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Resumen

Una adecuada seleccion del paciente, la estratificacion del riesgo preprocedimiento, modificaciones a la técnica de la co-
langiopancreatografia retrograda endoscopica (CPRE) y la profilaxis farmacoldgica son estrategias que han demostrado ser
costo-efectivas en la prevencion de pancreatitis post-CPRE. Esta revision se centrard en los factores de riesgo asociados a
pancreatitis post-CPRE y en las intervenciones que han demostrado mayor beneficio para disminuir esta complicacion.
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Post endoscopic retrograde cholangiopancreatography pancreatitis

Abstract

Appropriate patient selection, pre-procedure risk stratification, modifications to the endoscopic retrograde cholangiopancrea-
tography (ERCP) technique, and pharmacoprevention are cost-effective strategies to prevent post-ERCP pancreatitis. This
review will focus on the risk factors associated with post-ERCP pancreatitis and the prophylactic interventions that have
proven to be effective in reducing this complication.
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Introduccion incluidos en los diferentes estudios, al volumen y a la
) ; ] o complejidad de los procedimientos efectuados en cada
La colangiopancreatografia retrograda endoscopica centro, a la experiencia del endoscopista y en los Ulti-
(CPRE) es un herramienta Util en el diagndstico y tra- 5 afios a Ia implementacién de medidas profilcticas
tamiento de diversas patologias pancreatobiliares  gncaminadas a reducir los eventos de pancreatitis.
(Tabla 1)"2. En los ultimos afios se ha incrementado de La pancreatitis post-CPRE (PPC) es el evento adver-
forma significativa el nimero de procedimientos reali- 5o mas frecuente y al mismo tiempo el mas temido, por
zados con fines terapéuticos y actualmente en el mun- |3 morbimortalidad asociada y el impacto econémico
do se efectiian > 1.3 millones de estudios por afo®*.  derivado de su atencién médica. De acuerdo con una
La tasa global de complicaciones post-CPRE repor-  estimacién realizada en EE.UU., se calcula que los
tada en la literatura es del 4-20.5%°". Esta variabilidad costos generados por esta complicacién oscilan alre-
tan amplia se debe a las caracteristicas de los pacientes  dedor de los 200 millones de ddlares por afo'®.
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Tabla 1. Principales indicaciones de CPRE
Ictericia con sospecha de obstruccién biliar
Coledocolitiasis (riesgo alto)
Estenosis benigna y maligna de la via biliar
Colangitis
Fuga o fistula biliar
Estenosis papilar
Facilitar la colangioscopia
Sospecha de disfuncién del esfinter de Oddi tipo 1 > tipo 2

Alta sospecha de colangitis esclerosante primaria temprana
(con estudios no invasivos negativos)

Tratamiento de hemobilia

Sospecha de fuga o fistula pancreética

Tratamiento de estenosis pancreatica sintomatica

Tratamiento de litiasis pancreatica intraductal sintomatica
Drenaje transpapilar de pseudoquistes pancreéaticos

Facilitar la pancreatoscopia

Identificar el conducto pancreéatico previo a una ampulectomia

CPRE: colangiopancreatografia retrograda endoscapica.
Adaptada de Solomon, et al.,, 2019' y Easler, et al., 201%.

Epidemiologia

En dos revisiones sistematicas se encontré que la
incidencia de PPC es del 3.4-9.7%, siendo mayor en
los pacientes con factores de alto riesgo (14.7-30%) y
en aquellos procedimientos ejecutados por endosco-
pistas no expertos (12%)°'4'°. La mayor parte de las
PPC son leves y la mortalidad relacionada es baja
(0.1-0.7%)'®. No obstante, el 5-12.6% de los casos ten-
dran criterios de gravedad, con una mortalidad incre-
mentada que fluctia entre el 3 y el 30%°56.

