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% Mensaje del comité editorial

Estimadolector:

Nuevamente la familia de la Revista Médica MD se alegra en presentarte su nuevo nimero especial dedicado a
Gastroenterologia, publicacién que fue coordinada por el servicio de Gastroenterologia del Hospital Civil de
Guadalajara Fray Antonio Alcalde con la participacion de las siguientes instituciones nacionales: Hospital General
de Occidente, Hospital General de Zona 45 Ayala del Instituto Mexicano del Seguro Social en Guadalajara, Hospital
de la Santisima Trinidad, Hospital Bernardette, Hospital México-Americano, Centro de Investigacién en
Enfermedades Hepaticas y Gastroenterologia del Hospital General de Zona / Medicina Familiar No. 1 en Pachuca
Hidalgo, Hospital Intermédica, Hospital General de la Secretaria de Salud en Pachuca, Laboratorio de
Inmunobiologia de la Universidad Auténoma de México y el Hospital Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos del
Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado del Distrito Federal. El Comité Editorial
agradece a los Dr. Francisco Alvarez, Dr. José Antonio Velarde y a la Dra. Nallely Castafieda por su incondicional
ayuda y apoyo en la coordinacion de este nimero.

Tal como la Organizacién Mundial de la Salud decret6 el pasado 29 de Mayo durante la celebracion del dia mundial
de la Salud Digestiva: “La salud del aparato digestivo y sus enfermedades representan una tarea que es imperante
difundir en la poblacion”, por lo que la Revista Médica MD consciente de esta tarea se une a esta organizacién al
dedicar un nimero especial dedicado a esta gran area del actuar médico.

En esta publicacion presentamos trabajos de suma relevancia para la medicina actual como lo es el articulo de
revision sobre las actualidades de la Pancreatitis aguda, también se presenta un trabajo en el que se validan las escalas
pronosticas mas utilizadas en esta patologia. A la par, se presenta una guia diagnostica y de tratamiento para la
Infeccién por Virus de Hepatitis C y un analisis sobre los niveles séricos de algunos marcadores inflamatorios que se
han asociado a la cronicidad en esta patologia. A su vez, presentamos una revisién sobre el diagnostico de la

enfermedad por reflujo gastroesofagico.
La Revista Médica MD continda con su compromiso por ofrecerte los trabajos de investigacion mas actuales,

practicos, ttiles y de relevancia. En este afio 2014 seguiremos esforzandonos por ofrecerte las publicaciones con el mas
alto nivel de exigencia y calidad, abarcar todos los ambitos de la practica médica y seguir mejorando como grupo
editorial. Te agradecemos por seguir siendo un fiel lector y te invitamos a participar con nosotros no solo como lector,
sino también como autor en cualquiera de nuestras modalidades de publicaciones.

ampliar la mente



Editorial

Especialistaen Gastroenterologia

Encargado de la Clinica de Pancreasy Vias Biliares del Hospital
Civil “Fray Antonio Alcalde”

Jefe del Servicio de Gastroenterologia del Hospital Civil “Fray
Antonio Alcalde” de Guadalajara

Profesor Adjunto en la Especialidad de Gastroenteroogia,
Universidad de Guadalajara

Re-Certificado porel Consejo Mexicano de Gastroenterologia

n esta ocasion la Revista

Médica MD nos ha asignado

la publicacién de un
suplemento en Gastroenterologia. Por
su trascendencia, hemos seleccionado la
publicacion de articulos relacionados a:
enfermedad por reflujo gastroesofagico,
coagulacién en cirrosis hepatica,
infeccién por virus de hepatitis C,
pancreatitis aguda y una serie de
reportes de casos. Aprovecho la ocasion
para desearle la continuidad de éxitos a
la Revista Médica MD, la cual en 5 afios
ha mostrado enormes logros con un
comité editorial y cientifico de
vanguardia.

El higado tiene una importante
participaciéon en el proceso de
coagulacioén, debido a la sintesis de la
mayoria de los factores anticoagulantes
y procoagulantes. Historicamente se ha
considerado que las alteraciones en el
funcionamiento hepatico provocan
alteraciones que favorecen eventos de
sangrado. La reevaluacion de la
hemostasia en pacientes con
enfermedad hepatica cronica ha retado
este dogma, debido a que otros cambios
asociados pueden restaurar un balance
hemostatico dinamico y precario.

La infeccion por virus de hepatitis
C (VHC) es una de las principales causas
de enfermedad hepatica crénica y se
calcula que alrededor de 170 millones de
personas se encuentran infectadas a
nivel mundial. La mitad de los pacientes
infectados lo desconocen, y el impacto
clinico a largo plazo es variable,

Gastroenterologia

Francisco Alvarez Lépez

oscilando de hepatitis cronica con
cambios minimos, fibrosis avanzada,
cirrosis y cancer hepatocelular. Ademas
que constituye la principal indicacién de
trasplante hepatico. Durante los ultimos
afios se han generado notables avances
en las pruebas diagnoésticas moleculares
y la evaluacion no invasiva de fibrosis. El
conocimiento adquirido en relacion a la
estructura tridimensional del VHC,
junto con el desarrollo de cultivo celular
replicativo, ha permitido identificar
blancos potenciales para la generacién
de agentes antivirales de accion directa
orientados hacia un manejo con mejores
tasas de respuesta, mas cortos,
presentaciones para la via oral y con la
posibilidad de prescindir el uso de
interferdn.

Desde 1988 han sido publicadas
poco mas de 30 guias sobre diagndsticoy
tratamiento de Pancreatitis Aguda. En el
2008 “The Acute Pancreatitis
Classification Working Group” se
propuso evaluar los nuevos conceptos de
fisiopatologia y evoluciéon de esta
enfermedad, asi como la clasificacion
clinica y morfolégica basada en estudios
de imagen para redefinir las colecciones
liquidas pancreaticas/peripancreaticas.
Esto generd que durante el 2013 se
realizaran tres importantes
publicaciones: Clasificacion de
pancreatitis aguda-2012: revision de la
clasificacion de Atlanta y definiciones
por consenso internacional, Guias
basadas en evidencia de la Asociacion
Internacional de
Pancreatologia/Asociacion Pancredtica
Americana para el manejo de
pancreatitis aguda y las Guias del
Colegio Americano de
Gastroenterologia sobre el Manejo de
Pancreatitis Aguda. Todo esto en favor
de un mayor conocimiento de esta

apasionante y compleja enfermedad que
seguramente unificara muchos
conceptos para un mejor diagnostico y
manejo.

MD Revista Médica MD
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Alteracion de los factores de coagulacion y presencia de
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Alteracion de los factores de coagulacion
y presencia de sangrado variceal en
pacientes cirroticos descompensados

Contreras-Omana R*, Martinez-Silvestre E°, Rojas-Corona L°, Sinco-Angeles A°

Resumen

Introduccién

Hasta hace algunos afios se pensaba que la tendencia hemorragica en pacientes cirroticos
descompensados se asociaba a la alteraciones de la coagulacion; en especial las de tipo cronico, como
la falta de produccion de factores vitamina K dependientes. Sin embargo, en la actualidad sabemos que
eslahipertension portal y no las alteraciones de dichos factores, 1a principal causa de sangrado en estos
pacientes.

Objetivo
Demostrar la relacion entre riesgo de sangrado variceal y las alteraciones en el proceso de coagulacion
en pacientes cirréticos descompensados.

Material y métodos

Se realizo un estudio prospectivo, transversal, analitico con disefio de casos y controles en el cual se
recluto un total de 64 pacientes. Se trabajo con dos grupos; en ambos grupos se midieron los distintos
parametros de la coagulacion marcados en la hoja de recoleccion de datos, el primer grupo se conformo
con pacientes Child Pugh B o C sin evidencia de sangrado variceal y el segundo grupo se conformé con
pacientes con un Child Pugh By C que presentaron sangrado variceal documentado por endoscopia.

Resultados

En general se encontro6 un estado de hiperfibrinolisis cuantificado mediante la determinacion delalisis
de euglobulinas del grupo control de 6%, y en el grupo de casos de 19% (RM de 3.3615, IC al 95%
0.0564 a 3.4222). Alteraciones en el TPT en 53% de los pacientes de grupo control y 40 % de los
pacientes del grupo de casos, sin existir diferencia significativa (RM 0.5050, IC 95% 0.2438 a 1.7360),
(RM 2.0668, IC 95% 1.0818 a 3.8230). En cuanto a la medicion del tiempo de sangrado (RM de 1.711,
1IC 95% 0.2397 a 2.2855), 69% de los pacientes del grupo de casos con sangrado variceal tuvieron una
prolongacion en el tiempo de sangrado, comparado con el 56% de los controles, sin existir diferencias
significativas. En cuanto a la presencia de varices esofagicas y sangrado variceal, y su relacion con las
distintas variables de la coagulacion que se estudiaron (plaquetas, TP, TPT, INR, tiempo de sangrado y
lisis de euglobulinas) no se encontraron diferencias significativas en ambos grupos. La presencia de
varices esofagicas se encontro6 asociada a un estado de hiperfibrinolisis en 1a mayoria de los pacientes
(RM1.200,1C95%1.2089 a 3.3735).

Conclusiéon

En nuestro estudio no se encontrod relacion entre el sangrado variceal y las alteraciones en los factores
de coagulacion en el paciente cirrotico descompensado.

Palabras clave: cirrosis hepadtica, coagulopatia, sangrado variceal, tiempo de protrombina, trombocitopenia.
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Factores de coagulacién y riesgo de sangrado
en pacientes cirréticos

Coagulation factor abnormalities and variceal bleeding
in decompensated cirrhotic patients.
Abstract

Background
For several years it was thought that bleeding events in decompensated cirrhotic patients, was associated with coagulation disorders.
Nowadays, we know that the main cause of bleeding in these patients is portal hypertension.

Aims
To demonstrate the relationship between variceal bleeding risk and coagulation anomalies in decompensated cirrhotic patients.

Methods

We conducted a prospective, cross-sectional, analytical case-control design, in which 64 patients were enrolled. We worked with two groups
and different coagulation parameters were measured such as: prothrombin time, platelets, partial thromboplastin time, bleeding time and
euoglobulin lysis. The first group was made up of patients classified as Child Pugh B or C without evidence of variceal bleeding and the second
group was made up of patients classified as Child Pugh B and C who had endoscopically documented variceal bleeding. Statistical analysis was
performed using odds ratios.

Results

Inthe analysis, we identified a state of hyperfibrinolysis quantified by determining euglobulins lysis: 6% control group, the case group 19%.
Values of TPT were found prolonged in 53% of control group patients and in 40% of patients in the case group, with no significant statistical
difference, On the measurement of bleeding time , 69% of patients who presented variceal bleeding showed a prolonged time, compared with
56% of controls without significant statistical difference. As for TE, alterations were found in 97% of patients with variceal bleeding, and 94%
of controls, with no significant differences berween groups. Regarding the various clotting variables studied, none was significantly associated
with the presence of variceal bleeding when compared with controls. Finally, we found that the presence of esophageal varices is associated to a

state of hyperfibrinolysis, regardless of the presence or absence of variceal bleeding.

Conclusions

Our study showed that there is no relationship between variceal bleeding risk and coagulation alterations in decompensated cirrhotic

patients.

Key words: Liver cirrhosis, coagulopathy, bleeding Variceal, PT, Thrombocytopenia.

Introduccion

El buen funcionamiento hepético contribuye hasta con un
80% en el equilibrio en el sistema de coagulaciéon’. Es por
esta razon que una de las manifestaciones mds tempranas y
fidedignas en la insuficiencia hepdtica crénica son las
alteraciones de las pruebas hemostaticas. E1 TP (tiempo de
protrombina) y el TTPa (tiempo de tromboplastina parcial
activado) se han considerado los marcadores que reflejan el
grado de afeccién al sistema de coagulacién en estos
pacientes’. Ahora es bien sabido que no solo los factores
procoagulantes estan disminuidos, también lo estan los
sistemas anticoagulantes naturales como son los inhibidores
de proteasa, la proteina C, la proteina S, *’ y la antitrombina
III, es por esto que se considera que el TP no refleja el estado
real de la coagulacion en la insuficiencia hepatica cronica,
pues éste solo mide la via procoagulante quedando en duda su
contraparte que es fundamental en el equilibrio. De hecho, de
acuerdo con algunos autores, mientras mas avanza la
insuficiencia hepatica cronica los pacientes presentan un
elevado riesgo procoagulante que no puede medirse con los

laboratorios de rutina, y que puede provocar que emplear
vitamina K o plasmas en estos pacientes termine en
complicaciones como trombosis de la vena porta o
tromboembolia pulmonar.*’

Por otro lado, en la actualidad es bien sabido que el riesgo
de sangrado en estos pacientes estd relacionado mas con la
severidad del gradiente de hipertension portal que con las
alteraciones sobre los factores de coagulacion. Es por eso que
en el presente estudio buscamos determinar si dichas
alteraciones influyen directamente en el riesgo de sangrado en
pacientes cirrdticos.

Material y métodos

Se realiz6 un estudio prospectivo, transversal, analitico con
disefio casos y controles en el cual se reclut6 un total de 64
pacientes. Se trabajo con dos grupos; en ambos grupos se
midieron los distintos pardmetros de la coagulacion
marcados en la hoja de recolecciéon de datos; el primer grupo
se conform6 con pacientes cuya estatificacion de su
insuficiencia hepatica crénica correspondia a un Child Pugh

M Revista Médica MD
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B o Csin evidencia de sangrado variceal y el segundo grupo se
conformé con los pacientes con un Child Pugh B y C que
presentaron sangrado variceal documentado por endoscopia.
Los casos corresponden a los pacientes con insuficiencia
hepatica secundaria al consumo de alcohol que presentaron
sangrado de tubo digestivo y los controles son los pacientes
con insuficiencia hepatica secundaria al consumo de alcohol
que no presentaron sangrado de tubo digestivo.

Se realiz6 el reclutamiento de los pacientes sin distincion de
género, mayores de edad con insuficiencia hepatica Child
Pugh B o C secundaria al consumo de alcohol y que
cumplieron los lineamientos para considerarse caso o control.

Finalmente a todos los pacientes se les solicitaron las
siguientes pruebas de coagulacion:

1. Estado de hiperfibrinolisis mediante cuantificacion de

lisis de euglobulinas y fibrindgeno.

2. Tiempos de coagulacion con TP, TPT e INR.

3. Tiempo de sangrado.

Cada una de estas pruebas se compararon con el riesgo de

sangrado en el paciente cirrético verificado por
endoscopia.

Resultados

En nuestro analisis, el estado de hiperfibrinolisis
cuantificado mediante la determinacién de la lisis de
euglobulinas no se relacion6 con el riesgo de sangrado de tipo
variceal toda vez que en el grupo control se identificd en un
6% y en el grupo de caso se presentd en un 19% (RM de
3.3615,1Cal95%0.0564 a 3.4222)

En cuanto al TPT, se encontrd que 53% de los pacientes del
grupo control y 40 % de los pacientes del grupo de casos
mostraban valores prolongados, sin existir diferencia
significativa (RM 0.5050, IC 95% 0.2438 a 1.7360), (RM
2.0668,1C95% 1.0818 a 3.8230).

Se realizé6 medicion del tiempo de sangrado en ambos
grupos (casos y controles) y no se encontré relacion entre este
ultimo y el incremento del riesgo del sangrado de tipo variceal
(RMdel.711,1C95%0.2397 a 2.2855) toda vez que el 69% de
los pacientes con sangrado variceal tuvieron una
prolongacion en el tiempo de sangrado, comparado con el
56% delos controles.

Posteriormente se realizd analisis estadistico entre la
presencia de varices esofagicas, las cuales se encontraron en el
97% de los casos, y las distintas variables de la coagulacion
que se estudiaron (plaquetas, TP, TPT, INR, tiempo de
sangrado) sin encontrar relacion significativa en ninguno de
los casos.

De los distintos parametros que se analizaron, se encontrd
que la presencia de varices esofagicas se encuentra asociada a
un estado de hiperfibrinolisis en estos pacientes, ya que la
presencia de las mismas se asocié a un acortamiento en el
tiempo de la lisis de euglobulinas (RM 1.200, IC 95% 1.2089 a
3.3735) pero sin diferencia significativa al comparar pacientes
con sangrado variceal vs grupo control (Tabla 1).

Discusion
Una de las principales causas de morbi-mortalidad en

Factores de coagulacién y riesgo de sangrado
en pacientes cirréticos

pacientes cirréticos descompensados ha sido el riesgo de
sangrado que dicha poblacién presenta.

Hasta hace unos afios se pensaba que las alteraciones
hepaticas sobre los factores de coagulacién acompafiaban
frecuentemente el riesgo de sangrado.

En los ultimos afios, con el surgimiento de nuevas
terapéuticas y un mejor entendimiento de la hemostasia
normal asi como una mayor especificidad en las pruebas de
laboratorio, el enfoque sobre los trastornos de la coagulacion
en el paciente con afeccion hepatica han cambiado
sustancialmente.*

En el presente estudio se encontraron una serie de
resultados que nos hacen afirmar que el riesgo de sangrado y
las alteraciones sobre los factores de coagulaciéon en el
paciente cirrético no tiene una relacién significativa.

En base al analisis estadistico llevado a cabo encontramos
que el estado de hiperfibrinolisis cuantificado mediante la
determinacion de la lisis de euglobulinas no incrementa el
riesgo de sangrado de tipo variceal.

En la literatura este tema es aun motivo de debate, Boks y
Brommer reportaron que no existia relacion entre la
fibrindlisis en el sangrado variceal.” Dominco Ferro y cols.
hacen referencia que la hiperfibrinolisis puede ser un buen
predictor de sangrado de tipo variceal y que a su vez puede
retrasar la hemostasia primaria haciendo mas severo el
sangrado, por nuestra parte no encontramos relacion de la
fibrindlisis con el sangrado variceal.

Dentro de los parametros estudiados se evalud la
prolongacion de los tiempos de coagulacidn. La prolongacion
del tiempo parcial de tromboplastina activada (TPT) no
incrementa el riesgo de sangrado variceal. Valerie y cols.
reporta que el TPT prolongado no se relacionaba con
incremento en el riesgo de sangrado de tipo variceal.” De
igual modo, nuestro analisis no encontro relacion estadistica
entre el sangrado de tipo variceal y el incremento del TPT.
Observamos que en la determinacion del tiempo de
protrombina no existe incremento en el riesgo de sangrado
variceal cuando se encuentra prolongado. Valerie y cols
reporta que la prolongaciéon del TP es pobre predictor de
sangrado de tipo variceal."

En el analisis estadistico que se llevo a cabo se encuentra
que no existe relacion entre el sangrado variceal y el
incremento del TP como predictor de riesgo de sangrado. La
divergencia en resultados se da a partir de si el TP se toma

Tabla 1. Alteracion de factores de coagulacion en los grupos

Control Casos RM (IC 95%)
n (%) n (%)
Incremento de tiempo 22 (56) 15 (69) 1.711 (0.239 — 2.285)
de sangrado
Prolongacion de TPT 21 (53) 10 (40) 0.50 (0.243 - 1.736)
Acortamiento de lisis 21(53) 11 (46) 1.20 (1.208 — 3.373)

de euglobinas
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como variable para determinar si su prolongacion incrementa
el sangrado de tipo variceal directamente, sin la interaccién de
otras variables como son insuficiencia renal, grado de ascitis o
procesos infecciosos, lo cual si interrelacionan Valerie y
Tripodi. ©

Gregy cols reportan que el tiempo de sangrado se prolonga
hasta en 40% de los pacientes sin evidencia de sangrado
variceal'’. Dougald y cols hacen referencia a que el tiempo de
sangrado prolongado no incrementa el riesgo de sangrado
variceal’ y lo atribuyen al hecho de que a pesar de existir
trombocitopenia, la capacidad de adhesion de las plaquetas
esta incrementada; este incremento en la adhesidon
plaquetaria no podemos medirlo con los laboratorios de
rutina, pero en nuestro estudio coincidimos en que la
trombocitopenia no es un factor de riesgo que incremente el
sangrado variceal (RM 0.6190,1C 95% 0.5611 a 2.1849).

Al respecto Domino Ferro refiere que la fibrindlisis puede
predisponer a la ruptura espontanea del vaso, refiere que el
deterioro de la funcion hepatica incrementa la hipertension
portal y que conforme se deteriora la funciéon hepatica se
incrementa el estado de hiperfibrinolisis,” Bannani hace
referencia a que el acortamiento de la lisis de euglobulinas es
el mejor parametro para medir el estado de hiperfibrinolisis y
que este estado puede contribuir a la ruptura espontanea del
vaso.*

En nuestro estudio, encontramos que la trombocitopenia
no incrementa el riesgo de sangrado variceal, por lo que no se
justifica la correccion de la cuenta plaquetaria como medida
profilactica para prevenir dichos eventos.

En nuestro andlisis la prolongacion del tiempo de
protrombina no incrementa el riesgo de sangrado variceal.
Consideramos que este es un campo que debe seguirse
estudiando, y dar pauta a un protocolo de investigacién que
analice la prolongacion de tiempo de protrombina, pero
tomando en cuenta también otras variables frecuentes en
cirréticos descompensados como son infeccion, deterioro en
la funcion renal, grado de ascitis, encefalopatia o varices
gastricas. Nuestra recomendacién al respecto es
individualizar cada paciente con prolongacion del TP y en su
caso corregirlo mediante plasma fresco congelado sélo
cuando el paciente deba prepararse para algiin procedimiento
invasivo o quirurgico, y mediante la administracion de
vitamina K so6lo en aquellos casos de prolongacién de INR

Referencias bibliograficas

Factores de coagulacién y riesgo de sangrado
en pacientes cirréticos

secundarios a colestasis, y no en aquellos con insuficiencia
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Niveles séricos de interleucina 15, éxido
nitrico e insulina en pacientes con
infeccion cronica por virus de hepatitis C

Contreras-Omana R°, Garcia-Samper MAX®, Bernardo-Escudero R°, Montaro-Estrada LF*

Resumen

Introduccién

En pacientes con infeccion cronica por virus de hepatitis C (VHC) la presencia de un estado
inflamatorio cronico persistente podria estar asociado con niveles séricos elevados de 0xido nitrico
(NO) e insulina, que a su vez se presentarian de manera conjunta con cifras disminuidas de
interleucinas proinflamatorias del tipo Thl como la interleucina (IL)-15, indispensables para activar
lainmunidad innata de tipo celular con el fin de limitar las infecciones virales intracelulares.

Objetivo
Determinar la correlacion y nuevos vinculos fisiopatologicos que existen entre los niveles de IL-15,
NO einsulina en pacientes con infeccion cronica por VHC previo a tratamiento antiviral.

Material y métodos

Se realiz6 un estudio, prospectivo, observacional, transversal, abierto, clinico, comparativo y aplicado
durante el periodo de marzo a junio de 2009, en el que se analizaron muestras de 55 pacientes de ambos
sexos con diagnostico de infeccion cronica por VHC en el Hospital Regional Lic. Adolfo Lopez
Mateos del ISSSTE, con el fin de cuantificar los niveles de IL-15, NO e insulina. Los resultados se
compararon entre si, con el fin de determinar la existencia o no de relacion entre los valores de cada
uno de los elementos estudiados. Se realiz6 un analisis estadistico bivariado mediante la aplicacion de
laprueba T de Student.

Resultados

En la mayor parte de los pacientes estudiados los niveles de IL-15 se encuentran disminuidos o nulos,
mostrando relacion significativa en el analisis bivariado con los niveles séricos de NO (p=0.003)
mediante aplicacion de la prueba T de Student. Por el contrario, los niveles de insulina se encontraron
dentro de rangos normales en casi todas las muestras y éstos no mostraron relacionarse con ninguna de
las otras dos moléculas estudiadas.

Conclusion

Enlamayor parte de los pacientes con infeccion cronica por VHC analizados en este estudio los niveles
de IL-15 fueron indetectables, pudiendo explicar en parte la evolucion del virus a la cronicidad, por
otro lado, aunque los niveles séricos de insulina no mostraron relacion con la IL-15, los niveles de NO
si van de la mano con la deteccion o no deteccion de esta citocina, lo que tal vez sugiere la presencia de
un nexo fisiopatoldgico entre la produccion de ambas moléculas, aunque se requiere de mayores
estudios para establecer con mas firmeza esta asociacion.

Palabras clave: hepatitis C, hepatopatia cronica, Interleucina 15,insulina, éxido nitrico.
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Niveles de IL-5, 6xido nitrico e insulina en pacientes con VHC

Serum levels of Interleukin 15, nitric oxide and insulin
in patients with chronic Hepatitis C infection

Abstract

The present study analyzed blood samples from 55 chronic HCV infected patients from both sexes, with the aim of measuring serum levels of
IL-15, Nitric Oxide and insulin, three molecules which are known to influence in a very important way t regulatory, immune and
inflammatory pathways in the liver.

Once measurements were obtained, we proceeded to compare them with each other, searching to detect the presence or absence of a
relationship between values. Our goal was to establish new possible physiopathological interactions that may lead to a better understanding of
the disease.

As a result we obtained the following data: in most of the studied patients, the IL-15 levels were importantly diminished or absent, showing a
significant relationship with the Nitric Oxide levels (p=0.003) in the bi-variable analysis. On the contrary, serum insulin levels were always
found between normal values in almost all samples, and they didn 't show a significant relationship with any of the other two molecules either.

Considering all the previous data, we reached the conclusion that in the majority of patients chronically infected with HCV in this study, the
almost undetectable levels of IL-15 may in part explain the viral evolution to chronicity, and on the other hand, regardless of the normal serum
insulin levels there was no correlation with IL-15 values. Nitric Oxide levels did show a significant relationship with the presence or absence of
this cytokine. This may suggest the presence of a significant physiopathological nexus between production and manifestation of both molecules,

although more studies to precisely establish this association are still needed.

Key words: Hepatitis C, interleukin 15, nitric oxide, insulin, chronic liver damage

Introduccion

En pacientes con infeccion cronica por virus de hepatitis C
(VHC) la presencia de un estado inflamatorio cronico
persistente podria estar asociado con niveles séricos elevados
de 6xido nitrico (NO) e insulina, que a su vez se presentarian
de manera conjunta con cifras disminuidas de interleucinas
proinflamatorias del tipo Thl como interleucina (IL)-15.
Estas moléculas desempefian un importante papel en la
regulacién de las respuestas inmunes e inflamatorias en el
tejido hepatico que pueden ser determinantes para la
evolucién a cronicidad de la infecciéon por VHC. Es bien
conocido el papel que juega la IL-15 en la regulacion de la
respuesta celular inmune que impide la evolucién a
cronicidad de multiples enfermedades virales y el NO es un
poderoso regulador de la respuesta inflamatoria local y
sistémica, quimiotaxis y control del flujo sinusoidal a nivel
hepatico. Finalmente, diversos genotipos de VHC,
principalmente el 3 y en segundo lugar el 1, se han asociado
con un hiperinsulinismo reactivo asociado a desregulacion
inmune e inflamatoria, cambios en el metabolismo de los
lipidos, gluconeogénesis y depdsito de grasa a nivel hepatico
asociado a sobreproduccién de reactantes inflamatorios
como el factor de crecimiento similar a la insulina tipo 1 (IGF
1) provocada por la presencia viral, que podria intensificar el
dafio hepatico y facilitar la evolucidon a cronicidad de la
infeccidn, asi como la presentacioén de complicaciones tardias
como cirrosis y hepatocarcinoma. Asi, niveles elevados de IL-
15 serian protectores contra cronicidad en este grupo de
pacientes, mientras que niveles elevados de NO e insulina se
asociarian a una mayor intensidad en la respuesta inmune
inflamatoria, mayor dafio hepatico y mayor posibilidad de
cronicidad.

Material y métodos

Se llevé a cabo un estudio prospectivo-transversal,
observacional, comparativo, abierto, clinico, y aplicado
durante el periodo de marzo a junio de 2009, en una cohorte
de 55 pacientes infectados por VHC del Hospital Regional
Lic. Adolfo Lopez Mateos (HRLALM) del ISSSTE
aceptados para protocolo de tratamiento antiviral con PEG-
IFNoa2a o b asociado a ribavirina. Se utilizé una muestra a
conveniencia, compuesta por un grupo de 55 pacientes con
infeccién crénica por VHC bajo tratamiento en el HRLALM
del ISSSTE que reunieron todos los criterios necesarios para
el estudio. En estos pacientes se midieron niveles séricos de
IL-15, de NO y de insulina (Kit comercial IL-15 immunoassay
RD, Kit comercial NO immunoassay RD, medicion de niveles
de insulina por laboratorio central ISSSTE). Como testigo se
utilizaron los valores de referencia considerados como
normales por los laboratorios que disefiaron los reactivos
utilizados. Estos niveles fueron comparados con los niveles
control considerados normales, los valores predeterminados
por el laboratorio que examiné las muestras, para
posteriormente ser comparados entre si. Al término del
estudio, se busco determinar si los niveles de IL-15, ON e
insulina mostraron una relacién en los pacientes con
infeccién cronica por VHC. Se calcul6 la media de cada una
de las variables y la comparacion entre ellas se realizo
mediante prueba T de Student. El analisis de los datos se
realiz6 con el programa SPSS® version 10.0.

