacientes. Estos se presentan a ve-
ces con signos de insuficiencia respiratoria in-
minente, como taquipnea, dishea o cianosis, La
etiologia de la disfuncién pulmonar y de Ia falla
respiratoria asociada, que aparecen en la pan-
creatitis aguda, no estd todavia bien aclarada
aungue se asocia con la presencia anormal de
fosfolipasas A% de dcidos grasos libres genera-
dos a partir de la lipélisis de los triglicéridos,?>
o por anormalidades producidas en el surfactan-
te pulmonar.’ Entre las manifestaciones menos
comunes de la pancreatitis aguda se pueden in-
cluir Ia necrosis de la grasa subcutdnea® y anor-
malidades cerebrales de tipo no localizado (por
ejemplo: psicosis, agresividad, confusién y co-
ma). La embolia grasa, la coagulacién intravas-
cular diseminada, la hiperosmolaridad, la hipo-
perfusion y la hipoxia se consideran las causas
de las anormalidades de la funcién cerebral.

DIAGNOSTICO

El diagndstico de la pancreatitis aguda se ha-
ce en base a la presentacion clinica combinada
con apropiados estudios de laboratorio y de ra-
diologia (cuadro 2-3). Fuera de la inspeccion
directa del pdncreas, durante la laparotomia o
en la autopsia, no existe ninguna prueba que
pueda determinar en forma concluyente y uni-
versal el diagndstico de pancreatitis aguda.

Estudios de laboratorio

La prueba de laboratoric mds aceptada para
el diagndstico de pancreatitis aguda es la deter-
minacion del nivel sérico de amilasa. La eleva-
cién de la amilasemia por encima de lo normal
se observa, en general, dentro de las 24 horas
del comienzo de los sintomas. En la mayoria de
los pacientes ese valor vuelve en forma gradual
a un nivel normal durante la siguiente semana.
La elevacion persistente de la amilasemia, mds

all de la primera semana de enfermedad, puede
reflejar el mantenimiento de la inflamacién
pancredtica o indicar la aparicién de complica-
ciones, como el sendoquiste pancredtico, el fle-
mon o el absceso. En general, el grado de 1a hi-
peramilasemia inicial no predice en forma con-
fiable la gravedad de la lesidn pancredtica. Sin
embargo, los andlisis de regresion logistica es-
calonados realizados en poblaciones de pacien-
tes con pancreatitis aguda producidas por dife-
rentes causas, han determinado que la magnitud

de la elevacién de la amilasemia es un factor de.

prediccién independiente que puede diferenciar
las pancreatitis asociadas con célculos biliares
de la pancreatitis alcohdlica.® Las elevaciones
de la amilasa, que superan las 4.000 unidades
internacionales/l, son estadisticamente predicti-
vas de pancreatitis de origen biliar.

La amilasemia no es un marcador ideal para
el diagndstico de la pancreatitis aguda. En los
pacientes hospitalarios que ingresan por afeccio-
nes agudas sélo dos tercios de los que muestran
hiperamilasemia son portadores de pancreatitis
agudas. Existen otras causas de hiperamilasemia
(cuadro 2-4).*7 Ademas, la elevacién de la ami-
lasa sérica no se observa en mds del 90% de los
pacientes con pancreatitis aguda. Por ello, la im-
posibilidad de documentar la hiperamilasemia
no excluye la posibilidad de la pancreatitis agu-
da. Cuando existen procesos inflamatorios leves
y transitorios del pancreas, la hiperamilasemia
es de corta duracién y puede retornar a sus valo-
res normales de antes que se haya efectuado el
estudio correspondiente. La falta de hiperamila-
sernia también puede ser la consecuencia de una
extensa necrosis pancredtica o de la presencia de
una gliandula muy afectada, con insuficiencia
exocrina para elaborar la suficiente cantidad de
amilasa circulante en ¢l momento de la inflama-
cidn aguda. Por tltimo, la amilasemia normal se
encuentra, por lo general, en mas del 85% de las
pacientes con pancreatitis producidas por la hi-
perlipidemia; este hecho puede relacionarse con
la presencia de inhibidores circulantes de la acti-
vidad de la amilasa que se encuentran en los pa-
cientes hiperlipidémicos.*

Se puede mejorar la exactitud del diagndsti-
co de la pancreatitis aguda si se determina la
isoenzima. En los individuos normales, la
isoenzima de la amilasa, tipo P, sale del pan-
creas y es responsable del 40% del total de
amilasa circulante. El restante 60% es amilasa
circulante que proviene de las gldndulas sali-
vares, trompas de Falopio, ovarios, endome-
trio, préstata, mama, pulmones y quizas del hi-
gado. Estas enzimas se designan como isoami-
lasas tipo S. En la pancreatitis aguda, asi como
en la tlcera perforada, 1a obstruccidn intestinal
y el infarto mesentérico, la isoamilasa P es res-
ponsable de la mayor parte de la elevacién de
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Cuadro 2-4. Trastornos asociados con la hiperamilasemia

Intraabdominales

Extraabdominales

Trastornos pancredticos
Pancreatitis aguda
Pancreatitis crénica
Traumatismo
Carcinoma
Seudoquiste
Ascitis pancredtica
Absceso

Trastomos no pancreaticos
Afecciones de la via biliar
Obstruccion intestinal
Infarto mesentérico
Ulcera péptica perforada
Peritonitis
Sindrome del asa aferente
Apendicitis aguda
Ruptura de embarazo tubsdrico
Salpingitis
Ruptura de aneurisma de aorta

Trastornos de las gldndulas salivares
Fiebre urliana
Parotiditis
Traumatismos
Litiasis
Sialoadenitis por radiaciones |
Reduccion de la excrecidn de amilasa
Insuficiencia renal
Macroamilasemia
Otras afecciones
Derrame pleural pancredtico
Neumonia
Sendoquistes del mediastino
Traumatismos cerebrales
Quemaduras graves
Cetoacidosis diabética
Embaraze
Drogas
Bisalbuminemia

la amilasemia. Sin embargo, la elevacién de la
isoamilasa S puede observarse en las alteracio-
nes de las glandulas salivares, en el embarazo
ectdpico roto y en las salpingitis, entre oiras
afecciones. El uso de la determinacién diferen-
cial de las isoamilasas ha sido util en algunas
ocasiones para esclarecer el diagndstico clinico
de pancreatitis aguda mediante la demostra-
cidn de la falta de elevacidén de la isoamilasa P
en mdas del 20% de los pacientes con hiperami-
lasemia y sospechas clinicas de pancreatitis
aguda.® El conocimiento de que la amilasa
puede tenér un origen no pancredtico puede te-
ner una influencia muy importante en el trata-
miento ¥ en el tipo e intensidad de los estudios
auxiliares solicitados.

En comparacién con la medicién de la ami-
lasemia, la determinacion de la excrecién de la
amilasa urinaria en la pancreatitis aguda es un
indicador més sensible de esta enfermedad. Los
niveles de amilasa urinaria se elevan en forma
mdés temprana y marcada que los de la amilase-
mia y. pueden permanecer aumentados durante
prolongados periodoes. Sin embargo, la hipera-
milasuria scla no es diagnéstica de pancreatitis
aguda ya que puede ser encontrada en muchas
otras afecciones asociadas con hiperamilase-
mia. Por otra parte, un valor normal de la ami-
lasa urinaria no excluye el diagndstico de pan-
creatitis aguda.

Se han realizado diversos esfuerzos para me-
Jjorar la especificidad de la determinacién de la
amilasuria en la pancreatitis aguda, entre los
cuales se debe considerar el estudio del ¢learan-
ce renal de la amilasa.*® La permeabilidad glo-
merular para la amilasa parece estar aumentada
durante la pancreatitis. Muchos autores han uti-
lizado la relacién del clearance de la creatinina

y de la amilasa en el diagnéstico de la pancrea-
titis agnda. La ecuacién para el cdlculo es:

Amilasa urinaria
Amilasa sérica

creatinina sérica

— — X 100 =
creatinina urinaria

relacion clearance amilasa/creatinina ¢

En los individuos normales esta relacién va-
ria de 1 a 4%. Una relacién superior a 6% es
compatible con el diagnéstico de pancreatitis
aguda. Las relaciones dos o tres veces por enci-
ma de ese nivel se observan con frecuencia en
la pancreatitis aguda. Aunque poco frecuente, la
pancreatitis aguda también puede aparecer con
una relacién normal. La elevacién de este indi-
ce también se observa en otras afecciones, co-
mo la cetoacidosis diabética, la ilcera perfora-
da, el cancer de pancreas y en algunos estados
posoperatorios.* En general, esta relacién no
puede ser considerada como un indicador espe-
cifico de la pancreatitis aguda. No obstante,
puede resultar de utilidad en dos circunstancias
especiales. La primera, puede ser til para con-
trolar la evolucidn del proceso inflamatorio
cuando la amilasemia cae en forma brusca a ni-
veles normales. Segundo, puede ser itil cuando
existe pancreatitis por hiperlipidemia en las que
la amilasemia suele no estar elevada aunque el
clearance urinario se encuentra elevado,

