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RESUMEN

La incidencia de pancreatitis aguda es de 5-80 casos por cada 100 000 personas,
en México se estima que el 66% es de origen biliar, siendo esto variable en
diversos paises debido al nivel de consumo de alcohol de cada sociedad. El 80-
85% de las pancreatitis de origen biliar tienden a un comportamiento benigno,
siendo estas clasificadas como pancreatitis leve. En nuestro hospital tenemos una
incidencia de 111 casos de pancreatitis biliar leve, el tiempo de estancia promedio
es de 3-5 dias. En la colecistectomia “fast track” se realiza el procedimiento de
forma ambulatoria y laparoscopico, se ha demostrado que existe un beneficio en la
disminucion de los dias de estancia hospitalaria, con un beneficio para el paciente
y para la institucion, por lo cual consideramos que es posible la realizacidon de la
colecistectomia en las primeras 24hrs en los pacientes con pancreatitis biliar leve
que presentan remision a las 8 horas de manejo médico.

Material y métodos: Se realizé un estudio piloto prospectivo aleatorizado con una
poblacion de 20 pacientes en cual se crearon dos grupos de forma aleatoria.
Todos los pacientes fueron clasificados como pancreatitis biliar de acuerdo a los
criterios de Atlanta, y estadificados como leves en las escalas de BISAP, APACHE
II'' y Ranson al ingreso. En el Primer Grupo se realizd colecistectomia
laparoscépica con colangiografia transoperatoria en las primeras 24 horas de su
ingreso, el segundo grupo se realizé el mismo procedimiento a las 48 horas.
Resultados: Las caracteristicas basales de ambos grupos fueron similares. Las
variables de severidad sin diferencias estadisticas. Los dias de estancia
hospitalaria fueron de 2.8 dias para la colecistectomia temprana vs 5.1 dias para
colecistectomia tardia con una p= 0.0002463, con una reduccién del 54% de los
dias de estancia hospitalaria.

Conclusiones: La colecistectomia laparoscopica temprana es un procedimiento
factible en los pacientes con pancreatitis biliar leve, disminuyendo de manera
significativa los dias de estancia hospitalaria sin aumentar los riesgos para el

paciente.
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LISTA DE ABREVIATURAS Y SIMBOLOS
CPRE: Colangiopancreatografia retrograda Endoscopica
ASGE: American Society for Gastrointestinal Endoscopy
Hrs.: Horas.
EVA: Escala Visual Analoga.

VS: Versus (contra)



LISTA DE DEFINICIONES
Pancreatitis biliar leve: Pancreatitis Aguda con respuesta inflamatoria, sin datos
de falla organica con APACHE Il <8
Edad: Tiempo en afos de vida del paciente.
Género: Fenotipo al cual pertenece el paciente
Masculino: Hombre
Femenino: Mujer
Diabetes Mellitus Tipo Il: Enfermedad crénico degenerativa caracterizada por
aumento de la resistencia a insulina.
Hipertension Arterial Sistémica: Enfermedad cronico degenerativa multifactorial
que afecta el sistema circulatorio con el aumento de las resistencias vasculares.
Ranson: Escala de severidad en pancreatitis, consta de dos mediciones, la
primera al ingreso del paciente y la segunda a las 48hrs del ingreso. Se estadifica
del 0 al 5, considerandose leve los valores menores a 3.
Marshall: Escala que evalua tres sistemas, respiratorio, renal y cardiovascular, un
puntaje mayor a 2 representa falla organica.
BISAP: Escala de severidad de pancreatitis, la cual valora 5 parametros, BUN,
estado mental con la escala de coma de Glasgow, Sindrome de Respuesta
Inflamatoria Sistémica, Edad >60 y derrame pleural. Un puntaje mayor a 3 se
considera severo.
APACHE II: Es el acronimo de Acute Physiology And Chronic Health Evaluation,
es un sistema de severidad de diversas enfermedades, en el escenario de
pancreatitis se considera una pancreatitis severa aquella que tiene un resultado
>8.
Dias de estancia Hospitalaria: Tiempo que pasa el paciente en el hospital desde
su ingreso hasta su egreso, medido en dias.
Colecistectomia Laparoscépica: Procedimiento quirdrgico enfocado a la
extirpacion de la vesicula biliar a través de puertos laparoscopicos.
Colangiografia transoperatoria: Estudio de imagen que se realiza durante la

cirugia a través de una sonda hacia el arbol biliar inyectando medio radio-opaco

VI



para obtener una imagen de las vias biliares, punto de acceso usualmente el
cistico.

CPRE: Colangiopancreatografia retrograda endoscopica. Estudio diagndstico y
terapéutico de la via biliar realizado por via endoscépica.

Conversién: Durante procedimiento laparoscopico se presenta la necesidad de
realizar el procedimiento de forma abierta.

Colédocolitiasis: Presencia de lito en colédoco por estudio de imagen ya sea por
colangiografia transoperatoria, resonancia magnética o corroborado por CPRE.
Disrupcion de la via biliar: Perdida de la continuidad de los conductos biliares de
forma incidental.

Sangrado Transquirurgico: Perdida hematica asociada al procedimiento
quirurgico.

EVA: Escala Visual Analoga, herramienta utilizada para valoracion de dolor en los
pacientes de forma objetiva.