Resultados

De la poblacién estudiada (n=55), 20 pertenecen al sexo
masculino (36.4%) y 35 al sexo femenino (63.6%), como se
muestra en la tabla 1, cuyas edades oscilaron entre los 35 y los
65 afios. Respecto a la medicion de los niveles séricos de IL-
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Tabla 1. Distribucion de pacientes por sexo

Grafica 1. Distribucién de niveles de IL-15 (pg/ml)

Numero de pacientes

15: 44 pacientes (80%) tuvieron niveles negativos y/o no
detectables, el resto fue positivo (n=11, 20%), como se
observaenlagrafica 1.

Tras cuantificar los niveles séricos de NO en todas las
muestras, se encontrd que 21 pacientes (38.2%) presentaron
niveles dentro de rangos normales (cifra <5 mmol/ml),
mientras que 34 pacientes (61.8%) mostraron niveles por
arriba del limite normal y se muestra en la grafica 2. Los
niveles séricos de insulina se encontraron dentro de limites
normales (<20 pU/ml) en 36 pacientes (65.5%), mientras que
en 19 de las muestras (34.5%) esta reportaron niveles por
arriba del limite superior normal como muestra la grafica 3.

Aldividirlos grupos tomando como variable independiente
los niveles de IL-15, aquellos con niveles no detectables
tuvieron niveles de NO de 7.49 mmol/ml, mientras que en
aquellos que fueron detectables, la cifra promedio de NO fue
de 16.50 mmol/ml como se observa en la tabla 2.

De la misma manera, al utilizar nuevamente IL-15 como
variable independiente, el promedio de los niveles séricos de
insulina en los pacientes con niveles de IL-15 indetectables
fueron de 23.19 U/ml, mientras que en aquellos pacientes con
niveles detectables, los niveles fueron de 30.64 U/ml, sin
haber diferencia significativa entre ellos (Tabla 3).

Al realizar el andlisis bivariado a los resultados
mencionados mediante prueba T de Student, se encontrd que
los niveles séricos de insulina no se relacionan con la
positividad o negatividad de IL-15 (p=0.40), por el contrario,
una relacion estadisticamente significativa entre la deteccién
de IL-15 con los niveles séricos de NO (p = 0.003) si fue
detectada, la correlacion se explica enla tabla 4.

45 44
B Positiva 45
40 B~ 40 M Elevado
egativa
35 35 M Normal 34 (61.8%)
30 30
25 25

20 20
15 15
10 10

5

5

Niveles de IL-5, 6xido nitrico e insulina en pacientes con VHC

Discusion
En la literatura mundial son ya bien conocidas las

Sexo Frecuencia  Porcentaje % valido % acumulado alteraciones que presentan diversas citocinas y moléculas
- proinflamatorias en los pacientes con infecciéon crénica por
Masculino 20 36.4 36.4 36.4 VHC."" Sin embargo, la mayoria de los estudios sélo han
- . 35 3.6 3.6 100 buscado comparar una misma variable entre dos grupos
emenno ’ : similares o relacionar un maximo de dos variables en esta
Total 55 100 100 poblacion de pacientes.”" Las metas que persigue este estudio

son, en primer lugar, determinar los valores séricos de tres
moléculas que juegan un importante papel en la regulaciéon de
las respuestas inmunes e inflamatorias en diversos tejidos y
que se cree pueden ser determinantes para la evolucion a
cronicidad del VHC. En segundo lugar, se buscoé encontrar
una relacién entre dichas variables, con el fin de descubrir
posibles relaciones fisiopatologicas entre ellas y asi proponer
nuevas vias de investigacion.

Como se esperaba, los niveles séricos de IL-15 en el mayor
porcentaje de la poblacién de pacientes con infeccion cronica
por VHC se encuentran bajos o indetectables, lo que sirve
como evidencia de una posible disfuncion en los sistemas de
inmunidad innata mediados por una respuesta Th1, llevando
a una falla en la actividad celular de defensa y permitiendo la
evolucion de la infeccién hacia la cronicidad. '™

Por otro lado, los niveles de insulina en la mayoria de los
pacientes se encontraron dentro de limites normales. Este
hallazgo se contrapone con lo publicado por estudios
similares que establecen que sobre todo en las mujeres
infectadas por VHC los niveles de insulina tienden a elevarse,
sirviendo como marcadores de un estado de resistencia
sistémica y hepatica probablemente desencadenado por el
proceso inflamatorio viral.””"* E1 mayor problema con esos
estudios es que los pacientes que muestran niveles elevados de
insulina también tienden a presentarse con cierto grado de
sobrepeso y esteatosis hepatica, lo que no permite determinar
una verdadera relacion causa-efecto entre ambos factores, es
decir, sies el VHC el que provoco la resistencia a la insulinay a
lalarga llevo a sobrepeso y esteatosis, o si por el contrario es el
sobrepeso previamente existente el que condicione la
resistencia y una mayor inflamacién hepatica que puede

Grafica 2. Distribucion de niveles séricos de 6xido nitrico (mmol/ml)

21 (38.2%)

Numero de pacientes

Se observa que 21 pacientes (38.2%) presentaron niveles dentro de rangos normales (considerados como
una cifra menor a 5 mmol/ml), mientras que 34 pacientes (61.8%) mostraron niveles por arriba del
limite normal.

Niveles séricos de IL-15, encontrando 44 pacientes con niveles negativos (no detectables) (80%) y 11
pacientes con niveles positivos (detectables) (20%)
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Grafica 3. Distribucion de niveles séricos de insulina (uU/ml)
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36 (65.5%)

19 (34.5%)

Numero de pacientes

Limites séricos de insulina normales en 36 pacientes (65.5%), mientras que
en 19 muestras (34.5%) por arriba del limite superior normal.

llevar a cronicidad y fibrosis la infeccién por VHC, siendo esta
ultima la teoria mas apoyada hasta el momento.

Los hallazgos mas interesantes de nuestro estudio se
relacionan con los niveles séricos de NO, ya que en forma
inesperada se encontrd que los pacientes que presentan
actividad de IL-15 detectable son quienes muestran también
los mayores niveles de NO, con una asociacion significativa (p
= 0.003) tras el analisis bivariado por T de Student. Una
interpretacion a estos hallazgos podria ser que la elevacion de
IL-15 desencadena una respuesta inflamatoria hepatica
persistente, inicialmente por inmunidad celular innata y
posteriormente por linfocitos T de memoria.”” " Lo que a su
vez provoca dafio al endotelio y a los hepatocitos, tanto
infectados como cercanos al sitio de inflamacién, con
posterior induccién de eNOS e iNOS, elevacion en los niveles
y consumo de arginina y finalmente sobreproduccion de NO,
mismo que a su vez puede perpetuar el proceso inflamatorio a
través de la liberacién de radicales libres de oxigeno,

Niveles de IL-5, 6xido nitrico e insulina en pacientes con VHC

Tabla 2. Niveles medios de 6xido nitrico segun IL-15

15pg/ml N Mean SD
IL-15 ON CON 44 7.4990 6.4866
negativa Valid N (listwise) 44
IL-15 ON CON 11 16.5000 11.0349
positiva  Valid N (listwise) 11

Tabla 3. Niveles medios de insulina sérica segun IL-15

15pg/ml N Mean SD
IL-15 INSUL 44 23.1955 26.5466
negativa Valid N (listwise) 44
IL-15 INSUL 11 30.6455 25.3234
positiva  Valid N (listwise) 11

aumentando asi el dafio hepatico tal como sucede en otras
enfermedades como pancreatitis aguda o neoplasias
hematoldgicas.”"® Sin embargo, por el tamafio de nuestra
muestra esto apenas puede ser una especulacion y se requerira
de mas investigacion a este respecto para corroborar nuestros
hallazgos y encontrar una explicacién causal mas completa.

Conclusiones

Enla mayor parte de los pacientes con infeccion cronica por
VHC analizados en este estudio los niveles de IL-15 se
encontraron indetectables, lo que puede explicar en parte su
evolucion a cronicidad. Por otro lado, aunque los niveles
séricos de insulina no mostraron relacion con la IL-15, los
niveles de NO si van de la mano con la deteccién o no
deteccion de esta citocina, 1o que puede sugerir la presencia de
un nexo fisiopatologico entre la produccion de ambas
moléculas, aunque se requiere de mayores estudios para
establecer con mas firmeza esta asociacion.

Tabla 4. Analisis bivariado de IL-15 con NO e insulina mediante prueba T de Student

Prueba de igualdad
de varianzas de Levene

F Sig t
INSULINA Varianzas iguales 1.395 243 ..841
supuestas
Varianzas iguales no -.789
supuestas
NO Varianzas iguales 5119.800 .000 -3.111
supuestas
Varianzas iguales no -0.200
supuestas

Prueba T de igualdad de medias

Diferencia de
Diferencia  Intervalo de confianza

Diferencia  de error 95%
df Sig de media  estandar Inferior Superior
243 53 -.14 .16 -.46 .19
14.346 -.14 17 -.51 .23
.000 53 -.48 15 -.78 -17
43.000 -.48 7.62E-02 -.63 -32
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Validacion de las escalas BISAP,
APACHE Il y RANSON para predecir
falla orgdnica y complicaciones en
pancreatitis aguda

Gonzdlez-Garza F°, Garcia-Zermeno K°, Alvarez-Lépez F:.

Resumen

Introduccién

La Pancreatitis Aguda es una enfermedad que se caracteriza por un proceso inflamatorio pancreatico
que presenta un curso leve en un 80% de los casos y en el resto tiene un curso severo. En este ultimo
grupo es de suma importancia predecir la severidad. La PA es una entidad clinica que en los ultimos
afios ha mostrado una prevalencia en aumento. A nivel mundial su manejo en la mayoria de los
pacientes es médico, reservandose el manejo quirirgico para los casos graves o con complicaciones,
debido a esto, es de suma importancia disponer de una escala de puntuacion para evaluar a los
pacientes en las primeras 24 horas de hospitalizacion que nos permita predecir con la mayor certeza la
posibilidad del desarrollo de complicaciones.

Material y Métodos

Se realizé un estudio descriptivo, abierto, prospectivo y longitudinal en el Servicio de
Gastroenterologia en el Hospital Civil Fray Antonio Alcalde en el periodo comprendido del 1ro de
enero al 10 de noviembre del afio 2012 en pacientes con edad > a 18 afios, de ambos sexos,
hospitalizados con el diagnéstico de pancreatitis aguda determinada por la presencia de dolor
abdominal caracteristico, elevacion de amilasa y/o lipasa =>veces de su limite superior normal asi
como hallazgos caracteristicos en la tomografia axial computada contrastada abdominal realizada en
las primeras 72 horas de su ingreso. Se evaluaron las escalas de severidad de RANSON, APACHE I y
BISAP, suutilidad como predictores de gravedad, falla organica, complicaciones y mortalidad.

Resultados

Se ingresaron 69 pacientes al servicio de manera prospectiva. En todos los pacientes se recabaron los
datos clinicos y laboratoriales en las primeras 24 horas de admision y se calcularon las escalas de
puntuaciéon de RANSON, APACHE Il y BISAP. La etiologia de la pancreatitis aguda fue la siguiente:
biliar en 49 (70%) casos, de los cuales 35 (50%) fueron leves y 14 (20%) severas, teniendo un predominio
del sexo masculino en 41 (59.2%) de ellos; alcohodlica en otros 9 (12.9%), siendo 7 (10%) casos leve y
solo 2 (2.9%) severa teniendo un predominio del sexo femenino con 8 (88.9%) casos. Se presenté un
caso (1.4%) posterior a la realizacion de colangiopancreatografia retrograda endoscopica, la cual fue
leve; 4 (5.8%) casos secundarios a hipertrigliceridemia con predominio del sexo femenino en 3 (75%)
de ellas; 1 caso por hipercalcemia; 1 neoplasica y 4 casos (5.7%) idiopaticas. De todos, 21 (30.4%)
pacientes se sometieron a TAC alas 72 horas de suingreso. La mortalidad global en nuestro estudio fue
de2.9%.

Discusion

Se comparo la precision de tres escalas de puntuacion prondsticas multifactoriales en un estudio
prospectivo de pacientes con pancreatitis aguda. Se confirmé que las escalas BISAP, RANSON,
APACHE II son un medio confiable para estratificar a los pacientes con PA a las 24hs de su ingreso y
hasta 48 hs en el caso de la escala de RANSON. Sin embargo la desventaja general de estas escalas es
que no estan disefiadas para predecir complicaciones potencialmente prevenibles en pancreatitis aguda

Palabras clave: pancreatitis aguda, colangio pancreatografia retrograda endoscipica, falla orgdnica,
necrosis pancredtica.
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Validacién de las escalas BISAP, APACHE Il y RANSON
para pancreatitis aguda

Validation of BISAP. APACHE Il and RANSON scales to
predict organic failure and acute pancreatitis

complications
Abstract

Introduction

Acute pancreatitis (AP) is a diseases characterized by a pancreas inflammatory process present on a mild course in a 80%, and severe course
on 20% of the cases, the latter group being of utmost importance to predict the severity. The AP is a clinical entity that during the past years has
showed an increasing prevalence. Worldwide, its handling on most of the patients is medical, saving its surgical handling for the severe cases or
with complications, because of this, it is very important to have a scoring scale to evaluate the patients during the first 24 hours of
hospitalization allowing a more accurate prediction of the possibility of complication development.

Material and methods
A descriptive, open, prospective, cohort study was performed in the gastroenterology department of Fray Antonio Alcalde Hospital starting
January Ist 2012. This study included patients 18 years old and over, of both sexes, admitted with diagnosis of acute pancreatitis assessed by

the presence of  typical abdominal pain, elevation of lipase and/or amylase == 3 times their normal upper limit as well as characteristic
findings in abdominal contrast axial tomography scan taken in the first 72 hours upon hospital admittance. RANSON, APACHE II and
BISAPscales were assessed as well as their usefulness as predictors of severity, organic failure, complications and mortality.

Results

A total of 69 patients were included in the study prospectively. Clinical and laboratorial data of all the patients was gathered in the first 24
hours upon hospital admission and RANSON, APACHE II, BISAP scales calculated. Etiology od acute pancreatitis was as follows: Biliary in
49 cases (70%) of which 35 (50%) were mild and 14 (20%) severe .being most of the cases men 41 (59.2%). Alcoholic 9 cases (12.9%) of which 7
cases (10%,) were mild and 2 (2.9%) severe, being predominantly female patients (88.9%). There was one case of AP following endoscopic
retrograde cholangiopancreatography, which was mild; 4 cases secondary to hypertriglyceridemia predominantly female in 3 of the cases (75%);
1 case due to hypercalcemia, 1 due to neoplasia and 4cases (5.7%) idiopathic. Twenty one of the patients had CAT scans done in the first 72
hours upon hospital admission. Overall mortality in this study was 2.9%

Discussion

Accurateness of these three multifactorial prognostic scales was compared in a prospective study which included patients diagnosed with
acute pancreatitis. It was confirmed that BISAF, RANSON, APACHE II scales are a reliable tool to stratify patients with AP within their first
24 hours of their admission to hospital, and up to 48 hours in the case of RANSON scale. However, there is the evident disadvantage that these

scales are not designed to predict potentially foreseeable complications in acute pancreatitis.

Key words: Acute pancreatitis, endoscopic retrograde cholangiopancreatography, organic failure, pancreas necrosis.

Introducciéon

La pancreatitis aguda (PA) continta siendo una
enfermedad caracterizada por una morbilidad y mortalidad
significativa. Diversos reportes sefialan un incremento anual
en su incidencia. El curso clinico generalmente es leve y se
resuelve sin dejar secuelas.”” Aunque tipicamente es una
enfermedad que se autolimita, hasta en un 15% los pacientes
experimentan una forma potencialmente grave y mortal de la
enfermedad.

La incidencia de la PA esta incrementando en los Estados
Unidos, siendo responsable de mas de 200,000
hospitalizaciones cada afio. La mortalidad global de la PA es
de aproximadamente 5%." En México de acuerdo a datos del
Instituto Nacional de Estadistica y Geografia (INEGI) en
1999 la PA constituy6 la causa numero 20 de mortalidad,
ocasionando el 0.5 % delas defunciones en el pais. Enlos afios
2000 y 2001 su incidencia se incremento, trasladandola al
sitio6 17 dentro de las causas de muerte con una prevalencia del
3%.

Hay necesidad de un sistema simple de puntuacién de
gravedad y clinicamente orientado que pueda predecir la
mortalidad de la PA dentro de las 24 horas de la presentacion.
Varios sistemas de puntuacioén pronosticos se utilizan para
predecir la severidad de la PA en los primeros dias de ingreso
entre los que se encuentran APACHE II (Acute Physiology and
Chronic Health Evaluation), RANSON, Glasgow, Bali y
BISAP. La Puntuacion de RANSON represent6 un avance
importante en la evaluacién de la gravedad de la PA y se ha
utilizado durante mas de tres décadas para evaluar la
gravedad con valores > 3 puntos. Es moderadamente exacto
en la clasificacién de los pacientes en cuanto a la gravedad
pero tiene la desventaja de requerir una valoracion completa a
las 48 horas.’ La escala APACHE II proporciona informacién
prondstica igualmente util y tiene la ventaja de poder ser
calculado en cualquier momento y ser recalculado conforme
cambien las condiciones. La exactitud de prediccion depende
del momento de su calculo y el punto de corte escogido.
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Varios estudios han utilizado puntajes del APACHE II al
ingreso a las 24 horasy a las 48 horas, valores de > 8 puntos en
el contexto de pancreatitis aguda grave (PAG) representan
severidad.” La puntuacion BISAP consta de cinco variables:
nitrogeno de urea en sangre (BUN) > 25 mg/dl, alteracién del
estado mental, sindrome de respuesta inflamatoria sistémica
(SIRS), edad > 60 afios y derrame pleural detectado por
estudios de imagen. La puntuaciéon BISAP lleva varias
ventajas importantes sobre otros sistemas de puntuacion
pronostica en la pancreatitis aguda. La primera es que la
puntuacién es facil de calcular, requiriendo sélo algunos
signos vitales, examenes de laboratorios y estudios de
imagenes que se encuentran comunmente obtenidos al
momento de presentacion o dentro de las primeras 24 horas
de presentacion.’ No hay sistemas clinicos simples de
puntuacién o grupo de pruebas en PA que hayan demostrado
un mejor desempefio en el ambito clinico para predecir el
desarrollo de FO, complicaciones y mortalidad basados en
examenes de diagnoéstico y laboratorio dentro de las primeras
horas de presentacion.

Material y métodos

Se trata de un estudio descriptivo analitico, realizado en el
periodo comprendido de 01 de Enero al 10 de Noviembre del
afio 2012 por el Departamento de Gastroenterologia del
Hospital Civil Fray Antonio Alcalde en la ciudad de
Guadalajara, Jalisco. Este es un hospital de 3er nivel de
atencion médica con un area de influencia en la region
Occidente del pais que incluye los estados de Colima,
Zacatecas, Aguascalientes y Nayarit.

Criterios de inclusion

Se incluyeron a pacientes con edad igual o mayor a los 18
afios. El diagnostico de PA determinado por la presencia de
dos de tres criterios: 1) Dolor abdominal caracteristico de la
PA, 2) elevacion de amilasa y/o lipasa = 3 veces de su limite
superior normal, 3) hallazgos caracteristicos de PA en TAC
abdominal realizada en las primeras 72 horas de su ingreso.

Las puntuaciones de BISAP y APACHE II se calcularon
utilizando los datos en las primeras 24 horas de su ingreso y la
puntuacién de RANSON se obtuvo con datos a su ingresoy a
las 48 horas. El BISAP utiliza cinco puntos: 1) BUN > 25
mg/dl, 2) el estado neuroldgico deteriorado por la evidencia
de desorientacién o alteracion en el estado mental, 3) la
presencia de SIRS, 4) edad > 60 afios, 5) la presencia de
derrame pleural. La alteracion del estado mental se evalud
mediante la Escala de coma de Glasgow en las primeras 24
horas de la presentacion. Los pacientes se clasificaron como
Pancreatitis Aguda leve 6 grave basado en la presencia de falla
organica por mas de 48 horas.

El SIRS se defini6 como dos o mas de los siguientes
criterios: 1) temperatura de <36° 6 > 38° C, 2) PaCO, < 32
mm/Hg, 3) frecuencia respiratoria >20 respiraciones
/minuto, frecuencia cardiaca >90 latidos /minuto, 4)
recuento leucocitario <4,000 o > 12,000 células /mm’ o0 >10
% bandas. La presencia de un derrame pleural se determind
mediante la realizacion de tomografia computarizada de
torax, radiografia de toérax o ultrasonido abdominal

Validacién de las escalas BISAP, APACHE Il y RANSON
para pancreatitis aguda

realizados dentro de las primeras 24 horas de la presentacion.
La duracién de la FO se definié como transitoria (< 48
horas) o persistente (>48 horas) desde el momento de la
presentacién. La falla organica incluye: choque (presion
arterial sistolica < 90 mm/Hg), 2) insuficiencia respiratoria
(pO, arterial < 60 mmHg en el aire ambiente 6 la necesidad de
ventilacion mecanica), 3) insuficiencia renal (creatinina
sérica> 2 mg/dl después de rehidratacién 6 hemodidlisis).’

Analisis estadistico

El analisis estadistico de los resultados obtenidos en el
presente estudio se realiz6 con ayuda del programa Excel® y
se utilizara un analisis de tipo inferencial; para el andlisis de
las escalas nominales y ordinales se utilizara prueba de Chi-
cuadrada de Mantel-Haenszel; para las escalas de intervalo se
utilizara Prueba de homogeneidad de varianza; si ésta
demuestra homogeneidad, entonces T de Student o analisis
de varianza; si no hay homogeneidad de varianza se usara
estadistica no paramétrica. El nivel de significancia para
rechazar la hipdtesis nula (Ho) serd de p<0.05. Ademads se
determinaran razones de Momio (OR).

Resultados

Caracteristicas de los pacientes

Se ingresaron 70 pacientes con PA de manera prospectiva
entre enero de 2012 y noviembre del 2012, se excluyé un

Tabla 1. Incidencia de PAG, NPy mortalidad estratificada por escala

de puntuacion de BISAP, Ranson y APACHE II

Escala Pacientes PAG NP Mortalidad
n (%) n (%) n (%) n (%)
BISAP
<2 62 (89.8) 16(25.8) 9(14.5) 1(1.6)
>3 7(10.2) 5(71.4) 3(42.9) 1(14.3)
OR (CI) 0.35 5 10.1
Ranson
<2 48 (69.5) 0(0) 5(10.4) 2(4.2)
>3 21(30.5) 14 (66.7) 7(33.3) 00
OR (CI) 22 1.1 0.6
APACHE II
<7 43 (62.3) 2(4.7) 8(18.6) 1(2.3)
>8 26 (37.7) 19(73.1) 4(15.4) 1(3.8)
OR (CI) 0.56 3.5 0.61

PAG, pancreatitis aguda grave; NP, necrosis pancreatica; OR, razon de Momios; CI, intervalo de
confianza.
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Tabla 2. Sensibilidad, especificidad, VPP y VPN de las diferentes escalas de puntuacion en la prediccion de PAG, NP y mortalidad

Escala Sensibilidad Especificidad VPP VPN
(95% CI) (95% CI) (95% CI) (95% CI)
PAG
BISAP 0.24 (.06 - .42) 0.96 (.9-1.0) 0.71 (.38 - 1.05) 0.74 (.63 - .85)
Ranson 0.67 (.47 - .87) 0.85(0.75 - 0.95) 0.67 (0.47 - 0-87) 0.85(0.75-0.95)
APACHE II 0.9(0.78 - 1.0) 0.85(0.75-0.95) 0.73 (0.56 - 0.90) 0.95(0.89 - 1.0)
NP
BISAP 0.25(0.01-0.5) 0.93(0.86 - 1.0) 0.43 (0.06 - 0.8) 0.85(0.77 - 0.94)
Ranson 0.58 (0.30 - 0.86) 0.75 (0.64 - 0.87) 0.33(0.13-0.53) 0.9 (0.81-0.98)
APACHE II 0.58 (0.30 - 0.86) 0.67 (0.54 - 0.79) 0.27 (0.10 - 0.44) 0.88(0.79 - 0.98)
Mortalidad
BISAP 0.50(0.19-1.19) 0.91 (0.84 - 0.98) 0.14 (0.12 - 0.40) 0.98 (0.95 - 1.02)
Ranson 0.50 (0.19-1.19) 0.69 (0.58 - 0.8) 0.05(0.04-0.13) 0.98 (0.94-1.02)
APACHE II 0.50 (0.19-1.19) 0.63 (0.51-0.74) 0.04 (0.04-0.11) 0.98 (0.93 - 1.02)

PAG, pancreatitis grave; NP, necrosis pancreatica; VPP, valor predictivo positivo; VPN, valor predictivo negativo; CI, intervalo de confianza.

paciente por falta de informacién en el expediente. Sesenta y
nueve pacientes fueron ingresados directamente al servicio de
Gastroenterologia. Los datos se recabaron dentro de las
primeras 24 horas de la admision, en todos los pacientes se
calcularon las puntuaciones de BISAP, RANSON vy
APACHEII, para determinar gravedad.

La mediana de edad fue de 43.4 afios (RIC 33-66) de los
cuales el 63.8% fueron mujeres y el 36.2% fueron hombres. La
gravedad de la presentacion fue leve en el 69.6% y severa en el
30.4% de los casos. La etiologia de la pancreatitis aguda fue la
siguiente: biliar en 49 (70%) casos, de los cuales 35 (50%)
fueron leves y 14 (20%) severas, teniendo un predominio del
sexo masculino en 41 (59.2%) de ellos; alcohodlica en otros 9
(12.9%), siendo 7 (10%) casos leve y solo 2 (2.9%) severa
teniendo un predominio del sexo femenino con 8 (88.9%)
casos. Se presentd un caso (1.4%) posterior a la realizacion de
colangiopancreatografia retrégrada endoscopica, la cual fue
leve; 4 (5.8%) casos secundarios a hipertrigliceridemia con
predominio del sexo femenino en 3 (75%) de ellas; 1 caso por
hipercalcemia; 1 neoplasica y 4 casos (5.7%) idiopaticas. De
todos, 21 (30.4%) pacientes se sometieron a TAC a las 72
horas de suingreso.

Dos pacientes (2.9%) desarrollaron falla organica
persistente y se clasificaron como PAG presentando ademas
falla multiorganica. Un paciente (1.4%) desarroll6 FO
transitoria y se clasifico como PA leve. La NP por estudio de
TAC se encontro en el 17.3% (81% de aquellos sometidos a
estudio tomografico). La duracion media de estancia

intrahospitalaria fue de 7 dias (RIC 4 a 6; rango de (1 - 24). La
duracién media de estancia en PAL fue de 5 dias, mientras
que en PAS de 4 dias. Dos pacientes fallecieron para una
mortalidad 2.9% y solo un paciente (1.4%) se transfiri6 a la
unidad de cuidados intensivos (UCI) donde fallecio, con una
duracién media de estancia en (UCI) de 7 dias.

Para lograr una mayor precisién en la sensibilidad y
especificidad se seleccionaron valores de puntuacidén
correspondientes PAS en las diferentes escalas como
puntuaciéon BISAP =3, RANSON =3y APACHEII >8.La
incidencia observada en la PAS, NP y la mortalidad
estratificada por el BISAP, RANSON y APACHE-II
correspondiente OR se observan enlatabla 1.

El nimero de pacientes con una puntuaciéon de BISAP =3
fue de 7 pacientes, una puntuacion de RANSON = 3 fue de
21 pacientes y una puntuacion de APACHEII = 8 fue en 26
pacientes. En cuanto a la mortalidad de los dos pacientes
tenian una puntuacién de RANSON < 3y una puntuacion de
APACHE-IT = 8 en un paciente el otro restante tenia una
puntuacién RANSON < 3 y una puntuacion de APACHE-IT
< 7. La mortalidad se presenté en un paciente con una
puntuacién de > 3 en la escala de BISAP en la UCI, y en otro
con una puntuaciéon < 3 puntos. Utilizando los puntos de
corte para la sensibilidad, especificidad, VPP y VPN de las
diferentes escalas de puntuacion para predecir PAG, NP y
mortalidad se describen enlatabla 2.

En cuanto a la estratificacion de los pacientes con la escala
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de puntuacion de BISAP para predecir PAG, NP y mortalidad
se describen enlatabla 3.

Con puntuacién de cero un total de 30 pacientes de los
cuales 9 que corresponden al 30% presentaron PAG, 4
pacientes que corresponde el (13.3%) desarrollaron NP y no
se presentd mortalidad en ningin paciente.

Aquellos que tuvieron un punto, 17 (35.3%) de los cuales 6
pacientes cursaron con PAG, 2 (11.8%) desarrollaron NP, sin
ningun deceso. Con 2 puntos se registro a 16 pacientes, de los
cuales 5 correspondiente al 31.3% con PAG, 3 (18.8%)
tuvieron NP; en cuanto a la mortalidad se presentd en un
paciente que equivale al (6.3%). Con puntaje de 3, cuatro
pacientes de los cuales la mitad presenté PAG y NP; un
paciente falleci6 que equivale al (25%). Con 4 puntos,
Gnicamente 2 pacientes, uno desarrollo ambas
complicaciones.Sin encontrar mortalidad en este grupo.
Ningtn paciente presento 5 puntos en la escala de BISAP.

