
248

ORDÓÑEZ CA. Y COLS.

Evaluación y comentario al artículo:
"Pancreatitis necrotizante infectada:

resultados en una cohorte de baja mortalidad"

NADIM ABISAMBRA LEMUS, MD

Ante todo es necesario reconocer el valioso aporte de
los autores de este artículo. Adelantar este tipo de es-
tudios en esa unidad en particular permite a los ciruja-
nos que participamos de las discusiones aprovechar el
conocimiento y la experiencia generada en esta inves-
tigación. Asimismo, expreso mi agradecimiento a la So-
ciedad Colombiana de Cirugía y a la revista de la
sociedad por la oportunidad de comentar tan intere-
sante trabajo.

Para ordenar la discusión y profundizar en los temas
específicos que influyen en el resultado final del curso

clínico de los pacientes con pancreatitis aguda severa
(PAS) abordamos la discusión comparando los resulta-
dos de este estudio a la luz de los hallazgos reportados
en la literatura mundial.

Mortalidad

La mayoría de pacientes con pancreatitis aguda PA
(80%) presenta un curso clínico autolimitado, requirien-
do únicamente hospitalización corta y terapia médica
exclusiva basada en reposo de la vía oral, hidratación
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endovenosa y analgésicos tipo opioides; estos pacien-
tes tienen riesgo muy bajo de morir (<1%). El otro 20%
corresponde a la categoría de severos con enferme-
dad rápidamente progresiva y en algunos casos fulmi-
nante; la pancreatitis necrotizante representa la forma
más severa de la PA, llevando al paciente a falla orgá-
nica múltiple (FOM) con signos de sepsis o sin ellos.
Además, estos pacientes tienen estancias hospitalarias
prolongadas de más de 30 días y mortalidad de hasta
50% (1).

En las últimas tres décadas se ha reportado dismi-
nución en la mortalidad de la pancreatitis necrotizante.
Los factores relacionados con la mejoría de los re-
sultados son: mayor comprensión de la historia natu-
ral de la enfermedad, refinamiento de las imágenes
que ha permitido la identificación temprana y en tiempo
real de las complicaciones pancreáticas, los avances
en el cuidado crítico y la restricción de cirugía sólo
para pacientes seleccionados. Una clave especial de
este avance ha sido el entendimiento del papel pri-
mordial de la extensión de la necrosis del páncreas y
la distinción entre necrosis estéril e infectada, su im-
pacto en la terapia (antibiótico-profiláctico,
necrosectomía, drenaje percutáneo) y por consiguien-
te en el resultado final (2).

La mortalidad en PAS se presenta en dos fases re-
conocidas: la primera corresponde a las dos primeras
semanas desde el inicio de los síntomas; la enfermedad
se caracteriza por un síndrome de respuesta inflamatoria
sistémica (SRIS). Durante esta fase los pacientes mues-
tran signos de hipovolemia, circulación hiperdinámica,
pérdida del espacio intravascular e incremento en la
permeabilidad capilar. Es importante entender que en
esta fase se puede presentar SRIS en ausencia de
necrosis significativa y de infección asociada con la
necrosis. Durante esta fase la mortalidad se explica por
insuficiencia respiratoria, cardiovascular o renal asocia-
da con SRIS (3, 4).

La segunda fase de la enfermedad por lo general se
presenta después de los primeros 15 días y la
fisiopatología es dominada por complicaciones infeccio-
sas; se ha reportado infección en 40 a 70% de los pa-
cientes con pancreatitis necrotizante. Con esta fase la
mortalidad obedece principalmente a falla de los órga-
nos asociada con sepsis; durante este período se pre-
senta la mayoría de las muertes (75%) (5, 6).

La mortalidad global encontrada en este estudio fue
de 21,5% y la registrada en los pacientes con pancreatitis
necrotizante infectados de 28,9%. Un promedio consi-
derado aceptable dentro del universo reportado para este
tipo de enfermedad, que oscila entre 20 y 50% (7, 8). No
se menciona el momento de ocurrencia de las muertes
con respecto al inicio de los síntomas, tampoco se prac-
ticaron autopsias para corroborar la sospecha clínica.
Datos ambos necesarios para comprobar con certeza el
diagnóstico final.

Las cifras de mortalidad en la PAS se deben evaluar
en conjunto y a la luz de la severidad promedio de la
población en estudio. Para esto, se emplean las diferen-
tes escalas o criterios de severidad disponible como son
los criterios de Ranson o la escala APACHE II, univer-
salmente aceptados para valorar la severidad individual
del paciente con PA. Sin embargo, al sacar el promedio
del valor de la muestra de pacientes con PAS sirve como
parámetro objetivo de comparación en las diferentes
series publicadas.

