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resultados en una cohorte de bajamortalidad"
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Ante todo es necesario reconocer el valioso aporte de
los autores de este articulo. Adelantar este tipo de es-
tudios en esaunidad en particular permite alosciruja-
nos que participamos de | as discusiones aprovechar €l

conocimientoy laexperienciagenerada en estainves-
tigacion. Asimismo, expreso mi agradecimiento alaSo-
ciedad Colombiana de Cirugia 'y a la revista de la
sociedad por la oportunidad de comentar tan intere-
sante trabgjo.

Paraordenar ladiscusiony profundizar en lostemas
especificos que influyen en el resultado final del curso
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clinico de los pacientes con pancreatitis aguda severa
(PA'S) abordamos la discusién comparando los resulta-
dos de este estudio alaluz de los hallazgos reportados
enlaliteraturamundial.

Mortalidad

La mayoria de pacientes con pancreatitis aguda PA
(80%) presentaun curso clinico autolimitado, requirien-
do Unicamente hospitalizacion corta y terapia médica
exclusiva basada en reposo de la via oral, hidratacion
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endovenosay anal gésicostipo opioides; estos pacien-
testienen riesgo muy bajo de morir (<1%). El otro 20%
corresponde a la categoria de severos con enferme-
dad rapidamente progresivay en algunos casos fulmi-
nante; la pancreatitis necrotizante representalaforma
mas severade laPA, llevando al paciente afallaorga-
nica multiple (FOM) con signos de sepsis o sin ellos.
Ademas, estos pacientestienen estancias hospitalarias
prolongadas de més de 30 dias y mortalidad de hasta
50% @,

En las Ultimas tres décadas se ha reportado dismi-
nucién enlamortalidad de la pancreatitis necrotizante.
L os factores relacionados con la mejoria de los re-
sultados son: mayor comprension de la historia natu-
ral de la enfermedad, refinamiento de las imagenes
gue hapermitido laidentificacion tempranay entiempo
real delas complicaciones pancredticas, |0s avances
en el cuidado critico y larestriccion de cirugia sélo
para pacientes seleccionados. Una clave especial de
este avance ha sido el entendimiento del papel pri-
mordial delaextension de lanecrosisdel pancreasy
ladistincion entre necrosis estéril einfectada, suim-
pacto en la terapia (antibiotico-profiléactico,
necrosectomia, drengje percutédneo) y por consiguien-
te en el resultado final @,

La mortalidad en PAS se presenta en dos fases re-
conocidas: la primera corresponde a las dos primeras
semanas desde el inicio delos sintomas; laenfermedad
secaracterizapor un sindrome derespuestainflamatoria
sistémica(SRIS). Durante estafaselos pacientes mues-
tran signos de hipovolemia, circulacion hiperdindmica,
pérdida del espacio intravascular e incremento en la
permeabilidad capilar. Es importante entender que en
esta fase se puede presentar SRIS en ausencia de
necrosis significativa y de infeccion asociada con la
necrosis. Durante estafase la mortalidad se explica por
insuficienciarespiratoria, cardiovascular o renal asocia-
da con SRIS ¢4,

La segunda fase de la enfermedad por |o general se
presenta después de los primeros 15 dias y la
fisiopatol ogiaesdominada por complicacionesinfeccio-
sas; se ha reportado infeccién en 40 a 70% de los pa-
cientes con pancreatitis necrotizante. Con esta fase la
mortalidad obedece principalmente afalade los 6rga-
nos asociada con sepsis; durante este periodo se pre-
senta la mayoria de las muertes (75%) © 9.

Lamortalidad global encontrada en este estudio fue
de21,5%Y laregistradaen | os pacientes con pancreatitis
necrotizante infectados de 28,9%. Un promedio consi-
derado aceptable dentro del universo reportado paraeste
tipo de enfermedad, que oscilaentre 20 y 50% 9. No
se menciona e momento de ocurrencia de las muertes
con respecto al inicio delos sintomas, tampoco se prac-
ticaron autopsias para corroborar la sospecha clinica.
Datos ambos necesarios para comprobar con certeza el
diagnésticofinal.

Lascifrasde mortalidad en 1a PAS se deben evaluar
en conjunto y alaluz de la severidad promedio de la
poblacién en estudio. Para esto, se emplean las diferen-
tesescalas o criterios de severidad disponible como son
los criterios de Ranson o laescalaAPACHE 1, univer-
salmente aceptados paravalorar laseveridad individual
del paciente con PA. Sin embargo, a sacar el promedio
del valor delamuestrade pacientes con PAS sirve como
pardmetro objetivo de comparacion en las diferentes
series publicadas.

Por o tanto, no es posible analizar un valor aislado
demortalidad si no setiene en cuentalaseveridad dela
muestra examinada. Para este estudio la poblacién de
pacientes con pancreatitis severa tuvo un APACHE
promedio de 15,5y lamortalidad global fuede21,5%. S
la comparamos con otros estudios internacionales te-
niendo en cuenta Unicamente la cifra de mortalidad, a
pesar de ser un buen resultado, podriaparecer muy alta.
Por gjemplo, al equiparar esta serie con un estudio simi-
lar deMaangoni y cols., de 60 pacientes con pancrestitis
severadefinidos por una escalade Ranson >3 y/0 APA-
CHE > 80 por lapresenciade necrosisen laTAC din&
mica, lamortalidad global fue de sdlo 15%. Casi lamitad
de la obtenida en este estudio con similar nimero de
pacientes y edades (50 afios); pero e APACHE pro-
medio de la poblacion de pacientes fue de 11, mientras
gue en el estudio nacional fue de 15,5 ©.