Para realizar la comparacion entre las tres escalas de
puntuacién en la prediccién de FO, NP y mortalidad se
realizo un AUROC en cada escala las cuales se describen en la
tabla4.

La FO se predijo con un AUROC de 0.62 (IC 95% 0.25-
0.98) para la escala de puntuacion de BISAP, el desarrollo de
NP en un 0.64 IC: 95% 0.44-0.83 y por tltimo la mortalidad
en0.70 (IC95% 0.26- 1.0). Ennuestro estudio la mejor escala
de puntuacién en cuanto a la precision la obtuvo la escala de
RANSON para predecir FO en un 0.51 (IC 95% 0.17-0.85),
en cuanto a la NP en 0.66 (IC 95% 0.49-0.84) y por ultimo
una mortalidad 0.34 (IC 95% 0.05 — 0.63). En este estudio se
compard la precisién de tres escalas pronosticas
representativos de puntuacién multifactoriales de pacientes
con (PA).

Discusiony conclusiones

En este estudio se comparo6 la precision de tres escalas de
puntuacion pronosticas multifactoriales en un estudio
prospectivo de pacientes con PA. Se confirm6 que las escalas
BISAP, RANSON, APACHE II son un medio confiable para
estratificar alos pacientes con PA alas 24 horas de suingreso y
hasta48hsen el caso dela escalade RANSON.

Tabla 3. PAG, NP y mortalidad estratificados por la escala BISAP

BISAP Pacientes PAG NP Mortalidad
(%) (%) (%) (%)

0 30 (43.4) 9(30) 4(13.3) 0(0)

1 17 (24.6) 6(35.3) 2(11.8) 0(0)

2 16 (23.2) 5(31.3) 3(18.8) 1(6.3)

3 4(5.9) 2(50) 2(50) 1(25)

4 2(2.9) 1(50) 1(50) 0(0)

5 0 N/A N/A N/A

PAG, pancreatitis aguda grave; NP, necrosis pancredtica; N/A, no aplica.

Validacién de las escalas BISAP, APACHE Il y RANSON
para pancreatitis aguda

Tabla 4. AUROC de las diferentes escalas de puntuacion en la

prediccion de FO, NP y mortalidad

AUROC FO NP Mortalidad
CI95% CI 95% CI 95%
BISAP 0.62 (0.25-0.98)  0.64 (0.44-0.83)  0.70 (0.26-1.0)

Ranson 0.51(0.17-0.85)  0.66 (0.49-0.84)  0.34 (0.05-0.63)

APACHETII  0.65(0.33-0.96)  0.47(0.29-0.65)  0.30 (0.04-0.56)

FO, falla organica; NP, necrosis pancreatica; N/A, no aplica.

La mortalidad global en nuestro estudio fue de 2.9%, la cual
es similar alopublicado enla literatura presentandose entre
un 2 — 3% de los pacientes con PA.? Identificando ademads en
este estudio que el 10.1% de los pacientes presentaban una
puntuaciéon = 3 BISAP, 30.4% >3 RANSON y 37.7% con
APACHE II >8 puntos. Nuestro estudio presentd ciertas
limitaciones para comparar las tres escalas de puntuacion
pronosticas debido a que el niumero total de pacientes no fue
significativo para valorar por completo la escala de BISAP
para predecir FO, complicaciones y mortalidad.

Como era de esperar la proporcion de pacientes con PAG
en nuestro estudio fue menor ya que se presentd en 21
pacientes en comparacién con el estudio realizado en la
Universidad de Pittsburg Medical Center entre junio del 2003 y
septiembre 2007 en una cohorte con un total de 185 pacientes
con una mortalidad del 1.2% y BISAP =3: 9.9% que
utilizaron datos obtenidos de dos hospitales de la comunidad
y centros de atencion terciaria.” Debido a que so6lo un nimero
muy pequeilo de pacientes fallecieron en nuestro estudio (2
pacientes) todos los resultados relacionados con la
mortalidad deben de ser evaluados con cautela.

Recientemente se revisod la clasificacion Atlanta con el
objetivo de incorporar conceptos modernos de la enfermedad
enfocandose en una mejor evaluacion clinica de la gravedad
para permitir un registro estandarizado de datos para facilitar
la evaluacion objetiva.

Una importante aportacion es en cuanto a la definicién
actual de la gravedad de la PA que la clasifica en tres grupos:
Pancreatitis aguda leve es la forma mas comun la cual no
desarrolla FO complicaciones locales y/o sistémicas y
usualmente se resuelve en la primera semana, PA
moderadamente severa se define por la presencia de FO
transitoria, complicaciones locales ¢ exacerbacién de las
comorbilidades por ultimo PA severa se define por la
presencia de FO persistente.’

BISAP es un sistema de puntuacidén prondstica
relativamente nuevo que posee un buen desempefio en los
estudios realizados sobre todo en la identificacion precoz de
los pacientes con PA que estan mayor riesgo de mortalidad
intrahospitalaria. BISAP utiliza los resultados del examen
fisico, signos vitales, laboratorio de rutina asi como hallazgos
en los examenes de imagen para obtener una puntuacion de
cinco puntos. Se ha propuesto que la principal ventaja de
BISAP a los sistemas tradicionales de puntuacion es la
simplicidad en la recoleccion de las 5 variables’ sin embargo,
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en la experiencia de nuestro estudio el calculo de la
puntuacién BISAP es mas complicada de lo que se sugiere,
aun cuando consta de tan solo cinco puntos observamos un
mayor tiempo en el cdlculo relacionado al sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica (SIRS) el cual exige la
recoleccion de multiples variables por lo que es un sistema en
realidad de ocho variables para el calculo de cinco puntos.

La puntuacion de RANSON se compone de 11 variables
que se registran como valores binarios al ingreso y a las 48
horas, y su objetivo principal fue evaluar la funcién de la
intervencién quirtrgica temprana en pacientes con PA. Una
puntuacion compuesta de 3 puntos 6 mas se utiliza
comunmente para clasificar a un paciente que tiene una PAG.
Un analisis de los componentes de la puntuacién de
RANSON revela que se inclina hacia la deteccién de una falla
multiorganica ligada a una respuesta inflamatoria sistémica.’

La escala de APACHE-II mide la respuesta fisiologica a la
lesion e inflamacion fue inicialmente disefiado para predecir
el tratamiento en la unidad de cuidados intensivos (UCI) y la
mortalidad, en este trabajo fue una escala de utilidad ya que
predijo con una puntuacién > 8§ pacientes con riesgo de
presentar NPy FO.

BISAP tiene la ventaja sobre la puntuacion de RANSON de
ser calculado dentro de las primeras 24 horas al ingreso de los
pacientes. BISAP parece estar mas fuertemente sesgado hacia
la respuesta inmune a las lesiones y a la edad avanzada (> 60
vs > 55 afios) con una mayor probabilidad de presentar
alteraciones en el estado de alerta mientras que el sistema de
puntuacién de RANSON parece funcionar con mayor
precision en la prediccion de FO persistente de mas de 48
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Resumen

Introduccién

La disfagia, de cualquier origen, constituye un impedimento para la alimentacion del paciente que la
padece. La gastrostomia endoscOpica percutanea es una buena alternativa a la sonda nasogastrica por
su seguridad, rapidez, bajo costo y facil mantenimiento. La gastrostomia endoscopica percutanea es
reconocida como la técnica de eleccion para conseguir una nutricion adecuada en pacientes con
problemas de deglucion con intacto sistema digestivo. Se realizé un analisis para describir las
caracteristicas, indicaciones y técnica empleada en los pacientes sometidos a gastrostomia
endoscépica percutanea.

Material y Métodos

Se realizé un estudio descriptivo, retrospectivo, observacional donde se incluyeron pacientes que
ingresaron a 3 hospitales privados de la ciudad de Guadalajara y que tuvieron indicacion precisa de
gastrostomia endoscopica percutanea entre junio de 2006 a mayo de 2009. Se seleccionaron 59
pacientes de ambos sexos con incapacidad parala deglucion, con disfagia neuromotora u obstructiva o
con dificultad para mantener una nutricion oral adecuada.

Resultados

De los 59 pacientes incluidos el sexo femenino predomino (71.2%). La insercion de la gastrostomia
endoscopica percutanea fue exitosa en todos los casos. El grupo de enfermedades neurologicas
predomino como diagnostico clinico encabezado por el evento vascular cerebral, seguido de la afagiay
la desnutricion. El 13.5% presento complicaciones, las cuales fueron: fuga por el estoma en cuatro
pacientes, infeccion de la herida en 3 pacientes (Pseudomona aureginosa en un paciente), reflujo en un
paciente, 1 extraccion de la sonda y 1 neumonia. Se registro una muerte por sepsis severa sin relacion
con el procedimiento. No se reporté mortalidad asociada al procedimiento.

Conclusion

La gastrostomia endoscopica percutanea es un método sencillo, seguro, eficaz con bajo porcentaje de
complicaciones, que debe ser de eleccion en aquellos pacientes con limitacion para la via oral y tubo
digestivo indemne.

Palabras clave: disfagia, endoscopia, enteral, gastrostomia, nutricion, sonda.
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Gastrostomia endoscépica percutdnea

Demographic characteristics and percutaneous
endoscopic gastrostomy indications
Abstract

Background

Dysphagia, regardiess the cause, can make patient nutrition challenging. Percutaneous endoscopic gastrostomy (PEG) can be a good
alternative to nasogastric tube feeding due to its security, efficiency, low cost and uncomplicated up keeping. PEG is a technique of choice in
order to achieve proper nutrition in patients with deglutition disorders and an intact digestive system. An analysis was performed in order to
describe characteristics, indications and employed technique in patients who underwent percutaneous endoscopic gastrostomy.

Material and methods

A descriptive, retrospective, cross — sectional study was performed, which included patients who were admitted in to three different private
sector hospitals in Guadalajara city who met precise criteria to undergo PEG between June 2006 to May 2009. 59 patients of both sexes in which
deglutition was not possible, neuromotor or obstructive dysphagia were enrolled in the study.

Results

Of the 59 patients included in the study, most were female (71.2%). Insertion of PEG was successful in all cases. Neurologic motor disease
was the most frequently diagnosed problem, mostly due to cerebrovascular events (CVA), followed by aphagia and malnutrition. Complications
were presented by 13.5% of patients; leaking from the stomach in four patients, wound infection in three patients (Pseudomona aureginosa in
one patient), reflux in one patient, accidental removal of the tube and pneumonia in one patient. One patient was diseased due to severe sepsis,

not related to the actual procedure. No mortality was related to technical procedure.

Conclusion

PEG is a simple, safe and efficient procedure associated with a low percentage of complications, and it should be the first choice in patients
who cannot tolerate oral feeding and have an intact gastrointestinal system.

Keywords: Dysphagia, endoscopy, enteral, gastrostomy, nutrition, probe.

Introducciéon

La disfagia, de cualquier origen, constituye un
impedimento para la alimentacién del paciente que la padece.
En estos pacientes colocar una sonda nasogastrica (SNG)
tiene multiples inconvenientes: necesidad de sustitucion
periddica, frecuente extracciéon por el propio paciente,
incomodidad para el paciente-familia y es fuente de
complicaciones (esofagitis, aspiracion, etc). La gastrostomia
endoscopica percutanea (GEP) es una buena alternativa a la
SNG porsusencillez, utilidad, seguridad, rapidez, bajo costo,
facil cuidado y posibilidad de mantenimiento durante largos
periodos de tiempo. La GEP es actualmente reconocida como
la técnica de eleccidn para conseguir una nutriciéon adecuada
en pacientes con problemas de deglucidén, pero que
mantienen intacto el sistema digestivo y una esperanza de
vida prolongada."” Ponsky y Gauderer*® describieron en
1980, por primera vez la GEP, y confeccionaron la primera a
partir de un tubo de Pezzer de 14 f. Tras su descripcidn inicial,
se han desarrollado y comercializado diferentes equipos, con
diversas variaciones en la forma de colocarla: las de traccién
(las mas utilizadas), las que se empujan sobre una guia (tipo
push)’ y las que se colocan con la ayuda de un introductor
(una variacion de la técnica de Seldinger).” Desde 1980, la
GEP ha desplazado practicamente a la gastrostomia
quirurgica, actualmente de elecciéon en los pacientes con

problemas de deglucion.

Técnica de pull, traccion o de “jalar”

Desde la descripcion original, el procedimiento sélo ha
sufrido minimas modificaciones. El paciente es colocado en
posicién supina y es sedado por via endovenosa. La profilaxis
con antibidticos puede individualizarse. Es necesario realizar
un examen endoscépico completo, certificando la
permeabilidad hasta el duodeno. Se insufla lo suficiente como
para mantener la cara anterior del estbmago en contacto con
la pared del abdomen. Con el cuarto oscuro, se selecciona el
punto de maxima transiluminacion y al mismo tiempo se
realiza digitopresion, que sea claramente visible en la camara
gastrica. Una adecuada seleccion de este sitio, es de vital
importancia para un buen resultado del procedimiento. Se
infiltra con anestesia local, piel y tejido celular subcutaneo,
para después realizar una incision de 1 cm. Este sitio es
puncionado con un angiocat, siempre bajo control
endoscopico, se atrapa con un asa de alambre, se retira la
aguja para dejar sélo el plastico, por su luz se pasa la guia,
misma que es retirada junto con el endoscopio porlaboca. La
guia es entrelazada con el asa de la sonda de gastrostomia ya
preparada y jalada, de nuevo hacia el es6fago y estdmago
hasta que el freno interno presione la cara anterior del
estobmago, con la pared abdominal. La parte externa del tubo
se asegura con otro freno a la piel.”

MD Revista Médica MD

Volumen 5, nomero 2; noviembre 2013 - enero 2014 - 75



Indicaciones

La indicacion principal de colocar una sonda de
gastrostomia es mantener una nutricion enteral en pacientes
con sistema digestivo indemne pero que, por diferentes
causas, no se puedan nutrir por via oral, y en los que es
previsible que su trastorno nutricional se vaya a mantener por
un periodo superior a un mes”'’. La causa mas frecuente (el
90% de las indicaciones) es la disminucion de la capacidad de
ingesta’ debido, por un lado, a procesos neurologicos que
producen disfagia neuromotora'"'’ (demencia senil, accidente
cerebrovascular, esclerosis lateral amiotréfica, enfermedad de
Alzheimer, esclerosis multiple, encefalopatia andxica,
enfermedad de Parkinson, entre otras), a las enfermedades
tumorales de la cavidad orofaringea, el cuello y el es6fago.'”™
Otras indicaciones mucho menos frecuentes, pero precisas,
algunas de ellas incluso anecdoticas y otras que abren nuevas
posibilidades como: descompresion del tracto digestivo alto
en pacientes con carcinomas avanzados’”, en pacientes
quemados graves,” como tratamiento del vélvulo gastrico,”**
como via de alimentacion en pacientes con fibrosis quistica,”
en SIDA,”” para realizar cirugia gastrica intraluminal a
través de una sonda de grueso calibre,” como soporte
nutricional en pacientes con enfermedad de Crohn, * en
pacientes con traumatismos graves” o a los que se les ha
efectuado una traqueostomia. *

Dentro de estos grupos de indicaciones se pueden distinguir
varios subgrupos, segtin la intencién de tratamiento:’

1. Pacientes con procesos neuroldgicos irreversibles en los
que la GEP se coloca de forma definitiva y contribuye a
mejorar su calidad de vida: demencia senil, enfermedad de
Alzheimer, enfermedad de Parkinson, esclerosis lateral
amiotrofica, esclerosis multiple, etc.

2. Pacientes con enfermedades agudas reversibles en los que
se prevé que se podra retirar la GEP al solucionarse el cuadro
que motivo su colocacion y poder reiniciar la alimentacion
oral: quemados, personas con traumatismos cerebrales,
pacientes con insuficiencia respiratoria que precisa
traqueostomia por periodos prolongados, etc.

3. Pacientes en estados vegetativos en los que la GEP sera
definitiva y contribuye a mantener o alargar la expectativa de
vida: encefalitis, accidentes cerebrovasculares repetidos, etc.
Lasindicaciones dela GEP seresumen en el cuadro 1.

Contraindicaciones

Las contraindicaciones absolutas para la colocacién de
GEP incluyen obstruccion esofagica o faringea, coagulopatia
activa, sepsis, inestabilidad hemodinamica, infarto de
miocardio reciente, perforacion de tubo digestivo y en general
cualquier otra contraindicacion para la endoscopia.”Los tres
principios de seguridad de la colocaciéon de GEP son:
distension gastrica endoscopica, digitopresion
endoscopicamente visible y transiluminacion.

Las contraindicaciones relativas son: presencia de cancer
orofaringeo o esofagico, anomalias de la pared abdominal,
tales como la presencia de cirugia abdominal previa, y sobre
todo los procedimientos que impliquen al estobmago, el bazo o
flexura esplénica del colon, presencia de metastasis de la
pared abdominal, heridas abdominales y hernias ventrales.
El reflujo gastroesofagico se considerd una contraindicacion,

Gastrostomia endoscépica percutdnea

Cuadro 1. Indicaciones de gastrostomia endoscopica percutanea

Enfermedades neurologicas Tumores de cuello
Accidente cerebrovascular Tumores de es6fago
Corea de Huntington Tumores de orofaringe
Demencia senil Otras enfermedades
Encefalopatia postandxica Anorexia

Enfermedad de Alzheimer
Esclerosis lateral amiotrofica

Broncoaspiraciones recidivantes
Descompresion gastrointestinal

Esclerosis multiple Fibrosis quistica
Metastasis cerebrales Fistula traqueoesofagica
Poliomielitis Desnutricion grave
Traumatismos craneales Quemaduras graves
Tumores cerebrales Sida avanzado
Neoplasias Traumatismos graves
Tumores de cardias

ahora se sabe que el reflujo gastroesofagico puede mejorar
después de la colocaciéon de GEP. Contraindicaciones
intraabdominales incluyen hepatomegalia, esplenomegalia,
ascitis moderada a grave y la hipertension portal con varices
géstricas.”

Objetivo

Describir las caracteristicas, indicaciones y técnica
empleada de los pacientes sometidos a gastrostomia
endoscopica percutanea.

Material y métodos

Se realiz6 un estudio descriptivo, retrospectivo,
observacional en 3 hospitales privados de la ciudad de
Guadalajara en el que se incluyeron 59 pacientes de ambos
sexos entre las edades de 21 a 94 afios, quienes durante la
evolucion de su enfermedad de base presentaron indicacion
precisa de gastrostomia endoscopica en el periodo de junio de
2006 a mayo de 2009. En todos los pacientes se realiz6 la
técnica de pull, el procedimiento fue realizado enlaunidad de
endoscopia y/o en la cama de terapia intensiva. Los criterios

Tabla 1. Distribucién por intervalos de edad

Intervalo de edad Pacientes

21 - 30 afios 3

31 - 40 afios 2

41 - 50 afios 1

51 - 60 aflos 3

61 - 70 afios 10

71 - 80 aflos 9

81 - 90 aflos 28

91 - 100 afios 3
Total 59
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Tabla 2. Diagnosticos clinicos

Diagnostico Pacientes Mujeres Hombres
EVC 26 9 17
Afagia 11 2 9
Desnutricion 9 2 7
Diabetes mellitus 2 6 1 5
Demencia senil 5 2 3
TCE 4 2 2
Neumonia 3 1 2
Enf. Parkinson 2 0 2
Otras 13 0 13

EVC, evento vascular cerebral; TCE traumatismo craneo encefalico.

de inclusién fueron: 1) Pacientes con necesidad de nutricion
enteral prolongada o definitiva con incapacidad para la
deglucion; 2) Pacientes con caracteristicas para realizar
endoscopia alta completa; 3) Pacientes con esperanza de vida
mayor a 2 meses. Los criterios de exclusion fueron: 1)
Pacientes con problemas de coagulacion o cardiopulmonares
graves; 2) Pacientes con otras contraindicaciones relativas
que incluyeron ascitis masiva, didlisis peritoneal, varices
gastricas, hipertension portal severa, hernia hiatal grande,
obesidad mérbida, gastrectomia subtotal previa y enfermedad
infiltrativa neoplasica de la pared gastrica; 3) Pacientes con
sepsis severa.

Todos los pacientes se monitorizaron y se administrd
sedacién intravenosa individualizada para cada paciente.
Previa asepsia y antisepsia con isodine en region abdominal
alta y con el paciente en posicion supina se realizé un examen
endoscopico alto completo, certificando la permeabilidad
hasta el duodeno. Se insuflo lo suficiente manteniendo la cara
anterior del estbmago en contacto con la pared del abdomen.
Se seleccion6 el punto de maxima transiluminacién y, al
mismo tiempo, se realizo digitopresion, la cual se confirméd
claramente en la cadmara gastrica. Se infiltr6 con anestesia
local (lidocaina al 2%), piel y tejido celular subcutaneo,
después se realizé una incision de 1 cm. Este sitio después se
puncion6 con un angiocat, siempre bajo control endoscopico,
y se atrapo con un asa de alambre, se retir6 la aguja para dejar
solo el plastico. Por su luz se pas6 la guia, misma que se retird
junto con el endoscopio por la boca. La guia fue entrelazada
con el asa dela sonda de gastrostomia ya preparada fue halada
de nuevo hacia el eséfago y estdbmago hasta que el freno
interno presiono la cara anterior del estbmago, con la pared
abdominal. La parte externa del tubo se asegurd con otro
freno ala piel. El andlisis de los datos se realiz6 en el programa
EPI INFO-6. Para la estadistica descriptiva se utilizo
freuencias en las variables cualitativas, para las variables
cuantitativas se utilizdé media y moda.

Gastrostomia endoscépica percutdnea

Tabla 3. Diagnodsticos endoscopicos

Diagnostico Hombres  Mujeres Total
Gastritis edematosa 13 36 49
Gastritis erosiva 5 10 15
Hernia hiatal grado I 3 10 13
Esofagitis grado B 4 5 9
Hernia hiatal grado II 4 5 9
Esoéfago sigmoideo 1 7 8
Esofagitis grado A 1 6 7
Esofagitis por Candida 3 3 6
Gastritis nodular 1 4 5
Gastritis atrofica 1 3 4
Esofagitis por sonda 2 2 4
Bulboduodenitis leve 1 3 4
Ulcera duodenal FIII 0 3 3
Ulcera gastrica FIII 3 0 3
Ulcera géstrica FII 0 2 2
Otros 4 4 8

FLII y I, clasificacion de Forrest.

Resultados

De los 59 pacientes incluidos el sexo femenino predomino
con una frecuencia de 42 pacientes (71.2%) y la relacion
Mujer-Hombre fue de 2.47:1. El rango de edad fue de 21 a 94
afios con una media de 74 y una moda de 85.5. El grupo de
edad mas frecuente fue el de 81 a 90 afios con 28 pacientes,
seguido del grupo de 61 a 70 afios con 10 pacientes. (Tabla 1).
En su mayoria (54.23%) los pacientes fueron referidos por el
servicio de medicina interna, seguido de los servicio de
neurologia, cirugia general, neurocirugia y oncologia. La
insercion de la GEP fue exitosa en todos los casos. En todos
los pacientes se realizé la técnica de pull y solo en un paciente
(1.69%) se coloco la sonda sin transiluminacién, basandose
solo en la digitopresién. El grupo de enfermedades
neuroldégicas predomino como diagnoéstico clinico
encabezado por el Evento Vascular Cerebral (EVC) en 26
pacientes (44.1%), seguido de la afagia en 11 y la desnutricién
en 9. (Tabla 2). Los diagndsticos endoscopicos principales
encontrados fueron: gastritis edematosa leve en 49 (83%)
pacientes, gastritis erosiva en 15 pacientes (25.4%) y hernia
hiatal grado I en 13 pacientes (22%). (Tabla 3). Se considerd
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Tabla 4. Caracteristicas de los pacientes con complicaciones

Gastrostomia endoscépica percutdnea

Paciente = Diagnéstico clinico Sexo  Complicacion Diagnostico endoscopico Profilaxis  Inicio dieta Edad SNG
1 Enf. Alzheimer, DM H Fuga de estoma Gastritis edematosa No 6 hrs 78 No
2 Hernia hiatal G IT
Esofagitis G A
2 TCE severo H Fuga Estoma Gastritis edematosa Si 6 hrs 63 Si
Infeccién herida Hernia hiatal G 1T
Esofagitis por sonda
3 Demencia senil H Extraccion accidental — Gastritis edematosa No 8 hrs 87 No
4 Enf. Parkinson M Fuga estoma Esofagitis G B Si 6 hrs 70 Si
Hernia hiatal GI
Gastritis erosiva
Bulboduodenitis leve
5 Desnutriciéon M Fuga estoma Gastritis edematosa No 6 hrs 78 No
Afagia
6 TCE severo Infeccién herida Gastritis edematosa No 8 hrs 22 No
7 EVC M Infeccion de la herida  Esofagitis grado B Si 6 hrs 68 No
Gastritis edematosa
Hernia hiatal G 1T
8 Demencia senil M Reflujo Gastritis erosiva No 8 hrs 89 No
Neumonia por Hernia hiatal G II
aspiracion Esofago sigmoideo

DM, Diabetes mellitus; TCE, traumatismo craneo encefélico; SNG, sonda nasograstrica; EVC, evento vascular cerebral.

necesaria profilaxias antibiotica con cefalosporinas IV solo en
el 22% de los pacientes (13 pacientes). El inicio de la dieta
posterior a la inserciéon de la sonda fue individualizado,
inicidndose a las 4 hrs en 3 pacientes, a las 6 hrs en 20
pacientes, alas 8 hrsen 27 y alas 24 hrs en 9 pacientes, con una
mediade 8 hrs.

De los 59 pacientes, 11.86% tenian sonda nasogastrica
utilizada como via de alimentacion. En 8 pacientes (13.5%) se
presentaron complicaciones las cuales fueron: fuga por el
estoma en 4 pacientes, infeccion de la herida en 3, de los
cuales solo en uno se aislo P Aureginosa, reflujo en 1,
extraccion accidental de la sonda en 1 y neumonia en otro
mas. De los 8 pacientes complicados, 3 fueron hombres y 5
mujeres; 1 hombre presentd dos complicaciones (infeccion de
laherida y fuga por el estoma) y 1 mujer present6 también dos
complicaciones (reflujo y neumonia por aspiracién). (Tabla
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4). La complicacion mayor fue la neumonia por aspiracion,
presentada solo en 1 paciente (1.69%) la complicacién menor
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Conclusiones

La GEP es un método sencillo, seguro, eficaz con bajo
porcentaje de complicaciones, en su mayoria de facil
tratamiento, que debe ser considerada de eleccién en aquellos
pacientes con limitaciéon para la via oral, tubo digestivo
indemne y en quienes sea posible realizarles un
procedimiento endoscopico digestivo alto.
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Pancreatitis aguda

Alvarez-Lépez F. Castaneda-Huerta ND

Resumen

La pancreatitis es 1a inflamacion del pancreas exocrino como resultado del dafio a las células acinares,
puede ser clasificada como aguda o cronica. La pancreatitis aguda es el dafio reversible del parénquima
pancreatico, que se caracteriza por dolor abdominal y elevacion de los niveles séricos de amilasa y
lipasa. Su historia natural oscila de una recuperacion completa hasta una enfermedad crénica
debilitante. En afios recientes, se ha trabajado en el desarrollo de guias de clasificacion, determinacion
de la etiologia, limitacion de las complicaciones y en el tratamiento. Se realiza una revision
sistematica con el objetivo de presentar la informacion basada en evidencia mas actual y aceptada.

Palabras clave: amilasa, falla organica, lipasa, pancreatitis, pseudoquiste pancredtico.

Acute pancreatitis
Abstract

Pancreatitis is an exocrine pancreas inflammation as a result of acinar cell damage and can be classified as acute or
chronic. Acute pancreatitis is the reversible damage of liver parenchyma characterized by abdominal pain and an
increased amylase and lipase serum levels. Its natural history ranges from a full recovery to a weakening chronic
disease. In recent years, work has been focused on the development of classification guidelines, etiology determination,
limitation of the complications and treatment. A systematic check-up with the objective of presenting the information
based on more recent and accepted evidence.

Key words: amylase, organic failure, lipase, pancreatitis, pancreatic pseudocyst.
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Introduccion

La pancreatitis aguda (PA) tiene una presentaciéon muy
variable. Su historia natural oscila de una recuperacion
completa posterior a un primer episodio, hasta una
enfermedad cronica debilitante. Diversos reportes muestran
un incremento anual en su incidencia. Recientemente en los
Estados Unidos se encontr6 que la PA es la primera causa de
admisiones hospitalarias dentro de las enfermedades
gastrointestinales." En el 2008 el Acute Pancreatitis
Classification Working Group’ propuso una revision de la
clasificacion de Atlanta, culminando en la Clasificacion de
Pancreatitis Aguda 2012.° Esta clasificacién incorpora una
mejor comprension de la fisiopatologia de la falla organica y
pancreatitis necrotizante, clasificando la gravedad de la PA en
tres categorias y definiendo la morfologia de las colecciones
pancredticas y peripancreaticas en los estudios de imagen.

