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Prefacio
Dr. Jesús Kazuo Yamamoto Furusho

Presidente de la Asociación Mexicana de Gastroenterología

Es un placer compartir con todos los miembros de la Asociación Mexicana de
Gastroenterología (AMG) una serie de libros titulados Clínicas Mexicanas de
Gastroenterología que se publicarán de manera mensual durante el año 2023 con
el fin de actualizar los últimos desarrollos en el conocimiento para cada uno de
los tópicos en la gastroenterología, la cual está conformada por un total de 11
obras, que son:

� Enfermedad inflamatoria intestinal.
� Avances en endoscopia terapéutica del aparato digestivo.
� Gastroenterología enfocada en pediatría.
� Principales procedimientos quirúrgicos.
� Cáncer de tubo digestivo, vías biliares y páncreas.
� Neurogastroenterología y motilidad gastrointestinal.
� Trasplante hepático: una guía práctica.
� Hepatología clínica.
� Nutrición y enfermedades gastrointestinales.
� Microbiota y microbiomaterapia en gastroenterología.
� Pancreatitis y neoplasias pancreáticas.

Esta serie de las Clínicas Mexicanas de Gastroenterología está desarrollada por
expertos en cada una de las áreas de la gastroenterología y va dirigido a estudian-
tes de medicina, residentes de la especialidad de gastroenterología y sus altas es-
pecialidades, médicos internistas, pediatras, gastroenterólogos, cirujanos, nu-
triólogos y otras áreas afines a la especialidad.

XIII



Pancreatitis y neoplasias pancreáticasXIV (Prefacio)

Además, quiero mencionarles que el slogan de la Asociación Mexicana de
Gastroenterología en el año 2023 de mi presidencia es “Academia y Ciencia”, en
donde la academia es una institución como la AMG que realiza colectivamente
diversas actividades de educación médica continua y, por otro lado, la ciencia,
que es una rama del saber humano constituida por el conjunto de conocimientos
objetivos y verificables sobre una materia determinada, en este caso la gastroen-
terología, cuyos resultados son obtenidos mediante la observación y la experi-
mentación, así como la verificación de hipótesis a través del uso de una metodo-
logía científica para la generación de nuevos conocimientos. Ambas van de la
mano en el progreso del avance científico y poder trasmitir el conocimiento a fu-
turas generaciones debido a los importantes avances en la medicina.

Finalmente, agradezco a todos los editores invitados y autores a nivel nacional
e internacional de las diferentes Clínicas por toda su dedicación, entusiasmo y
esfuerzo en el desarrollo de esta serie de libros que seguramente tendrán un im-
pacto en la actualización del conocimiento médico, con el fin común de que nues-
tros pacientes sean beneficiados en la atención diagnóstica y terapéutica oportu-
na, así como mejorarles su calidad de vida en cada uno de los padecimientos de
la gastroenterología.



Prólogo
Luis F. Uscanga Domínguez

Pancreatitis y neoplasias pancreáticas es el décimo número de las Clínicas Me-
xicanas de Gastroenterología, un proyecto editorial que revive la propuesta que
hace 13 años, con el nombre de Clínicas de Gastroenterología de México, hiciera
el Dr. Miguel Abdo Francis. La nota me parece oportuna porque, si bien concebir
y llevar a cabo una idea es fundamental, mantenerla vigente representa un com-
promiso y es un reto formidable. Celebro la idea de esta nueva versión y agra-
dezco al Dr. Jesús Kazuo Yamamoto la oportunidad de participar como editor
huésped en este número, en el que intentamos plasmar aspectos prácticos de diag-
nóstico y tratamiento de las enfermedades pancreáticas que se presentan con
mayor frecuencia en la práctica cotidiana del gastroenterólogo.

Los primeros capítulos: Anatomía radiológica del páncreas y Aplicación clí-
nica de las pruebas de función pancreática nos recuerdan aspectos anatómicos
y funcionales que tienen aplicación en la clínica cotidiana y que se reflejan en el
capítulo de tratamiento de insuficiencia pancreática.

Tres segmentos se destinan a revisar pancreatitis aguda y sus complicaciones.
Se resaltan la importancia del reconocimiento oportuno del caso grave, las medi-
das terapéuticas iniciales y las posibilidades de tratamiento en personas que han
sufrido un cuadro grave de pancreatitis necrosante.

Pancreatitis aguda recidivante y el diagnóstico precoz de pancreatitis crónica
representan un verdadero reto. La utilidad de las modalidades de diagnóstico y
tratamiento se tratan en dos capítulos distintos.

No quisimos dejar pasar la oportunidad de destinar un segmento a la pancreati-
tis autoinmunitaria, una forma de pancreatitis crónica que veremos cada vez más

XV
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en los próximos años y cuyo diagnóstico es fundamental para establecer medidas
terapéuticas apropiadas.

A pesar de que el título de esta clínica incluye las neoplasias del páncreas, en
aras de no ser reiterativos, ya que otra Clínica se destinó exclusivamente a cáncer
del aparato digestivo, incluimos en este volumen sólo las neoplasias mucinosas,
lesiones premalignas que son encontradas de manera fortuita y que requieren una
estrategia de tratamiento y seguimiento especial.

Agradecemos la participación desinteresada y entusiasta de todos los colegas.
Su experiencia en el diagnóstico y tratamiento de las enfermedades del páncreas
exocrino enriquece nuestro conocimiento y nos propone herramientas invalua-
bles en el quehacer cotidiano de la práctica de nuestra especialidad.
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Anatomía radiológica del páncreas

Alfonso Rumoroso García, Gisela Muñoz López

RELACIONES ANATÓMICAS GENERALES

El páncreas está dispuesto en el retroperitoneo transversalmente entre el duodeno
a la derecha y el bazo a la izquierda, a nivel de L1–L2, arriba de la transcavidad
de los epiplones y de la arteria esplénica, delante el mesocolon transverso, abajo
del epiplón mayor. Detrás de las fascias pararrenales anteriores la vena cava, la
confluencia mesoportal y la vena esplénica.

Porciones

La cabeza y el proceso uncinado a la derecha de los vasos mesentéricos. El cuello
por delante de los vasos mesentéricos. El cuerpo y la cola a la izquierda de los
vasos mesentéricos.

Conductos

El conducto pancreático principal es producto de la confluencia de los pequeños
conductos a partir de la cola y recorre todo el páncreas por la zona media hasta
desembocar junto al colédoco en el ámpula de Vater. En la mayoría de la pobla-
ción el conducto pancreático principal representa la fusión de la parte distal del

1



2 (Capítulo 1)Pancreatitis y neoplasias pancreáticas

conducto dorsal con el conducto ventral, que desemboca en el duodeno en la pa-
pila mayor. En un tercio de los individuos drena de forma independiente la conti-
nuación del conducto dorsal en la papila menor.

Arterias

Recibe irrigación del tronco celiaco y la arteria mesentérica superior, que en el
páncreas crea una red de anastomosis arteriales que hacen que sea un órgano re-
sistente a la isquemia. La cabeza está irrigada por la arteria pancreatoduodenal
superior, que es rama de la arteria gastroduodenal, y por la pancreatoduodenal
inferior, rama de la arteria mesentérica superior. Las arterias pancreatoduodena-
les crean una arcada arterial anterior y posterior. El cuerpo y la cola están irriga-
dos por la arteria pancreática dorsal, que discurre por detrás del cuello y que se
origina con más frecuencia de la arteria esplénica o del tronco celiaco, también
de la arteria mesentérica superior o de la arteria hepática. La arteria pancreática
magna es la rama principal que se origina de la arteria esplénica, se dirige al borde
inferior del páncreas y emite dos ramas, la derecha y la izquierda.

Venas

El sistema venoso del páncreas drena en el sistema portal. La vena esplénica dis-
curre por debajo de la arteria esplénica en la porción posterior del cuerpo y la cola;
se une por detrás del cuello con la vena mesentérica superior para formar la porta.
En general las venas pancreáticas corren paralelas a las arterias. Las venas pan-
creatoduodenales superiores drenan a la porta, las inferiores a la primera vena
yeyunal y la anterior a la vena mesentérica superior. El cuerpo y la cola drenan
por la vena esplénica arriba y la vena transversa por debajo.

Ganglios

Drenaje linfático a través de los ganglios pancreatoduodenales, anteriores, poste-
riores, inferiores y paraaórticos.

ANATOMÍA SECCIONAL

La longitud del páncreas es de 15 a 20 cm, y está localizado en el espacio pararre-
nal anterior y el retroperitoneo. Se divide en cuatro partes: cabeza, cuello, cuerpo
y cola.
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La cabeza está localizada medial a la curvatura del duodeno, en el espacio pa-
rarrenal anterior y a la derecha de la vena mesentérica superior. El proceso unci-
nado es la prolongación caudal de la cabeza por detrás de la vena mesentérica su-
perior. El cuello se localiza a la izquierda de la cabeza; en el margen superior se
encuentra el tronco celiaco y por detrás de éste la confluencia de la vena esplénica
con la vena mesentérica superior. El cuerpo y la cola del páncreas se localizan por
detrás del saco menor y el estómago, la arteria esplénica se dirige a la izquierda
y se localiza en el margen superior y posterior del cuerpo del páncreas, y la vena
esplénica por detrás de éste. El límite entre el cuerpo y la cola no está bien estable-
cido, se determina convencionalmente como la mitad de la distancia entre el cue-
llo y el extremo terminal de páncreas.1 El mesocolon transverso forma el límite
del saco menor, y se extiende desde la superficie anterior del páncreas a lo largo
de toda su longitud. La importancia de esta relación colon–páncreas por medio
del mesocolon transverso se pone de manifiesto en las pancreatitis agudas, ya que
sirve de vía para los exudados inflamatorios.

El diámetro del conducto pancreático principal es normalmente de 3.5 mm en
la cabeza, de 2.5 mm en el cuerpo y de 1.5 mm en la cola. Generalmente el con-
ducto pancreático recibe de 20 a 30 ramas secundarias.

El conducto principal o de Wirsung se une al conducto pancreático y drena a
la papila mayor. El conducto de Santorini o accesorio drena el sector anterior y
superior de la cabeza del páncreas a la papila menor. El conducto biliar y el de
Wirsung atraviesan el esfínter de Oddi para entrar al duodeno en 80 a 90% de los
casos. Existen variantes en el curso del conducto biliar en la cabeza pancreática;
el más común es parcialmente cubierto por el parénquima pancreático en 51.5%
de la población, totalmente cubierto en 30% y ocasionalmente lateral a la cabeza
pancreática.2

MÉTODOS DE IMAGEN

El páncreas se puede evaluar con diversos métodos de imagen de una manera no
invasiva, los cuales incluyen tomografía computarizada (TC), resonancia mag-
nética (RM) y tomografía por emisión de positrones (PET–CT).17 Cada uno de
los métodos tiene distintas ventajas para escenarios específicos, y es importante
que se seleccione la modalidad individualizando el caso de cada paciente.

Tomografía axial computarizada

Este método de imagen hizo acreedor del Premio Nobel al ingeniero británico Sir
Godfrey Hounsfield en 1979. Desde que la tomografía axial computarizada
(TAC) inició su aplicación clínica en 1971 ha evolucionado de forma sorprenden-
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te; cada vez se realiza el estudio en menor tiempo, con cortes más finos, puede
seguir la dinámica del contraste yodado administrado por vía endovenosa, menor
radiación y mayor rapidez de reconstrucción de la imagen; estas capacidades
también permiten realizar reconstrucciones multiplanares y volumétricas de la
región explorada. Esto ha permitido que de sólo poder realizar estudios cerebra-
les ahora se puede realizar una tomografía de cualquier región corporal, incluso
de los órganos con mayor movimiento, como el corazón.

El avance de esta modalidad de imagen ha pasado por las etapas de tomografía
axial computarizada, tomografía helicoidal, tomografía multicorte y la más re-
ciente, la tomografía de doble energía. Explicada de una forma simplificada, la
tomografía multicorte de doble energía utiliza un espectro más amplio de niveles
de energía, lo que permite una mayor sensibilidad en la distinción de valores de
atenuación de las estructuras debido a su composición química sin necesidad de
mayor radiación. Entre las capacidades de estos equipos se encuentra la mejor
valoración de lesiones tanto de menor como de mayor realce de yodo por medio
de una reconstrucción de imagen monoenergética de baja energía, o la otra posi-
bilidad es mediante mapas de yodo. Otra capacidad es la reconstrucción simple
virtual, es decir, sustraer el yodo de la fase contrastada disminuyendo así la canti-
dad de radiación y ahorrando la adquisición simple.

Para los estudios de páncreas estas características de la tomografía de doble
energía permiten una mayor capacidad de distinción entre las zonas de mayor y
menor realce poscontraste, lo que representa una mayor sensibilidad en la identi-
ficación de lesiones con la reconstrucción de baja energía, que permite discrimi-
nar mejor las zonas hipodensas compatibles con necrosis en las pancreatitis, las
lesiones hipervasculares que se observan más brillantes en algunos tumores neu-
roendocrinos o metastásicos al páncreas (figura 1–1).

La tomografía del páncreas permite valorar las alteraciones de su parénquima,
ya sea como cambios morfológicos y/o de densidad o como en las estructuras pe-
ripancreáticas en sus distintas patologías. La sensibilidad de la TC para la detec-
ción de lesiones es alta, de 93%.

La velocidad de adquisición de la tomografía permite realizar barridos en dis-
tintos momentos de distribución del contraste en el órgano a estudiar. En el caso
del páncreas, la mayoría de las ocasiones se realiza una fase simple, una fase pan-
creática y una venosa; el realce del páncreas es más precoz que el del hígado de-
bido a la importante red vascular que lo irriga (figura 1–2).

Apariencia morfoanatómica del páncreas
en tomografía axial computarizada

Sus contornos pueden ser lineales o lobulados, dependiendo de la grasa de los
septos intralobulares. En cuanto al tamaño y la forma, muestra variaciones, por
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Figura 1–1. Tomografía de doble energía. Imágenes adquiridas en fase arterial. A. La
imagen de la izquierda es un corte tomográfico convencional. B. Doble energía, con
reconstrucción monoenergética de baja energía, en donde se observa más evidente la
lesión hipervascular nodular en la cola del páncreas que corresponde a un insulinoma
(flecha).

A B

lo que lo importante es que no debe haber cambios abruptos de diámetro o densi-
dad. Las lesiones pequeñas no cambian las dimensiones del páncreas, por lo que
se hace indispensable administrar medio de contraste endovenoso para su posible
identificación, ya sea que realcen o sean hipodensas, aunque algunas incluso des-
pués de su administración son isodensas al resto del parénquima.

El contorno de la superficie del páncreas puede ser liso o lobulado cuando
existe abundante grasa peripancreática interdigitante3 (figuras 1–3 a 1–5).

El conducto pancreático puede visualizarse normalmente con un diámetro en-
tre 1.5 y 3.5 mm.

El colédoco intrapancreático tiene un diámetro entre 3 y 6 mm (figura 1–4).

Figura 1–2. Cortes tomográficos del páncreas poscontraste. A. Fase pancreática, en
donde se observa el realce más temprano con respecto al hígado. B. Fase venosa, en
la cual la densidad del páncreas disminuye y es casi igual a la del hígado.

A B
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Figura 1–3. Imágenes que demuestran la variabilidad en el aspecto y la densidad del
páncreas. A. Páncreas de tamaño normal con parénquima homogéneo. B. Páncreas
con discreta disminución de su tamaño e incipiente infiltración grasa. C. Páncreas con
sustitución grasa casi total. D. Páncreas con moderada infiltración grasa con predominio
en el cuerpo y la cola.

A B

C D

Como medidas de referencia, el grosor de la cabeza es de aproximadamente
2 cm; el cuello, que suele ser la zona más delgada, de 1 cm, y el cuerpo y la cola
varían entre 1 y 2 cm.

Las reconstrucciones multiplanares permiten valorar adecuadamente las rela-
ciones con las estructuras peripancreáticas tanto normales como en estados pato-
lógicos.
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Figura 1–4. Páncreas de tamaño y densidad normales, de contornos bien delimitados,
el conducto pancreático sin dilatación (flecha) y la grasa peripancreática de densidad
normal (asterisco).

Figura 1–5. RM de páncreas, secuencia eco gradiente axial T1 con supresión grasa de
un paciente de 59 años de edad. Existe disminución en la intensidad de señal del parén-
quima pancreático (se observa isointenso al hígado), con infiltración grasa entre los
lóbulos (flechas), dando una apariencia “emplumada” al mismo.

*
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La apariencia morfoanatómica y de densidad
del páncreas normal en tomografía computarizada
se ve alterada en la patología tumoral e inflamatoria

Ante la sospecha de una masa pancreática la tomografía aporta datos en sus dis-
tintas fases de adquisición posinyección de contraste:

� Su confirmación.
� Sus características, tamaño, localización, densidades y comportamiento

poscontraste.
� Su relación con las estructuras peripancreáticas.
� Compromiso vascular y trombosis venosa.
� Extensión de la lesión local y a distancia, identificación de ganglios sospe-

chosos.
� Posibilidad de resecabilidad.
� Si es el caso, la valoración de respuesta al tratamiento.
� También existen algunos hallazgos indirectos de la presencia de tumor

cuando la lesión no altera la densidad normal del páncreas, incluso después
de la administración de contraste en las llamadas lesiones isodensas.
� Dilatación de la vía biliar.
� Dilatación del conducto pancreático, algunas veces en un segmento del

páncreas con cambio abrupto del calibre.
� Zona focal de atrofia del parénquima pancreático.

En un evento de pancreatitis hay cambios en la apariencia del páncreas en TC:4

1. Cambios parenquimatosos:
� Agrandamiento focal o difuso del páncreas, irregularidad de sus contor-

nos y atenuación no homogénea.
� Ausencia o presencia de necrosis (zona sin realce).

2. Complicaciones locales:
� Cambios inflamatorios peripancreáticos, como estriación de la grasa pe-

ripancreática.
� Cambios inflamatorios en el mesenterio, en el omento y el mesocolon

transverso.
� Colecciones líquidas pancreáticas y peripancreáticas, algunas con conte-

nido denso y en ocasiones con gas.
3. Hallazgos extrapancreáticos:

� Colelitiasis y dilatación de la vía biliar.
� Trombosis portal, vena esplénica y mesentérica.
� Patología arterial, aneurisma o seudoaneurisma.
� Afectación inflamatoria de órganos peripancreáticos (estómago, duode-

no, colon, bazo).
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4. Complicaciones sistémicas:
� Hallazgos intraperitoneales o intratorácicos; los más frecuentes son de-

rrame pleural y ascitis.

Resonancia magnética

La resonancia magnética es una modalidad de imagen avanzada que tiene la ven-
taja de ser multiplanar; posee excelente resolución de tejidos blandos y ausencia
de radiación ionizante. Actualmente es una excelente herramienta que por lo co-
mún se reserva para resolución de problemas, principalmente por costos y falta
de disponibilidad del equipo.17

Las indicaciones generales para realizar resonancia magnética de páncreas son
las siguientes:

� Tomografía computarizada subóptima, con una alta sospecha clínica de pa-
tología biliar o pancreática (p. ej., incremento en el tamaño de la cabeza del
páncreas, sin masa visible en tomografía).

� Contraindicación para administrar material de contraste endovenoso, in-
cluyendo alergia y falla renal.

� Contraindicación a radiación ionizante (p. ej., embarazo y población pediá-
trica).19

Las indicaciones específicas son las siguientes:

� Detección y estadiaje de neoplasias pancreáticas, para evitar la subestima-
ción del estadiaje al emplear únicamente tomografía.

� Detección de neoplasias de páncreas pequeñas y no formadores de masa.
� Evaluación de pancreatitis aguda y crónica.
� Caracterización de anormalidades en parénquima visualizadas en TC o US

(por ejemplo, infiltración grasa focal).
� Detección de coledocolitiasis, litiasis pancreática y colangiocarcinoma.
� Ayuda en la distinción entre pancreatitis crónica y neoplasia.19

En cuanto a la preparación del paciente, se recomienda ayuno de 4 a 6 h previo
al estudio de resonancia magnética, para vaciar el estómago y distender la vesí-
cula biliar. A pesar de que existen varios materiales de contraste orales, raramente
se utilizan.22

Técnica

La resonancia magnética de páncreas se debe realizar idealmente en equipos con
campo magnético alto, es decir, 1.0 T o más; cada vez es más frecuente el uso de
equipos 3.0 T. Esto resulta en mayor señal–ruido y tiempos de adquisición más
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Figura 1–6. Resonancia magnética de páncreas, secuencia eco gradiente axial T1 con
saturación grasa de una paciente de 33 años de edad; se observa que el páncreas es
el órgano abdominal con mayor intensidad de señal. Como hallazgo adicional se identi-
fica esteatosis geográfica difusa.

rápidos. Gracias a los avances tecnológicos la RM ha evolucionado en las últimas
décadas, y la mayoría de las secuencias realizadas actualmente se pueden efec-
tuar pidiéndole pocas inspiraciones al paciente, en menos de 30 min. Las secuen-
cias 3D con cortes finos y contiguos permiten una mejor resolución espacial en
imágenes contrastadas y en la colangiopancreatografía por RM.18

El protocolo debe incluir imágenes axiales eco gradiente ponderadas en T1,
con y sin supresión grasa (figura 1–6). En esta secuencia el páncreas es el órgano
abdominal más hiperintenso, debido a la alta cantidad de proteínas y compuestos
paramagnéticos, por ejemplo, manganeso. Esta secuencia es útil para evaluar he-
morragia, por ejemplo en colecciones asociadas a pancreatitis aguda, y además
es muy útil para evaluar las características de la grasa peripancreática.18

También se deben incluir secuencias ponderadas en T2, en las cuales el parén-
quima pancreático normal tiene intensidad de señal similar a la del hígado. Es una
secuencia muy anatómica, útil para valorar edema y líquido peripancreático, y
para determinar la naturaleza sólida o quística de alguna lesión. Una considera-
ción a tomar en cuenta es que la grasa es hiperintensa en T2; por lo tanto, es útil
emplear supresión grasa18 (figura 1–7).

Las imágenes ponderadas en T1 dentro y fuera de fase con desplazamiento
químico detectan áreas de grasa microscópica y las diferencian de lesiones verda-
deras. Además, esta secuencia da más información sobre otros órganos sólidos
de abdomen superior, por ejemplo, hígado y bazo, lo cual puede ser útil para de-
terminar la causa de la alteración pancreática en estudio.23
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Figura 1–7. T2 axial con saturación grasa. A. Se observa una colección líquida en la
cabeza del páncreas (flecha) sugerente de neoplasia papilar mucinosa intraductal de
rama secundaria. B. Esta secuencia es útil para delimitar los conductos pancreáticos
(flechas).

A B

La colangiopancreatografía por resonancia magnética (MRCP) es una secuen-
cia empleada de rutina en los protocolos dirigidos a páncreas. Lo ideal es que sea
3–dimensional, con cortes muy delgados (3 mm) y contiguos, para permitir re-
construcciones multiplanares con una alta resolución espacial y valorar adecua-
damente el sistema ductal del páncreas y la vía biliar19 (figura 1–8).

