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1. Introduccion

La pancreatitis aguda de origen biliar es una de las enfermedades mas comunes del tracto
gastrointestinal(1), la cual segun el compromiso sistémico del paciente se puede clasificar en leve,
moderadamente-severa, y severa, presentando esta Ultima una tasa del 30% considerable de
morbimortalidad (2), por lo cual el manejo oportuno y tratamiento de las causas es el pilar mas
importante.

La colecistectomia es uno de los pilares mas relevantes en el manejo, sin embargo, actualmente
existen discernimientos en cuanto al tiempo de realizacion, antes o posterior al proceso
inflamatorio pancreético, segun los beneficios para el paciente. Existen corrientes que estan a favor
de realizar la colecistectomia durante la estancia hospitalaria, previa estabilizacion hemodindmica
del paciente, mientras que existe otra corriente que considera que es mejor esperar a que resuelva
parcialmente el proceso inflamatorio pancreético, y hacer la colecistectomia en &ptimas
condiciones (hasta 8 semanas después)(2).

La incidencia de esta patologia se ha incrementado, presentando ademas una tasa de mortalidad
global del 5% que puede ser tan alta hasta un del 30% en los casos mas graves(3).; a nivel mundial
la pancreatitis ha aumentado paulatinamente de 13 a 24,2 casos por cada 100.000 habitantes (4—
7).

Se pretende, por lo tanto, determinar si la colecistectomia tardia, comparada con la colecistectomia
temprana, es la mejor opcion en términos de estancia hospitalaria y desarrollo de complicaciones,
para el tratamiento de la pancreatitis severa de origen biliar en la Fundacion Salud Bosque en el

periodo comprendido entre enero 2011 a diciembre de 2017.



Colecistectomia temprana vs. tardia en pancreatitis severa de origen biliar

en la Fundacion Salud Bosque 2011 — 2017

2. Estado del arte
2.1. Estado del arte

En pacientes con pancreatitis asociada a calculos biliares, la colecistectomia dentro de las 48 horas
de la presentacién puede acortar la duracién de la estancia hospitalaria (8); segin guias de Atlanta
2012 este procedimiento debe realizarse durante las estancia hospitalaria en pacientes con
pancreatitis aguda leve y debe retrasarse hasta la resolucién clinica en pacientes con pancreatitis
aguda grave (9); pero si la colecistectomia esta contraindicada debido a comorbilidades médicas,
se debe considerar la CPRE y la esfinterotomia antes del alta hospitalaria en pacientes con
pancreatitis aguda por céalculos biliares y diferir la realizacion de la colecistectomia. (10)

Desde el 2004 un grupo de investigadores de Corea (11) decidid determinar los factores de riesgo
para las complicaciones pancreatobiliares recurrentes y comparar los resultados entre la
colecistectomia temprana (dentro de las 2 semanas después del inicio de la pancreatitis) y la
colecistectomia tardia en pacientes con pancreatitis biliar aguda. El estudio se realiz6 hasta el 2016
haciendo una revision retrospectiva. Se analizaron los siguientes factores de riesgo: caracteristicas
demograficas, datos de laboratorio, tamafio y numero de calculos biliares, severidad de la
pancreatitis, esfinterotomia endoscépica. De un total de 290 pacientes con pancreatitis biliar aguda
56 (19,3%) desarrollaron complicaciones pancreaticas recurrentes, de los cuales 35 casos fueron
pancreatitis aguda, 11 casos fueron colecistitis aguda, y 10 casos fueron colangitis. La
colecistectomia se realizo en 95 (32,8%) pacientes. La edad, el sexo, el IMC, la diabetes, el nUmero
de calculos, la gravedad de la pancreatitis y los datos de laboratorio se correlacionaron con
complicaciones pancreatobiliar recurrentes. El riesgo de complicaciones pancreatobiliares
recurrentes aumento significativamente en el grupo de colecistectomia tardia en comparacion con

el grupo de colecistectomia temprana (45.5 vs. 5.0%, p 0.001). La incidencia de complicaciones
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pancreatobiliares recurrentes fue del 19,3% y aumentd significativamente en pacientes con un
tamafo de célculos biliares menor o igual a 5 mm y en aquellos que se sometieron a
colecistectomia tardia.

En el afio 2013 El grupo IAP/APA(12) concluyeron que las altas tasas de complicaciones y
mortalidad después de la colecistectomia temprana en pacientes con pancreatitis severa han dado
lugar a pautas que recomiendan retrasar la colecistectomia hasta que todos los signos de
inflamacidn se hayan resuelto (es decir, la colecistectomia a intervalos). En el 2015 se concluy6
que los pacientes con pancreatitis biliar severa, generalmente se acepta realizar una colecistectomia
de intervalo(13).

De los pocos estudios que hacen una comparacién de beneficios y dafios entre la colecistectomia
laparoscopica temprana versus la tardia en pacientes con pancreatitis biliar se encontraron varios
que llegan a la misma conclusidn, en donde la colecistectomia temprana se debe realizar dentro de
los tres dias posteriores al inicio de los sintomas (2,8,11).Y donde se considera que todas las
colecistectomias que se realizan después de los tres dias son procedimientos tardios.

En un estudio presentado por Gurusamy y colaboradores realizado en pacientes con (2) en
pancreatitis aguda severa, la colecistectomia laparoscépica se considerado como "temprana"
cuando era realizada dentro de las estancia hospitalaria, mientras que las colecistectomias tardias
son las que se hicieron en un ingreso posterior. A su vez, concluyen que no hay evidencia de un
mayor riesgo de complicaciones después de la colecistectomia laparoscopica temprana. Segun los
resultados de este estudio, la colecistectomia laparoscopica temprana puede acortar la estancia
hospitalaria total en personas con pancreatitis aguda leve. Si se dispone de instalaciones y
experiencia adecuadas, la colecistectomia laparoscopica temprana parece preferible a la

colecistectomia laparoscopica tardia en aquellos con pancreatitis aguda leve. Actualmente no hay
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evidencia para apoyar o refutar la colecistectomia laparoscopica temprana en personas con
pancreatitis aguda severa. (2) Recomiendan que se necesitan ensayos controlados aleatorios
adicionales con bajo riesgo de sesgo en personas con pancreatitis aguda leve y pancreatitis aguda

grave(2).
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3. Marco teorico
3.1. Generalidades

El pancreas es una glandula lobulada color rosa grisaceo, de 12 a 15 cm de longitud, que se
extiende en sentido casi transversal sobre la pared abdominal posterior, desde el duodeno hasta el
bazo, por detras del estomago(14,15). Tiene funciones digestivas y hormonales:

- Las enzimas que secreta el tejido exocrino del pancreas participan en la degradacion de
carbohidratos, grasas, proteinas y en la neutralizacion de acidos en el duodeno. Estas enzimas
se transportan por el conducto pancreatico hacia el conducto biliar en forma inactiva. Cuando
entran en el duodeno se vuelven activas. El tejido exocrino también secreta bicarbonato para
neutralizar el acido del estomago en el duodeno.

- Las hormonas que secreta el tejido endocrino del pancreas son la insulina y el glucagén (que
regulan la glucosa en la sangre) y la somatostatina (que previene la liberacion de las otras dos
hormonas).

La pancreatitis es definida como un proceso inflamatorio que puede limitarse no solo al pancreas

sino afectar a los tejidos circundantes o causar una disfuncién del sistema organico remoto (16).

Es una enfermedad comun del tracto gastrointestinal, generando una carga importante a nivel

psicoldgico, fisico y financiero de la poblacion mundial(17).
3.2.  Epidemiologia

La incidencia ha venido en aumento y puede llegar al 30% en casos graves (3); a nivel mundial
la pancreatitis ha aumentado paulatinamente de 13 a 24,2 casos por cada 100.000 habitantes(4).
La mayoria de poblacién que reporta esta enfermedad estd en Estados Unidos, Europa y Japon,
teniendo incidencias anuales de Pancreatitis Aguda (AP) en rangos desde 13 a 45 casos por cada

100.000 habitantes (18-20). Un gran incremento en la incidencia de AP y un pequefio incremento
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en la incidencia de Pancreatitis cronica (CP) ha sido reportada en varios estudios (21)(18). La
mayoria de pacientes solo tendran un episodio de pancreatitis aguda, mientras que del 15% al 30%

tendran al menos una recurrencia (22-24).
3.3.  Etiologia

La causa principal de esta patologia es la colelitiasis la cual se presenta entre un 35% a 60% de los
casos(25), y sus principales factores de riesgos para el desarrollo de esta enfermedad son: edad,
sexo, obesidad, embarazo, genética e historia familiar, ayuno y pérdida de peso rapida, y estasis
de la vesicula biliar, entre otros (26,27)(27). En el cuadro 1 se encuentran las posibles causas de
esta enfermedad.