Definicién

La pancreatitis es la inflamacion del pancreas exocrino
como resultado del dafio a las células acinares, puede ser
clasificada como aguda o cronica. La PA es el dafio reversible
del parénquima pancredtico, que se caracteriza por dolor
abdominal y elevacion de los niveles séricos de amilasa y
lipasa. El diagnoéstico de pancreatitis aguda requiere dos de
los siguientes tres criterios: 1) dolor abdominal sugestivo de
PA (inicio agudo, intenso, de localizacién en epigastrio,
habitualmente irradiado hacia la espalda o en hemicinturoén,
persistente). 2) Elevacion de amilasa o lipasa al menos tres
veces por encima de los valores normales. 3) Hallazgos
caracteristicos de PA por tomografia computarizada
contrastada (TCC) e infrecuentemente por resonancia
magnética (RM) o ultrasonido (US).

Si el diagnostico de pancreatitis aguda se establece por
dolor abdominal e incremento en los valores séricos de lipasa
y amilasa, generalmente no se requiere la realizacion de un
estudio tomografico. Si el dolor abdominal sugiere
fuertemente el diagndstico de PA, pero el valor de lipasa y
amilasa no es significativamente elevado, puede tratarse de
una presentacion tardia, por lo que en tal caso los estudios de
imagen confirmaran el diagnostico.

El inicio de la PA se define por el tiempo de inicio del dolor
abdominal (no el momento de la admisién hospitalaria). El
tiempo entre el inicio del dolor y el ingreso hospitalario debe
ser registrado de manera precisa ya que esto favorece la toma
de decisiones segun la fase en que se encuentre el paciente
(tardia o temprana).’

Cuadro 1. Escala de gravedad

Leve
Sin falla organica
Sin complicaciones locales o sistémicas

Moderadamente grave
Falla organica transitoria 6
Complicaciones locales o sistémicas

Grave
Falla organica persistente (> 48hrs)

Fuente: Petrov MS, et al. Am J Gastroenterol 2010;105:74-76.

Pancreatitis aguda

Escala de gravedad

Actualmente se definen 3 grados de severidad: pancreatitis
aguda leve, pancreatitis aguda moderadamente grave y
pancreatitis aguda grave (Cuadro 1)." La terminologia que es
importante en esta clasificacion incluye: falla organica
transitoria, falla organica persistente y complicaciones locales
o sistémicas. La falla organica transitoria se presenta durante
las primeras 48 horas y la persistente de 48 horas en
adelante.”® Las complicaciones locales incluyen: colecciones
liquidas y colecciones necrdticas agudas, mientras que las
complicaciones sistémicas pueden estar relacionadas a una
exacerbacion de comorbilidades subyacentes.

Anteriormente se definié falla organica como choque
(presion sistolica <90 mmHg), falla pulmonar (PaO, < 60
mmHg), falla renal (creatinina > 2 mg/dl posterior a la
rehidratacion) y/o sangrado gastrointestinal (sangrado >500
ml/24h).” En los criterios revisados de Atlanta ahora se
define falla orgdnica con un registro de = 2 puntos en
cualquiera de los 3 sistemas organicos evaluados utilizando el
sistema modificado de Marshall. **

Pancreatitis agudaleve

Se caracteriza por la ausencia de falla organica y
complicaciones locales y/o sistémicas, requiriendo una
estancia hospitalaria corta (3-5 dias). Generalmente no es
necesario realizar estudios de imagen a excepciéon de
ultrasonido para descartar etiologia biliar. Estos datos se
confirman recientemente en la cohorte de 216 pacientes con
pancreatitis intersticial estudiada por Singh UK ez a/, donde el
1% presentaron falla orgénica (FO) persistente, una media de
4 dias de estancia intrahospitalaria (EIH), 7% requirieron
ingreso a la unidad de cuidados intensivos (UCI) y la tasa de
mortalidad fue del 3%. Estas cifras estuvieron mayormente
asociadas a la coexistencia de necrosis extrapancreatica
(parénquima pancreatico con perfusiéon normal, rodeada por
una coleccion heterogénea con densidad liquida o no liquida)
(Figura 1A).

Pancreatitis aguda moderadamente grave

Esta se presenta con falla organica transitoria,
complicaciones locales y/o sistémicas. Dentro de las
complicaciones locales actualmente se reconocen a la
coleccion liquida aguda peripancreatica que puede
evolucionar después de 4 semanas hacia un pseudoquiste
(PQ) pancredtico y la colecciéon necrotica aguda la cual
posterior a ese mismo lapso de tiempo puede evolucionar
hacia una necrosis pancreitica organizada (NPO)." Las
complicaciones sistémicas se refieren a exacerbaciones de
enfermedades preexistentes como enfermedad pulmonar
crénica, hepatica cronica o cardiaca. La PA moderadamente
grave puede requerir 0 no terapia intervencionista, tiene
hospitalizaciones prolongadas pero con mortalidad baja
(Figura 1B)."

Pancreatitis aguda grave

La FO persistente es la caracteristica primordial de la PA
grave, pudiendo ser simple o multiple, y habitualmente se
acompaifia de una o mas complicaciones locales. Cuando el
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sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS) esta
presente (Cuadro 2) y es persistente (>48 hs), existe un mayor
riesgo de que la pancreatitis se complique con FO persistente,
por lo que se debe tratar como una PA grave, sobre todo
cuando el SRIS se presenta a partir del primer dia y
predominantemente cuando se cumplen con 3 0 4 criterios del
mismo."”

Los pacientes que desarrollan FO persistente dentro de la
primer semana tienen mayor riesgo de mortalidad. Algunos
autores han propuesto los términos de pancreatitis aguda
fulminante y subfulminante para este tipo de casos, con tasas
de mortalidad >70%." De manera similar, el desarrollo de
necrosis pancreatica infectada en pacientes con FO
persistente se asocia con una mortalidad extremadamente
alta."

Fases de la Pancreatitis Aguda

Existen dos fases en este proceso patoldgico dindmico:
temprana y tardia, siendo importante considerarlas de
manera separada.

Fase temprana

Tiene una duraciéon de 7 a 10 dias, la gravedad esta
relacionada a la FO secundaria a la respuesta inflamatoria
sistémica del huésped siendo ésta precipitada por el dafio
tisular y no necesariamente por la extension de la necrosis. "
La inflamacién pancredtica desencadena una cascada de
citocinas que se manifiestan clinicamente como el SRIS, y
cuando es persistente, existe un mayor riesgo de desarrollar
FO.

Durante la fase temprana se pueden identificar las
complicaciones locales pero éstas no determinan la gravedad
de la enfermedad. Ademas, la magnitud de los cambios
morfologicos no es directamente proporcional ala FO, ya que
ésta puede resolverse o agravarse.

Fasetardia

Se caracteriza por la persistencia de signos sistémicos de
inflamacion o la presencia de complicaciones locales, y por
definicion Ginicamente ocurre en pacientes con pancreatitis
moderadamente grave o grave. La FO persistente permanece
como el principal determinante de gravedad, de manera que
la caracterizacion en la fase tardia requiere de criterios
clinicos y morfologicos. La mortalidad en la segunda fase se
relaciona a infecciones locales o sistémicas y se hace presente

A B

Figura 1. A. TC en fase portal. Pancreas adecuadamente perfundido con cambios en la grasa
peripancreatica y coleccion en espacio pararenal anterior izquierdo. B. TC en fase arterial con perfusion
de cabeza, cuello y un pequefio segmento de cuerpo debido a necrosis del resto del parénquima, gran
coleccion peripancredtica con cambios de densidad en su interior en relacion a necrosis pancreatica
organizada (sem 6).

Pancreatitis aguda

Cuadro 2. Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS)

=2 delos siguientes criterios:

Frecuencia cardiaca > 90 latidos/minuto.

Frecuencia respiratoria >20/min o PaCO , < 32 mm Hg.
Temperatura > 38°0 < 36°C.

Leucocitos > 12,000 0 < 4,000 cel/mm’ 0 > 10% bandas.

apartir de la segunda semana.

Estas dos fases tienen diferente fisiopatologia. La primera
se caracteriza mas por la presencia o ausencia de FO, y menos
por los hallazgos morfolégicos en el pancreas o a su alrededor.
Se aplican pardmetros “funcionales o clinicos”, para su
clasificacion de gravedad y su tratamiento. En contraste, en la
segunda fase el tratamiento se determina por la presencia de
sintomas y/o complicaciones. El tipo de tratamiento lo
determinan las alteraciones morfologicas de la region
pancredtica/peripancredtica, evaluadas en las pruebas de
imagen mas facilmente disponibles (TCC) y la presencia de
complicaciones como infeccion de tejido necrotico. Por lo
tanto, los criterios “morfologicos” se deben aplicar para la
clasificacion en la segunda fase.

Etiologia

La determinacion de la etiologia permite elegir el
tratamiento mas apropiado para cada paciente. A pesar de los
avances en pruebas de laboratorio, imagen, biologia
molecular y genética, en 10 a 15% de los casos de PA no se
logra determinar la etiologia. '

Las causas mas comunes de PA son litiasis biliar (40-70%) y
consumo de alcohol (25-35%), debido a esto, se debe realizar
US abdominal a todos los pacientes con PA. Una vez que se
ha identificado litiasis biliar, el paciente debe ser referido para
colecistectomia con el fin de prevenir ataques recurrentes y
sepsis biliar. La PA inducida por alcohol se manifiesta como
un espectro que oscila de episodios leves de PA a cambios
silentes cronicos irreversibles. Se considera consumo intenso
de alcohol cuando es > 50 g/dia, aunque habitualmente es
mucho mayor. Ante la baja frecuencia de PA alcohdlica en
relacion al alto ntimero de consumidores de alcohol, es
probable que existan otros factores que hagan mas sensible al
individuo (genéticos o tabaco) .

Lahipertrigliceridemia es causa de 1-4% de los episodios de
PA, también se ha implicado en mas de la mitad de los casos
de pancreatitis gestacional. Los trastornos en el metabolismo
de las lipoproteinas se han dividido en primarios (Genéticos:
Frederickson I, IV y V) y secundarios (diabetes,
hipotiroidismo, obesidad). Generalmente se consideran
necesarios niveles de triglicéridos séricos >1000 mg/dl como
causa de PA. El mecanismo de dafio se postula a través de la
hidrolisis de triglicéridos por la lipasa pancreatica y liberacion
de acidos grasos que inducen dafio por radicales libres de
oxigeno."

Las alteraciones anatomicas o fisiologicas del pancreas
ocurren en 10-15% de la poblacién, incluyendo pancreas
divisum (PD) y disfuncion del esfinter de Oddi (DEO). Es
controversial si estos trastornos por si solos causan PA." El
pancreas divisum es debido a la falta de la fusion de las yemas
dorsal y ventral durante la gestacion. Se han descrito 3 tipos
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diferentes: clasico (existe una falta total de fusion de los
conductos), dominante (el conducto ventral esta ausente) e
incompleto (existe una pequefia comunicacién entre ambos
conductos). En un estudio reciente, se encontré una
prevalencia del 7% en personas sin enfermedad pancreatica,
similar a pacientes con pancreatitis alcoholica, y de 5% en
pacientes con pancreatitis aguda idiopatica. Sin embargo, esta
alteracion se encontrd en el 47% de pacientes con mutacion en
el gen regulador de conductancia transmembrana (CFTR, por
sus siglas en inglés)."”

Factores de riesgo y pronéstico

Los factores de riesgo para PA grave incluyen: edad (la
mortalidad se incrementa en pacientes >60 afios),
enfermedades comorbidas (cancer, insuficiencia cardiaca,
enfermedad cronica renal o hepatica), historia de consumo
crénico de alcohol y obesidad (aumenta 3 veces el riesgo de
gravedad y 2 veces la mortalidad).”

Durante la fase temprana, la gravedad de la PA debe ser
reevaluada diariamente mientras la pancreatitis se encuentre
evolucionando. Cuando sea necesario, una TC contrastada
realizada 5-7 dias posterior al inicio de la PA, es mas confiable
para establecer la presencia y extensién de la necrosis
pancredtica. La extension de los cambios morfoldgicos y
necrosis, no es directamente proporcional a la severidad de la
falla organica.’

Se han desarrollado varios sistemas de puntuaciéon y
biomarcadores para facilitar la estratificaciéon de riesgo al
ingreso hospitalario. El mas conocido desde hace mas de 30
afios comprende los criterios de Ranson, pero requiere de 48
hs para obtener la puntuacion total. Por lo anterior, se han
desarrollado sistemas simplificados para aplicarse en las
primeras 24 hs. The Bed Side Index of Severity in Acute
Pancreatitis (BISAP), consta de 5 variables (Cuadro 3) y un
puntaje = 3 dentro de 24 hs se asocia con un riesgo de 7 veces
en el desarrollo de FO y 10 en mortalidad.”"* El puntaje de
pancreatitis aguda inocua o HAPS (Harmless Acute Pancreatitis
Score), es bastante promisorio debido a que se realiza en poco
tiempo, con bajo costo y ha mostrado buena especificidad
para predecir una evolucion leve. Utiliza 3 variables: ausencia
de irritacion peritoneal, creatinina <2 mg y hematdcrito
normal.”*

El sistema de puntuaciéon mas ampliamente validado es el
Acute Physiology and Chronic Health Examination 11 (APACHE-
II), se considera PA grave con una puntuacion =8. Sin
embargo, todos los sistemas tienen niveles comparables para
predecir falla organica persistente.” Dentro de los estudios de
imagen, el mas utilizado es el Indice de Severidad
Tomografico (Tablas 1) donde se realiza una suma de cinco
grados de los hallazgos tomograficos y el porcentaje de

Cuadro 3. Bed Side Index of Severity in Acute Pancreatitis (BISAP)

1 punto por cada uno de los siguientes parametros:
BUN 25mg/dl
Alteracion del estado de alerta
SRIS
Edad > 60 afnos
Derrame pleural

BUN, nitrogeno ureico en sangre; SRIS, sindrome de respuesta inflamatoria sistémica.

Pancreatitis aguda

Tabla 1. Clasificacion tomografica para pancreatitis aguda e indice de

gravedad

Grado Hallazgos Tomografico
A Péancreas normal
B Aumento del tamafio del pancreas
C Inflamacion pancreatica y/o de la grasa peripancredtica
D Una coleccion liquida
E Dos o mas colecciones liquidas y/o aire en retroperitoneo
Necrosis
Grado Prs Porcentaje Pts Indice de
adicionales gravedad
A 0 0 0 0
B 1 0 0 1
C 2 <30 2 4
D 3 30-50 4 7
E 4 >50 6 10

Pts, puntos. Fuente: Balthazar EJ. Radiology 2002;223:603-613.

necrosis , encontrando mayor morbilidad y mortalidad con =
7 puntos.”

Tratamiento

El manejo del paciente inicia desde su ingreso al
departamento de urgencias. Posterior a su evaluacion, se debe
confirmar el diagnostico, realizar la estratificacion de riesgo,
control del dolor e iniciar infusion de liquidos.

Reanimacion temprana con liquidos

Recientemente se ha generado gran interés sobre el tipo,
cantidad y tiempo de reanimacién con liquidos en pacientes
con PA.” Una hidratacion agresiva, definida como la infusion
de solucidn cristaloide a 250-500 ml/h, debe aportarse a todos
los pacientes al menos que exista comorbilidad
cardiovascular o renal.” Se ha reportado que durante las
primeras 12 horas, el manejo agresivo con liquidos se asocia a
una disminucion en el desarrollo de SRIS y falla orgdnica a las
72 hs, asi como un menor desarrollo de necrosis pancreatica y
mortalidad.™®* La solucién de Ringer Lactato ha mostrado
reduccion en el desarrollo de SRIS y en los niveles séricos de
proteina C reactiva, en comparacion a la infusion de solucion
salina.”

Apoyo nutricional

La via oral puede reiniciarse una vez que el dolor
abdominal sea minimo o inexistente y que no existan datos de
ileo. No es necesario que exista normalizacion de los niveles
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delipasa para el reinicio dela via oral y no hay diferencias si se
inicia con dieta completa en pacientes con PA leve.”

La alimentacién enteral es el tratamiento primario en
pacientes con PA grave ya que comparado con la nutriciéon
parenteral, disminuye infecciones sistémicas, falla
multiorganica, necesidad de intervencion quirtrgica y
mortalidad.™

Recientemente se observd que el uso temprano (48 hs) de
nutricién enteral en pacientes con PA grave disminuia el
SRIS, falla mutiorgdnica e infeccidén pancreatica en relacién a
aquellos que recibian nutricion tardia, pero sin diferencias en
mortalidad.” Por el momento se considera que es indistinto
utilizar sonda nasogastrica o nasoyeyunal como via de acceso
enteral. La nutricién parenteral se reserva para aquellos
pacientes en quienes no se puede acceder a una via enteral o
nolatoleran.

Uso de antibioticos

La antibioticoterapia esta indicada para infecciones
extrapancredticas como colangitis, neumonia, infecciéon de
vias urinarias, infecciones de catéter, etc. Sin embargo, no se
recomienda el uso profilactico de antibidticos en PA grave ni
en necrosis pancreatica estéril para prevenir el desarrollo de
infeccidon. Esto lo demuestra un reciente meta-analisis que
incluy6 14 estudios aleatorizados, controlados que no mostrd
disminucion estadisticamente significativa en mortalidad,
incidencia de necrosis pancreatica infectada, incidencia de
infecciones pancreaticas e intervencion quirtirgica.™

Se debe considerar necrosis infectada en pacientes con
necrosis pancreatica o extrapancreatica que sufren deterioro
después de 7-10 dias de hospitalizacion, existen dos
alternativas, la primera es el uso empirico de antibidticos
previa obtenciéon de cultivos y la segunda realizar una

Pancreatitis aguda

aspiracion con aguja fina guiada por TC para realizacion de
tincion de Gram y cultivo. Los antibidticos con mejor
penetraciéon son los carbapenemicos, quinolonas y el
metronidazol.

Rol de la colangiopancreatografia retrograda

endoscopica (CPRE)

Existen roles claramente definidos para el uso de CPRE en
PA debiéndose considerar en aquellos con colangitis u
obstruccion biliar coexistente, sin existir evidencia de que la
CPRE temprana (<72 horas) afecte mortalidad,
complicaciones locales o sistémicas independiente de la
gravedad.”

Tratamiento intervencionista

Actualmente se prefieren abordajes de minima invasion
(radiolégico, endoscopico y quirurgico) (Figura 2).
Independientemente del procedimiento utilizado se
recomienda que éste se realice posterior a 4 semanas del inicio
de la PA con el fin de encontrar una lesion més organizada.
Las indicaciones mas comunes para intervenciéon son:
necrosis pancreatica infectada, deterioro clinico o
persistencia de FO. En ocasiones la indicacién puede ser
debida a obstruccion del vaciamiento géstrico, intestinal o
biliar por efecto de masa. La gran mayoria de los pacientes
pueden ser manejados sin necesidad de un procedimiento
quirargico (drenaje radiolégico o endoscdpico).
Recientemente se ha propuesto un abordaje escalonado el
cual inicia con drenaje percutaneo con catéteres de 12 a 14 Fr
o drenaje endoscopico transluminal (pared gastrica o
duodenal) con o sin necrosectomia y por ultimo debridacién
retroperitoneal asistida por video o necrosectomia por
laparotomia.™*

Pancreatitis necrotizante

Tratamiento conservador \

Intervencion radiologica,
endoscopica o quirurgica

Laparotomia temprana de emergencia \

infectada (sospecha

Tratamiento intervensionista en necrosis
o confirmacion)

Tratamiento intervencionista en
obstruccion de vaciado gastrico debido
a necrosis estéril

Drenaje con catéter Necrosectomia

endoscopica transluminal

| Drenaje primario con cateter |

| Necrosectomia primaria_|

|
Laparotomia

| Sin necrosectomia | ‘ Con necrosectomia ‘ Desbridaciéon Necrosectomia
adicional retroperitoneal asistida | |endoscopica
por video transluminal
| |
| Laparotomia || pegpridacion Necrosectomia
retroperitoneal asistida || endoscopica
por video transluminal

Figura 2. Flujograma para el tratamiento de PA necrotizante. Adaptada de Gastroenterology 2011;141:1254-1263.
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Guia para el diagnéstico de la
enfermedad por reflujo gastroesofdgico

Velarde-Ruiz-Velasco JA®, Rodriguez-Chavez JL°, Gonzdlez-Rodriguez CI°, Mora-Huerta JA®
Resumen

La Enfermedad por Reflujo Gastroesofagico (ERGE) es definida como el ascenso del contenido
gastrico o gastroduodenal por arriba de la unidon gastroesofagica, causando sintomas y/o dafio
estructural, afectando el bienestar y la calidad de vida de los individuos que la padecen. La prevalencia
a nivel mundial oscila entre el 10-20% y se observa que va en ascenso, tal vez por factores como el
aumento global del sobrepeso y la obesidad. Existen 3 variedades fenotipicas de la ERGE, las cuales
son: 1. La ERGE no erosiva (ERNE), definida por la presencia de sintomas en ausencia de erosiones de
la mucosa esofagica visualizada con endoscopio de luz blanca; 2. La ERGE erosiva, cuando en el
estudio endoscopico se detecta dafio superficial o ruptura de la mucosa esofagica y 3. El esofago de
Barrett, definido por la presencia de metaplasia intestinal especializada en el es6fago. El diagnostico
de ERGE se basa en los sintomas tipicos de pirosis y regurgitacion, sin embargo, estos datos no tienen
alta certeza diagnostica en algunos pacientes, por lo que se ha propuesto que el diagnostico dela ERGE
se haga usando una combinacion de presentacion de los sintomas, pruebas objetivas con endoscopia,
monitoreo ambulatorio de reflujo y la respuesta al tratamiento antisecretor. Respecto a la endoscopia
digestiva alta, ésta no es necesaria en presencia de sintomas tipicos de ERGE y solo se recomienda
cuando existen sintomas de alarma y para la deteccion de pacientes con alto riesgo de complicaciones.
La monitorizacion ambulatoria del reflujo esofagico, se indica antes de la consideracion de terapia
endosclpica o quirtrgica en pacientes con ERNE, como parte de la evaluacion de los pacientes
refractarios al tratamiento con inhibidores de la bomba de protones y en situaciones en las que el
diagnéstico dela ERGE esta en duda.

Palabras clave: Barrett, endoscopia, impedancia, pirosis, pH metria, reflujo.

Diagnostic guide for gastroesophageal reflux

disease
Abstract

Gastroesophageal reflux disease (GERD) is defined as the rise of gastric or gastro-duodenal content above
gastroesophageal junction which can cause bothersome symptoms and/ or structural damage, which can impact
quality of life and wellbeing of patients suffering from it. Worldwide prevalence ranges from 10 to 20% and it seems to
be rising, probably due to factors like and overall increase of over weight and obesity in general population. Three
phenotypic types of GERD have been described: 1. Non erosive GERD (NERD) defines as the presents of
symptomatology and absence of erosions of the mucous layer of the esophagus as demonstrated by white light
endoscopy, 2. Erosive GERD, in which superficial erosive damage or rupture of esophageal mucous layer can be
visualized by white light endoscopy, 3. Barrett's esophagus, defined as specialized intestinal metaplasia in the
esophagus. Diagnosis of GERD is suggestive when the typical symptoms of pyrosis and regurgitation are present;
however these findings do not have diagnostic certainty in some patients, which is why it has been proposed that GERD
diagnoses be made with both the combination of symptoms, objective endoscopy testing, ambulatory reflux monitoring
and response to anti-secretory treatment. Upper digestive tract endoscopy is not necessarily required in the presence of
typical symptoms of GERD and is only recommended when signs of alarm are present or in patients who have high
risk of presenting complications. Ambulatory monitoring of GERD is preferred prior to considering endoscopic or
surgical therapy in patients with NERD, as well part of evaluation of patient not responding to therapy with proton
pump inhibitors (PPI) and in cases in which GERD diagnosis is not certain.

Key words: Barret, endoscopy, impedance, pyrosis, pH metry, reflux
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Evolucion en la definicién de la
Enfermedad por Reflujo
Gastroesofdagico (ERGE)

En el afio 2006 se realizd en Montreal, Canada el consenso
internacional sobre la Enfermedad de Reflujo
Gastroesofagico (ERGE). Su objetivo fue desarrollar una
definicion global y definir su clasificacion, de modo que esta
sirviera como herramienta tanto para los médicos de atencién
primaria como para los especialistas. La ERGE se defini6
como la condiciéon que se desarrolla cuando el reflujo de
contenido gastrico causa sintomas o complicaciones.' Por
otro lado, el Consenso Mexicano publicado en 2012 define
esta entidad como el ascenso del contenido géstrico o
gastroduodenal por arriba de la unidn gastroesofagica,
causando sintomas y/o dafio estructural afectando el
bienestar y la calidad de vida de los individuos que la
padecen.” Finalmente, recientemente Katz y cols; publican
que la ERGE debe ser definida como los sintomas o
complicaciones que resultan del reflujo de contenido gastrico
dentro del eséfago e inclusive mas all4, tomando en cuenta a
la cavidad oral con la laringe y a los pulmones.’ Con esta
definicién actual se engloba de manera mas completa el
espectro a nivel extraesofagico de la enfermedad. El consenso
de Montreal separ6 las manifestaciones de este padecimiento
en sindromes esofagicos y extra-esofagicos (Figura 1).

Espectro epidemiolégico, sintomas y

condiciones asociadas

Los datos epidemiolédgicos de la ERGE estan basados
principalmente en los sintomas tipicos de la enfermedad:
pirosis y regurgitacion.’ La pirosis se define como la sensacion
de ardor retroesternal y la regurgitaciéon es el retorno sin
esfuerzo del contenido duodenogastroesofagico (sélido o
liquido) hacia el eséfago y que puede alcanzar la orofaringe.’
Existe poca informacion respecto a la prevalencia dela ERGE
a nivel mundial debido a sesgos en la metodologia de muchos
de los estudios, pero en el mundo occidental la prevalencia
reportada es de 10-20%. La pirosis afecta al 6% de la
poblacién y la regurgitacion a un 16%.° En México no hay
suficiente informacion que nos permita establecer con certeza
la prevalencia de ERGE, sin embargo en un estudio realizado
en poblacién abierta en el Estado de Tlaxcala, en el cual se
aplicé el cuestionario modular Roma II a 500 individuos, se
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reportd una frecuencia de pirosis del 19.6% (IC 95%=16.2-
23.4).>” El dolor toracico puede ser un sintoma de ERGE y
hay que distinguirlo del dolor toracico de origen cardiaco. La
disfagia puede estar asociada a ERGE no complicada, pero su
presencia justifica una mayor investigacion por la
probabilidad de complicaciones asociadas como
dismotilidad, estenosis, anillos o malignidad."* Los sintomas
atipicos incluyen dispepsia, nauseas, distension abdominal y
eructos. Una revision sistematica encontr6 que el 38% de la
poblaciéon general presenta dispepsia.’ Los pacientes con
ERGE tienen un incremento en las ausencias laborales,
disminucion de la productividad laboral, disminucion de la
funcién fisica y los sintomas nocturnos tienen un gran
impacto en la calidad de vida y del suefio comparado con los
sintomas diurnos. La frecuencia de los sintomas no cambia
con la edad sin embargo después de los 50 afios la intensidad
de los sintomas puede disminuir.’ Existe una clara relacién
entre la ERGE y la obesidad. Existe evidencia que demuestra
una fuerte asociacion entre el indice de masa corporal IMC),
circunferencia de la cintura, el aumento de peso y la presencia
de los sintomas y complicaciones de la ERGE incluyendo
reflujo erosivo y esofago de Barrett.” Por ello, reconocemos
que la ERGE tiene un espectro clinico amplio y heterogéneo.
Existen 3 variedades fenotipicas de la ERGE y cada una de
estas tiene un comportamiento clinico diferente: 1) La ERGE
no erosiva (ERNE), definida por la presencia de sintomas en
ausencia de erosiones de la mucosa esofagica visualizada con
endoscopio de luz blanca, 2) La ERGE erosiva, cuando en el
estudio endoscopico se detecta dafio superficial o ruptura de
la mucosa esofagica y 3) El es6fago de Barrett, definido por la
presencia de metaplasia intestinal especializada en el
esofago.” En la tltima década se ha reportado que la
enfermedad de reflujo erosiva representa a la minoria de los
pacientes con ERGE (~ 30%), mientras que la mayoria de
ellos (~ 70%) estaban incluidos en el fenotipo de ERNE."* E1
advenimiento de las pruebas de pH-impedancia han
permitido la estratificacion de la poblacidén heterogénea
incluidos en el grupo de ERNE sobre la base exclusiva de los
hallazgos endoscopicos negativos. Ademas, la clasificacion
fisiologica descrita por Martinez y cols’, ha refinado de forma
mas clara al subgrupo de pacientes con acidez gastrica
asociada con el reflujo no acido. De esta manera, hay una
categorizacioén endoscopica y por pruebas de pH-impedancia
de los pacientes con ERGE, de los cuales 65% de los pacientes
con sintomas de reflujo tipicos no tienen ninguna lesién de la

‘ Sindromes Esofagicos ‘

I ]
Sindromes sintomaticos ‘ ‘ Sindromes con dafio esofégico‘

1.Esofagitis
2.Estenosis
3.Esofago de Barrett
4.Adenocarcinoma

S. Reflujo tipico
S. Dolor toracico por reflujo

1.
2.