Figura 1–8. Colangiopancreatografía por RM coronal. Esta secuencia es útil para deli-
mitar la anatomía del conducto pancreático (flechas delgadas), así como para identificar
fácilmente colecciones líquidas peripancreáticas. La lesión quística en hipocondrio
izquierdo (cabeza de flecha) se corresponde con un quiste renal.
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Figura 1–9. Secuencia eco gradiente axial T1 con supresión grasa de un paciente de
65 años de edad. A. Precontraste. B. Poscontraste con gadolinio IV, con una lesión hi-
pervascular en el proceso uncinado del páncreas (flecha), que corresponde con un tu-
mor neuroendocrino.

A B

La colangiopancreatografía con secretina (S–MRCP) es otra secuencia que se
puede utilizar para valorar anomalías ductales complejas. La secretina es una hor-
mona polipéptida secretada por la mucosa del duodeno en respuesta al incremen-
to en la acidez endoluminal, y su función es inducir la secreción de agua y bicar-
bonato por el páncreas. En los primeros 3 a 5 min posteriores a su administración
el tono del esfínter de Oddi se incrementa, condicionando distensión temporal de
los conductos pancreáticos, lo cual permite su mejor valoración por imagen. La
secretina humana sintética se administra a una dosis de 16 �g (0.2 �/kg peso cor-
poral), antes del estudio.21

Es recomendable emplear secuencias contrastadas con gadolinio en todo pro-
tocolo de páncreas. La secuencia de elección para las imágenes pregadolinio y
posgadolinio es una imagen T1 eco gradiente 3D con supresión grasa. Tradicio-
nalmente las imágenes se adquieren a los 25, 60 y 180 min después de la adminis-
tración de material de contraste, 0.1 mmol/kg a 2 mL/seg5 (figura 1–9).

Tomografía por emisión de positrones

La PET–CT fusiona estos dos tipos de modalidades e integra imágenes morfoló-
gicas y moleculares. El rastreo se realiza después de administrar un radiofárma-
co, que es la unión de un fármaco y un átomo radiactivo emisor de positrones que
produce fotones al liberar energía. Los fármacos usados en la imagen PET–CT
son generalmente elementos o sustancias fisiológicas que son incorporados a dis-
tintas vías metabólicas, como son el carbono, aminoácidos o glucosa principal-
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mente. El más utilizado para los estudios oncológicos es un derivado de la gluco-
sa, 18fluorodesoxiglucosa (FDG); el 18flúor es el átomo radiactivo y la FDG el
fármaco, que utiliza la vía metabólica de degradación de la glucosa.

En el proceso del crecimiento tumoral intervienen varios factores que estimu-
lan la proliferación celular, lo que implica aumento del metabolismo celular de-
pendiente del consumo de glucosa. La glucosa es incorporada a las células tumo-
rales por medio de transportadores facilitadores de la glucosa (GLUT), que en un
gran número de neoplasias tienen mayor expresión.11 La FDG, al ser análogo de
la glucosa, sigue esta vía experimentando fosforilación para formar FDG–6–fos-
fato, por lo que no continúa la vía metabólica, quedando atrapada en las células
tumorales.

Se puede realizar una valoración semicuantitativa de la cantidad de radiofár-
maco existente en un área de tejido determinada, expresada en unidades llamadas
SUV, unidad estandarizada de valor.

Utilidad del PET–CT:

� Localización de tumores
� Detección de lesiones que al momento del estudio aún no tienen traducción

morfológica o poco visibles en TC (figura 1–10).
� Estadiaje significativamente más preciso que la TC y la PET solas; la PET–

TC fusionada demuestra tener mayor precisión que otras modalidades. Pre-
cisión de 84% para PET/CT, de 63% para la TC sola y 64% para PET sola.

� Valoración de respuesta al tratamiento tanto morfológica como molecular,
que en el caso de la FDG la actividad metabólica se determina por el valor
de SUV (figura 1–11).

� Guía para el sitio de biopsia.
� Planeación para radioterapia.

Cuanto mejor diferenciados los tumores pancreáticos tendrán menor captación
de FDG. Los tumores mucinosos tienen menor avidez por el FDG. La captación
en los ganglios indica actividad tumoral.

Las pancreatitis agudas muestran captación del FDG, a tener en consideración
como posible falso positivo para neoplasia.

La PET–CT tiene impacto en la estadificación; se reporta su modificación en
10 a 20% de los casos, y cambió el tratamiento en 15 a 50% (figura 1–12).

Para los tumores neuroendocrinos del páncreas, además de la FDG para tumo-
res pobremente diferenciados, se utilizan otros radiofármacos que tienen como
blanco los receptores de somatostatina que están presentes en 50 a 80%11 de estos
tumores pancreáticos; son principalmente el 68Ga–DOTA–TOC, 18F octreótida
con sensibilidad de 80%.12,13 Además de permitir el estadiaje, sirve para evaluar
la posibilidad de tratamiento con análogos de somatostatina y seguir su respuesta.
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Figura 1–10. La PET–CT tiene mayor sensibilidad en la detección de metástasis gan-
glionares, peritoneales y óseas que pueden pasar inadvertidas en la TC.

VARIANTES ANATÓMICAS

La diferenciación entre alteraciones patológicas y variantes anatómicas normales
del páncreas puede ser difícil. Es importante conocer y demostrar condiciones
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Figura 1–11. PET–CT de seguimiento en un paciente con adenocarcinoma de pán-
creas. Línea de imágenes de arriba (A y B) febrero de 2016, lesión hipodensa con SUV
de 10.4 (flecha). Línea de abajo (C y D) abril de 2016 con SUV 7. En el segundo estudio,
la lesión muestra mínimo cambio morfológico con respecto al inicial; sin embargo, tiene
un descenso significativo del valor de SUV, es decir, tiene respuesta metabólica.

A B

C D

normales, las cuales, si no se diagnostican correctamente, pueden llevar a segui-
mientos innecesarios u otros procedimientos diagnósticos invasivos.15 Las va-
riantes anatómicas del páncreas se clasifican como anomalías por fusión (pán-
creas divisum), anomalía por migración (páncreas anular, páncreas ectópico) o
anomalía por duplicación (variación en la forma o el número).26

Páncreas divisum

Es la anormalidad congénita más frecuente del conducto pancreático, reportada
en 4 a 10% de la población. Es el resultado de la falta de fusión de los conductos
ventral (de Wirsung) y dorsal (de Santorini) en el segundo mes de la gestación.
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Figura 1–12. Estudio PET–CT. Se documenta la lesión tumoral hipodensa en el cuerpo
del páncreas con hipermetabolismo, que causa atrofia del parénquima distal, contacta
con el tope del tronco celiaco e involucra el segmento proximal de la arteria esplénica.
También se observa una adenopatía en la topografía del ligamento gastrohepático que
sería difícil de considerar patológica en la TC por su tamaño, sin embrago, corresponde
a actividad tumoral ya que se observa hipermetabólica.

Lesión

Mesentérica superior

Arteria esplenica

Lesión prancreática
Ganglio gastrohepático

Estómago

Lesión

Mesentérica superior

Arteria esplénica
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Figura 1–13. Corte axial de tomografía computarizada de abdomen simple en el cual
se observa una lesión sólida, intramural, dependiente del cuerpo del estómago, que pro-
truye hacia el lumen gástrico (flecha). Presenta morfología ovalada, de bordes regulares
y atenuación homogénea. B. En la pieza macroscópica de histopatología se identifica
una lesión sólida, de color amarillo intenso, que a las fotomicrografías (C) corresponde
con tejido pancreático ectópico.

A B C

Los segmentos principales del páncreas, el sector anterior de la cabeza, el cuerpo
y la cola drenan en el conducto pancreático dorsal en la papila accesoria. El sector
posteroinferior de la cabeza y el proceso uncinado drenan al corto conducto pan-
creático ventral, que se une al colédoco en el ámpula de Vater. En pacientes con
pancreatitis idiopática esta variante se reporta hasta en 25% de los casos.5 Esta
entidad puede ser identificada en tomografía (figura 1–13), pero sólo si son visi-
bles los conductos. La resonancia magnética tiene una alta sensibilidad y especi-
ficidad para este diagnóstico (figura 1–14).

Páncreas anular

Es una rara anomalía congénita —3 en 20 000 autopsias—,6 debida a la rotación
incompleta y falta de fusión de los componentes del esbozo pancreático ventral,
que causa que un segmento del páncreas rodee al duodeno. Puede ser causa de
obstrucción duodenal o de la vía biliar asociada a pancreatitis.

Por tomografía puede sospecharse esta entidad por el engrosamiento del duo-
deno descendente por tejido que muestra la misma densidad y realce que el parén-
quima pancreático.7

Páncreas ectópico

Ocurre en 0.6 a 3.7% de la población.8 Es tejido pancreático sin conexión anató-
mica ni vascular con el cuerpo principal del páncreas ocasionado por falla en el
mecanismo de atrofia de las múltiples vesículas pancreáticas durante el desarro-
llo embrionario. Su localización más frecuente es el estómago (38%) (figura
1–15), el duodeno (36%) y el yeyuno proximal (16%), menos frecuente en el
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Figura 1–14. Colangiorresonancia magnética de paciente femenina de 59 años de
edad; se identifica páncreas divisum completo: la totalidad del páncreas drena hacia la
papila menor, a través del conducto de Santorini (flecha gruesa). Además, se observan
cambios por colecistectomía, dilatación del conducto hepático común, el biliar común
(flecha delgada) y el conducto cístico (cabeza de flecha), sin evidencia de litiasis residual.

Figura 1–15. Tomografía computarizada de abdomen en fase arterial; muestra pán-
creas divisum. Se observan separados y con drenaje independiente el conducto de Wir-
sung (flecha) y el de Santorini (cabeza de flecha).
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Figura 1–16. Colangiorresonancia magnética de paciente femenino de 54 años de
edad. Existe una rama ductal (ansa pancreática) que surge del conducto pancreático
principal y forma un loop (flecha) antes de drenar a la papila menor. No se identifica con-
ducto común entre colédoco y conducto pancreático principal, como dato de no unión.

íleon, en el divertículo de Meckel, el bazo, el mesenterio, el esófago, la vesícula,
el hígado y el mediastino. Generalmente su localización es submucosa o en la
capa muscular, y su patrón de realce poscontraste es variable. Puede presentarse
como formación quística al interior de la pared intestinal.

Agenesia dorsal del páncreas

Es muy rara, y se debe descartar neoplasia como posible causa de la atrofia de la
glándula.9

Lipomatosis pancreática en tomografía computarizada

Algunas veces la sustitución grasa del páncreas no es homogénea. Existen cuatro
tipos de lipomatosis pancreática.10

Sustitución grasa en el páncreas:

� Tipo 1a (35% de los casos), en la cabeza.
� Tipo 1b (36% de los casos), cabeza, cuello y cuerpo.
� Tipo 2a (12% de los casos), en la cabeza y uncinado respetando la zona peri-

biliar.
� Tipo 2b (18% de los casos), la totalidad del páncreas respetando la zona pe-

ribiliar.
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2
Aplicación clínica de las pruebas

de función pancreática
Elda Victoria Rodríguez Negrete

INTRODUCCIÓN

El páncreas es una glándula que interviene en la digestión de los nutrientes y en
la homeostasis del metabolismo intermedio, por ello existe una estrecha relación
entre las funciones del páncreas endocrino y el exocrino.1 La función central del
páncreas exocrino es facilitar la digestión de los diferentes nutrientes para su pos-
terior absorción intestinal; esta función la realiza mediante la secreción de enzi-
mas y bicarbonato, entre otros.2

El diagnóstico de las alteraciones en el funcionamiento y la enfermedad pan-
creática se alcanza tanto por la observación de los cambios morfológicos en la
glándula a través de técnicas de imagenología como por la determinación de las
alteraciones en la secreción del páncreas exocrino.3

La insuficiencia pancreática exocrina (IPE) se puede desarrollar como com-
plicación de causas tanto pancreáticas como extrapancreáticas.

Los pacientes con IPE pueden ser mal diagnosticados o no reciben el trata-
miento médico óptimo; en ocasiones esto se debe a que ciertos signos y síntomas
pueden atribuirse a otros padecimientos, es decir, son poco específicos.4

Los signos y síntomas que justifican una evaluación exhaustiva de la función
pancreática suelen ser dolor abdominal, diarrea con o sin esteatorrea, pérdida de
peso y distensión abdominal.

Las pruebas de función pancreática son aplicables en el protocolo diagnóstico
en pacientes con dichos síntomas, pero también son útiles en el seguimiento de

21
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Figura 2–1. Algoritmo para la aplicación clínica de pruebas de función pancreática.

1. Sospecha clínica de

Cuándo realizar alguna prueba de función pancreática

2. Diagnóstico de IPE en 3. Diagnóstico diferencial

Pancreatitis crónica
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Colangitis esclerosante

primaria
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Calcificaciones pancreáticas
Segimiento en la
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función exocrina tras un

cuadro de pancreatitis aguda
Seguimiento en la terapia de

sustitución en pancreatitis
crónica

pacientes con diagnóstico establecido de pancreatitis crónica (PC) o fibrosis
quística (FQ) (figura 2–1), para determinar el grado de la función exocrina.4

La causa más frecuente de IPE es la PC, enfermedad progresiva debida a múlti-
ples etiologías; es importante mencionar que la secreción exocrina suele dismi-
nuir progresivamente a medida que progresa la enfermedad, generalmente con
una fase temprana que dura alrededor de cinco años y se caracteriza por episodios
agudos de dolor, con la función exocrina conservada, sin cambios morfológicos;
una fase media que dura entre 5 y 10 años, y se distingue por una reducción en
las manifestaciones clínicas agudas, con aparición de los cambios morfológicos,
así como datos incipientes de IPE, y finalmente la fase tardía, que dura alrededor
de 10 a 12 años después del inicio de la enfermedad, que se caracteriza por las
manifestaciones y complicaciones de la IPE, con el desarrollo de diabetes.5

Otras causas pancreáticas que no se deben olvidar y que pueden condicionar
IPE son las resecciones pancreáticas extensas y el carcinoma de páncreas (figura
2–1), así como enfermedades extrapancreáticas como colangitis esclerosante pri-
maria, enfermedad celiaca, enfermedad inflamatoria intestinal, síndrome de Zo-
llinger–Ellison y cirugías gastrointestinales.4,6,7
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FISIOLOGÍA

La secreción pancreática sucede en dos fases: interdigestiva y estimulada. La pri-
mera ocurre en los periodos de ayuno, en ella la secreción pancreática está coordi-
nada con la motilidad interdigestiva intestinal, presentando un pico de secreción
coincidiendo con la fase III del complejo motor migratorio; esta fase tiene rele-
vancia en el efecto house keeping (limpieza interna). A su vez, la fase estimulada
está conformada por la fase cefálica y gástrica (ambas por estimulación de la vía
vagal), responsable de 20% de la secreción pancreática, e intestinal, responsable
de 80% de la secreción en el periodo posprandial, mediada por la secreción duo-
denal a partir de las células enteroendocrinas de secretina y colecistocinina
(CCK).2

La entrada de nutrientes a la luz duodenal estimula la liberación de CCK por
las células I, que a su vez estimula a las células acinares para la síntesis y secre-
ción de amilasa, lipasa y proteasa para la digestión de hidratos de carbono, grasas
y proteínas, respectivamente.

La presencia de ácido gástrico en la luz duodenal libera secretina de las células
S; esta hormona estimula a las células ductales del páncreas para la secreción de
agua y bicarbonato.2

El páncreas exocrino posee una reserva funcional importante, por lo que no
se producen alteraciones en la digestión y absorción intestinal hasta que la capaci-
dad funcional es menor de 10%.6

En la actualidad se dispone de diversos estudios aplicables en la práctica clí-
nica para la evaluación de la función pancreática que han conseguido mejorar el
diagnóstico de la insuficiencia pancreática exocrina.7

Existen pruebas funcionales con estimulación directa o indirecta del páncreas,
que pueden ser orales, de cuantificación de enzimas pancreáticas en sangre o he-
ces, y otras encaminadas a la evaluación de la función endocrina del páncreas.8

En esta ocasión nos centraremos en las encargadas de la evaluación de la función
exocrina.

Las pruebas de función exocrina determinan el grado de deterioro de la activi-
dad enzimática pancreática; tradicionalmente se clasifican en dos grupos:

a. Pruebas directas, cuando se cuantifican las enzimas pancreáticas conteni-
das en el jugo duodenal, sangre o heces, estimuladas por secretagogos.

b. Pruebas indirectas, que miden el efecto de una inadecuada digestión de de-
terminados sustratos por parte de las enzimas pancreáticas (cuadro 2–1).7

Estas pruebas deben practicarse en pacientes con dolor abdominal crónico o reci-
divante, diarrea crónica, pérdida de peso no intencionada y si se observa una alte-
ración morfológica del páncreas mediante técnicas de imagen.7
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PRUEBAS DIRECTAS

Los métodos directos se basan en la cuantificación de la secreción de enzimas y
bicarbonato en muestras de jugo duodenal obtenidas tras la estimulación de la
glándula con secretina y CCK intravenosa.6

Prueba de secretina

La prueba de secretina es el estándar de oro para el estudio directo de la función
pancreática exocrina, ya que a través de la estimulación exógena con secretina
sola o en combinación con CCK o ceruleín) se induce la secreción de agua y
bicarbonato, así como de enzimas, o estimulación indirecta endógena mediante
una comida prueba (prueba de Lundh).1,8

La prueba se basa en demostrarla capacidad secretora del páncreas; el volumen
de secreción pancreática oscila entre 1.5 y 2 L al día.

La prueba de secretina–ceruleína es la más validada, con el inconveniente de
requerir intubación duodenal.

El objetivo es ofrecer información sobre el estado funcional del páncreas exo-
crino, teniendo la ventaja de diferenciar entre insuficiencia pancreática exocrina
leve (secreción de bicarbonato y enzimas < 75% del límite inferior de la normali-
dad), moderada (secreción de bicarbonato y enzimas entre 30 y 75% del límite
inferior de la normalidad) o grave (secreción de bicarbonato y enzimas < 30% del
límite inferior de la normalidad), por lo que es útil en el diagnóstico de IPE en
fases iniciales; los falsos positivos que genera son tan sólo de 5%, y se han des-
crito en diabetes, gastrectomías con anastomosis tipo Billroth II, enfermedad
celiaca, cirrosis hepática y en pacientes en fase de recuperación de una pancreati-
tis aguda grave.3,8

El inconveniente es que requiere ayuno de 10 horas; debe realizarse bajo con-
trol fluoroscópico para colocar una sonda de doble luz, de manera que su extremo
distal quede situado en el ángulo de Treitz y el proximal en el estómago; se hace
succión uniforme por ambas con el fin de que no se mezclen las secreciones (gás-
trica y duodenal), después de ello se administran vía intravenosa en dosis única
o en infusión secretina (1 U/kg) y ceruleína (120 ng/kg).

La secreción pancreática basal se recolecta durante 20 min en un recipiente
refrigerado que contenga antiproteasas para evitar la degradación de las enzimas
en el jugo duodenal; en el periodo posterior a la estimulación (durante 80 min)
se recolectan las muestras cada 10 min. En el jugo duodenal obtenido se cuantifi-
can volumen, concentración de bicarbonato y actividad de amilasa, lipasa, trip-
sina y quimiotripsina.3,8
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Es bien conocido que las secreciones de lipasa, amilasa y bicarbonato son los
primeros parámetros en modificarse en los estadios iniciales de pancreatitis cró-
nica. La sensibilidad y la especificidad reportadas están por arriba de 90%.8

Cuantificación de la concentración
de zinc en el jugo duodenal

Una alternativa es la cuantificación de la concentración de zinc en el jugo duode-
nal. La secreción de zinc semeja a la secreción de las metaloproteasas pancreáti-
cas, principalmente la carboxipeptidasa A, en una proporción de 1:1; por lo tanto,
la cuantificación de dicho elemento es un marcador adecuado de la producción
enzimática, con la ventaja de que es fácilmente cuantificable y estable en el jugo
duodenal. Tiene sensibilidad de 97% y especificidad de 91%. La prueba permite
dividir a los pacientes en tres categorías: insuficiencia leve (reducción del gasto
de 30%), moderada (reducción de más de 30 a 80%) y grave (reducción del gasto
> 80%).8,9

Existe una correlación significativa entre la producción de zinc, elastasa,
lipasa, carboxipeptidasa A, amilasa y bicarbonato en el jugo pancreático. El zinc
se secreta en el jugo pancreático principalmente como componente de la carboxi-
peptidasa A, estando presente en una proporción de 1 g/mol de proteína, relacio-
nado directamente con la actividad enzimática; a pesar de la degradación proteo-
lítica que sufren las enzimas, los niveles de zinc no se ven afectados
significativamente. La secreción pancreática de zinc no se ve influida por la can-
tidad de zinc consumido en la dieta.8

PRUEBAS INDIRECTAS

Estas pruebas evalúan la función exocrina del páncreas por métodos que no re-
quieren intubación duodenal; se realizan a través de la determinación en la con-
centración de enzimas pancreáticas en suero o en heces, o bien evaluando la capa-
cidad de digestión de la glándula mediante la administración de una comida
prueba.8

Enzimas pancreáticas en el suero

Su determinación es útil para el diagnóstico diferencial entre las esteatorreas de
origen pancreático y extrapancreático; sin embargo, los valores pueden encon-
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trarse en rango normal o elevado a pesar de tener una alteración de la función pan-
creática.8

Enzimas pancreáticas en las heces

La determinación de la actividad fecal de tripsina y quimiotripsina, las cuales son
secretadas en cerca de 0.5% en heces, se ha aplicado en la evaluación de IPE en
el contexto de pancreatitis crónica por su disponibilidad y no invasividad; sin
embargo, una limitante es que no hay estandarización de la ingesta previa a la rea-
lización de la prueba, ya que esto puede favorecer la inactivación de la quimio-
tripsina durante el tránsito intestinal.

Se considera normal una actividad fecal de quimiotripsina > 3 U/g, pero hay
que tomar en cuenta que la probabilidad de falsos negativos es de 30 a 40%, prin-
cipalmente en los pacientes con diarrea aguda, por efecto de dilución de las enzi-
mas.8

La determinación más importante es la de elastasa, ya que es altamente estable
en la luz intestinal. Su correlación con la prueba de secretina–ceruleína es alta;
se lleva a cabo la medición de la elastasa específica humana sin interferencias con
los preparados exógenos, por lo que no requiere suspensión del tratamiento antes
de su realización.

Su sensibilidad es de casi 100%, con especificidad de 90%.8

Cuantificación de grasa fecal

Es el estándar de oro; la prueba clásica es la de van de Kamer, que consiste en
indicarle al paciente durante cinco días una dieta con contenido fijo de grasa (80
y 100 g/día) y recoger la totalidad de las heces durante los tres últimos días. Esta
prueba, además de diagnosticar IPE, es útil en el monitoreo del tratamiento susti-
tutivo con enzimas pancreáticas. Los valores mayores de 6 g/día de grasa se con-
sideran positivos para esteatorrea.8

Elastasa fecal

La elastasa 1 es una enzima específicamente segregada por el páncreas y que se
degrada escasamente durante su tránsito intestinal; requiere la recolección de una
sola muestra de heces. Se analiza mediante ELISA y mide la cantidad de enzima
específica humana, por lo que no existen interferencias con los preparados exóge-
nos de procedencia animal y, por lo tanto, no requiere suspensión de tratamiento
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sustitutivo. Se consideran valores normales > 200 �g/g en heces.3 El inconve-
niente es que no es útil en el diagnóstico de IPE en estadios iniciales. Tiene una
sensibilidad cercana a 100% en insuficiencia moderada y grave, y especificidad
de 90%.