Por lo tanto, no es posible analizar un valor aislado
de mortalidad si no se tiene en cuenta la severidad de la
muestra examinada. Para este estudio la población de
pacientes con pancreatitis severa tuvo un APACHE
promedio de 15,5 y la mortalidad global fue de 21,5%. Si
la comparamos con otros estudios internacionales te-
niendo en cuenta únicamente la cifra de mortalidad, a
pesar de ser un buen resultado, podría parecer muy alta.
Por ejemplo, al equiparar esta serie con un estudio simi-
lar de Malangoni y cols., de 60 pacientes con pancreatitis
severa definidos por una escala de Ranson >3 y/o APA-
CHE > 8 o por la presencia de necrosis en la TAC diná-
mica, la mortalidad global fue de sólo 15%. Casi la mitad
de la obtenida en este estudio con similar número de
pacientes y edades (50 años); pero el APACHE pro-
medio de la población de pacientes fue de 11, mientras
que en el estudio nacional fue de 15,5 (9).

Esto obedece a que independientemente del manejo
terapéutico que se adelante existen diferentes variables
que influyen en el resultado del grupo de pacientes con
PAS. Es decir, no todos los pacientes severos hacen
necrosis y si la presentan no es lo mismo una necrosis
menor al 30% que necrosis de >50%, necrosis
sobreinfectada, infección por hongos, posibilidad de de-
sarrollar falla de uno o de múltiples órganos, obesidad,
las edades promedio de la muestra, la presencia de en-
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fermedades comórbidas o la etiología de la pancreatitis,
todas son variables poderosas que determinan la severi-
dad del cuadro clínico y a la vez aumentan el riesgo de
morir.

Factores pronósticos

El valor de identificar factores pronósticos reside en la
posibilidad de estratificar rápidamente el riesgo al mo-
mento de la admisión y dirigir un monitoreo en un am-
biente más amplio que permita identificar el desarrollo
de complicaciones locales y sistémicas y FOM; simul-
táneamente, ofrecer una intervención dinámica hacia
aquellos individuos que pueden beneficiarse. Es im-
portante identificar apropiadamente los pacientes que
sean candidatos de manejo en la UCI y evitar
admisiones innecesarias para un uso racional de las
camas disponibles y limitar el riesgo de infecciones
nosocomiales y complicaciones iatrogénicas. Estas
medidas especiales incluirían traslado a la UCI para
monitorizar más estrechamente la reanimación que
debe ser agresiva, soporte hemodinámico,
cardiovascular, respiratorio, metabólico y nutricional.
Detectar y tratar el desarrollo de complicaciones loca-
les y sistémicas, soportar el o los órganos que mues-
tren daño transitorio, detectar y tratar precozmente las
infecciones con antibióticos apropiados, indicar una
CPRE en pancreatitis biliar con obstrucción ampular,
o una TAC dinámica para diagnosticar necrosis y cuan-
tificar la extensión de la misma. Realizar aspirado-
Gram/cultivo de tejido pancreático y decidir el
desbridamiento pancreático cuando esté indicado en
el momento más adecuado.

Debido al diseño retrospectivo del estudio en el que
la recolección de los datos se obtiene a través de la
revisión de historias clínicas, la secuencia cronológica
de la medición de variables y la realización de procedi-
mientos diagnósticos y terapéuticos, con respecto al
inicio de los síntomas, no es anotada de forma precisa
y esto es cada vez más importante para predecir el
desenlace final de la enfermedad. En el estudio en
mención se señala que la presencia de shock y la es-
cala de APACHE II son factores asociados con mor-
talidad en PAS, pero no mencionan los tiempos o el
momento en el que estos factores son predictores de
mortalidad. Por ejemplo, ¿es el APACHE al ingreso o

después de 48 horas de reanimación inicial o tal vez es
el incremento significativo después del día 14 cuando
es más probable la sobreinfección bacteriana? Si no
se analiza en un contexto temporal el factor pierde fuer-
za. Todas las variables a estudiar como son en este
caso factores pronósticos de mortalidad en pancreatitis
aguda severa PAS, el momento de la realización de los
exámenes diagnósticos y los procedimientos terapéu-
ticos con respecto al inicio de los síntomas no son se-
ñalados con exactitud.

Así, al analizar la presencia y extensión de la
necrosis y su impacto en la mortalidad hay que tener
en cuenta primero el momento más apropiado para
realizarla. Según varios reportes publicados la exten-
sión máxima de la necrosis pancreática no se hace
completamente evidente hasta cerca de 96 horas des-
pués del inicio de los síntomas. Este es el argumento
más poderoso para realizar la TAC dinámica sólo en
pacientes seleccionados al cuarto o quinto día de la
admisión, para observar completamente el daño del
páncreas (10).