Complicaciones Tempranas: Son aquellas que se presentan en el postquirurgico
inmediato en el transcurso de las primeras 12 horas, con tendencia a ser vitales
como lo son sangrado o complicaciones ventilatorias como atelectasia.
Complicaciones Tardias: son aquellas que se presentan el postquirurgico tardio,
usualmente a las 24-48hrs postquirurgicas como: Colédocolitiasis residual, fuga
biliar, absceso intrabdominal, coleccion liquida intrabdominal corroborada por
ultrasonido o tomografia o a la semana de la cirugia infeccion de sitio quirurgico.
Colecistectomia temprana: Aquella que se realiza en el paciente con pancreatitis
biliar leve dentro de las primeras 24 horas de internamiento.

Colecistectomia tardia: Aquella que se realiza en el mismo internamiento del
paciente con pancreatitis leve, usualmente posterior a las 48hrs de manejo y
vigilancia.

Colecistectomia diferida: Aquella que se realiza en un internamiento posterior a
la remision del cuadro de pancreatitis, usualmente entre 4-6 semanas.
Colecistectomia “fast track”: Aquella que se realiza en las primeras 24 horas del

ingreso del paciente en colecistitis aguda o en colecistitis cronica litiasica.

VI



Q Universidad Auténoma de San Luis Potosi

oL Facultad de Medicina
Mess™  Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Cirugia General.

ANTECEDENTES.

La pancreatitis es un padecimiento comun en México, estimandose que hasta un
66% es de origen biliar, con una incidencia de 5-80 casos por cada 100,000
habitantes (1). En nuestro hospital, Hospital Central Dr. Ignacio Morones Prieto la
incidencia anual es de 111 casos al aino de pancreatitis biliar leve. En 1980 se
estableci6é la practica en la cual se esperaba a la resolucion del cuadro de
pancreatitis, tanto clinica como bioquimicamente para iniciar el manejo quirurgico,
esto asociado a un aumento de la mortalidad en los pacientes sometidos a
colecistectomia temprana (2). Actualmente existen dos modalidades de manejo,
colecistectomia temprana, aquella que se realiza en el mismo internamiento, y
colecistectomia diferida, aquella que se realiza hasta 4-6 semanas posterior al
cuadro de pancreatitis (3,4,5). Las guias de practica clinica establecidas por la
ASGE (American Society of Gastroenterology) establecen una pauta de manejo
con colecistectomia durante el mismo ingreso hospitalario, sin establecer cual es
el tiempo ideal de la misma, tomando en cuenta la guia de manejo esta
normalmente se realiza a las 48 o 72hrs de establecido el manejo médico de la
pancreatitis. (6-7). En nuestra poblacién, de acuerdo a lo descrito por el Dr. Esmer,
el inicio de la via oral temprana es un hito clinico para determinar la resolucion del
cuadro de pancreatitis (31), el manejo quirurgico puede establecerse con
seguridad posterior a la tolerancia de la via oral, lo cual ocurre usualmente entre 8
y 12 horas posteriores al manejo médico. Existen varios estudios como el de
Dubina et al. y Falor et al., que establecen que se puede realizar la
colecistectomia en el paciente con pancreatitis, independiente de los resultados de
laboratorio. (8-9).

La colecistectomia temprana por lo tanto ha demostrado sus beneficios, sin
aumentar los riesgos en el paciente con pancreatitis biliar leve. Esto tomando en
cuenta como colecistectomia temprana aquella que se lleva en el mismo

internamiento 48-72hrs de iniciado el cuadro. (10,11,12). Asi mismo se ha
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demostrado que la mayoria de los pacientes con pancreatitis biliar leve, tienden a
tener un curso benigno y que solo un 2-6% seran aquellos que tiendan a presentar
una evolucién hacia moderadamente severa. (13-14).

La estancia promedio del paciente con pancreatitis biliar leve por lo tanto oscila
entre 3-5 dias dependiendo de su evoluciéon asi como de la necesidad o no
posterior o previo a la cirugia de realizarse CPRE (Colangiopancreatografia
retrébgrada endoscopica), ya que los pacientes por presentar pancreatitis, se
encuentran en la escala de riesgo moderado de colédocolitiasis de acuerdo a los
criterios de las ASGE.(15-16).

Predictores clinicos de coledocolitiasis - ASCE
2010.

Predictores de coledocolitiasis

Muy fuertes
Calculo en el coledoco evidenciado por UST
Clinica de colangifis ascendente
Bilirrubina >4 mg/dL

Fuertes

Dilatacion del conductio biliar comun en la UST (6 mm con la
vesicula in situ)

Nivel de bilirrubina 1,8-4 mg/DI

Moderados
Examenes bioguimicos hepaticos anormales diferentes a la
bilirrubina
Clinica de pancreatitis biliar
Edad =55 anos

En esta imagen observamos los criterios de riesgo de colédocolitiasis del 2010 de
la ASGE.(15)
El objetivo del estudio es determinar la posibilidad de colecistectomia
laparoscopica en las primeras 8-12hrs de manejo intensivo para disminuir los dias
de estancia hospitalaria en el paciente con pancreatitis biliar leve. Para dicho
objetivo se usaran las escalas validadas de BISAP, MARSHALL, APACHE II.
La escala de BISAP, “Bedside Index of Severity in acute pancreatitis” (indice de
severidad en pancreatitis a pie de cama), cuenta con los siguientes rubros:

e BUN (“Blood Urea Nitrogen”): >25mg/dlI



Q Universidad Auténoma de San Luis Potosi

sope  Facultad de Medicina
Miase”  Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Cirugia General.

e Alteracion del estado mental: Escala de coma de Glasgow <15

e Respuesta inflamatoria sistémica:

Temperatura <36 o >38 grados centigrados

Frecuencia respiratoria > 20 respiraciones por minuto
Pulso > 90 latidos por minuto

Leucocitos <4000 0 >12,000 células/mm3 0 > 10%bandas.
e Edad mayor a 60 afos

e Derrame pleural detectado por imagen.