Esto obedece a que independientemente del manegjo
terapéutico que se adel ante existen diferentes variables
gueinfluyen en €l resultado del grupo de pacientes con
PAS. Es decir, no todos los pacientes severos hacen
necrosisy s lapresentan no es 1o mismo una necrosis
menor al 30% que necrosis de >50%, necrosis
sobreinfectada, infeccion por hongos, posibilidad de de-
sarrollar falla de uno o de mdltiples érganos, obesidad,
las edades promedio de la muestra, la presencia de en-
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fermedades comérbidas o laetiologiade lapancreatitis,
todas son variables poderosas que determinan la severi-
dad del cuadro clinico y alavez aumentan el riesgo de
morir.

Factor esprondsticos

El valor deidentificar factores prondsticosresideenla
posibilidad de estratificar rpidamente el riesgo al mo-
mento delaadmisiony dirigir un monitoreo en un am-
biente mas amplio que permitaidentificar el desarrollo
de complicacioneslocalesy sistémicasy FOM; simul-
téneamente, ofrecer una intervencion dinamica hacia
aquellos individuos que pueden beneficiarse. Es im-
portante identificar apropiadamente |os pacientes que
sean candidatos de manejo en la UCI y evitar
admisiones innecesarias para un uso racional de las
camas disponibles y limitar el riesgo de infecciones
nosocomiales y complicaciones iatrogénicas. Estas
medidas especiales incluirian traslado a la UCI para
monitorizar méas estrechamente la reanimacion que
debe ser agresiva, soporte hemodinamico,
cardiovascular, respiratorio, metabdlico y nutricional.
Detectar y tratar el desarrollo de complicacionesloca-
lesy sistémicas, soportar € o los 6rganos que mues-
tren dafio transitorio, detectar y tratar precozmente las
infecciones con antibioticos apropiados, indicar una
CPRE en pancreatitis biliar con obstruccion ampular,
o unaTAC dinamica paradiagnosticar necrosisy cuan-
tificar la extension de la misma. Realizar aspirado-
Gram/cultivo de tejido pancreatico y decidir el
desbridamiento pancreatico cuando esté indicado en
el momento mas adecuado.

Debido al disefio retrospectivo del estudio en el que
la recoleccion de los datos se obtiene a través de la
revision de historias clinicas, |a secuenciacronol 6gica
delamedicion devariablesy larealizacion de procedi-
mientos diagnosticos y terapéuticos, con respecto a
inicio de los sintomas, no es anotada de forma precisa
y esto es cada vez mas importante para predecir el
desenlace final de la enfermedad. En el estudio en
mencion se sefiala que la presencia de shock y la es-
cala de APACHE Il son factores asociados con mor-
talidad en PAS, pero no mencionan los tiempos o €l
momento en el que estos factores son predictores de
mortalidad. Por ejemplo, ¢esel APACHE al ingreso o
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despuésde 48 horasdereanimacioninicial otal vez es
el incremento significativo después del dia 14 cuando
es mas probable la sobreinfeccion bacteriana? Si no
seanalizaen un contexto temporal el factor pierdefuer-
za. Todas las variables a estudiar como son en este
caso factores prondsticos de mortalidad en pancreatitis
agudaseveraPAS, el momento delarealizacion delos
exdmenes diagndsticos y 1os procedi mientos terapéu-
ticos con respecto al inicio de los sintomas no son se-
fial ados con exactitud.

Asi, a analizar la presencia y extension de la
necrosis 'y su impacto en la mortalidad hay que tener
en cuenta primero el momento méas apropiado para
realizarla. Segun varios reportes publicados |a exten-
siébn maxima de la necrosis pancredtica no se hace
completamente evidente hasta cerca de 96 horas des-
pués del inicio de los sintomas. Este es el argumento
mas poderoso para realizar la TAC dinamica solo en
pacientes seleccionados al cuarto o quinto dia de la
admisién, para observar completamente el dafio del
pancreas (19,

En otro estudio disefiado especialmente para eva-
luar el valor prondstico de la TAC a las 48 horas de
iniciadoslos sintomasy aplicando el indice prondstico
tomografico (IPT) introducido por Balthazar y cols.
a1 79 pacientes fueron incluidos en este estudio
prospectivo y divididos en tres grupos segun el valor
obtenido en €l realizado a las 48 horas. IPT de 0-3
(n:52; 65%), 4-6 (n: 21; 27%) e IPT de 7 -10 (n:6;
8%). A todos los pacientes se les efectudé TAC dind
micaalossiete dias de laprimeraparaevaluar la pro-
gresion de la necrosis y en ninguno hubo cambio de
grupo o cambios en lainterpretacién al comparar con
laTAC inicial. Losresultados demostraron quelaTAC
alas 48 horas fue predictor de complicaciones. En el
grupo con |PT de 0-3, 42% presentaron al menos una
complicacién; el grupo con IPT de 4-6, 81% mostra-
ron complicacionesy el grupo con IPT de 7-10 €l 100%
también revelaron alteraciones. Infeccion de la
necrosis se presentd en 12, 33 y 50% respectivamente
entre los grupos y la mortalidad fue de 2, 19 y 33%
respectivamente entre los grupos. La muerte registra-
daen el primer grupo correspondi6 a un paciente de
86 afos con antecedente de cardiopatia que murié en
la UCI 24 horas después de la admision por un IAM
masivo 12,
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CALcuLo peL |PT