La elevacidn de la lipasemia es un indicador
mias preciso de la pancreatitis aguda que la hi-
peramilasemia. La lipasa circulante es exclusi-
vamente de origen pancredtico. La duracidn de
la hiperlipasemia en la pancreatitis aguda tiende
a exceder la de la amilasemia, con lo que da es-
ta prueba una capacidad diagndstica importante
que se puede utilizar en aquellos pacientes que
se presentan en etapas tardias del curso de su
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enfermedad. Por desgracia, las determinaciones
de la lipasemia son costosas y sus elevaciones
no son totalmente exclusivas de la pancreatitis
aguda ya que también se observan en otros pro-
cesos abdominales, como la isquemia intestinal,
la Glcera perforada y la colecistitis aguda,

La puncidn peritoneal diagnéstica es una
prueba mds invasiva que ha sido ideada para
confirmar el diagndstico de pancreatitis. Para el
diagnéstico, la elevacién de la amilasa y de 1a
lipasa en el liquido peritonecal puede ser mas
sensible quela elevacién sérica de esas enzi-
mas. La combinacién del dosaje de amilasa en
sangre y en el liguido peritoneal se correlaciona
en forma estrecha con la presencia de pancreati-
tis aguda.*® Sin embargo, la paracentesis diag-
néstica no es una prueba ideal para confirmar la
pancreatitis aguda debido a su naturaleza inva-
siva, sus posibles complicaciones y la falta de
especificidad completa para la pancreatitis agu-
da en la elevacion de las enzimas peritoneales.

En condiciones apropiadas, la presencia de
suero lactescente es uno de los indicadores méds
especificos de pancreatitis aguda. Este tipo de

suero se presenta cuando los triglicéridos exce-

den valores de 500 mg/dl y son observados con
mucha frecuencia en los pacientes afectados de
pancreatitis asociadas con hiperlipidemia here-
ditaria o de origen alcohdlico. Es importante
tener presente que los pacientes con suero lac-
tescente suelen tener falsas amilasemias nor-
males, con lo que la turbidez sérica adquiere un
valioso valor diagnéstico.

La presencia de metahemalbuminemia ha si-
do considerada como un marcador de la pan-
creatitis aguda hemorrdgica. La metahemal-
bimina puede ballarse en sangre después de
uniones quimicas de hematina a alblmina. La
hematina deriva del producto de la oxidacién
del heme. El heme y la globina se producen por
la accidon de enzimas pancredticas activadas
extravasadas a la circulacién peripancredtica.
Lamentablemente, la metahemalbuminemia
carece de especificidad o sensibilidad sufi-
cientes para tomarla como prueba de deteccién
para los casos de pancreatitis hemorrdgica
aguda grave.

La evidencia que apoya el diagnéstico de
pancreatilis aguda puede provenir de una canti-
dad de pruebas estdndar de laboratorio.*® Aun-
que esa prueba no es especifica para el diagnds-
tico de la pancreatitis aguda, puede proporcio-
nar valiosa informacién que sirve para afirmar
el diagndstico. Por otra parte, muchos de las
pruebas estandar de laboratorio se han aplicado
para tratar de establecer la gravedad del ataque
v los factores etiolégicos en él implicados. Los
estudios hematolégicos de rutina pueden mos-
trar hemoconcentracién debida a la formacién
de un tercer espacio, con elevaciones del hema-

tocrito por encima de 50% que son bastante fre-
cuentes. Es tipico encontrar leucocitosis mode-
rada, por encima de 10.000 glébulos por mm?.
Con frecuencia los estudios quimicos del suero
revelan hiperglucemia, hipocalcemia, hipera-
zoemia leve y anomalias en las puebas funcio-
nales hepdticas. Las elevaciones de la glucemia
se consideran el resultado de la hiperglucagone-
mia y de una insulinemia relativa. La hipocalce-
mia puede ser muy marcada en las pancreatitis
graves y parece deberse al depésito de calcio en
las zonas de necrosis grasa, a la hipoalbumine-
mia dilucional y a la resistencia desarrollada
por el hueso esquelético a la estimulaci6n de la
parathormona.*’ No parecen existir desvios de
lz calcitonina y de 1a vitamina D que justifiquen
la hipocalcemia.*® La hiperazoemia leve es fre-
cuente y se asocia con el secuestro de liquidos,
la hipovolemia, la vasoconstriccion y la reduc-
cion del gasto cardiaco.

Entre las anormalidades observadas en las
pruebas hepiticas funcionales se incluyen au-
mentos transitorios de la bilirrubina, con ligera
elevacién de la fosfatasa alcalina, de la gamma-
glutamil transferasa y de las aminotransferasas.
Las pruebas funcionales hepaticas anormales se
encuentran con mayor frecuencia en las pan-
creatitis biliares, en las gue reflejan cierto gra-
do de obstruccién del flujo biliar, hepdtico y
vesicular, hacia el duodeno. Numerosos inves-
tigadores, utilizando andlisis de regresién, han
confirmado que los niveles elevados de bilirru-
bina, fosfatasa alcalina, gamma-glutamil trans-
ferasa, alanin-aminotransferasa y aspartato-
amino transferasa sirven como pronosticadores
independientes de la presencia de calculos en el
colédoco tanto como de la iniciacién del ataque
de pancreatitis.*®-*!

Las anormalidades de los gases en sangre ar-
terial aparecen en una proporcién variable de
pacientes con pancreatitis. La disfuncién pul-
monar grave y progresiva, marcada con una
importante hipoxemia e hiperventilacién, pue-
de aparecer en mas del 10% de los pacientes y
se limita sélo a aquellos que han sufrido ata-
ques graves. Las pancreatitis graves también
pueden producir alteraciones de la coagulacion,
hipofibrinogenemia y coagulacion intravascu-
lar diseminada.*?

Estudios radiolégicos

Las radiografias simples de térax y abdo-
men, los estudios digestivos contrastados, el ul-
trasonido, la tomografia computarizada (TC) y,
mds recientemente, la resonancia magnética
nuclear (RMN), son procedimientos que han si-
do utilizados para confirmar la sospecha clinica
y de laboratorio dela pancreatitis aguda.



Los signos hallados en las radiografias direc-
tas de térax, que sugieren pancreatitis aguda, no
son especificos de esa enfermedad; entre ellos,
el derrame pleural izquierdo, la elevacién del
hemidiafragma izquierdo o la atelectasia basal
izquierda. Esas alteraciones reflejan la presen-
cia de un proceso inflamatorio subdiafragmati-
co retroperitoneal de importancia que se ubica
en la zona del pancreas. Las radiografias de t6-
rax también pueden servir para detectar otras
causas de dolor abdominal en ciertos pacientes.
El haliazgo de una neumnonia lobar inferior o de
neumoperitoneo son ejemplos tipicos.

Las radiografias simples del abdomen no
muestran anormalidades especificas en més de
la mitad de los casos de pancreatitis agudas. La
anomalia mds frecuente, que se observa en las
placas simples de abdomen, es la presencia de
aire en el asa duodenal, que denuncia el ileo
duodenal secundario a la reaccién inflamatoria
adyacente y propia de la cabeza del pincreas.
Otra anormalidad, que se designa como “signo
del asa centinela”, es la presencia de un asa
distendida de yeyuno proximal, que se encuen-
tra en el abdomen superior, en la zona del le-
cho pancreatico. Ademas, se puede encontrar el
“signo del corte colénico” (fig, 2-2), que refleja
la distension del colon hasta el nivel del colon
transverso sin presencia de aire en la flexura
esplénica o en el colon distal. Otros signos que
pueden encontrarse en las radiografias simples
de abdomen son la presencia de colelitiasis,
signos de ileo inespecifico, borramiento de los
bordes del psoas, secundarios a la infiltracién
retroperifoneal, y la presencia de calcificacio-
nes pancreaticas (fig. 2-3). Fuera de la presen-
cia de calcificaciones pancredticas, todos los
otros signos radioldgicos son indicadores ines-
pecificos de una patologia pancreitica.

En otras épocas se utilizaban los estudios
contrastados gastroduodenales para ayudar a
realizar el diagndstico de pancreatitis aguda.
Como signos tipicos, aunque inespecificos, se
consideran el ensanchamiento del marco duode-
nal, el desplazamiento anterior del estémago por
la presencia de un pincreas inflamado y agran-
dado, o ligeras anormalidades encontradas en la
mucosa duodenal debidas al edema de la pared.
Ninguno de esos signos es especifico de la pan-
creatitis aguda y por eso los estudios seriados
gastroduodenales han dejado de recibir atencién
como medios para clarificar el diagndstico.

La ultrasonografia abdeminal se puede utili-
zar para detectar la tumefaccidn pancredtica, el
edema y la coleccién peripancredtica de liqui-
dos en los pacientes afectados por pancreatitis
agudas. En los que se sospecha la litiasis bi-
liar, la vesicula puede ser estudiada asf como se
puede establecer ¢l tamaifio del colédoco y su
contenido litidsico. En muchas ocasiones €l va-

PANCREATITIS AGUDA 29

Fig.2-2. Radiografia abdominal simple, con el paciente en
dectbito supine, que muestra el “signo del corte del co-
lon”. El gas contenido en el colon ascendente y transverso
esta ausente en el colon descendente.