Cuadro 1. Clasificacion de causas de Pancreatitis Aguda(28)

OBSTRUCTIVA

Calculos biliares

Microlitiasis

Tumores

Paracitos

Pancreas Divisum

Disfuncion del esfinter de Oddi

Pancreas anular

ALCOHOL, TOXINAS, DROGAS

DESORDENES METABOLICOS
Hipertrigliceridemia

Hipercalcemia
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POST CPRE

TRAUMA

ISQUEMIA VASCULAR

HEREDITARIO

MISCELLANEO

Fuente: T. Ratia Gimenez, A. G. Calvo, and J. G. Vicent, “Etiology of acute pancreatitis,” Cent. Eur. J. Med., vol. 9,

no. 4, pp. 530-542, 2014. Traducido por Sandra Pantoja y Katherine Freire 2017

3.3.1. Calculos Biliares

Los calculos biliares son la causa mas comun (18). La migracion de los calculos biliares genera
una obstruccion transitoria del conducto pancreatico, un mecanismo compartido por otras causas

reconocidas (por disfuncién del pancreas divisum y/o el esfinter de Oddi)(29).
3.3.2. Alcohol

El alcohol es el responsable de aproximadamente el 30% de los casos de AP en los Estados Unidos
(30,31). Es la segunda causa mas comun de AP. Se requiere el uso prolongado de alcohol (cuatro
a cinco bebidas diarias por un periodo de mas de cinco afios) para tener pancreatitis asociada por
alcohol (32). El riesgo de por vida de pancreatitis entre los bebedores es del 2 al 5%. El riesgo es
mayor para los hombres que las mujeres, tal vez reflejando diferencias en el consumo de alcohol
0 antecedentes genéticos (33). Los mecanismos por los cuales el alcohol causa la pancreatitis aguda

son complejos e incluyen tanto toxicidad directa como mecanismos inmunolégicos (34).
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3.3.3. Fumar

Existe suficiente evidencia experimental para respaldar el hallazgo clinico de que fumar es un
factor de riesgo para AP. Los dos metabolitos principales del humo del cigarrillo, la nicotina y el
NNK, pueden inducir cambios funcionales e histoldgicos dentro del pancreas que conllevan a AP.
Los principales mecanismos implicados incluyen su accion sobre las células acinares y la secrecion
de zimogeno a través de vias que incluyen CCK y los receptores nicotinicos preganglionares. Los
efectos sobre la microvasculatura pancreéatica pueden estar mediados a través de la via del 6xido

nitrico o a través de la endotelina-1 (35).
3.3.4. Hipertrigliceridemia

La hipertrigliceridemia es una causa rara de pancreatitis aguda, especialmente en pacientes no
alcoholicos, no obesos y no diabéticos (36). Las concentraciones séricas de triglicéridos por
encima de 1000 mg / dL (11 mmol / L) pueden precipitar los episodios de pancreatitis aguda.
Aunque algunos pacientes han desarrollado AP a niveles mas bajos. El riesgo de desarrollar
pancreatitis aguda es de aproximadamente 5 por ciento con TG> 1000 mg / dL y de 10 a 20 por

ciento con TG> 2000 mg / dL (37).
3.3.5. Hipercalcemia

La hipercalcemia por hiperparatiroidismo primario es una causa rara de pancreatitis aguda, con
una prevalencia de 1.5-8%. La pérdida del mecanismo regulador de paratohormona y la
hipercalcemia favorecen el depdsito de calcio en los conductos pancreaticos y la activacion de las
enzimas pancreaticas, que pueden ser el principal factor de riesgo para desarrollar pancreatitis

aguda(38).
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3.3.6. Post ERCP

El diagnostico de pancreatitis post-ERCP generalmente se establece si la hiperamilasemia se
acomparia de un dolor persistente en el epigastrio, nauseas y vémitos. La pancreatitis aguda ocurre
en aproximadamente el 3 por ciento de los pacientes sometidos a ERCP diagnostica, el 5 por ciento

a ERCP terapéutica y hasta 25 por ciento por estudios manomeétricos del esfinter de Oddi(39).
3.4.  Clasificacion

Por otra parte, cabe resaltar que segun el compromiso sistémico del paciente la clasificacion de
Atlanta la dividi6 en tres categorias (ver cuadro 2):

- Pancreatitis aguda leve : pacientes con episodio de pancreatitis sin presencia de falla
organicay ni presencia de complicaciones locales o regionales (4) .

- Pancreatitis aguda moderadamente -severa: caracterizada por complicaciones locales
con falla organica que resuelve en menos de 48 horas del episodio y es asociada con
baja mortalidad(4).

- Pancreatitis aguda severa : Caracterizada por persistencia de falla organica, definida por
los Scores Marshall o APACHE(4). Existe un riesgo de mortalidad entre el 20 al 30%.

Cuadro 2. Revision de la clasificacion de Atlanta 2012 (40).

Pancreatitis aguda leve
No falla organica
No complicaciones locales o sistémicas
Pancreatitis aguda moderada a severa
Falla organica que resuelve en 48 horas (Falla organica transitoria) y/o

Complicaciones locales o sistémicas sin falla organica persistente
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Pancreatitis aguda severa: Falla organica persistente (>48 horas)
Falla organica simple (Gnico 6rgano)

Falla organica mdaltiple

Fuente: The early prediction of mortality in acute pancreatitis: a large population-based study, B U Wu. GUT,

Volumen 57, NUmero 12, junio 2008. Traducido por Sandra Pantoja y Katherine Freire 2017

3.5.  Diagnostico

En cuanto al diagndstico de la enfermedad se debe tener en cuenta tres criterios importantes que
son: Dolor reciente en hemiabdomen superior, presentar en examenes de laboratorio la amilasa o
lipasa mas de tres veces por encima del limite normal y encontrar en iméagenes como ecografia,

tac abdominal o resonancia magnética hallazgos compatibles con pancreatitis agua (4,10,41).
3.5.1. Examen de Laboratorio

Prueba de Lipasa en suero: Se debe realizar en todos los pacientes con sospecha de pancreatitis
aguda. Se requiere una elevacion de 3 veces por encima del limite superior de la normalidad para

hacer el diagndstico de pancreatitis aguda(4,9).
3.5.2. Imagenes Diagndsticas y Terapéuticas

Ecografia: Se debe realizar en todos los pacientes al inicio del estudio para evaluar el via biliar v,
en particular, para determinar si el paciente tiene calculos en la vesicula y/o célculos en el
conducto biliar comun (CBD)(9)

Colangioresonancia: La colangiopancreatografia por resonancia magnética (CPRM) se
recomienda solo en pacientes en los que existe elevacion de las enzimas hepaticas y en los que el
CDB no se visualiza adecuadamente o se encuentra normal en el ultrasonido(9).

Tomografia Computarizada: debe realizarse selectivamente cuando:
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- Serequiere evaluar un diagndstico diferencial diferente a la pancreatitis aguda.
- Se sospecha complicaciones locales de pancreatitis aguda (p. Ej., Peritonitis, signos de
shock, hallazgos en ultrasonido).

La tomografia computarizada para la evaluacion de las complicaciones locales es mas Gtil después
de 48-72 horas de la aparicion de los sintomas del paciente. A menos que esté contraindicado (p.
Ej., Disfuncion renal), se debe administrar contraste intravenoso para evaluar la necrosis
pancreatica una vez gque los pacientes se reaniman adecuadamente y se restablece la volemia (9).
Colangiopancreatografia endoscépica retrograda: la ERCP debe realizarse temprano (dentro de
las 24-48h) en pacientes con pancreatitis aguda por calculos biliares asociada con obstruccion del
conducto biliar o colangitis. En pacientes inestables con pancreatitis aguda severa por calculos
biliares y obstruccién del conducto biliar asociada a colangitis, se debe considerar la colocacién

de un tubo de drenaje percutaneo transhepatico si la CPRE no es factible (9).
3.6.  Predictores de severidad
3.6.1. Puntaje de APACHE Il

Es un sistema de valoracion pronostico de mortalidad, que consiste en detectar los trastornos
fisiolégicos agudos ponen en riesgo la vida del paciente. Esta valoracion se fundamenta en la
determinacion de las alteraciones de variables fisioldgicas y parametros de laboratorio, cuya
puntuacion es un factor predictivo de mortalidad, siendo este indice valido para un amplio rango
de diagnosticos(41,42). Debe ser mayor o igual a 8 para pancreatitis aguda severa. En la Tabla 1
se puede encontrar la variables fisiolégicas que se analizan para hace un puntaje de APACHE