Caracteristica CT indicedeseveridad

Proceso inflamatorio
Pancreasnormal 0
Crecimiento focal o difuso 1
Inflamacién peripancreética
Colecciénliquidatnica
Coleccion liquidamdltipley/o gas

A wnN

Necrosisdel pancreas
Sinnecrosis
30% necrosis del pancreas
30-50% necrosis del pancreas
>50% necrosis del pancreas

OB NO

IPT Mortalidad Morbilidad
% %

0-3 3 8
4-6 6 35
7-10 17 92

Balthazar, Radiology 1990; 174: 331-336.

Es razonable pensar que s la tomografia se hace
antes de 48 horas del inicio de los sintomas 0 si no se
hace de maneradinamica se subdiagnosticarian muchos
pacientes con necrosis 0 no se podriavalorar con certe-
zalaextension delamisma. En este estudio no se espe-
cificaclaramentelatécnicadelaredizacion delaTAC,
sélo se menciona en la metodologia que se hace con
protocolo para pancreas, pero no se indica claramente
en gué consiste, lo cual esvital para corroborar los re-
sultados, a menos los referentes a extension de la
necrosisy su relacion con la posibilidad de infectarse.
El rendimiento de latomografia dinamica para evaluar
lapresenciay extension de lalesion en el parénquima
pancredtico y el tejido peripancredtico depende de va-
rios factores, pero e mas importante es la calidad del
estudio @, Laadministracion endovenosa de medio de
contraste es esencial, en particular en pacientes con
pancreatitis severa para permitir una adecuada visuali-
zacion detodo el pancreasy hacer la diferenciacion de
laglandula con respecto alas colecciones heterogéneas
defluidoy tegjido peripancredtico inflamatorio. LaTAC
helicoidal permite la obtencion rapida de imégenes
secuenciales de menos de 5 mm. Las imégenes se de-
ben obtener en la fase venosa portal temprana (60-70
seg. despuésdelainyeccién del medio: material de con-
traste yodado 150 ml a un flujo de 3 ml/seg.). El

parénquima pancreatico inflamado sin medio de con-
traste marca 40-50 HU y se espera después de la in-
yeccion del contraste que aumente a 100-150 HU en
todalaglandulay durantetodalaadministracion del medio
de contraste. La falta de realce durante la infusion y
cifras menores a 30 HU en una porcién o en todo €l
pancreas indica disminucién de la perfusién sanguinea
(isquemia) y serelacionacon € desarrollo de necrosis @,

Tampoco seanotael momento delarealizacion dela
TAC con respecto a inicio de sintomas, que es un fac-
tor determinante para obtener el mejor rendimiento de
la tomografia. Se ha determinado que la necrosis
pancredtica se desarrolla temprano, dentro de las pri-
meras 24-48 horas, después del inicio de los sintomas.
Si latomografia se hace durantelasdoce horasiniciales
puede mostrar sélo hallazgos equivocos, con disminu-
cién heterogéneaen laatenuaci on pancredtica (isquemia)
pero con textura del parénquimanormal. Al presentar-
se lanecrosis las zonas de licuefaccion tisular se defi-
nen mejor y son mas facilmente reconocidas dos atres
dias después del inicio. De esa formala TAC obtenida
tres dias después del inicio de los sintomas ofrece €l
mejor rendimiento diagndstico de presenciay extension
de la necrosis y discriminacion entre el tejido sélo
isguémico del necrético. Cuando se realiza una TAC
temprana por duda diagndstica o para ayudar a confir-
mar los hallazgos clinicos o descartar otras condiciones
gue simulan cuadros clinicos de pancreatitis es preferi-
ble repetirlacon bolo endovenoso 48-72 horas después
del inicio del ataque agudo paraestadificar laextension
de la necrosis %,

Antibidticosen pancreatitisaguda

Lainfeccion delanecrosis pancreatica se desarrollaen
30-70%, segun las series de | os pacientes con necrosis
pancreética documentada por TAC o cirugia. La fre-
cuenciade infeccidn se correlacionacon laextensiéon y
laduracion de lanecrosis 9.

Aungue la infeccidn se puede presentar durante la
primera semana después del inicio de los sintomas, su
pico de incidencia maximo es en latercera semana 4.
Como €l desarrollo de necrosis infectada significa un
incremento significativo en lamortalidad de pacientes
con PA, se ha concentrado la atencidn en la prevencion
e identificacién temprana de pacientes con riesgo de
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sepsis. En pacientes con necrosis estéril la mortalidad
aumenta de 5-25 a 15-28% si ocurre sobreinfeccion de
lanecrosis 9. El mecanismo por el cual se contamina
con bacterias |a necrosis pancreatica aln no es del todo
claro, perolosdatos clinicosy experimentales sugieren
queel tracto gastrointestinal eslafuente principal, debi-
do aquelacolonizacionintestinal con bacterias patdgenas
precede a la infeccion pancreatica 617,

