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Resumen

Antecedentes:

La necrosis amurallada del pancreas es una complicacion local de la pancreatitis aguda que
acarrea una morbimortalidad significativa. El manejo endoscopico se ha convertido en el
paradigma de tratamiento de esta patologia, y el abordaje escalonado es en la actualidad el
enfoque de manejo aceptado en las guias internacionales.

Objetivos:

Evaluar la efectividad y seguridad del drenaje ecoguiado de la necrosis pancreatica amurallada
en una cohorte de adultos intervenidos en tres hospitales de tercer nivel en Costa Rica.
Metodologia:

Se realiz6 un estudio observacional, retrospectivo, basado en la revision de expedientes de
pacientes con diagnoéstico de necrosis amurallada del pancreas con indicacion de drenaje
endoscopico entre junio del 2019 y junio del 2024 en tres hospitales de tercer nivel en Costa Rica.
Se analizaron variables demograficas y clinicas, asi como desenlaces de efectividad y seguridad
mediante distribuciones de frecuencia absoluta y relativas (porcentajes) para las variables
categéricas y medidas de tendencia central y dispersion para las cuantitativas. Se realizé una
comparacion de subgrupos entre pacientes sometidos a drenaje con stent de aposicion luminal y
los sometidos a drenaje con stents plasticos, con el fin de identificar variables predictoras de éxito
clinico, se utiliz6 un modelo de regresion logistica multiple.

Resultados:

En total se analizaron 50 pacientes. L.a mayoria fueron hombres (56%), con una mediana de edad
de 47 afios. La etiologia mas frecuente de la pancreatitis aguda fue la biliar (55%) y la indicacién
mas frecuente de drenaje fue sospecha de infeccion (44%). En la mayoria de casos se utiliz6 un
stent de aposicion luminal (78%). El método complementario mas utilizado fue la irrigaciéon con
peroxido de hidrogeno. Se obtuvo éxito técnico en el 94% de los casos y éxito clinico en el 76%.
Al comparar por subgrupos segun el tipo de stent empleado, no se encontraron diferencias en las
tasas de éxito, nimero de necrosectomias, estancia hospitalaria o eventos adversos.

Los predictores asociados a falla en el tratamiento identificados en un modelo de regresién
logistica multivariada fueron el puntaje SOFA previo al procedimiento (OR: 0.82; IC95%: 0.742-
0.908; p = 0.001) y el tamarnio de la coleccion (OR: 0.94; IC95%: 0.905-0.981; p = 0.027).
Conclusiones:

En este estudio observacional, el drenaje endoscopico de la necrosis amurallada del pancreas
alcanz6 el éxito clinico en tres cuartas partes de los casos y el éxito clinico en casi la totalidad de

la poblacioén. Los resultados no variaron segan el tipo de stent empleado. El tamano de la coleccion
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necrotica y la presencia de falla organica previo al procedimiento fueron predictores negativos

para la resolucién exitosa.

Abstract

Background

Walled-off pancreatic necrosis is a local complication of acute pancreatitis that carries significant
morbidity and mortality. Endoscopic management has become the treatment paradigm for this
condition, and the step-up approach is currently the accepted management strategy in
international guidelines.

Objectives:

To evaluate the effectiveness and safety of endoscopic ultrasound-guided drainage of walled-off
pancreatic necrosis in a cohort of adults treated in three tertiary care hospitals in Costa Rica
Methodology:

An observational, retrospective study was conducted based on the review of medical records of
patients diagnosed with pancreatic walled-off necrosis with an indication for endoscopic
drainage between June 2019 and June 2024 in three tertiary care hospitals in Costa Rica.
Demographic and clinical variables were analyzed, as well as effectiveness and safety outcomes
using absolute and relative frequency distributions (percentages) for categorical variables, and
measures of central tendency and dispersion for quantitative variables. A subgroup comparison
was made between patients undergoing drainage with lumen-apposing metal stents and those
undergoing drainage with plastic stents. To identify predictive variables for clinical success, a
multiple logistic regression model was used.

Results: A total of 50 patients were analyzed. The majority were men (56%), with a median
age of 47 years. The most common etiology of acute pancreatitis was biliary (55%), and the
most frequent indication for drainage was suspected infection (44%). In most cases, a lumen-
apposing stent was used (78%). Hydrogen peroxide irrigation was the most used complementary
method. Technical success was achieved in 94% of cases and clinical success in 76%. When
comparing by subgroups according to the type of stent used, no differences were found in
effectiveness or safety. Significant predictors associated with treatment failure identified in a
multivariable logistic regression model were the SOFA score prior to the procedure (OR: 0.82;
95% CI: 0.742-0.908; p = 0.001) and the size of the collection (OR: 0.94; 95% CI: 0.905-0.981;
p = 0.027).

Conclusions:

In this observational study, endoscopic drainage of walled-off pancreatic necrosis achieved
clinical success in three-quarters of the cases and technical success in almost the entire

population. The results did not vary according to the type of stent used. The size of the necrotic
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collection and the presence of organ failure prior to the procedure were negative predictors for

successful resolution.
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Introduccién

La necrosis amurallada (NA) del pancreas es una complicacion local de la Pancreatitis Aguda (PA)
que acarrea potencialmente una morbimortalidad significativa para los pacientes, ya que puede
manifestarse con cuadros de dolor abdominal persistente, intolerancia a la via oral e incluso
infeccién que puede comprometer la vida, entre otros. En virtud de lo anterior, y de acuerdo con
la experiencia clinica y a lo reportado en la literatura, hasta la mitad de los pacientes con este

diagnéstico requiere algiin tipo de intervencion terapéutica de drenaje.!

En los tltimos afios, el manejo endoscopico se ha convertido en el paradigma de tratamiento de
esta patologia, y el abordaje escalonado (“step-up™) ha ganado una aceptacion general, en virtud a
lo observado en estudios clinicos, donde ha mostrado una menor tasa de complicaciones cuando

se compara con la necrosectomia abierta.2?

Desde su implementacion clinica hace mas de una década, el drenaje endoscopico de la NA ha
demostrado ser una terapia efectiva y segura en diferentes tipos de estudios. Las tasas de éxito
técnico reportadas en la literatura son cercanas al 100% vy las tasas de éxito clinico suelen
encontrarse entre el 60 al 95%, dependiendo del tipo y diseno de estudio contemplado.* Ademas,
alo largo de la evolucion de esta técnica, se ha buscado mejorar la eficacia y eficiencia de la misma
con la adopcién de abordajes de drenaje mas agresivos mediante el empleo de necrosectomias, el
uso de protesis o stents con caracteristicas favorables para el drenaje, asi como la aplicacién de
distintas técnicas adyuvantes cuyo proposito ultimo es optimizar el drenaje de una forma exitosa

y segura.

Las guias actuales de manejo de la Pancreatitis Aguda Necrotizante (PAN) y sus complicaciones
asociadas recomiendan el drenaje endoscopico como la primera linea de tratamiento para el
manejo de la NA.56 Los diferentes aspectos epidemiologicos y clinicos relacionados a este abordaje,

han cobrado un gran interés desde el punto de vista de investigacion clinica a lo largo del tiempo.

Desde hace varios afios estos procedimientos se realizan en centros hospitalarios del pais, y existe
en la actualidad una casuistica nacional suficiente para sustentar la realizaciéon de una
investigacion biomédica en este campo. El presente estudio plantea la realizaciéon de un analisis
retrospectivo observacional para valorar la efectividad y seguridad del drenaje endoscopico

guiado por ultrasonido de la necrosis amurallada del pancreas en tres hospitales de Costa Rica.



Justificacion

En Costa Rica, se ha dado en los Gltimos afios un aumento paulatino en los centros de salud que
cuentan con el personal capacitado y la infraestructura adecuada para realizar drenaje
endoscopico en el contexto de necrosis amurallada. Por esto, se vuelve oportuno y hasta necesario
el contar con un analisis de la experiencia generada en este campo a nivel nacional desde una
perspectiva formal de investigacion. El disponer de evidencia local que refleje la efectividad y la
seguridad de estos procedimientos a nivel de los centros de salud sirve, sin duda, como respaldo a
la utilidad de este método terapéutico; ademas, como marco de referencia para identificar
potenciales aspectos de mejora, y en Gltima instancia, como punto de comparacién con lo

reportado en la literatura en otras latitudes.



Marco teérico

Introduccion

La Pancreatitis Aguda (PA) es una patologia frecuente en el ambito de la gastroenterologia y una
causa comun de hospitalizacion y utilizacion de recursos del sistema de salud.” Desde el punto de
vista morfologico y fisiopatologico, la PA se clasifica como intersticial, la cual se da en alrededor
del 85% de los casos, y como necrotizante, que se observa en el restante 15%.8 La pancreatitis
necrotizante suele tener un curso clinico mas severo, mayor incidencia de fallo organico, mas
necesidad de intervenciones y tasas de mortalidad mas altas. El impacto clinico de la PA
necrotizante responde sobre todo al desarrollo de complicaciones sistémicas, asi como locales. En
relacion a las causas de muerte asociadas a la PA, las complicaciones sistémicas suelen incidir en
la misma a través de un fallo organico temprano, mientras que las complicaciones locales tienen
su principal impacto por el desarrollo de infeccion secundaria del tejido pancreatico y

peripancreatico necrético. ?

De acuerdo con la clasificacion revisada de Atlanta,8 las complicaciones locales asociadas a la PA
necrotizante comprenden las colecciones necroticas agudas y la necrosis amurallada, cuya
distinciéon fundamental asociada a esta tltima, radica en la presencia de una pared definida y un

tiempo de evolucion de 4 semanas (tabla 1).

Aunque los datos tienen limitaciones, se estima que cerca de la mitad de los casos de PAN derivan
en la formacion de NA, lo cual dentro del contexto global de la pancreatitis aguda indica una

prevalencia de esta complicaciéon que podria oscilar entre el 1 y 9% de todos los casos.?