Diagndstico

El diagndstico se puede establecer con cualquiera
de las siguientes definiciones:

— Criterios del consenso de Cotton (1991). Aparicién o
incremento de dolor abdominal pancreatico, elevacion
de enzimas pancredticas > 3 veces el limite superior
normal 24 horas posteriores al procedimiento y la ne-
cesidad de hospitalizacién (> 2 dias). La gravedad

Tabla 2. Criterios de gravedad en pancreatitis
post-CPRE

Leve Hospitalizacion durante 2-3  Sin FO* ni
dias complicaciones
locales’ o sistémicas*

Moderada Hospitalizacion de 4-10 dias FO transitoria (< 48 h) o
complicaciones
locales/sistémicas sin
FO persistente

Grave Hospitalizacion por > 10 dias, FO persistente (> 48 h)

pancreatitis hemorragica,
flemaén, pseudoquiste,
necesidad de drenaje
percutaneo o quirlrgico

"FO de acuerdo con la puntuacion de Marshall (> 2).

"Complicaciones locales: coleccion liquida peripancreatica aguda, pseudoquiste
pancreatico, coleccion necrética aguda y necrosis encapsulada.
*Complicaciones sistémicas: exacerbacion de comorbilidades previas (sindrome
coronario agudo, enfermedad pulmonar crénica, etc.).

CPRE: Colangiopancreatografia retrograda endoscopica; FO: falla orgénica.
Adaptada de Cotton, et al., 1991' y Banks, et al., 2012'%

esta determinada por la duracién de la estancia hos-

pitalaria y el desarrollo de complicaciones.

— Criterios de la clasificacion de Atlanta (2012). Se re-
quieren dos de los siguientes tres criterios: dolor
abdominal pancreatico, enzimas pancreaticas > 3
veces el limite superior normal y/o hallazgos carac-
teristicos de pancreatitis aguda en un estudio de
imagen. En esta clasificacion la gravedad se esta-
blece de acuerdo con la presencia de falla organica
y/o complicaciones (Tabla 2)®.

La definicion del consenso de Cotton es la que se ha
utilizado con mayor frecuencia en los estudios clinicos
para establecer el diagndstico, ya que toma en cuenta
la presencia de dolor preexistente en pacientes con pan-
creatitis cronica, asi como el momento en el que las
enzimas pancredticas se elevan. Sin embargo, la que
establece con mayor precision la gravedad del cuadro
es la clasificacién de Atlanta. Smeets, et al. demostraron
que los criterios de Atlanta logran reclasificar la gravedad
en el 26% de los casos y también son mejores para
predecir mortalidad con respecto a la definicion de Cot-
ton (sensibilidad del 100 vs. 55%, especificidad del 98
vS. 72%, valor predictivo positivo del 58 vs. 5% y valor
predictivo negativo del 100 vs. 98%; p < 0.001)"°.

Fisiopatogenia

No se conoce con exactitud la fisiopatologia de la
PPC. Se ha planteado un modelo multifactorial, donde
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las dos teorias mas aceptadas son la del trauma direc-

to y la del dafio hidrostatico.

- Trauma directo. La manipulacién repetida y prolon-
gada de la papila duodenal y el dafio térmico que se
produce durante una esfinterotomia o una ampulec-
tomia provocan edema de la papila y/o espasmo del
esfinter de Oddi. La obstruccion transitoria al flujo de
salida del liquido pancreatico favorece la activacion
intracelular de las enzimas proteoliticas. Por otra
parte, la canulacion recurrente y profunda del con-
ducto pancreatico principal incrementa el riesgo de
perforacion ductal y dafio pancreatico®.

- Dafo hidrostatico. La cantidad de medio de contras-
te (> 2 ml) y la presion con la que este se inyecta
pueden ocasionar ruptura de las membranas celula-
res y uniones estrechas de las células acinares y
ductales. Esto favorece el reflujo del liquido
pancreatico hacia el espacio intersticial con el dafio
enzimatico subsecuente®'?*, En fluoroscopia esto se
traduce como el signo de acinarizaciéon que corres-
ponde a la visualizacion del medio de contraste en
el parénquima pancreatico?®2526,

— Dafo quimico. En un modelo experimental se obser-
vo que el medio de contraste puede activar vias de
sefalizacion intracelular involucradas en la patogé-
nesis de la pancreatitis (Ca®*, calcineurina y factor
nuclear kappa B [NF-kB])>*. Aunque no se ha demos-
trado que la osmolaridad del medio de contraste
juegue un papel importante?’, el aclaramiento de
este con solucion salina durante la CPRE parece
reducir la tasa de eventos adversos?.