O
@)
@)
@)

La puntuacién en esta escala se valora del 0-5 siendo un punto por cada una de
las variables descritas.

La puntuacion mayor o igual a 3 se considera una pancreatitis severa, una
puntuacidn menor a 3 se considera pancreatitis leve.

La escala cuenta con un area bajo la curva de 0.875 para la prediccion de la
severidad de pancreatitis, 0.915 para la prediccion de falla organica, 0.892 para la
prediccion de mortalidad, y 0.576 para necrosis pancreatica. Lo cual la convierte
en una excelente escala para severidad y prondstico sin embargo pobre en la
prediccion de necrosis pancreatica.

La escala de Ranson se utiliza para la prediccion de severidad y mortalidad de
pancreatitis, cuenta con una valoracién de 5 parametros a su ingreso y otros seis a
las 48 horas dando un punto por cada uno de los parametros.

La interpretaciéon de la puntuacion es de 0-2 mortalidad 0-3%, 3-4 puntos
mortalidad 15%, 5-6 puntos mortalidad del 40%, 7-11 puntos mortalidad cercana al
100%.

La sensibilidad y especificidad de la escala para predecir severidad con una
puntuacién mayor o igual a 3 es de 90% y 67% respectivamente.

La principal limitante de la misma es la necesidad de esperar 48 horas para
determinar la puntuacion total, por lo que en el presente estudio solo se utiliza
como herramienta de filtro con los 5 parametros iniciales.

e Edad mayor a 55 afios

e Leucocitos mayores a 16,000 células/mm3
e Glucosa sérica mayor a 200mg/dl.

e TGO mayor a 250IU/L.

e DHL mayor a 350 IU/L.
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La puntuacién de Marshall, es un score que sirve para determinar la presencia de
falla organica una puntuacidon mayor a dos en cualquiera de sus sistemas se
considera falla organica, esta escala es la que se utiliza para determinar la
severidad de la pancreatitis de acuerdo a los criterios de Atlanta, siendo
pancreatitis leve aquella que se presenta sin falla organica, pancreatitis
moderadamente severa la que presenta falla organica transitoria, y pancreatitis
severa aquella que se presenta con falla organica sostenida por 48hrs o falla
multiorganica.

El sistema de clasificacién, incluye valoraciones del sistema respiratorio, sistema

renal y sistema cardiovascular.

Modified Marshall scoring system

ORGAN SYSTEM 0 1 2 3 4
Respiratory PO/FiO, (mmHg) >300 226-300 151-225 76-150 <75
Renal Serum creatinine (umol/liter) <100 101-200 201-350 351-500 > 500
Hepatic Serum bilirubin (umol/liter) <20 21-60 61-120 121-240 > 240
Cardiovascular PAR <10,0 10,1-150 15,1-20 20,1-30 > 30,0
Hematologic Platelet / nl >120 81-120 51-80 21-50 =20
Neurologic Glassgow coma score 15 13-14 10-12 7-9 <6

La puntuacion de mas de dos es indicacion de falla organica por lo que en este
estudio utilizaremos este valor de corte, asi como su uso para la clasificacion de
pancreatitis leve.

La escala de APACHE Il es la escala que en los estudios citados muestra la mejor
correlacidén para prediccién de severidad, su uso no es exclusivo en los pacientes
con pancreatitis, y aunque estudios recientes incluyen una nueva variante como es
la obesidad con un puntaje extra, en el presente estudio nos advocamos a la
escala clasica ya que es la que tiene mayor validacion para la prediccion de
severidad, presentando una sensibilidad de 81% y sensibilidad de 65%, por debajo
de la escala de Ranson sin embargo, con la facilidad de realizar un prondstico al
ingreso, recomendandose su uso durante los primeros tres dias. La puntuacién de
la escala va de 0-34 puntos con un valor de corte predictivo para pancreatitis
severa con un puntaje mayor a 7. Por lo cual en el presente estudio se utilizara

este valor de corte para determinar pancreatitis leve menor a 7 puntos. (17,19)
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La siguiente es una tabla comparativa de las diversas escalas pronosticas de
pancreatitis. Tomando en cuenta estos valores es que decidimos utilizar estas tres
escalas para de forma empirica tratar de maximizar el area bajo la curva de la

seleccion de nuestros pacientes con pancreatitis leve.

Table 4 Sensitivity, specificity, positive predictive value, and negative predictive value of different scoring systems in prediction of
severe acute pancreatitis

Sensitivity (95%Cl) Specificity (95%ClI) PPV (95%CI) NPV (95%Cl)
Ranson 85.7 (63.7-97.0) 443(359-529) 18.8 (115-28.0) 953 (87.1-99.0)
BISAP 61.9 (38.4-81.9) 721 (63.9-79.4) 25.0 (14.0-389) 927 (86.0-96.8)
APACHE- Il 81.0 (58.1-94.6) 657 (57.2-73.5) 262 (16.0-385) 95.8 (89.7-98.9)
crsl 66.7 (43.0-85.4) 67.1 (38.7-74.8) 233 (134-36.0) 93.1 (86.2-97.2)
CRPx 533 (26.6-78.7) 943 (86.0-98.4) 66.7 (34.9-90.1) 90.4 (81.2-96.1)

AP: Acute pancreatitis; PPV: Positive predictive value; NPV: Negative predictive value; BISAP: Bedside Index for Severity in Acute Pancreatitis; APACHE-1I:
Acute Physiology and Chronic Health Evaluation- Il ; CTSI: Computed tomography severity index; CRPx: C-reactive protein measured after 24 h.

