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Resumen

Introduccion: la pancreatitis aguda recurrente (PAR) es una
condicién clinica caracterizada por episodios repetidos de
pancreatitis aguda (PA). Las causas mds frecuentes son cdlcu-
los biliares y alcoholismo; sin embargo, cuando no se consigue
determinar la causa, lo cual ocurre entre el 0% al 25% de los
pacientes, se determina como pancreatitis aguda recurrente
idiopdtica (PARI). Caso clinico: se presenta el caso de una pa-
ciente del sexo femenino de 32 afios con dos episodios de PA,
con antecedente de colecistectomia laparoscépica. La pacien-

intrahospitalario. Durante el abordaje diagndstico se identificé
como causa microlitiasis, por lo que se realizé, unos meses
después del cuadro agudo, una colangiopancreatogrdfia re-
trégrada endoscépica (CPRE) y esfinterotomia. Conclusion: la
pancreatitis aguda recurrente idiopdtica tiene como factores
causales poco frecuentes a la microlitiasis, hipercalemia, hiper-
trigliceridemia y la induccién por medicamentos. LUXMEDICA,
ANO 15, NUMERO 44, MAYO-AGOSTO 2020, PP 39-47.
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Abstract

Introduction: Recurrent acute pancreatitis (RAP) is a clini-
cal condition characterized by repeated acute pancreatitis
(AP). The most frequent causes are gallstones and alcoho-
lism. However, when the cause cannot be determined, which
occurs in 10% to 25% of patients, it is known as idiopathic
recurrent acute pancreatitis (IRAP). Caso report: We present
a 32-year-old female patient with two episodes of AR with a
history of laparoscopic cholecystectomy. The patient presen-
ted a new episode of severe RAP that required in-hospital
treatment. Microlithiasis was identified as the cause, and an
endoscopic retrograde cholangiopancreatography (ERCP)
and sphincterotomy were performed a few months after
the acute condition. Conclusion: Microlithiasis, hyperkalemia,
hypertriglyceridemia, and drug-induction are uncommon
causes of idiopathic recurrent acute pancreatitis. LUXMEDICA,
ANO 15, NUMERO 44, MAY0-AGOSTO 2020, PP 39-47.

Palabras clave: pancreatitis aguda (PA), pancreatitis aguda re-
currente (PAR), pancreatitis aguda recurrente idiopatica (PARI)
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Introduccion

La pancreatitis aguda (PA) es un proceso inflamatorio del pan-
creas, que generalmente cursa con una glandula morfolégicamen-
te funcional. Se caracteriza por cambios edematosos autolimita-
dos del pancreas y puede tener repercusion sistémica.'3 Posterior
al ataque inicial, aproximadamente del 11% al 32% de los pa-
cientes evolucionan con ataques recidivantes,*® dependiendo de
la causa." La pancreatitis aguda recurrente (PAR), inicialmente
reconocida como entidad clinica en la clasificacién de Marsella,”
se caracteriza por episodios repetitivos de PA. La dificultad para
diferenciarla de la pancreatitis crénica (PC) se establecié en la
clasificacion de TIGAR-O, ya que los episodios repetitivos pueden
ocasionar dafo crénico.* Gullo y cols. mostré que el 10% de los
pacientes con PA 'y un 26% con PAR evolucionan a pancreatitis
cronica.’ La presencia de calculos biliares y el consumo de alcohol
se encuentran como las principales etologias de la PAR. La pan-
creatitis aguda recurrente idiopatica (PARI) se diagnostica si no se
identifica una causa definitiva de PAR después de las investiga-
ciones estandar.

Es necesario un abordaje clinico profundo empezando con el
historial médico de un paciente para determinar el factor etiold-
gico y proveer de un tratamiento médico oportuno y, por ende,
prevenir otro ataque. Sin embargo, en grupos con PARI existe la
controversia de las causas poco comunes que pueden definir el
manejo terapéutico. El propdsito de este caso clinico es exponer la
importancia de definir correctamente PAR y PARI para establecer
un diagndstico y tratamiento oportuno, una vez identificados los
factores etiolégicos.

