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RESUMEN

La pancreatitis aguda constituye un problema médico, ya que se desconocen ain mecanismos etiopatogénicos de
esta enfermedad, su fisiopatologia es compleja, con repercusion multisistémica, y el prondstico, a veces, sombrio,
mds aiin cuando no existen pautas terapéuticas universalmente vilidas. En este trabajo se revisan algunos conceptos
etiopatogénicos, diagndsticos y prondsticos.
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ACUTE PANCREATITIS: DIAGNOSIS AND MANAGEMENT
SUMMARY

Acute pancreatitis is a clinical problem. Many of the etiopathogenic mechanism are not clear and its pathophysi-
ology is very complex. With multisystemic implications. The outcome may be severe. and there is no general agree-
ment on the therapeutic approach. In this paper we review the neeweest etiopathogenic and physiopathologic
concepts on acute pancreatitis as well as the diagnostic criteria and implications prognostic on this condition.
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INTRODUCCION

Una de las entidades clinicas mas desafiantes para el
meédico por su severidad y por la necesidad de un manejo
rapido y eficiente es la PANCREATITIS AGUDA (PA.). De
acuerdo al Simposium realizado en Marsella en 1984 so-
bre enfermedades pancreaticas, se define a la PA. como
una inflamacidn pancredtica de caracter agudo que com-
promete una glandula previamente normal, cuyo sintoma
principal es el dolor y que interfiere con la funcion exocrina
de la glandula, pudiendo cursar con compromiso severo
del estado general, y en casos extremos con Falla Organi-
ca Multisistémica originando finalmente la muerte.

La enfermedad es rara en nifios, mas no asi en adultos,
siendo mas frecuente entre los 30 y 70 afios, y predomina
en varones.

Laincidencia de PA. en el Pert es desconocida, en pai-
ses occidentales se reporta una incidencia de 48 a 110 ca-
sos por millén de habitantes.

PATOLOGIA

En relacion a la patologia de la pancreatitis aguda, la
morfologia es variable, pudiendo presentarse sélo edema
intersticial, necrosis intrapancreatica o de la grasa peripan-
credtica con grados variables de inflamacién en los casos
Ieve.:s; hasta una extensa necrosis y hemorragia intra y
peripancredtica en los casos més severos, con digestién

de los'organos adyacentes y progresién de la necrosis por
saponificacion.

FISIOPATOLOGIA

A pesar de las numerosas investigaciones para definir
la fisiopatologia, no hay consenso acerca de ella. Se descri-
ben 4 mecanismos potencialmente responsables:

eSecrecién contra un conducto obstruido,

e Reflujo de hilis hacia el conducto pancreatico,

e Reflujo duodenal hacia el conducto pancreatico,

e Activacion de las proteasas a nivel intracelular.

En relacion a la obstruccién del conducto pancreatico
es poco probable que ésta sea una causa importante, pues
experimentos en animales, no han podido reproducir PA.
al ligar el conducto pancreatico; asimismo no se desenca-
dena PA. en casos de neoplasia pancreatica en que se obs-
truye de manera persistente al conducto de Wirsung.

La teoria del Reflujo Biliar requiere previamente de la
existencia de un canal comun distal tanto al colédoco como
al Wirsung, y que cuando se obstruya sea lo suficientemen-
te largo como para poder permitir la comunicacién entre
ellos. Si bien esta teoria es atrayente pues explicaria los
casos de Pancreatitis Biliar, la bilis por si misma no activa
las enzimas proteoliticas, y en experimentos en animales

no se ha podido desencadenar pancreatitis en todos los
casos.

Latercera teoria indica que el reflujo de contenido duo-
denal hacia los conductos pancreaticos, es capaz de acti-
var las enzimas proteoliticas y causar pancreatitis (la ac-
cién de la enteropeptidasa activa el paso de quimotripsina
atripsinay esta a su vez activa las otras enzimas cataliticas).

Finalmente, la tltima teoria implica la activacion enzi-
matica dentro del acino pancreatico. En condiciones nor-
males, la célula pancreatica almacena sus proteasas de ma-
nera inactiva en los granulos de zimogeno, estos son secre-
tados ante un estimulo determinado hacia el duodeno y es
alli donde se activan para ejercer su accion enzimatica; por
otro lado existen inhibidores de la tripsina pancreatica (o1-
antitripsina) que si hubiese activacién de la misma aborta-
ria la reaccién en cadena que se produciria. En apoyo a
esta teorfa se postula que algunas drogas pueden alterar la
membrana de los granulos de zimégeno desencadenando
la liberacion de enzimas, su activacién a nivel intracelular
y luego intraacinar y por tanto originando P.A.