- Factores microbioldgicos. Toxinas y enzimas bacte-
rianas pueden quiza desencadenar una respuesta
inflamatoria mediada por citocinas o por un efecto
citotdxico>2°,

Prevencion

Adecuada seleccion del paciente

La mejor manera de prevenir complicaciones asocia-
das a la CPRE es evitando procedimientos innecesa-
rios. Es por ello que siempre se debe corroborar la
indicacidn del estudio (Tabla 1)23%31, Con el adveni-
miento de modalidades de imagen menos invasivas, la
CPRE ha dejado de ser una herramienta diagnostica
de primera eleccién y se ha convertido en un procedi-
miento esencialmente terapéutico®’. La resonancia
magnética y el ultrasonido endoscépico pueden evitar
la CPRE en el 30-50% y en el 36-57% de los casos,
respectivamente3?-36.

Tabla 3. Factores de riesgo para pancreatitis post-CPRE

Relacionados con el Relacionados con el
paciente procedimiento

Definitivos
— Sexo femenino
— Historia de pancreatitis
aguda
— Antecedente de PPC
— Sospecha de disfuncion
del esfinter de Oddi

Definitivos

— Canulacion dificil

— Canulacion repetida del
conducto pancreatico

— Inyeccion de medio de
contraste en el conducto
pancreético

— Ampulectomia

Probables

— Precorte

— Esfinterotomia pancreatica

— Dilatacion de la papila sin
esfinterotomia previa®

— Falla para lograr la
extraccion de litos biliares

— US intraductal

Probables

— Edad*

— Bilirrubinas normales

— Conducto biliar no
dilatado

— Ausencia de
pancreatitis cronica

— Enfermedad renal
cronica

“Edad < 35-40 afios.

"Dilatacion de corta duracion (< 1 minuto).

CPRE: colangiopancreatografia retrograda endoscépica; PPC: pancreatitis
post-CPRE; US: ultrasonido.

Adaptada de Dumonceau, et al., 2020°'.

Estratificacion del riesgo
preprocedimiento

Actualmente es posible determinar el perfil de riesgo
de acuerdo con la presencia o no de distintos factores
relacionados con el paciente y el procedimiento
(Tabla 3). Mientras algunos factores de riesgo estan
bien establecidos (definitivos), otros han sido catalo-
gados como «probables» debido a que los resultados
obtenidos en los estudios han sido contradictorios.
Recientemente la ESGE (European Society of Gas-
trointestinal Endoscopy) definié como grupo de alto
riesgo a aquellos pacientes con al menos un factor
definitivo o dos probables®’.

Algunos estudios han sugerido que la experiencia
del endoscopista y el volumen de procedimientos rea-
lizados en cada centro se asocian a una menor tasa
de procedimientos fallidos y de complicaciones globa-
les, pero no de PPC. Esto probablemente se debe a
que los centros con alto volumen atienden una mayor
proporcién de pacientes con factores de alto riesgo y
al mismo tiempo realizan procedimientos mas
complejos416:38.39,

Por otro lado, el antecedente de esfinterotomia, el
uso de inhibidores de calcineurina, el cancer de pan-
creas y la pancreatitis crénica avanzada parecen tener
un efecto protector*®#!.
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Técnica del procedimiento

CANULACION CONVENCIONAL

De las técnicas de canulacion convencional, la asis-
tida con guia metdlica es superior a la asistida con
medio de contraste en cuanto a tasa de canulacion
exitosa, menor necesidad de precorte y menor riesgo
de pancreatitis (relative risk [RR]: 0.51; intervalo de
confianza del 95% [IC 95%)]: 0.32-0.82)*°. Este riesgo
también disminuye cuando el manejo de la guia hidro-
filica lo realiza el endoscopista mediante un sistema
de intercambio rapido en lugar del asistente (2.8 vs.
9.3%; p = 0.049)*,