El espectro bacteriano primeramente consiste en
bacterias gramnegativas del tubo digestivo. En series
recientes, como la serie en evaluacion, se hademostra-
do un cambio hacia méas bacterias grampositivas y en
otras series se nota un incremento en la incidencia de
infeccién por Candida “9. Entre los factores de riesgo
parael desarrollo de infeccion por hongos seincluye el
uso de un curso prolongado y de multiples antibidticos.
Lainfeccién por hongosresultaen unincremento signi-
ficativo de la mortalidad, tanto en pacientes con infec-
cién primaria como secundaria 19,

Estos datos sumados al resultado adverso asociado
con el desarrollo de necrosis infectada sustentan el uso
raciond de antibidticos profilacticos oralesy endovenosos
con el propésito tedrico de disminuir la probabilidad de
infeccidn de lanecrosisy lastasas de mortalidad. En las
Ultimas dos décadas se ha discutido intensamente el uso
de antibi éti cos sistémicos en pancrestitis, y losconceptos
han cambiado con regularidad. Lo Unico claro esqueen
PA levelosantibidticosno tienen ningunautilidad. Llegar
aunaconclusion definitivadel valor real del antibidtico
profilactico hasido dificil por variasrazones: fatadere-
sultados contundentes, criterios de inclusion variables,
metodol ogiadiferente entrelas series, diferentesregime-
nesy duracion de antibiéticos e insuficiente nimero de
pacientes paraencontrar hallazgos significativos.

En la década del setenta se [levaron a cabo tres en-
sayos clinicos controlados con ampicilina en PA que
revelaron su ineficacia para evitar la infeccion de la
necrosis pancredtica ?* 22, Posteriormente se demos-
tr6 que laampicilinano penetrael tejido pancredtico ni
tampoco actla contra los gérmenes que infectan mas
frecuentemente la necrosis pancreética.

En 1993 se publicé un estudioitaliano multicéntrico
que utilizé imipenem profil &cticamente en 41 pacientes.
Se encontrd una reduccion significativa de la sepsis
pancredtica y no pancreética en comparaciéon con 33
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pacientesdel grupo control sin antibidticos; sin embargo
laincidenciade disfuncién de multiples érganos, el nu-
mero de pacientes que requirieron necrosectomiay
la mortalidad hospitalaria, disminuyeron pero no
significativamente ®. En un estudio finlandés se utilizé
cefotaxime en 30 pacientes obteniendo una reduccion
significativaen lamortalidad de 23,3 a 3,3%, mientras
gue larata globa de complicaciones infecciosas no se
redujo significativamente. Estos estudios dejan laim-
presion de quelaprofilaxis antibidtica reducelainci-
dencia de infeccion de la necrosis pancreética y
consecuentemente disminuye la disfuncién de 6rganos
y lamortalidad. En contraste, tres estudios clinicos mas
pequefios fallaron en demostrar el efecto benéfico dela
profilaxis antibi6tica ?* 25

En otros dos estudios publicados en los que se com-
paran diferentes regimenes de antibi4ticos en pacientes
con pancreatitis necrotizante, losresultados fueron limi-
tados porque no eran ciegosy solo seincluyd un peque-
flo nimero de pacientes. Estos estudios fallaron en
demostrar que un régimen especifico mejorael pronds-
tico de estos pacientes 6 27

Mésrecientemente un meta-andisisdelacolaboracion
Cochraneevauo d efecto delosantibidticos profilacticos
endovenosos basados en 1os ensayos clinicos controlados
disponibleshastaese momento, esteanalisisrecomendé el
uso de antibi 6ti cos en pancregtitis necrotizante; sin embar-
go, debe anotarse que los datos de los dos estudios mas
recientes entre los que seincluye € primer estudio doble
ciego controlado con placebo no fueron incluidos en este
andlisis. Estos resultados han hecho que guiasinternacio-
nalesincluyan dentro delosprotocolosel uso del antibiéti-
co prafiléctico condicionado alanecesidad demésestudios
gue aborden este tema %8 29,

Isenmanny cols. recientemente publicaron un estu-
dio multicéntrico en el que incluyeron 114 pacientes
randomizados pararecibir ciprofloxacinacombinadacon
metronidazol (grupo terapéutico) en comparacion con
placebo (grupo control). Se incluyeron sblo pacientes
con ataques severos definidos por elevacion sérica de
la proteina C reactiva por encima de 150 mg/dl o por
necrosis identificada en la TAC dindmica. Los pacien-
tes fueron reclutados en los primeros tres dias de apari-
cion delos sintomas. L os antibi 6ti cos se administraban
hasta que | os pacientes respondieran a manejo médico
0 hasta que fueran cambiados por |adeteccién deinfec-



EVALUACION Y COMENTARIO AL ARTICULO: "PANCREATITIS NECROTIZANTE INFECTADA: RESULTADOS ...