ETIOLOGIA

Las causas de PA. pueden agruparse en los siguientes

grupos:

1) Alcohol.

2) Litiasis biliar.

3) Hipertrigliceridemia: La pancreatitis aguda se produce
cuando el nivel sérico es > 1000 mg/dl. Es una causa
importante de pancreatitis recurrente.

4) Traumatismo abdominal.

5) Hipercalcemia, como puede ocurrir en problemas para-
tiroideos, cirugia cardiaca, mieloma multiple, envene-
namiento por vitamina D, leucemia de células T.

6) Causas anatémicas: Diverticulo duodenal, pancreas
divisum, coledococele, tumores periampulares.

7) Infecciones: parotiditis, rubeola, cocksackie B, virus
Epstein-Barr, citomegalovirus e incluso virus de hepa-
titis viral. También pueden causar pancreatitis algunos
parasitos como ascaris lumbricoides y uncinarias, a tra-
vés de la obstruccion biliopancreatica.

8) Drogas: Una gran variedad de drogas han sido descri-
tas como causas de PA. De acuerdo a ello se les clasifi-
caen 3 grupos:

8.1) Drogas con asociacién definida con PA.: Aspara-
ginasa, azathioprina, didanosina, estrogenos, furo-
semida, fenolftaleina, ergotamina, difenoxilato,
mercaptopurina, pentamidina, sulfonamidas, sulin-
dac, tetraciclinas, tiacidas y acido valproico.

8.2) Drogas con asociacién probable con PA.: Cimeti-
dina, clozapina, corticosteroides, sustancias de con-
traste para PCRE, metildopa. metronidazol, penta-
midina, salicilatos y zalcitabina.
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8.3) Agentes con asociacion cuestionable con PA.: Ace-
taminofen, ciclosporina, citarabina, eritromicina y
roxitromicina, ketoprofen, metolazona y octreotide.

Es imprescindible para un adecuado tratamiento y pre-

venir las complicaciones y posibles recurrencias, identifi-
car el agente causal. Las dos categorias etiologicas mas
importantes son la toxica que incluye el alcohol, y la obs-
truccion usualmente por litiasis biliar; ambas representan
en total un 80% de las causas de PA. Debe sefialarse que
hasta en un 10% de casos no se puede precisar la causa.

DIAGNOSTICO

La anamnesis y el examen fisico son los pilares en el
diagnéstico de PA. Lo caracteristico es el dolor persisten-
te, intenso y sordo en epigastrio o en el cuadrante superior
izquierdo del abdomen que irradia hacia la linea media y a
la region vertebrodorsal inferior y empeora con la posi-
cién supina; pueden asociarse nausea y vémito. A la palpa-
cién puede haber sensibilidad dolorosa en epigastrio e in-
cluso signos de reaccién peritoneal; también puede obser-
varse distension abdominal de grado variable y disminu-
cién o abolicién de los ruidos hidroaéreos (ileo reflejo); en
algunos pacientes se registra fiebre. En los casos mas se-
veros hay taquicardia, hipotensién y signos de shock distri-
butivo por secuestro de liquidos y por accién de las sustan-
cias vasodilatadoras liberadas por la necrosis pancredtica;
puede también aparecer una coloracién violdcea en flan-
cos (Signo de Grey-Turner) o periumbilical (Signo de Cu-
llen) indicativos de sangrado intraabdominal que diseca el
tejido celular subcutdneo. La tetania hipocalcémica es rara,
pero cuando se presenta es indicador de mal pronéstico.