Se elegiran por ello solo aquellos pacientes que no presentan ningun criterio de
severidad en las tres escalas mencionadas, aunado a tener que cumplir con la
definicion de pancreatitis biliar leve de Atlanta donde se define pancreatitis biliar

leve aquella que se presenta en ausencia de falla organica ni complicaciones
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locales o sistémicas asociadas. Lo cual es valorado por la escala de Marshall. (17-
20).

Asi mismo el tratamiento de los pacientes se debera de realizar de forma
laparoscépica con colangiografia, debido a que se ha observado que la misma
presenta una menor respuesta inflamatoria asociada al trauma quirdrgico en
diversos estudios donde se comparan marcadores pro-inflamatorios como
interleucinas 1 y 10 o el factor de necrosis tumoral alfa, se ha demostrado que
existe una diferencia significativa en el postoperatorio, y aunque no todos los
estudios concuerdan en que esto se asocie de forma directa al dolor, en el caso de
nuestra patologia en la cual, la cascada de citosinas en estado pro-inflamatorio
durante el evento agudo de pancreatitis, las reactivaciones de pancreatitis
postquirurgicas se asocian a la manipulacion de la via biliar asi como al trauma
quirurgico del procedimiento. (21,22).

Table 1: Postoperative IL-1 levels and their percentage rise in the laparoscopic and open cholecystectomy groups

IL-1 Level ocC LC P value

Mean preoperative IL-1 (pg/mL) 34.36+6.18 34.00+3.99 P=0.851

Mean IL-1 at the 4th postoperative hour (pg/mL) 47.49+6.43 37.19+5.79 T=5.737, P<0.001*
Percentage rise at the 4th postoperative hour 38.21% 9.38%

Mean IL-1 at the 24th postoperative hour (pg/mL) 62.61+6.82 39.36+5.34 T=11.478, P<0.001*
Percentage rise at the 24th postoperative hour 82.21% 15.76%

OC: Open cholecystectomy; LC: Laparoscopic cholecystectomy

Table 2: Postoperative TNF-a levels and their percentage rise in the laparoscopic and open cholecystectomy groups

TNF-a Level ocC LC P value

Mean preoperative TNF-a (pg/mL) 45.74+5.87 46.77+6.37 P=0.445

Mean TNF-a at the 4th postoperative hour (pg/mL.) 60.00+6.0 52.32+6.50 t=7.64, P<0.001*
Percentage rise at the 4th postoperative hour 31.17% 11.86%

Mean TNF-a at the 24th postoperative hour (pg/mL.) 89.86+6.79 64.38+5.45 t=5.64, P<0.001*
Percentage rise at the 24th postoperative hour 96.45% 37.65%

OC: Open cholecystectomy; LC: Laparoscopic cholecystectomy

Table 3: Postoperative IL-10 levels and their percentage rise in the laparoscopic and open cholecystectomy groups

IL-10 Level ocC LC P value

Mean preoperative IL-10 (pg/mL) 32.14+5.63 27.52+5.98 P=0.065

Mean IL-10 at the 4th postoperative hour (pg/mL) 43.55+6.28 32.20+5.07 t=7.701, P<0.001*
Percentage rise at the 4th postoperative hour 35.50% 17.00%

Mean IL-10 at the 24th postoperative hour (pg/mL) 64.25+5.77 61.90+9.00 t=1.335, P=0.185*
Percentage rise at the 24th postoperative hour 99.9% 126.09%

OC: Open cholecystectomy; LC: Laparoscopic cholecystectomy

»



Q Universidad Auténoma de San Luis Potosi

oL Facultad de Medicina
Mess™  Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Cirugia General.

Existen diversas vias fisiopatolégicas descritas para la pancreatitis, siendo la mas
comun la de las quimiotripsinas, sin embargo, existe una via de activacion por
parte de las interleucinas y factores proinflamatorios séricos en la célula acinar.

De aqui la relevancia de disminuir estas citosinas en el torrente sanguineo las
mismas ya descritas asociadas al trauma quirurgico.
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En esta imagen se puede apreciar la via de activacion de la cascada inflamatoria
en una via llamada NFkB en la célula acinar activada, observando la produccion
de interleucina tipo 6 y factor de necrosis tumoral, en la segunda imagen se puede
observar como los receptores de membrana para estas citosinas perpetuan un
estado pro-inflamatorio.

La colangiografia transoperatoria, se ha establecido como un procedimiento con
alto beneficio para descartar colédocolitiasis o en casos donde la anatomia de la
via biliar se encuentra en duda, alcanza una sensibilidad de 94-99% y una
especificidad del 93%, describiéndose como segura. Sin embargo, no esta exenta
de complicaciones como, creacion de falsa via al momento de la canulacion,
avulsion del conducto cistico, disrupcion de via biliar principal. Sin embargo, en
relacion a su asociacion a pancreatitis, la cual ha sido teorizada por la presencia
dilatacion del conducto pancreatico durante el estudio, no se ha logrado
documentar o asociar de forma estadistica al mismo. (23)

Los pacientes que se ingresan en las clinicas ambulatorias cuentan con protocolos
para la identificacibn de complicaciones tempranas, siendo las principales,

complicaciones ventilatorias, complicaciones asociadas a la anestesia asociado al
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estado de alerta, complicaciones hemodinamicas. Se ha demostrado el beneficio
para el paciente y la institucion con la disminucion de costos y mejora de la
experiencia por parte del paciente al pasar menos tiempo ingresado al hospital. En
estas clinicas el tiempo de observacion posterior a la cirugia puede ser de hasta 3-
4 horas, salvo que se presente alguna complicacién transquirdrgica como
sangrado excesivo o diseccion dificil, requiriendo drenajes en algunos casos e
ingresando a los pacientes para su manejo hospitalario, sin embargo, en los casos
no complejos se ha demostrado la seguridad del egreso dentro de las primeras 8-
12 horas postquirurgicas. Las complicaciones como fuga biliar o estenosis biliar no
justifican el prolongar la estancia hospitalaria. (24-27)