cion u algunaotracomplicacioninfecciosa. Este estudio
no mostré diferencia significativa en la incidencia de
necrosis pancredtica infectada en ninguno de los gru-
pos. La estratificacion de los pacientes basados en la
presencia de necrosis en la TAC no mostré ventajas en
el grupo terapéutico. La mortalidad fue de 11 frente a
7% y laincidencia de infeccion de la necrosis, de 14
frente a 17%. Sin embargo, teniendo en cuenta que €l
cambio a antibiéticos de amplio espectro fue mas fre-
cuentey temprano en el grupo placebo (46 frente a28%)
9, Esto indicaque un subgrupo de estos paci entes apa-
rentemente se beneficiadelos antibidticos. Losresulta:
dosde este estudio han sido controvertidos. Labgjatasa
de infeccidn de la necrosis en ambos grupos junto ala
altatasade cambio aantibi6ticos de amplio espectro en
el grupo placebo han sido puntos de critica. En opinion
dealgunos autores, el monitoreo estrecho delos pacien-
tes en busgueda de signos de respuesta inflamatoria o
pancreatitis severa persistente motivo a los autores a
cambiar a antibi6ticos mas potentes, lo cua finalmente
se tradujo en una baja tasa de infeccion de la necrosis
pancredtica. Como el resultado de ambos grupos fue
similar, los datos soportan la idea de que el uso de
antibiéticos a demanda o indicados segun |a sospecha
clinica de sobreinfeccion, podria ser tan efectivo como
el profilactico en pacientescon PAS G132y sinlos efec-
tosadversos del uso de antibi6ticos por largos periodos.

Otro argumento que favorece el uso de antibiético
profilactico 0 a demanda es el resultado obtenido en
series recientes donde se reporta manejo exitoso de la
necrosi s pancredticainfectada sin necrosectomia, tum-
bando el paradigmade quelainfeccion delanecrosises
indicacion absolutade cirugia.

En un estudio de 88 pacientes con pancreatitis agu-
da severa, 28 desarrollaron infeccion de lanecrosis de-
mostrada por aspirado guiado en el dia 19+/- 6 después
de laadmision; ninguno fue intervenido de manera ur-
gente. La terapia ho quirdrgica se continud hasta des-
pués de adaptar € régimen antibidtico a las bacterias
encontradas. La escala de APACHE |1 promedio fue
de 18,1, Ranson de 5,9 e IPT de 8,0 reflejando la seve-
ridad de la muestra. Once (68%) de estos pacientes
tuvieron >50% de necrosis pancreatica, cuatro (25%)
de 30-50% y uno menos de 30% de NP. El régimen
antibiético utilizado fue mezlociclina (3x4 g, IV) en
combinacion con metronidazol (3x0,5 g, 1V) para la
mayoria de pacientes. Otros regimenes utilizados en

pacientes alérgicos a la mezlociclina fueron
ciprofloxacinat+metronidazol. L os antibi6ticos se prolon-
garon hasta més de ocho semanas. La duracién de la
hospitalizacion fuede 54 +/- 10 dias, diez pacientes (62%0)
mostraron falla de 6rganos. Dos pacientes (12,5%), am-
bos con APACHE Il de 22 y Ranson de 6 con
comorbilidades severas cardiacas desarrollaron un curso
complicado y ambos fallecieron por taquiarritmias. Los
catorce pacientes restantes (87,5%) se recuperaron com-
pletamente sin secuelas. Doce pacientes con APACHE
inicial de 15,4 elPT de 7,9 desarrollaron complicaciones
locales severas con abscesos o infecciones locales que
no respondieron alaterapiaantibiotica(n: 10), un pacien-
te con una fistula pancredticay otro con obstruccion in-
testinal fueron intervenidos quirdrgicamente 36+/-14 dias
después del diagndstico de infeccidn de la necrosis, de
estos pacientesintervenidos dos (16,6%) fallecierony los
otros diez se recuperaron 2,

El estudio en revisién es confuso con respecto a uso
dado alos antibidticos. Mientras que en el protocolo de
manejo se afirmaque no se utilizaron antibi6ticos profi-
l&cticos, a reportar 1os resultados se menciona que se
empled antibidtico profilactico en el 81,3% de los pa-
cientes y durante catorce dias, predominantemente
carbapenem. Después en la discusion nuevamente se
mencionaque solo se utilizaron antibiéticosterapéuticos
y que a doce (18,5%) pacientes se les administrd con
intencion profilactica con resultados claramente ne-
gativos para una mortalidad en este pequefio subgrupo
de 75%. Estos datos no se correlacionan con los
resultados internacionales que reportan valores de
sobreinfeccion y de mortalidad mas bajos para los pa-
cientes con necrosisinfectaday antibi6tico profil &ctico.
Habria que analizar los datos en este subgrupo de pa-
cientes para encontrar una explicacion razonable a es-
tos resultados.

Con respecto alosresultados bacteriol 6gicos, tenien-
do en cuenta que no se menciona la toma de muestra
para cultivo y gram durante la necrosectomia
pancredtica y que hubo pacientes sometidos a cirugia
por deterioro clinico persistente sin demostracién
bacteriol 6gicaprevia, y que ademés delos 38 pacientes
con necrosis infectada sélo se reporta crecimiento
bacteriano en 60%, hace suponer que hubo un nimero
de pacientes considerados infectados que no tenian de-
mostracion microbioldgicay ser un sesgo que hace que
se interpreten pacientes con necrosis estéril que fueron
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cuantificados como infectados, mejorando los resulta-
dos globalesde mortalidad en el grupo de pacientes con
necrosis infectada.

El uso rutinario de antibi éticos profilacticos de am-
plio espectro en PAS aterael ambiente microbiol 6gico
de la infeccidn secundaria de la necrosis pancreatica
haciendo que la flora bacteriana cambie de coliformes
gramnegativos aorganismos grampositivos predominan-
temente, sin cambiar |atasade resistenciaaantibioticos
betalactamicos o sobreinfeccion por hongos. No esta
completamente demostrado que el uso de antibidticos
profil&cticos por largos periodos promuevainfeccion por
hongos. En un estudio se encontré infecciones por hon-
gos en 37% de | os pacientes con pancreatitis aguda se-
veray necrosis pancredtica sobreinfectada 3.