Fig.2-3. Radiografia de abdomen en un paciente con una
pancreatitis crénica de larga evolucidn por alcoholismo
crénico, que muestra groseras calcificaciones pancredticas.
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Cuadro 2-5. Signos encontrados en las tomo-
grafias computadorizadas en las pancreatitis
agudas

Modificaciones pancredticas
Agrandamiento del parénquima
Difuso
Localizado
Edema del parénquima
Necrosis
Cambios peripancredticos
Borramiento de los planos grasos
Engrosamiento de las fascias
Presencia de colecciones liquidas
Signos inespecificos
Distensién intestinal
Derrame pleural
Edema del mesenterio

lor del ultrasonido se ve limitado por la presen-
cia de asas intestinales llenas de aire y liquido,
que dificultan la visualizacién adecuada del
péncreas. No cbstante, la ecografia abdominal
puede aportar confirmacidén de la inflamacién
pancredtica en mds del 80% de los pacientes en
los que se sospecha la pancreatitis aguda,

En la actualidad, 1a TC es el método no inva-
sivo mds sensible para confirmar el diagndstico
de pancreatitis aguda.’® La exactitud de la TC se
mejora con ¢l refuerzo obtenido por la adminis-
tracion de contraste oral ¢ intravenoso. Los sig-
nos anormales encontrados en los estudios con
TC pueden hallarse presentes en mds del 90%
de los pacientes. Esos signos pueden clasificar-
se en pancredticos y peripancredticos {cuadro 2-
5). Los signos pancredticos son el agrandamien-

Fig.2-4. Rastreo con TC de un pa-
ciente con pancreatitis aguda, luego
de una pancreatografia endoscépica
retrégrada. El pancreas presenta un
gdema difuso y estd agrandado. B.
Rastreo con TC de un paciente con
pancreatitis aguda, El pincreas estd
edematoso y agrandado. Se obser-
van colecciones peripancredticas por
delante del pancreas, en la retrocavi-
dad de los epiplones y, por detras,
en el espacio pararrenal izquierdo.



Fig. 2-5. Rastreo con TC
de un paciente que presenta
un gran absceso pancredti-
co. Se observan burbujas
gaseosas en ambos lados
del espacio retrocélico.

to, de naturaleza focal o difusa, la presencia de
edema o la necrosis con licuefaccion (fig. 2-4).
Los cambios peripancredticos son el borramien-
to o espesamiento de los planos que rodean el
érgano y la presencia de colecciones liguidas.™*
También se encuentran signos inespecificos.
Existe una buena correlacion entre el grado de
las alteraciones observadas con la TC y la evo-
lucién clinica y la gravedad de la pancreatitis
aguda. La TC también es util para la demostra-
¢idn de complicaciones estructurales que se de-
sarrollan durante la evolucidén de la pancreatitis
aguda, como los abscesos pancredticos, los seu-
doquistes o los flemones (fig. 2-5).

La RMN es un método que promete la ob-
tencién de imdgenes mas complejas que permi-
tan un diagndstico més preciso de la pancreati-
tis aguda (fig. 2-6). La RMN vy la TC parecen
aportar una informacién equivalente en rela-
cion con la presencia y extensién de las colec-
ciones liguidas y las irregularidades del pan-
creas,’*% En trabajos experimentales se han
utilizado estudios con andlisis de la resonancia
magnética nuclear con P3! para evaluar en for-
ma seriada la gravedad de las pancreatitis. Se
ha encontrado que la deplecién seriada de los
compuestos de alta energfa, adenosina trifosfa-
to v fosfocreatinina, es paralela a la progresion
de la pancreatitis aguda.’” Otras investigaciones
podran documentar la utilidad de la RMN es-
pectroscépica de alta resolucién en el estudio
clinico de la pancreatitis aguda.

Puede ser de utilidad un procedimiento inva-
sivo radiolégico-endoscdpico, la colangiopan-
creatografia endoscépica retrégrada (ERCP),
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en especial en aquellos escasos pacientes que
tienen ataques recurrentes de pancreatitis aguda
sin etiologia demostrada. La ERCP ha sido ttil
para identificar la existencia de lesiones pasi-
bles de correccion en mdas del 50% de los pa-
cientes con pancreatitis aguda idiopdtica.® En
es0s pacientes, se han encontrado signos co-
rrespondientes a pancreas divisum, estenosis
ampulares y estenosis de los conductos pan-
credticos. La intervencién adecuada ha evitado
la recurrencia de la pancreatitis en mas del 80%
de esos pacientes. Sin embargo, la ERCP no
tiene un papel determinante en la evaluacién
diagnéstica de la mayor parte de los pacientes
cOn pancreatitis agudas,

EVOLUCION CLINICA

Casi el 90% de los pacientes con diagndstico
de pancreatitis aguda presentan una afeccién
leve y de evolucidn espontdnea benigna, que
s6lo requiere un tratamiento de apoyo. Estos
pacientes tienden a recuperarse en forma com-
pleta de su lesién pancredtica. Sin embargo, en-
tre el 10 y el 15% de los pacientes desarrollan
formas graves de pancreatitis agudas, notables
por sus complicaciones, prolongada evolucion
y elevado indice de mortalidad. Estos pacientes
graves ponen a prueba las limitaciones de la
medicina moderna y necesitan un apoyo inten-
sivo, monitoreo hemodindmico invasivo y fre-
cuentes estudios radioldgicos y de laboratorio
para poder fundamentar las medidas de sostén
y alterar el tratamiento indicado. Mediante el
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estudio de 11 factores prondsticos identificados
por Ranson en 1974 (cuadro 2-6), es posible
predecir la gravedad del ataque de pancreatitis
y el prondstico general utilizando las determi-
naciones clinicas y de laboratorio disponibles.>

Los criterios de Ranson son clinicamente va-
liosos para formular el prondstico y como guia
para la terapéutica de cada paciente con pan-
creatitis, ° Los pacientes gue -se presentan con
cero a dos signos prondsticos de Ranson no tie-
nen mortalidad v raras veces requieren mas que
el tratamiento comiin de apoyo. Los pacientes
con tres o cuatro signos presentan una mortali-
dad que se aproxima al 15%, y el 40% de eltos
requiere tratamiento intensivo. Los pacientes
con cinco o seis indices prondsticos tienen una
mortalidad de casi el 100%. La aplicacion de
este sistema de puntaje permite la identifica-

Fig. 2-6. Imégenes obtenidas con RMN en
un paciente con pancreatitis aguda. La ima-
gen T, {A) muestra el cuerpo y cola del
pancreas algo agrandados. La imagen T,
(B), en el mismo nivel anatdmico, muestra
aumento de la intensidad de la sciial del
cuerpo y cola del pancreas, compatible con
pancreatitis aguda.

cién temprana de los pacientes con tres © mas
signos prondsticos. Estos pacientes, que son
portadores potenciales de pancreatitis graves,
se encuentran en elevado riesgo para desarro-
llar complicaciones que amenacen su vida y
son tratados mejor en una unidad de cuidados
intensivos con monitoreos agresivos, resucita-
cién con liquidos y consideracién de la admi-
nistracién de antibidticos para prevenir las
complicaciones infecciosas.

Aungue los criterios de Ranson se han dise-
minado en forma amplia para el estudio inicial
de los pacientes, otros indicadores predictivos
han sido desarrollados. La metahemalbumine-
mia, que se correlaciona en forma estrecha con
la presencia de pancreatitis hemorragica grave,
ha sido utilizada algunas veces como un factor
de prediccién prondstica.*43 El lavado perito-

< A
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Cuadro 2-6. Signos tempranos de prondstico de Ranson en la pancreatitis aguda

En el ingreso

En las siguientes 48 horas

Edad superior a los 55 afios

Leucocitos > 16.000 mm3

Glucemia > 200 mg/d]

Lactodehidrogenasa sérica > 350 UIA
Transaminasa glutdmico-oxalacética > 250 U/dl

Caida del hematdcrito > de 10 puntos
Elevacién del nitrégeno ureico > 5 mg/dl
Caida del calcio sérico < 8 mg/dt

PO, < 60 mm de Hg

Déficit de bases > 4 mEg/l

Secuestro de liguidos estimado > 6 litros

neal diagndstico ha sido utilizado para evaluar
la gravedad de la enfermedad y establecer el
prondstico.*36! La presencia de ascitis de volu-
men superior a los 20 ml, con liquido oscuro y
elevada concentracién de amilasa o lipasa, se
considera como de mal prondstico. La aplica-
cion actual del lavado peritoneal en el estudio
de los pacientes estd limitada por el cardcter in-
vasivo de la prueba, que tiene un porcentaje,
aunque bajo, de complicaciones iatrogénicas.
Se ha propuesto la medicién de la ribonucleasa
sérica pero se utiliza pocas veces como marca-
dor de las necrosis graves que complican la
pancreatitis aguda.®? En los iiltimos tiempos
fueron propuestos por Jacobs y col.,, en 1977,
12 item indicadores de la gravedad de la pan-
creatitis aguda.®® Estos rubros fueron estableci-
dos en forma retrospectiva y son similares a los
criterios de Ranson. Entre ellos se encuentran
cinco signos fisicos y siete anormalidades de
laboratorio registradas en el momento del in-
greso del paciente o en las primeras 24 horas,
Los signos fisicos asociados con mortalidad
elevada son la presion sistdlica inferior a 100
mm de Hg, pulso mayor de 120 latidos/min,
temperatura por encima de 38,3¢ C, masa abdo-
minal palpable y signos pulmonares anormales.
Los siete signos de laboratorio que se correla-
cionan con una mortalidad elevada son la pre-
sencia de albtimina por debajo de 3 mg/dl, la
prolongacién del tiempo de protrombina por
encima de 14 segundos, la leucocitosis superior
a 20.000 por mm?, hematécrito inferior a 30%,
creatinina superior a 2 mg/dl, nitrdégeno ureico
mayor de 30 mg/dl y bilirrubina sérica por en-
cima de 4 mg/dl. Estos 12 criterios se aplican
en el estudio de las pancreatitis agudas con me-
nor frecuencia gue los 11 criterios de Ranson.