TECNICAS AVANZADAS EN CANULACION DIFICIL

Se considera canulacion dificil cuando no se logra
acceder al conducto biliar en los primeros 5 minutos
después de visualizar la papila, > 5 intentos de canu-
lacion o > 1 canulacién no intencionada del conducto
pancreatico u opacificacién de este con medio de con-
traste*’. Estos factores no solamente incrementan el
riesgo de PPC (12.3% con 3 criterios presentes vs.
6.9% con 1 criterio vs. 2.2% si estan ausentes), sino
que ademas predicen la probabilidad de falla de canu-
lacién primaria con técnica convencional (éxito de canu-
lacién del 20.4% con 3 criterios presentes vs. 79.6%
cuando estén ausentes; p < 0.001)*. Dichos hallazgos
hacen evidente la utilidad de cambiar a una técnica de
canulacion avanzada en estos casos. En dos metaana-
lisis, la canulacién con doble guia aumentd el riesgo de
PPC en comparacion con otras técnicas avanzadas, sin
diferencias en la tasa de canulacion exitosa‘®#’. Este
riesgo se minimiza con la colocacion de protesis pan-
creaticas (RR: 0.13; IC 95%: 0.016-0.95; odds ratio
[OR]: 0.43; IC 95%: 0.19-0.98)*%4°, Algunos autores re-
comiendan colocarlas en todo paciente con canulacion
inadvertida del conducto pancreatico®’, mientras que
otros consideran la administracion de anti-inflamatorios
no esteroideos (AINE) como una alternativa cuando la
canulacion con doble guia se lleva acabo de forma
temprana en pacientes con bajo riesgo®’.

El precorte temprano también reduce significativa-
mente los eventos de pancreatitis cuando es realizado
por endoscopistas expertos (RR: 0.29-0.57) y parece
ser mas costo-efectivo que las proétesis pancreaticas
(reduciendo los costos en un 29%)°'-%3, Jang, et al.
encontraron que en grupos de alto riesgo el precorte
como método de canulacion primaria incrementa la
tasa de canulacion biliar exitosa con menos eventos

adversos en comparacion con la técnica convencional
(canulacion: 97.9 vs. 89.7%, p = 0.005; pancreatitis: 0
vs. 9.2%, p = 0.001)%.

P ANCREATOGRAFIA

Cuando exista la indicacién, se recomienda realizar-
la con el menor nimero de inyecciones y la minima
cantidad de contraste posible, evitando la opacificacion
completa del conducto a menos que sea estrictamente
necesario, esto con el objetivo de limitar al maximo el
dafo pancreatico®®%. En algunos estudios la opacifi-
cacion completa del conducto pancreatico incrementé
el riesgo de PCC en comparacion con el grupo de
pacientes en quienes Unicamente se visualiz6 el seg-
mento proximal (cabeza)®%®. Al final es importante as-
pirar el medio de contraste residual y valorar el acla-
ramiento con solucion salina?%28,

Prétesis plasticas pancreaticas

Tedricamente favorecen el drenaje pancreatico en
pacientes con obstruccion transitoria causada por
edema de la papila. La colocacion de prétesis pan-
credtica se asocia con un menor riesgo de PPC (OR:
0.32; IC 95%: 0.23-0.45; p < 0.001) y pancreatitis grave
(OR: 0.24; IC 95%: 0.06-0.94; p = 0.04) con un numero
necesario de pacientes que tratar (NNT) de 7-857-5°,
Aunque esta intervencion es util en poblaciéon con
riesgo promedio y alto, la estrategia mas costo-efecti-
va es reservar su uso para este ultimo grupo de
pacientes®®-¢'.