Nutriciony pancr eatitis

Lasupresion de las secreciones exocrinas pancreéticas
con €l reposo alaviaoral es una estrategiaimportante
para estabilizar la PA, por lo que histéricamente se ha
preferido la nutricion parenteral (NPT) (Ranson JH.
Acute pancreatitis: pathogenesis, outcome and
treatment. Clin Gastroenterol. 1984; 13: 843-863).
Después de que se demostrd gque la nutricién enteral
(NE) es segura 'y disminuye las complicaciones infec-
ciosas se empez0 a utilizar en estos pacientes. Como se
demostrd en estudios en animales, el ayuno prolongado
produce atrofia de lamucosa, lo cual es preservado por
laNE. Desde que se considera que la fuente de la bac-
teria que infecta la necrosis pancredtica es el tubo di-
gestivo, la NE al prevenir la atrofia disminuye la
probabilidad de translocacién y bacteremiay a su vez
reduce las complicaciones infecciosas. En contraste a
lo que anteriormente se pensaba, lanutricion con sonda
enteral avanzada no estimula las secreciones
pancredticas ni alteralos val ores séricos de las hormo-
nas digestivas deformasignificativa, como si lo haceal
entregar el alimento en el duodeno. Kalfarentzosy cols.
son los autores del Unico ensayo clinico en el que sdlo
pacientes con PASfueron elegidos (n=38), seaplicdigual
cantidad de calorias (24,1 kcal/kg frente a24,5 kcal/kg)
y proteinas (1,43 frente a 1,45 g/kg) por NE y NPT
respectivamentey se encontré unadisminucion signifi-
cativa de todas | as complicaciones, particularmente las
de tipo infeccioso (Kafarentzos F, Kehagias J. Mead
N, et al. Enteral nutrition is superior to parenteral
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nutrition in severe acute pancreatitis: results of a
randomized prospective trial. Br J Surg 1997; 84:
1665-1669). Tres ensayos clinicos encontraron dismi-
nucién significativa en los costos con NE en compara-
cion con NPT. En un meta-anélisis recientemente
publicado en el gque se incluyen seis ensayos clinicos
equiparando NE contra NPT en pancreatitis aguda se
encontré disminucion no significativa en lamortalidad
delos pacientes (10,3 frente a 11,6%), pero las compli-
cacionesinfecciosas particularmente las produci das por
catéter central o por sepsis pancreatica fueron
significativamente menores en el grupo de NE. Al ana-
lizar el subgrupo con pancreatitis severaaunque hay ten-
dencia aladisminucion con la NE, la diferenciano es
significativa (15,8 frente a 20,9%) ©7.

Finamente, teniendo en cuentaladisminucion en la
tasa de complicaciones infecciosas y la reduccién de
los costos, a pesar de que la mortalidad no varia
significativamente se prefiere laadministracién NE con
sonda avanzada a yeyuno, empezando antes de 48 ho-
rasdesde el inicio.

En un ensayo clinico se suministré el alimento atra-
vés de sonda nasogastrica; parece ser seguro pero re-
guiere mayor confirmacion. En otro ensayo clinico se
suministré la NE enriquecida con sustrato de avenay
probiéticos (Lactobacillum plantarum), demostrando-
se una disminucion de las complicaciones infecciosas
en € grupo estudio; ladiferenciafue significativa, redu-
jo la sepsis pancredticay e nimero de intervenciones
quirdrgicas (Olah A, Belagyi T, Issekutz A, et al.
Randomized clinical trial of specific lactobacillus
and fibre supplement to early enteral nutrition in
patients with acute pancreatitis. Br J Surg 2002; 89:
1103-1107).

End estudio en mencidn sesuministro nutricion mixta
enlamayoriadelospacientes (n=34), NE (n=24) y NPT
(n=22), no sediscrimind por grupos paraconocer € im-
pacto del tipo denutricion conlaextension delanecrosis
y laposibilidad deinfectarsey finalmente en lamortali-
dad, tampoco eraun objetivo delainvestigacion.

Necrosispancreatica

Si bien es cierto como afirman los autores del articu-
lo que “no siempre la severidad se correlaciona con
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la extension de la necrosis’, en lamayoria de las se-
ries se demuestra que el riesgo de infeccién se
incrementa con la extensiéon de la necrosis intra y
extra pancreatica 9. La experiencia del grupo ale-
man de Ulm demostroé que laextension delanecrosis
pancredtica se rel aciona directamente con lafallade
organos, mientras que en lanecrosisinfectada, lafa-
Ila de 6rganos es relativamente alta, independiente
de la extension de la misma 9,

Por lo tanto, se puede concluir que en necrosis
pancredtica estéril el principal factor determinante del
resultado final eslaextension delamisma, mientrasque
en necrosis infectada se desarrolla FOM y la muerte
independientemente de la extension de lamisma.

Al no ser mencionado el grado, extensién o porcen-
taje de necrosis, no se define el impacto real delamis-
maen lamortalidad y su relacion con laposibilidad de
infectarse 0 de complicarse al seguir siendo estéril. Al
analizar este factor hay que tener en cuenta ademas el
momento y la técnica de realizacion de la tomografia
gue obligatoriamente debe ser dinamica.

