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Ciencia al Dia

Pancreatitis aguda biliar: diagndstico y tratamiento

Pese a que ya en 1901 Opie (1) observé la asociacién entre
pancreatitis aguda y litiasis biliar, y a los multiples avances que se
han producido en las Ultimas décadas, quedan aun muchas
interrogantes por contestar: no existen medicamentos ni interven-
ciones quirlirgicas demostradamente (tiles en la prevencion de sus
complicaciones ni en la detencién del desarrollo de la enfermedad.
Se revisaran a continuacion algunos aspectos de la pancreatitis
aguda biliar, con especial énfasis en su fisiopatologia, especial-
mente lo relacionado con el tratamiento.

Opie encontré, en la necropsia de un paciente con pancreatitis
aguda, un célculo impactado en la ampolla de Vater y postulé que
el bloqueo del flujo biliar al duodeno tenia una relacion directa con
la patogenia de la pancreatitis aguda en el hombre. Inicialmente, la
teoria fue aceptada, pero después cayé en el olvido, al demostrarse
que la asociacion entre pancreatitis aguda ycalculos impactados en
laampolla de Vater era infrecuente. La teoria adquirié nuevo vigor
en 1974, fecha en que Acosta (2) comunicod la asociacién de
pancreatitis aguda y obstruccidn transitoria de la ampolia de Vater
por célculos que migran al duodeno. Altamizar las deposiciones de
36 pacientes con pancreatitis aguda asociada a litiasis biliar, asi
como la de 36 pacientes litidsicos sin pancreatitis, demostré que el
94% de los sujetos con pancreatitis y el 8% de los pacientes del
grupo control habian eliminado célculos biliares en las deposicio-
nes en los 10 dias siguientes al inicio del cuadro clinico. En todos
los casos, los célculos encontrados eran idénticos a los recupera-
| dos de la vesicula o de la via biliar durante la cirugia. Dos afios
| después este hallazgo fue confirmado por Kelly (3), quien con un
! disefio experimental similar también encontré una estrecharelacién
| temporal entre la migracion de calculos por la ampolla de Vater y
una crisis de pancreatitis aguda.
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Los mecanismos patogenéticos no han sido aclarados hasta
ahoray, puesto que sélo 4% a 8% de los pacientes con litiasis biliar
desarrollan una pancreatitis aguda, es necesario plantear la existen-
cia de otros factores asociados (4-6).

El namero y el tamafio de los calculos son dos factores de
importancia. Armstrong (7) comunicé los resultados de un estudiode
769 pacientes colecistectomizados, de los cuales 59 (7,7%) habian
tenido una pancreatitis aguda. Aquellos con este antecedente
tenian significativamente mayor cantidad de calculos (mas de 10
cdlculos en 74% de los pacientes con pancreatitis, 47% en los
pacientes del grupo de control) y su tamafo promedio era
significativamente menor (2,68 mm versus 4,64 mm). La importan-
cia de la microlitiasis (calculos menores de 3 mm de diametro) ha
sido mencionada también por otros autores (8-11). En pacientes
con pancreatitis aguda sin litiasis demostrable por los métodos de
imégenes habituales, Miguel demostré microlitiasis de la bilis en
66% de los casos (12).

Por otra parte, Kelly encontré que el perimetro interno del conduc-
to cistico en pacientes con pancreatitis aguda biliar era de 3,8 mm
versus 2,3 mm en el grupo control. EI mayor diametro facilitaria el
paso de calculos a la via biliar principal. Pacientes con pancreatitis
aguda previa parecen tener una via biliar de mayor calibre que
aguellos sin este antecedente, lo que sugiere que alteraciones
primarias de la via biliar o disfunciones del esfinter de Oddi también
pueden asociarse a pancreatitis aguda (7-13). Guerud (14) encontro
que la presién basal del esfinter de Oddi y la amplitud de las ondas
de la ampolla de Vater eran mayores en pacientes con pancreatitis
aguda previa que en pacientes con coledocolitiasis unicamente. No
se ha demostrado que esta alteracion funcional del esfinter de Oddi
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aumente la probabilidad de impactacion de célculos en laampolla de
Vater.

Jones (15) encontr6é un canal comun en 67% de pacientes con
antecedente de pancreatitis aguda y en el 32% de un grupo con
litiasis biliar solamente. Armstrong (4, 7) demostré un conducto
comtin, de a lo menos 5 mm, en 75% de pacientes con pancreatitis
aguda y en el 19% de los controles. En forma similar, Taylor (16)
comunicd reflujo al conducto pancreético en el 52% de pacientes
con pancreatitis aguda, mientras que Kelly lo encontro en 67% de
pacientes con pancreatitis aguda sometidos a colangiografia
intraoperatoria (Tabla 1).