Se sugiere utilizar prétesis modificadas, con un flat
externo que evite la migracion intraductal y sin flat
interno para favorecer la migraciéon espontanea en los
siguientes dias®. Las de 5 Fr son superiores a las de
3 Fr en la profilaxis de pancreatitis®, pero no hay una
longitud éptima recomendada, ya que los pocos estu-
dios que comparan diferentes longitudes (3 vs. 5 cm)
muestran resultados contradictorios®45. Probable-
mente, mas que una longitud determinada, lo mas
importante es que el extremo interno de la prétesis
quede distal al cuello pancreético (cuerpo o cola). De
acuerdo con un estudio previo, si el extremo intraduc-
tal esta a nivel de la cabeza se incrementa el riesgo
de pancreatitis (OR: 3.8; IC 95%: 1.1-12.9; p = 0.03)%.
Un escenario especial es el grupo de pacientes en
quienes se realiza ampulectomia endoscépica, donde
las de 7 cm parecen tener una mayor eficacia compa-
radas con las de 5 cm (OR: 0.16; IC 95%: 0.27-0.94;
p = 0.042)%7,



M. Quintanar-Martinez, F.l. Téllez-Avila: Pancreatitis poscolangiopancreatografia retrégrada endoscépica

Los principales inconvenientes de esta estrategia
son la necesidad de radiografia abdominal para corro-
borar la expulsion espontanea en los siguientes 5-10
dias®, la necesidad de retirar la prétesis via endoscd-
pica en caso de retencidn (4-10%)%¢° y el riesgo
incrementado de pancreatitis en colocacion fallida
(porcentaje de falla: 2.4-19.5%; riesgo de PPC: 35%;
OR: 3.2; IC 95%: 1.2-8.3)"°. Por los costos que pueden
derivar de esta intervencién se ha investigado si los
AINE rectales son equivalentes al uso de prétesis en
laprofilaxis de PPC. Nohay ensayos aleatorizados que com-
paren el uso de estas dos terapéuticas de forma aislada o
combinada, sin embargo en un metaanalisis en red la
indometacina fue superior (OR: 0.48; IC 95%: 0.26-
0.87)%. Esto se contrapone con el resultado de otro
metaanadlisis donde las protesis tuvieron mayor efica-
cia”'. De acuerdo con otros estudios la combinacion de
indometacina mas protesis puede incrementar los cos-
tos de forma importante sin aportar un beneficio
adicional>7®,

Profilaxis farmacoldgica

ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS

El mecanismo mediante el cual previenen la PPC no
se conoce del todo. Los AINE son inhibidores potentes
de la fosfolipasa A2, que parece ser uno de los princi-
pales detonantes de la cascada inflamatoria en
pancreatitis y constituye ademas un predictor de falla
organica multiple’ 7. En estudios experimentales la
inhibicion de esta enzima atenua la respuesta inflama-
toria mediada por citocinas y la gravedad del dafio
organico’’"8,

Varios metaanalisis han establecido que los AINE
reducen la incidencia global de pancreatitis (OR: 0.2-
0.6; NNT: 8-21), la incidencia de pancreatitis modera-
da-grave (RR: 0.3-0.56; NNT: 33-39) y la mortalidad
(OR: 0.10)%879-85, Este efecto positivo se ha observado
en grupos con riesgo promedio y alto®83, Es impor-
tante destacar que son seguros y no se han asociado
a un mayor riesgo de eventos adversos cuando se
comparan con placebo (OR: 0.8; IC 95%: 0.47-1.36)%°.
Su amplia disponibilidad, bajo costo, adecuado perfil
de seguridad y efecto benéfico en la prevenciéon de
PPC han hecho que sea el tratamiento profilactico de
primera linea.