En resumen, en base a la clinica y a los esto-
dios de laboratorio, puede efectuarse el pronds-
tico de un ataque de pancreatitis aguda. Los 11
criterios propuestos por Ranson parecen ser el
método mas utilizado para la evaluacién de
esos pacientes. Es imperativo que el paciente
con pancreatitis aguda sea estudiado con los
criterios de Ranson para proceder a la identifi-
cacidn rapida de las pancreatitis graves a fin de
someterlo al monitoreo apropiado y aplicarle la
mds intensas medidas de apoyo.

TRATAMIENTO MEDICO

Luego de haber efectuado el estudio clinico,
formulado el diagndstico y establecido el pro-
néstico de cada paciente con pancreatitis agu-
da, el tratamiento médico inicial es imperativo
(cuadro 2-7). Todos los pacientes deben ser tra-
tados con liguidos intravenosos, reemplazo de
electrdlitos y analgésicos. Los pacientes con
cuadros graves de pancreatitis pueden requerir
aporte nutricional mediante alimentacién pa-
renteral, administracién de antibidticos para
prevenir o tratar las complicaciones séplicas, o
apoyo respiratorio frente a las disfunciones res-

Cuadro 2-7. Tratamientos no quirtirgicos
propuestos para la pancreatitis aguda

Medidas de apoyo
Infusién intravenosa de ltiguidos
Reemplazo de los electrdlitos
Analgesia
Aporte nutricional
Antibidticos
Apoyo respiratorio

Supresion de la secrecidn exocrina
Aspiracion nasogistrica
Antagonistas de los receptores histaminicos
Antidcidos
Anticolinérgicos
Glucagén
Calcitonina
Somatostatina
Antagonistas de los receptores de colecistoquinina

Inhibicién de las enzimas pancredticas
Inhibidores de las proteasas
Aprotinina
Gabexato
Plasma fresco congelado
Antifibrinoliticos
Inhibidores de las fosfolipasas A

Proteccion pancredtica para fos radicales libres derivados
del oxigeno
Radicales libres de “células basurcras™(Scavengers)
Inhibidores de la xantino-oxidasa

Eliminacién de los compuestos téxicos intraperitoneales
Didlisis peritoneal
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piratorias ascciadas. Mds alld de estas medidas
generales, se han probado diversos tratamien-
tos especificos en diferentes condiciones expe-
rimentales y clinicas destinados a limitar el
grado de la lesién pancredtica, disminuir las
complicaciones y reducir la mortalidad. Las ra-
zones para el uso de estos tratamientos se ba-
san en la patogenia que se ha propuesto para la
pancreatitis. Entre los intentos para influir
sobre la progresién de la enfermedad se inclu-
ven la supresion de la secrecidn exocrina del
péncreas, la inhibicién de la activacién de las
enzimas pancredticas, la reduccién de las lesio-
nes provocadas por los radicales libres, deriva-
dos del oxigeno, o para la eliminacién de los
componentes téxicos peritoneales mediante la
didlisis peritoneal.

Medidas de apoyo

La pancreatitis aguda se asocia, con mucha
frecuencia, con marcado edema de la regidn
peripancredtica, con pérdidas externas de liqui-
dos por los vémitos y por la acumulacién de H-
quidos dentro del intestino como consecuencia
del ileo. Esta secuestracién de liquidos puede
adquirir cardcter masivo. La secuestracién de
mas de 6 litros de liguido en las primeras 24
horas, luego de la internacién, es uno de los 11
signos prondsticos de Ranson utilizados para
establecer la gravedad de una pancreatitis agu-
da. La administracién generosa de liquidos,
con correccién de la hipovolemia y restaura-
cién del volumen sanguineo circulante, es un
paso esencial del tratamiento. El volumen de li-
quidos necesario para una replecién hidrica
adecuada es variable y depende de la gravedad
y tiempo de evolucién de la enfermedad antes
del inicio del tratamiento. La efectividad del
reemplazo volumétrico puede ser estimada por
la respuesta cbservada en la frecuencia cardia-
ca, la presion arterial y la diuresis. Los pacien-
tes con pancreatitis graves o los portadores de
afecciones cardiopulmonares o renales preexis-
tentes, pueden exigir un monitoreo invasivo,
que incluye el sondeo vesical, la medicidn de la
presién venosa central o la medida del volumen
minuto y la presion de relleno cardiaco a través
de un catéter de Swan-Ganz, La prolongacién
del shock, a despecho de una resucitacidn li-
quida adecuada, puede exigir el uso de vaso-
presores poderosos para reforzar esos esfuer-
Z0S.

El uso de soluciones cristaloides, como Rin-
ger-lactato o soluciones salinas, suele ser una
adecuada forma de reponer liquido en la pan-
creatitis aguda.® Los pacientes con pancreatitis
graves, en los que existe necrosis y hemorragia
retroperitoneal, pueden necesitar tansfusiones

de sangre o productos heméticos para reempla-
zar Jas pérdidas. En la pancreatitis experimen-
tal, 1a administracién de albimina ha sido ca-
paz de reducir la gravedad de la lesién pancrea-
tica.* Sin embargo, los ensayos clinicos con la

- administracion de coloides, como plasma con-

gelado, no han demostrado beneficios en la
evolucién de pacientes con pancreatitis agu-
da.% Por ello, 1a administracién de coloides,
como la albimina, sigue siendo controvertida
pero, con toda probabilidad, debe ser reservada
para pacientes con hipoalbuminemia marcada.
En las pancreatitis agudas se pueden encon-
trar diversas anormalidades electroliticas. Se
puede ver la hipernatremia, que resuita de la re-
duccidn del volumen intravascular y que puede
ser tratada con soluciones isotdnicas o con
agua simple si es necesario. La persistencia de
los vémitos, con pérdida de cationes hidrégeno
v de aniones cloro, puede llevar a la alcalosis
hipoclorémica. El tratamiento consisie en el
reemplazo volumétrico con soluciones salinas
normales, complementadas con cloruro de po-
fasio exdgeno que acelere la correccién de la
alcalosis. Las anormalidades de los iones calcio
y magnesio también se producen durante la
pancreatitis aguda, La hipocalcemia se observa
con frecuencia, a menudo asociada con la hi-
poalbuminemia, aunque con valores normales
del calcio ionizado. El reemplazo del calcio no
es necesario en estas condiciones. Sin embar-
2o, los pacientes que experimenten reduccién
del calcio lonizado pueden necesitar la reposi-
cién exégena de calcio. También se observa hi-
pomagnesemia y su correccién puede necesitar
la administracidn parenteral de sulfato de mag-
nesio. Los niveles normales de calcio ionizado
pueden ser dificites de alcanzar hasta que la re-
posicién del magnesio no haya sido lograda.
Los niveles de la glucemia suelen estar eleva-
dos en las pancreatitis agudas y se observan
con més frecuencia en los pacientes que poseen
hipofuncién insuiar previa al ataque. La hiper-
glucemia propia de la pancreatitis aguda es una
respuesta al estrés que se combina con el au-
mento de la produccién de glucagdn a partir de
los islotes pancredticos y a una relativa insufi-
ciencia de la produccién de insulina por las cé-
lulas beta.®”% El tratamiento de la hipergluce-
mia marcada y de la glucosuria puede requerir
la administracién cuidadosa de insulina en adi-
cidn a la recuperacién del volumen circulante..
Los analgésicos narcoticos suelen adminis-
trarse en forma cutdadosa para el alivio del do-
lor abdominal, que es uno de los signos carac-
teristicos de la pancreatitis aguda. Se trata de
evitar la administracidn de morfina dada su po-
sible accién constrictiva del esfinter de Oddi
cuyo espasmo puede, al menoes en forma tedri-
ca, potenciar el desarrollo de tas lesiones pan-

A



credticas. La meperidina (Demerol) es la droga
preferida. Otras alternativas para los narcéticos
parenterales, como la anestesia peridural o el
blogueo percutinec del plexo espldcnico, no se
utilizan generalmente en el tratamiento de la
pancreatitis aguda.