TABLA 1

FACTORES ASOCIADOS A
PANCREATITIS AGUDA BILIAR

1. Mayor cantidad y menor tamano de los calculos
Conductos cistico y hepatico comun de mayor diametro

Mayor presién basal del esfinter de Oddi

> O b

Mayor amplitud de las ondas del esfinter de Oddi

Canal pancreatico-biliar comdn

5.
6.

7. Reflujo biliar al conducto pancreatico

Canal comun de mayor longitud

Se han postulado diferentes teorias que explican la activacion
intracanalicular de las enzimas. La del canal comun de Opie (1)
postula que en pacientes cuyos conductos pancreatico y biliar se
unen antes de llegar a la ampolla de Vater, constituyendo un
conducto comUn, la impactacion de un calculo de diametro menor
que la longitud del canal comun determina reflujo biliar al sistema de
conductos pancreaticos. La enteroquinasa tiene circulaciéon
enterohepética, y al encontrarse normalmente en la bilis, puede
activar al tripsinégeno en el conducto pancredtico y desencadenar
el fenémeno autolitico.

La manifestacion local mas comun de la pancreatitis aguda es la
congestion y el edema de la glandula. En algunos pacientes se
agregan hemorragia y necrosis. Aun cuando no estd claro qué lleva
a estas formas més graves de la enfermedad, las especulaciones se
han centrado en dos teorias:

— duracion de la obstruccion de la ampolla,
— cantidad de enzimas activadas al inicio del cuadro clinico.

Acosta (17) describié las alteraciones patologicas del pancreas en
78 pacientes con pancreatitis aguda sometidos a una operacion o
necropsia en la etapa aguda de la enfermedad, 49 de los cuales
tenian un célculo impactado al momento de la inspeccion, de tal
modo que correlaciond la duracién de la obstruccién con los dafos
morfologicos. El grado de la inflamacién se relacion6 en forma
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directa con el tiernpo de evolucion. Obstrucciones de hasta 24 horas
se asociaron exclusivamente a edema; necrosis grasa y hemorragia
fueron los hallazgos mds frecuentes en obstrucciones con una
duracién entre 24 y 36 horas. No se observo necrosis pancreatica
antes de las 37 horas de obstruccion. Después de transcurridas 48
horas del inicio de los sintomas, encontré hemorragia extensa y/o
necrosis glandular.

Si bien estos hallazgos han sido confirmados por otros autores
(18,19), Kelly (20) encontrd resultados diferentes en un protocolo
prospectivo aleatorio de cirugia precoz (antes de 48 horas) versus
cirugia tardia (mas de 48 horas) en pacientes con pancreatitis aguda
asociada a litiasis biliar. En la operacién, el pancreas fue normal en
28% de los pacientes con cirugia precoz y en 42% de los pacientes
con cirugia tardia. Edema glandular se encontré en 58% y 44%,
respectivamente; necrosis y hemorragia tuvieron una incidencia
igual en ambos grupos (14%). Habia un calculo impactado en 26%
y 5%, respectivamente. Seglin estos autores, los hallazgos demues-
tran que aun cuando la pancreatitis pueda desencadenarse por un
célculo, la obstruccién per se no determina la progresion de la
enfermedad, y que el grado de la inflamacién esta dado probable-
mente por la cantidad de enzimas activadas inicialmente.

La identificacion de la patologia biliar asociada puede no ser tan facil
de realizar inicialmente (Tabla 2). En la historia de estos enfermos
con frecuencia se encuentra el antecedente de dolor en hipocondrio
derecho e ictericia. Los examenes de laboratorio, como bilirrubina,
transaminasas y fosfatasa alcalina, pueden ayudar en el diagnosti-
co. Neoptolemos (21) encontré que una bilirrubinemia superiora 1,6
mg/dl era el mejor parametro predictivo independiente de litiasis
biliar en 76 pacientes con pancreatitis aguda sometidos a
colangiografia retrograda. Los otros factores predictivos indepen-
dientes eran gGT, fosfatasa alcalina y la edad mayorde 70
anos (21).