‘Sindromes Extra-Esofagicos ‘

\ \
‘ Asociacion establecida ‘ ‘ Asociacion propuesta

1.S.Tos por reflujo
2.S. Laringitis por reflujo
3.S. Asma por reflujo

1.Faringitis

2.Sinusitis

3.Fibrosis pulmonar idiopatica
4.0titis media recurrente

Figura 1. Clasificacion de la ERGE de acuerdo al consenso de Montreal. Fuente: Vakil N, Zanten S, Kahrilas P, Dent J, Jones R. The Montreal Definition and Classification of Gastroesophageal Reflux
Disease: A Global Evidence-Based Consensus. Am J Gastroenterol 2006;101:1900-1920.
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mucosa esofagica visibles en la endoscopia. De estos
pacientes, 40% tienen ERNE verdadero, el 20% tiene un
esofago hipersensible al acido, el 15% tiene un esoéfago
hipersensible a no 4cido y el 25% tienen pirosis funcional. El
30% de los pacientes con sintomas de reflujo tiene una ERGE
erosiva y 5% tienen una ERGE complicada (es6fago de
Barrett).

Casoclinico 1.

Hombre de 55 afios de edad el cual acude a la consulta
externa por primera vez por un cuadro clinico caracterizado
por sensacion de quemazdn retroesternal, sensacion de que la
comida se devuelve del estobmago hacia la garganta, lo
anterior lo asocia a la ingesta de alimentos ricos en grasas.
Dichos sintomas ocurren al inicio de cada semana desde hace
3 meses y a diario en el ultimo mes y 15 dias previos con
aparicion de episodios nocturnos que le obligan a despertar e
incorporarse de la cama. Aparece disfagia de 21 dias de
evolucion. Fumador de 15 cigarros al dia, con consumo de
bebidas alcoholicas 2-3 veces por semana una cantidad
promedio de 30-50 gr. Aumento de peso de 74 kga 92 kgen los
ultimos 6 meses. No cuenta con pérdida de peso, melenas o
vomitos. En este caso, ;jcudl seria la mejor conducta de
diagnostico en este momento?.

Herramientas diagndosticas

El diagnéstico de ERGE se basa en los sintomas tipicos de
pirosis y regurgitacion, sin embargo una revision sistematica
de siete estudios encontré que la sensibilidad de estos
sintomas para la presencia de esofagitis erosiva fue de 30-76%
y una especificidad de 62-96%." Por lo anterior se ha
propuesto que el diagnostico de la ERGE se haga usando una
combinacion de presentacion de los sintomas, pruebas
objetivas con endoscopia, monitoreo ambulatorio de reflujo y
larespuesta al tratamiento antisecretor.’

La endoscopia digestiva alta no es necesaria en presencia
de sintomas tipicos de ERGE y solo se recomienda cuando
existen sintomas de alarma y para la deteccién de pacientes
con alto riesgo de complicaciones. No esta indicado repetirla
en los pacientes sin esofago de Barrett en ausencia de nuevos
sintomas. La disfagia ha sido histéricamente un sintoma de
alarma o sefial de advertencia e indicacion de endoscopia
temprana para descartar una complicacion ERGE. La
endoscopia ha sido durante mucho tiempo la principal
herramienta utilizada para evaluar la mucosa esofagica en
pacientes con sintomas sugestivos de ERGE.’ Se ha
recomendado por el Comité de Guias Clinicas de la American
College of Physicians las indicaciones y el rendimiento de la
endoscopia digestiva alta entorno a la ERGE y para ayudar a
los médicos de atencidn primaria en la toma de decisiones
sobre la derivacion de pacientes para endoscopia superior con
lo cual emiten las siguientes recomendaciones:

1. La endoscopia alta estd indicada en hombres y mujeres
con pirosis y sintomas de alarma (disfagia, hemorragia,
anemia, pérdida de peso y vomito recurrente).

2. La endoscopia alta estd indicada en hombres y mujeres
con:

a. Sintomas de ERGE tipicos que persisten a pesar de una
prueba terapéutica de 4-8 semanas con inhibidores de
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bomba de protones (IBP) 2 veces al dia.

b. Esofagitis severa después de un curso de tratamiento
con IBP para evaluar cicatrizacion y descartar esdéfago
de Barrett.

c. Historia de estenosis esofagica con sintomas
recurrentes de disfagia.

3.Laendoscopia alta puede estar indicada:

a. En hombres mayores de 50 afios con sintomas de
ERGE cronico (mas de 5 afios) y factores de riesgo
adicionales: Sintomas nocturnos, hernia hiatal, IMC
alto, tabaquismo, distribucién de grasa
intraabdominal.

b. Deteccidén de adenocarcinoma y es6fago de Barrett.

c. Para vigilancia en hombres y mujeres con historia de
esofago de Barrett. (sin displasia 3-5 afios)."”

Caso clinico 2

Mujer de 42 aiios de edad, con historia de pirosis diaria de
predominio diurno, tos que aparece después de comer,
distension abdominal. Los antecedentes mas relevantes es
que cursa con hipertension arterial tratada con nifedipino de
accion prolongada y diagnoéstico de asma a los 22 afios de
edad. Exploracion fisica normal. La paciente ya ha recibido 2
ciclos de tratamiento el primero hace 2 afios durante 1 mes
con ranitidina y el segundo ciclo hace 3 meses con omeprazol
20 mg, dos veces al dia, sin embargo sus sintomas no mejoran
por lo cual se decide realizar endoscopia alta diagnéstica
donde se observa un es6fago con mucosa de aspecto normal,
sin hernia hiatal. En sospecha de ERGE, ;Cual seria la mejor
prueba para diagnosticar el reflujo?

La monitorizaciéon ambulatoria del reflujo esofagico se
indica antes de la consideracion de terapia endoscopica o
quirurgica en pacientes con ERNE, como parte de la
evaluacion de los pacientes refractarios al tratamiento con
IBP, y en situaciones en las que el diagnostico de la ERGE
esta en duda. El monitoreo ambulatorio del reflujo (pH-
metria o la impedancia-pH) es la Unica prueba que permite
determinar la presencia de la exposicién anormal al 4cido en
esofago, la frecuencia de reflujo y la asociaciéon con los
sintomas de los episodios de reflujo.’

Prueba de pH-Impedancia

En la era actual del incremento de la prevalencia de la
ERGE"y el uso frecuente de los IBP, existe un incremento en
el nimero de pacientes en quienes los sintomas persisten
después del tratamiento.” En algunos de estos pacientes, la
persistencia de los sintomas puede estar causada por reflujo
de contenido géstrico con un pH >4, comunmente referido
como reflujo no 4cido.”" El reflujo no 4cido puede ser
clasificado como débilmente acido (pH >4 pero <7) o
débilmente alcalino (pH >7)."” El reflujo no acido también
puede ocurrir en ausencia de supresion acida durante el
periodo postprandial cuando el contenido gastrico se mezcla
con los alimentos o en pacientes con disminucién de la
produccidén acida causada por gastritis atréfica.

El monitoreo ambulatorio del reflujo cuantifica el reflujo
gastroesofagico por medicion de la exposicion acida esofagica
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y el numero de episodios de reflujo, y también permite una
evaluacion de la relacion temporal entre los episodios de
reflujo y los sintomas. La medicion precisa del reflujo no
acido no es posible con el monitoreo de pH ambulatorio
convencional.”® Un importante desarrollo en la tltima década
ha sido la adopcién del monitoreo pH-impedancia, un
método que permite la mediciéon de tanto el reflujo acido
como el no 4cido (Figura 2).

Principios dela monitorizacion pH-Impedancia

La medida de la impedancia intraluminal multicanal como
un medio para detectar el flujo de liquidos en el eso6fago fue
descrito inicialmente por Silny en 1991.” La impedancia
intraesofagica, determinada por la medida de la
conductividad eléctrica a través de un par de electrodos
separados por un espacio estrecho dentro del lumen
esofagico, depende de la conductividad del material a través
del cual viaja la corriente. Mediante la colocacion de una serie
de electrodos en un catéter que se extienden a lo largo del
esofago, cambios en la impedancia pueden ser registrados en
respuesta al movimiento del material intraesofagico ya sea en
direccién anterdgrada o retrograda.”” Debido a que los
diferentes materiales del bolo (comida ingerida, aire, saliva, o
reflujo de contenido gastrico) producen un diferente cambio
en la impedancia, la técnica permite una caracterizacion
detallada de los episodios de reflujo gastroesofagico,
incluyendo la composicidn (aire, liquido o mixto), extension
proximal, velocidad y tiempo de aclaramiento. Durante la
monitorizacion, la impedancia detecta reflujo (movimiento
retrogrado del bolo), mientras que los cambios del pH
determinan su acidez: acido si pH <4, débilmente acido pH
>4 pero <7, y débilmente alcalino pH>7. Actualmente el
monitoreo de pH-Impedancia se considera la herramienta
mas precisa y sensible para medir todos los tipos de reflujo.”
El método tiene buena reproducibilidad” y los valores
normales obtenidos por estudios multicentricos
independientes son similares.”*

Caracteristicas y colocacion del catéter de pH-
Impedancia

Figura 2. Algoritmo diagnostico de ERGE

Paciente con sintomas tipicos de ERGE
Pirosis-Regurgitacion

Datos de alarma:
Disfagia, perdida de peso,

Sin datos de alarma
Considerar diagnostico de ERGE

sin respuesta a IBP despiies de 8
semanas de tratamiento, melenas.

Realizar endoscopia alta
y caracterizar fenotipos de ERGE

‘ Esofago de Barrett ‘

ERNE ERGE erosivo |

Complementar con
monitoreo ambulatorio
de reflujo esofagico
con pH-impedancia
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La pH-Impedancia se lleva a cabo con catéteres que
incorporan un niamero diferente de segmentos de medicién de
impedancia y electrodos de pH en varias configuraciones. Un
catéter tipico tiene un solo electrodo de pH para registrar
cambios en el pH 5 cm por encima del esfinter esofagico
inferior (EEI) determinado manométricamente (similar a la
pH-metria convencional) junto con multiples segmentos de
medicion de impedancia (cada uno compuesto por dos
electrodos de metal en forma de anillos con espacio de 2 cm)
para detectar cambios en la impedancia a lo largo del es6fago
y permite la deteccion de reflujo en el esodfago distal y
proximal. La metodologia para la colocacion del catéter es
similar a la pH-metria convencional. Después de 4 a 6 horas
de ayuno, se aplica anestésico local y se coloca en catéter
transnasal hasta la posicion deseada por arriba del EEIL. Se fija
a la nariz del paciente y se conecta al monitor de pH-
impedancia que el paciente carga de manera ambulatoria. Se
da instrucciones al paciente para que registre las comidas,
posicién corporal y sintomas. El paciente regresa en 24 horas
para el retiro del catéter.

Interpretacion de la pH-Impedancia

Durante la evaluacion de los trazos de pH-Impedancia, los
canales de impedancia son usados para detectar la aparicién
de reflujo, y cambios en el pH ayudan a clasificar los episodios
de reflujo como 4cido (pH<4) o no acido (pH>4). La
composiciéon del episodio de reflujo (liquido, gas o mixto)
puede ser facilmente detectado. El reflujo solo de liquido se
define como la caida secuencial en la impedancia, iniciando
en el esofago distal y progresando hacia el esdfago proximal
en direccion retrograda. El reflujo de gas se define por
aumentos fuertes en la impedancia, moviéndose en direccién
retrograda desde el esofago distal al proximal. El reflujo
mixto liquido-gas se define como reflujo de gas que ocurre
durante o inmediatamente antes del reflujo liquido. Ademas
dela acidez y composicion, los episodios de reflujo se pueden
caracterizar en términos de extension proximal y tiempo de
aclaramiento. Mientras que el monitoreo de pH-Impedancia
permite la caracterizacion detallada de cada episodio de
reflujo, la evaluacion delos trazos para los propositos clinicos
se centra principalmente en el nimero de episodios de reflujo
acido y no acido que contienen liquido (s6lo liquido o mixto
liquido-gas), junto con su relacion a los sintomas del paciente.
Enla actualidad, el reflujo de gas en ausencia de liquido no se
reporta de manera convencional. El andlisis del trazo de pH-
Impedancia revela frecuentemente deglucion y expulsion de
aire, lo cual puede ser util en pacientes con eructos frecuentes.

Un informe estandar de pH-Impedancia incluye la
exposicion acida del eséfago distal (porcentaje de tiempo con
pH <4 como se hace en la pH-metria convencional), el
numero de episodios de reflujo (total, acido, no 4cido) y una
medida de la correlacion entre reflujo y sintomas (indice de
sintomas o probabilidad de asociacién de sintomas).*** Los
valores normales para la pH-Impedancia ambulatoria de 24
horas en pacientes sanos no tratados corresponde a <73
episodios de reflujo, <59 episodios de reflujo acido y <27
episodios de reflujo no acido.”’ Una de las ventajas de la pH-
Impedancia es el mayor rendimiento diagndstico en aquellos
pacientes que contindan con terapia de supresion acida con
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IBP, ya que el reflujo no &cido es frecuente en este contexto y
puede explicarlos sintomas que son refractarios a IBP.

Actualmente se cuenta con distintos software para la
interpretacion automatizada de los trazos de pH-Impedancia
pero no han sido comparados en términos de precision y
fiabilidad, sin embargo tienen buena sensibilidad. La
especificidad es subdptima ya que la mayoria tiende a
sobreestimar la cantidad de reflujo.”** Por lo tanto se requiere
una edicion manual para un analisis visual.

Aplicaciones clinicas del monitoreo de

pH-Impedancia

Significado clinico del reflujo no acido

Es importante recordar que el reflujo no acido ocurre
predominantemente en pacientes quienes se encuentran en
supresion acida por IBP. En pacientes sin tratamiento, la
mayoria de los episodios de reflujo seran acidos. Excepciones
a esto son pacientes con disminucién de la secrecidon acida
causada por gastritis atrofica, pacientes no tratados en
periodo postprandial cuando los alimentos neutralizan el
contenido gastrico durante 1 a 2 horas. Hay que tener en
cuenta que el reflujo con pH>4 no siempre causa sintomas y
algunos pacientes respondedores a IBP pueden tener algin
grado de reflujo no acido asintomatico. Ademas, el dafio a la
mucosa esofagica por reflujo no acido no ha sido claramente
documentado. Por lo tanto, el reflujo no acido debe ser una
preocupacién, sobretodo en pacientes con persistencia de
sintomas a pesar del IBP, o en aquellos con sintomas
frecuentes postprandiales que se cree son causados por
reflujo. Existen 3 escenarios clinicos en los cudles la
monitorizacion de pH-Impedancia es util: ERGE refractario,
eructos, y tos por reflujo. **

Monitorizacion de pH-Impedancia en ERGE refractaria

Existen 3 posibles explicaciones para la persistencia de los
sintomas en estos pacientes: falla a los IBP con persistencia de
reflujo 4cido, supresion acida géastrica adecuada pero reflujo
continuo de material no acido o débilmente acido y sintomas
que no se deben a reflujo, con etiologias que pueden incluir
otros trastornos como esofagitis eosinofilica o pirosis
funcional. En pacientes que no responden a la supresion
acida, la monitorizacion de pH-Impedancia realizada en
tratamiento con IBP puede identificar persistencia de
sintomas con reflujo 4cido o no acido que requerirdn escalar
la terapia. Ademas la monitorizacidon en pacientes
refractarios a IBP puede ser util como un medio para excluir el
reflujo como la causa de sintomas persistentes. ***

Monitorizacion de pH-Impedancia en eructos

Debido a su capacidad para detectar el movimiento de gas
en direccion anterdgrada y retrégrada, el monitoreo de pH-
Impedancia ha sido usado para estudiar los eructos. En
muchos pacientes, los eructos estan causados por la ingesta
rapida de aire dentro el es6fago seguido por la expulsion de
ese aire antes de que alcance el estdbmago, un fenémeno que se
ha denominado eructo supragastrico.” La impedancia puede
distinguir estos eructos supragastricos de los eructos
gastricos. En muchos pacientes, esto es un problema de
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comportamiento, en el que los pacientes desarrollan este
habito de ingesta de aire y después rapidamente expulsarlo.
Estos pacientes se benefician de terapia conductual.”

Monitorizacion de pH-Impedancia en tos

La ERGE ha sido implicada en la patogénesis de varios
sintomas extraesofagicos, como la laringitis o la tos cronica.
Entre estas presentaciones, la tos puede ser evaluada con
monitoreo de pH-Impedancia debido a que no es un sintoma
constante como ronquera, presentdndose de manera
episodica. La monitorizacion puede ser especialmente ttil en
pacientes que no responden a IBP o en pacientes con tos
postprandial porque el reflujo postprandial es frecuentemente
no acido sin supresion acida farmacoldgica. Aunque el reflujo
puede inducir tos, la tos puede provocar reflujo y distinguir
entre los dos requiere deteccion objetiva de los episodios de
tos. Recientemente el desarrollo del monitoreo ambulatorio
de la tos por reflujo combinando pH-Impedancia para medir
el reflujo (acido o no acido) junto con la deteccidn actstica de
la tos, ha eliminado la subjetividad de la tos referida por el
paciente y ha permitido una mejor evaluacion de la relacion
entre tos y reflujo. Aunque estas técnicas mejoran el
rendimiento del andlisis de asociacién de sintomas de tos
atribuida al reflujo, se requieren mas estudios y
documentacion clara de que los episodios de reflujo son
seguidos de episodios de tos que puedan sugerir la necesidad
de terapia antirreflujo adicional.®*

Conclusiones

1. La ERGE es definida como los sintomas o
complicaciones que resultan del reflujo de contenido gastrico
dentro del es6fago o mas alla; dentro de la cavidad oral
(incluyendo la laringe) o los pulmones.

2. Existen 3 variedades fenotipicas de la ERGE con
comportamiento clinico diferente: 1) La ERGE no erosiva
(ERNE), 2) La ERGE erosiva, 3) El es6fago de Barrett.

3. El diagnéstico de ERGE se basa en los sintomas tipicos
de pirosis y regurgitacion, aunque en ocasiones debemos de
realizar pruebas de diagnostico adicional.

4.Laendoscopia digestiva alta no es necesaria en presencia
de sintomas tipicos de ERGE y solo se recomienda cuando
existen sintomas de alarma y para la deteccion de pacientes
con alto riesgo de complicaciones.

5. La monitorizaciéon ambulatoria del reflujo esofagico se
indica antes de la consideracion de terapia endoscopica o
quirargica en pacientes con ERNE, como parte de la
evaluacién de los pacientes refractarios al tratamiento con
IBP, y en situaciones en las que el diagnostico de la ERGE
estaen duda.
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Resumen

Las infecciones virales son la causa mas frecuente de cirrosis hepatica en la poblaciéon mexicana,
después de la toxicidad por alcohol siendo la infeccion por VHC la mas comun. La infeccion por virus
de hepatitis C afecta alrededor de 180 millones de personas en el mundo. Es la principal causa de
hepatitis cronica, cirrosis y cancer hepatocelular, asi como la primera indicacion de trasplante
hepatico en el mundo occidental. Este escenario debe ser considerado a detalle ya que la necesidad de
trasplante hepatico en este grupo de pacientes podria no ser factible en nuestro medio particularmente
por motivos econdomicos. Se realiza una revision con el objetivo de presentar la informacion basada en
evidencia mas actual y aceptada sobre el diagnéstico, tamizaje, evaluacion inicial, medidas generales,
tratamiento farmacologico actual, asi como las contraindicaciones y efectos adversos del tratamiento.
Se incluye por ultimo un apartado sobre nuevas terapias en infeccion cronica por virus de hepatitis C,
ya que a pesar de que la combinacion de Peg-interferon y ribavirina permanece como la terapia
estandar de tratamiento para la infeccion cronica por VHC independientemente del genotipo,
recientemente se han desarrollado nuevos medicamentos y estrategias innovadoras para el tratamiento
de la infeccion cronica por VHC genotipo 1, ya que la terapia estandar PR ofrece tasas de respuesta
viral sostenida del 45 al 70% en el genotipo 1 en comparacion con los genotipos 2 o 3 que alcanzan una
RVS de hasta 80%.

Palabras clave: Hepatitis C cronica, diagndstico, tratamiento, interferon, ribavirina, boceprevir.

Diagnosis and treatment of hepatitis C
Abstract

The viral infections are the most frequent cause of liver cirrhosis in the Mexican population, after the toxicity by alcohol
being the infection by VHC the most common. The infection by hepatitis C virus affects about a 180 million people
worldwide. It is the main cause of chronic hepatitis, cirrhosis and hepatocellular cancer, as well as the first indicator of
liver transplant in the west. This scenario must be thoroughly considered since the need of a liver transplant in this
group of patients could not be feasible particularly for economical reasons. A revision in order to present the information
based on current evidence and accepted about the diagnosis, screening, initial evaluation, general measures, current
pharmacologic treatment as well as contraindications and side effects. Lastly, it includes a section about the new
therapies on chronic infection by hepatitis C virus, since despite the combination of peg-interferon and ribavirin stands
as the standard for the treatment of chronic VHC infection regardless of the genotype, recently has been developed new
medicines and innovative strategies for the treatment of chronic infection VHC genotype 1, since the PR therapy offers
45-70% response rate to genotype I compared to the genotype 2 or 3 that reach a 80%.

Key words: Chronic hepatitis C, diagnosis, treatment, interferon, ribavirin, boceprevir.
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Introduccion

Las infecciones virales son la causa mas frecuente de
cirrosis hepatica en la poblacion mexicana, después de la
toxicidad por alcohol siendo la infeccion por virus de
Hepatitis C (VHC) la mas comun. Se calcula que entre el 20-
30% de los mexicanos infectados por VHC progresaran a
cirrosis.' Este escenario debe ser considerado a detalle ya que
la necesidad de trasplante hepatico en este grupo de pacientes
podria no ser factible particularmente por motivos
economicos.

Estas cifras y proyecciones alarmantes han puesto de
manifiesto la necesidad de prevenir y controlar la infeccion
por VHC. Aunque es poco probable que las vacunas para
prevenir la infeccién por VHC sean de utilidad practica, la
virtual eliminaciéon del virus del suministro de productos
sanguineos, gracias al escrutinio de los donadores y los
cambios en el comportamiento que lleven a la prevencién de
la transmision por el uso de drogas intravenosas, reduciran de
manera dramatica la frecuencia de nuevas infecciones. A
pesar de ello, el acumulo de décadas de alta incidencia en
individuos en riesgo, hace que en la actualidad exista un gran
reservorio de sujetos con hepatitis C crdnica.
Afortunadamente, en fechas recientes se han logrado avances
sustanciales en el tratamiento antiviral; de manera que esta
infeccion viral cronica puede ser curada en una proporcién
sustancial de pacientes y el impacto ulterior serd posiblemente
minimizado por éste y futuros avances en el tratamiento.”

Se estima que la infeccion por VHC afecta alrededor de 180
millones de personas en el mundo. Es la principal causa de
hepatitis cronica, cirrosis y cancer hepatocelular, asi como la
primera indicaciéon de trasplante hepdtico en el mundo
occidental. E1 VHC esun virus de tipo ARN, que pertenece a
la familia Flaviviridae.

La infeccion por VHC es una enfermedad de distribucién
mundial y con transmision exclusiva humano-humano. Los
principales factores de riesgo para su adquisicién son las
transfusiones sanguineas y el uso de drogas intravenosas. Las
transfusiones son responsables de un aumento en la
incidencia en paises en vias de desarrollo, mientras que en los
paises desarrollados el uso de drogas intravenosas es la causa
mas importante. En nuestro pais, la infeccion parenteral es el
principal mecanismo de contagio, siendo en primer lugar a
través de transfusiones, seguido por el uso de drogas
intravenosas. Sin embargo la transmision sexual y perinatal
podrian tener cierto impacto en la poblacién. También se ha
reportado la importancia del factor ocupacional, el riesgo por
puncionarse con una aguja contaminada es cerca del 1% en
poblaciones de alto riesgo como trabajadores de la salud.’

Se calcula que cerca del 3% de la poblacion mundial esta
infectada. En Latinoamérica la prevalencia global es del
1.23%, existiendo variaciones por pais. Entre los paises
latinoamericanos, México se encuentra con una prevalencia
intermedia de 1.4-1.6% en diferentes series.** La prevalencia
cambia segun el grupo de edad, incrementando conforme
envejece la poblacién. En personas de 20-29 afos se ha
reportado del 1% y en aquellas de 60-69 hasta de 3.2%. Se
estima que en México la edad promedio es de 42 * 13 afios.” A
diferencia del resto del mundo, la infeccion en México por
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VHC se presenta mas en hombres que en mujeres en
poblaciones >60 afios, a diferencia de una mayor frecuencia
en mujeres cuando la poblacién en més joven (<60 afios)."

La respuesta inmune determina notablemente si el VHC es
erradicado espontaneamente o persiste (como sucede en la
mayoria de los pacientes). Aunque la historia natural de la
infeccion por VHC es altamente variable, se estima que en el
15-30% de los pacientes en quienes se desarrolla una infeccién
crénica evolucionaran a cirrosis en las 3 proximas décadas.
Los pacientes con cirrosis relacionada a VHC requieren
vigilancia para el desarrollo de complicaciones, incluyendo
carcinoma hepatocelular, el cual se presenta en 1 a 3% por aflo
en este tipo de pacientes.

Diagnéstico

El diagnostico de la infeccion por VHC se realiza
utilizando dos examenes diferentes: deteccidon de anticuerpos
anti VHC y deteccion de ARN viral de VHC. El diagnostico
inicial se realiza a través del estudio en sangre de anticuerpos
IgG anti VHC, por técnicas inmunoenzimaticas (ELISA)
de tercera generacion, las cuales detectan anticuerpos contra
diferentes epitopes del VHC.

Tamizaje
Se deben realizar estudios de deteccidn especificos en todas
las personas con factores de riesgo para infeccion por VHC.
No se recomienda el tamizaje de la infeccion por virus de la
hepatitis C en la poblacién general. Se deben realizar pruebas
de deteccion para infeccién por VHC como prueba inicial en
poblaciones de alto riesgo:
» Donadores de sangre/tejidos.
« Pacientes en hemodialisis.
« Trabajadores de la salud que realizan procedimientos que
loshacen proclives a riesgo de transmision.
« Personal de salud expuesto a sangre infectada por via
percutanea o mucosa.
« Pacientes con elevacion persistente e inexplicable de
alanino-aminotrasferasa (ALT).
« Personas con uso de drogas intravenosas.
« Portadores de VIH.
- Personas que recibieron transfusiones de sangre y
hemoderivados antes de 1996.
« Personas que han tenido contacto sexual con portadores
de VHC.
* Niflos nacidos de una madre infectada con VHC.

La evaluacion inicial de paciente con sospecha de infeccién

con VHC debe incluir:

« Interrogatorio detallado con énfasis en factores de riesgo.

» Exploracion fisica completa.

» Quimica sanguinea, biometria hematica completa (BH) y
aminotransferasas. Aproximadamente el 25% (rango 10-
40%) delos pacientes con infeccion cronica por VHC tiene
nivel sérico de ALT persistentemente normal. Esta
situacion en mas comun en mujeres con enfermedad leve.

» Radiografia de térax y ultrasonido abdominal.

El examen de eleccion para el diagnoéstico inicial es la
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determinacion de anticuerpos contra el virus de hepatitis C.
Su sensibilidad es de alrededor de 97%Yy su especificidad
de 99%,** detectando la presencia de anticuerpos entre
las 4 y 10 semanas post infeccién. Los anticuerpos anti
VHC permanecen detectables de por vida en los
pacientes inmunocompetentes que tienen una infeccién
cronica. En aquellos que se recuperan espontaneamente de
la infeccion, los titulos de estos anticuerpos pueden ir
decreciendo paulatinamente pero siguen detectables por un
periodo de tiempo de por lo menos 18-20 afios post infeccion.
Por lo anterior, la presencia de anti VHC s6lo indica contacto
con el agente infeccioso yno discrimina entre un caso
agudo, crénico o una infeccion resuelta (espontaneamente o
por tratamiento).

En un paciente inmunocompetente una prueba de ELISA
negativa, es suficiente para excluir el diagnoéstico de infeccion
crénica por VHC. Los resultados falsos negativos de una
prueba de ELISA para VHC, se presentan en pacientes con
inmunosupresion grave (VIH y post-trasplante).

Se debe solicitar PCR RNA-VHC en pacientes con
enfermedad hepdtica inexplicable quienes tienen una prueba
anti-VHC negativa, estan inmunocomprometidos (infeccion
por VIH/SIDA con cuentas de CD4 + <200 células/ml) o
tienen sospecha de infeccion aguda por VHC.