Los unicos AINE que han mostrado beneficio son la
indometacina y el diclofenaco por via rectal®. La dosis
que se ha empleado en la mayor parte de los estudios
y que ha demostrado ser efectiva es la de 100 mg, por

lo que actualmente se considera la dosis estandar. Sin
embargo, en los Ultimos afos se ha cuestionado si esta
dosis es la dptima, si dosis altas (200 mg) tienen un
efecto aditivo y si dosis bajas (25-50 mg) pudieran te-
ner el mismo beneficio con menos eventos adversos.
En un estudio retrospectivo Leerhgy, et al. encontraron
que el efecto protector de los AINE pudiera ser menor
en pacientes con peso corporal elevado®”. Hay dos
ensayos aleatorizados y doble ciego que han compa-
rado la eficacia de dosis altas de indometacina con
respecto a la dosis estandar en pacientes de alto ries-
go. En un estudio (Lai, et al., n = 162) se administraron
200 mg divididos en dos dosis (100 mg pre-CPRE y
100 mg post-CPRE), mientras que en el otro (Fogel,
et al., n = 1,037) se empled una dosis escalonada de
150 mg al término de la CPRE y 50 mg adicionales a
las 4 horas. En ninguno de ellos se observaron dife-
rencias ni en la incidencia ni en la gravedad de la PPC
con dosis altas vs. estandar®8°. Algunos estudios (en
su mayoria asiaticos) que han utilizado dosis bajas de
AINE (diclofenaco 25-50 mg e indometacina 50 mg)
también han demostrado un efecto positivo en la pre-
vencion de pancreatitis®®-°%. En un estudio retrospecti-
vo que incluyd 155 pacientes, se encontr6 que la PPC
fue menor en el grupo que recibié 50 mg de diclofena-
co comparado con el grupo de 25 mg (15.5 vs. 33.3%,
p = 0.018; OR: 0.27, IC 95%: 0.11-0.70, p = 0.007)%.
Debido a que el beneficio parece ser dependiente de
la dosis y que no hay diferencias en la tasa de eventos
adversos con dosis bajas vs. estandar, la dosificacion
mas recomendable continda siendo de 100 mg.

Se sugiere suministrarlos 30 minutos antes de la
CPRE, no obstante todavia no ha sido posible estable-
cer cudl es el mejor momento para lograr el mayor
impacto en la reduccion del riesgo de pancreatitis. En
algunos metaanalisis la administracion de AINE tanto
preprocedimiento como posprocedimiento ha resultado
atil, mientras que en otros la primera estrategia es la
Unica maniobra efectiva’®2%8283, Solo existen dos estu-
dios prospectivos, comparativos con resultados contra-
dictorios. El estudio mas grande (ensayo aleatorizado,
multicéntrico, un solo ciego) que incluyd 2,600 pacien-
tes, realiz6 un subanalisis para evaluar las diferencias
entre la administracion de indometacina preprocedi-
miento y posprocedimiento en pacientes con alto riesgo
(n = 586). La incidencia de PPC fue menor en el grupo
que recibié indometacina antes del estudio (6 vs. 3%;
p = 0.005)%. En un segundo estudio comparativo en el
que se incluyeron 178 pacientes (con riesgo promedio
y alto), el tiempo en el que se administr6 la indometa-
cina no se asocio con el riesgo de pancreatitis (8.2%
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preprocedimiento vs. 6.4% posprocedimiento; OR: 0.65;
IC 95%: 0.42-4.04; p = 0.6). En el subandlisis de pa-
cientes con alto riesgo se observé una mayor tasa de
pancreatitis en el grupo de indometacina preprocedi-
miento (21.7% [5/23 vs. 12.8% [5/39), sin embargo estas
diferencias no fueron significativas (p = 0.28)%.

HIDRATACION AGRESIVA CON SOLUCION RINGER
LACTATO VS. SOLUCION SALINA 0.9%

La solucién ringer lactato tiene tres beneficios
protectores:

1. Previene el dafio al mejorar la perfusion microvascu-
lar del parénquima pancreatico®?.

2.Atenua la acidosis metabdlica y de esta manera li-
mita la activacion de las proenzimas®9°.

3. Ejerce un efecto antiinflamatorio potente. Modelos expe-
rimentales han demostrado que el lactato actia como
un inmunomodulador de la respuesta inflamatoria al in-
hibir la activacion de la via de sefalizacion NF-kB, redu-
ciendo la expresion del factor de necrosis tumoral oLy la
interleucina 18 y previniendo la inhibicion del receptor de
manosa C tipo 1 localizado en la superficie de macrofa-
gos con fenotipo inflamatorio’®®'°', En un ensayo clinico
aleatorizado también se observd una reduccién signifi-
cativa de la respuesta inflamatoria sistémica y de los
niveles de proteina C reactiva a las 24 horas de iniciada
la reanimacion con solucién Ringer lactato (RL) con
respecto al grupo de solucién salina (SS) 0.9%°.