TABLA 2
DIAGNOSTICO DE LA PATOLOGIA BILIAR ASOCIADA

ELEMENTOS DE SOSPECHA
— Historia previa de colicos biliares

— Cuadro séptico precoz

— Ictericia precoz

— Signologia peritoneal localizada en cuadrante

superior derecho

CONFIRMACION DIAGNOSTICA

— Ecografia
— Colangiopancreatografia retrograda endoscopica
— Sondeo duodenal

—~ Puncidn vesicular directa
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La importancia de la ecografia ya ha sido discutida previamente
y cabe sefalar que no es capaz de detectar la presencia de célculos
en aproximadamente el 10% de los pacientes. En casos sugerentes
de pancreatitis aguda biliar sin confirmacién con los métodos de
iméagenes convencionales, se puede recurrir a la colangiografia
retrograda. Este examen es posible de realizar sin que influya
negativamente en la evolucion de la enfermedad (21) y tiene
ademas la ventaja de poder ser terapéutico, al permitir la extraccion
de los calculos de la via biliar.

En 1990, 61 pacientes fueron hospitalizados por una pancreatitis
agudaen nuestro Hospital Clinico. De ellos, 36 tenian una pancreatitis
asociada alitiasis biliar, 11 adiversosfactoresy 14 (25%), en los que
no se encontro factor causal, fueron catalogados como idiopaticos.
Doce de estos 14 enfermos fueron estudiados después de la
recuperacion de su cuadro agudo. En ellos se obtuvo bilis por
sondeo duodenal y estimulacién con colecistoquinina o por puncién
vesicular directa. En 7 de los 12 pacientes estudiados se demostré
patologiabiliar, colesterolosis en 6 y microlitiasis en 1. Esto muestra
que probablemente, en nuestro medio, la asociacién entre pancreatitis
aguda Yy litiasis biliar sea mas alta que lo considerado habitualmente,
en particular porque hay pacientes en los que el diagnéstico de la
patologia biliar no se logra con los métodos habituales, por lo que se
hace necesario recurrir a sondeo duodenal 0 a puncién vesicular
directa para estudio de la bilis (12).

El tratamiento de la pancreatitis aguda biliar es inicialmente
médico y no difiere del de todo enfermo con pancreatitis. En la
pancreatitis aguda, en general, no esta establecida la utilidad del uso
de antibidticos. Asi, algunos autores recomiendan su uso s6lo en
aquellos pacientes con més de tres criterios de gravedad de Ranson.
Un caso particular lo constituye la pancreatitis aguda biliar, ya que
la presencia de calculos se asocia a infeccion de la bilis en practica-
mente la mitad de los casos (22). Esto hace recomendable el uso de
antibiéticos de amplio espectro, que cubran en particular la flora
intestinal habitual.

El tratamiento de la patologia biliar asociada ha sido el problema
que mas polémica ha causado en el manejo de la pancreatitis aguda
biliar en los Gltimos 25 anos. En 1964, Glenn y Frey (23) propusieron
el tratamiento quirdrgico de la litiasis biliar en la misma hospitaliza-
cién de la pancreatitis aguda, una vez que cedia el dolor abdominal
y las amilasas se normalizaban. Este conceplo ha sido validado por
muchos autores, ya que el manejo tradicional (operacion diferida
ocho semanas después del episodio agudo) se asociaba a nuevas
crisis en cerca del 60% de los casos, incluso con muertes (23-26).

En 1978, Acosta (24) propuso la intervencién precoz, antes de 48
horas de iniciado el cuadro, con la idea que la desobstruccién precoz
de la ampolla de Vater podria reducir las complicaciones y mejorar
el pronéstico. La letalidad comunicada en un grupo de 46 pacientes
operados pracozmente fue 2%. Mercer (18) no tuvo muertes en 34
pacientes con pancreatitis aguda biliar operados antes de 48 horas
deiniciado el cuadro. En 1981, Stone (19) publica el primer protocolo
prospectivo aleatorio sobre el tema y compara 36 pacientes opera-
dos dentro de las 72 horas después del ingreso con 34 pacientes no
operados y tratados en forma convencional. Todos los pacientes
operados fueron sometidos a colecistectomia, esfinterotomia
transducdenal y septotomia del conducto pancreatico. La menor
estadia hospitalaria (13,5 versus 23 dias) y la menor letalidad (2,9
versus 6,8%), sin alcanzar significacion estadistica, favorecié al
grupo operado precozmente.

Otros autores discrepan con esta posicién y argumentan que los

calculos impactados migran habitualmente en forma espontanea y
que su impactacion dificilmente influye en el pronéstico de la
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enfermedad. Consideran ademas que la manipulacion de la ampolla
de Vater podria aumentar la morbimortalidad. Ellos comunican
tasas de morbimortalidad mayores en el grupo de pacientes someti-
dos acirugia precoz. Por ejemplo, Ranson (27) tuvo una letalidad de
23% en 22 pacientes operados en la primera semana de evolucion
de la enfermedad y ninguna en 58 pacientes operados mas tardia-
mente durante la misma hospitalizacién.