11.(40)
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Tabla 1. Puntaje Apache(42)

RANGO BAJO
VARIABLE
RANGO ALTO ANORMAL ANORMAL
FISIOLOGICA
+4 +3 +2 +1 +1 +2 +3 +4
TEMPERATURA
RECTAL (°C)

PRESION ARTERIAL

MEDIA (mmHg)

FRECUENCIA
CARDIACA (respuesta

ventricular)

FRECUENCIA
RESPIRATORIA (no

ventilado o ventilado)

OXIGENACION:

a. FiO2 > 0,5 anotar PA-

a0,

b. FiO, < 0,5 anotar PaO

pH arterial

Sodio sérico (mEg/L)

Potasio Sérico (mEg/L)

Creatinina sérica
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Hematocrito (%)

Leucocitos (total/mm? en

miles)

Escala de Glasgow

Puntuacién= 15- Glasgow

actual

A. APS total: suma de 12 variables individuales

B. Puntuacién por edad (< 44 = 0 puntos; 45-54 = 2 puntos; 55-64 = 3 puntos; 65-74 =4
puntos; >75 = 6 puntos)

C. Puntuacién por enfermedad crénica:

a. Pacientes sin operatorios 0 emergencia postoperatoria = 5 puntos

b. Pacientes por postoperatorios electivos = 2 puntos

Puntuacion=suma A+ B+ C

Fuente: APACHE II: A severity of disease Classification, William A. Knaus. Critical Care Medicine, Volumen 13,
Number 10, Pages 818-829. Traduccion propia, 2017.

3.6.1. Escala BISAP

En el 2008, se propuso un puntaje para el reconocimiento precoz de los pacientes con riesgo de

mortalidad. Este sistema de puntuacion de 5 puntos se compone de cinco variables (43,44).

Tabla 2. Escala BISAP

Nivel de nitrégeno ureico en sangre >25 mg/dl

Sindrome de respuesta inflamatoria 1. Frecuencia cardiaca > 90 Ipm

sistémica (SIRS) 2. Temperatura > 38°C 0 <36 °C
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3. Frecuencia respiratoria > 20rpm o
PaCO> < 32 mmHg

4. Leucocitos > 12.000 o < 4.000

Edad >60 afos
Estado Mental Alteracion de la conciencia
Derrame Pleural Presencia de Derrame pleura en Rx Torax

Fuente: The early prediction of mortality in acute pancreatitis: a large population-based study, B U Wu. GUT,

Volumen 57, Nimero 12, Junio 2008. Traducido por Sandra Pantoja y Katherine Freire 2017

3.7.  Definicidn de falla organica en pancreatitis aguda

Para definir falla organica en pancreatitis aguda debe haber compromiso cardiovascular,
respiratorio o renal. Un puntaje de 2 0 mas en la clasificacion modificada de Marshall (Tabla 3),
define falla organica (44,45).

La evaluacion del compromiso de érgano blanco se evalta con el puntaje de Marshall modificado:

Tabla 3. Puntaje de Marshall modificado(46).

Sistema de drganos Puntaje
0 1 2 3 4
Respiratorio >400 301-400 201-300 101-200 <101
Renal
Creatinina sérica, umol/I <134 134-169 170-310 311-439 >439

Creatinina sérica, mg/dl <14 1.4-1.8 1.9-3.6 3.6-4.9 >4.9
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Cardiovascular (presion sistélica, >90 <90 <90 no <90 <90
mm Hg) sensible  sensible pH<7.3  pH<7.2
fluido fluido

Para pacientes no ventilados, el FiO2 puede ser estimado con lo siguiente:

Oxigeno suplemental (I/min) FiO2 (%)
Aire habitacion 21
2 25
4 30
6-8 40
9-10 50

Fuente: Classification of acute pancratitis-2012: revision of the Atlanta classification and definitions by international
consensus, Peter A. Banks. Gut, Volume 63, Number 1, Pages 102-111. Traducido por Sandra Pantoja y Katherine

Freire 2017.

3.8.  Tratamiento Pancreatitis aguda

El manejo de AP requiere un monitoreo rapido, cuidado de apoyo, hidratacion agresiva temprana,

control del dolor, manejo de complicaciones y prevencion de recurrencia y progresion a CP(47).
3.8.1. Monitoreo

El monitoreo es esencial durante las primeras 48 a 72 horas de los sintomas. Los pacientes en
riesgo de AP severa (Cuadro 2) deben ser manejados en unidades de cuidados intensivos. Ademas
de los signos vitales, el gasto urinario y la saturacién de oxigeno se deben controlar cada 1 a 2
horas y el examen fisico se repite cada 4 a 8 horas. Los valores de laboratorio, incluidos los
recuentos sanguineos, calcio, glucosa, magnesio y nitrogeno ureico en sangre (BUN), deben

revisarse cada 6 a 12 horas(7).
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Las imagenes deben realizarse para indicaciones de desarrollo de complicaciones como necrosis
pancreatica. Se prefieren las modalidades no invasivas, pero la ERCP temprana puede ser
beneficiosa en pacientes con sepsis biliar(4). Los médicos deben estar preparados para responder
rapidamente a las complicaciones en desarrollo y para transferir rdpidamente a los pacientes con

AP a niveles de alta complejidad de atencion si esté indicado.
3.8.2. Hidratacion intravenosa agresiva temprana

El concepto basico del manejo de AP es la reanimacion agresiva temprana con liquidos por via
intravenosa. Esto tiene como objetivo prevenir los cambios microangiopaticos y la hipovolemia
que inician la cascada patoldgica, lo que lleva a la insuficiencia organica. Las soluciones de
cristaloides isotdnicos se deben administrar a dosis de 250 a 500 ml por hora durante las primeras
12 a 24 horas y segun sea necesario. La replecién de liquidos méas agresiva puede estar indicada
en pacientes hipovolémicos.

Por el contrario, se recomienda una terapia menos agresiva y una monitorizacion mas cuidadosa
para pacientes ancianos y aquellos con afecciones cardiacas, enfermedad renal u otro riesgo de

sobrecarga (4,40,48).
3.8.3. Nutricion

Anteriormente, los pacientes estaban en ayunas hasta una reduccién del dolor y/o la mejora de
niveles enzimaticos. Las guias actuales recomiendan una dieta oral baja en grasa y baja en residuos
para AP leve una vez que la mejora sea evidente. La dieta blanda proporciona mas calorias y puede
reducir la estancia hospitalaria en comparacion con la dieta liquida(4,49)(49). En casos mas
severos, se recomienda la nutricion enteral mediante administracion nasogastrica o nasoyeyunal

para evitar translocacion bacteriana. Se debe evitar la nutricion parenteral total(4).
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3.8.4. Medicaciones

Ningun analgésico parece tener una eficacia especifica en AP(48). Los opiaceos se usan con
frecuencia. Antieméticos y otros agentes pueden aliviar los sintomas. El papel de los antibidticos
es controvertido. La terapia antibiotica temprana no reduce las tasas de infeccion, pancreatitis
necrotizante infectada ni mortalidad (4,48).

Las guias actuales recomiendan no tomar antibidticos profilacticos de rutina, incluso en AP severa
pero si apoyan el uso de antibidticos dirigidos a infecciones extrapancreaticas 0 necrosis
pancredtica infectada. La seleccion del antibidtico debe ser impulsada por los resultados del
cultivo. Para la necrosis pancreatica infectada, los agentes deben penetrar el tejido diana
(carbapenémicos, quinolonas, metronidazol, dosis altas de cefalosporinas). Los probidticos no

proporcionan ningun beneficio en AP grave y pueden aumentar la mortalidad(4,48).
3.9.  Cirugia en pancreatitis (AP)

Los pseudoquistes asintomaticos y la necrosis pancreatica y/o extrapancreatica no justifican la
intervencion por el tamafio, la ubicacién y/o la extension (recomendacion moderada) (4).

En pacientes estables con necrosis no infectada, el drenaje endoscopico, radioldgico o quirdrgico
se debe realizar 4 semanas después del proceso inflamatorio para permitir licuefaccion de los
tejidos y el desarrollo de una pared fibrosa alrededor de la necrosis (wall-off necrosis)
(recomendacion fuerte) (4).