Incluso se cuenta con escalas predictoras para determinar la factibilidad de la
realizacion del procedimiento laparoscéopico de forma ambulatoria. El alta de los
pacientes se realiza con base a los criterios clinicos de dolor y tolerancia de la via

oral, asi como descartar la presencia de complicaciones vitales tempranas.(28-30)

Table 3 Cholecystectomy As A Day Case (CAAD) score

Patient and preoperative factors Points
Age category (years)
<30 0
30-60 1
61-70 2
71+ 3
Gender
Female 0
Male 1
ASA
ASA 1 (1]
ASA 2 I
ASA 3+

Previous admission to hospital* 1
Primary indication for surgery
Biliary colic 0
Cholecystitis 1
Pancreatitis 1
CBD stone 2
Other 0
Preoperative investigations”
USS only 0
Radiological I
Endoscopic 2
Ultrasound scan findings
Thick-walled gallbladder 1
Dilated CBD 1

esthesiologists physical status classifi-

dmission to hospital

ga CT and MR cholan-
£ (M i grade
cholangiopancreatography (ERCP) and endoscopic ultrasound

endoscopic 1
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JUSTIFICACION.

La incidencia de pancreatitis aguda es de 5-80 casos por cada 100 000 personas,
en México se estima que el 66% es de origen biliar, siendo esto variable en
diversos paises debido al nivel de consumo de alcohol de cada sociedad, en
nuestro hospital Dr. Ignacio Morones Prieto, la incidencia es de 111 casos
anuales. El 80-85% de las pancreatitis de origen biliar tienden a un
comportamiento benigno y un 15-20% tienden a la complicacion con un
comportamiento moderadamente severo, siendo estas clasificadas como
pancreatitis leve al ingreso. El tiempo estimado de estancia hospitalaria es de 3-5
dias en pacientes con pancreatitis biliar leve (31). Existen protocolos en colecistitis
litidsica agudizada en los cuales se realiza colecistectomia “fast track” donde la
estancia hospitalaria del paciente es menor a 12 horas, con lo cual existe una
disminucion de gastos en estancia hospitalaria beneficiando al paciente y la
institucién sin aumentar complicaciones. Basados en el estudio previo del Dr.
Esmer et.al “Tolerancia a la alimentacion inmediata en los pacientes con
pancreatitis biliar leve” (31), en el cual el inicio de alimentacién temprana en el
paciente con pancreatitis biliar leve disminuye los dias de estancia al permitir
identificar de forma temprana al paciente con remision de pancreatitis de forma
clinica. Esto permite seleccionar a los pacientes candidatos a colecistectomia en
las primeras 24 horas, con lo cual se podria disminuir el tiempo total de estancia
hospitalaria, beneficiando al paciente y disminuyendo costos asociados a los dias
de estancia hospitalaria del hospital, lo cual representa un beneficio potencial para

todos los hospitales de segundo nivel que atiendan una poblacién similar.
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HIPOTESIS.

Es factible la reduccion de los dias de estancia hospitalaria en los pacientes con
pancreatitis biliar leve sometiéndolos a colecistectomia laparoscopica en las

primeras 24hrs del ingreso sin aumentar las complicaciones.
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OBJETIVOS.

e Objetivo general
o Disminucion de dias de estancia hospitalaria en el paciente con
pancreatitis biliar leve.
¢ Objetivos especificos
o Disminucion del 30-50% de la estancia hospitalaria en el paciente con
pancreatitis biliar leve.

e Objetivos secundarios
e |dentificar factores predictores especificos para la seleccion del paciente

candidato a colecistectomia laparoscopica temprana en el paciente con
pancreatitis biliar leve.

11
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SUJETOS Y METODOS.

Pacientes mayores de 18 afos con pancreatitis biliar leve que cumplan los
criterios de inclusion.
Criterios de Inclusién:

e BISAP menor 2

e APACHE Il menora 8

e Ranson menora 3

¢ MARSHALL menor 2.
Exclusion:

e EVA mayor a4 alas 8 hrs. de manejo hidrico

e Riesgo alto de colédocolitiasis

e No desear participar en el estudio.
Eliminacion:

e Perdida de ventana terapéutica en las primeras 24 horas del ingreso
Grupo 1: Pacientes sometidos a colecistectomia en las primeras 24 horas.
Grupo 2: Pacientes sometidos a colecistectomia 48-72 horas
El presente estudio se realizdé en un hospital de segundo nivel con especialidades,
Hospital Central Dr. Ignacio Morones Prieto, mismo que cuenta con atencién
hospitalaria las 24 horas, se cuenta con tiempo quirdrgico preferente en turnos
matutinos y vespertinos, por lo cual los pacientes seran operados durante estos
turnos laborales.
Se trata de un estudio clinico controlado y aleatorizado prospectivo se realizé un
calculo de muestra con base en el estudio clasico de Brown G. de 1988 el cual se
ajusta a 10 contra 10 por ser un estudio piloto. (33)
Se realizd6 un proceso de aleatorizacion simple, en Windows Excel utilizando
valores aleatorios en una tabla de tres. Con esta lista de pacientes se determiné
de acuerdo al orden de llegada a que grupo pertenecian los pacientes.
Colecistectomia temprana o tardia.
Se realiz6 el diagndstico de pancreatitis biliar de acuerdo a los criterios de Atlanta
con dos de tres criterios y estableciendo la severidad de acuerdo a la escala de
Marshall:

12
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e Dolor epigastrico transflictivo intenso.
e Elevacion de mas de tres veces el nivel superior de lipasa (en nuestro
laboratorio 78mg/dl)
e Cambios sugestivos de pancreatitis en imagen tomografia o resonancia
magnética.