En 1988, Kelly y Wagner (20) comunican los resultados de un
protecolo prospectivo aleatorio que compara los resultados de la
cirugia precoz (antes de 48 horas de iniciado el cuadro) y tardia. Este
incluyd 165 pacientes, que fueron divididos en dos grupos, leve y
grave, segun los criterios de Ranson. En pacientes con pancreatitis
aguda leve, la frecuencia de complicaciones y la letalidad fueron
semejantes en la cirugia precoz y en la tardia. En cambio, en los con
pancreatitis aguda grave la frecuencia de complicaciones y la
letalidad fueron mayores en el grupo en que se efectud cirugia
precozmente.

La papilotomia endoscépica es un método que permite restable-
cer la permeabilidad de la ampolla de Vater con una agresion
quirdrgica mucho menor que la cirugia convencional. Su usu liene
multiples ventajas, en particular en pacientes graves. Fuera de su
utilidad para diagnosticar la coledocolitiasis, no requiere de aneste-
sia general y tiene una morbimortalidad menor. Ademas, es el
tratamiento definitivo en pacientes con colecistectomia previa y
puede serlo en pacientes no colecistectomizados con condiciones
médicas asociadas que hacen la cirugia de alto riesgo.

Safrany y Cotton (28) fueron los primeros en comunicar 11
pacientes con pancreatitis aguda y biliar y esfinterotomia precoz. Su
mejoria clinica fue rapida y sin muertes. Van de Spuy (29) comunicé
el resultado obtenido en 10 pacientes, sin morbimortalidad, al igual
que Rosseland y Solhaug (30). En 1988, Carr-Locke y Neoptolemos
(31) publicaron sus resultados en 121 pacientes que fueron
estratificados aleatoriamente de acuerdo a gravedad de la
pancreatitis. Del total, 53 pacientes fueron tratados con esfinterotomia
precoz y 62 pacientes con el tratamiento convencional. Los resulta-
dos fueron iguales en ambos grupos con pancreatitis agudaleve. Sin
embargo, en aquellos con pancreatitis grave, el tratamiento
endoscopico precoz se asocié a menor morbimortalidad (24% de
complicacionesy 1,7% de muertes versus 61%y 17,9%, respectiva-
mente). En el primer grupo la estadia hospitalaria también fue
significativamente menor.

Considerando estos resultados, se puede plantear una nueva
estrategia de tratamiento en las pancreatitis agudas biliares. Los
pacientes con una pancreatitis aguda biliar leve deben ser tratados
en forma convencional con terapia intensiva inicial y cirugia una vez
que hayan pasado los sintomas y se hayanormalizado laamilasemia,
durante la misma hospitalizacién. Aquellos pacientes con una
pancreatitis aguda leve inicial con deterioru puslerior, ademas del
tratamiento intensivo, deberian ser sometidos a una colangiografia
endoscopica y esfinterotomia precoz. Para los casos que lo requie-
ran, la cirugia definitiva se debera diferir hasta la recuperacién
completa de la pancreatitis. Esta alternativa terapéutica requiere la
presencia de un equipo de médicos con experiencia en terapia
endoscopica biliar.

En resumen, la pancreatitis aguda biliar parece ser desencadena-
da por la obstruccion transitoriade la ampolla de Vater por un célculo
que generalmente migra al duodeno de forma espontanea. Hay
activacion intracanalicular e intrapancreatica de proenzimas por
mecanismos aun no bien dilucidados. El diagnéstico se basa en la
historia y examen fisico, se confirma con la elevacion de amilasas y
la ecografia o la tomografia axial computada. La colangiografia
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retrégrada endoscopica es til en casos dudosos, al demostrar la
presencia de célculos en la via biliar. Ante la imposibilidad de
detener la progresion de la enfermedad, el tratamiento es fundamen-
taimente de apoyo (balance hidroelectrolitico y nutricional). Es
importante la deteccion precoz de las complicaciones. En pacientes

con pancreatitis aguda leve, la terapia endoscépica no ofrece
mayores ventajas que el tratamiento convencional. Comunicacio-
nes iniciales en pacientes con pancreatitis aguda grave han demos-
trado que la terapia endoscépica es posible, eficaz y de baja
morbimortalidad.
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