Pruebas orales

Tienen la finalidad de medir el efecto de la secreción pancreática en una comida
prueba, a la cual se asocian diferentes marcadores que son hidrolizados por la ac-
ción digestiva de las enzimas pancreáticas; los metabolitos resultantes son reab-
sorbidos, lo que permite que puedan medirse en suero o en orina. La cantidad de
marcador recuperado es un índice de la función pancreática exocrina; posee una
sensibilidad de 100% en los estadios moderados y graves, en el contexto del diag-
nóstico de pancreatitis crónica, y de casi 75% en estadios iniciales. Otras patolo-
gías que pueden tener resultados alterados son pacientes gastrectomizados, con
estados de absorción deficiente y enfermedades hepatobiliares asociadas a icteri-
cia.8

Prueba de aliento

Prueba de aliento con 13C–triglicéridos

Se emplea una mezcla de triglicéridos marcados (13C–MTG) y octanoato de co-
lesterol (13C–OC); éstos son digeridos por la lipasa pancreática en la luz intestinal
liberándose 13CO2, que es absorbido y posteriormente eliminado en el aire espira-
do; la cantidad de sustrato recuperado es un índice de la función exocrina del pán-
creas.

Se le da al paciente una comida prueba con 16 g de grasa en la que se incluyen
250 mg de sustrato marcado (13C–MTG); se administra procinético vía oral 20
min antes de la comida; posteriormente se toman muestras de aire espirado en tu-
bos de 10 mL, se realiza una primera medición basal y después cada 15 min du-
rante 6 h. Estas muestras son analizadas mediante espectrometría de masas para
la cuantificación de 13C, en forma de cociente 13C/12C. Esta prueba presenta una
correlación con la concentración fecal de grasa (prueba de van de Kamer). Posee
sensibilidad y especificidad de 91% tomando como punto de corte 57%; la sensi-
bilidad es limitada en insuficiencia leve.3,8,10

La prueba en aliento con 13C–MTG permite medir la función exocrina de ma-
nera rápida, no invasiva y eficaz; además, es posible repetirla las veces que sea
necesario, de tal manera que también puede utilizarse no sólo para diagnosticar
IPE, sino también para optimizar el tratamiento enzimático.8,10
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Prueba del dilaurato de fluoresceína (pancreolauril)

A diferencia de la prueba de aliento con 13C–MTG, la prueba de dilaurato de fluo-
resceína (pancreolauril) requiere que el paciente suspenda el tratamiento sustitu-
tivo con enzimas pancreáticas 48 horas antes; la recolección puede ser en orina
o suero. Esta prueba se ve limitada por cualquier factor que interfiera con la diges-
tión y absorción intestinal, ya que se trata de una prueba de evaluación de la diges-
tión, por ello un vaciamiento gástrico alterado, la disminución de secreción de
ácidos biliares o un trastorno de la absorción intestinal pueden afectar su eficacia.
La sensibilidad es de 70% en los estadios iniciales, y se ha reportado que es de
98% en enfermedad moderada y grave.6

Valores mayores de 30% se consideran normales y los menores de 20% hacen
el diagnóstico de IPE; en caso de obtenerse un valor entre 20 y 30% son dudosos
y obligan a repetir la prueba.3
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¿Hemos encontrado la forma de
predecir de manera oportuna la

gravedad de la pancreatitis aguda?
José Alberto González González, Daniel Eduardo Benavides

Salgado, Raúl Alberto Jiménez Castillo

INTRODUCCIÓN

La pancreatitis aguda (PA) es un proceso inflamatorio del páncreas al cual se le
atribuyen 300 000 visitas/año al servicio de urgencias en EUA;1 esto conlleva
una importante derrama económica debido a los altos costos de hospitalización
y disminución en la productividad en la población afectada.2,3

La primera descripción clínica de la PA fue realizada en 1652 por el anatomista
Nicholas Tulp;4 desde entonces el tratamiento de la PA continúan basándose prin-
cipalmente en medidas de soporte, sin contar con alternativas farmacológicas
para limitar el proceso inflamatorio de manera directa. Se estima que 80% de los
casos de PA corresponden a cuadros leves (de acuerdo a los criterios revisados
de Atlanta); 20% de ellos pueden desarrollar complicaciones locales, sistémicas
y en ocasiones la muerte.5–8

A lo largo de la historia se han realizado múltiples esfuerzos por lograr identi-
ficar de manera temprana a los pacientes que tendrán un curso tórpido de la enfer-
medad.

Múltiples estudios se han realizado para identificar factores clínicos, de labo-
ratorio o radiológicos para predecir de manera temprana la gravedad de la PA. A
pesar de esto, la predicción y el reconocimiento de dichos pacientes continúan
siendo limitados.

31
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ESCALAS DE GRAVEDAD A TRAVÉS DE LA HISTORIA

A lo largo del tiempo se han desarrollado múltiples escalas de gravedad en PA,
cada una de ellas con su respectiva sensibilidad y especificidad. Estratificar a los
pacientes con PA en las primeras horas de ingreso hospitalario es esencial al co-
nocer el concepto de las “horas doradas” en la evolución de la PA. Esto permite
definir el mejor tratamiento y el nivel hospitalario de atención.

HISTORIA (LÍNEA DEL TIEMPO)

Los médicos siempre hemos estado interesados en herramientas predictoras en
la evolución clínica de las diversas enfermedades.

En 1974 John Ranson publicó unos criterios para predecir gravedad en los pa-
cientes con pancreatitis (originalmente alcohólica, ahora adaptado a etiología bi-
liar).9 Se basan en 11 variables, 5 al momento del ingreso y 6 después de 48 h.
La presencia de 3 o más predice riesgo de mortalidad o PA grave, con una sensibi-
lidad de 60 a 80%.

En 1978 Clement Imrie y col. publicaron en Glasgow otros factores pronósti-
cos (criterios de Glasgow). Si el paciente cuenta con tres o más criterios, indica
que hay un riesgo alto de complicaciones durante el curso de la enfermedad; fue-
ron revisados en 1984 por los mismos investigadores.10

En 1983 Le Gall y col. desarrollaron la escala SAPS (Simplified Acute Physiol-
ogy Score)11 en Francia, que se modificó en 1993 (SAPS II),12 y en 1985 se descri-
bió la escala APACHE II (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation).13

Estas escalas de riesgo, aunque son inespecíficas, se utilizan como escalas de gra-
vedad de manera global, sobre todo en pacientes que requieren terapia intensiva.

En el año 1985 Emil Jacques Balthazar, profesor de Radiología en la Escuela
de Medicina de NYU, especializado en imagen abdominal, publicó los criterios
que llevan su nombre, y cinco años después logró caracterizar la extensión de ne-
crosis pancreática por TC (CT Severity Index).14,15 En 1987 Helsinki describió el
valor de la proteína C reactiva como marcador de gravedad en PA.16 En 1993 Ivor
Funnell propuso que se incluyera el IMC > 30 kg/m2 como criterio para predecir
gravedad y complicaciones sistémicas en la PA.17 En 1995 Marshall y Cook propu-
sieron un conjunto de seis criterios clínicos y de laboratorio para identificar pa-
cientes con falla orgánica en la terapia intensiva.18 Posteriormente, en el consen-
so de Atlanta de 2012 se propuso utilizar los criterios de Marshall modificados
(presión sistólica, creatinina, y PaO2/FiO2) para evaluar gravedad en PA; estos
criterios son los que más se utilizan en muchos centros.19 Actualmente uno de los
parámetros más relevantes es la presencia o persistencia (48 h) del síndrome de
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respuesta inflamatoria sistémica (SRIS), el cual posteriormente puede llevar a fa-
lla orgánica al paciente.

En el año 2004, con el advenimiento de mejores tecnologías en radiología, se
realizaron cambios al índice de gravedad por TC, mejorando la sensibilidad y la
especificidad de dichos criterios. Marianna Arvanitakis publicó el MRSI (índice
de gravedad por resonancia magnética) con resultados comparables al CTSI para
gravedad, con la ventaja de lograr observar el conducto pancreático.20 Bechien
Wu, en Harvard, en 2008 publicó el BISAP (Bedside Index of Severity in Acute
Pancreatitis)21 con el propósito de simplificar la valoración de los diferentes gra-
dos de gravedad. El BISAP calcula dentro del primer día de admisión el BUN >
25 mg/dL, alteración del estado mental, SRIS, edad mayor de 60 años, y la pre-
sencia de derrame pleural. Se observó que dichos criterios fueron capaces de pre-
decir mortalidad de manera similar al APACHE II, pero con menos y más simples
criterios.21

En Alemania Lankish publicó en 2009 el HAPS (Harmless Acute Pancreatitis
Score), en el que define y evalúa un algoritmo clínico simple que permite identifi-
car los pacientes que no requieren terapia intensiva.22

Actualmente la mayoría de los autores concuerdan en que la edad mayor de
35 años, IMC > 30 kg/m2, falla orgánica, presencia y persistencia de SRIS, PCR
> 150 mg/dL, BUN > 25 mg/dL, Hct > 44% y clasificación de gravedad radiológi-
ca por CTSI o MRSI a 72 a 96 h son los mejores factores para indicar qué pacien-
tes requerirán cuidados de terapia intensiva o evolucionarán a PA grave.

ESCALAS DE GRAVEDAD MÁS
UTILIZADAS EN LA PRÁCTICA CLÍNICA

Como se ha expuesto, existen diversas escalas de gravedad en PA. Cada una de
las escalas cuenta con diferente rendimiento, pros y contras, por lo cual se expo-
nen a manera de cuadro comparativo. En la actualidad se utiliza más frecuente-
mente la escala de Marshall modificada; sin embargo, diferentes escalas como
BISAP, Marshall y los criterios de Atlanta modificados tienen aplicabilidad en
nuestra práctica clínica diaria. Cabe recordar que prácticamente todas estas esca-
las tienen altos valores predictivos negativos y moderados, y en ocasiones bajos
valores predictivos positivos. Las principales escalas y sus características se pue-
den observar en el cuadro 3–1.

PREDICTORES BIOQUÍMICOS

Existen diversos predictores bioquímicos, siendo el hematócrito (la hemocon-
centración al momento del ingreso se ha asociado con peor pronóstico) uno de los
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Cuadro 3–1. Escalas de gravedad y sus características

Escala Año Criterios AUC Comentario

Ranson 1974 Al ingreso: edad > 55 años, WBC >
16 000/mL, Glu > 200 mg/dL, LDH > 350 IU/
mL, AST > 250 IU/mL

0.81 Predice gravedad,
falla orgánica y mor-
talidad

A las 48 h: Hct (dism > 10%), BUN (incr > 5
mg/dL), calcio sérico (< 8 mg/dL), PaO2 (<
60 mmHg), déficit de base (> 4 mEq/L), se-
cuestro de líquido (> 6 L)

Glasgow 1984 Al ingreso y a las 48 h: edad > 55 años,
WBC > 15 000, glucosa > 180 mg/dL, BUN >
45 mg/dL, PaO2 < 60 mmHg, calcio < 8 mg/
dL, albúmina < 3.2 mg/dL, LDH > 600 IU/L

0.78 Puede predecir mor-
talidad independien-
temente de etiología

Balthazar 1985 A: páncreas normal Porcentaje de necro-
i    lB: agrandamiento pancreático sis aumenta con el

gradoC: inflamación pancreática o grasa peripan-
creática

grado

D: una colección líquida peripancreática
E: > 2 colecciones líquidas y aire intraperito-
neal

APA-
CHE–II

1989 Al ingreso y a las 48 h: temperatura, PAM,
FC, FR, PaO2, pH arterial, HCO3, Na, K, Cr,
HCT, WBC, Glasgow, edad

0.89 Predice gravedad de
manera efectiva. Mu-
chos parámetros

SIRS 2006 Al ingreso y a las 48 h: temperatura < 36 o >
38 �C, FC (> 90/min), FR (> 20/min o PaCO2

< 32 mmHg, WBC < 4 000, > 12 000 o 10%
bandas)

Parámetros prácticos
y sumamente útil

BISAP 2008 Al ingreso y a las 48 h: BUN > 25 mg/dL, alt.
edo. mental (GCS < 15), SIRS (dos o más),
edad > 60 años, derrame pleural

0.87 Buen predictor de
gravedad, pocos
ítem

HAPS 2009 Al ingreso y a las 48 h: dolor abdominal a la
palpación, HCT > 43% (masculino) y >
39.6% (femenino), Cr > 2 mg/dL

Predice necesidad
de terapia intensiva

Marshall
modifi-

d

2012 0: PaO2/FiO2 > 400, Cr < 1.4 mg/dL, TA sist
> 90 mmHg

Más utilizado actual-
mente. Se actualiza
d   di i  Scado 1: PaO2/FiO2 301 a 400, Cr 1.5 a 1.8 mg/dL,

TA sist < 90 mmHg que responde a líquidos

de manera diaria. Se
clasifica pancreatitis
como grave a partir2: PaO2/FiO2 201 a 300, Cr 1.9 a 3.6 mg/dL,

TA sist < 90 mmHg sin respuesta a líquidos

como grave a partir
de Marshall 3. En cri-
terios de Atlanta fase

3: PaO2/FiO2 101 a 200, Cr 3.7 a 4.9 mg/dl,
TA sist. < 90 mmHg con pH entre 7.2 y 7.3

terios de Atlanta fase
aguda

4: PaO2/FiO2 < 100, Cr > 5 mg/dl, TA sist <
90 mmHg con ph < 7.2

más relevantes, así como la proteína C reactiva, la relación BUN/Cr, la procalci-
tonina y algunas citocinas e interleucinas que han sido sujetas de investigación.
A continuación se describe cada uno de estos predictores.
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Hematócrito (hemoconcentración)

La PA induce pérdida de líquido intravascular al tercer espacio, lo cual lleva a
hemoconcentración. Esto se confirma clínicamente con un hematócrito (Hct)
elevado. Aunque difieren los puntos de corte, en los estudios observacionales se
ha encontrado que los pacientes que están hemoconcentrados al ingreso (sin ele-
vación de Hct) tienen un mejor pronóstico.23,24 Baillargeon y col. encuentran un
punto de corte del hematócrito en 44% al ingreso como un excelente predictor
de pancreatitis necrosante y falla orgánica, con sensibilidad de 72% y especifici-
dad de 83% al ingreso, y de 94 y 69% a las 24 h, respectivamente, con un VPN
de 96% después de 24 h para predecir falla orgánica. Con este estudio se puede
inferir que la hemoconcentración tiene un VPN alto para pancreatitis necrosante
y falla orgánica.23

Proteína C reactiva

Es el reactante de fase aguda más utilizado para estadificar gravedad en PA. Su
importancia se ha demostrado en múltiples estudios a lo largo de los años. La ele-
vación de la PCR en el contexto de PA es un efecto directo de la estimulación de
los hepatocitos por la liberación de citocinas. Sus niveles pico se dan de 48 a 96
h después del inicio de los síntomas. Se puede encontrar una relación directa con
la elevación de este marcador y el grado de necrosis pancreática y peripancreáti-
ca. Esto permite una diferenciación entre pancreatitis edematosa y necrosante,
con una sensibilidad mayor de 80%.25 Una elevación mayor de 150 mg/dL a las
48 h de admisión se relaciona con un peor pronóstico de la PA.26

Relación BUN/CR

Se ha observado un aumento en la mortalidad en los pacientes con PA que presen-
tan una elevación de BUN mayor de 5 a 20 mg/dL dentro de las primeras 24 h
de hospitalización, de acuerdo a diferentes estudios.27,28 Este marcador refleja la
condición inicial del paciente, y es un indicador útil para las maniobras de reani-
mación hídrica, así como los niveles de Hct. La creatinina es un indicador de la
gravedad del paciente, y predice la necesidad de recibir tratamiento en terapia
intensiva.29

Citocinas, interleucinas y factor de necrosis tumoral

Diversas citocinas se han involucrado en el desarrollo de falla orgánica en el con-
texto de la PA. Las citocinas proinflamatorias más frecuentemente descritas en
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este contexto son la IL–10 y la IL–6; asimismo, se han descrito la IL–8 y el factor
de necrosis tumoral como marcadores de gravedad.30–33

Procalcitonina

La procalcitonina es un propéptido de 116 aminoácidos de la calcitonina. Ayuda
a diferenciar entre estados sépticos por infección bacteriana y estados inflamato-
rios no infecciosos. La procalcitonina se puede detectar en el suero de pacientes
con infecciones bacterianas y fúngicas, así como en pacientes con falla orgánica
múltiple. Niveles de procalcitonina altos al ingreso pueden predecir gravedad en
porcentaje semejante a la escala APACHE–II o proteína C reactiva.34,35

Otros marcadores

Tripsinógeno II en orina

Se ha reportado que la presencia de tripsinógeno dos en la orina puede predecir
gravedad en PA, incluso tan temprano como desde las primeras 24 h del diagnós-
tico;36 sin embargo, no se han realizado estudios de seguimiento para corroborar
dicho hallazgo.

Metaloproteinasas

Las metaloproteinasas están presentes en escenarios de destrucción de tejido y
respuestas inflamatorias. Un estudio encontró que los niveles séricos de metalo-
proteinasa 8 tomados dentro de las primeras 72 h pudieran ser predictores de gra-
vedad en PA.37

FACTORES DE RIESGO COMO
INDICADORES PRONÓSTICOS

En un esfuerzo por predecir gravedad en PA, es esencial obtener los detalles de
la historia clínica, y un interrogatorio y una exploración cuidadosos. Entre las
múltiples etiologías que causan PA, el alcohol y la hipertrigliceridemia son de las
etiologías que con más frecuencia se relacionan con gravedad.38,39 La hipertrigli-
ceridemia induce una respuesta inflamatoria mayor que otras etiologías, con el
consecuente aumento en el riesgo de gravedad y complicaciones.40 La obesidad,
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con su acompañante de adiposidad visceral y en la cavidad peritoneal, se han rela-
cionado directamente con la gravedad de la pancreatitis;41 tener un IMC mayor
de 30 kg/m2 incrementa el riesgo de gravedad y de mortalidad.42 El antecedente
de hipertensión arterial y la esteatohepatitis también se han relacionado con
aumento de lesión renal aguda y gravedad.43,44 Inclusive se han realizado estudios
con genes relacionados con citocinas y su relación con gravedad;45 sin embargo,
no se han realizado suficientes estudios para corroborar este hecho o para comen-
zar a utilizarlos en la práctica diaria. Actualmente uno de los puntos es la presen-
cia de infiltración grasa en el páncreas y cuál es el papel que puede tener en el
desarrollo de enfermedades pancreáticas o en la evolución de la PA.46

EL USO DE APLICACIONES

En un esfuerzo por homogeneizar y realizar predicción de una manera más rápida
de qué pacientes pudieran llegar a complicarse, se han elaborado calculadoras
como EASY APP; sin embargo, dichas calculadoras se han utilizado en una me-
nor escala y no se han recomendado por guías internacionales. Aunque no se pue-
de negar que es un gran aliado para el médico la utilización de algoritmos de inte-
ligencia artificial, como la enseñanza mecanizada para detectar a los pacientes
de manera temprana, siendo ésta cada vez más frecuentemente aplicada, al ser lo
que conocemos como una “caja negra”, que da un resultado, pero el clínico no
sabe cómo o el porqué del mismo; esto puede ser una limitante.47

DISCUSIÓN

Predecir y definir la conducta de la PA desde el inicio de la enfermedad siempre
ha sido un objetivo desafiante. Se han realizado y revisado en este capítulo múlti-
ples puntajes y herramientas que se sustentan en hallazgos clínicos, de laborato-
rio y gabinete. La mayoría de los modelos se basan en datos en dos momentos del
tiempo de evolución (al ingreso y a las 48 h), por lo que no es posible utilizarlos
para discernir “tempranamente”, considerando temprano las primeras horas de
evolución del evento inflamatorio y no las primeras horas de ingreso al hospital
del paciente con PA, ya que conocemos que la liberación de los mecanismos in-
flamatorios se lleva a cabo en las primeras horas de la lesión pancreática. Algunos
puntajes son demandantes y requieren información que no se encuentra disponi-
ble fácilmente en la práctica clínica diaria.

Para responder a la pregunta del título: ¿hemos encontrado la forma de prede-
cir de manera oportuna la gravedad de la pancreatitis aguda?
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La respuesta es: parcialmente, ya que una combinación de factores clínicos,
radiológicos y de laboratorio nos ha ayudado a poder predecir con un rendimiento
diagnóstico “aceptable” la gravedad de la pancreatitis aguda de manera “tempra-
na”; sin embargo, no ha sido posible encontrar un parámetro único y/o múltiple
que sea 100% fidedigno, práctico y aplicable en la mayoría de los centros para
predecir la gravedad del cuadro de PA. Con los factores y los indicadores descri-
tos en este capítulo se puede predecir de manera “aceptable” la gravedad; sin em-
bargo, se encuentra lejos de ser óptimo para brindar un manejo dirigido desde el
inicio del cuadro inflamatorio de la PA. Además, gran parte de los puntajes o al-
goritmos utilizados impiden que dicho objetivo sea práctico. Por ejemplo, los cri-
terios de Ranson no tienen adecuada reproductibilidad clínica, son un predictor
pobre de la gravedad y actualmente prácticamente no se utilizan. Los criterios de
Glasgow son una versión resumida de los de Ranson, pero cuentan con las mis-
mas desventajas. El BISAP, aunque tiene predictores prácticos, no ha sido valida-
do para evaluar gravedad, sino mortalidad. El HAPS es práctico y tiene adecuado
VPN para identificar a los no graves. El APACHE–2 es una escala con buena pre-
dicción de gravedad; sin embargo, consume mucho tiempo y requiere ciertos da-
tos clínicos que generalmente sólo es factible tener en una terapia intensiva.

En cuanto a indicadores aislados, los mejores predictores de gravedad que se
han encontrado hasta el momento y que son aplicables en la práctica diaria son
la proteína C reactiva, el BUN, la creatinina y el marcador de Hct (hemoconcen-
tración al ingreso). Si bien se ha mencionado que la PCR > 150 UI/mL puede ser
marcador único de predictor de gravedad según guías internacionales, al mismo
tiempo no recomiendan el uso de un solo marcador para predecir gravedad.

Y podríamos concluir que la evaluación del paciente por él y los médicos acu-
ciosos y aplicando la ciencia y el arte siguen jugando un papel muy relevante en
las decisiones terapéuticas del paciente con PA.
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4
Tratamiento inicial en pancreatitis aguda.