La hidratacion agresiva (volumen > 3 I) reduce la
incidencia de PPC (OR: 0.44; IC 95%: 0.28-0.69; p =
0.0004; NNT: 17)'92, disminuye la incidencia de pan-
creatitis moderada-grave (OR: 0.16; IC 95%: 0.03-
0.96)'% y acorta los dias de estancia hospitalaria, sin
diferencia en la tasa de eventos adversos cuando se
compara con hidratacion estandar'>1%4, Este efecto
protector es dependiente del volumen, del tipo de so-
luciéon empleada y probablemente del tiempo en el cual
se administra. En un estudio de cohorte retrospectivo,
DiMagno, et al. incluyeron 6,505 pacientes en quienes
se realizaron 8,264 CPRE, encontrando que el volumen
total infundido periprocedimiento fue significativamente
mayor en el grupo de pancreatitis leve con respecto al
grupo de pancreatitis moderada-grave (3.3 = 1.9 vs.
5.5+ 2.5 |; p < 0.0001). En el andlisis multivariante la
hidratacién intensa fue un factor protector independien-
te de gravedad (OR: 0.20; IC 95%: 0.05-0.83)'%. En
otro estudio (aleatorizado, multicéntrico, n = 395) en el
que se compararon dos tipos de soluciones, se obser-
vo que la tasa de PPC fue menor en el grupo de hi-
dratacion agresiva con RL en comparacién con la

hidratacion estandar (3 vs. 11.6%; RR: 0.26; IC 95%:
0.08-0.76; p = 0.008). Por otra parte, la hidratacion
agresiva con SS 0.9% no fue superior a la hidratacion
estandar en la prevenciéon de pancreatitis (6.7 vs.
11.6%; RR: 0.57; IC 95%: 0.26-1.27; p = 0.17)%6,

Se han propuesto diferentes esquemas de hidratacion,
pero no ha sido posible dilucidar cual es el volumen mas
efectivo. El protocolo mas empleado y recomendado por
las guias de la ESGE consiste en una infusién de 3 ml/kg/h
durante el procedimiento, seguido de un bolo de 20 mi/kg
al término del estudio y una infusion de 3ml/kg/h durante
las siguientes 8 h¥*'%7. E| tiempo de infusién prolongado
hace que esta terapia esté restringida al grupo de sujetos
hospitalizados. Por otra parte, esta maniobra terapéutica
esta contraindicada en pacientes con riesgo de sobrecar-
ga (insuficiencia cardiaca, enfermedad renal, cirrosis, in-
suficiencia respiratoria). En México no hay RL, por lo que
una alternativa es el uso de solucién Hartmann.

HIDRATACION AGRESIVA + ANTIINFLAMATORIOS NO
ESTEROIDEOS RECTALES

Es factible que esta combinacidon pueda tener un
efecto sinérgico, ya que tienen mecanismos protectores
distintos. Hasta el momento hay tres estudios que han
evaluado el efecto aditivo de los AINE (diclofenaco e
indometacina) y la hidratacién agresiva (RLy SS 0.9%),
sin embargo los resultados son discordantes. Un ensa-
yo aleatorizado, controlado con placebo y doble ciego
que incluydé 192 pacientes con alto riesgo de PPC en-
contré que la combinacién de RL + indometacina rectal
fue superior al uso de SS 0.9% en la prevencion de
esta complicacion (3 vs. 21%; p = 0.04; reduccion del
riesgo absoluto del 14.6%; reduccion del riesgo relativo
del 70%) y en la reduccion de readmisiones hospitala-
rias (2 vs. 13%; p = 0.03) con un NNT de 6.9'%. Es
importante destacar que el riesgo de pancreatitis en el
grupo de RL + placebo fue relativamente alto (19%) y
muy similar al del grupo de SS 0.9% + placebo (21%),
esto probablemente porque el volumen de hidratacién
empleado fue significativamente menor al usado en
estudios previos'®. En otro ensayo aleatorizado
(n = 406) se observo que la hidratacion agresiva con
SS 0.9% + indometacina fue superior a la monoterapia
con indometacina para reducir los eventos de pancrea-
titis en pacientes con riesgo promedio (reduccion del
riesgo absoluto del 5.2 vs. 16.2% y del riesgo relativo
del 32 vs. 100%)'%°. En un tercer estudio (n = 219) la
combinacion de diclofenaco rectal + hidratacion intensa
con RL no demostro tener ninguin beneficio adicional a
la monoterapia con AINE™.
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Figura 1. Algoritmo para la prevencion de pancreatitis post-CPRE.