A su ingreso se documentaba el cuadro sugestivo de pancreatitis, se tomaban los
examenes de laboratorio y gabinete: Biometria hematica, TGO, TGP, FA,
Bilirrubina total, directa e indirecta, deshidrogenasa lactica, glucosa, creatinina,
urea, triglicéridos, gasometria arterial, electrolitos séricos, proteina C reactiva,
radiografia de térax postero-anterior y ultrasonido de Higado y Vias Biliares
Cada paciente a su ingreso era manejado con las mismas indicaciones médicas:
Ayuno, Soluciéon Hartmann infusion 250ml/hr., Omeprazol 40mg IV cada 24horas,
Paracetamol 1gr IV al ingreso, Ketorolaco 60mg IV a las 4 horas del ingreso,
Tramadol 50mg IV a las 6 horas del ingreso, metoclopramida 10mg IV dosis Unica
en caso de nauseas.
Los examenes de laboratorio y la radiografia de térax son los primeros estudios
con los cuales se cuenta, se realizaban las escalas de severidad de BISAP,
Marshall, APACHE Il y Ranson al ingreso.
Aquellos pacientes que cumplieran con los siguientes criterios de inclusion
previamente descritos eran enrolados.
Una vez establecido esto se ingresaba al paciente al protocolo y se realizaba
ultrasonido de higado y vias biliares, en caso de que se encontrara con criterios
por imagen sugestivos de riesgo alto de colédocolitiasis, lito en colédoco, colédoco
>6mm, se excluia al paciente. O se excluia en caso de que no quisiera participar.
Se continuaba la evaluacion de los pacientes a las 8 horas de iniciado el manejo
meédico, en aquellos pacientes en los cuales la Escala Visual Analoga fuera >4, se
eliminaban del estudio.
Una vez que se terminaba el proceso de evaluacion de los pacientes y eran
candidatos a cirugia se determinaba a que grupo pertenecerian con base a la
tabla realizada previamente en el proceso de aleatorizacion.
Se programaba la colecistectomia laparoscopica con colangiografia

transoperatoria, en el proximo turno quirdrgico disponible, ya fuera matutino o

13
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vespertino. Aquellos pacientes que pertenecian al grupo quirurgico de
colecistectomia laparoscopica con colangiografia transoperatoria convencional, se
les indicaba inicio de la via oral e ingreso a vigilancia a piso de cirugia general.

En caso de que un paciente fuera asignado a colecistectomia temprana, y que por
aspectos administrativos como falta de tiempo quirurgico su colecistectomia no se
pudiera realizar en las primeras 24 horas, este paciente era eliminado del
protocolo.

Durante la cirugia se realiza procedimiento convencional con colocacion de 4
puertos laparoscopicos, y colangiografia transcistica.

Se tomaron en cuenta complicaciones transoperatorias como sangrado, y
disrupcion de la via biliar.

En caso de colédocolitiasis, se coloca sonda de alimentacion 5fr. transcistica y se
programa paciente a CPRE, donde se realizaba el retiro de la sonda transcistica.
Se realizaba valoracién clinica post-CPRE inmediata para determinar si existia o
no pancreatitis post-CPRE. En caso positivo se reiniciaba manejo medico inicial y
se revaloraba en 24 horas, en caso de remisién de pancreatitis se iniciaba via oral
en turno matutino y si existia tolerancia y no existian complicaciones
postquirurgicas tempranas se indicaba egreso vespertino. En caso negativo el
paciente iniciaba via oral en turno vespertino o nocturno y era egresado en el
siguiente turno matutino.

Una vez realizado el procedimiento quirurgico el paciente era evaluado a las 8 y
12 horas postquirurgicas en busca de cuadro clinico sugestivo de reactivacién de
pancreatitis.

En caso positivo se corroboraba con estudios de laboratorio y se reclasificaba al
paciente dando tratamiento acorde al nivel de severidad. En caso negativo se
inicia via oral con dieta liquida a las 8 horas. A las 12 horas si el paciente cumplia
con la siguiente lista de requisitos se decidia egreso hospitalario: Frecuencia
cardiaca <90, frecuencia ventilatoria <17, tensién arterial 110/70 a 130/90
milimetros de mercurio, temperatura <37 y >35.5 grados Celsius, Escala Visual
Analoga <5, tolerancia de via oral a dieta liquida, campos pulmonares con

murmullo vesicular generalizado, deambulacion independiente.
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El manejo ambulatorio de los pacientes se realizé con: Paracetamol 500mg via
oral 1 cada 6 horas por 10 dias, ketorolaco 30mg via oral 1 cada 8 horas por 5
dias, manejo de heridas quirurgicas con agua y jabon durante aseo diario,
actividad fisica leve durante 3 semanas, uso de inspirdbmetro incentivo, uso de
medias compresivas de mediana compresién por 8 horas diario por una semana.