Medidas útiles, inútiles o perjudiciales
Lucía Guilabert, Enrique de Madaria

INTRODUCCIÓN

La pancreatitis aguda (PA) es una enfermedad frecuente y la tercera causa de in-
greso hospitalario por patología digestiva. Se trata de una enfermedad que oca-
siona un costo sanitario elevado, además de asociar una importante morbilidad
y ser potencialmente fatal (mortalidad global de 2 a 4%).1 Su incidencia varía
entre 34 y 45 casos por 100 000 personas/año.2,3

El diagnóstico de PA se basa en la clasificación revisada de Atlanta, en la que
se deben cumplir dos de los siguientes criterios: dolor abdominal típico (dolor
epigástrico irradiado en cinturón), elevación de lipasa o amilasa en sangre al me-
nos tres veces por encima del límite alto de la normalidad y hallazgos característi-
cos de PA en prueba de imagen.4

La PA se caracteriza por una respuesta inflamatoria local a nivel del páncreas
y en algunos casos en los tejidos circundantes. Además, puede asociar afectación
sistémica en los casos con mayor inflamación tisular local. La mayoría de los pa-
cientes presentan un curso leve de la misma (65%), caracterizado por la ausencia
de complicaciones locales y sistémicas; su manejo suele ser relativamente senci-
llo con una rápida recuperación. En contraposición, un tercio de las PA tienen una
evolución de moderada a grave (28 y 7%, respectivamente).5 Las pancreatitis
moderadas se caracterizan por la presencia de complicaciones locales (necrosis
pancreática, necrosis de la grasa peripancreática o colecciones agudas de fluido
peripancreático), exacerbación de condiciones médicas preexistentes (sin cum-
plir criterios de PA grave) o falla orgánica que se resuelve dentro de las primeras
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48 horas (falla orgánica transitoria). Las pancreatitis graves se caracterizan por
la presencia de falla orgánica persistente (más de 48 h de duración). En este sub-
grupo de pacientes con pancreatitis moderada y grave hay una importante morbi-
lidad y potencial mortalidad.6 La mortalidad se concentra en la PA grave, con
50% de probabilidad de morir.5

En la PA de moderada a grave se observan dos fases: una fase precoz durante
los primeros días de evolución caracterizada por un cuadro inflamatorio general-
mente estéril (a menos que haya colangitis o colecistitis concomitante), en el que
el mayor peligro es el desarrollo de falla orgánica de origen inflamatorio no infec-
ciosa por liberación de mediadores proinflamatorios como citocinas y Damage–
Associated Molecular Patterns (DAMP, componentes celulares liberados a cau-
sa de la necrosis celular y que inducen una reacción inflamatoria), y una fase
tardía a partir de la primera y la segunda semanas caracterizada por manifestacio-
nes asociadas a las complicaciones locales (infección, compresión de estructuras
vecinas como el tubo digestivo, el colédoco o las venas peripancreáticas, que pue-
den trombosarse).4,7

Son temas de interés en el manejo inicial de la PA el monitoreo, fluidoterapia,
analgesia, nutrición, antibioticoterapia y la realización de colangiopancreatogra-
fía retrógrada endoscópica (CPRE) precoz.

MONITOREO

Es esencial que desde su entrada al servicio de urgencias el paciente con PA esté
adecuadamente monitoreado, ya que puede haber un rápido deterioro tanto clíni-
co como analítico en las primeras horas del cuadro.8 Un adecuado monitoreo per-
mitirá la detección precoz de la falla de órgano, aumentando las probabilidades
de prevenirlo o yugularlo en sus fases más iniciales.

Un marcador útil de PA que vaya a tener una evolución de moderada a grave
es la presencia precoz de síndrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS),
y particularmente su persistencia más allá de 48 h.9,10 Definimos SRIS como la
presencia de dos o más de los siguientes criterios:

a. Temperatura < 36 o > 38 �C.
b. Frecuencia cardiaca > 90 latidos por minuto.
c. Frecuencia respiratoria > 20 respiraciones por minuto o pCO2 < 32 mmHg.
d. Leucocitos < 4 000 o > 12 000 por mm3, o más de 10% de neutrófilos inma-

duros.

Además, es esencial controlar los siguientes parámetros, que pueden alertar de
la presencia o futuro desarrollo de falla orgánica: presión arterial, frecuencia car-
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diaca, frecuencia respiratoria, saturación de oxígeno y diuresis.8 Es recomenda-
ble realizar análisis de sangre a las 12 h y luego cada 24 h hasta la estabilización
del paciente, midiendo glucosa, urea, creatinina, calcio, proteínas totales, sodio,
potasio, bioquímica hepática, proteína C reactiva y hemograma. La procalcitoni-
na puede ser útil para decidir si dar o suspender antibióticos.

FLUIDOTERAPIA

La hipovolemia es frecuente en la PA por varias razones. En primer lugar, la PA
se asocia a un aumento de la permeabilidad vascular con extravasación de líqui-
dos al espacio intersticial, que junto con las complicaciones locales y el íleo para-
lítico conlleva un secuestro de líquidos. Además, se produce un aumento de la
pérdida de agua al exterior debido a los vómitos, la sudoración y la taquipnea aso-
ciada al SRIS. Por último, hay una disminución de la ingesta de líquidos por vía
oral por el dolor, las náuseas y los vómitos.7 La hipovolemia resultante puede dar
lugar a una disminución de la perfusión de los órganos. En modelos animales se
observó que esto se asociaba a necrosis pancreática y que la fluidoterapia agresi-
va podía corregirlo.11 Posteriormente estudios observacionales describieron la
hemoconcentración (variable subrogada de hipovolemia) como un factor predic-
tor de necrosis pancreática,12 y esto también apoyaba la teoría de que el uso de una
fluidoterapia intensiva podía prevenir el desarrollo de una PA moderada–grave.

El volumen de fluidos a aportar en PA ha sido un tema controvertido hasta la
fecha, y los pocos ensayos disponibles habían proporcionado resultados contra-
dictorios. En 200913 y 201014 Mao y col. publicaron dos ensayos clínicos aleatori-
zados (ECA) sobre PA grave. En ellos se observó que los pacientes asignados a
la fluidoterapia agresiva presentaban peores resultados (mayor morbilidad y
mortalidad). Hay que destacar el hecho de que eran ensayos unicéntricos, abier-
tos y con algún defecto en su diseño. En 2017 Buxbaum y col. publicaron un
ECA15 en el que se comparó fluidoterapia agresiva con Ringer lactato (RL) (3
mL/kg/h) vs. moderada (1.5 mL/kg/h) en PA sin SRIS al reclutamiento (predic-
ción de curso leve). La variable resultado principal fue la “mejoría clínica en 36
horas”, que requería hemodilución (definida como disminución de los niveles de
hematócrito, nitrógeno ureico en sangre y creatinina), una disminución del dolor
y, si estas dos se daban, tolerancia a la dieta oral. En este estudio los pacientes
sometidos a una fluidoterapia agresiva mostraron una mayor tasa de “mejoría clí-
nica precoz” con respecto a la fluidoterapia moderada. La definición de “mejoría
clínica” ha sido criticada por basarse demasiado en la hemodilución, que no es
un marcador directo de una buena evolución de la enfermedad.16 Además, está
claro que los pacientes que reciben una fluidoterapia agresiva tendrán una hemo-
dilución más rápida.
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Hasta este momento, por tanto, había datos contradictorios provenientes de
ECA con respecto a la cantidad de fluidos ideal para el manejo de la PA, pero,
aun así, en diversas guías clínicas se seguía recomendando una pauta agresiva.9

Recientemente esto ha sufrido un cambio, tras la publicación del ensayo clínico
WATERFALL.17 En este ECA multicéntrico internacional se comparó un brazo
de fluidoterapia agresiva con RL (bolo de 20 mL/kg en dos horas seguido de una
perfusión de 3 mL/kg/h) vs. un brazo de fluidoterapia moderada con RL (infusión
de 1.5 mL/kg/h, precedido por bolo de 10 mL/kg a pasar en dos horas sólo si había
hipovolemia). La fluidoterapia agresiva no se asoció a una menor frecuencia de
PA moderada–grave (22.1 vs. 17.3%, RR 1.3 [de 0.78 a 2.18]), pero en cambio
sí se asoció a una mayor frecuencia de sobrecarga de fluidos (20.5 vs. 6.3%, RR
2.85 [de 1.36 a 5.94]). Además, se observó una tendencia no significativa a una
mayor presencia de falla de órgano persistente, complicaciones locales, ingreso
en UCI y mayor sintomatología en el grupo de fluidoterapia agresiva.

Por tanto, no sólo no es mejor el uso de fluidoterapia agresiva en el manejo de
la PA, sino que se asocia a efectos deletéreos. Así pues, es recomendable el uso
de una fluidoterapia moderada y dinámica, ajustada por objetivos, basada en la
volemia del paciente (figura 4–1).

En cuanto al tipo de fluido, tradicionalmente era el suero salino el cristaloide
utilizado para el tratamiento de la PA. Actualmente esto está cambiando, y es la
solución de RL la que se recomienda, ya que hay estudios que sugieren que tiene
un efecto antiinflamatorio. En un ensayo clínico abierto18 y en un ECA triple
ciego19 con 40 pacientes cada uno, la solución RL disminuyó la tasa de SRIS y
los niveles de proteína C reactiva (PCR) en sangre en comparación con la solu-
ción salina. Diferentes guías9,10 recomiendan la solución RL como el fluido de
elección en la reanimación en la PA. Sin embargo, hay ensayos clínicos que no
describen beneficios para este fluido, y las variables de resultado estudiadas son
poco relevantes clínicamente (SRIS y PCR); se necesitan nuevos ECA, esta vez
multicéntricos, que se centren en variables como el desarrollo de PA moderada–
grave o falla orgánica.

ANALGESIA

El dolor es una de las primeras manifestaciones de la PA, y pese a que su trata-
miento es una de las bases del manejo de la PA, su correcto manejo es todavía algo
no claramente establecido.

Aunque algunos ECA han comparado diferentes analgésicos en la PA, la ma-
yoría de ellos sólo incluyeron pocos pacientes y tenían una baja calidad metodo-
lógica. En una revisión sistemática se observó que no había ningún analgésico
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Figura 4–1. Fluidoterapia en pancreatitis aguda. Sobrecarga de fluidos. Sospecha de
sobrecarga: presencia de al menos uno de los tres criterios. Sobrecarga confirmada: al
menos dos de los siguientes criterios: Criterio 1. Evidencia hemodinámica–imagen (al
menos una): A. Evidencia diagnóstica no invasiva de insuficiencia cardiaca (p.ej., eco-
cardiográfica), B. Evidencia radiográfica de congestión pulmonar, C. Cateterismo car-
diaco invasivo que sugiere evidencia de insuficiencia cardiaca [p. ej., presión de encla-
vamiento capilar pulmonar (o presión telediastólica del ventrículo izquierdo) > 18 mmHg,
presión aurícula derecha (o presión venosa central) > 12 mmHg o índice cardiaco < 2.2
L/min por m2. Criterio 2. Síntomas de insuficiencia cardiaca: disnea. Criterio 3. Signos
de insuficiencia cardiaca (al menos uno): A. Edema periférico; B. Crepitantes pulmona-
res; C. Aumento de la presión venosa yugular, reflujo hepatoyugular, o ambos. Criterios
de hipovolemia. Un criterio o más: A. Creatinina basal > 1.1 mg/dL o urea > 43 mg/dL;
B. Hematócrito > 44%; C. Aumento de la creatinina y urea previas; D. Diuresis < 0.75
mL/kg/h; E. Tensión arterial sistólica (TAS) < 90 mmHg sin otra etiología que la propia
hipovolemia; F. Signos y síntomas de deshidratación (sed intensa, sequedad mucocutá-
nea, signo del pliegue), solución de Ringer lactato (RL). Aportar potasio al menos 40
mEq/día si no contraindicado (RL contiene 4 mEq/L).

Bolo RL 10 mL/kg

¿Hipovolemia inicial?

Alimentación oral si dolor < 5

Perfusión RL

¿Volemia?

NormovolemiaSospecha de sobrecarga Hipovolemia

Perfusión de RLDisminuir o suspender la Bolo RL 10 mL/kg durante 2 h,

Tolerancia oral Suspender Perfusión de RL

durante 2 h 1.5 mL/kg/h

sobre 10 y el paciente está en
condiciones de comer

Controles clínicos y analíticos
en el estudio WATERFALL:

12, 24, 48 y 72 h

Sí No

12 h

de fluidos

1.5 mL/kg/h
administración de fluidos, tratar

la sobrecarga de fluidos
puede repetirse en el caso de

TAS < 90 mmHg o diuresis
< 0.5 mL/kg/h

durante 8 h fluidos 1.5 mL/kg/h
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claramente mejor que otro.20 Por lo tanto, no existe un consenso firme sobre qué
fármaco y qué vía de administración son preferibles en la PA.

Los AINE clásicos se pueden utilizar en la PA; existe preocupación sobre su
uso debido a los posibles efectos secundarios, como la hemorragia digestiva o el
fracaso renal, aunque hay un estudio realizado en pacientes con dolor periopera-
torio en el que no se vio un aumento de efectos adversos.21 En cambio, el metami-
zol, un AINE atípico, sí tiene un ensayo clínico realizado en PA, en el que se vio
una adecuada eficacia, con una tendencia no significativa a menor dolor con res-
pecto a morfina (aunque se trata de un ensayo pequeño).22 Existe también contro-
versia con respecto a su uso, sobre todo en algunos países anglosajones, por su
relación con la neutropenia grave, pero se ha publicado también un metaanálisis23

que sugiere que es un fármaco seguro.
Con respecto a los inhibidores de la COX2, un ECA reciente24 mostró resulta-

dos prometedores con respecto a la prevención de PA moderada–grave adminis-
trando parecoxib y celecoxib de forma secuencial, reduciendo en 50% práctica-
mente (p < 0.005) el desarrollo de PA de moderada a grave en los pacientes con
elevado riesgo de desarrollarla. Además, el grupo con parecoxib–celecoxib dis-
minuyó la necesidad de meperidina de rescate.

Con respecto a los opioides, una revisión sistemática concluyó que podrían re-
ducir la necesidad de analgésicos suplementarios sin aumentar los efectos adver-
sos con respecto a otros fármacos, por lo que son fármacos adecuados para el ma-
nejo del dolor en PA.25

La analgesia epidural también puede ser una alternativa en pacientes con dolor
intenso debido a la PA, e incluso se ha visto una mejor evolución en los pacientes
con PA grave en la UCI.26

ALIMENTACIÓN ORAL Y SOPORTE NUTRICIONAL

Los pacientes con PA presentan un riesgo aumentado de desnutrición por diver-
sos motivos. Por un lado, presentan un estado hipercatabólico debido a la infla-
mación pancreática que conlleva pérdida proteica; por otro lado, el dolor abdomi-
nal asociado implica una disminución de la ingesta.27 Además, la propia
hospitalización es un factor de riesgo para la desnutrición de hasta 30%.28

Tradicionalmente en el manejo de la PA se había abogado por el “reposo pan-
creático”, evitando así el estímulo de la secreción pancreática de la digestión. Sin
embargo, la evidencia actual no apoya esta creencia.

En el caso de la PA leve, se ha demostrado que la realimentación oral temprana
es segura y conlleva una menor estancia hospitalaria.29–31 Además, no es necesa-
rio comenzar con líquidos claros con una progresión gradual hacia la dieta sólida;



Tratamiento inicial en pancreatitis aguda. Medidas útiles, inútiles... 47
E

di
to

ria
l A

lfi
l. 

F
ot

oc
op

ia
r 

si
n 

au
to

riz
ac

ió
n 

es
 u

n 
de

lit
o.

�

el inicio de la realimentación con una dieta blanda e incluso totalmente sólida se
tolera bien, y también se asocia a menor estancia hospitalaria.30–32 En la PA con
predicción de gravedad, en la moderada y en la grave puede hacerse también un
intento de realimentación oral reservando la nutrición enteral por sonda para los
pacientes que no consiguen el reinicio de la alimentación tras 72 a 96 h. En un
ECA multicéntrico en pacientes con predicción de gravedad la alimentación por
sonda nasoyeyunal precoz (instaurada dentro de las primeras 24 h) no mostró
mejores resultados en comparación con la nutrición oral a partir del tercer día de
evolución, reservando la sonda nasoyeyunal a intolerancia a la vía oral a partir
del cuarto día de evolución si no estaban sedados en ese momento.33

En los pacientes que no toleran la alimentación oral el apoyo nutricional con
nutrición enteral es claramente superior a la nutrición parenteral total. Los ECA
y los metaanálisis han demostrado una disminución de las complicaciones infec-
ciosas, la necesidad de intervenciones quirúrgicas, la falla orgánica y la mortali-
dad con la nutrición enteral en comparación con la nutrición parenteral total.34

Esto se explica en parte por la importancia de mantener el trofismo intestinal con
el paso de alimentos, disminuyendo así la permeabilidad intestinal y con ello el
riesgo de translocación bacteriana e infecciones.27 Con respecto al uso de sonda
nasoyeyunal o nasogástrica, diversos estudios realizados no han observado dife-
rencias entre ambas opciones.35 Sin embargo, en presencia de una obstrucción a
la salida gástrica por compresión del duodeno por colecciones se prefiere una
sonda nasoyeyunal.

ANTIBIÓTICOS Y COLANGIOPANCREATOGRAFÍA
RETRÓGRADA ENDOSCÓPICA EN PANCREATITIS AGUDA

El uso de antibioticoterapia profiláctica para evitar la infección de necrosis pan-
creática no está recomendado en la PA, sí el tratamiento antibiótico empírico, por
ejemplo, en el caso de colangitis o ante la sospecha de una infección de necrosis
pancreática o si se asocia una infección de otra índole. Los primeros ECA abier-
tos mostraron un beneficio de los antibióticos profilácticos para la prevención de
la infección por necrosis pancreática.36 Sin embargo, estos estudios tenían defec-
tos metodológicos. Los ECA más recientes, con una mejor metodología, no de-
mostraron la disminución de la infección de la necrosis pancreática con el uso de
profilaxis antibiótica ni de la mortalidad.37 Por este motivo las diferentes guías
recomiendan en contra de su uso de forma profiláctica.9,10 En un ensayo clínico
reciente de un solo centro la determinación de procalcitonina en sangre permitió
reducir el uso de antibióticos en PA respecto a la guía meramente clínica, sin que
ello supusiese una peor evolución.38 Unos niveles de procalcitonina mayores de



48 (Capítulo 4)Pancreatitis y neoplasias pancreáticas

1 ng/mL orientan a la necesidad de antibióticos, y viceversa. Se ha criticado que
esa reducción de antibióticos se restringió a las PA leves, pero no era significati-
vamente menor en moderadas a graves.39 Con respecto al uso de CPRE precoz
en PA (durante las primeras 24 a 72 h), al igual que sucedió con el uso de antibio-
terapia profiláctica, inicialmente sí hubo estudios que apoyaban esta práctica en
el caso de PA biliar con predicción de gravedad. Sin embargo, posteriormente se
realizaron ECA bien diseñados donde esto no se confirmó y se observó que no
había diferencias en realizar una CPRE precoz frente a diferida en pacientes con
coledocolitiasis en ausencia de colangitis aguda.40,41 Por lo tanto, se reserva la
CPRE precoz para los pacientes con sospecha de colangitis aguda.

CONCLUSIONES

Aunque en los últimos años se ha ido avanzando en el manejo de las complicacio-
nes tardías de la PA y se está avanzando en su manejo inicial, todavía quedan mu-
chos interrogantes. Cuál debe ser el tipo de fluido utilizado, qué analgesia es la
óptima, cómo se puede prevenir la infección de la necrosis pancreática o cuál
debe ser el mejor apoyo nutricional son preguntas que todavía no tienen respuesta
y para las que se requieren más estudios de calidad que nos ayuden a manejar esta
patología tan frecuente en nuestro medio.
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Pancreatitis aguda recidivante:

estrategia de diagnóstico y tratamiento
Enrique Murcio Pérez

DEFINICIÓN

La pancreatitis aguda recidivante (PAR), también conocida como pancreatitis
aguda recurrente, se refiere a la aparición de dos o más episodios de pancreatitis
aguda. Se ha establecido de forma adicional en la definición que cada episodio
de pancreatitis aguda debe resolver completamente y estar separado de otro por
al menos tres meses.1,2 Hay quienes proponen además la ausencia de datos de
pancreatitis crónica y de complicaciones locales (p. ej., seudoquiste).3

Un metaanálisis estimó que la prevalencia de PAR en pacientes que tuvieron
pancreatitis aguda es de 22%. Este mismo estudio observó una prevalencia de
pancreatitis crónica en 36% de los pacientes con PAR.4 Los datos anteriores su-
gieren que la PAR es parte de un proceso en el que la inflamación repetida del
páncreas puede culminar en cambios estructurales irreversibles del parénquima
con la consecuente pérdida de función endocrina y exocrina, resaltando la impor-
tancia de un protocolo de abordaje a fin de incidir sobre la evolución de la PAR.

ABORDAJE INICIAL DEL PACIENTE
CON PANCREATITIS AGUDA RECIDIVANTE

Debe iniciarse siempre con una historia clínica y una revisión enfocada en causas
conocidas de pancreatitis aguda que pudieran no haber sido identificadas en
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eventos previos. En nuestro medio las principales causas de pancreatitis aguda
son biliar, alcohol e hipertrigliceridemia.5

Se recomienda la búsqueda intencionada de estas causas, siendo de utilidad la
revisión de estudios realizados en eventos anteriores de pancreatitis aguda que
incluyan pruebas de función hepática, niveles séricos de calcio y triglicéridos. La
elevación de la alanina aminotransferasa de dos a tres veces su límite superior
normal en un paciente con pancreatitis aguda tiene un valor predictivo positivo
de 95% para etiología biliar.6

En relación al uso de alcohol, en una revisión sistemática se determinó un um-
bral � 4 bebidas al día asociado al desarrollo de pancreatitis aguda.7 Sin embar-
go, relativamente pocas personas con consumo de alcohol desarrollan pancreati-
tis (< 5%). Lo anterior indica que cofactores adicionales precipitan la pancreatitis
aguda asociada a consumo de alcohol (tabaquismo, factores dietéticos, factores
hereditarios).

Se ha demostrado que la reducción del consumo de alcohol y tabaco disminu-
yee el riesgo de ataques recurrentes, la progresión a pancreatitis crónica y el desa-
rrollo de neoplasias malignas pancreáticas.8 Es por ello importante en cualquier
paciente en estudio por PAR que se insista en suspender y modificar los hábitos
anteriormente descritos.

Finalmente, los triglicéridos séricos deben evaluarse temprano en pacientes
con pancreatitis aguda porque los niveles pueden caer drásticamente con el ayuno
y la hipertrigliceridemia puede pasar desapercibida. Los pacientes con pancreati-
tis inducida por hipertrigliceridemia suelen tener concentraciones séricas de tri-
glicéridos mayores de 1 000 mg/dL.9

ESTUDIOS DE IMAGEN EN PACIENTES
CON PANCREATITIS AGUDA RECIDIVANTE

El ultrasonido abdominal y la tomografía de abdomen trifásica con cortes finos
de páncreas son estudios de imagen que deben ser realizados de primera instancia
en pacientes con PAR. Si bien ambas modalidades diagnósticas tienen una sensi-
bilidad menor para litiasis biliar, su mayor disponibilidad, bajo costo y mínima
invasión hacen que sean estudios recomendables de forma inicial.10

El ultrasonido endoscópico (USE) es la herramienta que ha demostrado mayor
utilidad en PAR. Estudios recientes realizados en nuestro medio han mostrado
que el USE permite identificar la causa en dos tercios de los pacientes con PAR.11

El momento óptimo para la realización de un USE en pacientes con PAR no
ha sido establecido, pero expertos recomiendan hacerlo de dos a cuatro semanas
después del último evento de pancreatitis aguda, ya que los cambios inflamato-
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rios pueden modificar la endosonografía del páncreas, pudiendo ocultar lesiones
sutiles y/o cambios por pancreatitis crónica.