En otro estudio diseñado especialmente para eva-
luar el valor pronóstico de la TAC a las 48 horas de
iniciados los síntomas y aplicando el índice pronóstico
tomográfico (IPT) introducido por Balthazar y cols.
(11), 79 pacientes fueron incluidos en este estudio
prospectivo y divididos en tres grupos según el valor
obtenido en el realizado a las 48 horas. IPT de 0-3
(n:52; 65%), 4-6 (n: 21; 27%) e IPT de 7 -10 (n:6;
8%). A todos los pacientes se les efectuó TAC diná-
mica a los siete días de la primera para evaluar la pro-
gresión de la necrosis y en ninguno hubo cambio de
grupo o cambios en la interpretación al comparar con
la TAC inicial. Los resultados demostraron que la TAC
a las 48 horas fue predictor de complicaciones. En el
grupo con IPT de 0-3, 42% presentaron al menos una
complicación; el grupo con IPT de 4-6, 81% mostra-
ron complicaciones y el grupo con IPT de 7-10 el 100%
también revelaron alteraciones. Infección de la
necrosis se presentó en 12, 33 y 50% respectivamente
entre los grupos y la mortalidad fue de 2, 19 y 33%
respectivamente entre los grupos. La muerte registra-
da en el primer grupo correspondió a un paciente de
86 años con antecedente de cardiopatía que murió en
la UCI 24 horas después de la admisión por un IAM
masivo (12).

ABISAMBRA N.
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CÁLCULO DEL IPT

Característica CT Índice de severidad

Proceso inflamatorio
Páncreas normal 0
Crecimiento focal o difuso 1
Inflamación peripancreática 2
Colección líquida única 3
Colección líquida múltiple y/o gas 4

Necrosis del páncreas
Sin necrosis 0
30% necrosis del páncreas 2
30-50% necrosis del páncreas 4
>50% necrosis del páncreas 6

IPT Mortalidad Morbilidad
% %

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

Balthazar, Radiology 1990; 174: 331-336.

Es razonable pensar que si la tomografía se hace
antes de 48 horas del inicio de los síntomas o si no se
hace de manera dinámica se subdiagnosticarían muchos
pacientes con necrosis o no se podría valorar con certe-
za la extensión de la misma. En este estudio no se espe-
cifica claramente la técnica de la realización de la TAC,
sólo se menciona en la metodología que se hace con
protocolo para páncreas, pero no se indica claramente
en qué consiste, lo cual es vital para corroborar los re-
sultados, al menos los referentes a extensión de la
necrosis y su relación con la posibilidad de infectarse.
El rendimiento de la tomografía dinámica para evaluar
la presencia y extensión de la lesión en el parénquima
pancreático y el tejido peripancreático depende de va-
rios factores, pero el más importante es la calidad del
estudio (26). La administración endovenosa de medio de
contraste es esencial, en particular en pacientes con
pancreatitis severa para permitir una adecuada visuali-
zación de todo el páncreas y hacer la diferenciación de
la glándula con respecto a las colecciones heterogéneas
de fluido y tejido peripancreático inflamatorio. La TAC
helicoidal permite la obtención rápida de imágenes
secuenciales de menos de 5 mm. Las imágenes se de-
ben obtener en la fase venosa portal temprana (60-70
seg. después de la inyección del medio: material de con-
traste yodado 150 ml a un flujo de 3 ml/seg.). El

parénquima pancreático inflamado sin medio de con-
traste marca 40-50 HU y se espera después de la in-
yección del contraste que aumente a 100-150 HU en
toda la glándula y durante toda la administración del medio
de contraste. La falta de realce durante la infusión y
cifras menores a 30 HU en una porción o en todo el
páncreas indica disminución de la perfusión sanguínea
(isquemia) y se relaciona con el desarrollo de necrosis (26).

Tampoco se anota el momento de la realización de la
TAC con respecto al inicio de síntomas, que es un fac-
tor determinante para obtener el mejor rendimiento de
la tomografía. Se ha determinado que la necrosis
pancreática se desarrolla temprano, dentro de las pri-
meras 24-48 horas, después del inicio de los síntomas.
Si la tomografía se hace durante las doce horas iniciales
puede mostrar sólo hallazgos equívocos, con disminu-
ción heterogénea en la atenuación pancreática (isquemia)
pero con textura del parénquima normal. Al presentar-
se la necrosis las zonas de licuefacción tisular se defi-
nen mejor y son más fácilmente reconocidas dos a tres
días después del inicio. De esa forma la TAC obtenida
tres días después del inicio de los síntomas ofrece el
mejor rendimiento diagnóstico de presencia y extensión
de la necrosis y discriminación entre el tejido sólo
isquémico del necrótico. Cuando se realiza una TAC
temprana por duda diagnóstica o para ayudar a confir-
mar los hallazgos clínicos o descartar otras condiciones
que simulan cuadros clínicos de pancreatitis es preferi-
ble repetirla con bolo endovenoso 48-72 horas después
del inicio del ataque agudo para estadificar la extensión
de la necrosis (26).

Antibióticos en pancreatitis aguda

La infección de la necrosis pancreática se desarrolla en
30-70%, según las series de los pacientes con necrosis
pancreática documentada por TAC o cirugía. La fre-
cuencia de infección se correlaciona con la extensión y
la duración de la necrosis (13).