Caracteristicas clinicas y diagnéstico de la necrosis amurallada del pancreas

La NA del pancreas se desarrolla durante la fase tardia de la PAN, generalmente luego de 4
semanas del inicio del cuadro. El curso clinico de la NA puede ser completamente asintomatico,
o presentar diferentes sintomas. Se estima que la NA sintomatica ocurre en la mitad de los casos,
y sus manifestaciones mas frecuentes consisten en: dolor abdominal, ictericia, sintomas por
obstruccion del tracto de salida gastrico (intolerancia a la via oral, anorexia, vomitos) o sintomas
derivados de infeccion del tejido necroético (fiebre, signos de respuesta inflamatoria, entre otros).
Los sintomas relacionados a obstruccion van a depender del tamano y de la ubicacion de la NA.
La NA puede ser tnica o multiple, su ubicacién puede ir desde el saco menor hasta otras
localizaciones intraabdominales como las correderas paracoélicas y el retroperitoneo. Ademas, se
ha asociado la presencia de NA con un riesgo incrementado de trombosis venosa esplénica, portal
o mesentérica superior, aunque su incidencia no ha sido estudiada sistematicamente. A su vez, el

desarrollo de colaterales venosos peri-esofagogastricos puede aumentar el riesgo de sangrado



durante el drenaje endoscopico transmural. Infrecuentemente, los pacientes pueden presentar

otras complicaciones como la fistulizacion espontanea de la NA a tracto gastrointestinal, o la

ruptura hacia el peritoneo.10:11

Tabla 1. Clasificacion y definiciones en pancreatitis aguda segun la clasificacién de Atlanta.8

Clasificacion

Definiciones

Pancreatitis intersticial edematosa

Inflamacién aguda del parénquima pancreatico y tejidos
peripancreaticos, pero sin necrosis identificable.

Criterios  tomogrdficos: Realce del parénquima con contraste
intravenoso, ausencia de necrosis

Pancreatitis necrotizante

Inflamacién aguda del parénquima pancreatico y tejidos
peripancreaticos, con necrosis identificable.

Criterios tomogrdficos: Ausencia de realce del parénquima con contraste
intravenoso y/o presencia de hallazgos de necrosis peripancreatica

Coleccién peripancreatica liquida aguda

Fluido peripancreatico asociado a pancreatitis edematosa intersticial
sin necrosis peripancreatica asociada. Aplica para zonas con fluido
peripancreatico observadas dentro de las primeras 4 semanas desde
el inicio del cuadro vy sin caracteristicas de pseudoquiste.

Chriterios tomogrdficos: Contexto de pancreatitis intersticial, coleccién
homogénea con densidad liquida, confinada a planos
peripancreaticos normales, sin una pared o capsula definida.

Pseudoquiste pancreatico

Coleccion fluida encapsulada con pared inflamatoria bien definida
fuera del pancreas con minima o nula necrosis. Requiere usualmente
mas de 4 semanas después del inicio del cuadro.

Criterios tomogrdficos: Bien circunscrita, usualmente redondeada u
ovalada, densidad liquida homogénea, sin componente no liquido,
pared bien definida, completamente encapsulada.

Colecciéon necroética aguda

Coleccion con cantidad variable de fluido y necrosis asociada con
pancreatitis necrotizante; la necrosis puede comprometer el
parénquima y/o los tejidos peripancreaticos.

Criterios tomogrdficos: Densidad heterogénea y no liquida en diferente
grado (algunas impresionan homogéneas en su curso temprano), sin
una pared identificable encapsulando la coleccién, de ubicacién
intrapancreatica y/o extrapancreatica.

Necrosis amurallada

Coleccion madura, encapsulada de necrosis pancreatica y/o
peripancreatica que ha desarrollado una pared inflamatoria bien
definida. Usualmente ocurre mas de 4 semanas luego del inicio del
cuadro.

Criterios tomogrdficos: Densidad heterogénea liquida y no liquida con
varios grados de loculacién (algunas pueden impresionar
homogéneas), pared bien definida, completamente encapsulada, de
ubicacion intrapancredtica y/o extrapancredtica

El examen fisico de los pacientes con NA no suele ser muy revelador, en ocasiones puede existir

el hallazgo de una masa abdominal palpable. El deterioro del estado general o la aparicion de

fiebre o de fallo organico mas alla de las fases tempranas de la PAN, son elementos que orientan

a la posibilidad de una NA infectada. En un paciente con el diagnostico de NA que presente

deterioro clinico se deben plantear tres posibilidades principales: infeccién, fistulizaciéon o

hemorragia.!0

El diagnéstico de NA radica en la combinaciéon de la valoracion del curso clinico del paciente y

de imagen transversales. La tomografia computarizada (T'C) con contraste es la técnica de imagen

mas comanmente utilizada para diagnosticar y localizar la NA. Es importante tener en cuenta




que la TC no siempre puede diferenciar el contenido solido del liquido en una NA. Las
caracteristicas sugestivas de NA en TC son su apariencia heterogénea, con diferentes densidades
y diversos grados de loculacion. La resonancia magnética (RM) o el ultrasonido endoscopico
(USE) tienen mejor precisién diagnostica, ya que permiten diferenciar de mejor forma los restos
necroticos solidos de los liquidos; ademas son las alternativas de elecciéon en caso de embarazo o

hipersensibilidad al medio de contraste.!2

Dentro del abordaje diagnoéstico, dos consideraciones importantes son, en primer lugar, la
diferenciacion entre la coleccion aguda necroética y la NA, ya que el abordaje terapéutico con
drenaje se recomienda en casos donde existe una pared que encapsule el tejido necrético y lo
separe del tejido viable, para mejorar la eficacia y seguridad del drenaje. Por otro lado, una
consideracion esencial es poder identificar la NA infectada ya que en esta circunstancia, aumenta
considerablemente la morbimortalidad y se requiere un abordaje terapéutico agresivo. Se estima

que en casos de NA infectada la mortalidad puede alcanzar hasta un 30%.13

En este momento no se cuenta con un método especifico no invasivo para el diagnéstico de
infeccion de la NA. Existe considerable superposicion en los niveles de los reactantes de fase aguda
en la NA estéril y la infectada, por lo que estos solo son ttiles dentro de una valoracién clinica
global del paciente. Tampoco existen criterios definitivos de imagen, sin embargo, la presencia de
burbujas de gas dentro de la NA en la TC es un importante indicio de infeccién, aunque no es
sensible ya que se encuentra en menos del 40% de los casos, y tampoco es especifico, pues puede
darse en caso fistula al tracto gastrointestinal.!* Se menciona en la literatura la RM ponderada
por difusion (DW-MRI) como un método que puede demostrar infeccién en virtud de su
capacidad para identificar los grados de movilidad de las moléculas entre tejidos, principalmente
las de agua, lo cual en casos de infeccion, se manifiesta como una difusion restringida periférica y
valores de coeficiente de difusién aparente significativamente mas bajos en la parte central de la
coleccion. Sin embargo, los estudios con este método son limitados y su uso clinico no ha sido

validado a la fecha.!®

La NA asintomatica suele tener un curso clinico favorable, y se ha observado que la tendencia en
su historia natural es hacia una disminucién progresiva de su tamano y a una licuefaccion de su
contenido. Por esta razon, el seguimiento con imagenes es la conducta de eleccién en este contexto.
Mientras tanto, la NA sintomatica suele asociarse a un riesgo incrementado de complicaciones,

por lo que el drenaje de la misma es el tratamiento de eleccion.!6
Abordage terapéutico

El enfoque de manejo se basa en la presencia o ausencia de sintomas. La NA que es asintomatica
se trata de forma conservadora con un seguimiento regular. La INA sintomatica, por su parte, si

tiene indicacion de tratamiento con el objetivo de drenar el material necrético organizado.



El consenso general indica que ninguna terapia médica se recomienda por si sola en la actualidad
como estrategia de manejo de la NA. La terapia antibi6tica debe emplearse en paralelo a una
estrategia de drenaje, ya que el retraso de una intervenciéon definitiva puede empeorar el
pronostico de los pacientes. No existe un rol para los antibidticos profilacticos, ya que no han
demostrado efectividad en prevenir infeccion.!* Algunos expertos consideran el uso de
antimicrobianos como primera linea de tratamiento en el contexto especifico de necrosis
amuralladas de contenido predominantemente soélido, donde se busca mantener el foco de
infeccion controlado mientras la necrosis evoluciona a un estado de licuefacciéon mas pronunciado,
que permita posteriormente un drenaje adecuado. Las bacterias aisladas con mas frecuencia en
la necrosis pancreatica infectada son microorganismos propios de la flora intestinal, siendo los
mas frecuentes FEscherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Enterococcus faecalis, Staphylococcus aureus,
Pseudomonas aeruginosa, Proteus mirabilis, y Streptococcus spp. En esta linea, la cobertura empirica debe
ir dirigida primordialmente a cubrir este tipo de bacterias y debe poseer a su vez una adecuada
penetraciéon al tejido pancreatico. Dentro de las opciones mas utilizadas se encuentran las

cefalosporinas de tercera generacién y los carbapenémicos, con o sin metronidazol.!417

Drenaje de la necrosis amurallada del pdncreas

El drenaje de la NA es el pilar del manejo en el paciente sintomatico. Puede realizarse a través
de radiologia intervencionista, por via endoscopica o de forma quirtrgica. El método de drenaje
debe adaptarse a cada caso particular, ya que la localizaciéon de la coleccion, la proporcion de
contenido solido y las propias comorbilidades del paciente pueden determinar la técnica de

drenaje e incluso el empleo de métodos complementarios para el mismo.!

El drenaje percutaneo implica la utilizacién de la via percutanea para la colocacién de uno o mas
catéteres de drenaje de diferente calibre en la coleccién, utilizando como guia imagenes por
ultrasonido, fluoroscopia y/o TC. Por lo general, se coloca a través del retroperitoneo izquierdo,
de modo que el tracto de drenaje, si es necesario, pueda utilizarse posteriormente para el
desbridamiento retroperitoneal asistido por video (VARD). La incapacidad para drenar residuos
necroticos solidos mediante estos catéteres limita la eficacia del drenaje percutaneo. Ademas,
existe un mayor riesgo de formacion de fistulas externas, discomfort para el paciente y traccion

accidental de los catéteres.!8

Como ventajas, el abordaje percutaneo es un procedimiento rapido y seguro, es el procedimiento
de drenaje menos invasivo, y puede utilizarse como terapia puente antes de un drenaje
endoscopico o quirdrgico definitivo en pacientes criticos.!9 Se ha propuesto que el tamafio, asi
como el nimero de catéteres de drenaje, podria ser un factor que influencie el resultado clinico,
siendo los catéteres de mayor calibre de escogencia para drenar contenido solido. Sin embargo,

la evidencia publicada indica que ni el calibre ni el nimero de catéteres de drenaje impactan en



el resultado. Esto se puede deber a que probablemente la evoluciéon natural de la coleccion es
hacia la licuefacciéon gradual del tejido necrético sélido. Ademas, la irrigacién optima de la
coleccion puede favorecer este proceso de transicion de contenido sélido a liquido y, por ende,

mejorar el resultado del drenaje percutaneo.20

De acuerdo a un metaanalisis publicado por Khan y colaboradores, se demostr6 que el drenaje
endoscopico asocia un éxito clinico significativamente mayor, tasas de reintervenciéon menores y
una estancia hospitalaria mas corta, en comparacion con el drenaje percutaneo.?! Por lo anterior,
el drenaje percutaneo de la INA se utiliza generalmente en combinacién con el endoscopico,

especialmente en pacientes con colecciones que alcanzan las correderas paracolicas.??