CPRE: colangiopancreatografia retrégrada endoscopica; PPC: pancreatitis post-CPRE; AINE: antiinflamatorios no

esterideos; FR: factores de riesgo.

Facilidad para la colocacion de una prétesis pancreatica: cuando se tenga una guia en el conducto pancreatico.
Facilidad para la colocacion de una protesis pancreéatica: cuando se tenga una guia en el conducto pancreatico.
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NITRATOS SUBLINGUALES

Se ha postulado que inducen la relajacion del esfin-
ter de Oddi'"", favoreciendo el drenaje pancreatico. En
un metaanalisis (12 ensayos aleatorizados, n = 2,649)
los nitratos lograron reducir la incidencia de pancrea-
titis (RR: 0.67; IC 95%: 0.52-0.87), pero no la grave-
dad'?. La combinacion de nitratos + AINE (indometa-
cina o diclofenaco) ha demostrado ser superior a los
AINE solos para reducir el riesgo de PPC y de pan-
creatitis moderada-grave, con un NNT de 12-26'13114,
Sin embargo, estos farmacos pueden causar eventos
adversos importantes como cefalea (4%) e hipotension
(54%)"2. Por ello se ha sugerido la administracion de
5 mg de trinitrato de glicerilo sublingual preprocedi-
miento Unicamente en pacientes con riesgo alto cuan-
do estén contraindicados los AINE y la hidratacion
agresiva®’.

EPINEFRINA

Luo, et al., en un ensayo clinico aleatorizado, mul-
ticéntrico y doble ciego compararon la eficacia del uso
de indometacina rectal + epinefrina tépica sobre la
papila (n = 576) vs. indometacina rectal sola (n = 582).
El estudio se finalizd de forma temprana debido a que
en un analisis interino se encontré6 un mayor riesgo
de pancreatitis en el grupo de terapia combinada con
respecto al grupo de monoterapia con indometacina
rectal (8.5 vs. 5.3%; RR: 1.60; IC 95%: 1.03-2.47;
p = 0.033)"">. En un metaandlisis reciente en el que
se incluyeron este y otros dos ensayos aleatorizados
con un total de 2,224 pacientes no se encontraron
diferencias en la incidencia de pancreatitis (7.3 vs.
4.8%; RR: 1.15; IC 95%: 0.62-2.22) ni en la tasa de
eventos adversos (9.9 vs. 7.8%; RR: 1.3; IC 95%: 0.93-
1.7; p = 0.13) y tampoco hubo diferencias en mortali-
dad (0.3 vs. 0.4%; RR: 0.85; IC 95%: 0.22-3.24;
p = 0.81) entre ambos grupos. Con la evidencia actual
ya no se recomienda utilizarla'®.

Conclusion

En los ultimos afhos se ha investigado la utilidad de
diferentes intervenciones en la prevenciéon de PPC de
acuerdo con el riesgo de cada paciente, no obstante
solo tres de ellas han demostrado un beneficio irrefu-
table, que son: colocacién de prétesis plasticas pan-
credticas, AINE e hidratacién agresiva. En la figura 1
se presenta un algoritmo para facilitar la toma de
decisiones.
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