.Los pacientes con pancreatitis aguda deben
ser sometidos a la suspensién completa de las
ingestas. Tanto la reactivacién de la inflama-
cién pancredtica como la formacién de absce-
s0s pancredticos han sido asociadas con un re-
torno prematuro a la ingesta oral.®® En la mayo-
ria de los pacientes, los sintomas de la pancrea-
titis aguda persisten sélo durante un corto pe-
‘riodo. La ingesta oral puede ser reiniciada du-
rante la primera semana de tratamiento, cuando
¢l dolor, la sensibilidad epigéstrica y el fleo han
desaparecido v la amilasa sérica se ha normali-
zado, En algunos pacientes, la realimentacién
oral debe ser diferida como consecuencia de la
persistencia del dolor, reaccién peritoneal o
ileo o por la aparicién de alguna complicacién
(abscesos o flemones). En esos pacientes estd
indicada la alimentacién parenteral. La alimen-
tacion parenteral estdndar, mediante soluciones
con hidratos de carbono y de aminoécidos, es
la que se utiliza en la mayor parte de los pa-
cientes. La intolerancia a la administracion de
glucosa, dependiente de la disfuncidn de los is-
lotes de Langerhans, puede necesitar la admi-
nistracién de insulina exégena para obtener una
normoglucemia. La administracién intravenosa
de lipidos ha mostrado ser un procedimiento
seguro en muchos pacientes con pancreatitis
aguda;sin embargo estd contraindicada en pa-
cientes con hiperlipidemia preexistente y en los
raros casos en los que se ha documentado hi-
pertrigliceridemia asociada con la administra-
cion de lipidos intravenosos.

En base a estudios retrospectivos v prospec-
tivos se puede afirmar que los antibidticos no
forman parte del tratamiento de rutina de las
pancreatitis leves o moderadas.”"”? El papel de
la antibioticoterapia profildctica, como medio
de reducir las complicacicnes infecciosas en
las pancreatitis agudas graves, no ha sido estu-
diado en forma prospectiva. Sin embargo a pe-
sar de la no disponibilidad de datos clinicos fe-
hacientes, parece apropiado aconsejar el uso
profilactico de los antibi6ticos en aquellos pa-
cientes con pancreatitis grave, que presentan
tres 0 mas signos prondsticos de Ranson.

Las complicaciones pulmonares pueden
aparecer en mds del 50% de los pacientes con
pancreatitis agudas. Entre los hallazgos se in-
cluyen atelectasia, derrames, neumonias e in-
suficiencia respiratoria con marcada hipoxe-
mia. El tratamiento es de apoyo e incluye la
administracién complementaria de oxigeno, la
terapia fisica, el tratamiento de la infeccién y
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la prevencion de la sobrecarga liquida excesi-
va. La intubacidn endotraqueal y la ventilacién
positiva de fin de la espiracién estdn indicadas
en condiciones de insuficiencia respiratoria
progresiva que no responda a otros métodos te-
rapéuticos.

Supresion de la secrecion
pancreatica exocrina

Los fundamentos del tratamiento de la pan-
crealitis mediante la supresién de la secrecién
exocrina del pdncreas se basa en la hipdtesis
que la hipersecrecién pancredtica frente a una
obstruccidn ampular es un factor importante en
la génesis de la enfermedad. Los tratamientos
propuestos para suprimir !a secrecién pancred-
tica incluyen la aspiracién nasogistrica,”™ los
antagonistas de los receptores histaminicos,’®",
los antidcidos,™ los anticolinérgicos,”® el glu-
cagén, 82 a calcitonina,® la somatostatina 3%
y los antagonistas de los receptores de la cole-
cistoquinina {por ejemplo, la proglumida).

Desde el punto de vista tedrico, Ias tres me-
didas: aspiracién nasogdstrica, blogueadores de
los receptores histaminicos y antidcidos, pue-
den ser capaces de suprimir la secrecidn exo-
crina del pancreas al impedir la acidificacién
duodenal y la liberacién de secretina en ese Or-
gano. Sin embargo, no se han demostrado en
las pancreatitis agudas efectos beneficiosos
producidos por ninguna de esas terapéuticas.
Por ello, no se puede aprobar el uso de rutina
de esas medidas. No obstante, la aspiracién na-
sogdstrica se indica en el grupo de pacientes
con pancrealitis agudas que presentan vémitos
persistentes, distensién gastrica o alteraciones
mentales con riesgo de aspiracién. Ademads, los
bloqueadores de los receptores histaminicos o
los antidcidos se indican en los pacientes con
pancreatitis grave como forma de efectuar la
profilaxis de las hemorragias del tracto digesti-
VO superior,

Los anticolinérgicos, como la atropina, fue-
ron considerados como efectivos en la pancrea-
titis aguda, en base a su capacidad para inhibir
la secrecion pancredtica y la secrecidn gdstrica
dcida de origen vagal, y para relajar e} esfinter
de Oddi. Por otra parte, suelen acompanarse de
efectos colaterales indeseables como la reten-
cién urinaria, taquicardia y prolongacidon del
ileo. Por ello, los anticolinérgicos no se reco-
miendan para el tratamiento de la pancreatitis
aguda.

El glucagén, producto hormonal de las célu-
las alfa de los islotes, es efectivo para reducir
la secrecién dcida y la secrecién exocrina esti-
mulada del pancreas asi como el tono de los es-
finteres intestinales. Por ello la administracién
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de glucagén ha presentado una hipotética utili-
dad para el tratamiento de la pancreatitis agu-
da. Al igual que otras medidas terapéuticas
propuestas para el tratamiento de las pancreati-
tis agudas, el glucagdén muestra ventajas en los
modelos experimentales cuando se administra
en el momento de la iniciacidn de la lesion
pancredtica, Sin embargo, los ensayos clinicos
prospectivos no han demostrado que el gluca-
26n sea capaz de alterar el curso y la evolucién
de la pancreatitis ya establecida.

La calcitonina, cuyo origen endégeno se en-
cuentra en las células parafoliculares C de la ti-
roides, también suprime la secrecidn pancredti-
ca exocrina estimulada y la secrecion cida del
estémago. Los datos obtenidos en estudios cli-
nicos, en los que se ha utilizado la administra-
cién de calcitonina, sugieren que esa hormona
puede acelerar la normalizacién de la hiperami-
lasemia y disminuir la duracidén del dolor abdo-
minal. Sin embargo, la calcitonina no tiene in-
fluencia sobre los indices de mortatidad de la
pancreatitis aguda y su administracién no ha
recibido aceptacion general como tratamiento
estindar para esta enfermedad.

"~ La somatostatina, producto de los islotes
pancredticos v de las células delta del intestino,
es un potente inhibidor de la secrecion de las
enzimas pancredticas y del dcido gdstrico, Tam-
bién es activa en la relajacién de la fibra mus-
cular lisa del intestino y puede actuar sobre el
esfinter de Oddi. En los Estados Unidos se dis-
pene de un octapéptido de accién prolongada
(octreotido), andlogo del tetradecapéptido natu-
ral, para la terapéutica hormonal. En estudios
experimentales realizados en animales con pan-
creatitis aguda, la somatostatina ha mostrado
efectividad para reducir la mortalidad depen-
diente de la pancreatitis inducida por la inyec-
ci6n de bilis y para acelerar el retorno a la nor-
malidad de la amilasemia, Sin embargo, en un
estudio multicéntrico, la somatostatina no pro-
dujo una reduccidn de significacion estadistica
en la mortalidad general, aunque se observé
cierta tendencia a la mejoria en el grupo trata-
do. Los resultados negativos, obtenidos con este
ensayo clinico con la somatostatina, ponen en
evidencia otro problema importante vinculado
con los ensayos clinicos de tratamientos para
las pancreatitis agudas. Dado el pequefio nime-
ro de pacientes en cada grupo de tratamiento
{41 controles y 36 tratados con somastostatina),
el error tipo II o beta resulta demasiado gran-
de. El error tipo II o beta aparece cuando no
existe una diferencia clinica de importancia en-
tre diversos tratamientos a pesar de que, de he-
cho, existe aiguna (resultados falsos negativos).
Por convencidn, un error beta de 0,2 se conside-
ra aceptable. El poder de un estudio (1-beta) es
la probabilidad de que ese estudio pueda detec-

tar una diferencia significativa entre dos grupos
tratados de forma diferente, si tal diferencia
existe. Por convencién, el poder de un estudio
es considerado aceptable si resulta mayor de
0,8. En el caso de los ensayos clinicos mencio-
nados realizados con la somatostatina, el poder
del estudio resulté inferior a 0,8 y por lo tanto
no es vilido para conchiir que la somatostatina
no tiene eficacia en la pancreatitis aguda. Se ne-
cesitan otros estudios realizados con un nimero
mayor de pacientes para poder establecer en
forma definitiva la eficacia de la somatostatina
en el tratamiento de la pancreatitis aguda.