Tradicionalmente, la via quirGrgica abierta constituy6 el tratamiento de eleccion de la NA, sin
embargo, con el paso de los afos se ha acumulado evidencia sélida que respalda el enfoque
minimamente invasivo sobre la intervencion quirargica abierta, en virtud de su probada eficacia
con menos ocurrencia de eventos adversos. En este sentido, es conocido que el abordaje por
cirugia acarrea una muy alta incidencia de complicaciones, con tasas de mortalidad que
sobrepasan el 25%, asi como complicaciones graves que van desde fistulas pancreaticas externas
y hemorragias mayores.2?> En vista de lo anterior, se han desarrollado técnicas quirdrgicas
minimamente invasivas, como la necrosectomia laparoscopica o el desbridamiento
retroperitoneal asistido por videoscopia (VARD), en busca de mejorar las tasas de complicaciones.
La técnica laparoscopica consiste en un enfoque retrogastrico transmesoc6lico o retroperitoneal
hacia el omento menor para drenar la coleccién. En la necrosectomia por VARD, se utiliza el
trayecto de un drenaje percutaneo previamente colocado para acceder al material necrotico. El
trayecto se amplia utilizando instrumentos laparoscopicos y se remueve el material necrético

mediante intervenciones minimamente invasivas.24

El cambio de paradigma en el manejo de la NA empieza a cambiar desde el ano 2010, cuando
un estudio aleatorizado reportd por primera vez la superioridad, en términos de complicaciones
mayores, de un enfoque escalonado, partiendo del drenaje percutineo al desbridamiento
quirargico retroperitoneal en comparaciéon con la cirugia inicial en la necrosis pancreatica

infectada.2’

Posteriormente, el drenaje endoscopico se posicioné como la opcion de eleccion frente al drenaje
percutaneo. Un estudio aleatorizado de van Brunschot y colaboradores? evalu6 el enfoque
escalonado endoscopico en comparaciéon con el enfoque escalonado quirtrgico. Incluy6 a 98
pacientes y su objetivo primario fue un compuesto de complicaciones mayores o muerte a 6 meses.
El objetivo primario no fue diferente entre grupos, asi como tampoco la mortalidad. No obstante,
el grupo endoscopico mostr6 una tasa significativamente mas baja de fistula pancreatica (5% vs.
32%), una duracién de hospitalizaciéon mas corta y costos totales promedio por paciente mas bajos

en comparacion con el grupo quirtirgico. En otro estudio clinico realizado en los Estados Unidos,



se aleatoriz6 a los pacientes a un enfoque escalonado quirGrgico minimamente invasivo
(cistogastrostomia laparoscopica o desbridamiento retroperitoneal asistido por video (VARD),
dependiendo de la localizacién de la coleccion) o a un enfoque escalonado endoscopico. El
objetivo primario, un compuesto de complicaciones mayores o muerte, se cumplié en el 11.8%
de los pacientes en el grupo de endoscopia y en el 40.6% de los pacientes en el grupo de cirugia
minimamente invasiva (RR 0.29; p = 0.007). Esta diferencia se asocié principalmente con la
diferencia entre grupos en fistulas pancreaticas (entéricas o cutaneas). Estos resultados fueron
ratificados en un metaanalisis de 3 estudios aleatorizados en 182 pacientes con NA tratados con
endoscopia frente a cirugia minimamente invasiva, que mostré6 que la aparicion de fallo
multiorganico, fistula enterocutanea/perforacion y fistula pancreatica fueron significativamente
mas bajas para las intervenciones endoscopicas en comparacion con la cirugia, mientras que la
duracion de la estancia hospitalaria fue significativamente mas corta para la endoscopia. La

mortalidad no difirié entre los grupos.?’

A partir de estos datos es que se posiciona el abordaje endoscopico escalonado o step-up, como el
abordaje de eleccion para la NA (figura 1) y se establece que el beneficio principal radica en el
control de la fuente de infeccion, que es proporcionado por el drenaje, en lugar de la eliminacion

completa del tejido necroético infectado, que era el objetivo de la necrosectomia abierta.

Drenaje endoscipico

El drenaje endoscépico con o sin necrosectomia endoscopica se ha convertido en la terapia de
eleccion de la NA dado su caracter minimamente invasivo, su buena respuesta y un perfil de

efectos adversos favorable al compararse con otras opciones mas invasivas.2

El drenaje endoscopico implica la puncién y entrada en la cavidad de la NA desde la luz gastrica
y/0 duodenal, con o sin dilatacion del trayecto transmural y la colocaciéon subsecuente de una
endoprotesis plastica o metalica. La punciéon hacia la coleccion suele realizarse bajo guia
endosonografica, lo que permite localizar y delimitar con precision la coleccion y evitar la puncion
de vasos sanguineos en el trayecto de la aguja. Una vez identificado el punto mas cercano de la
coleccion a la pared gastrica o duodenal, se realiza la puncion y se ingresa a la cavidad necroética.
Seguidamente el trayecto transmural se dilata utilizando métodos no cauterizantes como
dilatadores de bougie o métodos cauterizantes utilizando un cuchillo de aguja o un cistétomo. El
cistotomo facilita la dilatacién controlada del trayecto transmural y suele ser al accesorio mas
usado para este fin. Tras la dilatacion del trayecto transmural con el cistotomo, se emplean balones
de dilatacién, cuyo diametro se selecciona segtn la localizacién de la puncion, asi como segtn se
defina si se van a colocar stents plasticos o stents metalicos autoexpandibles, que constituye el paso

final .28



Desde la perspectiva endoscopica, la coleccion necrotica idealmente debe tener paredes maduras
que aislen el contenido necrético del tejido circundante viable y minimicen la fuga de material y
el riesgo de perforacion. Por este motivo, el consenso general es que la intervencion endoscopica
tenga lugar al menos 4 semanas después del inicio de la pancreatitis, que es el tiempo que
usualmente debe transcurrir para el desarrollo de una pared definida, antes de este tiempo, el
drenaje percutaneo seria el método de eleccion.?? No obstante, resultados de varios estudios han
cuestionado el paradigma de las 4 semanas. Un metaanalisis del 2023 que evalu6 la eficacia y
seguridad del drenaje endoscopico ecoguiado de colecciones pancreaticas antes de las 4 semanas
y alas 4 semanas o mas desde el inicio del evento agudo no encontro diferencias en el éxito técnico

y clinico, ni en la incidencia de efectos adversos.3

Necrosis amurallada

Sintomas/infeccion

Drenaje
endoscoépico/necrosectomia

No resolucién/no accesible

Drenaje percutaneo

No resolucion

Debridacion retroperitoneal
video-asistida/Cirugia

Figura 1. Abordaje escalonado o “stgp-up” de la necrosis amurallada

El objetivo del drenaje endoscopico es crear un trayecto de diametro suficiente que permita el
drenaje de los residuos necroticos, asi como permitir el paso del endoscopio hacia la cavidad
necrotica en caso de realizacion de necrosectomia endoscopica directa. Dicha necrosectomia se
realiza ya sea a través de un LAMS, o bien mediante una dilatacién con balén del trayecto a la
cavidad necroética en el caso del uso de stents plasticos. La necrosectomia endoscopica directa es
un procedimiento laborioso, de duracién considerable y que se asocia a costos altos. Idealmente,
se prefiere un endoscopio terapéutico con un canal de trabajo amplio lo cual permite de forma
mas practica la irrigacién durante el procedimiento, asi como la insercién de distintos accesorios
endoscOpicos (canastas, asas, pinzas, balones) para la eliminacion de los residuos soélidos. No
existen estudios que comparen la eficacia y seguridad y de los diferentes accesorios endoscopicos.
Lo fundamental es que el accesorio endoscopico utilizado debe ser capaz de eliminar los residuos

necroticos sin dafiar los vasos sanguineos ni los tejidos vitales circundantes.3!

No todos los pacientes con NA requieren de necrosectomia, se ha descrito que entre el 30 y 50%

de los pacientes sometidos a drenaje endoscopico responden a esta intervencion sin necesidad de



necrosectomia.?2 Dentro del enfoque del tratamiento escalonado (step-up), se reserva la misma para
pacientes que no respondan al drenaje y la irrigacién, de acuerdo con el seguimiento por imagenes
y la evoluciéon clinica. Se ha observado que caracteristicas morfologicas de la coleccion
determinadas por USE pueden predecir la necesidad de necrosectomia, tales como la extension
de la necrosis y el tamafio de la coleccion. En este sentido, los pacientes con mas del 40% de
residuos solidos segiin imagenes de USE terminan siendo sometidos a alguna forma de
necrosectomia.?? El momento éptimo para realizar la necrosectomia es todavia fuente de debate.
En un estudio comparativo del momento de la necrosectomia en pacientes con NA, se mostr6 que
la necrosectomia inmediata proporciona una resolucion mas rapida de la NA, con menos
intervenciones endoscopicas.?* Sin embargo, la necrosectomia temprana esta asociada con riesgo
de migracion del stent antes de la formacion de un trayecto fistuloso maduro, lo que acarrea un
riesgo potencial de perforacion gastrica. La necrosectomia en otro tiempo endoscopico permite
que el trayecto transmural madure, lo que podria disminuir esta posibilidad de migracion del

stent. 3%

Existen diversas modificaciones y/o adyuvantes del drenaje endoscopico que se han
implementado con el fin de mejorar la efectividad del drenaje endoscopico y de reducir la
necesidad de necrosectomias, tales como la inserciéon de un catéter nasocistico para irrigacién con
solucion salina o peréxido de hidrogeno, el drenaje de doble modalidad que combina la via

endoscopica y percutanea y la creacion de multiples vias transluminales.36

Asimismo, el desarrollo de stents metalicos de aposicion luminal (LAMS), representa uno de los
avances importantes en el abordaje endoscopico de la NA, por lo que este tipo de stents ha tenido
un gran auge en los Gltimos anos, ya que por un lado, su colocacion suele ser mas expedita gracias
a la ayuda de un sistema de despliegue que incorpora una punta cauterizante que elimina la
necesidad de introducciéon de guia; y ademds, por su diametro, que puede llegar a los 20
milimetros, se facilita la posterior realizacién de necrosectomia endoscépica, sin necesidad de
dilatar el trayecto nuevamente. Adicionalmente, su conformacién con copas en los extremos
minimiza el riesgo de migracién. En contraparte, los LAMS tienen un mayor costo, son
susceptibles de bloquearse por material necrético y por lo general deben ser sustituidos

eventualmente por stents plasticos por el riesgo de sindrome de ducto desconectado.3’