Un metaanálisis que comparó el USE con la colangiopancreatografía por reso-
nancia magnética (CPRM) en pacientes con PAR encontró que el USE tenía una
mayor probabilidad de mostrar una causa (razón de momios 3.79) en compara-
ción con la CPRM. Dicho hallazgo es explicado por la mayor sensibilidad del
USE para litos menores de 5 mm,12 así como para la detección de microlitiasis
vesicular y tumores pancreáticos.13

Si bien se ha demostrado que la aplicación de secretina mejora el rendimiento
diagnóstico de la CPRM, su uso clínico es limitado por la pobre disponibilidad
de secretina en nuestro medio. Por otro lado, la CPRM es superior al USE en la
detección de páncreas divisum (12 vs. 2%).14 Tanto el USE como la CPRM permi-
ten detectar otras causas menos comunes (neoplasias ampulares, quiste de colé-
doco tipo 3, páncreas anular).

Con base en todo lo mencionado, tanto el USE como la CPRM deben conside-
rarse herramientas diagnósticas complementarias en el estudio de pacientes con
PAR.

LODO BILIAR, MICROLITIASIS Y COLECISTECTOMÍA
EN PANCREATITIS AGUDA RECIDIVANTE

Se ha mencionado que la litiasis no identificada o microlitiasis biliar ocurre en
68% de los pacientes con PAR. Se entiende como microlitiasis a los cálculos de
menos de 3 mm de diámetro, y se considera lodo biliar una suspensión de crista-
les, mucina, glucoproteínas, restos celulares y material proteico dentro de la bilis.
Si bien son estrictamente diferentes, para fines prácticos el plan de manejo es
similar, ya que el lodo es un precursor de la microlitiasis.

La microscopia de bilis es el estándar para el diagnóstico de microlitiasis, con
una sensibilidad general de 65 a 90%. La bilis se puede recolectar del duodeno
(durante la endoscopia), del conducto biliar (durante la CPRE) o de la vesícula
biliar misma (mediante aspiración percutánea).15 Sin embargo, debido a requeri-
miento técnicos más demandantes y mayor tiempo invertido, el USE ha reempla-
zado al muestreo de bilis para diagnosticar microlitiasis o lodo biliar. La sensibili-
dad, la especificidad y los valores predictivos positivo y negativo del USE para
identificar microlitiasis vesicular son 92.6, 55.6, 86.2 y 71.4%, respectivamente.
La precisión general del USE para la identificación de microlitiasis es de
83.2%.16 La realización de colecistectomía en paciente con microlitiasis biliar
disminuye significativamente la posibilidad de eventos subsecuentes de pancrea-
titis aguda.17
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PAPEL DE LAS PRUEBAS GENÉTICAS

Las alteraciones moleculares en los genes pueden ser neutrales (no causan enfer-
medad), dañinas o incluso protectoras. Una mutación implica alteración en la se-
cuencia en el DNA de un determinado gen, y su impacto clínico dependerá de su
penetrancia. La penetrancia es la proporción de individuos que presentan mani-
festaciones clínicas de alguna patología asociada a esa variación genética. Es por
ello más apropiado hablar de variación molecular en lugar de mutación.18

Las variaciones genéticas asociadas a PAR son tripsinógeno catiónico
(PRSS1), tripsinógeno aniónico (PRSS2), regulador de conductancia transmem-
brana de fibrosis quística (CFTR), inhibidor de tripsina secretoria pancreática
(también llamado inhibidor de la proteasa de serina Kazal de tipo 1 o SPINK1)
y quimiotripsina C.

Se ha demostrado que 50% de los pacientes con PAR tienen alguna variación
en alguno de los genes previamente descritos.19 Un estudio realizado en nuestro
país observó una frecuencia similar.20 La presencia de alguna de estas variantes
también ocurre con mayor frecuencia en causas comunes conocidas de pancreati-
tis aguda. Por ejemplo, 15% de los pacientes con pancreatitis aguda asociada a
alcohol presentan alteración del SPINK1, y 22% de los pacientes con páncreas
divisum tienen variación del gen CFTR.

Variaciones en los genes previamente descritos también pueden estar presen-
tes en personas asintomáticas, lo que sugiere que la presencia de alguna variante
por sí sola no es suficiente para el desarrollo de pancreatitis, sino que algunas de
ellas más bien se pueden considerar como un modificador de la enfermedad en
lugar de un factor causante puro, de tal forma que cuando existen factores de ries-
go adicionales para la inflamación pancreática, tales como consumo de alcohol
o tabaco, existe mayor riesgo de pancreatitis.

Con base en lo anterior, las pruebas genéticas (o un consejo genético) pueden
estar justificadas en pacientes con PAR en quienes no se encontró una causa des-
pués de las evaluaciones clínicas y de imagen avanzada (USE, CPRM). Desafor-
tunadamente, en la actualidad no se cuenta con una terapia específica para las va-
riantes genéticas descritas, pero puede ayudar a tener mayor entendimiento e
información para el potencial beneficio de una intervención (p. ej., páncreas divi-
sum asociado a variante genética).

PÁNCREAS DIVISUM

El páncreas divisum (PD) es la alteración anatómica congénita más frecuente del
páncreas, y se estima que alrededor de 5% de la población general cursa con esta
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anormalidad.21 El PD es consecuencia de la falta de fusión del conducto pancreá-
tico dorsal con el ventral durante la etapa embrionaria, por lo que la mayor parte
del jugo pancreático drena a la papila menor por el conducto pancreático dorsal
(conducto de Santorini).

La fisiopatología propuesta del PD como causa de PAR es que un menor diá-
metro de la papila menor favorece un drenaje inadecuado del jugo pancreático.
Se ha considerado que el PD puede ser causante de PAR basado en descripciones
de una mayor frecuencia de dicha anormalidad en este grupo de pacientes
(14%).22

Sin embargo, también se ha observado una elevada frecuencia de mutaciones
genéticas asociadas a PAR en pacientes con PD, lo cual sugiere que el PD por sí
mismo no es la única condicionante de los eventos de PAR.23

El diagnóstico de PD se puede establecer por CPRM y también por USE. Am-
bos son estudios recomendados en el abordaje de los pacientes con PAR.14 Un
metaanálisis reciente mostró que la precisión diagnóstica de la CPRM con secre-
tina fue mayor que la CPRM sin secretina y el USE. La sensibilidad y la especifi-
cidad para la CPRM con secretina fue de 83% (IC 95% de 66 a 92) y 99% (IC
95% de 96 a 100), mientras que la sensibilidad y la especificidad para USE fueron
85% (IC 95% de 67 a 94) y 97% (IC 95% de 90 a 99), respectivamente. Final-
mente, la CPRM sin secretina tuvo sensibilidad de 59% (IC 95% de 45 a 71) y
especificidad de 99% (IC 95% de 96 a 100).24 El rendimiento diagnóstico del PD
por CPRM con secretina se ve limitado por la falta de disponibilidad de secretina
en nuestro medio.

Actualmente la terapia endoscópica aceptada para el PD consiste en la des-
compresión de la papila menor mediante colangiopancreatografía retrógrada en-
doscópica (CPRE). Los métodos empleados con mayor frecuencia son esfintero-
tomía de papila menor, esfinteroplastia de papila menor y colocación de stent en
el conducto pancreático dorsal. Lo anterior es apoyado por un metaanálisis re-
ciente en el que el éxito estimado de la terapia endoscópica fue de 67.5% con una
tasa de pancreatitis pos–CPRE de 10%. Se observaron mejores resultados para
los pacientes con PAR en quienes se coloca un stent en el conducto dorsal.25

Es relevante mencionar que dicha evidencia científica proviene del análisis de
estudios en su mayoría retrospectivos, sin grupo comparativo y seguimiento limi-
tado. El único ensayo clínico aleatorizado publicado al respecto mostró una me-
nor frecuencia de pancreatitis aguda en los pacientes con PD tratados endoscópi-
camente (stent pancreático por un año) en comparación con los pacientes con PD
que no recibieron tratamiento endoscópico (10 vs. 77%, p < 0.05).26 Existe un en-
sayo clínico multicéntrico en desarrollo que tiene como objetivo determinar si la
terapia endoscópica de la papila menor reduce el riesgo de PAR en pacientes con
PD. Los resultados de dicho estudio seguramente aportarán información de alta
calidad para conocer el impacto de la terapia endoscópica en pacientes con PD.27
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DISFUNCIÓN DEL ESFÍNTER DE ODDI

Se ha reportado que hasta 77.5% de las personas a las que se les realiza manome-
tría en el esfínter de Oddi por PAR tienen un incremento en la presión basal del
esfínter.28 Similar a lo descrito en páncreas divisum, el significado y el impacto
clínico de dichas alteraciones son poco claros, pues la mayoría de la información
proviene de estudios pequeños no controlados con escaso seguimiento. Metaaná-
lisis de esos estudios han mostrado mejoría con la realización de esfinterotomía
biliar (85, 69 y 37% en pacientes con disfunción del esfínter de Oddi biliar tipos
I, II y III, respectivamente) y de la esfinterotomía pancreática (75%).29 Un estu-
dio prospectivo aleatorizado mostró que la esfinterotomía biliar tiene efecto si-
milar al de la esfinterotomía doble (biliar y pancreática) en prevenir la PAR. Este
mismo estudio determinó que la disfunción del esfínter de Oddi (DEO) es un fac-
tor pronóstico independiente que identifica a los pacientes con mayor riesgo de
pancreatitis aguda recurrente. La tasa de pancreatitis pos–CPRE en estos pacien-
tes fue de 16% a pesar de la colocación de stent pancreático.28 Entre las limitantes
de ese estudio está que la evaluación de otros factores asociados relevantes (gené-
ticos) no fue determinada. Además, hoy en día resulta difícil la reproductibilidad
basándose en el resultado de la manometría del esfínter de Oddi debido a la pobre
disponibilidad de esa herramienta. Por lo anterior, es recomendable que los pa-
cientes con PAR y sospecha de DEO sean referidos a centros de atención especia-
lizada (tercer nivel).

MEDICAMENTOS Y PANCREATITIS AGUDA RECIDIVANTE

Los fármacos son una causa a considerar en cualquier paciente con pancreatitis
aguda. Debe tenerse la mayor certeza posible de que un fármaco sea la causa de
la pancreatitis aguda mediante la exclusión apropiada de las causas más comunes
ya comentadas. Si bien no se sabe la frecuencia con que los medicamentos son
causa de PAR, no evaluar y modificar algún fármaco sospechoso pone al paciente
en riesgo de eventos repetidos de pancreatitis aguda.30

Existe una clasificación realizada mediante una revisión extensa de los casos
reportados y sus escenarios acompañantes. La clase I son los fármacos en pacien-
tes con pancreatitis aguda a los que se excluyó causa biliar alcohólica e hipertri-
gliceridemia y en los que mediante prueba de reexposición al fármaco sospe-
choso se documentó el desarrollo de un nuevo evento de pancreatitis aguda, por
lo que la probabilidad y la certeza etiológica son mayores. Los fármacos clases
II, III y IV son sólo reportes de casos, sin prueba de reexposición ni con exclusión
de otras causas (biliar, alcohólica, etc.).31
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Más de 500 fármacos se han reportado como causa de pancreatitis aguda; de
todos ellos menos de 50 son clase I. El tiempo de intervalo promedio para que
un fármaco cause pancreatitis aguda es de cinco semanas, con un rango entre 2
y 36 semanas.32
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6
Análisis crítico de las alternativas

terapéuticas en necrosis pancreáticas
Félix I. Téllez Ávila

INTRODUCCIÓN

Las colecciones líquidas peripancreáticas (CLP) se forman como consecuencia
de cuadros de pancreatitis aguda, pancreatitis crónica, traumatismos o cirugías;
de la primera entidad la Clasificación de Atlanta maneja dos grupos de coleccio-
nes de acuerdo al tiempo (� 4 semanas después del cuadro) y dos tipos de colec-
ciones posteriores a la pancreatitis aguda de acuerdo a las lesiones previas: el seu-
doquiste pancreático (PQP) por una pancreatitis intersticial y necrosis
encapsulada posterior a una pancreatitis necrótica.1,2 Inicialmente se sugiere un
manejo conservador debido a que la gran mayoría de las colecciones son asinto-
máticas, ya que 50% se reabsorben de manera espontánea. En pacientes que pre-
senten sintomatología se recomienda realizar algún tratamiento. Los principales
síntomas que pueden ocasionar estas colecciones son dolor abdominal, sepsis,
obstrucción gástrica, obstrucción biliar e intolerancia a la vía oral.3

No importa la etiología de la pancreatitis al decidir cómo se va a drenar una
colección. Actualmente existen tres grandes grupos de opciones: drenaje percu-
táneo, drenaje por endoscopia y drenaje quirúrgico. Todas ellas tienen ventajas
y desventajas que van de la disponibilidad de los recursos humanos a infraestruc-
tura, costos, complicaciones, etc. Sin duda, desde el advenimiento del ultrasoni-
do endoscópico (USE) la opción endoscópica ha ganado terreno.1,4–6

Derivado de lo anterior, el presente capítulo lo podríamos haber titulado tam-
bién Drenaje de colecciones peripancreáticas: ¿el radiólogo, el cirujano o el en-
doscopista?

59
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DEFINICIÓN

Para iniciar el desarrollo del tema recordemos que la necrosis pancreática hace
referencia a la presencia de tejido no viable. La necrosis pancreática puede invo-
lucrar sólo el parénquima pancreático (< 5%), el tejido pancreático y peripancreá-
tico (de 75 a 80%), o sólo el tejido peripancreático (20%).

En un intento de que el presente capítulo sea lo más didáctico posible, lo de-
sarrollaremos a manera de preguntas.

Pregunta 1. ¿Qué pacientes con necrosis
pancreática requieren tratamiento?

Las indicaciones de drenaje de necrosis pancreáticas, ya sea por radiología, en-
doscopia o cirugía, son la sospecha o diagnóstico de infección, en ausencia de
infección la persistencia de falla orgánica, pérdida de peso, compresión a órganos
adyacentes (obstrucción al tracto de salida gástrico, intestinal, obstrucción biliar)
y dolor asociado a efecto de masa (> 4 a 8 semanas), así como el desarrollo de
síndrome compartimental abdominal.7

Una complicación particularmente grave es la infección de la necrosis, la cual
puede presentarse con síntomas clínicos de infección, deterioro en la condición
clínica o falta de mejoría o la presencia de gas extraluminal evidenciada por
tomografía.7 En la figura 6–1 se muestra una CLP con evidente contenido necró-
tico. Los pacientes con necrosis pancreática, particularmente los que desarrollan
infección, tienen peor pronóstico que los que no la presentan. Además, requieren
procedimientos complementarios para obtener tasas de éxito mayores, como el
uso de la técnica de múltiples accesos transluminales, la colocación de drenajes
nasoquísticos, necrosectomía endoscópica directa y modalidades de drenaje
dual.

Pregunta 2. Una vez que hemos decidido que el paciente
requiere algún tipo de manejo para el drenaje de las
colecciones... ¿cuál es el primer paso a considerar?

Cuando nuestro paciente requiere el drenaje de las colecciones dos puntos deben
considerarse de manera inicial:

1. Tiempo entre el evento de la pancreatitis y el momento en que se observó
que el paciente requiere drenaje.

2. Características de la colección en una tomografía computarizada.
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Figura 6–1. Se observa una colección peripancreática con evidente necrosis dentro
(flechas).

En relación al tiempo, se considera que para realizar algún tipo de tratamiento
endoscópico se requieren al menos cuatro semanas. Si el paciente tiene menos
de cuatro semanas de haber iniciado lo más probable es que requiera un drenaje
percutáneo de manera inicial. Aunque actualmente existen unos pocos estudios
que sugieren que es seguro realizar el tratamiento endoscópico antes de las cuatro
semanas, en la práctica la mayor parte de las veces estas cuatro semanas son el
tiempo mínimo que se requiere para que las CLP formen una pared adecuada.
Dicho esto, se entiende que la presencia de pared es la condición que buscamos
para realizar el procedimiento de la manera más segura posible. Recordemos que
al realizar un drenaje endoscópico de las necrosis pancreáticas lo que hacemos
es comunicar la colección al tubo digestivo para que el contenido de la colección
se drene al mismo, y por lo tanto requerimos que esa colección se encuentre en-
capsulada, ya que de otra manera estaríamos provocando una perforación en el
tubo digestivo conectada de manera “libre” a la cavidad peritoneal y, por lo tanto,
neumoperitoneo. En la figura 6–2 se observa cómo la prótesis conecta la cavidad
gástrica con una cavidad que tiene una cápsula perfectamente bien formada.

Como es de suponer, si el drenaje de la CLP se realiza por la técnica percutá-
nea, la presencia de una cápsula no es indispensable, ya que el líquido se estaría
conectando al medio externo y no existe el riesgo de provocar un neumoperitoneo
que aumente la presión intraabdominal. Por lo anterior, se deriva el razonamiento
de que si no han transcurrido las cuatro semanas para formar una cápsula adecua-
da de la CLP y que dicha ausencia se confirme en el estudio de imagen, la mejor
opción para ese paciente es colocar un drenaje percutáneo. En caso de que la ne-
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Figura 6–2. Se observa cómo la prótesis (flecha) conecta la cavidad gástrica (1) con una
cavidad que tiene una cápsula perfectamente bien formada (2).

2

1

crosis se encuentre bien encapsulada puede considerarse el tratamiento endoscó-
pico.

Pregunta 3. Nuestro paciente tiene necrosis encapsulada
y requiere tratamiento... ¿Cuál es la mejor opción?

En caso de contar con todos los recursos el tratamiento endoscópico parece ser
la mejor opción. Por un lado, tiene la ventaja de mejor calidad de vida que el trata-
miento percutáneo, al no requerir la presencia de un drenaje externo que limite
la actividad física del paciente y traiga riesgo de lesiones por manipulación del
mismo o infecciones cutáneas.

Además de lo anterior, el diámetro de los drenajes percutáneos es mucho me-
nor que las prótesis colocadas por endoscopia, lo que trae como consecuencia que
los drenajes percutáneos se ocluyan con mayor facilidad y requieran un mayor
número de procedimientos para destaparlos o recambiarlos. En relación con la
cirugía, el tratamiento endoscópico da la ventaja de una menor respuesta inflama-
toria sistémica posterior al procedimiento, lo que deriva en menores tiempos de
UTI y de hospitalización, y en el largo plazo los pacientes con tratamiento endos-
cópico desarrollan menos complicaciones, como fístulas enterocutáneas e insufi-
ciencia pancreática.8,9
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Pregunta 4. ¿Cuándo debo combinar
modalidades de tratamiento?

La modalidad del step–up approach (escalonado) es algo frecuentemente men-
cionado y que se refiere a que empecemos por el tratamiento menos invasivo y
de manera gradual, de acuerdo a las necesidades del paciente, podemos escalar
hacia tratamientos más invasivos. La modalidad más utilizada en el pasado fue
empezar por un drenaje percutáneo seguido de cirugía, pero después de varios
estudios que demostraron superioridad del tratamiento endoscópico, actualmen-
te se prefiere iniciar con el tratamiento endoscópico directamente si el paciente
es un candidato adecuado.

Existe un grupo de paciente en los cuales desde el inicio se debe considerar
combinar la colocación de drenajes percutáneos junto con el drenaje endoscópi-
co. Estos pacientes son aquellos en los cuales en la tomografía se observa que la
distribución de la necrosis incluye las correderas parietocólicas, o bien que exis-
ten colecciones “aisladas” que no se encuentran en comunicación con la colec-
ción que se va a “conectar” al tubo digestivo (figura 6–3)

Si el problema es que la extensión de la colección es hacia las correderas parie-
tocólicas y por ello suponemos que las porciones mas lejanas al sitio de conexión
con el tubo digestivo pudieran permanecer sin un drenaje adecuado, la finalidad
de los drenajes percutáneos pudiera ser servir de medio de drenaje de estas áreas
de la colección y también, en determinado momento, servir como sitios de acceso

Figura 6–3. Colección peripancreática con extensión a las correderas parietocólicas.
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para que a través de dichos drenajes se realicen lavados con agua estéril que per-
mitan crear un “circuito” por el cual el líquido entre por el drenaje percutáneo,
realice un arrastre mecánico y se drene al tubo digestivo a través de la prótesis
colocada por el drenaje endoscópico. En lo personal, este método es muy utiliza-
do y con muy buenos resultados en casos complejos o con grandes colecciones.
Este abordaje no es necesariamente un abordaje escalonado, sino combinado.

Pregunta 5. En necrosis pancreática infectada:
¿cuánto más rápida la intervención invasiva es mejor?

Aunque de manera inicial pudiera parecer que la respuesta es afirmativa, la evi-
dencia ha demostrado que no es así. Desde hace muchos años los especialistas
en la materia notaron que el caso de la necrosis pancreática es una situación muy
especial dentro de la medicina. Frecuentemente los pacientes con tratamientos
más agresivos y tempranos eran los de peor pronóstico. Esto parece estar relacio-
nado con que la propia enfermedad causa una respuesta inflamatoria sistémica
grave y que cuando nosotros hacemos un tratamiento que también provoca una
respuesta inflamatoria grave por sí mismo (y más si lo realizamos justo en el
momento en que el paciente está en el “pico” de la ocasionada por la enfermedad)
que puede rebasar la capacidad del organismo para manejarla y los pacientes
requieren largas estancias en la UTI o incluso pueden tener complicaciones fata-
les. Los pancreatólogos se dieron cuenta de que los pacientes frecuentemente
morían no por complicaciones de la cirugía, por ejemplo, sino por la respuesta
inflamatoria sistémica. Por lo anterior, cada vez más en los hospitales con clíni-
cas especializadas en páncreas el tratamiento invasivo de estos pacientes se fue
retrasando lo más posible de acuerdo a las condiciones de cada paciente.

En un artículo publicado recientemente en la revista médica de mayor presti-
gio a nivel mundial se muestran los datos comparativos entre dos grupos de pa-
cientes con pancreatitis aguda necrosante infectada, aquellos con un tratamiento
“inmediato” versus aquellos con un tratamiento “pospuesto”. Como la experien-
cia le enseñó a nuestros maestros, los pacientes en el grupo de tratamiento inme-
diato tuvieron mayor número de procedimientos, mayor necesidad de drenajes
percutáneos y mayor número de procedimientos endoscópicos.10

Pregunta 6. ¿Qué secuelas puede tener mi paciente?

Se debe considerar la posibilidad de insuficiencia pancreática exocrina e insufi-
ciencia pancreática endocrina, así como todas las consecuencias de las mismas:
diarrea, pérdida de peso, desnutrición, diabetes, etc.
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Figura 6–4. Paciente con evidencia tomográfica de conducto pancreático desconec-
tado. La flecha señala una porción de la cola del páncreas que no tiene continuidad con
el resto del parénquima del páncreas y, por lo tanto, se encuentra “desconectado” del
tubo digestivo.