En pacientes sintomaticos con necrosis infectada, se prefieren los métodos minimamente invasivos

de necrosectomia o drenaje de coleccion (recomendacion fuerte)(4).
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3.9.1. AP leve

En pacientes con AP leve, que tienen calculos biliares en la vesicula biliar, se debe realizar un

colecistectomia antes del alta del paciente para evitar una recurrencia de AP(4).
3.9.2. AP Biliar necrotizante y/o severa

En un paciente con AP biliar necrotizante, para prevenir la infeccién, la colecistectomia debe
diferirse hasta que la inflamacién activa disminuya y las colecciones de liquidos se resuelvan o se

estabilicen (recomendacion fuerte, evidencia moderada)(4).
3.10. Colecistectomia

La colecistectomia es uno de los procedimientos quirdrgicos abdominales mas cominmente
realizados, y en los paises desarrollados, muchos se realizan por via laparoscépica. Como ejemplo,
el 90 por ciento de las colecistectomias en los Estados Unidos se realizan por via
laparoscopica(50).

La colecistectomia laparoscépica se considera el "estandar de oro" para el tratamiento quirdrgico
de la enfermedad de calculos biliares. Este procedimiento produce menos dolor postoperatorio,
mejor estética, estancias hospitalarias mas cortas y discapacidad laboral que la colecistectomia

abierta.
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4. Problema en estudio

La pancreatitis es una enfermedad del tracto gastrointestinal que ha venido en ascenso, su causa
mas importante es la colelitiasis, aproximadamente entre un 35% a 60% de los casos. Alrededor
del 15% - 20% de los pacientes que sufren pancreatitis aguda severa tienen una alta tasa de
mortalidad, por lo cual el manejo oportuno y las acciones subsecuentes después del proceso
inflamatorio son de gran importancia para la reduccion de estas tasas(51).

Una de las acciones méas importantes para evitar la recurrencia de pancreatitis es la realizacion
de colecistectomia, sin embargo todavia existe controversia sobre el momento ideal para su
realizacion, temprana o tardia, debido a las consecuencias infecciosas que pueden presentarse, Si
se hace en el momento agudo de la enfermedad, los tejidos son friables, edematizados y pueden
progresar a la formacion de colecciones o abscesos o inclusive generar dificultad en el momento
del procedimiento quirdrgico por cambio de la arquitectura anatémica debido a la inflamacion(2),
por tal motivo el presente trabajo se encamina en comparar cual de estas opciones de tratamiento
quirargico es el Optimo para pacientes con pancreatitis aguda severa, mediante un estudio de
comparacion tipo cohorte que nos permita establecer si existen diferencias significativas en el
desarrollo de complicaciones con ambos procedimientos. Actualmente no hay suficientes estudios
sobre este tema. En el presente trabajo se plantea la siguiente pregunta de investigacion:

¢Es la colecistectomia tardia, comparada con la colecistectomia temprana, la mejor opcién en
términos de complicaciones para el tratamiento de la causa de la pancreatitis severa de origen biliar

en la Fundacién Salud Bosque en el periodo de diciembre 2011 hasta diciembre de 20177
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5. Justificacion

Anteriormente pacientes con diagnostico de pancreatitis aguda de origen biliar severa o aguda
se hospitalizaban, se iniciaba manejo médico y durante la misma estancia hospitalaria eran
llevados a cirugia, encontrando un proceso inflamatorio severo con adherencias lo cual
dificultaba la diseccion de las estructuras importantes, aumentando el riesgo de lesion de via
biliar y otras complicaciones como colecciones y abscesos , hasta hace unos afios por
protocolos y guias de manejo era lo que rutinariamente se hacia, viendo incremento en las

complicaciones que esto derivaba.

En el ultimo consenso se ha propuesto que los pacientes con pancreatitis severa tienen
indicacion de colecistectomia tardia y es lo que evaluaremos en el presente estudio , teniendo
en cuenta ciertas variables y complicaciones que derivan en realizar colecistectomia temprana
en pacientes con pancreatitis aguda de origen biliar severa, en contraste con los pacientes que
presentan pancreatitis leve con indicacién de colecistectomia temprana y menor riesgo de

lesion de via biliar y complicaciones.

Segun los resultados del presente estudio se podré estandarizar un protocolo en la institucion
para pacientes con diagnostico de pancreatitis severa, iniciando manejo médico con manejo
de dolor, y replecion de liquidos hasta resolucion de dolor abdominal y tolerancia al a via oral,
con el fin de darles egreso y posteriormente programar la realizacion de colecistectomia tardia,
cuando la calidad de los tejidos sea mejor y no esté presente la inflamacion de estos , lo cual

condicionaria a un menor riesgo de complicaciones como colecciones intrabdominales.
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Conocer los resultados clinicos para dilucidar esta controversia permitira crear impacto en la
poblacidn afectada, ofreciendo un manejo oportuno en aras de mejorar de manera éptima la
salud del paciente que llegue a la institucion con pancreatitis de origen biliar, una patologia

con alta morbimortalidad.
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6. Objetivos
6.1.  Objetivo general

Determinar si la colecistectomia tardia, comparada con la colecistectomia temprana, es la mejor
opcion en términos de estancia hospitalaria y desarrollo de complicaciones, para el tratamiento de
la pancreatitis severa de origen biliar en la Fundacion Salud Bosque en el periodo comprendido

entre diciembre 2011 a diciembre de 2017.

6.2.  Objetivos especificos

- Describir las variables basales y sociodemogréaficas de los individuos pertenecientes a la
cohorte de expuestos y no expuestos

- Comparar las caracteristicas clinicas preoperatorias y las intraquirdrgicas de ambos grupos,
identificando similitudes y diferencias.

- Estimar la frecuencia de complicaciones tales como: presencia de colecciones, necrosis
pancredtica, formacién de pseudoquistes pancreaticos en pacientes con pancreatitis
Ilevados a colecistectomia en ambos grupos.

- Comparar el resultado en términos de estancia hospitalaria, necesidad de UCI en

pancreatitis aguda severa.
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7. Proposito

La presente investigacion tiene como proposito determinar cual es el mejor tratamiento para los
pacientes con pancreatitis aguda severa de origen biliar, colecistectomia temprana vs tardia, con
el fin de ayudar a mejorar los porcentajes de complicaciones , estancia hospitalaria en la
Fundacion Salud EI Bosque y ofrecer un manejo oportuno en aras de mejorar de manera éptima
la salud del paciente que llegue a la institucién con pancreatitis de origen biliar severa , una
patologia con alta morbimortalidad.

Por otra parte, esta investigacion tiene como fin reforzar el manejo actual de las Gltimas guias para
pacientes con pancreatitis severa de origen biliar y colecistectomia tardia, reduciendo el porcentaje
de complicaciones y morbilidad que se maneja en estos pacientes, por tratarse de una patologia

comun en nuestra sociedad.
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8. Metodologia
8.1 Tipo y disefio general de estudio

Estudio observacional tipo cohorte analitico-historica(52,53) con recoleccion de informacion
retrospectivo en el cual se incluyeron todos los pacientes que ingresaron a la institucion con
diagndstico de pancreatitis aguda severa y que recibieron manejo quirdrgico, en la Fundacion
Salud Bosque comprendidos entre diciembre de 2011 y diciembre del 2017. Se tomaron como
grupo de expuestos pacientes llevados a colecistectomia de forma temprana (durante la misma
hospitalizacion por pancreatitis) y grupo no expuestos pacientes llevados a colecistectomia de
forma tardia (posterior a 4 semanas del egreso del paciente con pancreatitis severa) en una relacion
de 1:1 en la poblacion. Se realizd un seguimiento durante 6 meses posteriores a la realizacion del

procedimiento. Se registraron las variables de interés para su posterior analisis y presentacion.
8.2 Diagrama

Figura 1.Diagrama del ensamble de la cohorte

Expuestos Complicaciones:

Colecistectomia

7 temprana

- Ninguna

- presencia de colecciones

Pacientes con pancreatitis

5 moses - pseudoquistes pancreaticos
severa - abscesos
Fundacién Salud Bosque \ No expuestos - Necrosis pancreatica
Colecistectomia - Recurrencia pancreatitis

2011-2017

Tardia

8.3 Poblacion y muestra

8.3.1 Universo
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Pacientes con diagnostico confirmado de pancreatitis aguda severa-de origen biliar y que hayan
recibido tratamiento médico y quirargico atendidos en la Fundacion EI Bosque.

8.3.2 Poblacién en estudio

Pacientes con diagnostico confirmado de pancreatitis aguda severa de origen biliar y que hayan
sido sometidos a colecistectomia (temprana y tardia) atendidos en la Fundacion EIl Bosque entre
el periodo de diciembre del 2011 a diciembre del 2017.

8.3.3 Seleccion y tamafio de muestra

El tipo de muestreo fue probabilistico de tipo aleatorio simple, con el programa Epidat de la
Organizacién Panamericana de la Salud. (ver figura 2). Los pasos son: Métodos, Muestreo,
Seleccion muestral, muestreo simple aleatorio.