Para colecciones complejas debido a su tamafio y/o extension, se ha descrito el uso de multiples
accesos transgastricos o transduodenales, en lo que se ha denominado la técnica multipuerto
transluminal. Las guias europeas sugieren un drenaje adicional en casos de NA voluminosa (mas
de 12 cm) o una respuesta insuficiente al drenaje inicial.6 Sin embargo, también se ha reportado

el uso de la técnica multipuerto en un solo paso con buenos resultados.’8

Desde el punto de vista de evidencia, los resultados han sido heterogéneos en cuanto a la eficacia

y seguridad de los LAMS en comparacion al uso de stents plasticos. Por un lado, se han publicado
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estudios y revisiones sistematicas que indican superioridad del uso de LAMS en comparacién con
stents plasticos en términos de eficacia global y nimero de procedimientos endoscopicos necesarios

para la resolucion de la NA.39:40

Sin embargo, otros estudios no han arrojado los mismos resultados. Un estudio retrospectivo de
casos y controles no encontro6 diferencias significativas en éxito de tratamiento, reintervenciones
y efectos adversos entre pacientes tratados con LAMS y tratados con stents plasticos.?” Otro estudio
aleatorizado que comparé LAMS con stents plasticos no demostré diferencias en el nimero de
endoscopias, el éxito clinico, reinternamientos, estancia hospitalaria y efectos adversos clinicos;
solamente se observé una menor duraciéon del procedimiento de drenaje para el grupo de LAMS.
Maés aln, a partir de este estudio surgieron preocupaciones sobre la seguridad de los LAMS,
debido al hallazgo de una tasa significativamente mas alta de eventos adversos relacionados al
stent, como las hemorragias, la estenosis biliar y el enterramiento en pared gastrica, especialmente

en los casos en que el LAMS no fue retirado dentro de las 3 semanas posteriores al drenaje.*!

La evidencia actual sugiere que probablemente no hay una diferencia significativa en los
resultados entre pacientes con NA tratados con LAMS en comparacion con stents plasticos. En un
estudio aleatorizado, abierto, multicéntrico, recientemente publicado, se evaluaron 64 pacientes
sometidos a drenaje con LAMS versus drenaje con stents plasticos y no se encontraron diferencias
entre grupos en relaciéon con éxito clinico a corto plazo, estancia hospitalaria o seguridad.*? Como
ventaja, los LAMS son técnicamente mas faciles de desplegar, con un tiempo de procedimiento
mas corto, y también proporcionan un acceso facil para una eventual necrosectomia endoscépica
directa, por lo que la tendencia en su uso supera a la de los stents plasticos. No obstante, en vista
del riesgo potencial de sangrado y otras complicaciones, se recomienda que los LAMS sean

retirados en un periodo no superior a las 3-4 semanas.29

Seguridad del drenaje endoscpico

Los eventos adversos mas frecuentes asociados al drenaje endoscopico de la NA son hemorragias,
perforaciones, migracién/desplazamiento del stent y stent enterrado. Dependiendo del disefio del

estudio y las definiciones utilizadas, la frecuencia de estos se reporta en cifras que van desde el

15% hasta el 50%.3943

En un estudio multicéntrico internacional de caracter retrospectivo de casos y controles anidados,
se analiz6 la informaciéon de seguridad de 308 pacientes sometidos a drenaje de colecciones
pancreaticas y se report6 una tasa de eventos adversos para el subgrupo de LAMS del 24.3%, con
un porcentaje de 6% calificados como severos. Un hallazgo de resaltar en este estudio es que el
drenaje endoscépico se asocié en un andlisis multivariado a mayor riesgo de eventos adversos
cuando se da en el contexto de una NA en comparacion con drenaje de pseudoquistes, lo que

refleja que la naturaleza inflamatoria de la coleccién puede incidir en el riesgo, mas alla del
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procedimiento per se. Ademas, la dilatacion del LAMS mostré proteger contra los eventos adversos
(OR, 0.47; p = 0.034), probablemente en virtud de una disminucién de la obstruccién temprana
del stent por los residuos necroticos.** El sangrado es uno de los eventos adversos mas temidos del
drenaje de la NA. Puede resultar del dafio a los vasos de la pared gastrointestinal durante el
drenaje o la dilatacién del trayecto, o del dafio a vasos retroperitoneales mas grandes. Bang y
colaboradores plantearon la posibilidad que la copa interna del LAMS pudiese ejercer un efecto

traumatico contra los vasos retroperitoneales una vez que la coleccion colapsa.*

Sin embargo, como se menciond antes, se ha reconocido también que hay un riesgo intrinseco de
sangrado en la NA, que esta relacionado con la gravedad del proceso inflamatorio. Asi, una
proporcion significativa de sangrados puede presentarse en el periodo temprano, lo que sugiere
que multiples factores puedan jugar un papel en el riesgo. La colocacion de un stent plastico coaxial
al LAMS ha sido propuesta como una medida protectora contra los eventos adversos. Un stent
plastico se inserta a través del lumen del LAMS, lo que hace que los extremos del stent plastico
queden en el lumen gastrointestinal y en la coleccion. En teoria, esto podria prevenir el contacto
traumatico de la copa interna del LAMS con la pared retroperitoneal después del colapso de la
cavidad, evitando asi los sangrados. Ademas, el stent plastico podria prevenir la impactacion de
residuos sélidos y alimentos dentro del LAMS, evitando asi su oclusion. Los estudios retrospectivos

han proporcionado resultados contradictorios sobre la utilidad real de tal estrategia.6:47

En la actualidad no existe un criterio universal o una recomendacion estandarizada sobre el
empleo de técnicas adyuvantes para disminuir mejorar la seguridad del drenaje endoscopico, y lo
que prevalece es el criterio clinico del médico tratante y su experiencia con alguna técnica en

particular.
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Objetivos
Objetivo general
Evaluar la efectividad y seguridad del drenaje guiado por ultrasonido endoscopico de la necrosis

pancreatica amurallada en una cohorte de adultos intervenidos en tres hospitales de tercer nivel

en Costa Rica, entre junio del 2019 a julio del 2024.

Objetivos especificos

- Describir las caracteristicas demograficas y clinicas de los pacientes con necrosis
pancreatica amurallada sometidos a drenaje endoscopico guiado por ultrasonido.

- Analizar la tasa de éxito técnico del drenaje endoscopico guiado por ultrasonido de la
necrosis pancreatica amurallada.

- Analizar la tasa de éxito clinico del drenaje endoscopico guiado por ultrasonido de la
necrosis pancreatica amurallada.

- Evaluar el uso de procedimientos adyuvantes (ej., irrigacién con sonda nasoquistica, uso
de peroxido de hidrégeno, entre otros) en el drenaje endoscopico de la necrosis
pancreatica amurallada.

-  Estimar la tasa de complicaciones asociadas al drenaje endoscopico guiado por
ultrasonido de la necrosis pancreatica amurallada.

- Identificar variables clinicas asociadas a la aparicion de complicaciones del drenaje
endoscopico guiado por ultrasonido de la necrosis pancreatica amurallada.

- Comparar el nimero de procedimientos de necrosectomia, la estancia hospitalaria y la
incidencia de sangrado entre pacientes sometidos a drenaje con stent de aposiciéon luminal

y pacientes sometidos a drenaje con stent doble pigtail.
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Metodologia
- Diseifio y tipo de estudio
Se trata de un estudio de tipo observacional, retrospectivo, multicéntrico, realizado en 3 hospitales

de tercer nivel de Costa Rica.

- Participantes
Inclusién
Adultos con el diagnoéstico de necrosis amurallada de pancreas de acuerdo con los criterios de
Atlanta (tabla 1), con indicaciéon de drenaje endoscopico guiado por ultrasonido, en el periodo
entre junio del 2019 y junio del 2024, en los hospitales San Juan de Dios, Rafael Angel Calderon
Guardia y México.
Exclusion
- Pacientes sin un registro de internamiento en el expediente digital durante el periodo
documentado de realizacién del drenaje endoscopico.
- Pacientes sin un reporte formal del procedimiento endoscdpico en el expediente digital o
en las bases de datos de estudios endoscopicos de cada centro involucrado.
- Pacientes en los que no se llevd a cabo el drenaje por decisiones intraprocedimiento
relacionadas a dificultad técnica para el acceso endoscopico al sitio de punciéon o por

interposicion de estructuras vasculares en el trayecto del drenaje.

Fuentes de informacion

La identificacion de casos se dio de dos formas complementarias: a partir de registros prospectivos
proporcionados por endoscopistas de los tres hospitales involucrados, asi como de la revision de
registros que cada hospital involucrado realiza de los procedimientos endoscopicos complejos y/o
del inventario de dispositivos como los stents de aposicion luminal.

Una vez identificados los potenciales participantes, se llevé a cabo la revision del Expediente
Digital en Salud (EDUS), y de ser necesario la base de datos endoscopica utilizada en cada uno
de los hospitales, para verificar el diagnostico y el procedimiento endoscopico realizado. A partir
de aqui, se realizo6 la extraccion de informaciéon del EDUS para las variables clinicas, de
laboratorio, de imagenes y endoscopicas.

El desenlace primario consisti6 en la determinacion de éxito clinico y éxito técnico (ver definicion
en tabla 2). Se extrajo informacién relacionada a caracteristicas demograficas y clinicas de los
pacientes incluidos, asi como informacién relacionada al drenaje endoscopico propiamente. Para
las variables relacionadas a seguridad, se determino la frecuencia de eventos adversos tipicamente
descritos en contextos de drenaje endoscopico como sangrado, migracion, perforacion,

obstruccién, entre otros.
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- Tamamno de la muestra

No se realiz6 muestreo. Se incluy6 a toda la poblacién de pacientes que cumpliesen con los

criterios de inclusion y exclusion para el periodo de estudio definido.

-  Recoleccion de datos e identificacion de variables

La recoleccion de datos se realizd6 de forma anonimizada, sin identificadores personales y

mediante la asignaciéon de un cédigo numérico a cada participante, con el fin de salvaguardar la

confidencialidad. La informacién recolectada quedé bajo el resguardo del investigador principal.

A partir de los objetivos del estudio y con base en la literatura disponible acerca del tema, se

definieron las variables de interés, las cuales se anotan a continuaciéon junto a su definicion

operativa:

Tabla 2. Variables recolectadas para el estudio y su definicién

Sexo biologico consignado en expediente.