Desde el punto de gastroenterología y endoscopia, probablemente lo que de-
bemos considerar con más cuidado es la recurrencia de las colecciones una vez
que se retiran las prótesis y los drenajes.

Aquí debe ponerse especial atención en los pacientes que tienen el conducto
pancreático desconectado. Este fenómeno se da cuando, secundario al evento de
pancreatitis, un segmento del parénquima pancreático queda “desconectado” del
tubo digestivo y, por lo tanto, las secreciones de dicho segmento se vierten direc-
tamente en la cavidad abdominal, dando lugar a la formación o recurrencia de las
colecciones (figura 6–4). El tratamiento de dicho síndrome va más allá del propó-
sito de este capítulo, pero baste decir que el tratamiento endoscópico es altamente
efectivo para estos pacientes.

Pregunta 7. ¿Cuál modalidad de tratamiento tiene
un mayor éxito en el caso de la necrosis pancreática?

Para empezar, es importante entender que la mayoría de los pacientes requieren
de base un buen tratamiento médico que permita realizar los procedimientos in-
vasivos con un paciente estable.
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Existen estudios que han demostrado que en hasta 35 a 40% de los pacientes
sometidos de manera inicial a un drenaje percutáneo esa única medida invasiva
será suficiente.11 En el caso del tratamiento endoscópico, la tasa de pacientes que
requieren un segundo procedimiento endoscópico es de alrededor de 40 a 50%.12

Es importante distinguir que en el caso del drenaje percutáneo el siguiente proce-
dimiento se refiere a un procedimiento quirúrgico, mientras que en el caso del
tratamiento endoscópico el segundo procedimiento es un nuevo procedimiento
endoscópico (que generalmente es para extraer material sólido de la cavidad).
Los factores asociados a que un paciente requiera más de un procedimiento en-
doscópico para obtener el éxito son que la colección tenga extensión a las corre-
deras parietocólicas, que mida más de 10 cm, o que el contenido sólido de la co-
lección sea mayor de 30%.12

Pregunta 8. ¿La colocación de una prótesis pancreática
en pacientes con drenaje transmural de una CLP es
necesaria o tiene algún efecto benéfico?

Como endoscopista avanzado es muy frecuente que después del drenaje endoscó-
pico de una CLP me sea preguntado si es necesario colocar una prótesis en el con-
ducto pancreático. Esto, supongo, derivado del razonamiento de que dicha ac-
ción pudiera representar un factor importante para el cierre de alguna fuga del
conducto pancreático. La respuesta corta es no. No existen datos que nos hagan
pensar que colocar una prótesis al conducto pancreático de manera sistemática
tiene algún beneficio en el paciente con CLP. En un trabajo retrospectivo por
Gordon y col. realizado en 79 pacientes con PQP y necrosis encapsulada no se
encontró diferencia entre los grupos en relación al éxito, tiempo a la resolución
o complicaciones; sin embargo, los pacientes con prótesis al pancreático tuvieron
un mayor número de estudios realizados.13 En un estudio retrospectivo multicén-
trico de 13 centros en seis años se incluyeron 310 pacientes divididos en dos gru-
pos: drenaje transmural (TM) únicamente (n = 177; 57%) vs. drenaje mixto (TM
+ transpapilar; n = 133; 43%). De acuerdo a sus resultados, no se encontró dife-
rencia entre los grupos en relación a la resolución clínica o radiológica, o recu-
rrencia a las dos semanas después del retiro de las prótesis.14 Resultados similares
se reportaron de un metaanálisis de siete estudios publicados entre 1995 y 2013
con un total de 551 pacientes, todos retrospectivos, en donde no encontraron dife-
rencias entre los grupos en relación con el éxito clínico, complicaciones y recu-
rrencia.15

Finalmente, en el cuadro 6–1 se muestran las ventajas y desventajas de cada
una de las modalidades de tratamiento comentadas anteriormente. En la figura
6–5 se muestra el abordaje escalonado más aceptado actualmente.
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Cuadro 6–1. Ventajas y desventajas de cada una de las modalidades
de tratamiento para la necrosis pancreática infectada

Modalidad Posibilidad
antes de la
4ª semana

Costos Disponi-
bilidad

Calidad
de vida

Éxito Complica-
ciones

Percutáneo **** ** **** ** ** ***
Endoscópico ** *** ** *** **** **
Quirúrgico *** **** *** ** **** ****

* Bajo. ** Medio. *** Alto. **** Muy alto.

CONCLUSIÓN

El drenaje de las necrosis pancreáticas tiene varias opciones, cada una de ellas
con ventajas y desventajas en relación al resto. De acuerdo a la evidencia, la
opción endoscópica es la de primera línea, y así debe considerarse en la práctica
aun cuando esto conlleve trasladar al paciente a un centro de referencia. El trata-
miento percutáneo debe ser considerado de primera línea en pacientes con necro-
sis sin cápsula y como coadyuvante en el resto de los pacientes. El tratamiento
quirúrgico debe reservarse para los pacientes en los cuales no se tuvo una reas-
puesta adecuada con las otras modalidades.

Figura 6–5. Se observa la pirámide de tratamiento escalonado para pacientes con
necrosis infectada.

Necrosectomía abierta

Necrosectomía

Drenaje percutáneo

o laparoscópica

endoscópica o
retroperitoneal

o endoscópico

Más
invasivo

Menos
invasivo
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7
Utilidad del ultrasonido endoscópico

en pacientes con pancreatitis crónica
Héctor Adrián Díaz Hernández, Luis F. Uscanga Domínguez

La pancreatitis crónica (PC) es un síndrome fibroinflamatorio del páncreas que
se presenta en personas susceptibles, caracterizado por una respuesta inmunoin-
flamatoria persistente en el parénquima pancreático desencadenada por factores
ambientales diversos.1,2

En el modelo actual, pancreatitis crónica se entiende como un estado continuo
que se inicia en una persona con susceptibilidad genética que puede o no experi-
mentar uno o varios episodios de pancreatitis aguda. Luego la enfermedad pro-
gresa a etapas tempranas, establecidas y terminales de pancreatitis crónica (figu-
ra 7–1).1

Después de recuperarse de un episodio inicial de pancreatitis aguda (PA), entre
10 y 30% de los pacientes desarrollarán pancreatitis aguda recurrente (PAR). Esta
condición se define como la presentación de dos o más episodios distintos de pan-
creatitis con resolución completa y una separación de cuando menos tres meses en-
tre ellos. Se estima que alrededor de 35% de los enfermos con PAR progresan a
pancreatitis crónica. Además, hay quien puede desarrollar PC sin padecer PAR.3,4

La pancreatitis crónica se produce como resultado de la exposición prolon-
gada a factores de riesgo tales como el consumo de alcohol, tabaco, una dieta alta
en grasa o en proteína, factores genéticos como las pancreatitis congénita, heredi-
taria y familiar, factores inmunitarios como la pancreatitis autoinmunitaria, fac-
tores metabólicos como la enfermedad renal crónica, hiperparatiroidismo, hiper-
calcemia, fármacos y tóxicos, así como afecciones anatómicas del páncreas tales
como malformaciones congénitas, obstrucción del conducto pancreático o dis-
función del esfínter de Oddi.5,6
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Los síntomas de la pancreatitis crónica varían a lo largo de la evolución de la
enfermedad. En las etapas iniciales suelen manifestarse de manera insidiosa con
dolor abdominal, náuseas, vómitos y pérdida significativa de peso. Conforme
avanza la enfermedad la glándula pancreática pierde sus funciones endocrina y
exocrina, lo que puede llevar en etapas avanzadas a la aparición de diabetes melli-
tus y diarrea crónica malabsortiva, así como al desarrollo de otras complicacio-
nes, como adenocarcinoma de páncreas.2

Tanto la pancreatitis aguda recurrente como la pancreatitis crónica están aso-
ciadas con una significativa morbimortalidad, lo que implica un uso importante
de recursos de atención médica y discapacidad.7,8

Es fundamental implementar intervenciones dirigidas a una evaluación más
precisa, evitar la progresión y el tratamiento de los síntomas relacionados con la
pancreatitis aguda recurrente y crónica, para mejorar la calidad de vida de los
pacientes y otros desenlaces a largo plazo. En este sentido, describiremos la utili-
dad que tiene hoy en día el ultrasonido endoscópico en la evaluación y el manejo
de pacientes con PAR y PC.

PANCREATITIS AGUDA Y PANCREATITIS
AGUDA RECURRENTE

Evaluación de pancreatitis aguda y pancreatitis
aguda recurrente de causa no determinada

En 10 a 30% de los casos de pancreatitis aguda no se puede identificar la causa
después de la evaluación inicial, que implica historia clínica que se enfoca en
antecedentes familiares de pancreatitis y el uso de medicamentos, exploración fí-
sica, análisis de laboratorio (incluyendo enzimas hepáticas, niveles de triglicéri-
dos y calcio) y un estudio de imagen no invasivo, como ultrasonido abdominal,
y en casos especiales tomografía axial computarizada o resonancia magnética nu-
clear. Anteriormente los casos de pancreatitis aguda en que no se lograba estable-
cer una causa con la evaluación inicial se categorizaban como pancreatitis aguda
idiopática. Sin embargo, hoy en día se les conoce como casos de pancreatitis agu-
da de causa no determinada, debido a la emergencia de otras modalidades diag-
nósticas que permiten identificar la causa subyacente.9

El ultrasonido endoscópico (USE) se ha convertido en la herramienta diagnós-
tica más importante para evaluar los casos de pancreatitis aguda y pancreatitis
aguda recurrente de causa no determinada. Utilizando este método de imagen in-
vasivo se ha descrito que se puede encontrar la etiología entre 29 y 88% de los
casos.10,11 La variabilidad en el rendimiento diagnóstico se debe a varios factores.
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Figura 7–2. Se observa una vesícula biliar con sus tres ecocapas conservadas, disten-
dida y con contenido anecoico homogéneo. Al realizar la maniobra de sacudida se ob-
serva la movilización de un eco puntiforme sin proyección de sombra acústica posterior,
lo que sugiere la presencia de microlitiasis vesicular (flecha).

Entre ellos se incluyen las características demográficas de los pacientes, el ritmo
y el patrón de los episodios de pancreatitis aguda recurrente, la probabilidad pre-
prueba de una etiología biliar determinada por la presencia de alteración en las
pruebas de función hepática y la presencia de vesícula biliar, y, por último, que
se trata de un estudio dependiente del operador.11

La causa más comúnmente identificada por USE, que varía según la demogra-
fía de los pacientes, es la litiasis biliar oculta (figura 7–2). Además, este método
de estudio también puede identificar otras causas, como cáncer del ámpula de Va-
ter, cáncer pancreatobiliar, neoplasia mucinosa papilar intraductal y páncreas di-
visum. Es importante destacar que los diagnósticos de malignidad ampular o pan-
creatobiliar oculta representan hasta 5% de las causas de episodio único y hasta
12% en aquellos con PAR de causa no determinada.11,12

Hasta el momento el ultrasonido endoscópico se ha establecido como la moda-
lidad diagnóstica de primera elección en estos pacientes, ya que ha demostrado
un mayor rendimiento diagnóstico en comparación con otros métodos de estudio,
en particular con la resonancia magnética nuclear,13 aunque éstos pueden ser
complementarios cuando no se logra encontrar la causa subyacente o incluso al-
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ternativos si no se dispone de USE. Entre estas modalidades diagnósticas se en-
cuentran la tomografía axial computarizada, la resonancia magnética con con-
traste, la colangiopancreatografía por resonancia magnética convencional o con
estimulación con secretina, la colangiopancreatografía retrógrada endoscópica
y la determinación de IgG4. Estos métodos pueden ayudar a identificar condicio-
nes que pueden pasar desapercibidos con el ultrasonido endoscópico, como neo-
plasias pancreatobiliares, neoplasia mucinosa papilar intraductal, pancreatitis
crónica, pancreatitis autoinmunitaria, páncreas divisum y unión anómala pan-
creatobiliar, entre otras.11

Aunque el momento ideal para realizar el ultrasonido endoscópico en estos ca-
sos no se ha establecido con certeza, en general se recomienda de dos a seis sema-
nas después de la resolución del último episodio de pancreatitis aguda, ya que los
cambios inflamatorios persistentes pueden afectar la evaluación endosonográfi-
ca del páncreas.

Si con estos estudios no se logra identificar etiología, se debe considerar la rea-
lización de pruebas genéticas. En caso de que éstas también resulten negativas
se puede concluir que se trata de un verdadero caso de pancreatitis aguda idiopáti-
ca o pancreatitis aguda recurrente idiopática.9,14

PANCREATITIS CRÓNICA

Diagnóstico de pancreatitis crónica

El diagnóstico de pancreatitis crónica se realiza con una serie de evaluaciones es-
calonadas basadas en el modelo clínico patológico de la enfermedad. Ésta no es-
tratifica según la etiología o la presencia de factores de riesgo, sino que parte de
la presencia de síntomas (figura 7–3). En primer lugar, se recomienda realizar un
estudio de imagen, como tomografía axial computarizada o resonancia magné-
tica nuclear. Si estos estudios no muestran cambios consistentes con pancreatitis
crónica, se sugiere proceder con ultrasonido endoscópico. Si a pesar de éste no
se consigue el diagnóstico y la sospecha clínica es alta y descartar pancreatitis
crónica es clínicamente relevante, se recomienda biopsia de tejido pancreático,
la cual se puede obtener mediante aguja fina de corte guiada por ultrasonido en-
doscópico.2

El ultrasonido endoscópico es una modalidad diagnóstica que permite evaluar
tanto las características del parénquima como las del conducto pancreático, lo
que posibilita la detección de cambios relacionados con la presencia de pancreati-
tis crónica. No obstante, es importante considerar que algunos de estos cambios
pueden presentarse como resultado de fibrosis, variantes anatómicas o en perso-
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Figura 7–3. Algoritmo diagnóstico de la pancreatitis crónica basado en el modelo clíni-
co–patológico de la enfermedad (modificado de Gardner TB 2020). TAC: tomografía
axial computarizada; RMN: resonancia magnética nuclear; CRMN: colangiopancreato-
grafía por resonancia magnética nuclear.
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nas de edad avanzada. Asimismo, se debe tener en cuenta que este estudio es de-
pendiente del operador. En general, el ultrasonido endoscópico ha demostrado
una sensibilidad y especificidad de 80 a 100% para diagnóstico de pancreatitis
crónica.5,15,16

Existen diversas clasificaciones que toman en cuenta cambios demostrables
mediante ultrasonido endoscópico. Actualmente la clasificación de Rosemont es
la más aceptada.17 En ella se consideran criterios mayores los cambios que pre-
sentan una mayor correlación con los hallazgos histológicos, mientras que los cri-
terios menores corresponden a hallazgos con menor correlación (cuadro 7–1 y
figura 7–4). La presencia de criterios mayores y menores se utiliza para clasificar
en cuatro grupos: normal, indeterminado, sugerente o consistente con pancreati-
tis crónica (cuadro 7–2). Para establecer diagnóstico de pancreatitis crónica se
necesita contar con criterios suficientes para categorizar un estudio como suge-
rente o consistente con esta enfermedad.17
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Cuadro 7–1. Criterios mayores y menores de la clasificación de Rosemont

Criterio Definición Criterio mayor Criterio menor

Focos hiperecogénicos
con sombra

Estructuras ecogénicas > 2
mm con sombra

Mayor A

Lobularidad Estructuras circunscritas > 5
mm con centro hipoecogéni-
co y periferia hiperecogénica

a. Con panal de abeja Más de tres lóbulos contiguos Mayor B

b. Sin panal de abeja En lóbulos no contiguos Si
Focos hiperecogénicos
sin sombra

Estructuras ecogénicas > 2
mm sin sombra

Si

Quistes Estructuras circunscritas/elíp-
ticas anecoicas con/sin sep-
tos

Si

Entrelazado Líneas hiperecogénicas > 3
mm en al menos dos distintas
direcciones en relación a un
mismo plano

Si

Lito del conducto pan-
creático principal

Estructura(s) ecogénicas con
sombra dentro del conducto
pancreático principal

Mayor A

Contorno irregular del
conducto pancreático
principal

Conducto pancreático princi-
pal irregular o ectásico

Si

Conductos pancreáticos
secundarios dilatados

3 o más conductos pancreáti-
cos secundarios > 1 mm

Si

Conducto pancreático
principal dilatado

Conducto pancreático princi-
pal > 3.5 mm en cuerpo o >
1.5 mm en cola

Si

Margen hiperecogénico
del conducto pancreático
principal

Margen hiperecogénico en
más de 50% del conducto
pancreático principal

Si

Se han propuesto otras clasificaciones para el diagnóstico de pancreatitis cró-
nica en etapa inicial. Por ejemplo, el Grupo Japonés para el Estudio del Páncreas
emplea criterios clínicos y más de dos datos ultrasonográficos, entre los cuales
se debe observar al menos uno de los siguientes: lobularidad con o sin patrón en
panal de abeja, focos hiperecogénicos sin sombra acústica posterior o líneas hi-
perecogénicas.18,19

En caso de que no se establezca diagnóstico de pancreatitis crónica con estu-
dios de imagen no invasivos o con criterios morfológicos por ultrasonido endos-
cópico, puede ser necesaria la evaluación histológica. La biopsia de tejido pan-
creático con corte utilizando aguja fina guiada por ultrasonido endoscópico es
una forma segura y técnicamente más fácil;20,21 si bien la confirmación histológi-
ca se considera el método ideal de diagnóstico, es importante tener en cuenta sus
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Figura 7–4. Estudio de ultrasonido endoscópico de una paciente con pancreatitis cró-
nica en el que se observa lo siguiente: A. Presencia de un lito dentro del conducto pan-
creático principal (criterio mayor A). B. Focos hiperecoicos con sombra acústica poste-
rior (criterio mayor A). C. Lobularidad sin panal de abeja (criterio menor). D. Hiperecoge-
nicidad de los márgenes del conducto pancreático principal (criterio menor).

A B

C D

limitaciones, como son errores de muestreo, cambios inflamatorios pancreáticos
irregulares y la naturaleza subjetiva de la interpretación por parte del anatomopa-
tólogo. Además, se debe considerar el riesgo–beneficio y obtener siempre con-
sentimiento informado por parte del paciente.2

El ultrasonido endoscópico también permite aplicar elastografía en tejido pan-
creático, proporcionando información sobre fibrosis y rigidez. Estudios recientes
han evaluado la utilidad de la elastografía, tanto cualitativa como cuantitativa,



Utilidad del ultrasonido endoscópico en pacientes con pancreatitis... 77
E

di
to

ria
l A

lfi
l. 

F
ot

oc
op

ia
r 

si
n 

au
to

riz
ac

ió
n 

es
 u

n 
de

lit
o.

�

Cuadro 7–2. Clasificación de Rosemont para establecer el
diagnóstico de pancreatitis crónica con base en la presencia
de criterios mayores y menores por ultrasonido endoscópico

Consistente con PC A. Mayor A (1) + menor (3 o más)
B. Mayor A (1) + mayor B (1)
C. Mayor A (2)

Sugestivo de PC A. Mayor A (1) + menor (0–2)
B. Mayor B (1) + menor (3 o más)
C. Menor (5 o más)

Indeterminado para PC A. Menor (3–4)
B. Mayor B (1) + menor (0–2)

Normal C. Menor (0–2)

PC: pancreatitis crónica

para diagnóstico de pancreatitis crónica. Se ha encontrado una buena correlación
entre los hallazgos morfológicos y los resultados de las pruebas de función pan-
creática. Sin embargo, es importante destacar que esta área todavía se encuentra
en investigación y aún no se ha estandarizado su aplicación en la práctica clí-
nica.22–24

Diagnóstico diferencial entre pancreatitis
crónica y cáncer de páncreas

Los pacientes con pancreatitis crónica tienen mayor riesgo de desarrollar cáncer
de páncreas. Este riesgo aumenta a 5.7% después de un año de seguimiento, y se
incrementa entre 14.4 y 26.7 veces después de 10 años.25,26 Es importante señalar
que aproximadamente uno de cada cuatro pacientes con pancreatitis crónica pre-
senta una apariencia similar a tumor (seudotumoral), pero esto no significa nece-
sariamente que se trate de cáncer de páncreas.26 La biopsia por ultrasonido endos-
cópico es una técnica valiosa para el diagnóstico diferencial entre el cáncer de
páncreas y los seudotumores inflamatorios, ya que permite obtener muestras diri-
gidas del tejido pancreático de aspecto tumoral (figura 7–5). En comparación con
otras técnicas de biopsia, como la guiada por tomografía computarizada, la obte-
nida por ultrasonido endoscópico es menos invasiva, se realiza en tiempo real y
ofrece mayor precisión en la toma de muestras. Se ha demostrado que la toma de
biopsias de masas pancreáticas con ultrasonido endoscópico y aguja fina de corte
ofrece mayor rendimiento diagnóstico que la obtenida con aguja fina de aspira-
ción. Esta técnica tiene una precisión diagnóstica de 93%, sensibilidad de 86.8%,
especificidad de 100%, un valor predictivo positivo de 100% y valor predictivo
negativo de 87%.27
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Figura 7–5. En la imagen de ultrasonido endoscópico se puede observar la introducción
de una aguja fina de corte de 22 G (flecha superior) en una lesión con apariencia tumoral
(flecha inferior) en la cabeza del páncreas de un paciente que padece pancreatitis cró-
nica. El resultado de patología fue pancreatitis crónica.

Tratamiento de obstrucción del conducto pancreático

La terapia asistida o guiada por USE puede ser una alternativa para intervenir el
conducto pancreático en pacientes cuyo acceso por colangiopancreatografía re-
trógrada endoscópica (CPRE) no es posible debido a anatomía quirúrgica altera-
da, estenosis o cálculos muy apretados que no sean susceptibles de terapias guia-
das por CPRE.28,29 Existen dos técnicas diferentes para lograr el drenaje del
conducto pancreático guiado por USE: el rendez vous guiado por USE y el dre-
naje anterógrado guiado por USE. En la primera se utiliza un ecoendoscopio li-
neal para acceder al conducto pancreático mediante punción. Una vez obtenido
el acceso al conducto pancreático se cambia el ecoendoscopio por un duodenos-
copio de vista lateral o un endoscopio de visión frontal, según la anatomía del pa-
ciente. Luego se coloca un stent retrógrado desde la luz del intestino a través de
la papila o la anastomosis hasta el conducto pancreático.28,29 En la técnica de dre-
naje anterógrado guiado por USE se utiliza únicamente un ecoendoscopio lineal
para acceder al conducto pancreático y colocar el stent. En esta técnica se accede
al conducto pancreático mediante punción guiada por USE desde el estómago o
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el intestino delgado hasta el conducto pancreático y se crea un trayecto a través
del cual se puede colocar de manera anterógrada una prótesis, la cual puede atra-
vesar la obstrucción/anastomosis/papila o no; en este último caso el drenaje ter-
mina siendo transluminal hacia la luz gástrica o duodenal a través de la cual se
realizó la punción. La elección del tipo de drenaje dependerá de la anatomía del
paciente y la localización de la lesión pancreática.28,29 Cuando no es posible utili-
zar la técnica de rendez vous guiada por USE, ya sea porque no se puede acceder
a la papila o anastomosis o porque no se logra atravesar con la guía, se puede recu-
rrir a la técnica de drenaje anterógrado como opción de rescate durante el mismo
procedimiento.