El marco muestral para tener en cuenta proviene de los siguientes datos: En la institucion se
atienden un promedio de 10-12 pacientes con pancreatitis de origen biliar al mes- en la estadistica
salen de 4 a 6 por mes, de los cuales el 90% son llevados a colecistectomia en la institucion.
8.3.4 Calculo de la muestra

Mediante el programa Epidat (de la Organizacion Panamericana de la Salud), el célculo de la
muestra se obtuvo asi (52): Con una confiablidad de 95%, una potencia de 80%, un riesgo de
complicaciones en pacientes llevados a colecistectomia temprana de 34% (54) y (expuestos) y un
riesgo de complicaciones en pacientes llevados a colecistectomia tardia de 15%(54), en una
relacion de 1:1 en expuestos y no expuestos, segun formula de Fleiss, sera de 60 pacientes en cada
grupo, para un total de 120 pacientes con pancreatitis de origen biliar Ilevados a colecistectomia.
Calculando 10% adicional por pérdidas (segun correccion de Yates) el total de sujetos a reclutar

sera 91 en cada grupo. (ver formula completa en anexos).
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Figura 2. Célculo de la muestra en el programa Epidat

IS Anadlisis epidemicldgico de datos tabulados EPIDAT
Archive  Edicién Utilidades  Ayuda

o] afa] o [+]e]a] -

----- [ 1] Tamafios de muestn

8| 2]a| @

[ 1] Tamafios de muestra y potencia para estudios de cohortes

Riezgo en expusstos: 34,000%
Rie=sgo en no eXpuestos: 15,000%
Razdn no expuestos/expuestos: 1,000
Niwvel de confianza: 95,0%
Tamafio de muestra
Potencia (%) Ji-cuadrado Expusstos Ho expusstos
80,0 5Sin correccidn 80 80

Correccién de Yates

8.3.5 Unidad de analisis y observacién

La unidad de analisis fueron las historias clinicas de los pacientes con diagndstico confirmado de
pancreatitis aguda de origen biliar, que fueron llevados a colecistectomia en la institucién durante

el periodo comprendido entre diciembre de 2011 y diciembre de 2017.
8.4 Criterios de seleccion
8.4.1 Criterios de inclusion

Pacientes mayores de 16 afios a quienes se les realizo colecistectomia asociada pancreatitis aguda
severa de origen biliar en Fundacién Salud Bosque en el periodo comprendido entre el 2011 y el

2017.
8.4.2 Criterios de exclusién

- Pacientes embarazadas.
- Pacientes con pancreatitis aguda con puntaje de APACHE menor de 8

- Paciente con antecedentes de colecistectomia por laparoscopia previo al episodio de
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pancreatitis

- Pacientes con colangitis confirmada.

8.4.2.1 Seleccion de los individuos de la cohorte de expuestos.

La cohorte de expuestos estuvo conformada por individuos adultos (mayores de 16 afios)
pertenecientes a servicios de hospitalizacion de cirugia general Fundacion Salud Bosque (incluido
UCI) a quienes se les realiz6 colecistectomia temprana como pilar de tratamiento para pancreatitis
aguda severa y que cumplian con los criterios de seleccion establecidos dentro del protocolo de
investigacion, seleccionandose asi de manera retrospectiva por medio de la revisién de historias
clinica. Como el presente estudio es de cohorte de caracteristica cerrada, los pacientes se
ingresaron al estudio durante la fase de recoleccion de datos hasta completar el tamafio muestral

estimado en el estudio.

8.4.2.2 Seleccion de los individuos de la cohorte de no expuestos.

La cohorte de expuestos estuvo conformada por individuos adultos (mayores de 16 afios)
pertenecientes a servicios de hospitalizacion de cirugia general Fundacién Salud Bosqgue (incluido
UCI) a quienes se les realizo colecistectomia tardia como pilar de tratamiento para pancreatitis
aguda severa y que cumplian con los criterios de seleccién establecidos dentro del protocolo de
investigacion, seleccionandose asi de manera retrospectiva por medio de la revision de historias
clinica. Como el presente estudio es de cohorte de caracteristica cerrada, los pacientes se
ingresaron al estudio durante la fase de recoleccion de datos hasta completar el tamafio muestral

estimado en el estudio.
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8.5. Variables

Las variables a tener en cuenta se dividen en: sociodemograficas, clinicas, paraclinicas y de
seguimiento.
Se tuvieron en cuenta las siguientes definiciones operacionales. Se considerara la variable

exposicion la colecistectomia temprana y colecistectomia tardia.

- Pancreatitis aguda: Es definida como un proceso inflamatorio del pancreas que puede

afectar los tejidos circundantes o causar una disfuncién del sistema organico remoto (15).

- Colecistectomia: Procedimiento quirdrgico abdominal que consiste en extraccion de la

vesicula biliar y célculos biliares bien por vias laparoscopica o abierta (50).

- Colecistectomia temprana: Procedimiento quirdrgico para extraccion de la vesicula biliar

en la misma hospitalizacion del cuadro de pancreatitis aguda(2)

- Colecistectomia tardia: Procedimiento quirdrgico para extraccion de la vesicula biliar en

la una hospitalizacion diferente posterior al cuadro de pancreatitis aguda(2).

Las variables desenlace fueron:

- Colecciéon pancreatica: Acumulacién de liquido peri pancreatico no organizado

producido por edema tisular , se presenta durante las primeras 4 semanas del proceso

inflamatorio inicial (4).

- Pseudoquistes pancreaticos: coleccion de liquido peri pancreatico que contiene altas

concentraciones de enzimas pancreaticas dentro de una pared fibrosa definida y que carece

de un revestimiento epitelial, se produce después dela 4 semanas del proceso inflamatorio

inicial(4).

- Absceso pancreatico: Es un pseudoquiste infectado (4).
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- Necrosis pancreatica: Coleccion necrdtica aguda en la que existe una cantidad variable de
liquido y necrosis. Alrededor de las 4 semanas, puede formarse una necrosis pancreatica
amurallada, en la que la coleccion se define por una pared fibrotica e inflamatoria (4).

- Recurrencia de pancreatitis: inflamacion de péancreas con antecedente previo de
pancreatitis (4).

Tabla 4. Matriz de Variables

Tipo de | Variable Definicion Codificacion Tipo y naturaleza
variable de la variable

Sexo Es la caracterizacion Mujeres Cualitativa
por género del Hombres nominal
paciente dicotémica

. Edad Edad en afios Afios cumplidos | Cuantitativa razén
(&)

G cumplidos al dia del

(@]

O -

£ ingreso con

i)

2 .

g pancreatitis

(9]

Comorbilidades | Antecedentes de HTA Cualitativa
paciente para lo cual Diabetes nominal
recibe medicamente de | Hipotiroidismo Politomica

wn

.g forma permanente EAP

O Enfermedad
coronaria

Céancer
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Dias de dolor Cantidad de dias que Menor a 3 dias Cualitativa ordinal
el paciente tuvo con 3-10 dias

dolor antes del ingreso | Mas de 10 dias

Tipo de Colecistectomia Laparoscopica Cualitativa

colecistectomia - . .
procedimiento por el Abierta nominal
cual se extrae la dicotomica

vesicula biliar

Tiempo de Hace referencia si la Temprana Cualitativa
realizacion de . , . )
colecistectomia se Tardia nominal
colecistectomia
realizo en el mismo dicotébmica
tiempo de

hospitalizacion en que
ocurrié la pancreatitis
aguda severa o
posterior a la

resolucion del cuadro

Tiempo Duracion en minutos Min Cuantitativa de
quirdrgico de la cirugia Razon
Nutricion Es la necesidad de Si Cualitativa
parenteral nutricion parenteral No nominal
durante la dicotomica

hospitalizacion
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Manejo Necesidad de Si Cualitativa
antibidtico . .
cubrimiento No nominal
antibidtico dicotémica
Complicaciones | Es la presencia de - Ninguna Cualitativa
o - Presencia de :
complicaciones nominal
colecciones
osteriores proceso . olitomica
P P - Pseudoquistes P
inflamatorio pancreaticos
" - abscesos
pancreatico
- Necrosis
pancreatica
- Recurrencia
o pancreatitis
c
“é Sangrado Perdida estimada de CC. Cuantitativa de
£ ,
5 sangre durante la Razon
(7]
(3}
= cirugia
Mortalidad Pacientes que Si Cualitativa
fallecieron posteriora | No nominal
procedimiento dicotémica
quirdrgico y
asociacion con
pancreatitis aguda
severa
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Necesidad de Traslado a UCI por Si Cualitativa
ucl comorbilidades o No nominal
complicacién dicotémica
quirurgica
Dolor después | Es la presencia o SioNO Cualitativa
del ausencia de dolor nominal
procedimiento
dicotomica

8.6. Formulacién de hipotesis

Los autores responden a la pregunta de investigacion planteando las siguientes hipotesis:

Hipdtesis nula

No existen diferencias en el comportamiento de complicaciones en el tratamiento de la pancreatitis
severa de origen biliar, en la Fundacion Salud Bosqgue en el periodo comprendido entre diciembre

de 2011 y diciembre de 2017.