Presentacion del caso clinico

Mujer de 32 afos, con el antecedente de dos episodios de PA, 11 y 6 afos antes
del cuadro actual, incluso habia sido sometida a colecistectomia por via laparos-
cépica. No se identificaron factores de riesgo como toxicomanias, ingesta de me-
dicamentos, o traumatismos. El diagnostico de PA se establecié mediante criterios
clinicos, de laboratorio y gabinete, y se hospitalizé para tratamiento médico y nu-
tricional. No se documentaron fallas organicas, la evolucién fue satisfactoria y fue
egresada a su domicilio con tratamiento médico a base de soluciones parenterales,
analgésicos, antimicrobianos y tubo nasoenteral (TNE), con férmula inmunomodu-
ladora (Inmunex®) a infusién continua, calculada a 28.8 kcal/kg/dia y proteinas
1.06 gr/kg/dia.

En la consulta inicial, realizada en su domicilio, se le encontr6é con una frecuen-
cia cardiaca 100 latidos por minuto, palidez de tegumentos y en la exploracién fisi-
ca, la presencia de una coleccién palpable y dolorosa en el flanco izquierdo y en la
fosa iliaca izquierda, por lo que se decidié hospitalizar. A su ingreso, se encontré un
indice de masa corporal (IMC) de 29.7 kg/m2, frecuencia cardiaca de 96x’, presion
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arterial de 110/70 mm de Hg, frecuencia respiratoria de 18 por minuto y una tem-
peratura de 37°C. Se ausculté una hipoventilacién en la base pulmonar izquierda
y dolor abdominal con aumento de volumen en el flanco y fosa iliaca izquierda,
sin datos de irritacién peritoneal. Al dia siguiente inicié con fiebre intermitente y
la biometria hematica de control, practicada el dia anterior, mostré leucocitosis de
12000, por lo que se agreg6 ciprofloxacino al tratamiento. Un dia después, pre-
sent6 un episodio de bacteremia caracterizado por escalofrios, fiebre, sudoracién y
taquicardia. Por este motivo se practic6 una tomografia axial computarizada (TAC)
dindmica de control, que revel6 datos en relacién con la pancreatitis Balthazar E,
con necrosis menor del 30% de la extensién del pancreas, que tiene un indice de
severidad tomografica de 6 puntos (figura 1).

Fig. 1. Corte axial de tomografia computarizada contrastada de abdomen. En los circulos de color blanco
se observa en A y B un aumento de las dimensiones del pdncreas, heterogéneo de forma difusa. Zonas
hipodensas mal delimitadas en el cuerpo y en la cabeza con densidades que sugieren necrosis. Mientras
que en los circulos blancos de C y D se aprecia una coleccion peripancredtica delimitada por el espacio
pararrenal anterior, el espacio esplenorrenal, llega hasta la fascia lateroconal, contacta con el miisculo
psoas y se dirige hacia el fondo de saco de Douglas.
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Se le inicié tratamiento con nutricidn
enteral por sonda nasoyeyunal, con die-
ta inmunomoduladora (Inmunex®) a
dilucion normal y a infusién continua;
soluciones parenterales, inhibidor de la
bomba de protones, analgésicos y doble
esquema de antibiético, medidas de vi-
gilancia y control metabdlico (hiperglice-
mia), respiratorio y de trombosis venosa
profunda. Después de 10 dias de estancia
hospitalaria fue egresada a su domicilio,
continué con soporte nutricio por via en-
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teral retirada tres dias mas tarde y la dieta
oral se indic6 baja en grasas, alta en pro-
teinas y carbohidratos.

Ya que existia la necesidad de identifi-
car etiologia biliar del episodio reciente de
PA, se practic6 una CPRE, la cual mostré
una papila desfloreada, sin litos evidentes
en la via biliar. Se obtuvo una muestra de
bilis para cristalografia y se realiz6 una
esfinterotomia. En la cristalografia se re-
porté elementos morfolégicamente com-
patibles con cristales de colesterol (Fig. 2).