Pruebas confirmatorias

En la practica, la confirmacién de una infeccion activa por
VHC se realiza estudiando la presencia de ARN de VHC en
sangre (viremia). La deteccion cualitativa de ARN viral
utiliza métodos de biologia molecular, la mayoria de los
cuales se basan en el principio de amplificacion de la
molécula blanco (ARN), ya sea a través de unareaccidon
en cadena de polimerasa (RPC) clasica, en tiempo real o una
amplificacion mediada por transcripcion (TMA). Los
ensayos para la deteccion cualitativa de ARN VHC deben
tener una sensibilidad de al menos 50 Ul/ml e igual
sensibilidad para la deteccién de todos los genotipos.’ El ARN
viral puede detectarse en el suero o plasma de un paciente a
partir de la semana dos post infeccion.’ El estudio de ARN
VHC esta indicado en todos los pacientes con estudio de
ELISA VHC positivo. El VHC tiene una gran variabilidad
genomica y se reconocen al menos 6 genotipos y mas de 90
subtipos. La determinacion del genotipo es de utilidad para la
prediccion de una respuesta viral sostenida post tratamiento y
para definir la duracién de éste. El genotipo no cambia
durante el curso de una infeccion, por lo que su estudio se
realiza por una sola vez, en cualquier momento, pero previo al
inicio de la terapia. La determinacion del genotipo viral y
la carga viral se solicita en pacientes en que se esté
considerando el inicio de tratamiento antiviral.

La prueba de genotipo debe realizarse en todas las personas
infectadas por VHC, para determinar la duracion del
tratamiento. En México, la prevalencia del genotipo 1 es de
72.2%, la del genotipo 2 es de 18% y la del 3 es de 9.8%. Las
personas con infeccién por el genotipo 1, requieren
administracion del tratamiento durante un tiempo mayor en
comparacion a las personas con infeccidn por los genotipos 2

y3.

Diagnéstico y tratamiento de hepatitis ¢

Evaluacion inicialy medidas generales

En pacientes con infeccién crénica por VHC es necesario
solicitar previo al inicio de tratamiento:

» Marcadores bioquimicos de lesion y funcion hepatica
(ALT, AST, albumina, bilirrubinas, tiempo de
protrombina) biometria hematica completa.

« Creatinina sérica, ultrasonido abdominal y pruebas de
funcién tiroidea.

« Investigar coinfecciéon con VHBy VIH.

» Glucosa o hemoglobina glucosilada ante el antecedente
de diabetes.

» Electrocardiograma en aquellos con enfermedad
cardiaca.

* Se debe obtener una prueba de embarazo en mujeres en
edad fértil, cabe recordar que el embarazo constituye una
contraindicacién para recibir ribavirina, debido a que es
un farmaco teratogeno.

» En pacientes sin factores de riesgo para enfermedad de
retina es recomendable realizar una evaluacion oftalmica
basal previa al inicio de tratamiento.

* En pacientes con factores de riesgo de enfermedad
retiniana (diabetes e hipertension) las revisiones por el
oftalmologo deberan ser basal y durante el tratamiento
con la finalidad de identificar cualquier alteracién
mientras reciban interferon.

El desarrollo de complicaciones de la enfermedad ocurre
principalmente en pacientes con cirrosis hepatica, siendo
importante evaluar la magnitud de la fibrosis hepatica en
los pacientes infectados. La manera mas directa de
establecer el grado de avance de laenfermedad es mediante
una biopsia hepdtica. La biopsia hepdtica proporciona
informacion histolégica de utilidad sobre el grado y extension
de lesiones hepaticas. La biopsia hepatica debe de ser de al
menos 25 mm de longitud, con el fin de reportar la etapa de
fibrosis con un 75% de exactitud, con un minimo de 11
espacios portales para suadecuada evaluacion.

Este procedimiento invasivo permite obtener informaciéon
sobre el grado de fibrosis (Tabla 1), inflamacion, necrosis,
esteatosis, deposito de hierro o cobre. Las limitaciones de este
procedimiento incluyen:ser invasivo, proporciona
informacién estatica, causa dolor (84%), implica riesgo de
hemorragia (1 de cada 500), muerte (0.09%), costo
(hospitalizacion) y esta sujeta a errores de interpretacion.

Se debe considerar realizar biopsia hepdtica en pacientes
con infeccion cronica por VHC, toda vez que el paciente y
meédico deseen informacién sobre el grado de fibrosis, el cual
es marcador pronostico, o bien, para apoyar la toma de
decisiones con respecto al tratamiento. La biopsia hepatica no
debe ser considerada como una prueba esencial previo al
inicio de tratamiento antiviral especialmente en pacientes con
genotipo 2y 3.

La combinaciéon de métodos de estudio no-invasivos
(imagen, séricos) para evaluar fibrosis hepatica puede reducir
entre el 50 y el 80% la realizacion de biopsias hepaticas para
clasificar de forma correcta el grado de fibrosis. Se puede
sugerir combinar con las pruebas no-invasivas como la
elastografia (Fibroscan®) y marcadores serologicos directos e
indirectos para incrementar la exactitud diagnoéstica del grado
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de fibrosis en pacientes con hepatitis C crénica (Fibrotest®,
APRI (indice AST/plaquetas)).”®

Dado que el consumo de alcohol es un factor que acelera la
progresion de la fibrosis hepatica en los pacientes infectados,’
se recomienda la abstinencia absoluta de alcohol. Aparte de
todos los efectos nocivos para la salud del tabaco, hay estudios
que muestran un riesgo aumentado de hepatocarcinoma en
los infectados que fuman." Otro factor que se ha asociado a
un peor curso de la enfermedad es el higado graso,
habitualmente asociado a resistencia a la insulina, sobrepeso
y obesidad." El curso de la hepatitis aguda por virus A parece
ser mas agresivo, con mayor riesgo de cursar hacia hepatitis
fulminante en personas con hepatitis crénica por virus C."”
Los pacientes infectados con virus de hepatitis C deben ser
examinados para inmunidad para hepatitis A y B con
anticuerpos totales contra VHA, HBsAg y anti-HBc total, y
recibir la vacuna respectiva en caso de no ser inmunes (Figura

1).

Tratamiento farmacolégico

La terapia actual para la infeccion cronica por VHC es con
terapia estandar (Peg-interferdn y ribavirina) y en pacientes
con genotipo 1 se ha propuesto a la terapia triple como el
tratamiento ideal (inhibidores de proteasa). La decision del
tratamiento antiviral deberd ser individualizada,
considerando la gravedad de la enfermedad hepatica, efectos
secundarios del tratamiento, respuesta al tratamiento,
presencia de comorbilidades y el grado de aceptacion del
paciente (Cuadro 1).”

En la practica, la respuesta viral sostenida, que se define
como ARN viral indetectable 6 meses después de terminada
laterapia, se considera equivalente a erradicacion viral. Todas
las personas infectadas con VHC son potencialmente
tratables, salvo que existan contraindicaciones formales. La
terapia se considera especialmente indicada en aquellos
pacientes con fibrosis hepatica mas avanzada (fibrosis etapa
2 o0 mayor en el sistema Metavir).” El tratamiento es seguro
en pacientes con hepatitis cronica y cirrosis hepatica
compensada (Child-Pugh A) pero se considera
contraindicada en pacientes con cirrosis descompensada

Tabla 1. Sistemas histologicos para la estratificacion de fibrosis

Fibrosis METAVIR ISHAK
Ausente 0 0
Fibrosis portal (algunos espacios porta) 1 1
Fibrosis portal (la mayoria de los 1 2
espacios porta)

Fibrosis en puente (ocasional) 2 3
Fibrosis en puente (marcada) 3 4
Cirrosis incompleta 4 5
Cirrosis 4 6
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Diagnostico VHC

En todas las personas
con factores de riesgo para
infeccion por VHC.

Tamizaje (ELISA)

+

Prueba confirmatoria (PCR) y Genotipo ‘

Evaluacion inicial

1
Valorar la presencia de
fibrosis/ cirrosis

——

Medidas generales

Laboratoriales: Estudios Biopsia Estudios no
Marcadores complementario | |hepatica: invasivos:
bioquimicos de lesion |s: Sistemas Elastografia
y funcion hepatica. US abdominal histolégicos para (Fibroscan)
Creatinina sérica. Electrocardiogram | |estatificacion de Fibrotest
Pruebas de funcion | a (antecedente \fibrosis: Metavir/ | |APRI
tiroideas. enfermedad Ishak

Investigar coinfeccion | cardiaca).

con VHB y VIH. Evaluacion

Glucosa o oftalmica

hemoglobina

glucosilada (en

antecedente de

diabetes).

Prueba de embarazo

en mujeres en edad

feértil.

Figura 1. Algoritmo diagnéstico de VHC.

(Child-Pugh B y C).” Los pacientes que son sometidos a
un tratamiento efectivo tienen mayor beneficio clinico a largo
plazo que losno tratados enrelacion a letalidad y desarrollo
de cirrosis, necesidad de trasplante y desarrollo de
hepatocarcinoma.'*"

Los factores que influyen en la efectividad del tratamiento
antiviral son: edad, género y etnia. La efectividad es menor en
pacientes con genotipo 1, carga viral alta, mayores de 40 afios,
sexo masculino y etnia afroamericana e hispana. Se ha
demostrado que los pacientes con hepatitis C cronica que
reciben tratamiento estandar y tienen un peso mayor a 75
kilogramos, presentan una menor respuesta viral sostenida en
comparaciéon con aquellos que pesan menos de 75
kilogramos. La combinacién de interferén pegilado (Peg-
interferén) alfa 2a o alfa 2b y ribavirina es el tratamiento
estandar para el manejo de pacientes con infeccion cronica
por virus de hepatitis C. La efectividad y perfil de efectos
adversos de las dos formulaciones disponibles de Peg-
interferén es similar.*"” La adherencia al tratamiento se ha
demostrado como un factor fundamental en la efectividad del
tratamiento, por lo que deben hacerse todos los esfuerzos por
lograr que el paciente mantenga las dosis y duracion de
tratamiento.” La dosis de ribavirina determina en gran parte
el éxito dela terapia.

En pacientes con genotipo 1 y 4, el tratamiento con Peg-
interferéon mas ribavirina deberd administrarse durante 48
semanas.’ Pacientes con genotipo 2 y 3 deberan ser tratados
con Peg-interferon mas ribavirina durante 24 semanas. La
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Cuadro 1. Predictores de respuesta favorable al tratamiento con Pe

interferén y ribavirina

Caracteristicas generales
Genotipo diferenteal 1
Carga viral baja
Razablanca
Interleucina 28B
Ausencia de fibrosis
Pesomenora 85kg
Edad menora40 afios
Sexo femenino
Cociente de ALT igual o mayor a 3 (ALT sérica entre el limite
superior del rango normal).
Antes del tratamiento
Ausencia de esteatosis y resistencia a la insulina
Uso de estatinas
Durante el tratamiento
Respuesta al tratamiento. En base a la respuesta virologica rapida y
respuesta virologica temprana.
Adherencia al tratamiento
Dosis utilizada de ribavirina.

dosis de Peg-interferon alfa 2a, sera de 180 pg semanal, via
subcutanea en combinacioén con ribavirina via oral diario. La
dosis de ribavirina serd de 1,000 mg para aquellos con peso
menor o igual a 75 kilogramos y de 1,200 mg en aquellos con
peso mayor a 75 kilogramos.’

En el caso de Peg-interferon alfa 2b la dosis 6ptima es de 1.5
pg/kg por semana, via subcutianea en combinacidon con
ribavirina via oral diaria, de acuerdo al peso del paciente. La
dosis de ribavirina, sera de 800 mg en pacientes con peso
menor a 65 kg, de 1,000 mg en aquellos con peso entre 65 a 85
kg, de 1200 mg en pacientes con peso de 85 kg a 105 kg y de
1,400 mg para aquellos con peso mayor a 105 kilogramos y
menor de 125 kilogramos.

Los pacientes que no alcanzaron una respuesta virologica
temprana completa (RNA-VHC indetectable a la semana 12
de tratamiento) deben ser reevaluados a la semana 24, si el
RNA del VHC continua positivo, el tratamiento debe ser
suspendido. Para pacientes infectados con VHC genotipo 1 en
quienes tienen retraso en la eliminacion del virus (prueba de
RNA VHC que puede ser negativa entre la semana 12 y 24) se
debera considerar extender el tratamiento por 72 semanas. En
pacientes con infeccidén por virus de hepatitis C y genotipo 1
que continuaron el tratamiento entre 48 a 72 semanas y
tuvieron prueba de RNA VHC negativa, se debera realizar
prueba de RNA para VHC 24 semanas después de terminado
el tratamiento para evaluar la respuesta virologica sostenida.
En pacientes con RNA-VHC indetectable después de 4
semanas de tratamiento y con una carga viral basal <600,000
IU/ml, se ha observado que un tratamiento acortado es
igualmente efectivo (12 a 16 semanas para genotipo 2y 3y de
24 semanas para el genotipo 1y 4).

En pacientes con infecciéon por virus de hepatitis C,
genotipos 2 y 3, que recibieron el tratamiento por 24 semanas
y tienen una prueba de RNA-VHC negativa, se recomienda
realizar otra prueba de RNA para VHC, 24 semanas después,
conla finalidad de evaluar respuesta viroldgica sostenida.

Aquellos pacientes con cirrosis relacionada con infecciéon
por el VHC que alcanzan respuesta virologica sostenida,
independientemente del genotipo, deben continuar su
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vigilancia a intervalos de 6 a 12 meses, debido al riesgo de
desarrollar hepatocarcinoma.

Precaucion, contraindicaciones y efectos adversos del

tratamiento

La depresion es comun en pacientes que reciben
tratamiento estandar para infeccion por VHC. Los pacientes
con problemas de salud mental estables, podrian no ser
excluidos del tratamiento. Deben vigilarse sus sintomas
psiquiatricos, antes y durante el tratamiento con interferon.
Los trastornos psiquiatricos no controlados, constituyen una
contraindicacién para el tratamiento antiviral,
especificamente, el uso de interferén. A los pacientes quienes
desarrollan depresion se les deberia considerar tratamiento
con antidepresivos y referirse con psiquiatria de ser necesario.

El tratamiento estdndar para hepatitis C esta
contraindicado en mujeres embarazadas, en pacientes con
historia de algun tipo de cancer, depresion severa, aplasia
medular e insuficiencia hepatica descompensada. El
tratamiento antiviral esta contraindicado en pacientes
sometidos a trasplante de 6rgano solido (rifién, corazéon o
pulmon), hepatitis autoinmune, enfermedad tiroidea no
controlada, hipertension arterial grave, insuficiencia
cardiaca, enfermedad arterial coronaria, diabetes mellitus
pobremente controlada, EPOC, edad menor de 2 afios e

hipersensibilidad a los farmacos empleados en el tratamiento
Criterios de inclusion Contraindicaciones

Tratamiento VHC
para tratamiento al tratamiento

I I
|

Inicio de Tratamiento

Interferén pegilado alfa 2a o 2b

+ Ribavirina

Genotipo 1 y 4 Genotipo 2y 3

48 semanas

Respuesta virologica Respuesta virologica al
temprana (RVT): final del tratamiento
semana 12 PCR PCR negativa al final del
cuantitativa tratamiento.

| |
PCR disminucién PCR (+): PCR (-): RVT| Respuesta
> 2 10g; respuesta Suspender completa, V1rolc')g1ca
virologica el tratamiento, | continuar sostenida: PCR 6
temprana parcial. tratamiento meses después de
Realizar nueva PCR durante 36 terminado el
en la semana 24, si es semanas mds | |tratamiento

negativa extender el
tratamiento durante
48 semanas mads
hasta completar 72
semanas, PCR
\positiva a la semana
24, se suspenderd el
tratamiento.

Figura 2. Algoritmo de tratamiento para VHC.
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de infeccién por VHC. En aquellas parejas, en la que uno de
ellos reciba el tratamiento estandar, se sugiere el uso de dos
métodos anticonceptivos hasta seis meses después de
terminado el mismo.

Se debe advertir a los pacientes que reciben tratamiento
estandar que pueden experimentar sintomas parecidos a
gripe, tales como fiebre, mialgias, escalofrio, artralgia y
cefalea, los cuales son menos graves después del primer mes
de tratamiento. Otras manifestaciones frecuentes (1 — 30%)
asociados con interferén incluyen: anorexia, eritema en el
sitio de inyeccion, insomnio, alopecia, alteracion en la
concentracion, irritabilidad, agitacién, inestabilidad
emocional, depresion, diarrea, enfermedad autoinmune
(tiroiditis, enfermedad de Sjogren), neutropenia y alteracion
en el gusto. Se debe advertir a los pacientes sobre la pérdida del
cabello informandole que es reversible al concluir el
tratamiento.

Los principales efectos adversos de la ribavirina son
anemia, hemolisis y nausea, seguidos por obstruccion nasal,
prurito, diarrea, y eczema.

Se desconoce el mecanismo de accion por medio del cual la
ribavirina produce alteraciones hematoldgicas. Un tercio de
los pacientes desarrollan anemia, la cual es dosis dependiente.
Los niveles de hemoglobina (Hb) deberan mantenerse en un
nivel mayor a 9 g/dl, requiriendo el ajuste de la dosis de
ribavirina cuando exista un descenso de los niveles de Hb
permitidos, se recomiendan hasta 200 mg de ribavirina por
cada gramo de descenso en los niveles de Hb, hasta una dosis
no inferior de 400 mg al dia. El uso de eritropoyetina
recombinante se ha sugerido para el tratamiento de la anemia
con Hb menor a 9.0 g/dl, para evitar en lo posible el ajuste en
el uso de la dosis de ribavirina. El factor estimulante de
colonia de granulocitos-macrofagos (G-CSF) filgrastim,
puede resultar en mejoria de la neutropenia inducida por el
tratamiento estandar, cuando la cuenta de neutrofilos totales
esmenora 1,500 mm’.

Se debe investigar la funcion tiroidea antes del empleo de
Peg-interferén, alas 12 semanas de tratamiento y en cualquier
momento en que exista la sospecha clinica, en tal caso, debera
referirse a endocrinologia. El tratamiento con Peg-interferon
se ha asociado con alteracion tiroidea (hipotiroidismo e
hipertiroidismo) hasta en el 6% se los pacientes que reciben
tratamiento antiviral, el riesgo es mayor en mujeres,
especialmente en aquellas que tienen auto anticuerpos
tiroideos previo a recibir tratamiento.

Aquellos pacientes que reciben Peg-interferdn y ribavirina;
y refieran disnea que no se relaciona a anemia, deberan ser
evaluados para investigar problemas cardiopulmonares. La
presencia de retinopatia durante el tratamiento con interferéon
pegilado es comun pero generalmente leve y transitoria, ésta
se resuelve de manera espontanea o al suspender el
medicamento. Cualquier paciente que refiera alteraciones
visuales mientras esté recibiendo Peg-interferon debera
suspenderlo hasta la resolucion de los sintomas y debera ser
evaluado por oftalmologia para investigar lesion retiniana.

Nuevas terapias en infeccion cronica por virus de
hepatitis C
A pesar de que la combinacion de Peg-interferon y
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ribavirina (PR) permanece como la terapia estandar de
tratamiento para la infeccidon créonica por VHC
independientemente del genotipo, recientemente se han
desarrollado nuevos medicamentos y estrategias innovadoras
para el tratamiento de la infeccion cronica por VHC genotipo
1, ya que la terapia estandar PR ofrece tasas de respuesta viral
sostenida (RVS) del 45 al 70% en el genotipo 1 en
comparacion con los genotipos 2 0 3 que alcanzan una RVS de
hasta 80%. En mayo de 2011 los inhibidores de proteasa sérica
no estructural (NS3/4A) boceprevir y telaprevir fueron los
primeros antivirales de accion directa (AAD) aprobados, y
muchos mas se estan desarrollando. Esto ha llevado a la triple
terapia parala infeccion por VHC genotipo 1, uno de estos dos
inhibidores de proteasa en combinacion con PR. En México
solo se encuentra disponible boceprevir y al combinarlo con
PR alcanza tasas significativas de RVS tanto en pacientes
naive como en pacientes con falla a la terapia previa. Los
estudios que demuestran la eficacia de boceprevir son Sprint 2
y Respond 2.

En pacientes naive o sin tratamiento previo, boceprevir se
administrara 4 semanas después de iniciar PR y se extendera
hasta la semana 12 de tratamiento a dosis de 800 mg via oral 3
veces al dia con los alimentos; si el RNA de VHC se encuentra
indetectable de la semana 8 a la 24 se continuara la triple
terapia hasta la semana 28 y se suspendera el tratamiento,
pero si el RNA es detectable a la semana 8 e indetectable a la
semana 24, la triple terapia se extendera a la semana 36, se
suspendera el boceprevir y completara PR hasta la semana 48
de tratamiento. En pacientes con recaida previa o respuesta
parcial se iniciara boceprevir 4 semanas después de iniciar PR
y se extendera hasta la semana 12 a dosis de 800 mg via oral 3
veces al dia; siel RNA de VHC se encuentra indetectable de la
semana 8§ ala 24 se continuard la triple terapia hasta la semana
36y se suspendera el tratamiento, pero si el RNA es detectable
alasemana 8 e indetectable a la semana 24, la triple terapia se
extenderd a la semana 36, se suspenderd el boceprevir y
completara PR hasta la semana 48 de tratamiento.

En pacientes sin respuesta previa a tratamiento, boceprevir
se administrara 4 semanas después de iniciar PR y continuara
con la triple terapia hasta completar 48 semanas de
tratamiento. Las reglas para suspender la triple terapia con
boceprevir son: RNA de VHC >1,000UI/ml a la semana 4,
RNA de VHC >100UI/ml a la semana 12 y RNA de VHC
detectable a la semana 24. Boceprevir no debera
administrarse solo ni reducir la dosis ya que la resistencia
puede surgir rapidamente y no esta aprobado para otros
genotipos diferentes al genotipo 1.

Aunque la triple terapia es mas eficaz que el régimen PR sin
inhibidor de proteasa, existen efectos adversos adicionales y
es complejo que el paciente se adhiera al tratamiento por el
numero de capsulas al dia cada 8 horas. Los efectos
secundarios mas comunes del boceprevir son anemia,
neutropenia y disgeusia. La anemia (Hb menor a 10g/dl)
ocurre en 36 a 50%, es la complicacion mas dificil de manejar
y son de ayuda los agentes estimulantes de eritrocitos
(eritropoyetina 40,000 UI SC semanalmente con monitoreo
semanal de la Hb) y el ajuste de la dosis de ribavirina. La
neutropenia se presenta hasta en el 7% con riesgo de
infecciones severas, por lo que se debera monitorizar a la
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semana 4, 8 y 12 y se deberd ajustar, reducir o interrumpir las
dosis de PR en estos casos. Las interacciones medicamentosas
constituyen otra preocupacion; el boceprevir es metabolizado
en el higado por CYP3A4/5, enzima que puede estar
reducida en enfermedades hepaticas avanzadas y que esta
involucrada en el metabolismo de otros farmacos,
aumentando la exposiciéon del boceprevir lo cual puede
aumentar o prolongar sus efectos terapéuticos y adversos. Las
estatinas, los antidepresivos, analgésicos, anticonvulsivos
(carbamacepina, fenitoina) y sedantes (midazolam,
alprazolam, triazolam) estan contraindicados al administrar
boceprevir. Existen pocos datos de la eficacia de boceprevir en
coinfeccion por VIH, cirrosis o en pacientes sometidos a
trasplante.

Las indicaciones para la triple terapia seran las mismas que
para el régimen con PR. El paciente debera ser portador de
genotipo 1, con viremia documentada, sin contraindicaciones
y sin comorbilidades graves coexistentes. Se debera iniciar de
manera rapida en pacientes con estadio de fibrosis avanzada
ya que estos pacientes tienen el mayor riesgo de progresion de
laenfermedad.

Los pacientes sin tratamiento previo, sin cirrosis y en
pacientes con respuesta parcial y recaida al tratamiento previo
son las poblaciones en la cuales se han observado las mas altas
tasas de respuesta viral sostenida con la triple terapia (63 a
83%). La evaluacion de IL28B y biopsia hepatica asi como

Diagnéstico y tratamiento de hepatitis ¢

pruebas no invasivas para el estadio de la fibrosis hepatica
seran opcionales en estos pacientes. Pacientes con cirrosis y
quienes no tuvieron respuesta previa, tendran tasas mas bajas
de RVS (29 a 38%). Los predictores de respuesta a boceprevir
son similares a los ya conocidos para la terapia con PR
agregandose genotipo 1a/1b, carga viral <800,000 UT, uso de
estatinasy respuesta al tratamiento inicial con PR.

Sofosvubir es un inhibidor de la polimerasa andlogo
nucleo6tido que recientemente ha sido aprobado por la FDA
para el tratamiento de la infeccion crénica por VHC genotipo
1. El ensayo en fase II ELECTRON lo ha evaluado y ha
revelado tasas del 100% de RVS administrado junto con
ribavirina durante 12 semanas. Ha recomendado la doble
terapia (Sofosvubir/ribavirina) para genotipos 2 y 3 y terapia
triple PR/Sofosvubir para pacientes naive con genotipo 1, 4, 5
y 6 durante 12 semanas a dosis de 400 mg al dia, ya que la
biterapia en genotipo 1 no es eficaz y ain menos si el paciente
no respondié a tratamiento previo. Las tasas de RVS 12
semanas después de terminar el tratamiento se reportan en el
100% de los pacientes naive como en no respondedores a
tratamiento previo sin cirrosis. La monoterapia con
Sofosvubir por 12 semanas lleva a una RVS de 60% en
paciente naive infectados con genotipo 2 o 3. Los efectos
secundarios mas habituales son cefalea, fatiga y nauseas. Se
ha anunciado la probable autorizaciéon de comercializacion
en México en el primer semestre del 2014.
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PROMETHEUS como puente a trasplante
hepdatico en paciente con falla hepdtica
cronica-agudizada: Reporte de caso.

Contreras-Omana R°, Girén-Sandoval S*, Lopez-Gonzdlez MF', Judrez-Soto JF’, Villalobos
-Arreola ES°, Ortega-Sdnchez MA'.

Resumen

La falla hepatica cronica agudizada, un sindrome causado por lesion hepatica aguda en pacientes con
cirrosis avanzada, esta asociada con disfuncion multiorganica y altos niveles de mortalidad. Los
sistemas de soporte hepatico se han desarrollado en un intento de mejorar la supervivencia de los
pacientes con falla hepatica cronica agudizada, proporcionando un puente hasta la recuperacion de la
funcién del higado o hasta el trasplante. Se presenta el caso de un paciente de 47 afios de edad con
diagnostico de falla hepatica cronica agudizada, secundaria a dafio mixto por alcohol y acetaminofén.
En las primeras horas de estancia hospitalaria desarroll6 importante deterioro neurologico, falla renal
y crisis convulsivas, sin respuesta al tratamiento médico, debido a lo cual se decidio utilizar el sistema
de soporte hepatico extracorporeo tipo PROMETHEUS® (Fresenius, Medical Care AG, Bad
Homburg, Alemania). El paciente recibi6 cuatro sesiones previas al trasplante hepatico.

Palabras clave: cirrosis hepdtica, falla hepdtica crénica agudizada, sistema de soporte hepdtico
extracorporeo, PROMETHEUS.

PROMETHEUS as a bridge to liver transplantation
in patient with acute-on-chronic liver failure:

A case report
Abstract

Acute-on-chronic liver failure, a syndrome precipitated by acute liver injury in patients with advanced cirrhosis, is
associated with multiorgan dysfunction and high rates of mortality. Liver support systems have been developed in an
attempt to improve survival of patients with acute-on-chronic live failure by providing a bridge until recovery of the
native liver function or until transplantation. We present a case of a 47 year-old male with diagnosis of acute-on-
chronic liver failure secondary to mixed damage (alcohol plus acetaminophen). Within the first hours in our center, he
developed significant neurological impairment, renal failure and seizures, with no response to medical treatment.
Therefore, we decided to use extracorporeal liver support system (PROMETHEUS ®, Fresenius Medical Care AG,
Bad Homburg, Germany ). The patient received four sessions prior to liver transplantation.

Key words: PROMETHEUS, Acute-on-chronic liver failure, extracorporeal liver support system, cirrhosis.
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Introducciéon

La falla hepatica cronica agudizada (FHCA) es definida
como el deterioro en la funcion hepatica en un lapso corto,
asociado con un evento desencadenante en pacientes con
enfermedad hepatica previa, compensada, y se caracteriza
por ictericia, encefalopatia hepatica y/o sindrome
hepatorrenal'. El evento desencadenante (Tabla 1) puede
elevar exponencialmente el dafio hepatico. Las causas de
dafio hepatico agudo no virales, como las drogas, el alcohol, y
la isquemia pueden resultar en FHCA en pacientes con
hepatitis B, C o D crénica subyacente. El dafio hepatico
inducido por fAirmacos puede ser mas comun en pacientes con
enfermedad hepatica cronica subyacente debido a
alteraciones en la farmacocinética’.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estima que
10% de la poblaciéon mundial padece falla hepatica cronica.
La insuficiencia hepatica fulminante generalmente culmina
en muerte dentro de las 96 horas sin trasplante. Esta patologia
afecta alrededor de cinco personas por millon en los paises
occidentales, es decir, aproximadamente 2.500 personas por
afio. El trasplante hepatico es el inico tratamiento eficaz para
los pacientes con falla aguda o fulminante. La escasez de
donantes de higado se ha traducido en una alta tasa de
mortalidad en los pacientes en lista de espera para un
donante adecuado. En las dos ultimas décadas, la brecha de
expansion entre el numero de pacientes en lista de espera para
trasplante y el nimero de trasplantes disponibles ha puesto de
relieve la necesidad de nuevas maniobras en caso de
emergencia.’