Variable Definicion Tipo
Edad Anos cumplidos al momento del procedimiento Numérica
inicial de drenaje.
Sexo Categorica, nominal

Indice de masa corporal

Peso en kilogramos dividido por el cuadrado de la
estatura en metros.

Numérica

Hospital

Centro hospitalario donde se llevé a cabo el
procedimiento de drenaje endoscépico inicial

Categorica, nominal

Tiempo hasta drenaje

Dias desde fecha de diagnostico de pancreatitis
aguda hasta fecha de drenaje endoscopico.

Numérica

Etiologia de pancreatitis

aguda

Causa atribuida a la pancreatitis por médicos
tratantes documentada en expediente clinico.

Categorica, nominal

Indicacion de drenaje

Manifestacion clinica atribuida a la colecciéon que
lleva a la decision de drenaje endoscépico.

Categorica, nominal

Localizacién de necrosis

amurallada

Segmento(s) del pancreas comprometidos por la
necrosis segin reporte de imagenes tomograficas
y/0 ecoendoscopicas.

Categorica, nominal

Sitio del drenaje

Ubicacién intraluminal para puncién y acceso del
drenaje.

Categorica, nominal

Tamano de necrosis

amurallada

Maxima dimensién de la coleccion en centimetros
reportada en el estudio diagnéstico tomografico o
ecoendoscopico.

Numérica

Tipo de stent

Dispositivo de stent utilizado en el drenaje.

Categorica, nominal

Numero de pigtails

Cantidad de stents tipo pigtail colocados en los
casos de drenaje con stent plastico.

Numérica

Abordaje multipuerto

Realizacion de dos o mas accesos intraluminales
para drenaje.

Categorica, nominal

Dilataciéon de LAMS

Dilatacion complementaria del LAMS por via
endoscopica mediante balén.

Categorica, nominal

Pigtarl coaxial

Colocacion de stent tipo pigtail a través del LAMS
colocado como dispositivo de drenaje primario.

Categorica, nominal

Marca de LAMS

Marca comercial del dispositivo LAMS utilizado.

Categorica, nominal
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Uso de sonda

nasoquistica

Colocacion de una sonda a través fosa nasal hasta
cavidad de la coleccién con fines de irrigacion.

Categorica, nominal

Irrigacién con perdxido

Instilacién de peréxido de hidrogeno
directamente a cavidad durante necrosectomia

Categorica, nominal

de hidrégeno , L
8 y/o0 a través de la sonda nasoquistica.
Nuamero de . , Numérica
Total de procedimientos de necrosectomia
necrosectomias realizados posterior al drenaje endoscépico inicial.

Prescripcion de

Uso de inhibidor de bomba de protones en

Categorica, nominal

inhibidor de bomba de | cualquier presentacién a partir de la fecha del
procedimiento de drenaje endoscopico inicial
protones hasta Gltima sesion endoscopica.
Aislamiento Cultivo positivo de muestra de liquido de Categorica, nominal
. C coleccion tomado durante alguno de los
microbiolégico

procedimientos endoscOpicos 0 percutaneos.

Puntaje SOFA

Puntaje de SOFA aplicado el dia del drenaje
endoscopico inicial o dentro de las 24 horas
previas.

Numérica

Exito clinico

Resolucion clinica y/o por imagenes de la
coleccion y sus complicaciones dentro de los 3
meses posteriores, o bien mejoria considerada
significativa por el médico tratante que no
ameritd algin tipo de reintervencion.

Categorica, nominal

Exito técnico

Acceso y colocacion exitosa del dispositivo de
drenaje, con verificaciéon endoscopica de drenaje
adecuado.

Categorica, nominal

Dias para retiro de

LAMS

Dias desde a fecha de colocacién del LAMS hasta
la fecha de su retiro por endoscopia.

Numérica

Drenaje percutaneo

Realizacion de un drenaje percutaneo hacia la
coleccion necrética, como complemento al
drenaje endoscopico o como tratamiento
subsecuente por reintervencion.

Categorica, nominal

Intervencién quirdrgica

Realizacion de cirugia para el drenaje de la
coleccion necrética ante fallo del drenaje
endoscopico.

Categorica, nominal

Sangrado

Evento de sangrado observado durante o después
del procedimiento de drenaje, de origen gastrico,
duodenal o propio de la cavidad de la coleccion.

Categorica, nominal

Sangrado mayor

Sangrado con impacto sobre la estabilidad
hemodinamica del paciente y/o su nivel de
hemoglobina (mas de 2 gr/dl, con necesidad de
intervencion endoscopica, requerimientos
transfusionales o abordaje quirtrgico.

Categorica, nominal

Migracién de stent

Desplazamiento parcial o total del dispositivo de
stent de su sitio de colocacion endoscopica
verificado por imagenes o por endoscopia.

Categorica, nominal

Perforacién

Ruptura de la pared gastrica, duodenal o de la
pared de la coleccién necrotica, en relacioén con el
procedimiento o el dispositivo de drenaje
endoscopico, verificado por endoscopia o por
métodos de imagen.

Categorica, nominal

Recurrencia

Reaparicién de la necrosis amurallada verificada
en estudios de imagen junto a sintomas atribuibles
a la misma y necesidad de nueva intervencion.

Categorica, nominal

Mortalidad temprana

Fallecimiento a los 90 dias desde el drenaje
endoscopico inicial atribuible a complicaciones

Categorica, nominal
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directas del drenaje endoscopico o por deterioro
de comorbilidades asociado a la no resoluciéon de
la necrosis o complicaciones del manejo
endoscopico.

Estancia hospitalaria Dias desde la fecha del drenaje endoscopico hasta | Numérica
la fecha de egreso hospitalario.

- Desenlaces de efectividad y seguridad

Los resultados de efectividad evaluados fueron el éxito clinico en la resolucion de la NA y el éxito
técnico en el despliegue del stent utilizado. Otras variables relacionadas a los desenlaces de interés
fueron la recurrencia de la coleccion, la necesidad de intervenciéon percutanea o quirdrgica y la
mortalidad temprana. Como variables adicionales para caracterizar aspectos de efectividad se
definieron el nimero de necrosectomias realizadas y los dias de hospitalizaciéon. En cuanto a
desenlaces de seguridad, se consignaron los eventos adversos de sangrado, migracién de stent, y
perforacion y otros no directamente relacionados al drenaje endoscopico o al dispositivo de

drenaje (ver tabla 2).

- Analisis estadistico
Los analisis estadisticos se realizaron con el programa SAS®.

Para el analisis de las variables demograficas y clinicas, asi como las de desenlaces de efectividad
y seguridad de la poblaciéon estudiada, se utilizaron distribuciones de frecuencia absoluta y
relativas (porcentajes) para las categoricas y medidas de tendencia central y dispersion para las
cuantitativas.

Para efectos de comparaciones exploratorias, se analizaron diferencias entre el subgrupo de
pacientes en los que el drenaje se realizd con stent doble pigtail y aquellos en los que se utilizé6 un
LAMS. Se compararon ademas las variables demograficas y clinicas relevantes entre el subgrupo
de pacientes que tuvieron éxito clinico y los que no.

La comparaciéon entre variables cualitativas se realiz6 con una prueba de chi cuadrado o una
prueba exacta de Fischer, segiin la naturaleza de la variable; mientras que la comparacién entre
variables cuantitativas se realizé con la prueba de t-student o la prueba de Mann-Whitney, segiin
la naturaleza de la variable.

Se utiliz6 un modelo de regresion logistica multiple para identificar predictores independientes de
éxito clinico. La variable dependiente se defini6 como el desenlace binario de éxito clinico.
Inicialmente se realizaron analisis de regresion logistica univariada para predictores previamente
identificados en la literatura para identificar asociaciones potenciales. Variables con valor de p
<0.20 se incluyeron en el modelo multivariado. Se utilizo la técnica de selecciéon paso a paso hacia
atras (backward stepwise selection) para retener solo los predictores significativos. Se calcularon las
razones de momios (OR) con intervalos de confianza del 95%, y un valor p de dos colas < 0.05

considerado estadisticamente significativo.
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El ajuste del modelo se evalu6 con la prueba de Hosmer-Lemeshow. Se realiz6 la curva de
caracteristicas operativas del receptor para evaluar la discriminaciéon del modelo de prediccion.
Ademas, se evalu6 multicolinearidad entre predictores utilizando el factor de inflacion de la

varianza (considerandose un VIF mayor a 10 indicativo de multicolinearidad significativa).

- Descripcion general del abordaje endoscépico

Todas las intervenciones se llevaron a cabo bajo sedacion profunda o anestesia general de acuerdo
con el criterio clinico en cada caso particular. Se utiliz6 un ecoendoscopio lineal y en todos los
procedimientos se emple6 insuflacion con didéxido de carbono (CO2).

Stents plasticos

Se utiliz6 una aguja de 19G para el acceso a la coleccion. Bajo guia fluoroscopica se enrolldé una
guia de 0.035 pulgadas. Seguidamente se dilaté el trayecto utilizando un cistotomo v,
posteriormente, se dilaté el trayecto mediante un balén de dilatacién. Posteriormente se
insertaron y colocaron los stents doble pigtail en la cavidad (de 5 a 10 cm de longitud, diametro de
7 a 10 Fr). El nimero de stents plasticos y el tamafio del balon se seleccionaron segun el criterio

del endoscopista a cargo del procedimiento.
Stents de aposicion luminal

Se realiz6 el acceso a la coleccion bajo vision ecoendoscopica mediante la punta de electrocauterio
del dispositivo de introduccion del stent. Seguidamente se realizo el despliegue de la copa distal
del stent siempre bajo control ecoendoscopico. Una vez visualizada la apertura de la copa distal y
su correcta posicién hacia lumen gastrointestinal, se liberé la copa proximal. Se utilizaron LAMS
de 15 a 20 mm de diametro, a criterio del endoscopista a cargo del procedimiento.

Necrosectomia y procedimientos adyuvantes adicionales

Para la realizacion de necrosectomia, se emplearon diferentes métodos descritos en la literatura y
se utilizaron diferentes insumos de acuerdo con la disponibilidad de cada servicio de Endoscopia
correspondiente, tales como asas, canastas, pinzas de diferente tipo, entre otros. La periodicidad
de los procedimientos se defini6 segan el criterio del gastroenterélogo tratante.