Hipotesis alterna

Existen diferencias significativas en el comportamiento de complicaciones en el tratamiento de la

pancreatitis severa de origen biliar, en la Fundacion Salud Bosque en el periodo comprendido entre

diciembre de 2011 y diciembre de 2017

El anélisis se hara con base en la hipétesis alterna, a una cola.

8.7. Procedimiento para la recoleccion de la informacion

Inicialmente se solicitd al departamento de estadistica institucional, una lista de todos los pacientes

que hubieran ingresado con diagnéstico de pancreatitis (sospecha o confirmado), con su nimero
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de historia clinica en el periodo descrito. Posteriormente se revisaron las historias clinicas y el
libro de estadistica de cirugia los pacientes sometidos a colecistectomia que ingresaron con

diagnostico de pancreatitis.
8.7.1. Planes de reclutamiento

Al ser un analisis con recoleccion retrospectiva, se incluyeron la totalidad de pacientes llevados a
colecistectomia, por pancreatitis aguda severa de origen biliar en la institucion en el periodo

descrito, asegurando la muestra estadistica minima segun el calculo de la muestra.
8.7.2. Instrumentos a utilizar

Ver instrumento de recoleccion de datos en anexos (anexo 1)
8.7.3. Métodos y asignacion a los grupos de estudio

La asignacion a los grupos de estudio se hizo de acuerdo al momento de la realizacion del
procedimiento (temprano o tardia), teniendo en cuenta que temprano es durante la misma
hospitalizacién por pancreatitis aguda, y tardia, (cuatro semanas o mas) después del egreso

hospitalario por pancreatitis.
8.8.  Métodos para el control de los datos

Para tener un control de calidad en la investigacion solo los datos recolectados en la historia clinica
de los pacientes a quienes se le realizaron colecistectomia por laparoscopica y tuvieran - patologia
de pancreatitis aguda de origen biliar severo fueron permitidos para el estudio a los investigadores
del proyecto y a los tutores del mismo.

Se controld el sesgo de seleccion por medio de la realizacion de un muestreo aleatorio, se considera
que no existe sesgo de informacion debido a que las historias contienen la totalidad de la

informacidn que se propone como datos de interés para su analisis.
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9. Materiales y métodos

Se llevo a cabo un estudio de cohorte analitico retrospectivo, en el cual se tomaron pacientes con
diagnostico de pancreatitis aguda de origen biliar que ingresaron a la Fundacion Salud Bosque

desde diciembre del 2011 hasta diciembre del 2017.

Los pacientes fueron seleccionados a partir de la base de datos recolectada en el servicio de cirugia
general de la Fundacién Salud El Bosque posterior a una revisioén exhaustiva de las historias
clinicas y se incluyeron pacientes mayores de 18 afios a quienes se les realizaron colecistectomia
asociada a pancreatitis aguda severa de origen biliar, la cual fue estandarizada segun la severidad.
Se excluyeron los pacientes con puntaje de APACHE menor a 8, asi como también las
embarazadas y pacientes con antecedente de colecistectomia por laparoscopia previa a la

hospitalizacion o colangitis confirmada.

Los pacientes fueron asignados en dos grupos: pacientes con pancreatitis aguda severa de origen
biliar con colecistectomia temprana y pacientes a quien se les defiri6 el procedimiento quirdrgico
en la primera hospitalizacion, en una relacion 1:1. Las variables que se evaluaron son
sociodemogréficas: sexo y edad; clinicas: presencia de comorbilidades, clasificacion de severidad
por APACHE II, tipo colecistectomia, tiempo de realizacién de colecistectomia, tiempo
quirurgico, nutricion parenteral, manejo antibiotico, y variables de seguimiento: complicaciones,
sangrado, mortalidad, necesidad de UCI y dolor después del procedimiento.

Posteriormente los datos se analizaron con el programa estadistico STATA(55) con licencia
gratuita de la Organizacion Panamericana de Salud para obtener los resultados esperados y/o SPSS

licencia universitaria Universidad EIl Bosque, version 14.
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Los materiales que se utilizaron fueron:

1.

2.

Guias de pancreatitis aguda, asi como articulos y libros relacionados

Historias clinicas de pacientes con pancreatitis aguda severa de origen biliar de la
fundacion salud el bosque

Procedimiento quirurgico colecistectomia por laparoscopia: Utilizacion de trocares de 12
mm, uno de 10 mm, dos de 5mm, grasper, merilan, tijeras laparoscopicas, electrobisturi
laparoscopico, endoclips, suturas vicryl 1.0 y prolene 3.0

2 computadores para realizacion de base de datos

Programa estadistico Epidat para célculo de la muestra.
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10. Plan de anélisis estadistico de los datos
10.1. Métodos y modelos de analisis de los datos segun el tipo de variables

Inicialmente se hizo la tabulacion de la informacion en una hoja de calculo de Ms Excel segun la
tabla de variables escogidas para su andlisis (ver tabla 4). Posteriormente estos datos fueron
exportados al programa STATA para la realizacion del muestreo aleatorio y poder iniciar el
andlisis estadistico. Se hizo prueba de normalidad mediante kolmogorov smirnov (n>50).
Posteriormente se hizo un analisis descriptivo con las variables cuantitativas calculando promedio,
desviacion estandar e intervalo de confianza. En todos los casos se informaran los valores minimo
y maximo. En caso de variables cualitativas se obtendran frecuencias absolutas y porcentajes con
sus respectivo grafico

Finalmente se calcularon los riesgos relativos (RR) para las variables expuestas y se observo el

valor p para la significancia.

10.2. Programas estadisticos

El andlisis se hara con el programa estadistico STATA y/o programa estadistico SPSS version 21

con licencia universitaria Universidad EIl Bosque.
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11. Consideraciones éticas

Segun la Resolucion 8430/1993 (56) por la cual se establecen las normas de investigacion en
Colombia se considera como un estudio sin riesgo (articulo 11) por ser documental. Se vel6 por
el estricto cumplimiento de los cuatro principios bioéticos, establecidos en la Declaracion de
Belmont (57): principio no maleficencia, justicia, principio de autonomia, principio beneficencia;
adicionalmente se mantuvo confidencialidad de los datos, al mantener los nombres como anénimos
en todo momento y garantizando que solo las dos autoras tendran acceso a los datos completos de
las historias clinicas para completar la base de datos.

Se siguen los principios de la Declaracion de Helsinky (58).

Se considerd que no se requiere consentimiento informado por ser un estudio de revision de
historias clinicas, y que contara con la aprobacion de comité de la institucion antes de recoleccion
de datos.

Los resultados serdn socializados en la institucion sin excluir ningin resultado favorable/ no
favorable en pro de la Academia. Se tomaron las conductas respectivas para el mejoramiento de
los procesos institucionales en caso de encontrar irregularidades o la decision de que un

procedimiento es mejor que el otro.
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12. Resultados

12.1. Caracteristicas de los sujetos incluidos en el estudio

En el periodo comprendido entre 2011 y 2017 se atendieron un total de 105 pacientes con

pancreatitis severa. Se tomo como grupo de expuestos pacientes llevados a colecistectomia

temprana y no expuestos pacientes llevados a colecistectomia tardia, en una relacion de 1:1.

El promedio de edad en el grupo de expuestos fue 54.1 DE 18.8, con una edad minima de 16 afios

y maxima de 93 el promedio de edad en el grupo de los no expuestos fue 61.03 DE 16.6; con una

edad minima de 22 afios y edad maxima de 91 afios. No se encontraron diferencias significativas

entre los sujetos en estudio en la corte de expuestos y no expuestos con respecto a la edad y al sexo

(p 0.96). La mayoria de los pacientes fueron de sexo femenino 70.0% (n=35) en expuestos y

65.45% (n=36) en no expuestos. Ambas poblaciones son homogeéneas para su comparacion.