Aunque la infección se puede presentar durante la
primera semana después del inicio de los síntomas, su
pico de incidencia máximo es en la tercera semana (14).
Como el desarrollo de necrosis infectada significa un
incremento significativo en la mortalidad de pacientes
con PA, se ha concentrado la atención en la prevención
e identificación temprana de pacientes con riesgo de
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sepsis. En pacientes con necrosis estéril la mortalidad
aumenta de 5-25 a 15-28% si ocurre sobreinfección de
la necrosis (15). El mecanismo por el cual se contamina
con bacterias la necrosis pancreática aún no es del todo
claro, pero los datos clínicos y experimentales sugieren
que el tracto gastrointestinal es la fuente principal, debi-
do a que la colonización intestinal con bacterias patógenas
precede a la infección pancreática (16, 17).

El espectro bacteriano primeramente consiste en
bacterias gramnegativas del tubo digestivo. En series
recientes, como la serie en evaluación, se ha demostra-
do un cambio hacia más bacterias grampositivas y en
otras series se nota un incremento en la incidencia de
infección por Candida (18). Entre los factores de riesgo
para el desarrollo de infección por hongos se incluye el
uso de un curso prolongado y de múltiples antibióticos.
La infección por hongos resulta en un incremento signi-
ficativo de la mortalidad, tanto en pacientes con infec-
ción primaria como secundaria (19).

Estos datos sumados al resultado adverso asociado
con el desarrollo de necrosis infectada sustentan el uso
racional de antibióticos profilácticos orales y endovenosos
con el propósito teórico de disminuir la probabilidad de
infección de la necrosis y las tasas de mortalidad. En las
últimas dos décadas se ha discutido intensamente el uso
de antibióticos sistémicos en pancreatitis, y los conceptos
han cambiado con regularidad. Lo único claro es que en
PA leve los antibióticos no tienen ninguna utilidad. Llegar
a una conclusión definitiva del valor real del antibiótico
profiláctico ha sido difícil por varias razones: falta de re-
sultados contundentes, criterios de inclusión variables,
metodología diferente entre las series, diferentes regíme-
nes y duración de antibióticos e insuficiente número de
pacientes para encontrar hallazgos significativos.

En la década del setenta se llevaron a cabo tres en-
sayos clínicos controlados con ampicilina en PA que
revelaron su ineficacia para evitar la infección de la
necrosis pancreática (20- 22). Posteriormente se demos-
tró que la ampicilina no penetra el tejido pancreático ni
tampoco actúa contra los gérmenes que infectan más
frecuentemente la necrosis pancreática.

En 1993 se publicó un estudio italiano multicéntrico
que utilizó imipenem profilácticamente en 41 pacientes.
Se encontró una reducción significativa de la sepsis
pancreática y no pancreática en comparación con 33

pacientes del grupo control sin antibióticos; sin embargo
la incidencia de disfunción de múltiples órganos, el nú-
mero  de  pacientes  que  requirieron  necrosectomía y
la mortalidad hospitalaria, disminuyeron pero no
significativamente (23). En un estudio finlandés se utilizó
cefotaxime en 30 pacientes obteniendo una reducción
significativa en la mortalidad de 23,3 a 3,3%, mientras
que la rata global de complicaciones infecciosas no se
redujo significativamente. Estos estudios dejan la im-
presión  de  que la profilaxis  antibiótica  reduce la inci-
dencia de infección de la necrosis pancreática y
consecuentemente disminuye la disfunción de órganos
y la mortalidad. En contraste, tres estudios clínicos más
pequeños fallaron en demostrar el efecto benéfico de la
profilaxis antibiótica (24, 25).

En otros dos estudios publicados en los que se com-
paran diferentes regímenes de antibióticos en pacientes
con pancreatitis necrotizante, los resultados fueron limi-
tados porque no eran ciegos y sólo se incluyó un peque-
ño número de pacientes. Estos estudios fallaron en
demostrar que un régimen específico mejora el pronós-
tico de estos pacientes (26, 27).

Más recientemente un meta-análisis de la colaboración
Cochrane evaluó el efecto de los antibióticos profilácticos
endovenosos basados en los ensayos clínicos controlados
disponibles hasta ese momento, este análisis recomendó el
uso de antibióticos en pancreatitis necrotizante; sin embar-
go, debe anotarse que los datos de los dos estudios más
recientes entre los que se incluye el primer estudio doble
ciego controlado con placebo no fueron incluidos en este
análisis. Estos resultados han hecho que guías internacio-
nales incluyan dentro de los protocolos el uso del antibióti-
co profiláctico condicionado a la necesidad de más estudios
que aborden este tema (28, 29).