Asimismo, segin el criterio clinico de cada endoscopista, se colocé una sonda de drenaje
nasoquistica para realizar irrigaciones y, en el caso de uso de LAMS, se realizé dilatacion de este

y/0 colocacion de un stent doble pigtail coaxial.
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Resultados

Durante el periodo de estudio, se identificaron 63 pacientes con diagnostico de NA en quienes se
indic6 drenaje endoscopico. Se excluyeron los casos que no contaban con datos de su
internamiento en el expediente digital o en los que no se logré obtener el expediente fisico, al igual
que aquellos casos catalogados como NA inicialmente, pero que por sus caracteristicas de imagen
y durante el drenaje endoscopico no cumplian los criterios de Atlanta para necrosis y se
catalogaron como pseudoquistes infectados. En total se incluyeron 50 pacientes en el estudio
(figura 2). El HCG aport6 la mayoria de casos (n=23), seguido del México (n=19) y por altimo el
HSJD (n=8).

Hubo una mayoria de hombres en la poblacion estudiada (56%). La mediana de edad fue de 47
anos. En general, la etiologia mas frecuente de la pancreatitis aguda fue la biliar (55%) y la

indicacion mas frecuente de drenaje fue la sospecha de infeccion de la coleccion (44%).

N= 63 casos
Diagnéstico de NA
Con indicacién de drenaje endoscépico

n= 6 sin datos en expediente digital ni
acceso a expediente fisico

N=57 casos
Diagnéstico de NA
Con indicacién de drenaje endoscépico

n= 6 sin criterios definitivos de NA
por imagenes/ecoendoscopia

N=51 casos
Diagnéstico de NA
Con indicacién de drenaje endoscépico

n=1 manejo conservador por falta de
ventana ecoendoscépica

HCG HSID HM
N=23 casos N= 8 casos N=19 casos

Figura 2. Flujograma de seleccion de casos para estudio

En la tabla 2 se muestran las caracteristicas basales demograficas y clinicas de los pacientes
estudiados.

La mayoria de drenajes se realizaron desde estbmago (85%) y los stents mas utilizados para el
drenaje fueron los LAMS (78%) y dentro de estos, la gran mayoria fue de la marca AXIOST,
Cerca de una quinta parte de los pacientes tuvo un abordaje multipuerto. El porcentaje de empleo
de técnicas complementarias fue variable (ver tabla 3). El adyuvante mas empleado durante los
procedimientos fue la irrigacion con peréxido de hidrogeno, que se report6 en el 63% de los casos.
La permanencia del LAMS vari6 desde los 2 dias pos-procedimiento hasta los 57 dias
(mediana=17). En cuanto al nimero de necrosectomias realizadas se documenté una mediana de
2, con un rango de 0 a 12. Aunque casi la totalidad de pacientes recibi6 tratamiento antibiético,

se logré aislar un microorganismo en la coleccién en menos de la mitad de los casos (47%).
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Tabla 2. Caracteristicas demograficas y clinicas basales (n=50)

Variable Frecuencia
Edad, mediana (rango) 47 (29-80)
Sexo, n (%)
Masculino 28 (56)
Femenino 22 (44)
Indice de masa corporal, media (DE) 27,5 (4)
Hospital, n (%)
Rafael Angel Calderén Guardia 23 (46)
México 19 (38)
San Juan de Dios 8 (16)
Etiologia de la pancreatitis, n (%)
Biliar 27 (35)
Alcohol 6 (12)
Hipertrigliceridemia 5(10)
Post-CPRE 2 (4)
Pancreatitis cronica reagudizada 1(2)
Idiopatica 8 (16)
Indicacion de drenaje, n (%)
Dolor 17 (34_)
Intolerancia a la via oral 5 (10)
Sospecha de infeccién 22 (44)
Drenaje percutaneo sin respuesta 4 (8)
Compresion biliar 1(2)
Otros 1)
Tamano de coleccién (cm), mediana (rango) 10.8 (4-29)
Ubicacién de coleccién, n (%)
Cabeza y cuerpo 15 (33)
Cuerpo y cola 17 (38)
Toda la glandula 13 (29)
Puntaje SOFA, mediana (rango) 1 (0-11)

DE: desviacion estandar; CPRE: colangiopancreatografia retrégrada endoscopica

El éxito técnico se obtuvo en el 94% de los casos. En 2 de los 3 casos sin éxito, el fallo en el
despliegue del stent se dio en el contexto de un segundo acceso durante el intento de realizar técnica
de multipuerto. El 76% de los pacientes presentd éxito clinico. En la mayoria de casos sin
resolucion clinica, se dio el fallecimiento del paciente (n=9). El abordaje percutaneo se realiz6 en
el 22% de los casos, y se dio tanto en contexto de tratamiento complementario al drenaje

endoscopico, como de tratamiento inicial que no tuvo respuesta (ver tabla 4).
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Tabla 3. Caracteristicas relacionadas al abordaje endoscopico

Variable Frecuencia
Tiempo a colocacion de stent, (dias) mediana (rango) 36 (12-172)
Sitio de puncioén, n (%)
Gastrico 47 (85)
Duodenal 8 (15)
Tipo de stent utilizado, n (%)
Plastico, n (% 11(22)
Nuamero de pigtails, rango 1-3
LAMS, n (%) 39 (78)
Marca, n (%)
AXIOS 34 (85)
Otra 6 (15)
Dilatacién, n (%) 5(13)
Pigtarl coaxial, n (%) 15 (39)
Duracion, (dias) mediana (rango) 17 (2-57)
Técnica multipuerto, n (%) 9(18)
Nuamero de necrosectomias, mediana (rango) 2 (0-12)
Sonda nasoquistica, n (%) 18 (37)
Irrigacion con peroxido de hidrogeno n (%) 31(63)
Uso de IBP, n (%) 22 (45)
Aislamiento microbiolbgico, n (%) 21 (43)
Uso de antibidticos, n (%) 44 (92)

LAMS: stent de aposicion luminal, siglas en inglés; IBP: inhibidor de bomba de protones

Tabla 4. Resultados de efectividad del abordaje endoscopico

Variable Frecuencia

Exito técnico, n (%o) 49 (94)
Exito clinico, n (%) 37 (76)
Abordaje percutaneo, n (%) 11 (22)
Abordaje quirargico, n (%) 6 (12)
Dias de hospitalizacion, mediana (rango) 23 (2-109)
Muerte a 30 dias, n (%) 9(18)
Recurrencia, n (%) 1(3)

En cuanto a los eventos adversos observados (tabla 5), se dieron en un 29% de los pacientes, y el

mas frecuente de ellos fue el sangrado (64%), que en su mayoria fue de indole menor. Hubo 1

caso de perforacion y 2 pacientes experimentaron eventos de aspiraciéon ya fuera en el periodo

peri-procedimiento o durante su recuperacion.
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Tabla 5. Eventos relacionados a seguridad del drenaje endoscopico

Variable Frecuencia
Eventos adversos, n (%) 14 (29)
Tipo de evento adverso, n (%)

Sangrado 9 (64)
Menor 6 (43)
Mayor 3(21)

Migracion de stent 3(21)

Perforacion 1 (7)

Aspiracién 2 (14)

Al comparar los subgrupos de pacientes segun el tipo de stent utilizado, no se observaron
diferencias estadisticamente significativas en las variables clinicas basales de interés, asi como
tampoco en la tasa de éxito clinico, el nimero de necrosectomias, la estancia hospitalaria, o la

incidencia de eventos adversos (tabla 6).

Tabla 6. Comparacion entre subgrupos de acuerdo al stent utilizado para drenaje

Variable LAMS Stent plastico | valor p

Total de pacientes 38 11 -
Edad, mediana (rango) 48 (29-80) 46 (33-78) 0.8
IMC, media (DE) 27 (4.7) 26.8 (4.4) 0.6
SOFA, mediana (rango) 1 (0-11) 1 (0-8) 0.9
Tamano de colecciéon, mediana (rango) | 10 (4-29) 12.5 (7-16) 0.86
Numero de necrosectomias, n (%o) 2(0-12) 2 (1-9) 0.33
Uso de irrigacion, n (%) 25 (66) 9 (82) 0.52
Abordaje multipuerto, n (%) 7(18) 2(9) 1
Exito clinico, n (%) 28 (74 9(82) 0.87
Dias de hospitalizacion, mediana (rango) | 24 (8-109) 21 (2-38) 0.4
Eventos adversos, n (%) 11(29) 3(27) 1

Sangrado mayor NS

Como parte de los analisis exploratorios, se realizé una comparacion entre el grupo de pacientes
que presento éxito clinico (n=37) y el subgrupo que no cumplié con este desenlace (n=12). Para
las variables de interés analizadas, se observo que hubo diferencias entre ellos en cuanto al puntaje
SOFA (p=0.008), el uso de algtn tipo de irrigaciéon (p=0.04) y la incidencia de eventos adversos
(p=0.003) (tabla 7).

Posteriormente, se realizo un analisis de regresion logistica multivariado (tabla 8) en el que se
document6 que los predictores que mostraron significancia estadistica para éxito clinico fueron:

el tamafio de la NA (OR 0.94; p = 0.027), el puntaje SOFA (OR 0.821; p = 0.001) y el IMC (OR
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1.068; p = 0.021). La edad, el sexo, el uso de irrigacion, el uso de técnicas adyuvantes endoscopicas
o el uso de IBPs, no demostraron significancia estadistica, por lo que se excluyeron del modelo
final.

Ademas se explord la dicotomizacién de las variables numéricas que retuvieron significancia
estadistica en el modelo (i.e, SOFA y tamafnio de NA), para mostrar los puntos de corte mejor
relacionados al éxito clinico. En este sentido, el tamafio de la NA de mas de 15 cm tuvo un OR
ajustado de 0.42 (IC 95%: 0.28-0.63, p<0.001; sensibilidad 76%, especificidad del 84%), mientras
que un puntaje SOFA mayor a 3 tuvo un OR ajustado de 0.38 (IC 95%: 0.25-0.58, p<0.001,
sensibilidad 79%, especificidad del 85%). La R? de Nagelkerke, que es un indicativo de la

variabilidad en el desenlace explicada por el modelo fue de 0.385.