Pancreatitishiliar

Como lamayoria de los pacientes que ingresaron con-
secutivamente ala UCI tenia pancreatitis severade ori-
genbiliar (51,6%), llamalaatencidn gue no se menciona
en €l protocol o larealizacion de CPRE més papilotomia
y extraccion de célculos, como una estrategia de mane-
jo especifica en este tipo de casos.

Existe evidenciasuficiente dequeloscéculosbiliares
inician €l episodio de pancreatitisbiliar por obstruccion
temporal o persistentedel colédoco distal enlapapilade
Vater @9, Laintervencion endoscopica ha remplazado
ampliamente la exploracion quirdrgica de la via biliar
durantelos Ultimos afios; sin embargo, laesfinterotomia
y la inyeccion de medio de contraste en el conducto
pancredtico posee €l riesgo inherente de empeorar €l
curso de la pancreatitis y otras complicaciones, por lo
cual, hay que evaluar la indicacién precisa de
colangiopancreatografiaendoscopicaretrograda (CPRE)
en pancredtitishbiliar.

En un meta-andlisis que incluye tres ensayos clini-
cos randomizados (Fany cols., Neoptolemosyy cols., y

Folsch y cals.), se encontré que la CPRE de emergen-
cia con papilotomia y extraccion de caculos reduce
significativamente € porcentaje de complicaciones (41,8
frente a 31,3%) sin efecto en latasa de mortalidad (7,2
frente a 6,4%). Al analizar el subgrupo de pacientes
con pancreatitisbiliar leve no sedemostré diferenciaen
latasa de complicaciones (14,5 frente a14,7%) o en la
mortalidad (0,7 frente a 0,7%), a diferencia de los pa-
cientes con pancredtitis biliar severa donde la realiza-
cion de CPRE papilotomia redujo significativamente
todas las complicaciones (57,1 frente a 18,2%) y la
mortalidad (17,9 frente a3,6%0). Por lo tanto, lamayoria
de los autores concluye que la CPRE papilotomia no
influye en el curso de la pancreatitis leve; mientras
gue en lacontraparte severadebe ser fuertemente con-
siderada ©7.

La baanza de la evidencia existente se inclinamas a
favor deredlizar |laCPRE/papil otomiapreferiblemente den-
trodelasprimeras48 horasdespuésdel inicio delossinto-
mas. En un ensayo clinico recientemente publicado por
Acogtay cals., se demostré que existe un periodo no ma-
yor de 48 horas, desde el inicio delos sintomas, en € que
tanto la desobstruccion esponténea de la papila como
terapéuticamente (CPRE més papilotomia) evitarialapro-
gresion de la pancrestitis y limitaria la severidad. Por o
tanto, los pacientes con signos clinicos, de laboratorio o
radiol 6gicos que demuestren obstruccion delapapilades-
pués de las primeras 24 horas deben ir a CPRE més
papilotomiadesobstructiva, lo cud disminuirialaposibilidad
decomplicaciones. Lacriticaque selehariaaeste estudio
es el bagjo nlmero de participantes con pancrestitis severa
definidos por Ranson < de 3 de gpenas un 10% 9,

Cirugiay momentodepracticarla

La demostracion imaginol 6gica (gas o abscesos en €l
lecho pancredtico), bacteriol 6gica (aspirado guiado: gram
y cultivo) o por sospecha clinica (FOM persistente) de
infeccion de la necrosis pancreatica es indicacion de
necrosectomia pancredtica ¢ 40,

Existen varias formas de abordar al paciente dentro
de las cuales se mencionan:

1. Necrosectomia con abdomen abierto vy

marzupializacion del lecho pancredtico con o sin
empaguetamiento.
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2. Necrosectomia con abdomen cerrado sobre drenes
multiples.

3. Necrosectomia con abdomen cerrado e irrigacion
continua del lecho pancrestico.

4. Necrosectomia con abdomen cerrado y técnica de
empaguetamiento cerrado.

5. Necrosectomia endoscopica transgastrica.

6. Necrosectomia retroperitoneal
laparoscopia.

guiada por

7. Drengje cerrado guiado por imégenes.

Se mencionan varias formas de abordar
intraoperatoriamente la necrosis pancreatica: a través
del epiplén menor o mayor, a través del mesocolon
transverso o haciendo una maniobra de koher movili-
zando medialmente el duodenoy lacabezadel pancress.
Otros prefieren guiar €l abordaje intraoperatorio segin
lalocalizacion delanecrosis.

En el estudio nacional se abordaron los pacientes a
través de la transcavidad de los epiplones, dejando la
cavidad marzupializaday realizando rel aparotomias pro-
gramadas cada 24 horas. No hay muchos datos del pro-
cedimiento quirdrgico enloreferenteatiempo quirdrgico,
sangrado calculado, requerimientos de transfusiones,
procedimientos adicional es en €l mismo acto quirdrgico,
sensacion subjetiva de la calidad del primer
desbridamiento pancreatico. Los pacientes fueron in-
tervenidos cuatro veces en promedio y cerrados des-
pués del Ultimo lavado y desbridamiento quirdrgico
abierto.