En un estudio prospectivo multicéntrico en el que participaron 80 pacientes
sometidos a drenaje pancreático guiado por USE para tratar estenosis pancreáti-
cas después de haber fallado en la terapia guiada por CPRE, se logró un éxito téc-
nico en 89% de los casos y un éxito clínico en 81%. En 72% se colocaron prótesis
en sentido anterógrado y en 28% en sentido retrógrado. El éxito clínico fue mayor
en el grupo de colocación de prótesis por vía retrógrada (95%) que en el grupo
de colocación de prótesis por vía anterógrada (76%). En total, se observaron
eventos adversos en 20% de los pacientes. Los eventos adversos inmediatos,
como dolor posprocedimiento, sangrado en el sitio de punción, pancreatitis pos–
CPRE, fuga del conducto pancreático principal, colecciones peripancreáticas y
perforaciones se observaron en 20% de los casos. Por otro lado, los eventos
adversos tardíos, como dolor leve posprocedimiento, perforación, pancreatitis,
fuga del conducto pancreático principal y abscesos, se observaron en 11% de los
casos en los mismos pacientes que tuvieron eventos adversos inmediatos.30 En
consecuencia, la intervención guiada por USE del conducto pancreático es una
opción segura y poco invasiva para pacientes con estrechamientos pancreáticos
que han fracasado en la terapia guiada por CPRE. Sin embargo, esta técnica con-
lleva un riesgo sustancial de complicaciones. En una revisión sistemática de estu-
dios sobre el drenaje del conducto pancreático guiado por USE se encontró que
la tasa de complicaciones fue de 18.9%, lo cual incluyó dolor abdominal (7.7%),
pancreatitis (3.1%), sangrado (1.8%), perforación (0.9%), abscesos peripancreá-
ticos (0.9%) y daño de la guía metálica hidrofílica (0.9%).31

La realización de estos procedimientos representa un desafío técnico, incluso
para profesionales de la salud capacitados. Por lo tanto, se recomienda que se rea-
licen en centros médicos de referencia, con el apoyo de un equipo multidiscipli-
nario y por expertos en el campo.

Tratamiento del dolor pancreático

El manejo del dolor en pacientes con pancreatitis crónica es un desafío, especial-
mente en quienes tienen enfermedad no obstructiva (sin dilatación del conducto
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pancreático principal). El plexo celiaco es una red de fibras neurales interconec-
tadas que rodea al tronco celiaco a nivel de su emergencia de la aorta. Esta red
transmite las señales de dolor intraabdominal de la mayoría de los órganos abdo-
minales superiores, incluyendo el páncreas. El bloqueo del plexo celiaco guiado
por ultrasonido endoscópico busca interrumpir esta señalización neural mediante
la inyección de un compuesto (anestésico local más corticosteroide en bloqueo
o alcohol en necrólisis).

Aunque se ofrece a pacientes con pancreatitis crónica que padecen un dolor
debilitante, todavía falta evidencia que respalde los beneficios de este procedi-
miento.32–34

Los estudios existentes presentan limitaciones metodológicas sustanciales, in-
cluyendo la falta de control con placebo, el seguimiento a corto plazo y las defini-
ciones inconsistentes de intervenciones y resultados, y aún así se informa mejoría
del dolor en aproximadamente 50 a 60% de los pacientes, con una duración de
beneficio de hasta seis meses.

Es importante tener en cuenta que la calidad general de esta evidencia es débil
y debe interpretarse con precaución. Casi todos los pacientes requerirán conti-
nuar el tratamiento a base de analgésicos adicionales después del bloqueo. En
cuanto a la utilidad de bloqueos seriados del plexo celiaco, su beneficio aún está
menos definido, aunque puede considerarse en pacientes seleccionados en los
que se haya demostrado beneficio.35

Para evaluar el riesgo–beneficio de la intervención en cada paciente es impor-
tante tener en cuenta los posibles eventos adversos del bloqueo del plexo celiaco.
Aunque la diarrea y la hipotensión ortostática son los efectos secundarios más
frecuentes, también hay riesgos graves, como formación de abscesos, inyección
intravascular y parálisis, que ocurren en menos de 1% de los pacientes.35–38 En
última instancia, la decisión debe ser evaluada en cada caso considerando sólo
a los pacientes que presenten dolor debilitante y que no hayan respondido a otras
medidas terapéuticas. Antes de tomar una decisión es importante informar al pa-
ciente sobre los resultados inciertos de esta intervención y los posibles riesgos
asociados.

En conclusión, el ultrasonido endoscópico se ha convertido en una herra-
mienta cada vez más útil en la evaluación y el manejo de pacientes con pancreati-
tis crónica. Permite establecer un diagnóstico etiológico en pacientes que debu-
tan con pancreatitis aguda o pancreatitis aguda recurrente, así como establecer
el diagnóstico de pancreatitis crónica en etapas tempranas y avanzadas. Además,
se utiliza para realizar el diagnóstico diferencial entre seudotumores pancreáticos
y cáncer de páncreas, y para el manejo de obstrucciones sintomáticas del con-
ducto pancreático cuando no es posible tratarlas mediante CPRE. Finalmente, el
ultrasonido endoscópico es de utilidad en el manejo del dolor refractario en casos
cuidadosamente seleccionados.
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8
Las diferentes caras de la insuficiencia

pancreática exocrina
Jorge Hernández Calleros, Abraham Ramos Pineda

INTRODUCCIÓN

La insuficiencia pancreática exocrina (IPE) es una causa de malabsorción que
puede resultar de enfermedades pancreáticas primarias o por disminución de la
función exocrina de forma secundaria a enfermedades extrapancreáticas. Las
causas más comunes y conocidas de IPE son pancreatitis crónica y fibrosis quís-
tica con mecanismos claros para la disminución de la función pancreática al gene-
rar destrucción del parénquima pancreático.1 De forma similar, la resección pan-
creática produce disminución de la reserva de función exocrina.2 Se ha definido
que para que se presente IPE se requiere una disminución de la producción de en-
zimas a < 10% de lo normal.1 Se revisarán otras causas de insuficiencia pancreá-
tica menos comunes, como enfermedades metabólicas y patologías que alteran
la mucosa intestinal, así como causas de IPE con mecanismos menos estableci-
dos.

DIAGNÓSTICO DE INSUFICIENCIA
PANCREÁTICA EXOCRINA

Los hallazgos clínicos de IPE incluyen esteatorrea, diarrea, pérdida de peso, fla-
tulencia y dolor abdominal. También existen otros de acuerdo a diferentes defi-
ciencias vitamínicas o minerales (deficiencia de vitaminas D, K, A, E; hipocalce-
mia, hipoalbuminemia).3 El hallazgo de malabsorción de grasa es más temprano,

85
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Cuadro 8–1. Causas de insuficiencia pancreática exocrina

Asociación definitiva con IPE
Pancreatitis crónica
Tumor o cáncer pancreático
Fibrosis quística
Resección pancreática
Hemocromatosis pancreática
Mecanismos asociados con IPE no definidos completamente
Diabetes tipos 1 y 2
Diabetes tipo 3c (pancreatogénica)
Enfermedades gastrointestinales
Enfermedad celiaca
Enfermedad inflamatoria intestinal: enfermedad de Crohn y colitis ulcerosa crónica idiopática
Cirugía gastrointestinal
Envejecimiento

IPE: insuficiencia pancreática exocrina. Tomado de la referencia 1.

y se define con una excreción de grasa fecal > 7 g/día en una dieta de 100 g de
grasa por día. La prueba clásica de van de Kamer consiste en tener una dieta
estricta de 100 g de grasa por cinco días y realizar una medición de heces de los
últimos tres días, pero no se realiza comúnmente.2 La elastasa pancreática se
puede medir en heces por ser estable en su paso por el tracto gastrointestinal, y
se ha utilizado para diagnóstico de insuficiencia pancreática exocrina.1 Los pun-
tos de corte usuales para definir IPE son < 200 �g/g de heces, y los niveles < 100
�g/g de heces definen deficiencia grave.4 Se han sugerido puntos de corte de 128
�g/g u 84 �g/g para mejorar la especificidad.5 Otras pruebas menos utilizadas
para el diagnóstico de IPE son prueba de aliento con triglicéridos con carbono 13,
colangiorresonancia con protocolo de difusión mejorada con secretina, quimio-
tripsina fecal y prueba de ácido paraaminobenzoico.1,7,8

CAUSAS MENOS COMUNES DE INSUFICIENCIA
PANCREÁTICA EXOCRINA

Insuficiencia pancreática por cáncer pancreático irresecable

En este caso tratamos la etiología del cáncer pancreático irresecable, ya que los
casos de resección pancreática tienen un mecanismo claro que explica la IPE. El
cáncer pancreático no resecado puede generar IPE por pérdida de volumen pan-
creático funcional y por obstrucción del ducto pancreático.1 Los predictores son
localización del tumor en la cabeza de páncreas, reemplazo del parénquima >
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90% y grado de obstrucción del ducto pancreático.9 La ocurrencia de malabsor-
ción por IPE va desde 66 hasta 99% de acuerdo a la definición utilizada. Hasta
25% de los pacientes tienen niveles de elastasa fecal < 20 �g/g y 14% tienen nive-
les de 20 a 100 �g/g.10 Existe poca evidencia para la terapia de reemplazo con
enzimas pancreáticas (TREP), pero se ha observado ganancia de peso, mejoría
en la absorción de grasa y mejoría del estado nutricional en algunos casos.11

Insuficiencia pancreática asociada a diabetes mellitus

No se conoce en qué punto se desarrollan anormalidades del parénquima pan-
creático en pacientes con diabetes mellitus tipos 1 y 2 (DM1 y DM2), pero se ha
observado atrofia, reemplazo graso, fibrosis y ocasionalmente calcificacio-
nes.12,13 Se han propuesto diversos mecanismos para explicar la IPE en diabetes
mellitus, como desbalance entre hormonas estimuladoras e inhibitorias del pán-
creas (glucagón, somatostatina e insulina), atrofia o fibrosis pancreática, neuro-
patía autonómica, liberación disminuida de reguladores gastrointestinales,
microangiopatía diabética del páncreas y autoinmunidad. La prevalencia de IPE
(definida con elastasa fecal < 200 �g/g) es de 26 a 57% en DM1 y de 20 a 36%
en DM2. Niveles más bajos de elastasa fecal (< 100 �g/g) se han observado en
11 a 30% en DM1 y 3 a 20% en DM2.1 También existe evidencia limitada para
el uso de TREP en este contexto, pero se ha recomendado esta terapia en caso de
tener una medición de elastasa fecal < 100 �g/g y síntomas compatibles con IPE.9

Existe un riesgo teórico de empeorar el control glucémico al tener mayor absor-
ción de macronutrientes, pero hay evidencia de que también puede mejorar el
control glucémico al aumentar los efectos de la sincretinas y aumentar la secre-
ción de insulina posprandial.

Insuficiencia pancreática asociada a enfermedad celiaca

La enfermedad celiaca (EC) es una reacción mediada por células T a la presencia
de gluten que genera atrofia de las vellosidades intestinales. El tratamiento es la
dieta libre de gluten, pero hasta 17 a 61% de los pacientes tienen diarrea persis-
tente. Existen múltiples causas de diarrea persistente en EC, pero se ha observado
IPE definida por elastasa fecal en 4 a 80% de los pacientes con EC. Hay dos esce-
narios teóricos diferentes de IPE en el contexto de EC. Existe la disfunción pan-
creática transitoria, que puede mejorar con la dieta libre de gluten, y existe la pan-
creatitis crónica asociada a EC. Se ha observado que gran parte de los cambios
estructurales en el páncreas pueden ser reversibles con la dieta libre de gluten.
Existen diversos mecanismos que explican la IPE en este contexto, siendo el prin-



88 (Capítulo 8)Pancreatitis y neoplasias pancreáticas

cipal una disminución de la síntesis y secreción de secretina y colecistocinina. De
esta forma disminuye la estimulación de la secreción de enzimas pancreáticas.
Al igual que en los casos anteriores, existe poca evidencia para el uso de TREP,
pero se sugiere descartar IPE en pacientes con diarrea o esteatorrea persistente
a pesar de la dieta libre de gluten y suplementar en caso necesario.9

Insuficiencia pancreática asociada
a enfermedad inflamatoria intestinal

La enfermedad inflamatoria intestinal (EII) incluye la enfermedad de Crohn, así
como la colitis ulcerosa crónica idiopática. Se trata de trastornos crónicos recu-
rrentes caracterizados por inflamación gastrointestinal con mecanismos inmuni-
tarios (respuesta inmunitaria aberrante y pérdida de tolerancia a la microbiota
normal).1 Existe un riesgo aumentado de IPE, y se ha detectado la presencia de
lesiones pancreáticas compatibles con EII en 38 a 53% de los pacientes en estu-
dios de autopsia. Posibles mecanismos son producción de anticuerpos antipan-
creáticos, reflujo duodenal, disminución de la secreción de secretina o colecisto-
cinina y posible daño al conducto pancreático principal. No existe información
clínica para sugerir el uso de TREP en este contexto.1

Insuficiencia pancreática asociada a cirugía gastrointestinal

La cirugía gastrointestinal superior puede alterar la anatomía y la fisiología de
la digestión, por lo que puede existir mala digestión en 80% de los pacientes, sien-
do la IPE uno de los mecanismos. La diarrea y la esteatorrea posgastrectomía
pueden ocurrir en > 47% de los pacientes con subsecuente pérdida de peso. Se
ha detectado reducción del contenido luminal de enzimas pancreáticas después
de gastrectomía subtotal. Existen diferentes mecanismos para la mala digestión:
trituración deficiente de alimento, vaciamiento gástrico alterado, denervación
pancreática (en caso de vagotomía o lesión a alguna de las ramas), asincronía en-
tre el vaciamiento gástrico y la contracción vesicular. En el caso de resección
duodenal también hay reducción de la secreción de colecistocinina.9 Incluso en
los casos de resección ileal o esofágica existe un aumento en la probabilidad de
IPE. En casos de esofagectomía los potenciales mecanismos incluyen denerva-
ción vagal o síndrome de dumping asociado a la piloroplastia que se requiere en
caso de denervación. En el caso específico de la cirugía de bypass gástrico en “Y”
de Roux hasta un tercio de los pacientes desarrollan IPE. Existe evidencia contra-
dictoria para el uso de TREP dependiendo del segmento resecado. En el contexto
de esofagectomía e IPE se ha observado mejoría sintomática y ganancia de peso
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con el uso de TREP. En el caso de gastrectomía parcial o total e IPE se ha obser-
vado mejoría en la consistencia de las heces, ganancia de peso, mejoría en la cali-
dad de vida y mejoría en síntomas con el uso de TREP en algunos estudios, princi-
palmente en el contexto de esteatorrea masiva. Ya que existen diferencias únicas
de acuerdo al paciente y la cirugía específica, se debe individualizar la TREP a
cada paciente.1
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9
Pancreatitis autoinmunitaria

Mario Peláez Luna

INTRODUCCIÓN

La pancreatitis autoinmunitaria (PAI) es una variedad de pancreatitis crónica
(PC).1 Se estima que es la causa de aproximadamente 5% de los casos de PC.
Puede presentarse como un crecimiento difuso o localizado de la glándula pan-
creática con o sin afección a otros órganos, y frecuentemente puede confundirse
con cáncer de páncreas. Una de sus características únicas es el efecto que tiene
la administración de corticosteroides sistémicos en su curso clínico.

Aunque podría considerarse una entidad nueva, su primera descripción fue en
Francia en 1961,2 a lo que siguieron diversos reportes de casos en Japón en 19953

y en el resto del mundo a finales del siglo XX y principios del XXI.4,5

Se han identificado diferencias demográficas, clínicas, serológicas, histológi-
cas y en los desenlaces postratamiento en los pacientes afectados, que dieron ori-
gen a una subclasificación: PAI tipo 1 o pancreatitis esclerosante linfoplasmoci-
taria (PELP) y PAI tipo 2 o PC idiopática ductocéntrica (PCIDC).6

Aunque ambos tipos responden al tratamiento con corticosteroides,7 se consi-
deran enfermedades distintas, especialmente porque la PAI tipo 1 o PELP se con-
sidera la manifestación más frecuente de la enfermedad sistémica asociada a
IgG4, por lo que se le conoce también como pancreatitis asociada a IgG4
(P–IgG4); esta enfermedad puede afectar diversos órganos, en los que se observa
un infiltrado linfoplasmocitario rico en células plasmáticas productoras de
IgG4.8–10
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PANCREATITIS AUTOINMUNITARIA TIPO 1 (PELP O P–IGG4)

La PAI tipo 1 afecta principalmente a hombres en la séptima y la octava décadas
de la vida, con una razón hombre:mujer aproximada de 3:1. La prevalencia esti-
mada es de 10 casos por 100 000 habitantes, y una incidencia de 3.1 casos nuevos
por 100 000 habitantes.11,12

Fisiopatología

La elevación en los niveles de la subclase 4 de la inmunoglobulina G (IgG4) es
su principal característica; sin embargo, los mecanismos de daño son poco cla-
ros.13

Las IgG4 tienen una función primordialmente antiinflamatoria;14 algunos es-
tudios sugieren que sus niveles elevados pueden representar un factor desencade-
nante de la enfermedad o bien una respuesta antiinflamatoria exagerada a un estí-
mulo no identificado. Estas respuestas están mediadas tanto por linfocitos T
como B, guardando un balance en las respuestas Th1/Th2,15,16 y parecen ocurrir
en personas genéticamente susceptibles con polimorfismos en genes HLA,
CTLA2 y FCRL3.17,18

Manifestaciones clínicas

La enfermedad asociada a IgG4 (IgG4–RD) es una entidad fibroinflamatoria con
involucro multiorgánico. El daño tisular se caracteriza por presentar un infiltrado
celular linfoplasmocitario, depósito de IgG4 (> 10 células positivas por campo
fuerte), desarrollo de fibrosis estoriforme (apariencia de cordones), obliteración
o esclerosis vascular.

En suero, además de niveles elevados de IgG4, se han detectado autoanticuer-
pos contra antígenos como la anhidrasa carbónica tipo II y lactoferrina.

Como se mencionó, la enfermedad sistémica asociada a IgG4 involucra diver-
sos órganos, entre los que se incluyen tiroides, glándulas salivales, hígado, vía
biliar, pulmón y páncreas, siendo este último el órgano más frecuentemente afec-
tado.

Estudios epidemiológicos reportan que aproximadamente 41% de los pacien-
tes con enfermedad asociada a IgG4 presentan alteración pancreática y 50% de
ellos presentan involucro a otros órganos.

La afección pancreática clásica es un crecimiento difuso de la glándula; en
algunas ocasiones sólo una porción es afectada (PAI focal), provocando la apari-
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ción de una masa pancreática que emula el cáncer de páncreas. Cuando la región
afectada es la cabeza del páncreas los pacientes suelen presentar datos de obstruc-
ción de la vía biliar (dilatación e ictericia asociada), baja de peso, y en ocasiones
dolor abdominal.

El sitio extrapancreático más frecuentemente afectado suele ser la vía biliar
(colangitis autoinmunitaria asociada a inmunoglobulina G4) y con menos fre-
cuencia el retroperitoneo (fibrosis retroperitoneal), el riñón y el pulmón, entre
otros.19 Entre 5 y 10% de los casos pueden cursar con episodios de pancreatitis
aguda.

Diagnóstico

Existen criterios internacionales que se basan en características de imagen (pa-
rénquima y conducto pancreático), serológicas (niveles de IgG4), involucro a
otros órganos y respuesta a la administración de esteroides. Las características en
estos rubros se clasifican en nivel 1 (clásicas) y nivel 2 (atípicas)20 (cuadro 9–1).

En imagen, clásicamente se observa un páncreas difusamente agrandado con
un anillo periférico hipodenso que asemeja una cápsula, así como pérdida de la
lobularidad del parénquima. Otras características incluyen retardo en la capta-
ción de medio de contraste, hiperintensidad de las paredes del conducto colédo-
co, estenosis largas del conducto pancreático principal (> 1/3 de la longitud del
conducto pancreático) sin dilatación del mismo, así como paredes hiperecogéni-
cas (observadas en ultrasonido endoscópico, tomografía computarizada y/o reso-
nancia magnética)21,22 (figura 9–1A).

La elevación sérica de IgG4 (dos veces por arriba del nivel normal), así como
el involucro a otros órganos y aspecto imagenológico, suelen proporcionar infor-
mación suficiente que permite realizar el diagnóstico definitivo en la mayoría de
los casos sin la necesidad de un estudio histopatológico.23 Las características de
imagen clásicas tienen una especificidad diagnóstica superior a 95%.24

Se debe recordar que otras patologías (benignas y malignas) pueden acompa-
ñarse de elevación en los niveles séricos de IgG4. Entre 10 y 15% de los adeno-
carcinomas pancreáticos pueden presentar niveles elevados, aunque no mayores
del doble del límite normal alto.25

El diagnóstico de PAI se confirma con la respuesta al tratamiento con esteroi-
des.26 Si no se obtiene la respuesta esperada deben considerarse otros diagnósti-
cos, principalmente malignidad. En estos casos de diagnóstico incierto o falla al
tratamiento es imperativa la toma de biopsia pancreática, preferentemente guiada
por USE. El diagnóstico de PAI tipo 1 se establece al encontrar > 40% de células
plasmáticas positivas para IgG y > 10 células plasmáticas positivas para IgG4 en
un campo fuerte. Estas características se observan en 90% de los casos de PA tipo
1 y en sólo 5% de casos con cáncer de páncreas.27
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Cuadro 9–1. Criterios diagnósticos del Consenso
Internacional. Pancreatitis autoinmunitaria tipo 1

Criterios Características
típicas

Características
atípicas/indeterminadas

P parénquima pan-
creático (imagen)

� Engrosamiento difuso del pán-
creas

� Engrosamiento segmentario/fo-
cal del páncreas

D conducto pancreá-
tico (imagen)

� Estenosis ductal larga > 1/3 o
múltiples estenosis, sin dilata-
ción marcada

� Estrechamiento segmentario/fo-
cal, sin dilatación marcada
(conducto pancreático principal
< 5 mm)

Serología � Elevación de IgG4 sérica > 2
veces su valor normal

� Elevación de IgG4 sérica de 1 a
2 veces su valor normal

OOI (evidencia de in-
l    ó

� A o b � A o b
volucro a otros ór-
ganos

a. Histología (mínimo 3 de los si-
guientes)

a. Histología (ambos criterios)
� Infiltrado linfoplasmocítico

� Infiltrado linfoplasmocítico con
fibrosis sin presencia de gra-
nulocitos

� IgG4 positivas (> 10 células
por campo)

� Fibrosis estoriforme
� Flebitis obliterativa

� Células positivas para IgG4 (>
10 células por campo)

b. Evidencia radiológica (mínimo
uno de los siguientes)

b. Evidencia radiológica (mínimo
uno de los siguientes)

� Estenosis proximal múltiple/
segmental (hiliar/intrahepática)
o estenosis proximal y distal
de conducto biliar

� Glándulas salivales/lacrimales
aumentadas de tamaño simétri-
camente

� Involucro renal en asociación

� Fibrosis retroperitoneal  con AIP
Histología Biopsia/resección Biopsia/resección

Al menos tres características: Al menos dos características:

� Infiltrado linfoplasmocítico peri-
ductal, sin presencia de gránu-
los

� Infiltrado linfoplasmocítico peri-
ductal, sin presencia de gránu-
los

� Flebitis obliterativa � Flebitis obliterativa
� Fibrosis estoriforme � Fibrosis estoriforme

� IgG4 positivo (> 10 células por
campo)

� IgG4 positivo (> 10 células x
campo)

Prueba diagnóstica con esteroide

Respuesta a trata-
miento

Resolución rápida por imagen o mejoría marcada en manifestaciones
pancreáticas/extrapancreáticas
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Figura 9–1. A. Páncreas incrementado de tamaño de manera difusa, contornos lisos
y endoprótesis biliar. B. Páncreas con disminución en dimensiones y litos en cuello de
páncreas, meses después de tratamiento con esteroides.