Tabla 7. Comparacion entre subgrupos de acuerdo al alcance de éxito clinico

Variable Exito clinico Sin éxito clinico | valor p

Total de pacientes 37 12 -

Edad, mediana (rango) 46 (29-80) 55 (34-78) 0.44
IMC, media (DE) 27 (4.7) 26.9 (4.6) 0.099
SOFA, mediana (rango) 1 (0-8) 3(1-11) 0.008
Tamano de colecciéon, mediana (rango) 10 (4-21) 13.5 (6-29) 0.39
Uso de irrigacién, n (%) 29 (78) 5 (42) 0.04
Abordaje multipuerto, n (%) 7(18) 2(17) 1
Eventos adversos, n (%) 6 (16) 8 (67) 0.003

Tabla 8. Variables predictoras de éxito clinico por regresion logistica multivariada

Predictor OR 1C95% valor p
Tamarfio NA 0.942 0.905-0.981 p = 0.027
Puntaje SOFA 0.821 0.742-0.908 p = 0.001
IMC 1.068 1.021-1.117 p = 0.021
Tamano NA >15 cm 0.42 0.28-0.63 p<0.001
Puntaje SOFA = 4 0.38 0.25-0.58 p<0.001
Otras variables evaluadas en el modelo: edad, sexo, uso de irrigacién, uso de técnicas
adyuvantes, uso de IBPs
OR: odds ratio; IC95%: intervalo de confianza del 95%; IMC: indice de masa corporal; IBP: inhibidor de bomba de protones
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Discusion

El paradigma de manejo de la necrosis amurallada del pancreas viré hace varios aflos a un
abordaje escalonado, donde la terapia endoscopica es la linea de tratamiento de eleccion.?6.28 En
vista de las complicaciones y potenciales desenlaces desfavorables de esta patologia, se precisa de
un abordaje oportuno que favorezca resultados adecuados y minimice los eventos adversos.

Este es el primer estudio en Costa Rica en evaluar la efectividad y seguridad del drenaje
endoscopico de la necrosis amurallada del pancreas. Se analizaron datos de 50 pacientes tratados
a lo largo de un periodo de 5 anos. A partir de lo reportado en la literatura y como parte de
desenlaces clinicos de interés, se analizaron multiples datos clinicos, endoscopicos y radiologicos
relacionados al éxito del procedimiento endoscopico, tanto clinico como técnico, y la seguridad
de este.

El éxito técnico se alcanzé en un 94% de pacientes. Se debe senalar que dos de los tres fallos
documentados en el despliegue del dispositivo de stent se dieron en el contexto de un segundo
acceso (abordaje multipuerto), en ambos casos duodenal, lo cual se ha visto que conlleva mas
complejidad técnica que un drenaje inicial, tanto por ubicacién, como por el hecho de acceder a
una coleccion probablemente disminuida por el drenaje inicial.*

Se alcanzo éxito clinico en el 76% de los casos. Este se encuentra dentro de los porcentajes de
éxito clinico descritos en la literatura, donde las cifras reportadas para este desenlace en estudios
observacionales rondan del 70% al 98%, segin la definicion utilizada y el tipo de pacientes
incluidos en el estudio. En la tabla 9 se muestran datos de diversos estudios observacionales con
los datos reportados de desenlaces principales. La mayoria de los pacientes que no alcanzaron el
éxito en este estudio fallecieron (n=9/12). Un paciente presentd recurrencia de la coleccion,
mientras que dos requirieron escalonamiento en el abordaje. De los pacientes fallecidos, en 2 casos
se consignaron efectos adversos graves relacionados al drenaje y/o dispositivo de drenaje. El resto
de pacientes tuvo un curso clinico térpido que no se modifico por la intervencion. Cabe resaltar
este hallazgo en vista de los resultados obtenidos en cuanto al rol de la falla organica previa al
drenaje en nuestros analisis.

Aln mas, al analizar los casos en profundidad, se encontré que dos de los pacientes fallecidos
tuvieron su deceso 2 y 3 dias después de la colocacion del stent, sin ser casos en los que se
documentaran efectos adversos serios asociados al stent, pero si un puntaje SOFA elevado respecto
a la mediana. Esto podria suponer que fueron pacientes cuya intervencion se realiz6 en un
momento irreversible del curso natural de su patologia y resalta la importancia de la intervencion

oportuna en el curso de la enfermedad.
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Tabla 9. Estudios observacionales en drenaje endoscopico de NA y resultados principales

Autor principal Tamaiio | Exito técnico | Exito clinico | Efectos adversos
(n) (%) (%) (%)

Mukai y cols# 70 100 96 11
Siddiqui y cols?? 192 98 85 13
Bang y cols?’ 39 100 92 18
AbuDayyeh y cols® 94 100 94 44
Sahar y cols’! 50 100 92 28
Bapaye y cols> 133 100 85 20
Chen y cols? 189 99 70 10
Rana y cols* 166 99 98 7

Zhu y cols® 84 100 82 38
Lehibi y cols6 15 100 93 13
Valente y cols?’ 30 100 90 37
Muktesh y cols?8 120 98 90 10

Varias caracteristicas relacionadas a lo observado en el presente estudio respecto a variables del
manejo endoscopico pueden ser sujetas a discusion.

La mediana de tiempo para la realizacién del drenaje endoscopico en este estudio se encuentra
dentro de lo usualmente recomendado en las guias internacionales. Sin embargo, al analizar los
resultados, se encuentran casos intervenidos tan temprano como a los 12 dias. A pesar de que
puede existir un sesgo en la asignacién del tiempo para colocacion del stent, ya que este se definio
a partir de la fecha de consulta inicial que derivo en el diagnoéstico de la pancreatitis, es poco
probable que un ntmero significativo de pacientes se presentaran tardiamente. Aunque la
evidencia actual no indica un beneficio a favor de la intervencién temprana (menos de 4 semanas)
en la necrosis infectada, e incluso sugiere mayor necesidad de procedimientos, los datos de
seguridad no muestran un aumento de complicaciones con el drenaje temprano de la NA. En este
sentido, dos estudios prospectivos en pacientes criticos con necrosis infectada sometidos a drenaje
endoscopico, no mostraron diferencias en la tasa de complicaciones en los pacientes sometidos a
drenaje temprano (antes de las 4 semanas).9:60

En esta poblaciéon, a pesar de que la indicaciéon de drenaje por sospecha de infeccién y el
aislamiento microbiolégico positivo ocurrieron en menos de la mitad de los casos, el uso de
antibi6ticos se dio en la gran mayoria de pacientes. Esto se encuentra en linea con lo recomendado
en el consenso mas reciente de manejo de colecciones pancreaticas por el grupo italiano de
endoscopia y ultrasonido intervencionista (1-EUS), dada la posibilidad alta de infeccion del

contenido necroético de la coleccidn. 6!
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La técnica adyuvante mas empleada en el presente estudio fue la irrigaciéon con perdxido de
hidrégeno, tanto durante las sesiones de necrosectomia, como de forma periddica a través de una
sonda nasoquistica. El fundamento del uso del per6xido de hidrogeno se basa en su capacidad de
degradar material organico y hacerlo mas susceptible al drenaje, asi como de favorecer la
granulaciéon de la pared de la coleccién, lo que llevaria a su disminucién paulatina. Existe
evidencia que respalda la efectividad de este compuesto. Un estudio retrospectivo multicéntrico
en 204 pacientes mostré6 que aquellos pacientes sometidos a irrigaciones con peroxido de
hidr6geno mostraron mayor éxito clinico y menor tiempo para resoluciéon de sintomas que la
necrosectomia sin irrigacién. No se evidencié un aumento en la incidencia de efectos adversos
con peroxido de hidrogeno.62

Cabe senalar que, en estos resultados, aunque se observan diferencias en el uso de irrigacioén entre
el grupo de pacientes que lograron éxito clinico y los que no lo lograron, el uso de irrigacién no
cumplié los criterios de significancia como predictor en el modelo de regresion logistica
multivariada. Asimismo, el uso de adyuvante como la dilataciéon del LAMS vy la colocacion de
pigtails coaxiales, que se han propuesto como métodos complementarios para minimizar la
ocurrencia de efectos adversos como migracién o sangrados, tampoco mostré un impacto en este
modelo.53

En cuanto al uso de sonda nasoquistica, no existe evidencia clara en cuanto a su impacto, aunque
el beneficio intrinseco del uso de peréxido de hidrogeno se da muchas veces a través de una sonda
de este tipo. Los tGltimos consensos sugieren su uso, aunque esto usualmente queda a discrecion
del endoscopista.b! La instilaciéon de solucién salina a través de la sonda nasoquistica es una
practica relativamente comun, aunque no existe un gran respaldo para esto. En el presente estudio,
varios pacientes fueron sometidos a este tipo de irrigacion. Esta practica deriva sobre todo del
protocolo del estudio TENSION,%* en donde a todos los pacientes se les colocéd una sonda de este
tipo con irrigacién, procurando mantener la permeabilidad de los stents plasticos utilizados en este
estudio. Sin embargo, en el contexto de uso de LAMS, el impacto de esta intervencion sobre el
éxito clinico no tiene respaldo en la evidencia publicada.6?

Cerca de la mitad de los pacientes de esta poblacién recibieron un inhibidor de bomba de
protones. Solamente en una minoria de ellos se pudo encontrar una indicacién clara para el uso
de estos medicamentos (esofagitis erosiva, Glcera gastrica, entre otras). La supresion acida podria
tener teéricamente dos impactos negativos en la evolucién de la coleccion, por un lado acelerar
el sobrecrecimiento bacteriano duodenal que podria favorecer la superinfecciéon de la coleccion y
por otro limitar el efecto debridante del acido géstrico que facilitaria el drenaje y posterior
disminucién de la coleccion. La evidencia al respecto es muy limitada y poco clara, sin embargo,
el consenso ha sido de evitar el uso de estos medicamentos, salvo indicacién clara.t6 No se encontrd

en este analisis un efecto del uso de estos medicamentos sobre el desenlace de interés.
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A pesar de la eficacia y efectividad comprobada del drenaje endoscopico de la NA, un porcentaje
significativo de pacientes no logra la resolucién de su cuadro, requiriendo escalonamiento en las
intervenciones y/o incluso presentando desenlaces fatales. Se ha investigado en diferentes estudios
las variables que puedan tener relacién con la necesidad de abordajes mas agresivos o con una
falla al drenaje endoscopico. En un estudio unicéntrico francés, retrospectivo, de la vida real,
publicado este afio, se encontrd que, dentro de los factores relacionados a la ocurrencia de muerte
en 41 pacientes con necrosis pancreatica infectada tratados con drenaje endoscopico o percutaneo,
el tamafio de necrosis mayor a o igual a 16 cm y la presencia de fallo organico, fueron predictores
significativos en un modelo de regresion logistica multivariada.6?