Al egreso los pacientes eran instruidos sobre los datos de alarma, y se les
proporcionaba cita abierta a urgencias, no se contaba con consulta externa para
valoracion postquirurgica de los pacientes, por lo cual se realiz6 seguimiento
telefénico al mes de egreso para determinar si se presenté alguna complicacién
tardia y el paciente no se ingresé en nuestra unidad, dando por terminado el

seguimiento de estos pacientes posterior a la llamada.
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ANALISIS ESTADISTICO.

El calculo de muestra se realizé con base en lo expuesto por Brown en 1988(33)
calculando el tamano de muestra para un estudio piloto de 10 pacientes contra 10.
El andlisis estadistico se realizara mediante el programa R Studio version 3.4.2.
En donde se valoraran frecuencias y porcentajes en variables categoricas. En los
casos donde se comparan 2 grupos, se realizara T de student para grupos
independientes.

16
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ETICA.

El protocolo actual se sometioé a el comité de ética del Hospital Central Dr. Ignacio
Morones Prieto teniendo aprobacion del mismo con el registro 20-20.

Las pruebas y los recursos diagndésticos que se llevaron a cabo en el estudio, no
transgreden las normas de la conferencia de Helsinki, tanto la inicial en el 1964

como su revision realizada en el 2013.

Los participantes incluidos en el estudio firmaron un consentimiento informado en
el cual se informd y explico los procesos por los que el paciente pasara durante el
estudio. Los datos obtenidos durante el estudio, fueron utilizados solamente por el
equipo de trabajo por lo que se informd a los participantes del estudio sobre el
aviso de privacidad y lo que esto significa. Este estudio se encuentra apegado a la
ley General de salud de la Republica Mexicana, en su titulo quinto, el cual refiere a
la investigacion en el area de la salud; También en el articulo 100, el cual hace
referencia a la investigacion en seres humanos, en sus apartados Il y IV, en
donde se da a conocer que puede llevarse a cabo el estudio sélo cuando exista
una justificacién razonable y que lleve a cabo un régimen de seguridad donde no
exponer riesgos ni dafos y necesarios al sujeto en experimentacion y que ademas
se debera contar con el consentimiento informado por escrito una vez que el tutor
del sujeto en estudio se encuentre enterado de los objetivos de Ia
experimentacion, asi como de las posibles consecuencias tanto positivas como

negativas para su salud.

El anterior parrafo, se expone segun lo dispuesto en la ley de salud del estado de

San Luis Potosi, en su articulo 84-lll.

El consentimiento informado fue disenado en base a la norma oficial mexicana

NOM-012-SSA 3-2012, la cual expone los lineamientos para llevar a cabo estudios
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y proyectos de investigacion clinica en seres humanos y en base al codigo civil
mexicano, en sus articulos 1803 y 1812, se hablan sobre las obligaciones que se
deben tener al redactar un consentimiento informado.

La totalidad de pacientes que se incluyeron en el presente estudio, se les informd
de manera exhaustiva sobre las caracteristicas del estudio: sus métodos,
beneficios, riesgos, etc. Se resolvieron todas las preguntas del tutor del paciente y

del propio paciente, para posteriormente pasar a firmar el consentimiento.

Se considera una investigacion de riesgo minimo, ya que los pacientes no seran
sometidos a procedimientos adicionales de los que ya estan establecidos durante
el curso de su patologia, los cuales consisten en la colecistectomia laparoscépica
con colangiografia transoperatoria, y posteriormente la necesidad o no de realizar
una CPRE.
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RESULTADOS.

El estudio se llevo a cabo a partir del dia 29 de Julio de 2020 hasta el dia 29 Enero
del 2021, durante este periodo se valoraron 33 pacientes en urgencias que
cumplian con el diagndstico de pancreatitis biliar leve de acuerdo a los criterios de
Atlanta, de estos pacientes 8 fueron excluidos por cumplir los criterios de
exclusiéon, 2 mas no desearon participar en el estudio, de los 23 pacientes
restantes, 3 de ellos se eliminaron del estudio por no lograr pasar a quiréfano en el
tiempo estipulado al ingreso. Los 20 pacientes restantes fueron aleatorizados y
divididos en dos grupos de colecistectomia temprana y colecistectomia tardia
entre las 48-72hrs.

De los pacientes el 85% son mujeres, la edad promedio fue de 37 afos, 25%
presentaba alguna comorbilidad (1 paciente diabetes mellitus tipo 2, 2 pacientes
hipertension arterial y 2 pacientes ambas).

De las escalas de severidad utilizadas, no hubo diferencia significativa, APACHE Il
5.4 vs 5.4 p= 1, Ranson 1.5 vs 1.5 p=1, BISAP 1.3 vs 1.4 p= 0.6601, Marshall 1.2
vs 1.6 p=0.07459; colecistectomia temprana vs tardia respectivamente.

El EVA al ingreso de los pacientes fue de 6.5 vs 6.5 p=1 y un EVA a las 8 horas de
2.5vs 2.5 con una p=1.

De los 20 pacientes, todos se sometieron a colecistectomia laparoscdpica con
colangiografia transoperatoria, no hubo conversiones a cirugia abierta en ambos
grupos. En todas las cirugias se logro realizar la colangiografia transoperatoria,
existio ausencia de paso de contraste a duodeno en 1 paciente de cada grupo,
ambos con resolucion sin  complicaciones por CPRE con reporte de
Colédocolitiasis, 1 vs 1 con p= 1. No se presentaron complicaciones
transquirurgicas como disrupciéon de via biliar o enterostomia incidental. En todas
las cirugias se reporté sangrado minimo.

En el postquirdrgico a las 8 horas, se realiz6 valoracion clinica para probable
exacerbacion de pancreatitis, en ningun paciente se cumplid la definicion
operacional y se indico dieta blanda a los pacientes.