Fig. 2. A/B/C: Cristalografia. Se aprecia sobre un fondo proteindceo estructuras morfologicamente
compatibles con cristales de colesterol con forma de rombo (flechas negras en Ay B) y “agujas” (flecha

negra en C).

Se podria definir la PAR como la existen-
cia de dos o mas episodios de pancreati-
tis aguda* con dos o tres de los siguientes
elementos: (a) dolor abdominal sugestivo
de pancreatitis (dolor epigastrico frecuen-
te e irradiado a la espalda); (b) analisis
serologicos o niveles de lipasa; (c) hallaz-
gos caracteristicos en tomografia compu-
tarizada (TC), resonancia magnética (RM)
o ultrasonido abdominal (UA).*#® Estos
criterios se pueden encuadrar en el caso
presentado; sin embargo, al no determi-
nar la etiologia o los factores de riesgo,
la paciente reincidié con un nuevo ataque
de PA. Para evitar la ambigliedad diag-
noéstica entre PA, PAR y PC, en el 2018

la Recurrent Acute Pancreatitis Internatio-
nal State-of-the-Science Conference With
Recommendations,?® concreté una nueva
definicién como un sindrome de multiples
respuestas inflamatorias agudas distintas
que se originan dentro del pancreas en in-
dividuos con factores genéticos, ambien-
tales, traumaticos, morfolégicos, metab6-
licos, bioldgicos u otros factores de riesgo
que experimentaron dos o mas episodios
de AP documentada y separados por al
menos tres meses.?

Un “evento centinela” es el primer
evento de PA. Cualquier factor con la
capacidad de desencadenar un episodio
inicial de PA puede provocar episodios re-
currentes,* a no ser que el factor causante

Numero cuarenta y cuatro, mayo-agosto 2020 I.UX MEDICA



Delgado-Sdnchez Jonathan Dazaeth et al

sea identificado y tratado correctamente.
PAR puede ser el resultado de la contribu-
cion de multiples factores y su posible in-
feccién. El factor etiolégico mas frecuente
en PAR es la obstruccién biliar, siendo la
causa principal la enfermedad litidsica en
un 40%.%1%"2 El etilismo representa un
30%, el tabaco es un factor dosis-depen-
diente independiente para PAR vy esta re-
lacionado con la evaluacién a una PC.31314
El rol de la genética ha ganado fuerza en
las ultimas décadas, las pruebas genéticas
(mutaciones en CFTR, SPINK1, PRSS1, CTRC
y otros genes) estan indicadas en la mayoria
de los pacientes mas jovenes (<35 afios).?
Entre el 10% al 25% de los casos,3*"3
la etiologia es desconocida aln después

de una busqueda minuciosa, entonces
se define como pancreatitis aguda recu-
rrente idiopatica (PARI). Entre las causas
menos comunes de PARI, estan la PAR
autoinmune (<5%), microlitiasis, (6-
10%)31315 y factores metabdlicos como
hipercalcemia e hipertrigliceridemia. Las
causas controversiales de PARI son las
anormalidades anatomo-funcionales: (a)
pancreas divisum, que es una la anorma-
lidad congénita mas comuln del pancreas
(514%) y tiene una prevalencia del 26%
como posible factor; (b) disfuncién del
esfinter de Oddi (30-36%)."® En la tabla
1 se muestran los factores etiol6gicos
con sus respectivas pruebas diagnosti-
cas.

Pruebas diagndsticas para RAP dependiendo la etiologia especifica®

Etiologia Prueba diagnostica Comentario
. UA Las enzimas hepaticas elevadas o la
Célculos ot P -
- biliarl:es bilirrubina dentro de los 2 o 3 dias de
Biliar USE la pancreatitis aguda que se resuelve
(B > . a la normalidad en unos pocos dias es
Microlitiasis | microscopia biliar una pista de pancreatitis biliar.