Las nuevas medidas propuestas para supri-
mir la secrecién exocrina del pancreas en el tra-
tamiento de la pancreatitis aguda estan repre-
sentadas por el uso de la proglumida, antago-
nista de los receptores de la colecistoquinina.
En modelos de pancreatitis aguda experimen-
tal, la proglumida ha sido capaz de reducir la
mortalidad de la pancreatitis inducida por la ce-
ruleina y la dieta CDE. El mecanismo de esa
accién protectora de la proglumida parece estar
mediado por los receptores de la colecistoqui-
nina por lo que esos estudios sugieren que la
colecistoquinina juega un papel importante co-
moe agente permisive o contribuyente con el de-
sarrollo de la pancreatitis aguda observada en
algunos modelos experimentales. Se necesitan
otras investigaciones para aclarar el papel de la
proglumida o de otros antagonistas de los re-
ceptores de la colecistoguinina en las pancrea-
titis experimental y clinica.

Inhibicion de las enzimas
pancreaticas

La inhibicién de la activacitn de las enzimas
pancredticas proporciona una sélida base te6ri-
ca para el tratamiento de la pancreatitis aguda.
Se han estudiado los efectos de los inhibidores
de las proteasas, como la aprotinina,®®™*? el ga-
bexato,® y el plasma fresco congelado®. En las
pancreatitis experimentales tanto la aprotinina
como el gabexato han sido capaces de reducir
la lesion pancredtica y la mortalidad cuando se
los administra antes de la induccién de la pan-
creatitis. Sin embargo, en estudios clinicos, las
evidencias mds importantes sugieren que ni la
aprotinina ni la alfa-antiproteasa y la alfa-ma-
creglobulina —que estdn contenidas en el plas-
ma fresco congelado— son de valor en el trata-
miento de la pancreatitis aguda.

Los antifibrinoliticos, como los acidos epsi-
lon-aminocaproico y p-aminometilbenzoico,
inhiben la tripsina y la plasmina y aumentan la
actividad antitripsina del plasma. Los estudios
clinicos no han podido demostrar efectos bene-
ficiosos de los antifibrinoliticos en las pancrea-



titis agudas.”® Un tratamiento adicional, orien-
tado hacia la inhibicién de las enzimas del pan-
creas es el que se realiza mediante el uso de los
inhibidores de las fosfolipasas A, como la sal
cilcica disddica del dcido etilendiaminotetraa-
cético (EDTA). La fosfolipasa A es una enzima
pancredtica que cataliza la liberacién de dcidos
grasos a partir de los fosfolipidos de la lecitina
produciendo la-formacién de lisolecitina, que
es capaz de producir pancreatitis aguda cuando
se inyecta en el conducto pancredtico de mode-
los animales. El uso de la sal cdlcica disédica
de EDTA en estudios clinicos de pancreatitis
no ha mostrado modificaciones en la morbi-
mortalidad.®*

En resumen, el uso de medidas especificas
para inhibir las enzimas pancredticas ha mos-
trado una eficacia parcial en la prevencién de la
pancreatitis en modelos experimentales cuando
los inhibidores eran administrados antes de la
induccidén de la pancreatiiis. Sin embargo, los
ensayos clinicos han fracasado en demostrar
reduccion en la morbilidad o mortalidad con el
uso de los inhibidores de las enzimas pancreati-
cas en el tratamiento de la pancreatitis aguda
ya establecida.

Proteccion pancreatica
de los radicales libres
derivados del oxigeno

La pancreatitis aguda puede ser la conse-
cuencia de isquemia consecutiva a la hipoten-
si6n, al bajo flujo visceral asoctado con los by-
pass cardiopulmonares o la embolia mesentéri-
ca, Los trabajos experimentales confirman la
asociacion de la isquemia con la pancreatitis®
y han sugerido gue el tratamiento con los depu-
radores de radicales libres (superdxido de dis-
mutasa y catalasas} o los inhibidores de la xan-
tino-oxidasa (alopurinol) pueden prevenir el
desarrollo de la pancreatitis aguda experimen-
tal cuando son'administrados antes de la inicia-
cién del proceso inflamatorio.!”18% Los leuco-
citos circulantes no parecen ser la fuente de los
radicales libres de oxigeno que participan en la
lesién del pdncreas.”” A pesar de la eficacia de
los depuradores de los radicales libres y de los
inhibidores de la xantino-oxidasa para prevenir
la produccién de la pancreatitis aguda experi-
mental, este tratamiento no parece efectivo pa-
ra detener la progresién de ona pancreatitis ya
establecida.”® Por ello, ese traiamiento tiene po-
cas probabilidades de ser beneficioso en el ma-
nejo de la pancreatitis aguda ya desarrollada.
Sin embargo, puede ser valioso si se lo usa en
forma profildctica, para la prevencion de la
pancreatitis luego de la ERCP o de los bypass
cardipulmonares.
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Eliminacion de los contenidos
téxicos peritoneales

Se han identificado numerosos compuestos
toxicos en el exudado peritoneal que suele
acompafiar a la pancreatitis aguda, tales como
la histamina, guininas vasoactivas, tripsina,
quimiotripsina, elastasa, prostaglandinas y fos-
folipasas A.*-'92 Estos compuestos, de toxici-
dad potencial, son considerados como los me-
diadores de muchos efectos adversos sistémi-
cos que acompafian a las pancreatitis agudas,
como la hipotensién, falla pulmonar, insufi-
ciencia hepitica y alteraciones de la permeabi-
lidad vascular.'93.1

En forma teérica, podria anticiparse que el
uso de la dialisis peritoneal deberia mejorar al-
gunas de las complicaciones sistémicas tempra-
nas de las pancreatitis agudas al acelerar la eli-
minacién de las dosis activadas de compuestos
toxicos que se encuentran en el exudado perito-
neal. Los estudios realizados en pancreatitis ex-
perimentales han arrojado resultados favora-
bles con el uso de la dialisis peritoneal y han
revelado mejorias en la evolucién general.!%51%
Se han publicado estudios clinicos con el lava-
do peritoneal realizado en pancreatitis modera-
das o graves, entre los que se incluyen fres es-
tudios prospectivos efectuados al azar que utili-
zaron grupos control, sin lavado, cuyos resulta-
dos fueron comparados con los obtenidos en
pacientes sometidos a esa terapia.'®™!® Dos de
esos tres estudios han fracasado en revelar
efectos benéficos det lavado peritoneal sobre la
evolucién general. El restante'” y varios otros
no controlados!'®!1! han sugerido que el lavado
peritoneal puede ser beneficioso para reducir
las complicaciones sistémicas tempranas en las
pancreatitis graves. Por lo tanto, la didlisis peri-
toneal debe ser tenida en cuenta como una tera-
péutica opcional por aplicar en aquellos pa-
cientes con pancreatitis graves que presentan
un precoz deterioro de su estado general, a pe-
sar de un tratamiento intensivo bien efectuado.
La respuesta al lavado peritoneal puede ser in-
mediata y muy llamativa. No obstante, los da-
tos disponibles sugieren que la institucién del
lavado peritoneal no influencia en forma favo-
rable la evolucién general de la pancreatitis
aguda grave.

TRATAMIENTO QUIRURGICO

Mis de 100 afios han trascurrido desde que
Senn, en 1886, sugiriera que la presencia de la
gangrena pancredtica o la formacién de absce-
508 luego de una pancreatitis aguda podian in-
dicar la necesidad de una intervencién quirtir-
gica.! Tres afios mas tarde, Fitz observé que el
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tratamiento quinirgico de la pancreatitis era
muchas veces peligrose y que en pocas ocasio-
nes resultaba beneficioso.? Moynihan, en 1925,
propuso la exploracién temprana para el drena-
je pancredtico en todos los pacientes con pan-
creatitis agudas.* Este tratamiento fue conside-
rado como la terapia habitual durante muchos
anos. Sin embargo, Paxton y Payne, en 1948,
publicaron el doble de mortalidad en los pa-
cientes tratados en forma quinirgica en compa-
racién con la obtenida en aquellos asistidos
mediante tratamiento no quirdrgico.’? En las
siguientes 4 décadas se ha acumulado suficien-
te experiencia como para sostener que la ciru-
gia en la pancreatitis aguda debe limitarse a
cuatre indicaciones especificas {cuadro 2-8): 1)
diagnéstico dudoso, 2) tratamiento de la sepsis
pancreatitis, abscesos, 3) correcciéon de las
afecciones biliares asociadas y 4) deterioro cli-
nico progresivo a pesar de un buen cuidado
médico.