Hay acuerdo general de postergar el desbridamiento
pancreatico mientras el paciente responda positivamen-
te a manejo médico. Larazdn de retrasar lainterven-
cién quirdrgica es para permitir una demarcacion
apropiada de la necrosis pancreaticay peripancredtica.
En general, se acepta que entre la terceray cuarta se-
manas después del inicio de los sintomas, seria el mo-
mento con condiciones éptimas para realizar la
necrosectomia, logrando limitar laextension delaciru-
gia, facilitando el desbridamiento, dismuyendo laposibi-
lidad de hemorragia y de desbridamiento del tejido
pancreético sano con & consecuente desarrollo de fis-
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tulay minimizar lapérdidadetejido sano pancredtico y
laeventual aparicion de insuficiencia pancredtica “.

Las series que han realizado cirugias tempranas
(dentro de las dos primeras semanas) han mostrado
resultados negativos e incremento en las cifras de
morbi-mortalidad en comparacion con intervenciones
después de la segunda semana. La Sociedad Interna-
cional de Pancreatologiaen el consenso de noviembre
de 2002 recomiendano realizar desbridamiento dentro
de los primeros catorce dias después de iniciados los
sintomasy laclasifican como unarecomendacion gra-
do B “2. Dicharecomendacién fue confirmadaen otro
consenso de cuidado critico en PAS publicado en abril
de 2004 3,

En el estudio en mencidn se practicé cirugiaen 53 de
los 64 pacientes, 1o que corresponde al 81,3%. Delos53
operados, 38tenian necrosisinfectada (73%), lo cual esta
acorde con losreportesinternaci onal es que mencionan la
probabilidad de infeccion de lanecrosisentre 40y 70%
cuando no se utilizaantibi6tico profilactico. Con el usode
antibidtico profilécticotipoimipenemy cilagtainaagunas
serieshan mostrado unareduccion significativaen el por-
centgje de infeccion de la necrosis hasta de 34% “4. En
€l presente estudio no se menciona e momento delain-
tervencion quirdrgicacon respecto al inicio delos sinto-
mas, lo cual como dijimos anteriormente puede ser
determinante para €l resultado final.

Por dltimo, quisiera agregar las recomendaciones
basadas en laevidenciadela Sociedad I nternacional de
Pancreatologia |AP, en lo que se refiere ala cirugiaen
PA exclusivamente:

1. LaPA leve no esindicacion de cirugia pancredtica.

2. Lapuncion dirigidadebe realizarse para diferenciar
lanecrosis pancreatica estéril de lainfectada en pa-
cientes con signos de sepsis.

3. El uso deantibidticos profil acticos de amplio espec-
tro reduce la infeccién de la necrosis probada por
TAC, pero puede no influir en la sobrevida.

4. Lanecrosis pancreatica infectada en pacientes con
signos y sintomas clinicos de sepsis es una indica-
cién paraintervencion, incluyendo drengje percutaneo
0 necrosectomia.
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5. Los pacientes con necrosis estéril deben ser mane-

jados conservadoramente y sélo intervenir
quirdrgicamente en casos muy seleccionados.

. La cirugia temprana en los primeros catorce dias
desde € inicio de los sintomas no es recomendada
en pacientes con pancreatitis necrotizante, salvo en
casos sel eccionados especificos.

. Lacirugiay otrasformas deterapiaintervencionista
deberian practicarse enfocadas ala preservacion del
organo.

. La colecistectomia se debe readlizar para evitar la

9. Enpancredtitisbiliar levelacolecistectomiase debe

realizar tan pronto el paciente se recupere de lain-
flamacion sistémica, idealmente durantelamismahos-
pitalizacion.

10.En pancreatitis biliar severa la colecistectomia se

puede postergar hasta la resolucién de la respuesta
inflamatoriay larecuperacion clinica.

11. La esfinterotomia endoscépica es una alternativa a

lacolecistectomiaen aquellos pacientes que no tole-
rarian un procedimiento quirdrgico; sinembargo, exis-
te un riesgo tedrico de contaminar la necrosis
pancredtica estéril.

recurrenciaen pancreatitis biliar.

Evaluation and comments: Articleon sever eacutenecrotizing pancr eatitis

Abstract

It becomes impossible to analyze mortality rates as an isolated value without considering the severity of the
illness in the sample population. The timing of the diagnostic CT scan in respect to the onset of symptoms does
not appear in this study: an early CT scan, taken within the first 12 hours, may show equivocal findings, with
heterogenuous diminution of the pancreatic image (ischemia), but with normal parenchyma. Two or three
days later the picture changes and demonstrates the real extent of necrosis and liquefaction, differentiating
necrosis from ischemia. Thus, we prefer to order the study at 48-72 hours from the onset of symptoms. In
pancreatic necrosis infection develops in 30-70% of cases, the incidence of infection being proportional to
the extent of the necrotic process: prophylactic antibiotics are indicated (not the case in patients with mild
acute pancreatitis). Multiple studies show conflicting results, but the general opinion is that they are beneficial
in necrotizing pancreatitis, and some even show that it is possible to manage these patients with antibiotics
making the operation unnecessary. In this study no discrimination is made about the reported mixed type of
nutritional support; today it is generally accepted that enteral nutrition delivered in the jejunum, past the
ligament of Treitz, is beneficial. It is remarkable that this study does not mention the use of ERCP and
sphincterotomy, a procedure that is generally performed in the first 48 hours in severe acute pancreatitis of
biliary etiology. Early surgical intervention should not be performed, for different studies have shown that
intervention in the third or fourth week obtains the best results. The mortality figures in this important study
fall within the general range that appears in the literature, but they must be refined according to the severity
of the necrotic process and the incidence of infection.
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