Isenmann y cols. recientemente publicaron un estu-
dio multicéntrico en el que incluyeron 114 pacientes
randomizados para recibir ciprofloxacina combinada con
metronidazol (grupo terapéutico) en comparación con
placebo (grupo control). Se incluyeron sólo pacientes
con ataques severos definidos por elevación sérica de
la proteína C reactiva por encima de 150 mg/dl o por
necrosis identificada en la TAC dinámica. Los pacien-
tes fueron reclutados en los primeros tres días de apari-
ción de los síntomas. Los antibióticos se administraban
hasta que los pacientes respondieran al manejo médico
o hasta que fueran cambiados por la detección de infec-
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ción u alguna otra complicación infecciosa. Este estudio
no mostró diferencia significativa en la incidencia de
necrosis pancreática infectada en ninguno de los gru-
pos. La estratificación de los pacientes basados en la
presencia de necrosis en la TAC no mostró ventajas en
el grupo terapéutico. La mortalidad fue de 11 frente a
7% y la incidencia de infección de la necrosis, de 14
frente a 17%. Sin embargo, teniendo en cuenta que el
cambio a antibióticos de amplio espectro fue más fre-
cuente y temprano en el grupo placebo (46 frente a 28%)
(30). Esto indica que un subgrupo de estos pacientes apa-
rentemente se beneficia de los antibióticos. Los resulta-
dos de este estudio han sido controvertidos. La baja tasa
de infección de la necrosis en ambos grupos junto a la
alta tasa de cambio a antibióticos de amplio espectro en
el grupo placebo han sido puntos de crítica. En opinión
de algunos autores, el monitoreo estrecho de los pacien-
tes en búsqueda de signos de respuesta inflamatoria o
pancreatitis severa persistente motivó a los autores a
cambiar a antibióticos más potentes, lo cual finalmente
se tradujo en una baja tasa de infección de la necrosis
pancreática. Como el resultado de ambos grupos fue
similar, los datos soportan la idea de que el uso de
antibióticos a demanda o indicados según la sospecha
clínica de sobreinfección, podría ser tan efectivo como
el profiláctico en pacientes con PAS (31, 32) y sin los efec-
tos adversos del uso de antibióticos por largos períodos.

Otro argumento que favorece el uso de antibiótico
profiláctico o a demanda es el resultado obtenido en
series recientes donde se reporta manejo exitoso de la
necrosis pancreática infectada sin necrosectomía, tum-
bando el paradigma de que la infección de la necrosis es
indicación absoluta de cirugía.

En un estudio de 88 pacientes con pancreatitis agu-
da severa, 28 desarrollaron infección de la necrosis de-
mostrada por aspirado guiado en el día 19+/- 6 después
de la admisión; ninguno fue intervenido de manera ur-
gente. La terapia no quirúrgica se continuó hasta des-
pués de adaptar el régimen antibiótico a las bacterias
encontradas. La escala de APACHE II promedio fue
de 18,1, Ranson de 5,9 e IPT de 8,0 reflejando la seve-
ridad de la muestra. Once (68%) de estos pacientes
tuvieron >50% de necrosis pancreática, cuatro (25%)
de 30-50% y uno menos de 30% de NP. El régimen
antibiótico  utilizado  fue  mezlociclina  (3x4 g, IV) en
combinación con metronidazol (3x0,5 g, IV) para la
mayoría de pacientes. Otros regímenes utilizados en

pacientes alérgicos a la mezlociclina fueron
ciprofloxacina+metronidazol. Los antibióticos se prolon-
garon hasta más de ocho semanas. La duración de la
hospitalización fue de 54 +/- 10 días, diez pacientes (62%)
mostraron falla de órganos. Dos pacientes (12,5%), am-
bos con APACHE II de 22 y Ranson de 6 con
comorbilidades severas cardíacas desarrollaron un curso
complicado y ambos fallecieron por taquiarritmias. Los
catorce pacientes restantes (87,5%) se recuperaron com-
pletamente sin secuelas. Doce pacientes con APACHE
inicial de 15,4 e IPT de 7,9 desarrollaron complicaciones
locales severas con abscesos o infecciones locales que
no respondieron a la terapia antibiótica (n: 10), un pacien-
te con una fístula pancreática y otro con obstrucción in-
testinal fueron intervenidos quirúrgicamente 36+/-14 días
después del diagnóstico de infección de la necrosis, de
estos pacientes intervenidos dos (16,6%) fallecieron y los
otros diez se recuperaron (33).

El estudio en revisión es confuso con respecto al uso
dado a los antibióticos. Mientras que en el protocolo de
manejo se afirma que no se utilizaron antibióticos profi-
lácticos, al reportar los resultados se menciona que se
empleó antibiótico profiláctico en el 81,3% de los pa-
cientes y durante catorce días, predominantemente
carbapenem. Después en la discusión nuevamente se
menciona que sólo se utilizaron antibióticos terapéuticos
y que a doce (18,5%) pacientes se les administró con
intención  profiláctica  con  resultados  claramente  ne-
gativos para una mortalidad en este pequeño subgrupo
de 75%.  Estos  datos  no  se  correlacionan  con  los
resultados internacionales que reportan valores de
sobreinfección y de mortalidad más bajos para los pa-
cientes con necrosis infectada y antibiótico profiláctico.
Habría que analizar los datos en este subgrupo de pa-
cientes para encontrar una explicación razonable a es-
tos resultados.