Cuando la terapia médica convencional no es suficiente
para la mejoria del paciente, es necesario implementar otro
tipo de estrategias en la espera de un 6rgano, éstas se basan en
la ingenieria biomédica, tal es el caso de los Sistemas de
Soporte Hepatico Extracorporeo (SSHE) que pretenden
reemplazar funciones especificamente relacionadas con
procesos de destoxificacion de las bilirrubinas, la eliminacion
de aminoécidos aromaticos y el manejo de los productos de
degradaciodn del sistema de la coagulacion. Los SSHE pueden
ser artificiales (sin elementos bioldgicos) y bioartificiales (que
contienen lineas celulares humanas o animales, generalmente
hepatocitos cultivados). A diferencia de los primeros, que
tienen como Unica funcion la desintoxicacion del paciente, los

Tabla 1. Factores desencadenantes de Falla Hepatica Cronica
agudizada (FHCA).

Hepatitis viral sobreafiadida
Ingesta de farmacos y otras sustancias
hepatotoxicas

Figura 1. Equipo PROMETHEUS®. (Fotografia tomada por el Dr. Raul Contreras Omafia).

SSHE bioartificiales adicionan algunas funciones de sintesis
(proteinas plasmaticas y factores de coagulacion)*’, como es
el caso del sistema PROMETHEUS® (Figura 1) que consta
de un equipo de dialisis al que se le afiade un mddulo para la
separacion fraccionada del plasma. El mecanismo basico es la
plasmaféresis o filtracion de la albumina del paciente, seguida
de la adsorcion. El plasma sanguineo y la albumina
detoxificada se devuelven al paciente, por lo que no se
requiere albumina externa.’

Presentacion del caso

Paciente masculino de 47 afios de edad, con antecedente de
hepatopatia cronica post-etilica en fase de cirrosis Child-Pugh
B, diagnosticada tres afios atras. Inicié su padecimiento diez
dias previos a su ingreso, al consumir importantes cantidades
de Paracetamol diariamente (aproximadamente 5gr/dia),
posterior a lo cual se present6 en nuestro centro hospitalario
marcadamente ictérico, con alteracién en el ciclo suefio-
vigilia, inquietud, temblor distal y fiebre no cuantificada.
Durante las primeras horas de hospitalizaciéon presentd
deterioro rapido en la funcién neuroldgica, aumentando la
somnolencia y presentando crisis convulsivas, ademas de
prolongacion del INR a 2.4. Se diagnostico falla hepatica
cronica agudizada secundaria a dafio por acetaminofén con
MELD de 34 puntos, y se inicié6 manejo con cristaloides, N-
acetilcisteina, pentoxifilina, hidrocortisona y medidas
antiamonio.

Agentes toxicos Por la gravedad del cuadro, la importante colestasis, el

directos Consumo excesivo de alcohol , PR

Trombosis venosa portal MELD elevado, la gncefalopatla y la falla renal se decidio

empleo del SSHE tipo PROMETHEUS®, conectando al

paciente la primera noche de su estancia hospitalaria (Figura

Afeccion del higado ~ Trauma 2), con flujos de 200ml/hr en una primera sesion de seis horas,

secundaria a Cirugia . logrando una mejoria en el estado neurolégico a
acontecimiento no Hemorragia por varices

encefalopatia grado I, con descenso en las bilirrubinas totales
de 13.3 mg/dl a 8.9 mg/dl; bilirrubina directa de 9.7 mg/dl a
6.3 mg/dly disminucion en cifras de AST de 345 UI/L a 286

hepatico Infeccién bacteriana grave

Adaptado de: Katoonizadeh A, Laleman W, Verslype C, et al. Early features of acute-on-chronic

alcoholic liver failure: a prospective cohort study. Gut 2010 59: 1561-1569.
Jalan R, Gines P, Olson JC, et al. Acute on chronic liver failure. J Hepatol 2012; 57:1336-1348.

UI/L.
El paciente ingreso a lista de espera de trasplante hepatico,
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Figura 3. Esquema del Sistema PROMETHEUS® , combina una hemodialisis convencional capaz de
eliminar las sustancias hidrofilicas (dializador), junto a un circuito puesto en serie donde se realiza la
féresis (albuflow) de albimina del paciente y la adsorcion (Prometh 1y 2) de las sustancias unidas a la
misma, retornando posteriormente la albimina libre al paciente."

Rosa Diez G, Gadano A. Sistemas no bioldgicos de soporte hepatico artificial: ;En qué consisten y qué
rol ocupan en la actualidad?. Acta Gastroenterol Latinoam 2012;42:135-144.

g b
Figura 2. Paciente conectado a Sistema de Soporte Hepatico extracorporeo tipo PROMETHEUS®

(Fresenius, Medical Care AG, Bad Homburg, Alemania). (Fotografia tomada por el Dr. Ratl Contreras
Omaiia).

que se llevo a cabo 50 dias después, durante los cuales se
mantuvo hospitalizado y amerité tres sesiones mas con
PROMETHEUS® (con un total de cuatro sesiones,
aproximadamente una cada diez dias) para resolucion de
colestasis progresiva y para evitar recaidas en encefalopatia
que no respondia a medidas antiamonio habituales (lactulosa
via oral, metronidazol y L-Ornitina/L-Aspartato
intravenosos), asi como para mantener una adecuada funcion
renal, presentando mejoria de todos los parametros
(respuestas en descenso), de manera similar a la primera
sesion, efecto que en promedio se mantenia por los siguientes
4 a5 dias, antes de volver a presentar una elevacion.

En todas las sesiones se mantuvo al paciente con
monitorizacion continua de signos vitales y saturacion de
oxigeno, y se logré prevenir una descompensacion
hemodindmica, precargando al paciente con coloides y
albamina. Finalmente, el paciente paso a cirugia de trasplante
hepatico ortotopico de donador cadavérico en el Hospital
General de San Luis Potosi.

Discusion

La insuficiencia hepatica aguda (IHA) llamada en
ocasiones falla hepatica aguda o insuficiencia hepatica
fulminante (IHF), se caracteriza por el desarrollo rapido de
disfuncion en la sintesis hepatica asociada a coagulopatia
grave (INR >1.5) y al desarrollo de encefalopatia hepatica
dentro de las primeras ocho semanas”" cuya clasificacion fue
propuesta en 1993 por el grupo médico del King's College,
Hospital de Londres (Tabla 2) y su utilidad radica en

Tabla 2. Clasificacion de Falla Hepatica Aguda (FHA) segtin King's

College, Hospital de Londres. Agudizada (FHCA).

Falla hepatica <7 dias
hiperaguda
Falla hepatica 8-28 dias
aguda
Falla hepatica 29-60 dias
subaguda

Retomado de: B Keeffe E. Insuficiencia hepatica aguda. Rev Gastroenterol Mex 2005; 70:56-62.

distinguir a los pacientes con mejor pronostico de aquellos
con uno desalentador. Por su parte, la Falla Hepatica Cronica
Agudizada (FHCA), es una entidad que comprende un
deterioro agudo de la funcién hepatica en los pacientes con
cirrosis, ya sea secundaria a lesién superpuesta de higado o
debida a factores extrahepaticos desencadenantes como
infecciones que culminan en la disfuncién de 6rganos diana.
Aunque la fisiopatologia exacta queda por esclarecer, se sabe
que la inflamacién no regulada es un factor principal. Un
rasgo caracteristico de FHCA es su rapida progresion y la
necesidad de apoyos multiorganicos, lo que se traduce en una
alta mortalidad, de hasta 50-90%. **

El trasplante hepatico ortotopico (THO) es considerado el
tratamiento de eleccion para esta entidad nosologica, pero la
escasez de 6rganos disponibles y la alta mortalidad asociada
han determinado la necesidad de buscar nuevos tipos de
tratamiento,por ejemplo, los SSHE que se clasifican en: no
biologicos y bioldgicos. Los primeros incluyen técnicas de
aféresis, adsorcion y distintas modalidades de dialisis
(aisladas o combinadas), cuyo objetivo es extraer de la sangre
o del plasma del paciente las sustancias toxicas acumuladas.
Los segundos agregan el uso de tejido hepatico funcional
(lineas celulares de hepatocitos, higado de cerdo, etc.)
sumando la funcién metabdlica y reguladora del higado a la
funcién detoxificadora de los métodos no bioldgicos.

Las terapias de soporte hepatico extracorpdéreo no
biologicos masusados enla actualidad son el sistema MARS
(Molecular Adsorbents Recirculating System) y el sistema
PROMETHEUS®. El sistema MARS consiste en una via de
detoxificacién que combina hemodialisis convencional capaz
de eliminar las sustancias hidrofilicas, y dialisis con albimina
para eliminar las sustancias unidas a esta proteina
(hidrofébicas)’. El circuito con albumina permite entonces
realizar una difusion facilitada (por presion oncética) de las
sustancias ligadas a esta ultima. El sistema
PROMETHEUS® est4 formado por dos circuitos en serie
(Figura 3). El primero de ellos consiste en el fraccionamiento
selectivo de la albumina del paciente a través de un filtro
especial (filtro albuflow) con un punto de corte de 250 kDa'*".
La albumina separada (albuminoféresis) es entonces
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depurada de las sustancias unidas a la misma de manera
directa, a través de la adsorcion realizada por dos cartuchos
con resina especificos (Prometh 01 con resina neutra y
Prometh 02 con resina de intercambio anidnico). Una vez
detoxificada la albumina del paciente retorna al circuito
sanguineo, cerrandose el primer circuito. La sangre del
paciente ingresa entonces a un filtro de alto flujo (dializador
FX) donde se realiza la hemodialisis, elimindndose las

Prometheus en falla hepatica crénica agudizada

por los sistemas de dilisis de albumina. "

Las técnicas de soporte hepatico artificial son métodos que
fueronideados para el tratamiento de la insuficiencia hepatica
aguda con el objetivo de funcionar como “puente” al
trasplante hepatico o como tratamiento sustitutivo hasta la
recuperacion espontanea de la funcion hepatica.

Declaracion de intereses

sustancias hidrofilicas (segundo circuito). La ventaja de este
sistema sobre el MARS es que se trata de un método de
extraccion directo ya que no requiere un circuito de albimina
exogena y si bien puede observarse un descenso leve de la
albumina plasmatica del paciente al finalizar la didlisis, la
reposicion de la misma requiere menor dosis que la utilizada

No se recibi6 ningun financiamiento externo para el
presente estudio.

El Dr. Raul Contreras Omaiia trabaja como Speaker para
Bayer de México, y para Laboratorios MSD de México.
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Reporte de caso

Colitis Ulcerosa Crénica Inespecifica y
Colangitis Esclerosante Primaria:
Relacion de ambas patologias como un
fenotipo diferente de la Enfermedad
Inflamatoria Intestinal. Reporte de caso

Betancourt-Sdnchez F, Rodriguez-Chévez JL, Castaneda-Huerta ND, Aldana- Ledesma JM,
Pinedo-Gémez J, Barbosa Mederos B, Velarde-Ruiz Velasco JA

Resumen

La colangitis esclerosante primaria es un trastorno progresivo, colestasico, caracterizado por la
inflamacion cronica y la formacion de estenosis de la via biliar. La edad media del diagndstico se
encuentra entre los 35 y 47 afios de edad, 62 a 70% de los pacientes son hombres. Los sintomas incluyen
prurito, fatiga y en casos avanzados colangitis ascendente, cirrosis e insuficiencia hepatica terminal.
Presentan mayor riesgo de malignidad de los conductos biliares, vesicula biliar, higado y colon. La
mayoria de los pacientes con colangitis esclerosante primaria también tienen enfermedad inflamatoria
intestinal, por lo general colitis ulcerosa. Presentamos el caso de un paciente masculino con diarrea
cronica inflamatoria y perfil bioquimico colestasico. En la colonoscopia se encuentran datos de colitis
ulcerosa y en la colangiorresonancia datos de colangitis esclerosante primaria. Se inici6 tratamiento
con Mesalazina y Acido Ursodesoxicolico teniendo una evolucion favorable.

Palabras clave: colangitis esclerosante primaria, enfermedad inflamatoria intestinal, colitis ulcerosa

Unspecified chronic ulcerative colitis and primary
sclerosing cholangitis: Relation between both
pathologies as a phenotype different to the

inflammatory bowel disease. Case report
Abstract

The primary sclerosing cholangitis is a progressive disorder, cholestasic, characterized by chronic inflammation and
formation of bile duct stenosis. The average age of the diagnosis ranges between the ages of 35 and 47, 62 to 70% of the
patients are male. The symptoms include itching, fatigue, and in advanced cases ascendant cholangitis, cirrhosis and
terminal liver failure. The bile ducts, gallbladder, liver and colon. The majority of the patients with primary sclerosing
cholangitis also have an inflammatory bowel disease, and generally ulcerative colitis. This is the case of a male patient
with chronic inflammatory diarrhea and biochemical cholestasic profile. On the colonoscopy there are data of
ulcerative colitis and the cholangioresonance data, primary sclesosing cholangitis. The treatments starts with
mesalazine and ursodeoxycholic acid having a favorable evolution.

Key words: primary sclerosing cholangitis, inflammatory bowel disease, ulcerative colitis.
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Introduccion

La Colangitis Esclerosante Primaria (CEP) se asocia a la
Enfermedad Inflamatoria Intestinal (EII) en 60 a 80% de los
pacientes estudiados en multiples ensayos observacionales y
Meta-analisis.” La Colitis Ulcerosa (CU) es el tipo méas comun
de EII identificado en 48% a 86% de los pacientes, mientras
que la CEP es la complicacion hepato-biliar mas vista en EII
en 5% de los pacientes.” Los pacientes asintomaticos al
momento del diagnostico (44%), tienen una mayor
supervivencia en comparaciéon de aquellos con sintomas.' A
pesar de esto, la media de sobrevida al tiempo del diagndstico
es de 7 a 12 afios sin trasplante. Comunmente la EII se
presenta antes de la aparicion de CEP, aunque puede ocurrir
lo contrario y el inicio de las dos condiciones se puede separar
por muchos afios.’

En la evaluacion diagnoéstica se pueden observar niveles
elevados de aminotransferasas, bilirrubinas, gamaglutaril
transpeptidasa (GGT) y Fostatasa Alcalina (FA)
principalmente, asi como titulos altos de anticuerpos anti-
citoplasma de neutrofilos periplasmatico (pANCA) en el 88%
de pacientes con EII coexistente.” El diagnostico preciso se
obtiene a través de colangiografia, por lo general
Colangiorresonancia (CRM). La Colangiopancreatografia
retrograda endoscopica (CPRE) se utiliza en los casos que no
la CRM no es concluyente o en los casos en los que se necesita
intervencion biliar.' En algunos casos, la biopsia hepatica es
invaluable, sobre todo para descartar enfermedad de
conductos pequefios, elevacion de transaminasas de manera
desproporcionada, determinar estadio de la enfermedad y la
evaluacioén de la displasia biliar."’ El sindrome de traslape con
Hepatitis Autoinmune (HAI) y CEP debe sospecharse
cuando existen hallazgos tipicos en el colangiograma y
aumento de transaminasas séricas de 5-10 veces el limite
superior, auto-anticuerpos positivos, hipergamaglobulinemia
y evidencia histologica de hepatitis de interface moderada a
severa.’

La CU asociada a CEP tiene un comportamiento clinico
leve, aunque con frecuencia afecta todo el colon. A pesar de
que la mayoria de los pacientes tienen enfermedad colénica
relativamente menos severa, paraddjicamente el riesgo de
neoplasia colorrectal se incrementa de manera sustancial.’
Los pacientes también pueden desarrollar lesiones
dominantes y estenosis de la via biliar que puede ser dificil
diferenciar de colangiocarcinoma.’El Acido
Ursodesoxicélico (AUDC) puede ofrecer un efecto
quimioprotector contra el cancer colorrectal y mejorar los
indices bioquimicos del higado®. Los inmunosupresores no
han demostrado buenas respuestas en adultos ademas de que
presentan mayor riesgo de efectos adversos.’

Presentacion del caso

Se trata de un hombre de 29 afios que presenta diarrea con
moco sin sangre acompafiada de dolor abdominal difuso que
mejora con las evacuaciones y pérdida de peso de 12 kg de 6
meses de evolucion. En el examen fisico de relevancia se
encuentr6 abdomen flacido, doloroso en hipogastrio y fosas
iliacas sin irritacion peritoneal. Al tacto rectal no hay
hallazgos patoldgicos. Los examenes laboratoriales reportan

Relacién de CUCI y CEP

Figura 1. Colonoscopia en la que se evidencia ulceraciones lineales de la mucosa con exudado
fibrinoide.

hemoglobina de 14.9 gr/dl, hematocrito de 45%, leucocitos
de 4.8 miles/ml, plaquetas de 211 miles/ml. niveles de
proteina C reactiva de 1.8 mg/1, velocidad de sedimentacion
globular de 40 mm/h, sodio (Na) de 135mmol/1, potasio (K)
de 4.5 mmol/1, urea de 21 mg/dl, creatinina de 0.8 mg/dl,
bilirrubinas totales de 0.86, TGP/AST de 99 IU/I,
TGO/ALT de 112 IU/I1, fosfatasa alcalina de 463 IU/I,
gamaglutamil transpeptidasa de 593 IU/I, deshidrogenasa
lacticade 231 U/1y Albimina de 3.7 gr/dl.

Se realiza coprologico reportandose con 6-7 leucocitos por
campo y sangre oculta en heces positiva. Se decide realizar
colonoscopia encontrando mucosa con eritema, friable,
presencia de ulceraciones lineales de 3 a 5mm con exudado
fibrinoide desde recto hasta ciego, sin afectacién en ileon
terminal tomandose biopsias. (Figura 1) El estudio
histopatoldgico reporta hallazgos compatibles con CU con
actividad moderada, sin datos de displasia. Se completa
abordaje con antigeno de superficie de virus de Hepatitis B
(Ags VHB), anticuerpos anti-virus Hepatitis C (Ac VHC),
ELISA para infeccion por VIH, anticuerpos anti musculo liso
(SMA), anticuerpos anti-mitocondriales (AMA), anticuerpos
anti-nucleares (ANA) y pANCA siendo todos negativos. Se
realiza CRM (Figura 2). Se realiza biopsia hepatica
reportandose con ductopenia y colestasis intracelular focal,
sin observar fibrosis por lo que se diagnostica CEP asociada a
CU. Se inicia tratamiento a base de Mesalazina y AUDC a
dosis de 15 mg/kg teniendo mejoria clinica y laboratorial en
relacion al patron colestasico.

Discusion

La CU asociada a CEP tiene mayor riesgo de pancolitis
(87%), 51-60% se presentan con preservacion rectal, 52%
tienen inflamacidn mas grave en lado derecho del colon, 51%
tienen ileitis por reflujo e inflamacioén del reservorio ileal.
Aunque la CU tiende a tener un curso relativamente
indolente, el riesgo de cancer colorrectal es mayor en el colon
proximal (30% a 20 afios), asicomo de neoplasia hepatobilar
principalmente colangiocarcinoma, cadncer de vesicula biliar
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Figura 2. Colangiorresonancia en la que se observa via biliar intrahepatica con dilataciones, estenosis
minimas e irregularidad en sus contornos

y hepatocarcinoma celular.’

La CEP progresiva, que requiere trasplante hepatico se
asocia con un curso benigno de la CU en relacion a la
actividad de la enfermedad, menor uso de inmunosupresores
(esteroides, Azatioprina) y necesidad de intervencién
quirurgica. La CEP grave presenta actividad de la CU menos
severa histologicamente, menor incidencia de displasia y
carcinoma de colon. La gravedad de la CEP puede tener un
efecto protector enla actividad dela CU.*

El manejo de CEP/EII se centra en la mejoria bioquimica
hepatica, quimio-prevencion del cancer, tratamiento de las
estenosis biliares dominantes e identificacion temprana de los
pacientes que requieren trasplante hepdtico. Se ha
demostrado que la administracion de AUDC a dosis de 15-
20mg/kg disminuye 63% el riesgo de cancer colorrectal y
mejora la colestasis bioquimica® En el analisis retrospectivo
de 139 pacientes con CEP realizado por Karlsen et a/, aquellos
pacientes que recibieron AUDC presentaron mejoria de la FA
a < 1,5 x LSN con una supervivencia significativamente
mayor en comparacion con aquellos pacientes que no lo
recibieron.
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Relacién de CUCI y CEP

Los pacientes con traslape de CEP y HAI deben
considerarse para el tratamiento con corticosteroides u otros
agentes inmunosupresores. La terapia debe ser
individualizada, ajustada segun la respuesta y el riesgo de
efectos secundarios.’

En caso de estenosis biliares dominantes que causan signos
bioquimicos y / o clinicos de colestasis se recomienda
dilatacién endoscopica con o sin colocacion de stent, siendo
esta postura preferida por la mayoria de los autores a corto
plazo (2-3 semanas) recomendandose el uso de antibidtico
profilactico durante el procedimiento. El trasplante hepatico
es una modalidad de tratamiento curativo en pacientes con
CEP en fase terminal y en casos seleccionados con sintomas
graves de colestasis. El trasplante también puede ser
considerado en pacientes con evidencia de displasia en el
epitelio biliar.**

El escrutinio de pacientes con CEP se basa en el riesgo
mayor que tienen en comparacion con la poblacion en general
para desarrollo de neoplasias. Estos pacientes tienen hasta
160 veces mas riesgo de colangiocarcinoma que la poblacion
general por lo que se debe realizar colangiograma (CRM 6
CPRE), ultrasonido (US) de higado y niveles de CA19-9 de
forma anual. En pacientes con estenosis dominante o
aumento de los niveles de CA19 - 9 (en ausencia de colangitis
bacteriana) se debe realizar CPRE con cepillados para
citologia convencional e hibridaciéon fluorescente in situ
(FISH).

Para cancer de vesicula biliar el riesgo esta aumentado 30 a
40 veces mas que la poblacion general recomendandose la
CRM 6 CPRE y US de higado y vias biliares de manera anual.
Si se identifica polipo vesicular, este debe medirse y en caso de
ser mayor a 0.8 cm se debe realizar colecistectomia y si es
menor valorar colecistectomia si la funcion hepatica es
razonable. En caso de no presentar funcién hepatica
adecuada se deben repetir los estudios de imagen en 3-6
meses.

Para cancer colorrectal el riesgo es de 10 veces mayor (sélo
en los pacientes con EII asociada), por lo que se recomienda
realizar colonoscopia cada 1 6 2 afios con biopsias al azar.”

Hepatol Gas2012; 36,420-436.

4. Marelli L, Xirouchakis, E, Kalambokis, G, et al. Does
the severity of primary sclerosing cholangitis
influence the clinical course of associated ulcerative
colitis? Gur2011;60(9):1224—38.

5.Karlsen T.H. Boberg, K.M. Update Primary
Sclerosing Cholangitis: J Hepatol 2013; 59: 571-582.
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Imagen clinica

Pancreatitis cronica

Alvarez Lépez F°, Uribe Solorzano EQ®, Velarde-Ruiz Velasco JA®

Descripcion de laimagen

Se trata de paciente femenino de 35 afios quien acude a
valoracion al servicio de Urgencias Adultos por historia de
dolor abdominal cronico y recurrente localizado en
epigastrio y que se asocié a maladigestion, pérdida de
peso progresiva y esteatorrea. A la exploracion fisica
presenta datos de desnutricién y la presencia dolor en
epigastrio, sin irritacién peritoneal. Tiene niveles de
glucosa sérica de 300 mg/dl, AST de 45 U/L, fosfatasa
alcalina de 202 U/L, albumina de 2.4 g/dl y amilasa de
355 U/L. La radiografia simple de abdomen muestra
calcificaciones en la topografia del pancreas. Se solicita
una tomografia de abdomen como complemento en la que
se corroboran multiples calcificaciones en pancreas. Se
realiza el diagnostico de pancreatitis cronica (PC) y
diabetes secundaria. El diagnostico de PC se basa en
sintomas relevantes, estudios de imagen para evaluar el
parénquima/ conducto pancréatico y pruebas de funcion
pancreatica. Dentro de los estudios radioldgicos se debe
iniciar con una placa simple de abdomen, donde se pueden
apreciar calcificaciones a nivel pancreatico; el ultrasonido
abdominal puede reportar dilatacién del conducto,
calcificaciones y cambios en el parénquima pero en
general su capacidad es limitada. En la tomografia
abdominal y Colangiopancreatografia por Resonancia
Magnética (CPRM) simple se identifican hipotrofia del
parénquima, calcificaciones y alteraciones en ramas
secundarias.

Lecturas recomendadas:

1. Forsmark ChE. Management of Chronic Pancreatitis.
Gastroenterology 2013;144:1282-1291.

2. Martinez J, Abad-Gonzalez A, Aparicio JR, Aparisi L, et al. The
Spanish Pancreatic Club recommendations for the diagnosis and
treatment of chronic pancreatitis: Part 1(diagnosis).
Pancreatology 2013;13:8-17.

3. Witt H, Apte MV, Keim V and Wilson JS. Chronic Pancreatitis:
Challenges and advances in Pathogenesis, Genetics, Diagnosis and
Therapy. Gastroenterology 2007;132:1557-1573.
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Reporte de caso

Gossypiboma de presentacion temprana
como causa de abdomen agudo

Palomino-Aona S, Betancourt-Sanchez F Gémez-Castafios PC, Sandoval-Orozco S.
Gonzaélez-Alvarez R.

Resumen

El gossypiboma, también conocido como textiloma o gasoma es un término usado para describir una
masa dentro del organismo generada por material quirirgico olvidado y una reaccion tisular a un
cuerpo extrafio. La cavidad abdominal es el sitio en el que se encuentran con mayor frecuencia (56%).
Se presenta el caso de una paciente femenina con cuadro clinico de dolor abodminal y antecedente de
intervencion quirtrgica reciente en la que se confirma la presencia de un gossypiboma.

Palabras clave: abdomen agudo, complicaciones postquirirgicas, gossypiboma, textiloma.

Gossypiboma of early presentation as cause of

acute abdominal pain

Abstract

Gossypiboma, also known as textiloma or gasoma is a term used to describe a mass inside the organism generated by
surgical material left forgotten and a tissue reaction to a strange body. 1 the abdominal cavity is the location in which

they are most frequently found (56%). Here is a case of a female patient with a clinical condition of abdominal pain and
previous recent surgical intervention in which is confirmed the presence of gossypiboma.

Key words: acute abdomen, post surgical complications, gossypiboma, textiloma.
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Gossypiboma

Introduccion

El gossypiboma, también conocido como textiloma o
gasoma es un término usado para describir una masa dentro
del organismo generada por material quirtrgico olvidado
acompafada de una reaccion tisular a un cuerpo extrafio.' La
cavidad abdominal es el sitio en el que se encuentran con B
mayor frecuencia (56%). Su incidencia es dificil de determinar
debido a una tasa de reportes baja por las implicaciones
médico legales, variando de 1/100y 1/5000 laparotomias.” El
cuerpo extrailo mas frecuentemente encontrado son las gasas
quirurgicas. Las manifestaciones clinicas son las de un cuadro
de dolor inespecifico y pueden presentarse desde pocas A c
semanas hasta décadas después de la cirugia inicial.’ Cirugias
de urgencia, nocturnas, de larga duracién, indice de masa

Figura 1. A. Rx simple de abdomen en bipedestacion. Se observa asa centinela en mesogastrio, con
presencia de niveles hidroaéreos. By C. TAC de abdomen en fase simple y contrastada. Se observa una
imagen hipodensa, con centro en forma espiral atribuible a gas atrapado en el material textil y una pared

corporal alto, cambios de turno y presencia de varios equipos
quirargicos son algunos de los factores de riesgo asociados.’
Existen dos respuestas usuales para un cuerpo extrafio
retenido: una reaccién inflamatoria exudativa con formacion
de un absceso o una reaccion fibrotica aséptica con desarrollo
de una masa que conduce a futuras complicaciones. El
diagnostico es radiologico y el tratamiento es la extraccion
quirargica.”

Presentacion del caso

Se trata de un paciente femenino de 35 afios con
antecedente de apendicectomia 3 semanas previas en la cual
se reporta apendicitis en fase III, realizandose su extraccion
sin complicaciones. Ingresa al hospital por cuadro de dolor
abdominal intermitente de 16 dias de evolucion localizado en
mesogastrio, con irradiaciéon difusa e intensidad variable
hasta 8/10 de EVA (Escala Visual Anéloga de dolor), el cual
se acompafia de distensiéon abdominal y vémito ocasional.
Dos dias previos a su ingreso el dolor se vuelve persistente y de
mayor intensidad porlo cual solicita atenciéon médica.

A la exploracion fisica en buenas condiciones generales, sin
alteraciones cardiorespiratorias. En abdomen se visualiza
cicatriz tipo McBurney de 8cm, sin aumento de la
temperatura local ni masas subyacentes; dolor a la palpacion
en epigastrio y mesogastrio con presencia de tumoracion de
10x10cm, de consistencia firme, adherida a planos profundos,
sin datos de irritacion peritoneal. El resto de la exploracion sin
datos relevantes.

En los examenes laboratoriales iniciales se reporta:
hemoglobina de 13.5 g/dl, leucocitos totales de 9.5 mil/mm3
con neutro6filos de 4.5 mil/mma3, plaquetas de 489,000/ mma3.
Deshidrogenasa lactica de 132 U/L y niveles de amilasa
sérica de 165 U/dl. Se realiza radiografia simple de abdomen
en la que se observa asa centinela en mesogastrio con niveles
hidroaéreos. (Figura 1A).