Tabla 5. Caracteristicas clinicas preoperatorias de las cohortes en estudio (n=105)

Cohorte

Colecistectomia

Colecistectomia

Caracteristicas Codificacién . Valor P
Temprana Tardia
(n=50) (n=55)
% (n) % (n)
Caracteristicas personales
Sexo Mujer 70.0 (35) 65.45 (36) 0.31
Hombre 30.0 (15) 34.55 (19)
Edad A0S 54.1 +£18.8 afios 61.03+16.6 afios 0.96

Caracteristicas clinicas
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Comorbilidades HTA 34.0 (17) 41.8 (23) 0.57
EAP 6.0 (3) 5.45 (3)
Diabetes 8.0 (4) 12.7 (7)
mellitus 18.0 (9) 16.3 (9)
Hipotiroidismo 4.0 (2) 5.45 (3)
Cancer
(cualquier 4.0 (2) 10.9 (6)
Organo) 40.0 (20) 21.8 (12)
Enfermedad
coronaria
Ninguno
Dolor abdominal Menor a 3 dias 38.0 (19) 38.1 (21) 0.94
Entre 3-10 dias 62.0 (31) 58.1 (32)
Mayor a 10 0.00 (0) 3.6 (2)
dias
Amilasa Promedio DE 1420.0 DE 954 1656.7 DE 901 0.06
Minimo mg 393 mg
Maximo 299 mg 3850 mg
3961 mg
APACHE II 6 2.0(1) 0.00 (0) 0.003
8 54.0 (27) 34.5 (19)
9 8.0 (4) 25.45 (14)
10 8.0 (4) 145 (8)
11 19.0 (8) 1.8 (1)
12 2.0 (1) 5.45 (3)
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13 2.0(2) 5.45 (3)

14 2.0 (1) 7.2 (4)

15 0.00 (0) 1.8 (1)

17 2.0 (1) 1.8 (1)

18 2.0(1) 1.8 (1)

29 0.00 (0) 0.00 (0)
RNM Si 6.0 (3) 1.8 (1) 0.11

No 94 (47) 98.1 (54)
Necesidad de  Nutricion Si 36.0 (18) 36.3 (20) 0.95
enteral
Antibiético Si 34.0 (17) 27.2 (15) 0.71
Necesidad de UCI (al ingreso) Si 60.0 (30) 72.7 (40) 0.05
Dias de estancia hospitalaria Promedio 12.7DE 9.4 11.9DE 10.1 0.48
(antes de la cirugia) Minimo 3 4 dias

Maéximo 81 dias 77 dias

Se observo una mayor frecuencia de pancreatitis aguda severa en las mujeres, tanto en pacientes
Ilevados a colecistectomia temprana como en tardia, con un porcentaje del 70 % frente a 30%
hombres. En los pacientes analizados se encontré que la comorbilidad que mas prevalece es HTA
y en menor porcentaje pacientes con cancer. En cuanto a la presencia de dolor antes del ingreso a
la institucion no hubo diferencia en la cantidad de dias de presentacion de la sintomatologia en los
dos grupos. El 36.0% (n=18) de los expuestos y 36.3 (n=20) de los no expuestos se les administrd
nutricion enteral antes de la cirugia, igualmente el 34.0% (n=17) y 27.2% (n=15) de los no

expuestos se les administro antibidtico. Se considera que la necesidad de nutricion parenteral fue
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baja, al igual que la necesidad de antibioticoterapia, la cual fue menoral 30 % en los dos grupos

analizados.

Para el diagndstico institucional de pancreatitis se usa la presencia de dolor abdominal, valor
elevado de amilasa y TAC abdominal como pilar para el mismo. En los pacientes en quienes se
realiz6 TAC abdominal se evidencio que la mayoria fueron clasificados como Balthazar By C;
por otro lado, la realizacion de resonancia magnética de abdomen no tuvo mayor impacto en el
diagndstico y tratamiento de los pacientes con pancreatitis aguda severa, se realizd en un
porcentaje menor del 3% tanto en pacientes con colecistectomia temprana como tardiay se realiz6
en los casos que era necesario descartar posible coledocolitiasis asociada.

Figura 3. Relacion de severidad segun TAC por grupos

30
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15 4 = temprana

10 m tardia
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No tiene Balthazar Balthazar Balthazar Balthazar
A B C D

Segun la clasificacion de los pacientes por severidad (clasificacion de Balthazar) la mayoria de los

pacientes ingresaron como B y C, y entre los grupos de estudio, el que mas porcentaje de pacientes
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tuvo esta clasificacion fue el grupo no expuestos. los otros tipos de clasificacion de severidad

presentaron el mismo porcentaje sin ninguna variacion.

En cuanto a la estancia hospitalaria preoperatoria, tuvo un promedio de 9.4 dias en los pacientes
expuestos comparado con 10 dias en los pacientes no expuestos, no hubo diferencia entre los dos
grupos.

Tabla 6. Relacion de caracteristicas intraoperatorias de la poblacion en estudio por grupos

Caracteristicas Codificacion Colecistectomia Colecistectomia p

temprana (n=50) tardia (n=55)

% (n) % (n)
Tipo de abordaje  Abierta 18.0(9) 0.00 (0) 0.03
Laparoscopia 38.0 (39) 100.0 (55)
No hay datos 4.0 (2)
Tiempo Promedio DE 49.79 DE 23.0 min 38.18 DE 0.61
quirargico Minimo 20 min 12.59min
Maximo 120 min 20 min
60 min
Sangrado Promedio DEg 320.4 cc DE 475 25.4 cc DE 13 0.00
intraoperatorio -Minimo 30 5cc
Méaximo 2.000 cc 80 cc

Con relacion a las caracteristicas intraoperatorias que se analizaron se encontro que en el grupo de
no expuestos la via de abordaje fue por via laparoscopica en el 100% de los casos, mientras que

en el grupo de expuestos existio un porcentaje minimo de pacientes que requirieron conversion a
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cirugia abierta por hallazgos intraoperatorios tales como: necrosis pancreatica, coleccion
intrabdominal. Con respecto al tiempo quirargico, fue similar en ambos grupos 49.7 versus 38.1
minutos en grupos temprana versus tardia respectivamente.

Hubo una diferencia significativa entre los dos grupos con respecto al sangrado intraoperatorio,
el cual fue mayor en pacientes con colecistectomia temprana, (p 0.000), debido posiblemente a la
inclusion de los casos de colecistectomia por via abierta (0 conversion a abierta).

La mediana de estancia hospitalaria en pacientes sometidos a colecistectomia tardia fue 2 dias, con

un valor minimo de 1 dia y un valor maximo de 10 dias.

15.2 Frecuencia de complicaciones

Con respecto a las complicaciones, se evalu6 la frecuencia de la presencia de colecciones, necrosis
pancredtica, formacién de pseudoquistes pancreatico con pancreatitis llevados a colecistectomia
se encontro lo siguiente:

Tabla 7. Relacion del desarrollo de complicaciones

Caracteristicas Colecistectomia temprana Colecistectomia tardia p
(n=50) (n=55)
% (n) % (n)
Complicaciones 14.0 (7) 1.8 (1) 0.04
Dolor POP 44.0 (22) 20.0 (11) 0.01
Infeccion Sitio 8.0 (4) 5.45 (3) 0.89

Operatorio
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Coleccion 18.0 (9) 1.8 (1) 0.01

pancreatica

Formacion de 0.00 (0) 0.00 (0) 0.97

pseudoquistes

Absceso pancreatico 0.00 (0) 1.8 (1) 0.96
Necrosis pancreatica 20.0 (10) 0.00 (0) 0.00
UCI POP 8.0 (4) 9.0 (5) 0.88
Mortalidad 18.0 (9) 0.00 (0) 0.003

Se encontraron diferencias significativas entre ambos grupos, los pacientes llevados a
colecistectomia temprana presentaron significativamente mayor cantidad de complicaciones,
mayor dolor, mayor frecuencia de colecciones pancreéticas, necrosis pancreatica y mortalidad
(p<0.05)

Los pacientes presentaron mayor frecuencia de dolor posoperatorio en colecistectomia temprana
(44% vs 20%), el requerimiento de uci posoperatorio, la frecuencia de infeccion de sitio operatorio

y formacion de pseudoquistes fue equivalente en los dos grupos.

En cuanto a la evaluacion de las complicaciones que se analizaron, se observé que el grupo de
colecistectomia temprana presento un mayor porcentaje de complicaciones comparado con el
grupo de colecistectomia tardia (14% - 1.8% respectivamente), especificamente las
complicaciones mas relevantes fueron necrosis pancreatica (20%) y coleccion pancreatica (18%).
No se presentd la formacion de quistes pancreéaticos.