Con respecto a los resultados bacteriológicos, tenien-
do en cuenta que no se menciona la toma de muestra
para cultivo y gram durante la necrosectomía
pancreática y que hubo pacientes sometidos a cirugía
por deterioro clínico persistente sin demostración
bacteriológica previa, y que además de los 38 pacientes
con necrosis infectada sólo se reporta crecimiento
bacteriano en 60%, hace suponer que hubo un número
de pacientes considerados infectados que no tenían de-
mostración microbiológica y ser un sesgo que hace que
se interpreten pacientes con necrosis estéril que fueron
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cuantificados como infectados, mejorando los resulta-
dos globales de mortalidad en el grupo de pacientes con
necrosis infectada.

El uso rutinario de antibióticos profilácticos de am-
plio espectro en PAS altera el ambiente microbiológico
de la infección secundaria de la necrosis pancreática
haciendo que la flora bacteriana cambie de coliformes
gramnegativos a organismos grampositivos predominan-
temente, sin cambiar la tasa de resistencia a antibióticos
betalactámicos o sobreinfección por hongos. No está
completamente demostrado que el uso de antibióticos
profilácticos por largos períodos promueva infección por
hongos. En un estudio se encontró infecciones por hon-
gos en 37% de los pacientes con pancreatitis aguda se-
vera y necrosis pancreática sobreinfectada (33).

Nutrición y pancreatitis

La supresión de las secreciones exocrinas pancreáticas
con el reposo a la vía oral es una estrategia importante
para estabilizar la PA, por lo que históricamente se ha
preferido la nutrición parenteral (NPT) (Ranson JH.
Acute pancreatitis: pathogenesis, outcome and
treatment. Clin Gastroenterol. 1984; 13: 843-863).
Después de que se demostró que la nutrición enteral
(NE) es segura y disminuye las complicaciones infec-
ciosas se empezó a utilizar en estos pacientes. Como se
demostró en estudios en animales, el ayuno prolongado
produce atrofia de la mucosa, lo cual es preservado por
la NE. Desde que se considera que la fuente de la bac-
teria que infecta la necrosis pancreática es el tubo di-
gestivo, la NE al prevenir la atrofia disminuye la
probabilidad de translocación y bacteremia y a su vez
reduce las complicaciones infecciosas. En contraste a
lo que anteriormente se pensaba, la nutrición con sonda
enteral avanzada no estimula las secreciones
pancreáticas ni altera los valores séricos de las hormo-
nas digestivas de forma significativa, como sí lo hace al
entregar el alimento en el duodeno. Kalfarentzos y cols.
son los autores del único ensayo clínico en el que sólo
pacientes con PAS fueron elegidos (n=38), se aplicó igual
cantidad de calorías (24,1 kcal/kg frente a 24,5 kcal/kg)
y proteínas (1,43 frente a 1,45 g/kg) por NE y NPT
respectivamente y se encontró una disminución signifi-
cativa de todas las complicaciones, particularmente las
de tipo infeccioso (Kalfarentzos F, Kehagias J. Mead
N, et al. Enteral nutrition is superior to parenteral

nutrition in severe acute pancreatitis: results of a
randomized prospective trial. Br J Surg 1997; 84:
1665-1669). Tres ensayos clínicos encontraron dismi-
nución significativa en los costos con NE en compara-
ción con NPT. En un meta-análisis recientemente
publicado en el que se incluyen seis ensayos clínicos
equiparando NE contra NPT en pancreatitis aguda se
encontró disminución no significativa en la mortalidad
de los pacientes (10,3 frente a 11,6%), pero las compli-
caciones infecciosas particularmente las producidas por
catéter central o por sepsis pancreática fueron
significativamente menores en el grupo de NE. Al ana-
lizar el subgrupo con pancreatitis severa aunque hay ten-
dencia a la disminución con la NE, la diferencia no es
significativa (15,8 frente a 20,9%) (37).

Finamente, teniendo en cuenta la disminución en la
tasa de complicaciones infecciosas y la reducción de
los costos, a pesar de que la mortalidad no varía
significativamente se prefiere la administración NE con
sonda avanzada a yeyuno, empezando antes de 48 ho-
ras desde el inicio.

En un ensayo clínico se suministró el alimento a tra-
vés de sonda nasogástrica; parece ser seguro pero re-
quiere mayor confirmación. En otro ensayo clínico se
suministró la NE enriquecida con sustrato de avena y
probióticos (Lactobacillum plantarum), demostrándo-
se una disminución de las complicaciones infecciosas
en el grupo estudio; la diferencia fue significativa, redu-
jo la sepsis pancreática y el número de intervenciones
quirúrgicas (Olah A, Belagyi T, Issekutz A, et al.
Randomized clinical trial of specific lactobacillus
and fibre supplement to early enteral nutrition in
patients with acute pancreatitis. Br J Surg 2002; 89:
1103-1107).

En el estudio en mención se suministró nutrición mixta
en la mayoría de los pacientes (n=34), NE (n=24) y NPT
(n=22), no se discriminó por grupos para conocer el im-
pacto del tipo de nutrición con la extensión de la necrosis
y la posibilidad de infectarse y finalmente en la mortali-
dad, tampoco era un objetivo de la investigación.