Se realizé una segunda valoracion a las 12 horas postquirurgicas, o durante el

turno matutino posterior a la intervencion quirurgica donde se valoraba; frecuencia

19



g Universidad Auténoma de San Luis Potosi

~—

scosone  Facultad de Medicina
Miase”  Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Cirugia General.

cardiaca <90 latidos por minuto, frecuencia ventilatoria < 17 respiraciones por
minuto, tensién arterial entre 110/70 a 130/90 milimetros de mercurio, temperatura
<37 y >35.5 grados Celsius, EVA <5, murmullo vesicular generalizado, tolerancia
de la via oral, deambulacién independiente. Todos los pacientes completaron la
lista de requerimientos por lo cual se decidid su egreso en ese momento.

Los dias de estancia hospitalaria fueron 2.8 dias colecistectomia temprana vs 5.1
dias colecistectomia tardia con una p= 0.0002463, con una reduccion del 54% de
los dias de estancia hospitalaria a favor de la colecistectomia temprana.

No hubo reingreso registrado en el area de urgencias de los pacientes en ambos
grupos, y en el seguimiento telefonico no se documento reingreso hospitalario en

alguna oftra institucion.

n=33
Pacientes evaluados. 1=8

Criterios de exclusion

n=25
Pacientes elegibles,
n=2

no desearon participar en el estudio

n=23

Pacientes enroladas.

n=20 n=3

Pacientes Aleatorizados Perdida de tiempo quirdrgico.

=10 n=10

colecistectomia temprana colecistectomia tardfa

Figura 1. Flujograma de seleccion de pacientes.
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Escala Visual Analoga
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Grafica 1. Escala visual Analoga: se observa como ambos grupos tienen un

comportamiento similar con una disminucion de 6.5 a 2.5.
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COLECISTECTOMIA

COLECISTECTOMIA

VARIABLES ] P
TEMPRANA TARDIA
2 1 NS
HOMBRE
MUJER
8 9 NS
33.3 40.6 02818
EDAD
5.4 54 1
APACHE
1.5 1.5 1
RANSON
1.3 1.4 0.6601
BISAP
1.2 1.6 0.07459
MARSHALL
DIABETES 3 3 1
0.6602
2 3

HIPERTENSION

Cuadro 1 Caracteristicas demograficas.
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Colecistectomia Colecistectomia

VARIABLES P
Temprana Tardia
DIAS DE
ESTANCIA
2.8 5.1 p= 0.0002463
HOSPITALARIA

RE-INGRESO A 30
DIAS.

COMPLICACIONES
TEMPRANAS

Cuadro 2 DIAS DE ESTANCIA HOSPITALARIA COMPLICACIONES TEMPRANAS Y REINGRESO

Gréfica 2 Dias de estancia hospitalaria. 1= Colecistectomia temprana 2= Colecistectomia tardia.
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DISCUSION.

Este es el primer protocolo aleatorizado en el cual se establece una pauta
terapéutica de 8 horas previo a la decision del manejo quirurgico aunado a la
seleccion del paciente de pancreatitis biliar leve sin marcadores bioquimicos de
severidad y la disminucién significativa del dolor previo protocolo quirurgico, en
comparacion de la colecistectomia a las 48-72 horas. Existe un protocolo por parte
de Mueck K. et al. En el 2019 en el cual demuestran que es seguro realizar la
colecistectomia temprana en pacientes con pancreatitis biliar leve, sin embargo, a
diferencia de nuestro protocolo ellos realizan el procedimiento quirdrgico
independiente del manejo terapéutico inicial, con lo cual se encontraron con un
mayor numero de incidencias postquirurgicas principalmente la exacerbacion del
cuadro de pancreatitis, por lo cual tuvieron que cambiar su protocolo de accion
durante el estudio (32).

En nuestro protocolo se logré la disminucion de un 54% de los dias de estancia
hospitalaria sin aumentar las complicaciones tempranas o tardias de los pacientes
en comparacion de aquellos a los que se les realiz6 la colecistectomia en 48-72
horas, por lo cual se comprueba la hipétesis. No hubo diferencia significativa en el
resto de los rubros siendo una muestra homogénea donde, el sangrado, la
disrupcion de la via biliar y la evolucidon postquirdrgica fueron muy similares, en
relacion a los pacientes con colédocolitiasis tampoco hubo una diferencia
significativa, ambos pacientes fueron resueltos por CPRE, sin presentar
complicaciones por el procedimiento pudiendo egresar posterior a este, siendo
estos dos pacientes los que presentaron mayor estancia hospitalaria, asi mismo
no hubo reingresos hospitalarios, y en el seguimiento telefénico los pacientes no
reportaron reingresos con adecuada evolucién al dia 30 del egreso.

La disminucion de los dias de estancia hospitalaria lleva una significancia
economica para el hospital, ya que esto en nuestro hospital ahorra de forma
directa con base a nuestro volumen de pancreatitis leve de 111 pacientes anuales

de hasta 430 dias de estancia anual.
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UASLP

LIMITACIONES Y/O NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION.

El principal limitante de nuestro estudio es el tamano de la muestra, la cual es
suficiente para el estudio piloto pero no para la identificacion de factores asociados

a complicaciones quirurgicas tempranas y tardias.
Se requiere un mayor numero de muestra para aumentar el poder estadistico de

este estudio que se concibidé como estudio piloto.
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CONCLUSIONES.

La colecistectomia laparoscopica temprana es un procedimiento seguro en los
pacientes con pancreatitis biliar leve, disminuyendo de manera significativa los

dias de estancia hospitalaria sin aumentar los riesgos para el paciente.
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