Diagnodstico dudoso

En general, la pancreatitis aguda se diagnos-
tica en base a una constelacién de elementos
clinicos, de laboratorio y radiogrédficos. Sin
embargo, ninguna prueba o combinacién de
pruebas es capaz de diagnosticar la pancreatitis
aguda con una seguridad del 100%. En algunos
casos puede ser dificil excluir otros diagndsti-
¢os que simulan la pancreatitis aguda. Las
afecciones cuyo diagndstico resulta dificil de
diferenciar de la pancreatitis son las perforacio-
nes viscerales y la isquemia mesentérica. La
TC del abdomen puede ser muy valiosa para
confirmar o negar el diagndstico de pancreatitis
aguda. Si el diagnéstico sigue siendo oscuro, la
laparotomia exploradora puede estar indicada
para descartar otra afeccion de correccién qui-
riirgica con posibilidad de provocar la muerte
en ausencia de un tratamiento operatorio,

En el momento de la laparotomia se debe
realizar una amplia exploracion del abdomen.
Se tomardn muestras del contenido peritoneal
para el dosaje de amilasa y lipasa, cultivo y re-
cuento celular. En ausencia de una obvia etio-
logia extrapancredtica, se abrird el epiplén gas-
trocélico para exponer el cuerpo y la cola del

Cuadro 2-8. Indicacién para la cirugia en el
tratamiento de la pancreatitis aguda

Diagadstico clinico dudoso

Tratamiento de la sepsis pancredtica/abscesos

Correccidn de las afecciones biliares asociadas

Deterioro clinico progresivo a pesar de un buen tratamien-
to médico

pancreas. Si existe una pancreatitis no compli-
cada no estd indicado realizar ningin tipo de
manipulacién sobre ese drgano dandose por
terminada la operacidén. El tratamiento de la li-
tiasis biliar encontrada durante la exploracion
de una pancreatitis aguda es controvertido aun-
que el consenso favorece al tratamiento defini-
tivo de la afeccién biliar (véase la seccién refe-
rida a la correcei6n de las afecciones biliares
asociadas). En los pacientes con signos de into-
xicacidn sistémica y evidencias francas de pan-

creatitis, que presentan una abundante cantidad .

de exudado peritoneal, se debe considerar la
colocacién de un catéter para el lavado perito-
neal posoperatorio. Se puede obtener una im-
portante mejoria clinica luego del lavado aun-
que no se han apreciado mejoras en los resulta-
dos generales.!'® En la actualidad ha disminui-
do el entusiasmo por las resecciones pancredti-
cas en los pacientes con pancreatitis necréticas
graves sin infeccién franca, dado que la mayor
parte de los estudios no revelan mejorfas en la
supervivencia. 33

Tratamiento de la sepsis
pancreatica

Los abscesos pancredticos constituyen una
grave y amenazante complicacién de las pan-
creatitis agudas que aparecen en el 2 al 5% de
los pacientes. Esta entidad se presenta con fre-
cuencia creciente, en proporcion directa con la
gravedad de la pancreatitis aguda cuando ella
es estimada en base a los criterios de Ranson.
Con menos de tres signos prondsticos, los abs-
cesos se desarrollan en menos del 3% de los
pacientes. Sin embargo, los abscesos pancreti-
cos se producen en un tercio de los pacientes
que tienen de tres a cinco signos prondsticos y
en més de la mitad de los casos con seis 0 mas
5ignos prondsticos.

La formacién de los abscesos pancredticos
se produce por la infeccién secundaria del teji-
do pancredtico y peripancredtico necréticos, La
fuente de los gérmenes puede ser trasmural,
por migracién bacteriana a partir del intestino
adyacente inflamado, o por siembra hematége-
na del tejido retroperitoneal con gérmenes in-
vasivos procedentes de otros focos.

Los organismos entéricos son los patégenos
que con mayor frecuencia resultan responsa-
bles de los abscesos pancredticos. Se puede
cultivar Kiebsiella, Escherichia coli, Proteus,
Enterobacter, Enterococcus, Serratia, Pseu-
domonas y también se pueden encontrar espe-
cies anaerdbicas de estafilococos, estreptocos
¥ Candida. La infeccién polimicrobiana es co-
min y se produce en mds del 50% de los
casos.
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Los abscesos pancredticos pueden ser unifo-
cales o multifocales; pueden estar localizados
en cualquiera de las regiones pancredticas o del
lecho peripancredtico. Por lo general, los
abscesos grandes se extienden en el retroperito-
neo a través de sus tejidos y planos aponeurdti-
cos, provocando la diseccion de los tejidos ubi-
cados por detris del colon ascendente y des-
cendente o en la zona central, en la raiz del me-
senterio. Los abscesos pancredticos se diagnos-
tican durante la segunda o tercera semana lue-
go del comienzo clinico de 1a pancreatitis agu-
da. Para facilitar su diagndstico es conveniente
mantener una constante sospecha respecto a su
presencia. Se debe sospechar el desarrollo de
un absceso en todos los pacientes con pancrea-
titis agudas graves (con tres 0 més signos de
Ranson) en los que se observe deterioro clinico
progresivo luego de la primera semana y en
aquellos que tienen bacteriemia documentada.
La diferenciaci6n con la inflamacién pancreati-
ca simple (pancreas edematoso, no infectado o
masas peripancredticas con colecciones liqui-
das o sin ellas) puede ser muy dificil, Las ma-
nifestaciones méds frecuentes del absceso son:
fiebre, dolor abdominal, distensién, masa pal-
pable y leucocitosis. La hiperamilasemia per-
sistente y las anormalidades de las pruebas fun-
cionales hepdticas se encuentran en la mitad de
los pacientes. La bacteriemia se puede encon-
trar, mediante cultivos, sélo en una minoria de
los casos.

Los estudios radiogrificos pueden ser de uti-
lidad para el diagnéstico de los abscesos pan-
credticos, Se puede observar gas extraluminal y
retroperitoneal en las radiografias directas del
abdomen en el 15% de los pacientes. El “signo
de la burbuja de jabdn” es patognoménico del
absceso de pancreas aunque muchas veces sélo
se halla en forma retrospectiva. Las, seriadas
gastroduodenales comunes no suelen ser ttiles.
Los rastreos con leucocitos marcados con galio
o indio no diferencian en forma confiable los
abscesos de las respuestas inflamatorias no in-
fectadas. Los estudios ecogrificos pueden de-
mostrar la presencia de edema pancredtico y 1i-
quido peripancredtico, que apoyan el diagndsti-
co. En la actualidad, la TC es el procedimiento
més preciso para determinar la presencia del
absceso pancredtico. El hallazgo, en un estudio
con TC, de burbujas gaseosas en wna coleccidn
liquida peripancredtica o en una zona de necro-
sis por licuefaccidn es diagndstica del absceso
pancredtico aungue no siempre €sos signos es-
tdn presentes (fig. 2-5). La gravedad del com-
promiso temprano del pdncreas por un proceso
inflamatorio o la presencia de colecciones li-
quidas encontrados en estudios con TC se co-
rrelacionan con el desarrollo ulterior de los
abscesos, '
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La combinacion de la TC abdominal con la
puncidn/aspiracién guiada parece ser un méto-
do de alta confiabilidad para diferenciar los
abscesos pancredticos de los flemones peripan-
credticos asépticos.!1>16 El liquido obtenido es
sometido a estudios bacterioscdpicos con la co-
loracién de Gram y al cultivo. La aspiracién se
considera positiva si cualquiera de esas dos téc-
nicas demuestra la presencia de gérmenes.

Luego que se ha realizado el diagnéstico de
absceso pancredtico, el tratamiento apropiado
consiste en la administracién de los antibiéti-
cos apropiados combinada con el inmediato
drenaje quirtirgico. Los abscesos pancredticos
verdaderos son colecciones de material pasto-
$0, espeso y con restos tisulares que, muchas
veces, contienen restos necréticos de tejidos
pancredtico y peripancredtico. Para su extirpa-
¢ién este material requiere el debridamiento
quinirgico. El drenaje percutineo con un caté-
ter suele ser imiitil en la mayoria de los casos y
por ello no es aconsejable. Las dos alternativas
aceptables para el tratamienio quinirgico de los
abscesos pancredticos son: 1) laparotomia con
debridamiento v drenaje aspirativo, y 2) lapa-
rotomia con debridamiento y taponamiento
abierto. Cualquiera sea la técnica utilizada, el
abordaje anterior es el preferido porque facilita
una exposicion completa. Se abre el epiplén
gastrocdlico y luego se eliminan los tejidos ne-
criticos del pancreas, las zonas peripancredti-
cas, las gotieras retrocélicas vy los espacios sub-
frénicos. Se debe evitar la hemorragia. No son
aconsejables las resecciones excesivas. Se utili-
za la TC preoperatoria como guia para dirigir
la atencién a zonas especificas en donde se ha-
ya descubierto necrosis por licuefaccidn o exis-
lan colecciones liquidas. Luego del debrida-
miento ¥ de la colocacion de drenajes adecua-
dos, se realiza un copioso lavado del absceso
con solucidn-salina y soluciones antibidticas
topicas. A continuacion, se debe adoptar una de
las alternativas sefialadas {drenaje aspirativo
amplio o taponamiento abierto).