Hipercalcemia
dl

Nivel de calcio sérico > 10.7mg/ | La evaluacion paratiroidea es necesa-

ria en la ausencia de otra etiologia

Hipertrigliceridemia

Tiroglobulina sérica >100mg/dl

Tumores pancreatobiliares TC/RM Los pacientes con edades entre 9 y
USE 50 afios deben someterse a imagenes
para descartar un tumor pancreatobi-

liar
Pancreas divisum USE El pancreas divisum por si solo pue-
CRM de no causar PAR pero puede ser un

cofactor junto con la susceptibilidad
genética

Disfuncion del esfinter de Oddi

Manometria del esfinter de Oddi | Causa controvertida de PAR

Debe sospecharse después de excluir
otras etiologias.

La esfinterotomia biliar con o sin es-
finterotomia pancreatica puede bene-
ficiar

Anormalidades de la unién pan- | CRM
creatobiliar

Causa controversial de PAR

Colédococele CRM
USE

Esfinterotomia es beneficiosa en caso
de episodios dolorosos recurrentes
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Pancreas anular ™
USE

Causa controversial de PAR

Factores genéticos
CFTR, SPINK

Pruebas genéticas para PRSS1, | Debe buscarse en pacientes con PAR

nAnB con edad de inicio G 40 afos

Autoinmune
p-ANCA, c-ANCA

Niveles de 1gG4, TC, CRM, USE, | La pancreatitis autoinmune es una

causa rara de PAR (mas comun con el
tipo 2 que con el tipo 1)

La terapia inmunosupresora puede
ser beneficiosa en PAR autoinmune y
vasculitis.

*Ultrasonido abdominal (US); Ultrasonido endoscdpico (USE); Resonancia magnética ( RM ),' Tomogmﬁa computarizada (TC);

Colangiopancreatografia por resonancia magnética (CRM);

En el caso que presentamos, el estudio
de identificacion de la causa biliar se efec-
tué mediante cristalografia, a falta de un
ultrasonido endoscopico (USE), y se iden-
tificaron los microlitos de colesterol como
la causa etiolégica. Este seguimiento se
contrasta con el algoritmo de la figura 3.
Los microlitios son célculos biliares <3 mm
de tamafo y no se pueden visualizar en la
ecografia abdominal. Sin embargo, hasta
el 75% de los pacientes con PARI y sos-
pecha de micolitiasis desarrollan calculos
biliares en la UA. La micriolitiasis se diag-
nostica mejor en USE con una sensibilidad
del 96%.'¢"7 También se puede detectar
con microscopia biliar con una sensibilidad
del 65-95%;'® este método es de impor-
tancia porque muestra cristales de coles-
terol. En una paciente con PARI, como la
presentada, no alcohdlica ni fumadora,

deben realizarse las pruebas de gabinete;
sin embargo, en nuestro caso no se hizo
de esta manera. En la bibliografia se pue-
de encontrar que los cristales de colesterol
son evidencia indirecta de microlitiasis bi-
liar.e131819 | os factores metabdlicos de la
paciente pueden ser parte de una etiologia
multifactorial desencadenante del curso
idiopatico. A pesar de que no se determiné
la etiologia del evento, el procedimiento
fue el correcto. El procedimiento sugerido
es una colecistectomia pero, tener antece-
dente de este proceso, el siguiente abor-
daje es a través de una colangiopancrea-
tografia retrégrada endoscépica (CPRE),?°
ademas de que la evidencia ha demostra-
do la eficacia de una CPRE junto con una
esfinterotomia biliar como medida profi-
lactica para disminuir el riesgo de nuevos
episodios de PA.#+618.21-23
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Paciente alcohdlico
y/o fumador?

Existe la
presencia de célculos
biliares en las primeras —Si
48 horas del evento
centinela

I
No

==
-

Fig. 3. Algoritmo de PAR .6,24,25 Asterisco = CRM es necesario
si los hallazgos de USE son equivocos o negativos.
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Conclusiones

La RAPI es un sindrome ambiguo complejo de diagnosticar debido a los sintomas
dispersos y poco especificos de cada etiologia. Por esto, cobra especial relevancia
una historia clinica completa y detallada para detectar de manera oportuna el
evento centinela. Pese a que la enfermedad sigue un curso idiopatico se puede
seleccionar un manejo profilactico para los pacientes.
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