En relacion a la bioquimica, el registro més importante
en el diagndstico es el dosaje de amilasa, siempre y cuan-
do su nivel supere 5 veces el valor normal, pues hay otras
causas potenciales de hiperamilasemia que pueden con-
fundir; ella se eleva rdpidamente ante la injuria pancreatica
pero también disminuye en la misma proporcién, de tal
manera que incluso a las 48 horas de haberse iniciado el
cuadro la amilasa puede estar en valores normales. Se re-
porta que la sensibilidad y la especificidad de su dosaje en
PA., es de 72’y 99% respectivamente; de alli la importancia
de su dosaje rapido. Por lo mencionado es importante dosar
lipasa, pues cuando el nivel de ésta supera las tres veces
del valor normal, su sensibilidad y especificidad para diag-
nosticar PA. es de 100 y 99% respectivamente, y los niveles
permanecen elevados hasta el 5° dia de iniciado el cuadro
agudo.

El clearence de Amilasa ya descrito desde hace varios
afios, es util fundamentalmente para la deteccién de
Macroamilasemia. En la PA. hay un incremento en la
excrecion urinaria de amilasa debido a un aumento en la
filtracion glomerular y a una disminucién en la reabsorcion

tubular, la férmula utilizada es la siguiente:

Amilasa (orina) x Creatinina (sérica)
ACR = x 100
Amilasa (sérica) x Creatinina (orina)

ACR = Clearence (Depuracion) de amilasa.
Los valores normales varian de 1% a 4%.

Fig. 1.- Varon
de 56 anos, con
un criterio de
Ranson al
ingreso, con
presentacion
clinica de
Sforma leve, se
hace el
diagndstico de
pancreatitis
aguda
edematosa, de
origen biliar
corresponde al
grado B de
Balthazar y col.

Los estudios radiolégicos son de gran valor en el diag-
nostico de PA., desde la Radiografia de Abdomen Simple
hasta la Tomografia Axial Computarizada. La primera per-
mite descartar otras posibles causas de abdomen agudo,
tal como la perforacion de una viscera hueca, y evaluar la
presencia de un asa centinela o ileo reflejo. La ecografia
también es de valor, aunque cuando hay distensién abdo-
minal por aire su sensibilidad disminuye; Galarraga y col.
reportan que en manos experimentadas puede diagnosti-
car PA. con una sensibilidad de 100% y especificidad de
85%. Esta aceptado actualmente que el estudio por iméage-
nes de mayor utilidad clinica es la tomografia axial compu-
tarizada, pues permite no sélo el diagndstico sino también
graduar la severidad de la Pancreatitis Aguda asi como la
evaluacion posterior de complicaciones locales y a distan-
cia (tabla 1) (Baltazary col.).

TABILA 1.- GRADUACION DE PANCREATITIS
POR TOMOGRAFIA AXIAL COMPUTARIZADA

GRADO A : Pancreas normal.

GRADO B : Aumento local o difuso del tamafo del pancreas. In-
cluyendo irregularidad en el contorno, alteracién en
la homogeneidad de la glandula, dilatacion del con-
ducto pancredtico, focos de pequefias colecciones li-
quidas en las glandulas, pero no evidencia de enfer-
medad peripancredtica.

GRADO C : Anormalidades intrinsecas del pancreas, densidades
oscuras y abigaradas en la grasa peripancreatica.

GRADO D : Enfermedad definida, coleccion liquida, flemén.

GRADO E : Dos o mas colecciones definidas o presencia de gas
en el drea adyacente al pancreas.
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PRONOSTICO

Debido a que la Pancreatitis Aguda puede evolucionar
rapidamente a un cuadro potencialmente fatal es impor-
tante identificar a los pacientes en riesgo de dicha evolu-
cion, es por ello que diversos autores han tratado de iden-
tificar criterios de riesgo. (Tablas 2, 3 y 4).

TABLA 2.- CRITERIOS DE RANSON PARA
PANCREATITIS NO ALCOHOLICA

ADMISION

1) Edad > 70 afios
2) Leucocitos > 18,000 mm?
3) Glicemia > 220 mg/dl NO DBM)
4) DHLsuero > 400 U;L
5 TGO > 250 U/L

A LAS 48 HORAS
1) Caida de hematocrito > 10 %
2)  Aumento de BUN > 2 mg/d
3) Déficitde base > 5 mEq/L
4)  Calcio sérico < 8 mg/dl
5) Secuestro deliquido > 4 1L