Necrosis pancreática

Si bien es cierto como afirman los autores del artícu-
lo que “no siempre la severidad se correlaciona con
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la extensión de la necrosis”, en la mayoría de las se-
ries se demuestra que el riesgo de infección se
incrementa con la extensión de la necrosis intra y
extra pancreática (34). La experiencia del grupo ale-
mán de Ulm demostró que la extensión de la necrosis
pancreática se relaciona directamente con la falla de
órganos, mientras que en la necrosis infectada, la fa-
lla de órganos es relativamente alta, independiente
de la extensión de la misma (35).

Por lo tanto, se puede concluir que en necrosis
pancreática estéril el principal factor determinante del
resultado final es la extensión de la misma, mientras que
en necrosis infectada se desarrolla FOM y la muerte
independientemente de la extensión de la misma.

Al no ser mencionado el grado, extensión o porcen-
taje de necrosis, no se define el impacto real de la mis-
ma en la mortalidad y su relación con la posibilidad de
infectarse o de complicarse al seguir siendo estéril. Al
analizar este factor hay que tener en cuenta además el
momento y la técnica de realización de la tomografía
que obligatoriamente debe ser dinámica.

Pancreatitis biliar

Como la mayoría de los pacientes que ingresaron con-
secutivamente a la UCI tenía pancreatitis severa de ori-
gen biliar (51,6%), llama la atención que no se menciona
en el protocolo la realización de CPRE más papilotomía
y extracción de cálculos, como una estrategia de mane-
jo específica en este tipo de casos.

Existe evidencia suficiente de que los cálculos biliares
inician el episodio de pancreatitis biliar por obstrucción
temporal o persistente del colédoco distal en la papila de
Vater (36). La intervención endoscópica ha remplazado
ampliamente la exploración quirúrgica de la vía biliar
durante los últimos años; sin embargo, la esfinterotomía
y la inyección de medio de contraste en el conducto
pancreático posee el riesgo inherente de empeorar el
curso de la pancreatitis y otras complicaciones, por lo
cual, hay que evaluar la indicación precisa de
colangiopancreatografía endoscópica retrógrada (CPRE)
en pancreatitis biliar.

En un meta-análisis que incluye tres ensayos clíni-
cos randomizados (Fan y cols., Neoptolemos y cols., y

Folsch y cols.), se encontró que la CPRE de emergen-
cia con papilotomía y extracción de cálculos reduce
significativamente el porcentaje de complicaciones (41,8
frente a 31,3%) sin efecto en la tasa de mortalidad (7,2
frente a 6,4%). Al analizar el subgrupo de pacientes
con pancreatitis biliar leve no se demostró diferencia en
la tasa de complicaciones (14,5 frente a 14,7%) o en la
mortalidad (0,7 frente a 0,7%), a diferencia de los pa-
cientes con pancreatitis biliar severa donde la realiza-
ción de CPRE papilotomía redujo significativamente
todas las complicaciones (57,1 frente a 18,2%) y la
mortalidad (17,9 frente a 3,6%). Por lo tanto, la mayoría
de los autores concluye que la CPRE papilotomía no
influye en el curso de la pancreatitis leve; mientras
que en la contraparte severa debe ser fuertemente con-
siderada (37).

La balanza de la evidencia existente se inclina más a
favor de realizar la CPRE/papilotomía preferiblemente den-
tro de las primeras 48 horas después del inicio de los sínto-
mas. En un ensayo clínico recientemente publicado por
Acosta y cols., se demostró que existe un período no ma-
yor de 48 horas, desde el inicio de los síntomas, en el que
tanto la desobstrucción espontánea de la papila como
terapéuticamente (CPRE más papilotomía) evitaría la pro-
gresión de la pancreatitis y limitaría la severidad. Por lo
tanto, los pacientes con signos clínicos, de laboratorio o
radiológicos que demuestren obstrucción de la papila des-
pués de las primeras 24 horas deben ir a CPRE más
papilotomía desobstructiva, lo cual disminuiría la posibilidad
de complicaciones. La crítica que se le haría a este estudio
es el bajo número de participantes con pancreatitis severa
definidos por Ranson < de 3 de apenas un 10% (38).

Cirugía y momento de practicarla

La demostración imaginológica (gas o abscesos en el
lecho pancreático), bacteriológica (aspirado guiado: gram
y cultivo) o por sospecha clínica (FOM persistente) de
infección de la necrosis pancreática es indicación de
necrosectomía pancreática (39, 40).

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

1. Necrosectomía con abdomen abierto y
marzupialización del lecho pancreático con o sin
empaquetamiento.
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2. Necrosectomía con abdomen cerrado sobre drenes
múltiples.