Esto se encuentra en linea con los resultados presentados en el presente trabajo. En la poblacién,
el tamafno de la coleccion y el puntaje SOFA previo al procedimiento inicial de drenaje,
evidenciaron relacién con la probabilidad de falla al tratamiento. En lo relacionado al tamafo
de la NA, al categorizar la variable para definir el mejor punto de corte predictor en este modelo,
se establecié el didmetro maximo de la coleccién mayor a 15 cm como el valor con mejor
sensibilidad y especificidad. En este sentido, este hallazgo es consecuente con varias publicaciones.
En un estudio chino publicado en el afo 2017, se analizaron factores predictivos en el desenlace
del manejo de la NA. El modelo de regresion utilizado por los autores demostr6é que una longitud
del eje mayor de la coleccién de 15 cm o mas se asocidé con una mayor probabilidad de fracaso
para la resolucion.68

Indirectamente relacionado a lo anterior, un analisis retrospectivo de 10 anos realizado en Estados
Unidos demostré que el uso de la técnica multipuerto se relacioné al éxito del tratamiento. El uso
de este abordaje fue establecido para colecciones entre 12 y 15 cm como indicacion de 2 accesos,
y para colecciones mayores de 15 cm como indicacién de 3 o mas accesos. Si bien en este estudio,
el uso la técnica multipuerto no demostré resultados significativos, se encontré nuevamente que
el punto de corte de colecciones mayores a 15 cm vuelve a aparecer como un indicador de
necesidad de mayor agresividad en el manejo de la NA.69. Evidencia mas actual, mantiene este
valor en el tamafio de una NA como un umbral para identificar colecciones de dificil manejo. En
este caso, un estudio danés reciente, que no encontrd diferencias entre uso de stents plasticos y
LAMS para el manejo de la NA, propuso un tamaiio de colecciéon de 15 cm o mas como punto
de corte para clasificar las NA con alto riesgo de fallo al tratamiento.”0

En lo que respecta al dafio organico como la otra variable predictora identificada en la poblacion,
lo observado también tiene sustento en otros estudios que valoraron el éxito del drenaje
endoscopico y/o la resolucion clinica del cuadro. Dentro de los distintos puntajes que se citan en
la literatura para valorar estado clinico y pronoéstico de los pacientes, se define el uso del puntaje
de SOFA para este fin, basado en evidencia de estudios retrospectivos y prospectivos en el
contexto de pancreatitis aguda que muestran que la aplicacion del puntaje de SOFA obtiene

buenos resultados de sensibilidad y especificidad en el pronoéstico de severidad, ingreso a unidad
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de cuidados intensivos y mortalidad;?!.72 asi como en la factibilidad de obtener este puntaje a partir
de la informacién consignada en el EDUS. Un analisis post-hoc de 130 pacientes prospectivamente
incluidos en un estudio de drenaje percutaneo o endoscopico de NA infectada, demostré que la
presencia de fallo organico multiple disminuy6 el odds de drenaje exitoso en un 85%, de forma
estadisticamente significativa.”s

Un estudio reciente en India, se disené retrospectivo transversal, evalué mas de 20 factores con
potencial predictivo para el éxito de drenaje de colecciones pancreaticas y encontrd que el fallo
organico multiple fue una de las dos variables que arrojaron significancia estadistica en el modelo
utilizado.’* La otra variable que present6 asociacion con fallo al tratamiento en dicho analisis fue
el IMC. Esto contrasta con el modelo de regresion de este estudio, en el que el IMC se asoci6 de
forma positiva con el éxito clinico, de forma estadisticamente significativa, aunque con un impacto
bajo (OR=1.07). Este hallazgo del analisis, también se pone en duda por otros analisis publicados
al respecto. Un estudio francés en 72 pacientes sometidos a drenaje de NA, mostr6é que un IMC
superior a 25 se relacion6 a mayor probabilidad de fallo terapéutico.”> Al comparar los datos de
forma univariada, el grupo sin éxito con el subgrupo con éxito, no se encontraron tan siquiera
diferencias numéricas relevantes en el promedio del IMC. Por lo anterior, se debe asumir que la
introduccion del IMC al modelo de regresiéon introduce variables confusoras no identificadas e
incluso interacciones adicionales con las otras variables presentes que causan este comportamiento
en los coeficientes y la significancia estadistica.

Como otro de los analisis que se realizan, la comparacion entre el subgrupo de pacientes que
fueron sometidos a drenaje con stents plasticos y el subgrupo de pacientes en quienes se utilizo el
LAMS no arrojé diferencias significativas en las variables de interés potencialmente influenciables
por el tipo de dispositivo, tales como éxito clinico, nimero de necrosectomias, estancia
hospitalaria o efectos adversos. La eficacia y seguridad comparativa entre LAMS 'y stents plasticos
ha sido tradicionalmente objeto de controversia, sobre todo en virtud de hallazgos en estudios
observacionales, que han reflejado resultados inconsistentes en los desenlaces. Como ejemplo, un
metaanalisis de 30 estudios con mas de 1900 pacientes que compard stents plasticos con LAMS,
mostré que la resoluciéon de la NA y la incidencia de efectos adversos fue similar en ambos
grupos;’¢ mientras que otro metaanalisis de 15 estudios con mas de 600 pacientes mostrd
resultados favorables en cuanto a resolucion clinica y efectos adversos para el grupo de LAMS.77
La literatura mas relevante en este tema, aunque no es abundante en términos de estudios
comparativos prospectivos, muestra resultados similares a lo encontrado en el presente analisis.
El primer estudio aleatorizado en este contexto fue un analisis unicéntrico por Bang y
colaboradores que no demostré diferencias en eficacia entre stents plasticos y LAMS.#! Este estudio
ha sido ampliamente citado ya que levant6 preocupaciones respecto a una mayor tasa de efectos

adversos mas alla de las 3 semanas en el grupo de pacientes en los que se utiliz6 LAMS y se sumo6
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a hallazgos previos en cohortes observacionales donde el uso de LAMS se asociaba a una mayor
incidencia de sangrado.’®

Luego de una enmienda al protocolo donde se acort6 el periodo de seguimiento para definir el
retiro del LAMS, no se observaron diferencias en estas variables de seguridad. A partir de estos
hallazgos se incorpora la recomendacion de expertos y de guias acerca del retiro temprano de los
LAMS.28 El Dutch Pancreatitis Study Group, publicé un analisis prospectivo multicéntrico de
pacientes sometidos a LAMS, que se compararon con el grupo de pacientes sometidos a stents
plasticos del estudio TENSION?26 y no encontré diferencias en la necesidad de procedimientos
endoscopicos, ni en la tasa de sangrado. Llamativamente, este estudio mostré que los costos
asociados a los diferentes tipos de stent no mostraron diferencias.’? Ademas, recientemente se
publico el estudio PROMETHEUS, donde se compar6 de forma multicéntrica, controlada y
abierta a 64 pacientes con diagnostico de NA aleatorizados a drenaje con stent plastico o con stent
de aposiciéon luminal. No se demostraron diferencias en el éxito clinico a corto o a largo plazo, asi
como tampoco en estancia hospitalaria o incidencia de efectos adversos.80

En este estudio, la tasa de eventos adversos fue del 29% (n=14), lo cual se encuentra dentro de lo
reportado por otros estudios observacionales previos (ver Tabla 9). En su mayoria se trat6 de
sangrados, la mayor parte de los cuales fueron sangrado menores sin necesidad de intervencion.
Respecto a los casos de migraciéon de stent (n=3 ), solo uno de ellos se dio en un contexto donde
hubo repercusiones clinicas significativas para el paciente. Un paciente presentdé un caso de
aspiracion en salén, que se decidié mantener en el analisis ante la duda de si dicho evento se dio
en un trasfondo de no resoluciéon del cuadro clinico de fondo y no como una ocurrencia
independiente de la patologia.

Se pueden citar varias limitaciones del presente estudio. Su caracter observacional y retrospectivo
puede limitar la interpretacion de los hallazgos. En este sentido, si bien se procuré seleccionar
pacientes con un diagnostico claro de NA, el abordaje endoscopico realizado no se dio de una
forma estandarizada, sino que cada endoscopista procedi6é segin su criterio clinico y expertisse
endoscopico, el momento de la intervencién, de las necrosectomias y el uso de métodos
adyuvantes qued6 a discrecion de los tratantes, incluso la forma de aplicacién de los mismos vario,
como en el caso del peroxido de hidroégeno, que en algunas ocasiones se administré de forma
periédica intercalada entre necrosectomias, mientras que en otras solo se dio durante el
procedimiento como tal.

Ademas, se decide incluir casos que ya habian presentado un manejo previo, ya fuera endoscopico
o percutaneo de la coleccion, lo que puede suponer la inclusién de casos con un panorama mas
desfavorable ante el fallo de un procedimiento previo e influenciar los desenlaces de efectividad.
A su vez, al no ser un estudio planteado prospectivamente, la recolecciéon de variables fue
totalmente dependiente de la consignaciéon no estandarizada de las mismas por los médicos

relacionados al caso. Como ejemplo de lo anterior hubo una gran variabilidad en la forma de
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reporte de los estudios de imagenes o endoscopicos, al punto incluso de que se decidié excluir
varios casos ante la duda de una correcta clasificacion diagnostica de la coleccion. Por otro lado,
a pesar de que en la literatura se citan como parametros relacionados al drenaje exitoso el
porcentaje de necrosis y /o la heterogeneidad de la colecciéon en imagenes, solamente en una
minima cantidad de reportes radiologicos o endoscopicos se reporto lo anterior, por lo que no se
realiz6 una exploracion de estos aspectos. La limitante de la forma en que la informacion clinica
se documenta en el expediente digital puede restar precision a algunas de las cifras obtenidas en
nuestros resultados.

En relacién con todo lo anterior, es importante tener en cuenta que el estudio no esta disenado
para realizar evaluaciones comparativas, y para algunas variables, particularmente en el analisis
de variables adyuvantes el tamano de la muestra puede ser insuficiente. Aunque el modelo de
regresion aplicado present6 una capacidad discriminatoria adecuada, la variabilidad en el mismo
explicada por las variables incluidas es moderada (R? de 0.38), lo que implica que deben existir
interacciones y variables confusoras no identificadas que impactan de una u otra forma los
resultados.

En conclusion, el presente estudio ratifica la efectividad y seguridad del drenaje endoscopico de
la necrosis amurallada del pancreas y brinda por primera vez datos nacionales que permiten
contar con un panorama real acerca del manejo de esta patologia. A su vez, pueden servir como
punto de partida para identificar oportunidades de investigaciéon que sean utiles para refinar

nuestro conocimiento del tema.
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Conclusiones

La sospecha de infeccion es la indicacion principal para drenaje endoscopico de

la necrosis amurallada en el medio.

El dispositivo de predileccion para el drenaje endoscopico es el stent metalico de

aposicion luminal.

Las tasas de éxito técnico y de éxito clinico en nuestro medio se encuentran en

linea con lo reportado en otros estudios observacionales.

El sangrado constituye el efecto adverso mas frecuente relacionado a este tipo de

procedimientos.

El tipo de stent utilizado no demostré diferencias en las variables de efectividad y

seguridad evaluadas.

El tamafio de la coleccion necrética y la presencia de falla organica previo al

procedimiento fueron predictores negativos para la resolucion exitosa.
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