El uso del drenaje aspirativo amplio permite
el cierre por planos del abdomen. Se deben co-
locar mualtiples drenajes de gran calibre en las
zonas declive que salgan al exterior a través de
contraaberturas ubicadas en los flancos a fin de
drenar todas las cavidades asociadas con el
absceso. Cuando se utiliza esta técnica las reo-
peraciones por la presencia de sepsis pancred-
tica persistente resultan necesarias entre €l 16
y el 40% de los casos vy su mortalidad varia en-
tre 5 y 50%, con una media aproximada al
30%_117—1]9

La alternativa para el cierre por planos con
drenaje aspirativo amplio es el taponamiento
abierto (marsupializacién) del absceso pancred-
tico. Este tipo de procedimiento ha generado
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gran optimismo entre sus miiltiples proponen-
tes. 12012 Con esta técnica, se utiliza una inci-
sién transversal para luego abrir el epiplén gas-
trocolico a fin de acceder a la zona de la retro-
cavidad de los epiplones. Luego del debrida-
miento conveniente se tapona esa zona prote-
giendo el intestino delgado con el epiplén ma-
yor llevado hacia abajo mientras que cualquier
zona intestinal que queda expuesta se recubre
con compresas lubricadas. Se deja la pared ab-
dominal abierta para poder disponer, en la sala
de cuidados intensivos, de un acceso reiterado
a la cavidad del absceso. La evisceracion se
evita utilizando alguna de las siguientes técni-
cas; intubacién prolongada con respiracién a
presidn positiva, cierre parcial de la herida
—con puntos de contencién ¢ mediante bolsas
estériles aplicadas sobre 1a herida que mantie-
nen las visceras dentro del abdomen—. Los es-
tudios retrospectivos que comparan el drenaje
abierto de los abscesos de pancreas con los tra-
tados con drenaje aspirativo revelan mejorfa en
la evolucién para el grupo sometido a trata-
miento abierto, con una mortalidad que se en-
cuentra entre el 10 y el 20%. Todavia no se han
publicado estudios aleatorios que comparen los
resultados obtenidos con estas dos alternativas
terapéuticas.

qureccién de las afecciones
biliares asociadas

La pancreatitis biliar es una indicacién preci-
sa para realizar el tratamiento definitivo de la
afeccion biliar si se desea reducir la incidencia
de la pancreatitis recurrente. Existe un gran
debate entre los cirujanos en relacién con las
tres opciones que existen respecto a 1a oportu-
nidad de la intervencién biliar. Entre ellas se
incluye: I) la cirugfa electiva (en general cole-
cistectomia con colangiografia operatoria) rea-
lizada 4 a 8 semanas después del episodio agu-
do de pancreatitis, 2} operacién durante la in-
ternacién inicial por pancreatitis biliar, luego
que se¢ ha conseguido la mejorfa clinica inme-
diata, y 3) la intervencién temprana, dentro de
las primeras 72 horas del comienzo del cuadro
agudo de pancreatitis.

La primera opcidn, cirugia biliar diferida du-
rante 8 semanas a partir del episodio agudo de
pancreatitis, ha perdido apoyo en forma gra-
dual. La historia natural de la pancreatitis biliar
que no es tratada con cirugia biliar definitiva
demuestra que se pueden esperar recurrencias
frecuentes. Mas del 50% de los pacientes pre-
sentan una recidiva de la pancreatitis mientras
estdn esperando la cirugia biliar definitiva.!25126
Por ello, diferir la cirugfa significa colocar un

---— gran porcentaje de pacientes bajo el riesgo de la

pancreatitis recidivada. En los episodios tipicos
de pancreatitis biliar, la presentacién clinica, el
grado de hiperamilasemia y la extension de la
lesién pancredtica son leves y las anormalida-
des provocadas se resuelven con rapidez. La ci-
rugia sobre la via biliar realizada dentro de los
5 o 7 dfas a partir de la internacién ha probado
ser un método seguro y efectivo que elimina la
necesidad de una segunda internacién y reduce
la extensién de la estadia hospitalaria. Por ello
y en la actualidad, la mayoria de los cirujanos

prefieren la segunda opcidén y recomiendan, en

las pancreatitis biliares, la cirugia biliar durante
la internacidn inicial, luego de la resolucién del
episodio inflamatorio agudo. La excepcién para
este tratamiento se encuentra en los pacientes
con graves pancreatitis que presentan una evo-
lucién prolongada, con ileo persistente, disten-
si6n, colecciones liquidas demostrables con la
TC y descenso lento de la hiperamilasemia,'?
Mientras la mejoria continda durante el trata-
miento médico, esos pacientes pueden benefi-
ciarse con un retraso de la cirugia biliar a fin de
permitir la resolucién completa de la pancreati-
tis y la inflamacién peripancredtica. En este
subgrupo de pacientes, puede resultar apropiado
esperar un intervalo corto (mds de 4 semanas)
entre el momento del alta hospitalaria y la reali-
zacién de la cirugfa biliar definitiva.

La tercera opcién terapéutica para la pan-
creatitis biliar es la operacién inmediata, en el
momento del comienzo de la enfermedad, tal
como ha sido sugerido por Acosta y col.!2812%
Las razones que fundamentan esta operacién
temprana es la rdpida eliminacién de la obs-
truccion ampular producida por un célculo co-
ledociano con lo que, al menos tedricamente,
se reduce la gravedad del episodio de pancrea-
titis, En su estudic comparativo entre pacientes
tratados con cirugia diferida y otro grupo de
casos somefidos a cirugia inmediata (colecis-
tectomia y exploracion coledociana), los indi-
ces de mortalidad fueron de 16 y 2% respecti-
vamente. Por desgracia, los indices de mortali-
dad en el grupo histérico parecen ser demasia-
do altos si se los compara con otros estudios.
La conclusién de que la cirugia inmediata debe
ser realizada en tedos los pacientes con pan-
creatitis aguda biliar parece ser demasiado
agresiva. En un estudio aleatorio realizado en
pacientes con pancreatitis biliar, Stone ha mos-
trado que la operacién temprana, dentro de las
72 horas de la internacién, podia ser realizada
en forma segura, con una morbilidad y mortali-
dad equivalentes a las que se observan en los
pacientes operados a los 3 meses de haber su-
perado el episodio de pancreatitis aguda.' Sin
embargo, los pacientes operados en estadios
tempranos presentaron una incidencia de litia-
sis coledociana (demostrada por la colangio-
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grafia) mds de tres veces superior (64% versus
18%), lo que sugiere que son necesarios proce-
dimientos més complicados (por ejemplo: ex-
ploracién supraduodenal o transduodenal del
colédoco y esfinteroplastia) en los pacientes
tratados en forma temprana.

La mayor parte de los datos obtenidos no
han podido revelar ventajas efectivas para la ci-
rugia temprana en la pancreatitis biliar.!>>'¥ De
hecho, la cirugia temprana no parece ofrecer
ventajas en la gran mayoria de los pacientes
dado que gran parte de ellos mejoran con el tra-
tamiento médico habitual y eliminan sus calcu-
los coledocianos en forma espontdnea.

En resumen, la recomendacidn actual para el
tratamiento de los pacientes con pancreatitis bi-
liar se inclina a favor de las medidas médicas
seguidas por la cirugia durante la misma inter-
nacién. Con este plan terapéutico, la mayor
parte de los pacientes eliminan hacia el duode-
no los célculos coledocianos antes de la cole-
cistectomia evitando asi la necesidad de reali-
zar otras maniobras quirdrgias mds complejas
(exploracién del colédoco o esfinteroplastia).
En los pacientes que presentan un curso pro-
longado, acompaifiado de deterioro progresivo
de su estado general, el uso de la ERCP pro-
porciona un método segure para documentar la
presencia de la coledocolitiasis.!*! La colangio-
grafia percutdnea transhepdtica también ha sido
utilizada en este tipo de pacientes.’ Los célcn-
los ampulares impactados pueden ser retirados
mediante una esfinterotomia endoscépica o con
cirugia inmediata.'*

Deterioro del estado general

Numerosos cirujanos han aconsejado la ope-
racién temprana, en la que se realiza el drenaje
pancredtico amplio o la reseccidn pancreitica,
en aquellos pacientes que muesiran deterioro
progresivo de su estado clinico y que no respon-
den al tratamiento médico no quirdrgico.'3*13
Esta es la m4s controvertida indicacién de la ci-
rugia en la pancreatitis aguda. Entre sus propo-
nentes, las recomendaciones para las reseccio-
nes pancredticas varian entre la pancreatectomia
total hasta el debridamiento local de los tejidos
con necrosis evidente (necrosectomia}, pancrea-
ticoduodenectomia o pancreatectomia distal. La
evaluaci6n de la eficacia del tratamiento de re-
seccién en la pancreatitis aguda no puede ser
efectuado en forma realista debido a la falta de
estudios aleatorios controlados. Las evidencias
obtenidas en la pancreatitis experimental, en
modelos caninos, sugieren que la terapia de re-
seccidn aumenta la mortalidad en comparacion
con el grupo control no operado.'®” Por ello,
existen pocos datos clinicos o experimentales
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que apoven el vso de la reseccidn o el drenaje
pancredtico tempranos en los pacientes con pan-
creatitis graves.'*® La cirugia intraabdominal
temprana, en la que se realizan resecciones pan-
credticas o drenajes no reduce la mortalidad de
la pancreatitis aguda grave no complicada. Sin
embargo, en los pacientes con deterioro clinico
y con diagnéstico presuntivo de pancreatitis, la
operacién puede estar indicada para descartar
otra lesién quirdrgica corregible o tratar en for-
ma temprana a formacién de abscesos pancred-
ticos.
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