3. Necrosectomía con abdomen cerrado e irrigación
continua del lecho pancreático.

4. Necrosectomía con abdomen cerrado y técnica de
empaquetamiento cerrado.

5. Necrosectomía endoscópica transgástrica.

6. Necrosectomía retroperitoneal guiada por
laparoscopia.

7. Drenaje cerrado guiado por imágenes.

Se mencionan varias formas de abordar
intraoperatoriamente la necrosis pancreática: a través
del epiplón menor o mayor, a través del mesocolon
transverso o haciendo una maniobra de koher movili-
zando medialmente el duodeno y la cabeza del páncreas.
Otros prefieren guiar el abordaje intraoperatorio según
la localización de la necrosis.

En el estudio nacional se abordaron los pacientes a
través de la transcavidad de los epiplones, dejando la
cavidad marzupializada y realizando relaparotomías pro-
gramadas cada 24 horas. No hay muchos datos del pro-
cedimiento quirúrgico en lo referente a tiempo quirúrgico,
sangrado calculado, requerimientos de transfusiones,
procedimientos adicionales en el mismo acto quirúrgico,
sensación subjetiva de la calidad del primer
desbridamiento pancreático. Los pacientes fueron in-
tervenidos cuatro veces en promedio y cerrados des-
pués del último lavado y desbridamiento quirúrgico
abierto.

Hay acuerdo general de postergar el desbridamiento
pancreático mientras el paciente responda positivamen-
te al manejo médico. La razón de retrasar la interven-
ción quirúrgica es para permitir una demarcación
apropiada de la necrosis pancreática y peripancreática.
En general, se acepta que entre la tercera y cuarta se-
manas después del inicio de los síntomas, sería el mo-
mento con condiciones óptimas para realizar la
necrosectomía, logrando limitar la extensión de la ciru-
gía, facilitando el desbridamiento, dismuyendo la posibi-
lidad de hemorragia y de desbridamiento del tejido
pancreático sano con el consecuente desarrollo de fís-

tula y minimizar la pérdida de tejido sano pancreático y
la eventual aparición de insuficiencia pancreática (41).

Las series que han realizado cirugías tempranas
(dentro de las dos primeras semanas) han mostrado
resultados negativos e incremento en las cifras de
morbi-mortalidad en comparación con intervenciones
después de la segunda semana. La Sociedad Interna-
cional de Pancreatología en el consenso de noviembre
de 2002 recomienda no realizar desbridamiento dentro
de los primeros catorce días después de iniciados los
síntomas y la clasifican como una recomendación gra-
do B (42). Dicha recomendación fue confirmada en otro
consenso de cuidado crítico en PAS publicado en abril
de 2004 (43).

En el estudio en mención se practicó cirugía en 53 de
los 64 pacientes, lo que corresponde al 81,3%. De los 53
operados, 38 tenían necrosis infectada (73%), lo cual está
acorde con los reportes internacionales que mencionan la
probabilidad de infección de la necrosis entre 40 y 70%
cuando no se utiliza antibiótico profiláctico. Con el uso de
antibiótico profiláctico tipo imipenem y cilastatina algunas
series han mostrado una reducción significativa en el por-
centaje de infección de la necrosis hasta de 34% (44). En
el presente estudio no se menciona el momento de la in-
tervención quirúrgica con respecto al inicio de los sínto-
mas, lo cual como dijimos anteriormente puede ser
determinante para el resultado final.

Por último, quisiera agregar las recomendaciones
basadas en la evidencia de la Sociedad Internacional de
Pancreatología IAP, en lo que se refiere a la cirugía en
PA exclusivamente:

1. La PA leve no es indicación de cirugía pancreática.

2. La punción dirigida debe realizarse para diferenciar
la necrosis pancreática estéril de la infectada en pa-
cientes con signos de sepsis.

3. El uso de antibióticos profilácticos de amplio espec-
tro reduce la infección de la necrosis probada por
TAC, pero puede no influir en la sobrevida.

4. La necrosis pancreática infectada en pacientes con
signos y síntomas clínicos de sepsis es una indica-
ción para intervención, incluyendo drenaje percutáneo
o necrosectomía.
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5. Los pacientes con necrosis estéril deben ser mane-
jados conservadoramente y sólo intervenir
quirúrgicamente en casos muy seleccionados.

6. La cirugía temprana en los primeros catorce días
desde el inicio de los síntomas no es recomendada
en pacientes con pancreatitis necrotizante, salvo en
casos seleccionados específicos.

7. La cirugía y otras formas de terapia intervencionista
deberían practicarse enfocadas a la preservación del
órgano.

8. La colecistectomía se debe realizar para evitar la
recurrencia en pancreatitis biliar.

9. En pancreatitis biliar leve la colecistectomía se debe
realizar tan pronto el paciente se recupere de la in-
flamación sistémica, idealmente durante la misma hos-
pitalización.

10.En pancreatitis biliar severa la colecistectomía se
puede postergar hasta la resolución de la respuesta
inflamatoria y la recuperación clínica.

11. La esfinterotomía endoscópica es una alternativa a
la colecistectomía en aquellos pacientes que no tole-
rarían un procedimiento quirúrgico; sin embargo, exis-
te un riesgo teórico de contaminar la necrosis
pancreática estéril.

Evaluation and comments: Article on severe acute necrotizing pancreatitis

Abstract

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