Se realiza Tomografia Axial Computada (TAC) de
abdomen encontrandose una masa intraabdominal
hipodensa heterogénea espongiforme que contiene burbujas
de aire en su interior con pared externa hiperdensa que
refuerza enla fase contrastada (Figura 1By C).

Dado el antecedente quirargico reciente, la presentacion
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clinica y los hallazgos imagenologicos se somete a la paciente
alaparotomia exploradora en la cual se reporta una coleccion
intrabdominal localizada en mesogastrio. Se realiza drenaje
de la misma, lisis de adherencias, extraccion de un cuerpo
extrafio de origen textil y lavado de cavidad. Se mantiene a la
paciente en observacion por 48 horas y es egresada sin
complicaciones

Discusion

La paciente se presenta con cuadro de dolor abdominal y
antecedente de cirugia reciente. Ante tal situacidon resulta
logico pensar en alguna complicacion relacionada con el
procedimiento, sin embargo la presentacion del gossypiboma
es mas tardia que en nuestro caso y esto puede desviar la
atencion hacia otras posibilidades. Los estudios de imagen
son fundamentales para establecer el diagnostico ya que los
textiles que se utilizan por lo general cuentan con material
radiopaco que puede evidenciar su presencia en una
radiografia simple. En nuestro caso la placa simple no reveld
la presencia del textil ya que este carecia de material
radiopaco. En situaciones como esta es de utilidad el estudio
tomografico en el cual se observa una imagen caracteristica de
gossypiboma. Finalmente la realizacion de cirugia confirmé
el diagndstico y fue el método terapéutico para la resolucion
delapatologia.

Conclusiones

El gossypiboma tiene una presentacion subaguda o crénica
a diferencia de otras causas de abdomen agudo. A pesar de su
baja incidencia se debe sospechar esta entidad en pacientes
con antecedente de cirugia que presenten sintomas
abdominales inespecificos, tumoraciones o fistulas. Los
estudios de imagen son la piedra angular para el diagnostico;
el material radiopaco es una condicion necesaria para el
diagnostico en la radiografia simple y en su ausencia la
tomografia es necesaria, en ésta se observa una imagen
hipodensa, con centro en forma espiral atribuible a gas
atrapado en el material textil y una pared externa hiperdensa. °
La cirugia abierta es la mejor opcién para la remocién del
Gossypiboma.

Reportsin Surgery.2012;2012:1-2
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Resumen

La colangiopancreatografia retrograda endoscopica es un procedimiento importante en el manejo de
la patologia biliopancreatica y ofrece ser un método diagndstico y terapéutico. Esta es una prueba
compleja en su curva de aprendizaje y sus complicaciones mas frecuentes son pancreatitis,
hemorragia, colangitis y perforacion. La incidencia de complicaciones oscila del 5.4% al 23% y la
mortalidad global de 0.1 al 1%, aumentando en los casos de perforacion duodenal (8-23%) a
consecuencia de sepsis y falla multiorganica. Se presentan dos casos de complicaciones posteriores a
colangiopancreatografia manejados con terapia conservadora.

Palabras clave: colangiopancreatografia, colangitis, perforacion, hemorragia

Complications following endoscopic retrograde
cholangiopancreatography, report of two cases
handled with conservative management

Abstract

Endoscopic retrograde cholangiopancreatography is a key procedure in the management of biliopancreatic diseases, as
it can be both diagnostic and therapeutic element. This is a complex technique and has a steep learning curve, and its
most frequent complications are pancreatitis, hemorrhage, cholangitis and perforation. Prevalence of complications
ranks from 5.4 to 23% and global mortality from 0.1% to 1%, which can be increased if duodenal perforation is present
(8-23%) due to sepsis and multi organic failure. We present the case of two patients who presented complications
handled with conservative treatment.

Key words: cholangiopancreatography, cholangitis, perforation, hemorrhage
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Introduccion

La colangiopancreatografia retrograda endoscopica
(CPRE) es un procedimiento importante en el manejo de la
patologia biliopancreatica y ofrece ser un método diagnostico
y terapéutico. La CPRE es una prueba compleja en su curva
de aprendizaje y sus complicaciones mas frecuentes son
pancreatitis, hemorragia, colangitis y perforacion. La
incidencia de complicaciones oscila del 5.4% al 23% y la
mortalidad global de 0.1 al 1%, aumentando en los casos de
perforacion duodenal (8-23%) a consecuencia de sepsis y falla
multiorganica."” El tratamiento de la perforaciéon duodenal
post CPRE no estd bien establecido, el manejo conservador de
esta complicacion puede ser valorado ya que el tamafio de la
perforacion es pequefio y estd por lo general bien contenido.*

Presentacion del primer caso

Se trata de paciente femenino de 38 afios de edad con dolor
abdominal en hipocondrio derecho irradiado a region de
espalda media acompafiado de nauseas y vOomitos de
aparicion inmediata post CPRE realizada por
coledocolitiasis. En la exploracion fisica se evidencia
distension abdominal sin datos de irritacion peritoneal. Los
examenes laboratoriales reportan: Hb de 12 gr/dl, Hto de
37%, Leucocitos de 10.7 miles/pl, Glucosa sérica de 154
mg/dl, calcio de 8.8 mg/dl, urea de 31mg/dl, creatinina de
0.9 mg/dl, bilirrubina total de 1.2, bilirrubina directa de 0.2,
AST de28U/L, ALT de 272 U/L, FA de 154 U/L, DHL de
478 U/L, Amilasa de 562 U/L, Lipasa de 886 U/dl. La
gasometria reporta pH de 7.47, pCO, 29 mmHg, pO, 58
mmHg, HCO, 23 mol/L, satO, 94%. A su ingreso la
puntacion APACHE II fue de 15, el score Ranson de 1 punto,
BISAP de 2. En la radiografia de térax se observa derrame
pleural derecho y aire subdiafragmatico (Figural), el
ultrasonido de higado y vias biliares se reporta la presencia de
colelitiasis y dilatacion de via biliar extrahepatica. Se realiza
tomografia computada (TC) abdominal contrastada a las 72
hrs (Figural). En la evolucién el paciente presenta falla
respiratoria que posteriormente remite. Se agrega tratamiento
antibiotico teniendo una evolucién favorable.

Presentacion del segundo caso
Paciente femenino de 24 afos que inicia con dolor
abdominal, ndusea y vomito posteriores a la realizacién de
CPRE. (Figura 2) Se reportan niveles iniciales de amilasa de
1046 U/L y lipasa de 1364 U/L, por lo cual es referida a

Complicaciones postCPRE

) ﬁ 1 Distancia = 5 mi
-\

2 Distancia = 2 mm

Figura 2. Se encuentra Ampula de Vater con orificio puntiforme y bordes evertidos de dificil
canulacion. Se realiza esfinterotomia precorte con salida de bilis hacia duodeno en forma
espontanea.

nuestra unidad. A la exploracién fisica se encuentra abdomen
doloroso sin irritaciéon peritoneal con presencia de
tumoracién en epigastrio que se extiende hasta flanco y fosa
iliaca derecha. Los examenes laboratoriales se reportan con
Hb de 14 g/dl, Hto de 41.3%, Leucocitos de 25,600 miles/l,
Glucosa sérica de 111 mg/dl, calcio de 8.5 mg/dl, urea de
33.4 mg/dl, creatinina de 0.32 mg/dl, bilirrubinas totales de
3.7, bilirrubinas directas de 1.6, AST de 47 IU/L, ALT de 38
IU/L, FA de 115 TU/L, DHL de 671 U/L, Amilasa de 94
U/dl, Lipasa de 91 U/L. La gasometria reporta pH de 7.5
pCO, 37mmHg, pO243 mmHg, HCO, 28.9 mmol/L, satO,
83%. El puntaje de Apache II fue de 12 puntos, puntaje
Ranson de 2 puntos y Bisap de 2 puntos. La TC
abdominopélvica alas 72 hrs se reporta con pancreasnormal,
cambios en la grasa peripancredtica con liquido en corredera
parietocdlica derecha y hueco pélvico. (Figura 3) En su
evolucion desarrolla SRIS y falla organica respiratoria
persistente. Se establece tratamiento con Meropenem y
Metronidazol durante 14 dias. La evolucion fue satisfactoria
desapareciendo el sindrome de respuesta inflamatoria

Figura 1. A. Radiografia de térax en la que se evidencia derrame pleural derecho y presencia de aire
subdiafragmatico. B. TAC abdominal con presencia de aire y liquido perivesicular y periduodenal

Figura 3. TC abdominopélvica que reporta pancreas normal, cambios en la grasa peripancredtica
con liquido en corredera parietocdlica derecha y hueco pélvico
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sistémica y la falla organica persistente.

Discusion

La perforacion iatrogénica durante la endoscopia sigue
siendo un inevitable y esperado evento adverso.”’ El
reconocimiento precoz de una perforacion a menudo mitiga
la necesidad de intervencion quirdrgica, como también se
disminuye la necesidad de esta intervenciéon cuando el
diametro de la perforacion es menor a 10 mm.**La CPRE a
pesar de ser un importante método diagnostico y terapéutico
presenta complicaciones con una mortalidad baja de 0,1% -
1%.° A pesar de su baja incidencia, la perforacion duodenal ha
demostrado causar una alta mortalidad que va del 16% al
18%. El tratamiento médico conservador sigue siendo una
opcion adecuada en pacientes que no presenten perforaciones
abiertas o grandes, perforacion no relacionada a la
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Conclusiones
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Imagen clinica

lleo biliar

Gémez Castanos PC, Castafneda Huerta ND, Ramirez Lugo JF, Velarde-Ruiz Velasco JA

Descripcion de laimagen

Paciente femenino de 42 afios que acude por
dolor abdominal epigastrico y vomitos, que se
exacerban con la ingesta de alimentos de 8 dias
de evolucion. La EF solo dolor en epigastrio e
hipocondrio derecho. Bilirrubinas totales de 2
mg/dl, GGT 437, FA 243. A radiografia simple
de abdomen y la tomografia simple de
abdomen revelaron datos de ileo y un lito
gigante.

El ileo biliar es una entidad rara que
representa del 1-4% de los casos de obstruccion
intestinal mecéanica. Se presenta con mas
frecuencia en mujeres de edad avanzada y se
asocia con una mortalidad de 7.5-15%, esto en
relacion a un diagnostico tardio presencia de
padecimientos cardiorrespiratorio, obesidad y
diabetes mellitus. Enla radiografia de abdomen
se puede encontrar la triada de Rigler: oclusion
intestinal, neumobilia y lito ectdpico; los cuales
sonmas evidentes enla TC de abdomen.
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Resumen

La amibiasis o amebiasis, es una enfermedad causada por un protozoario llamado Entamoeba
histolytica, siendo uno de los principales problemas de salud en paises en vias de desarrollo. La E.
histolytica habita en el colon, pero es capaz de causar enfermedades, como diarrea aguda y disenteria,
colitis y absceso hepatico. En algunos individuos la infeccion resulta devastadora, presentandose con
cuadros clinicos que son un reto para el médico. Se presenta el caso clinico de un masculino, con
manifestaciones de disenteria y pancolitis secundarias a infeccion por E. histolytica, de 30 dias de
evolucion, que responde a tratamiento médico.

Palabras clave: amibiasis, colitis, Entamoeba histolytica, pancolitis.

Pancolitis Amobic. Case report
Abstract

The amoebiasis or amebiasis, is a disease caused by a protozoan called, amoeba Entamoeba histolytica, being one of
the main health problems in developing countries. The E.hystolytica resides in the colon but is capable of causing
diseases such as dysentery, colitis and hepatic abscess. In some individuals the infection turns out devastating, showing
clinical conditions that are a challenge for the physician. This clinical case is a male, manifesting dysentery and
pancolitis, secondary to infection by E. hystolyca, 30 days evolution responding to medical treatment.

Key words: amoebiasis, colitis, pancolitis, entamoeba histolytica.
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Introduccion

La colitis amebiana, siendo su agente etioldgico principal la
Entamoeba histolytica, sigue siendo una infeccién comun en
nuestro medio, asociada al mal manejo higiénico de
alimentos.'” La E. histolytica es adquirida al ingerir los quistes
infecciosos a través de alimentos o agua contaminados,
depositando los trofozoitos en el ileon terminal, donde el
parasito migra al colon, y con ello coloniza la superficie
mucosa mediante una adhesina de la superficie amebiana, la
Galactosa/N-acetil Galactosamina. El establecimiento en la
superficie mucosa es requisito para la enfermedad, aunque
usualmente los trofozoitos habitan en la luz intestinal, sin
invasion de la mucosa, multiplicandose y satisfaciendo sus
necesidades energéticas por la ingestion de la microbiota
residente, asi como nutrientes del hospedero. Algunos
parasitos avanzan hacia el colon descendente,
transformandose en quistes infecciosos maduros,
perpetuando el ciclo de vida, por medio de la via fecal-oral;
manifestandose como una infeccidn asintomatica en el 90%
de las personas,y enel 10% delos pacientes presentandose
con manifestaciones severas, e incluso extraintestinales."*

Por razones desconocidas, la E. histolytica es capaz de tomar
un fenotipo patogénico. La enfermedad ocurre cuando el
trofozoito rompe la barrera mucosa y penetra el tejido, secreta
enzimas que rompen la matriz extracelular, destruye células y
fagocita los detritos celulares. Solo el 1% de los casos de
amibiasis intestinal involucran al higado, sitio primario de la
enfermedad extraintestinal.'

Las formas intestinales como diarrea aguda y disenteria,
ocurren en el 90% de los casos. La colitis amebiana es rara y se
desarrolla gradualmente en semanas, los sintomas son
variables pero el dolor abdominal asi como las evacuaciones
liquidas, con sangre y moco son las principales
manifestaciones.

El diagnéstico inicial puede realizarse con un analisis de
heces, aunque en infecciones avanzadas debido al grado de
invasion, inflamacion y dafio en la mucosa, se requieren
métodos mas invasivos para su diagnostico.’ Los principales
diagnosticos diferenciales son: colitis disentérica por M.
tuberculosis 'y Clostridium difficile, asi como enfermedad de
Crohn, colitis ulcerativa y colitis isquémica.

=B

Pancolitis amebiana

Presentacion del caso

Se trata de un masculino de 76 afios, quien acudié por
presentar evacuaciones diarreicas, asi como hematoquecia de
30 dias de evolucién. Tuvo de 5 a 6 evacuaciones por dia,
dolor abdominal en marco-colonico de moderada intensidad,
y pérdida de peso de 15 kg. Tiene antecedente de ingesta
crénica de acido acetilsalicilico 500 mg via oral cada 8 hr por
padecer osteoartrosis, asi como consumo de loperamida 10
mg via oral cada 12 hrs en el tltimo mes. A su ingreso presentd
tension arterial de 90/50 mmHg, frecuencia cardiaca de 97
latidos por minuto.

El paciente se mostro alerta, consciente, deshidratado, con
sequedad de mucosas, asi como palidez generalizada, la
exploracion pulmonary cardiaca se encontraron normales. El
abdomen se observd distendido, con ruidos peristalticos
incrementados en frecuencia y con dolor generalizado de
intensidad moderada a severa, sin irritacion peritoneal.

Los paraclinicos de interés mostraron una hemoglobina de
7.9 g/dl, hematodcrito de 24%, leucocitos totales de 14.5
miles/pl, neutréfilos de 75%, plaquetas de 537 miles/ul, urea
de 54 mg/dl y creatinina de 1.3 mg/dl. Se realiz6 una
tomografia abdominal que mostr6 engrosamiento de la pared
del colon en todos sus segmentos (Figura 1). Se complement6
su estudio con colonoscopia, en la cual se encontr6 la
presencia de ulceracion de la mucosa que abarcaba todos los
segmentos, colon ascendente, transverso, descendente, asi
como sigmoides y recto, se tomaron biopsias para su estudio
histopatologico (Figura 2). En el reporte histopatologico se
confirmé colitis asociada a infecciébn amebiana por E.
histolytica (Figura 3).

Con esto se establecio el diagndstico de pancolitis
amebiana por E. Histolytica, y se inicid tratamiento con
metronidazol 500 mg intravenoso cada 8 horas durante 10
dias, asegurando el soporte nutricional parenteral y
hemodinamico del paciente, a lo que presenté buena
respuesta clinica, sin presentar datos radioldgicos de
megacolon o perforacién.

Discusion

El diagnostico diferencial de una colitis severa, que se
manifiesta con presencia de ulceras y engrosamiento de la
pared colonica demostrado mediante estudio de imagen, es

.

Figura 1. A. Tomografia abdominal que muestra colon transverso con engrosamiento de su pared. B. Tomografia abdominal que muestra colon ascendente y descendente con incremento en el grosor de su
pared. C. Tomografia abdominal que muestra engrosamiento de la pared del sigmoides hacia el recto.
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Pancolitis amebiana

Figura 2. Imagen de colonoscopia que muestra presencia de multiples tlceras, con fibrina y hematina en
susuperficie, asi como edema de la mucosa del colon.

un reto diagnoéstico y clinico, debido a sus diversos
diagnosticos diferenciales, por lo cual se justifican los
procedimientos invasivos, siendo de los principales
diagnosticos a descartar por el grupo de edad y los
antecedentes del paciente, una infeccion por Clostridium
difficile, infestacion por E. Histolytica, colitis isquémica o
enfermedad inflamatoria intestinal.'

La Entamoeba histolytica puede ser diagnosticada con la
deteccion microscopica de quistes o trofozoitos, la deteccidn
de antigeno especifico, la deteccion de ADN en heces, y/o
serologia. La evaluacion microscdpica con solucidn salina de
las heces tiene muy baja sensibilidad (<10%) para el
diagnoéstico de amibiasis intestinal, el uso de tinciones
incrementa la sensibilidad hasta un 25-60% y la especificidad
un 10-50%. Idealmente las muestras de heces positivas para E.
histolytica en el microscopio se deberian confirmar con
antigeno en heces 0 PCR, previo a iniciar el tratamiento. **°

El embarazo, inmunocompromiso, uso de
corticoesteroides, abuso de alcohol, y diabetes, son factores de
riesgo para una enfermedad severa.’ El tratamiento de la
infeccion invasiva, desde 1960, se realiza con nitromidazoles,
particularmente metronidazol y tinidazol. El objetivo del
tratamiento en la colitis amebiana, es tratar la enfermedad
invasiva y erradicar el parasito intestinal. En pacientes

Referencias bibliograficas
1. Mortimer L, Chadee K. The immunopathogenesis of
Entamoeba histolytica. Exper Parasitol 2010;126:366-

Figura 3. Corte histologico de la mucosa del colon que muestra infiltrado inflamatorio, pérdida de la
arquitectura mucosa e importante presencia de E. histolytica.

sintomaticos hay respuesta a la terapia en un periodo de 3 a 5
dias.’

El metronidazol es considerado la droga de primera
eleccién para tratar la amibiasis, el manejo estandar para la
colitis amebiana es 500 a 750 mg administrados tres veces por
dia en adultos, y de 30 a 50 mg/kg/dia en nifios, durante cinco
a 10 dias. Dentro de los efectos adversos incluyen cefalea,
pérdida del apetito, nausea, sabor metalico y vomito. Otras
referencias recomiendan iniciar terapia doble ante una
enfermedad invasiva, con un farmaco amebicida, como el
metronidazol, y un agente que actie en la luz del intestino
como iodoquinolol.*’

Conclusiones

En este caso, las complicaciones de una infeccion
amebiana, asociadas a factores de riesgo como la edad, el
tiempo de evolucion y la posible asociacion con ingesta de
antiinflamatorios no esteroideos, incrementan la
susceptibilidad del paciente de presentar complicaciones
graves de la amebiasis. Siendo importante actuar de manera
oportuna para realizar el diagnostico y dirigir el tratamiento
adecuado. Ademas, insistir en las medidas higiénicas para
prevencion de la enfermedad.

histolytica infection in men who have sex with men.
Lancet Infect Dis2012;12:729-36

380. 4. Gonzales MLM, Dans LF. Antiamoebic drugs for

2. Wright SG. Protozoan Infections of the
gastrointestinal tract. Infect Dis Clin N Am
2012;26:323-339.

3. Hung ChCh, Chang SY, Ji DD. Entamoeba

2009: 6085-6085.

treating amoebic colitis. Cochrane Database of Syst Rev

5. Showler AJ, Boggild AK. Entamoeba histolytica.
Canadian Med Assoc Jour. 2013.
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Flash MD

Hemorragia de tubo digestivo alto

José Luis Rodriguez Chdvez

Sangrado de Tubo Digestivo Alto (Hematémesis o melenas)

RESUCITACION INICIAL, PROTEGER ViA AEREA, RESTAURAR VOLUMEN, ALTAS DOSIS DE IBP EMPIRICO

En presencia de enfermedad hepdtica o hipertensiéon portal

Hemorragia por varices esofagicas y/o gastricas
Drogas vasoactivas: terlipresina (2 mg en bolo y 2 mg c/ 4 horas), octredtide (50 ug en bolo y 25-50 ug/hora como alternativa.
Antibioticos profilacticos: ceftriaxona 1 gr IV ¢/ 24 horas
Prevencién de encefalopatia: lactulosa via oral o enemas con lactosa
Transfusion de paquete globular conservador (Hb < 7 gr/dl)

Endoscopia temprana dentro de las primeras 24 horas
Varices sin sangrado activo u otra causa

Varices con sangrado activo Realizar ligadura o escleroterapia

Hemorragia remitida
Continuar vasoactivos y antl i0ticos por 5 dias

Profilaxis secundaria: si permanecen varices, ligadura o escleroterapia

Hemorragia contintia
Sonda de doble balén no >24-48 horas

I
I
I
I
I
I
I
I
I
I
I
I
I
I
I
I
I
:
Protesis esofagica cubierta o TIPS urgente 1
Si se detiene, realizar los pasos de la hemorragia remitida |
:

I

I

I

I

I

I

I

I

I

I

I

I

I

I

I

I

I

I

I

Beta-bloqueador via oral o o " e q
q Si la hemorragia recurre o contintia a pesar de los procedimientos anteriores

Considerar trasplante en candidatos, realizar descompresion venosa portal con TIPS y realizar trasplante
Sino es candidato, el procedimiento de eleccion depende del estado del paciente

Paciente estable Paciente inestable

Arteriograma porta/esplénica/renal izquierda

Anatomia adecuada: realizar derivacion esplenorrenal distal (vena
esplénica >1 cm de preferencia)

Anatomia inadecuada: transeccion esofagica y devascularizacion o
derivacion meso o portocava

Derivacion portocava central
Alternativa, transeccion esofagica o sutura de varices gastricas

Estadificacion de pacientes con cirrosis y varices que NO han sangrado (Profilaxis primaria) Estadificacion de pacientes con cirrosis y hemorragia aguda variceal
Child A: Pequefias (vigilancia), grandes (BBNS o carvedilol si no tolera BBNS) Child A: Solo vasoactivos? Sin antibidtico?
Child B: Pequefias (BBNS opcional a menos que tenga marcas rojas) Child B: No activo (tratamiento farmacoldgico y ligadura), activo (TIPS temprano).
grandes (BBNS ¢ ligadura) Child C: Score 10-13 (TIPS temprano), Score 14-15 (tratamiento farmacoldgico y
Child C: Pequefias (BBNS), grandes (Ligadura o BBNS) ligadura)
Referencias bibliograficas: Abreviaciones:
De Franchis R, “Revising consensus in portal hypertension: Report of the Baveno V consensus workshop onIBP: Inhibidor de bomba de protones
methodology of diagnosis and therapy in portal hypertension” Journal of Hepatology 2010. Hb: hemoglobina G
Peck M, Angermayr B, “Austrian consensus on the definition and treatment of portal hypertension and itsTLPS: derivacion transyugular intrahepatica portosistémica
complications (Billroth IT)”. The Central European Journal of Medicine, April 2013, 125:200-219. BBNS: betabloqueantes no cardioselectivos. m
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|
|
|
I
I
I
|
|
|
I
I
I
|
|
|
I
I
I
|
|
|
I
I
I
|
|
|
I
I
I
|
|
|
I
I
I
|
|
|
I

Gastroenterologia, Hospital Civil de
Guadalajara Fray Antonio Alcalde,
Guadalajara, MX

Autor para correspondencia:

José Luis Rodriguez Chavez, Servicio de
Gastroenterologia, Hospital Civil de
Guadalajara Fray Antonio Alcalde,
Guadalajara, MX

Correoelectrénico:

MD Revista Médica MD Volumen 5, nUmero 2; noviembre - enero 2014- 124



Sangrado de tubo digestivo alto

Sangrado de Tubo Digestivo Alto (Hematémesis o melenas)

Hemorragia no variceal (Ulcera péptica)
IBP 80 mg en bolo y continuar infusiéon 8 mg / hr durante 72 horas

y neoplasias (3.7%)

LESIONES DE ALTO RIESGO DE RESANGRADO
. (FORREST IA, IB, ITA Y IIB)
Hemostasia endoscopica

Terapia combinada: inyeccion con adrenalina + tratamiento térmico o
mecanico (hemoclips). Monoterapia con inyeccion es inadecuada
Continuar infusién de IBP por 72 horas

No se recomienda “second look” a menos que existan datos de sangrado

Referencias bibliograficas:

113.

En ausencia de enfermedad hepdtica o hipertension portal

Transfusion de paquete globular conservador (Hb < 7 gr/dl o llevarla a 10 gr/dl en cardidpatas
Estratificacion del riesgo: (Blatchford >1 (necesidad de intervencion urgente), Rockall/ AIMS65 (prondstico de mortalidad)
Procinéticos (Eritromicina intravenosa mejora vaciamiento y vision endoscopica)

) Endoscopia temprana dentro de las primeras 24 horas, hallazgos no variceales
Ulcera péptica (36%), esofagitis (24%), gastritis/erosiones (22%), sin anormalidades (17%), duodenitis (13%), desgarro Mallory Weiss (4.3%)

Ulcera péptica (Clasificar segin Forrest)

LESIONES DE BAJO RIESGO DE RESANGRADO
(FORREST IIC y IIT)

Continuar IBP doble dosis / Egreso hospitalario en 24 horas
Escrutinio para H. pylori y erradicar

Si hay falla a tratamiento endoscépico o resangrado (8-15%), se realiza nuevo tratamiento endoscopico (efectivo en 75% de los casos)

Si falla el nuevo tratamiento endoscopico, se realiza embolizacion angiografica en centros con experiencia (éxito 75%, mortalidad 25%) o cirugia

Manejo del sangrado en pacientes que estan recibiendo terapia antitrombotica/anticoagulante

-Lesiones de bajo riesgo: Reiniciar ASA 24 hs después (disminuye mortalidad cardiovacular)

-Lesiones de alto riesgo: Reiniciar ASA al 4to dia y clopidogrel al 5to dia y valorar transfundir plaquetas.
-Sobreanticoagulacion ¢/ warfarina: Vitamina K, protrombina, Factor VIIa. Reiniciar en los primeros 90 dias.
Si se requiere anticoagulacion o antiplaquetarios agregar IBP de forma indefinida

Abreviaciones:

YW Lau J, Barkum A, Fan D, Kuipers EJ, Yang Y “Challenges in the management of acute peptic ulcerBP: Inhibidor de bomba de protones
bleeding” Lancet 2013;381:2033-43.Barkum A, Bardou M, “International Consensus Recommendations on theHDb: hepogloblng o
management of Patients with Nonvariceal Upper Gastrointestinal Bleeding” Ann Intern Med 2010;152: 101-ASA: dcido acetilsalicilico
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Ricardo Barraza Lancaster

Elartista Ricardo Barraza es unjoven oriundo de Los Mochis, Sinaloa.
Desde pequefio mostrd un gran interés por el dibujo y la pintura. Ha

“ participado en exposiciones colectivas e individuales, recibiendo excelentes

respuestas del publico. o . .
Experimenta en su obra con distintas técnicas, desde el acrilico hasta la

~ escultura, y la fotografia. El trabajo de Ricardo destaca por sus personajes
enigmaticos, con los que proyecta su fijacién por el misticismo y la
~ espiritualidad.

El estilo visual de este joven artista ha evolucionado a través de su
trayectoria regalandonos una coleccion de obras que oscilan entre lo surrealista

y lo ultraterreno. e : : e
A través de los suefios y la meditacion Ricardo canaliza las historias que

dan vida a su trabajo; combinando elementos humanos, animales y alienigenas

para dar vida a creaturas insolitas.
Su obra, contagiada de un mensaje transformador, pretende develar el

misterio ilusorio de la materia; y apoyado del simbolismo astrologico, hace
referencia alaunidad yla dualidad dela psique colectiva.

Para este artista, la pintura es un medio magico con el cual puede traer al
lo terreo todo lo que habita en el mundo etéreo de sus ideas.

“FEl arte es una proyeccion de nuestra persona, de nuestra esencia. Asi que a lo

largo de mi vida se que seguire cambiando y mi arte junto conmigo. “
Ricardo Barraza Lancaster.

Deun genio extraordinario, el seguimiento de la trayectoria de Ricardo es
obligado para todos aquellos amantes del arte y la cultura.
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