Mortalidad 1.5% con 0-2 signos, 29% con 3 o + signos

Uno de los criterios mas utilizados son los de Ranson.
En general la mortalidad en una PA es de 1% en pacientes
con menos de 3 criterios, 15% para aquellos con 3 6 4 sig-
nos, 40% para aquellos con 5 6 6 signos y 100% para aque-
llos con 7 6 mas signos. Sin embargo, una limitacién para
la utilizacion de este score es la necesidad de esperar 48
horas para completar todos los criterios. Es por ello que se
han creado otros scores, tales como los de Osborne, Imrie,
Glasgow y el APACHE-I], que permiten tener una idea mas
precisa de la severidad del cuadro, cuando ingresa el pa-
ciente al hospital, permitiendo al personal médico tomar
actitudes mas rapidas e incluso decidir por una conducta
quirturgica. Hemos de sefialar aqui que la Amilasa no cum-
ple rol prondstico, pues la magnitud de su elevacién no se
correlaciona con la severidad del cuadro.

- N T i

TABLA 3.- CRITERIOS DE RANSON PARA

PANCREATITIS ALCOHOLICA
ADMISION
1) Edad > 55 aifios
2) Leucocitos > 15,000 mm3
3) Glicemia > 200 mg/dl (NO DBM)
4) DHL sérica > 350 UI/L
5 TGO > 250 U/L
A LAS 48 HORAS

1) Caida de hematocrito > 10 % )
2) Aumentode BUN > 5 mg/dl
3) PO, arterial > 60 mmHg.
4) Déficit de base = 4  mEq/L
5)  Calcio sérico < 8 mg/dl
6) Secuestro de liquido > 6 L.

TABLA 4: CRITERIOS DE OSBORNE
PANCREATITIS AGUDA ASOCIADA CON

LITIASIS BILIAR
1) Leucocitos 15,000 mm3
2) PO, arterial 60 mmHg.

3) Glicemia
4) BUN

100 mg/dl (enno diabético)
45 mg/dl (luego de hidratacién)

VAANANV VAV

5) Calcio sérico 8 mg/dl

6) Albtimina sérica 3.2 g/d

7) DHL sérica 600 U/ (normal hasta 250)
8) TGO o TGP 200 U/L (normal hasta 40)

Por otro lado, Neoptolemos y col. mediante métodos
estadisticos han determinado que se puede diagnosticar la
etiologia biliar utilizando pruebas sencillas como son el
dosaje sérico de hilirrubina, fosfatasa alcalina y gammaglu-
tamil transpeptidasa y la edad del paciente, con una sensi-
bilidad y especificidad de 80%, los valores a tener en consi-
deracion son los siguientes:

- Fosfatasa alcalina > 220 UI/L.

- Bilirrubina total > 3.2 mg/dL.
Gammaglutamiltranspeptidasa > 225 UI/L.
Edad - 70 afios.

Fig. 2.- Paciente con pancreatitis aguda severa, de vrizen a!- vivilico, al 1i:ureso con 6 criterios . Ranson. curs » con insuficiencia ronal aguda, hemorrage,
digestiva, SIRS, requiric NPT; con adecuado soporte mejori y fue dado de alta. In la TAC s¢ demuestra una pancreatitis aguda necrohemorrdgicd, coy
Jormaciin de flemon; grado D de Balthazar y col.
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COMPLICACIONES

En general, las complicaciones de la PA. pueden clasi-
ficarse en sistémicas y locales.

La gran liberacion de sustancias vasodilatadoras e in-
fla-matorias son las causantes de las complicaciones sisté-
micas, de ellas la descompensacion cardiovascular y respi-
ratoria son las que conllevan la mayor mortalidad (>50%).

El estudio hemodindmico revela la presencia de un
shock distributivo con incremento del gasto cardiaco, vaso-
dilatacién periférica, hipovolemia por secuestro de fluidos
en un tercer espacio (intestino, retroperitoneo, cavidad ab-
dominal), y en casos severos depresion miocardica. Es por
ello que la fluidoterapia agresiva y el uso de drogas vaso-
activas son fundamentales en el manejo de los casos seve-
ros de PA. Las complicaciones respiratorias pueden ser
del tipo de derrame pleural izquierdo debido al cuadro in-
flamatorio contiguo, hipoxemia leve, infeccion respirato-
ria, atelectasia, y se puede llegar al sindrome de distress
respiratorio del adulto. Todos los autores indican que es
muy importante contar con radiografia de torax y analisis
de gases arteriales al ingreso, pues su alteracion puede
predecir la mortalidad.