A

B

PANCREATITIS AUTOINMUNITARIA TIPO 2 (PCIDC)

Esta variante suele afectar a hombres y mujeres con la misma frecuencia, pero
a edades más tempranas (cuarta y quinta décadas de la vida) en comparación con
la tipo 1.

Manifestaciones clínicas

El cuadro y la presentación clínicos son similares a la PAI tipo 1; sin embargo,
a diferencia de esta última, la PAI tipo 2 no suele presentar elevaciones séricas
ni infiltración tisular por IgG4 (éstas ocurren en < 25% de los casos) y tampoco
suele existir involucro a otros órganos. Sólo se ha reportado la coexistencia de
enfermedad inflamatoria intestinal en aproximadamente 25% de los casos.

El porcentaje de pacientes que presentan episodios de dolor y/o pancreatitis
aguda es mayor (hasta 50%). Histológicamente se caracteriza por la presencia de
lesiones granulocíticas epiteliales (GEL) y un infiltrado por neutrófilos intralu-
minales e intraepiteliales;28 la cantidad de células plasmáticas positivas para
IgG4 es < 10 células por campo fuerte.29
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Diagnóstico

La ausencia de marcadores séricos y la baja prevalencia de afección extrapan-
creática hacen que los criterios diagnósticos internacionales se limiten a buscar
principalmente alteraciones de imagen, histología y respuesta a esteroides. Los
criterios diagnósticos internacionales también clasifican estas características en
nivel 1 (clásicas) y nivel 2 (atípicas) (cuadro 9–2).

La poca información colateral (serológica, involucro a otros órganos, etc.) que
acompañe los cambios en el páncreas (crecimiento focal o difuso) dificultan su
diagnóstico de manera no invasiva, por lo que la histología suele ser necesaria.

Diversos estudios han reportado que algunas características clínicas y cambios
sutiles en estudios de imagen pueden sugerir el diagnóstico de PAI en casos atípi-
cos. La ausencia de dilatación del conducto pancreático principal es antecedente
de pancreatitis aguda y presencia de otras enfermedades autoinmunitarias en per-
sonas menores de 50 años de edad con una masa en la cabeza de páncreas, así
como engrosamiento difuso y concéntrico de las paredes del conducto pancreáti-
co principal o colédoco.

Cuadro 9–2. Criterios diagnósticos del Consenso
Internacional. Pancreatitis autoinmunitaria tipo 2

Criterios Características típicas Características
atípicas/indeterminadas

Parénquima pancreático (ima-
gen)

� Engrosamiento difuso del
páncreas

� Engrosamiento segmenta-
rio/focal del páncreas

Conducto pancreático (ima-
gen)

� Estenosis ductal larga >
1/3 o múltiples estenosis,
sin dilatación marcada

� Estrechamiento segmenta-
rio/focal, sin dilatación mar-
cada (conducto pancreáti-
co principal � 5 mm)

OOI (evidencia de involucro a
otros órganos)

Diagnóstico clínico de enfer-
medad inflamatoria intesti-
nal

Histología Ambos criterios Ambos criterios

� Infiltrado granulocítico de la
pared ductal (gel), con o
sin inflamación granulocíti-
ca acinar

� Infiltrado acinar linfoplas-
mocítico y granulocítico

� Ausencia o mínima presen-
cia de IgG4 positivas (0 a
10 células por campo)

� Ausencia o mínima presen-
cia de IgG4 positivas (0 a
10 células por campo)

Prueba diagnóstica con esteroide

Respuesta a tratamiento Resolución rápida por imagen o mejoría marcada en manifes-
taciones pancreáticas/extrapancreáticas
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Figura 9–2. A. Imagen de conducto colédoco de calibre normal con paredes engrosa-
das e hipoecoicas en un paciente con masa de páncreas asociada a PAI tipo 2. B. Ima-
gen de colédoco dilatado con paredes hiperdensas en fase contrastada, en una mujer
con PAI tipo 2.

A B

con diferentes patrones de captación del medio de contraste, observados en tomo-
grafía computarizada, resonancia magnética o ultrasonido endoscópico, sugieren
PAI30,31 (figura 9–2).

Tratamiento

Una vez que se confirma el diagnóstico o se tiene una elevada sospecha clínica
en los casos con presentación atípica, así como la posibilidad de neoplasia ma-
ligna ha sido descartada de manera adecuada, se puede iniciar tratamiento con
esteroides tan pronto como sea posible, pues el retraso se asocia con el desarrollo
de insuficiencia pancreática exocrina y endocrina hasta en 50 y 20% de los casos,
respectivamente.32,33

Las indicaciones de tratamiento incluyen síntomas (ictericia, dolor, involucro
a otros órganos, alteración en pruebas de función hepática), pacientes asintomáti-
cos, pero con masas pancreáticas persistentes en estudios de imagen.

El esquema más utilizado consiste en administrar 40 mg de prednisona oral
durante cuatro semanas y después iniciar un descenso rápido (5 mg por semana)
hasta completar un total de 12 semanas.

La respuesta terapéutica debe evaluarse comparando la imagen disponible
previa al tratamiento con una nueva imagen, obtenida de dos a cuatro semanas
posteriores al inicio del esteroide.34 La técnica de imagen de seguimiento debe
ser la misma con la que se evaluó y/o comenzó el tratamiento en lo posible.

Respuesta al tratamiento con esteroides se define como mejoría radiológica
evidente de las alteraciones pancreáticas, biliares o en otros órganos afectados,
dos semanas después de su inicio (figura 9–1B).

En ambos tipos de PAI las tasas de respuesta inicial son de hasta 98% con por-
centajes de remisión completa entre 90 y 99%. A largo plazo la PAI tipo 1 se aso-
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cia a una tasa de recurrencia postratamiento de 35 a 60%, mientras que para la
tipo 2 es < 10%.35

Los factores asociados a un riesgo elevado de recurrencia son niveles de IgG4
pretratamiento > 4 veces por arriba del límite normal alto, persistencia de niveles
elevados o una disminución mínima de IgG4 una vez iniciado el tratamiento, in-
volucro proximal de la vía biliar, involucro de más de dos órganos.

En los casos con recurrencia y/o dependencia o contraindicación de esteroides
se han utilizado inmunomoduladores como azatioprina y metotrexato como tera-
pia de mantenimiento y ahorro de esteroides.36 En casos resistentes o con contra-
indicación y con efectos adversos de esteroides e inmunomoduladores se ha utili-
zado rituximab. Las tasas de respuesta tras la aplicación de este último oscilan
entre 67 y 83% según el esquema de administración utilizado; la tasa de recurren-
cia a tres años es de hasta 45%, sin importar el esquema de administración em-
pleado.

CONCLUSIONES

� La PAI es un subtipo de pancreatitis crónica, y con frecuencia su presenta-
ción clínica es similar a la del cáncer de páncreas.

� Existen dos subtipos de PAI que comparten la respuesta a la administración
de esteroides, pero con características demográficas, clínicas, serológicas,
histológicas y tasas de recurrencia distintas.

� Existen criterios diagnósticos internacionales específicos con buen rendi-
miento en casos típicos y que se basan en el análisis y la evaluación de ha-
llazgos clínicos, serológicos, histopatológicos, de imagen y respuesta al tra-
tamiento con esteroides de manera conjunta.

� Aun cuando cada uno de los componentes del diagnóstico tiene sensibilidad
y especificidad aceptables, no es recomendable su uso de manera aislada (p.
ej., niveles elevados de IgG4 pueden ocurrir en enfermedades malignas).

� El tratamiento se basa en la administración de esteroides. Los casos con re-
currencia pueden tratarse con inmunomoduladores o terapia biológica.

� La administración de esteroides no debe sustituir la búsqueda exhaustiva de
cáncer de páncreas, y sólo si éste se descarta satisfactoriamente se inicia tra-
tamiento o prueba terapéutica con esteroides.
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Tumores mucinosos del páncreas:

diagnóstico y tratamiento
Ana Isabel Tornel Avelar, José Antonio Velarde Ruiz Velasco,
José Antonio Velarde Chávez, José Carlos Gomar González

PUNTOS CLAVE

1. Las lesiones quísticas mucinosas son la neoplasia mucinosa papilar intra-
ductal y el cistoadenoma mucinoso.

2. Las lesiones quísticas del páncreas tienen una prevalencia variable entre 2.6
y 13.5%; de ellas 44.7% corresponden a neoplasia mucinosa papilar intra-
ductal y 18.8% a cistoadenoma mucinoso.

3. El nivel de antígeno carcinoembrionario en el líquido de las lesiones quísti-
cas del páncreas nos ayuda a diferenciar las lesiones mucinosas de las no
mucinosas.

4. La neoplasia papilar mucinosa intraductal de conducto principal y mixta,
el cistoadenoma mucinoso y la neoplasia seudopapilar sólida requieren tra-
tamiento quirúrgico inmediato.

INTRODUCCIÓN

La detección de quistes pancreáticos es cada vez más frecuente por el aumento
de estudios de imagen radiológicos que se realizan actualmente por otros motivos
diferentes de este órgano. Aunque las pruebas de imagen son el estudio inicial
para identificar estas lesiones quísticas, los hallazgos no son lo suficientemente
efectivos para distinguirlas, por lo que se requiere una prueba adicional invasiva

101
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para poder analizar el contenido del quiste, además de solicitar parámetros bio-
químicos, estudios moleculares y de citología. En este capítulo nos enfocaremos
en las lesiones quísticas mucinosas, importantes por su potencial maligno; entre
ellas destacan la neoplasia mucinosa papilar intraductal (NMPI) y el cistoade-
noma mucinoso (CAM).

EPIDEMIOLOGÍA

Las lesiones quísticas del páncreas (LQP) tienen una prevalencia variable que
oscila en la población general entre 2.6 y 13.5%, mostrando incremento con la
edad. Aproximadamente en 40% son detectadas en forma incidental en mayores
de 70 años de edad.1

Se desconoce la frecuencia real de las LQP en México, pero un análisis de 170
casos atendidos en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutrición “Salva-
dor Zubirán” mostró que, de manera similar a lo informado en otras series, la
NMPI fue la lesión quística más frecuente (44.7%), seguida del CAM (18.8%),
y el porcentaje restante (36.5%) corresponde a las lesiones quísticas no mucino-
sas. En la figura 10–1 se presentan los quistes mucinosos y no mucinosos con sus
principales particularidades.2

Las NMPI son lesiones quísticas que se caracterizan por ser productoras de
mucina, además de poseer potencial maligno, las cuales afectan a cualquier edad,
con una media de 65 años en ambos sexos.1 Por su localización pueden ser de con-
ducto principal (NMPI–CP), de rama secundaria (NMPI–RS) o mixtas, depen-
diendo de la relación que guarden con el conducto pancreático principal (de Wir-
sung).3–5

Aunque la historia natural de la NMPI no está bien definida, se ha observado
en estudios de seguimiento que progresa a un comportamiento invasivo en apro-
ximadamente cinco años, de ahí la importancia de su diagnóstico temprano, vigi-
lancia y tratamiento.6 Por otro lado, el CAM es una lesión quística del páncreas
casi exclusivamente de las mujeres mayores de 50 años de edad. En los estudios
de imagen podemos encontrarlo como lesión única macroquística, y su caracte-
rística histológica es que presenta estroma similar al ovario.7

PRESENTACIÓN CLÍNICA

Los quistes mucinosos por lo general son asintomáticos, pero en algunas ocasio-
nes en especial las NMPI pueden presentarse clínicamente con dolor abdominal
o episodios de pancreatitis aguda. También puede existir ictericia, hiporexia, sa-
ciedad temprana, náuseas, vómito o pérdida de peso secundaria a compresión ex-
trínseca, como en el caso de los CAM.2
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Figura 10–1. Características de las lesiones quísticas del páncreas. Cortesía de José
Antonio Velarde Chávez. ACE: antígeno carcinoembrionario; CAM: cistoadenoma mu-
cinoso; CAS: cistoadenoma seroso; CPP: conducto pancreático principal; NMPI: neo-
plasia mucinosa papilar intraductal; NMPI–CP: neoplasia mucinosa papilar intraductal
de conducto principal; NMPI–RS: neoplasia mucinosa papilar intraductal de rama se-
cundaria; TNE: tumor neuroendocrino; TSP: tumor papilar sólido.
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MÉTODOS DIAGNÓSTICOS

En toda LQP son fundamentales una historia clínica detallada, estudios de ima-
gen y el análisis bioquímico del contenido, en los que es esencial la evaluación
de los niveles de antígeno carcinoembrionario (ACE), amilasa y glucosa, con el
objetivo de poder definir con mayor precisión el tipo de lesión quística. La impor-
tancia de la correcta identificación de estas lesiones radica en el potencial de
malignidad que presentan algunas de ellas, la necesidad de procedimiento quirúr-
gico y su vigilancia.8

En la figura 10–2 se muestra el algoritmo diagnóstico y terapéutico de las le-
siones quísticas mucinosas del páncreas.
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Figura 10–2. Algoritmo diagnóstico y terapéutico de las lesiones quísticas del páncreas.
ACE: antígeno carcinoembrionario; CAM: cistoadenoma mucinoso; PAAF: punción con
aspiración de aguja fina; USE: ultrasonido endoscópico; NMPI: neoplasia mucinosa pa-
pilar intraductal; NMPI–CP: neoplasia mucinosa papilar intraductal de conducto princi-
pal; NMPI–RS: neoplasia mucinosa papilar intraductal de rama secundaria. * AGA, Fu-
kuoka y ESGE.
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Estudios de imagen

Los estudios de imagen son una estrategia fundamental para el comienzo de la
evaluación de estas lesiones, ya que nos ayudan a identificar si existe comunica-
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ción con el conducto pancreático principal (CPP), la presencia de nódulos trans-
murales, el tamaño, la morfología y la localización, que nos permitirán tener un
diagnóstico presuntivo y que posteriormente nos apoyaremos con las caracterís-
ticas bioquímicas del líquido del quiste.

La tomografía axial computarizada (TAC) con medio de contraste intravenoso
y la pancreatografía por resonancia magnética (RM) son herramientas útiles y
factibles con alta sensibilidad y especificidad; por otro lado, el ultrasonido endos-
cópico (USE) no sólo permite valorar la morfología, sino también la realización
de punción y aspiración con aguja fina (PAAF) para el análisis del líquido que
es indispensable en este tipo de lesiones quísticas.9 El USE con PAAF tiene una
sensibilidad de 98.6%, especificidad de 50% y precisión diagnóstica de 84%; sin
embargo, la desventaja de este estudio radica en que depende de la experiencia
y la habilidad del operador.10

Si a su vez se utilizan en este estudio el medio de contraste y la elastografía, se
podría diferenciar los nódulos (presencia de flujo sanguíneo y tejido firme) de los
acúmulos de moco (ausencia de flujo sanguíneo y tejido blando), datos importan-
tes para poder caracterizar las lesiones con potencial maligno (nódulos).11

Respecto al NMPI, los hallazgos más comunes en la TAC son un conducto
pancreático dilatado y lesión de aspecto quístico pero que en ocasiones se puede
observar de aspecto sólido; se localiza en su mayoría en la cabeza hasta en 70%
de los casos.

Pueden ser evidentes múltiples quistes en forma de racimos de uvas por la
afectación de las ramas secundarias. La RM es más exacta que la TAC para detec-
tar la comunicación entre los quistes de las ramas secundarias y el CPP, sobre todo
cuando son de pequeño tamaño (figura 10–3).

En la endoscopia se observa la clásica imagen de válvula patulosa con abun-
dante secreción de moco (denominada ámpula en “ojo de pescado”), que es pa-
tognomónica de la NMPI–CP. En el USE se identifican imágenes, algunas de
ellas dependientes del CPP, dilatación del mismo y de ramas secundarias, y a ve-
ces con nódulo mural.12

Por lo general en los estudios de imagen el CAM es una lesión única, macro-
quística, localizada en cuerpo o cola, no tiene comunicación hacia el CPP ni
existe dilatación del mismo, y en ocasiones se observan calcificaciones en la peri-
feria dentro de la cápsula “en cascarón de huevo”.13,14

Estudios bioquímicos

Es indispensable identificar las lesiones quísticas del páncreas productoras de
mucina. Los niveles de ACE > 192 ng/dL ayudan a distinguir estas lesiones (sen-
sibilidad de 52 a 78% y especificidad de 63 a 91%), pero los niveles elevados no
se han relacionado con el grado de malignidad.15
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Figura 10–3. Hombre de 32 años con antecedente de enfermedad renal crónica y múlti-
ples hospitalizaciones por pancreatitis aguda secundaria a neoplasia mucinosa papilar
intraductal de rama principal (flecha). Cortesía de Ana Isabel Tornel.

Es importante determinar los niveles de amilasa; el valor < 250 U/L es útil para
excluir la existencia de un seudoquiste, con una sensibilidad de 44% y una especi-
ficidad de 98%;16 sin embargo, de manera indirecta, los niveles elevados de ami-
lasa pueden ayudar a inferir si hay comunicación con el CPP, lo que ayuda a dife-
renciar entre las NMPI y otras lesiones quísticas. La glucosa es otro parámetro
bioquímico que debemos analizar, y sus niveles bajos (< 50 mg/dL) están relacio-
nados con la producción de mucina, como en el CAM y las NPMI. La interpreta-
ción de este parámetro debe evaluarse en conjunto con los resultado de la amilasa
y el ACE.17

Estudio molecular

El análisis molecular es útil para caracterizar los tipos de quistes del páncreas e
incluso si éstos están o no acompañado de epitelio neoplásico. Por ejemplo, las
mutaciones en KRAS se detectan comúnmente en la NMPI y en el CAM, pero
la mutación en GNAS es altamente específica para la NMPI.18 Las mutaciones
en TP53, CDKN2A, PIK3CA, PTEN, SPINK1, SMAD4 y AKT1 nos ayudan a
identificar neoplasias quísticas con displasia de alto grado y neoplasia pancreáti-
ca avanzada, con una sensibilidad hasta de 89% y especificidad de 100%.19
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Cuadro 10–1. Características de alarma de las NMPI–RS de Fukuoka (2017)

Alto riesgo Características preocupantes

� Ictericia obstructiva con quiste en la ca-
beza del páncreas

� Quiste > 3 cm
Nódulo mural con realce < 5 mm

� Realce de nódulo mural � 5 mm � Paredes del quiste engrosadas o hipercaptante
� Dilatación del conducto pancreático prin-

cipal > 10 mm
� Diámetro del conducto principal entre 5 y 9 mm
� Cambio importante en el calibre del conducto

pancreático con atrofia pancreática distal

� Linfadenopatías
� Incremento de los niveles séricos de CA19–9
� Crecimiento del quiste > 5 mm en dos años

TRATAMIENTO

Regularmente las lesiones quísticas mucinosas del páncreas requieren resección
quirúrgica. En contraste, en la NMPI–RS se sugiere un tratamiento conservador
con vigilancia estrecha dependiendo de su tamaño (figura 10–4). En caso de que
estas lesiones tengan características preocupantes o de alto riesgo (cuadro 10–1)
se recomiendan estudios complementarios invasivos y/o resección quirúrgica.12

Cuando existe contraindicación para realizar procedimiento quirúrgico o en
quienes lo rechazan la inyección de alcohol o quimioterapia al interior de los
quistes y ablación por radiofrecuencia pueden ser una opción, pero se consideran
aún terapias experimentales.2

VIGILANCIA Y PRONÓSTICO

El riesgo de malignidad del CAM es de 10 a 39%, similar al del NPMI–RS (de
11 a 30%); sin embargo, la NPIM–CP tiene un potencial maligno reportado de
36% hasta 100%. Por su alto potencial maligno se recomienda identificación
temprana, vigilancia y tratamiento oportuno de estas lesiones mucinosas con el
propósito de evitar la progresión a cáncer de páncreas.

No es necesaria la vigilancia posterior a la resección de un CAM siempre y
cuando no tuviera presencia de displasia de alto grado o carcinoma. Se recomien-
da la vigilancia con RM después de la resección de una NMPI en los pacientes
que no tengan contraindicación de una nueva cirugía.20,21

CONCLUSIÓN

Los quistes pancreáticos se diagnostican cada vez con más frecuencia. Requieren
evaluación complementaria con estudios de imagen y PAAF para analizar el con-
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tenido del quiste y detectar las lesiones mucinosas, ya que éstas tienen alto poten-
cial maligno; finalmente, determinar si requieren vigilancia y/o procedimiento
quirúrgico.
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hipovolemia, 43, 44, 45

I

ictericia, 29, 102
obstructiva, 108

infección
bacteriana, 36
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metástasis

ganglionar, 14
ósea, 14
peritoneal, 14

metotrexato, 98
microangiopatía diabética del pán-
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53, 59, 69, 70, 71, 73, 74, 75,
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esclerosante linfoplasmocitaria,
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familiar, 69
hereditaria, 69
intersticial, 59
necrosante, 35
necrótica, 59
recurrente, 70
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parecoxib, 46
perforación en el tubo digestivo, 61
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quiste, 75
de colédoco, 53
del páncreas, 106
en la cabeza del páncreas,

108
mucinoso, 102
no mucinoso, 102, 104
pancreático, 101, 108
renal, 11

R

reflujo duodenal, 88
respuesta inflamatoria sistémica, 62,

64
riesgo

de pancreatitis, 54
aguda recurrente, 56

de translocación bacteriana, 47
rituximab, 98
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sepsis, 59
seudoaneurisma, 8
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pancreático, 59
seudotumor

inflamatorio, 77
pancreático, 80

síndrome
compartimental abdominal, 60
de dumping, 88
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de Zollinger–Ellison, 22
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fibroinflamatorio del páncreas,

69

T

tabaquismo, 52
taquipnea, 43
trastorno de la absorción intestinal,

30
traumatismo, 59
trombosis

portal, 8
venosa, 8
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metastásico al páncreas, 4
mucinoso, 13

del páncreas, 101

neuroendocrino, 4, 12, 103
del páncreas, 13

pancreático, 13, 53, 86
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