15.3 Estimacién del riesgo para desarrollar complicaciones
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Tabla 8. Asociaciones de riesgo para desarrollar complicaciones

RR 1C95% p

Temprana vs tardia 0.11 0.1-0.93 0.01
Género femenino 0.43 0.10-1.85 0.44
Edad mayor de 80 afos 1.04 0.12-1.54 0.15
Estancia hospitalaria prolongada (15 dias 1.13 0.46-2.75 0.47
0 mas)

APACHE mayor de 8 2.17 0.93-5.06 0.09
APACHE mayor de 17 1.10 0.14-8.14 0.65
Uci preoperatoria 9.5 0.54 - 175 0.13
Balthazar AB vs CD 1.65 0.59-4.44 0.48

No se encontraron factores estadisticamente significativos que predispongan al desarrollo de
complicaciones entre los pacientes con pancreatitis aguda, sometidos a cirugia temprana vs tardia.
La colecistectomia tardia es un factor protector para el desarrollo de complicaciones con resultados
estadisticamente significativos (RR 0.11 1C95% 0.1-0.93).

El resto de los factores no muestran asociacion significativa con el desarrollo de complicaciones.
El género femenino muestra una tendencia a ser factor protector sin resultados significativos,
mientras que la edad mayor de 80 afios, estancia hospitalaria prolongada (previo al procedimiento),
APACHE mayor de 8, APACHE mayor de 17, UCI preoperatoria y Balthazar C y D muestra una

tendencia al riesgo sin resultados significativos.
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Después de un seguimiento hasta de 6 meses consecutivos se encontré que el 68% y 87.2%

tuvieron una evolucidn satisfactoria, en ambos grupos respectivamente.
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13. Discusion

La pancreatitis aguda de origen biliar es una de las enfermedades mas comunes del tracto
gastrointestinal (1,4,6), la cual segun el compromiso sistémico del paciente se puede clasificar en
leve, moderadamente severa, y severa, presentando esta Ultima una tasa considerable de
morbimortalidad, por lo cual el manejo oportuno y tratamiento de las causas es el pilar méas
importante(1, 10). La colecistectomia es uno de los pilares més relevantes en el manejo, sin
embargo, actualmente existen discernimientos en cuanto al tiempo de realizacion, antes o posterior
al proceso inflamatorio pancreatico, segun los beneficios para el paciente; existen corrientes que
estan a favor de realizarla durante la misma hospitalizacion, previa estabilizacion hemodinamica
del paciente, mientras que existe otra corriente que considera que, esperar a que resuelva
parcialmente el proceso inflamatorio pancreético, y hacer la colecistectomia en &ptimas

condiciones (hasta 8 semanas después)(2, 9, 7).

El diagnostico de pancreatitis severa se realiza por la presencia de tres criterios que son: Dolor
abdominal, elevacion de 3 veces el valor de referencia de amilasa, hallazgos compatibles de esta
enfermedad en tac abdominal y APACHE mayor de 8, lo que se corrobora en las guias de
pancreatitis internacionales(1,6,8,9). La incidencia de esta patologia se ha incrementado,
presentando ademas una tasa de mortalidad global del 5% que puede ser tan alta hasta un del 30%
en los casos mas graves(2,3,14), se sabe que a nivel mundial la pancreatitis ha aumentado

paulatinamente de 13 a 24,2 casos por cada 100.000 habitantes (2,4).

En cuanto a los resultados obtenidos podemos inferir que esta patologia sigue siendo prevalente

en nuestro medio, siendo mas frecuente en el género femenino, asi como la presencia de dolor
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abdominal, un valor de amilasa 3 veces por encima del rango del valor de referencia y hallazgos
de esta patologia en la tac abdominal siguen siendo los criterios definitivos para el diagnostico de

pancreatitis aguda, lo cual se puede corroborar en las guias de pancreatitis internacionales (6,8,9).

La colecistectomia es el procedimiento por el cual se realiza la extraccion de la vesicula cuando
se presenta colelitiasis colecistitis, es de gran relevancia su realizacion en pacientes con
pancreatitis aguda severa de origen biliar debido a que disminuye la recurrencia de un nuevo

episodio de pancreatitis el cual se asocia con alta mortalidad (47,48).

En la actualidad la via de abordaje principal para la realizacién de colecistectomia es la
laparoscopia por el menor indice de dolor, pronta recuperacién y menor sangrado intraoperatorio;
lo que condiciona una menor estancia hospitalaria y por ende menores costos para la institucion y
el paciente (2,8,9). En un estudio realizado por Csikesz NG comprendido entre 1999-2005 se
encontrd que mas del 90% de las colecistectomias eran por laparoscopia convirtiéndose en el Gold
Standard (50). En el presente estudio fue la tnica via en los pacientes que fueron sometidos a
colecistectomia tardia, y en la mayoria de los que fueron sometidos a colecistectomia temprana,
sin embargo, en este grupo se presentaron algunos casos de conversion a colecistectomia abierta
por la presencia de complicaciones inherentes a su patologia de base, como fue necrosis y

colecciones peripancreaticas.

Por otro lado el inicio de nutricion enteral fue similar en ambos grupos, lo cual es un dato

importante en la evolucion de la enfermedad , como lo menciona la diferentes guias como la de
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Atlanta, IAP/APA y Canada en las cuales se afirma que entre mas temprano se inicie nutricion

enteral existe menor riesgo de complicaciones como translocacion bacteriana (4,6,8).

Con respecto a la necesidad de antibioticoterapia para el tratamiento de pancreatitis aguda
actualmente es una controversia(4,48), se ha descrito beneficio en pacientes con confirmacion
microbioldgica tomado a partir de colecciones pancreaticas (4,48).En el presente estudio no se

encontrd ningin impacto del uso de antibidticos en la evolucion de los dos grupos analizados .

Con respecto a los factores de riesgo para desarrollar complicaciones en los pacientes sometidos a
colecistectomia temprana versus tardia se encontrd que la colecistectomia tardia se presenta como
factor protector para el desarrollo de complicaciones con una asociacion estadisticamente
significativa (p0.0001), lo que nos afirma que es posible diferir la realizacion de este procedimiento
esperando asi disminuir el proceso inflamatorio secundario a la pancreatitis con el fin de reducir
el riesgo de complicaciones como necrosis, formacion de Pseudoquistes, coleccion
peripancreaticas. Estos resultados se refuerzan con la conclusion del estudio publicado en el afio
2013 por el grupo IAP/APA que firman que las altas tasas de complicaciones y mortalidad después
de la colecistectomia temprana en pacientes con pancreatitis severa han dado lugar a pautas que
recomiendan retrasar la colecistectomia hasta que todos los signos de inflamacion se hayan

resuelto (es decir, la colecistectomia a intervalos)(11).

Se considera que en nuestra poblacion se presentaron menos complicaciones en el grupo de
colecistectomia tardia por el tipo de poblacion que en su mayoria fueron de género femeninoy

este se encontré como factor protector, asi mismo la gran mayoria de pacientes, 60%, presentaron
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un APACHE mayor de 8 los cual tiene un porcentaje de morbimortalidad menor al 10% (38, 42),
ademas la realizacion de colecistectomia tardia se consideré cuando el proceso inflamatorio agudo
resolvio, por lo que las complicaciones también pudieron ser menores, lo anterior se refuerza con

el estudio del grupo IAP/APA vy las guias de Atlanta(4,8).

Como fortaleza del presente estudio se encuentra que es uno de los estudios en el cual se demuestra
que la colecistectomia tardia se debe realizar en pacientes con pancreatitis severa como factor

protector, asi como lo establecen las guias internacionales(4,6,8).

Una de las limitaciones del estudio fue una muestra de pacientes a pesar de que se recolecto una
serie de 6 afios consecutivos.

El impacto del presente estudio permitié contribuir a la controversia de si en la institucion se
presentan menor cantidad de complicaciones, menor necesidad de UCI cuando se pospone la
realizacion de colecistectomia en otra hospitalizacién, en pacientes con pancreatitis severa de

origen biliar.

Se requieren de estudios con mayor muestra para establecer el papel de los diferentes factores de

riesgo anteriormente nombrados.
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14. Conclusiones

En cuanto a las variables sociodemograficas que se analizaron en este estudio, se encontrd
mayor frecuencia de esta patologia en el género femenino con un porcentaje del 70%,
siendo de gran importancia como factor protector para el desarrollo de complicaciones en
pancreatitis aguda severa.

Las complicaciones pancredticas fueron mayores en pacientes expuesto en comparacion
con los no expuestos, dentro de las que se destacan: la necrosis pancreéatica y coleccion
pancreatica.

El inicio de nutricion enteral fue similar en ambos grupos sin tener impacto en el estudio.

No hubo relevancia en cuanto a la necesidad de UCI posoperatoria en ambos grupos,
mientras que la necesidad de UCI preoperatoria se pudo ver afectada por la presencia de
alguna complicacion

Estancia hospitalaria fue similar en ambos grupos en promedio 10 dias, lo cual no genera

un fuerte impacto para la institucion.
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