La otra complicacion que también incrementa la mor-
talidad es la insuficiencia renal aguda, que puede presen-

tarse hasta en un 23% de los pacientes y conlleva una mor-
talidad hasta de 80%.

Lahemorragia gastrointestinal e intraabdominal se pre-
senta en menos del 2.5% de casos, aunque puede ser masi-
va. Las causas pueden ser lesiones agudas por stress, ulce-
racion duodenal, compromiso colénico por extension di-
recta de la inflamacion pancredtica, e incluso por varices
esofagicas que pueden coexistir en aquellos casos de
etiologia alcohdlica. El sangrado intraabdominal puede de-
berse a erosion de vasos sanguineos por efecto digestivo
de las enzimas pancreaticas. En algunos casos se ha des-
crito coagulacion intravascular diseminada que agravaria
los efectos hemorragiparos.

Las complicaciones locales en general, van a estar de-
terminadas por la extension del compromiso pancreatico
(necrosis) y por la sobreinfeccion del mismo. El uso de la
ecografia y de la tomografia indican que las colecciones
intra y peripancreaticas se originan tempranamente en el
curso de la PA. Estas se inician como areas de necrosis
por licuefaccion, constituyendo lo que se denomina flemon,
ellos pueden evolucionar hacia una cavidad liquida de bor-
des bien definidos rodeado por una capsula de tejido fibroso
y de granulacion, denominada Pseudoquiste; sean el uno
u el otro pueden sobreinfectarse, dando lugar a un absceso.

(Fig. 3)

Fig. 3.- Paciente con Pancreatitis aguda, con evolucion tiorpida, al 10 dia de hospitalizacion, presenta fiebre y sepsis, insuficiencia respiratoria por SDRA, que
obligo a L. E., hallandose un absceso pancredtico, la evolucion fue desfavorable y fallecio. En la TAC, se evidencia derrame pleural bilateral, coleccion
subhepdtica y pancreas aumentado de volumen con grandes zonas hipodensas (necrosis). Corresponde al grado E de Balthazar y col.

TRATAMIENTO

La terapia de la PA. va a estar determinada por la seve-
ridad del cuadro y del factor desencadenante. Hasta el mo-
mento no existe ninguna terapia médica o quirtirgica ca-
paz de detener la autodigestion enzimatica. Por lo tanto,
las medidas de soporte, asi como la vigilancia estricta para
detectar y tratar las complicaciones tanto sistémicas como
locales son los pilares para el tratamiento de la Pancreatitis
Aguda. La mayoria de pacientes (80%) tienen un curso no
complicado y por tanto una resolucion rapida.

Las medidas de soporte incluyen restablecer el volu-

men intravascular, evitar la estimulacion pancreatica y tra-
tamiento agresivo del dolor si lo hubiese. La succién naso-
gastrica debe realizarse sélo si hay vomitos o ileo reflejo.

La presencia de complicaciones sistémicas son indi-
cativos de una pancreatitis severa necrotizante, en estos
casos la cirugia puede ser necesaria para retirar el tejido
desvitalizado y asi disminuir la progresion de las complica-
ciones, pues de no realizarse en el momento oportuno pue-
de llegarse hasta un 100% de mortalidad. El factor mas im-
portante que determina la mortalidad es el desarrollo de
sobreinfeccion por contaminacion bacteriana.

La técnica quirtrgica que se utiliza en pacientes con
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disfuncién organica multiple es la Necrosectomia, segui-
do o no de lavado local y drenaje cerrado o abierto; la utili-
dad del drenaje abierto en algunos estudios ha demostra-
do que disminuye la mortalidad, aunque faltan mas estu-
dios para que ello sea aceptado como una terapia definida.
En casos dePancreatitis Aguda de origen biliar, hay estu-
dios que demuestran que si hay evidencia de persistencia
de la obstruccién coledociana, la PCRE con esfinterotomia
y drenaje biliar disminuyen la mortalidad, pues se elimina
el factor desencadenante. El grupo de Leicester fue el pri-
mero en estudiar la utilidad de la PCRE de urgencia en las
primeras 72 horas de iniciado el cuadro de PA., en él se
concluy6 que la PCRE puede realizarse de manera segura
por un endoscopista experimentado y ella reduce de mane-
ra significativa las complicaciones de la PA. severa, la mor-
talidad, y finalmente disminuye los costos hospitalarios.
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