4
Ly 1IRR ]

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA
DE MEXICO

FACULTAD DE MEDICINA

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADOQ
HOSPITAL. GENERAL ‘' DR. MANUEL GEA GONZALEZ "
snScA.

“ RELACION ENTRE HIPERLIPIDEMIA CON
PANCREATITIS DE ETIOLOGIA DIVERSA ™

QUE PARA OBTENER [A ESPECIALIDAD EN:

MEDICINA INTERNA
P R E S E N T A

DR. JOAQUIN JUAREZ HERNANDEZ

ASESOR: DR. VICTOR HUGGO CORDOVA FLUMA

b o, MEXICO, D. F.

TESIS CON 179X
FALLA DE ORIGEN

<

TESIS DE POSGRADO —



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



AUTORIZACIONES

i\

DR. CARLOS A RIVERQ LOPEZ i :
DIRECTOR DE ENSENANZA E INVESTIGACION

e i ——— ..
DRA. DOLORES SAAVEDRA ONTIVERD®
SUBDIRECTORA DE INVESTIGACION



COLABORADORES:

DRA. GUADALUPH EABIAN SAN MIGUEL
PROFESOR TITWAR DEL CURSO DE
ESPECIALIZACION EN MEDICINA INTERNA

DOVA PLUMA
SERVICIO DE

DR. VICTOR
MEDICC ADSCRITO
MEDICINA INTERNA



Antecedentes

INDICE

Planteamiento del problema

Justificacion

Pagina

Objetivo

Disefio .

Material y métodos

Parametros de medicion

Captacion de la informacion

Aspectos Eticos

Resultados

W =~ ~N ~N®» ;O -

Discusion

e
o

Conclusiones

.
L

Bibliografia

-
o

Anexos:

Anexo |.- Hoja de captura de datos

Grafica 1.- Namero de casos por edad y sexo

Grafica 2.- Casos por etiologia y sexo

Grafica 3.- Nivel de lipidos por eticlogia

Grafica 4.- Casos por tipo de hiperlipidemia



ANTECEDENTES

La pancreatitis se define como el proceso inflamatorio del tejido
pancredtico, que s6lo puede ser diagnosticado por métodos
histopatologicos. Las enfermedades inflamatorias del pancreas se pueden
clasificar en: Pancreatitis aguda y crénica; lo cual se basa principalmente
en criterios clinicos; en el caso de la pancreatitis aguda se restablece la
funcién normal de la glandula, mientras que en la crénica queda una lesion
permanente. La incidencia de la pancreatitis varia segin los paises Yy
depende de factores etiol6gicos, sin embérgo, se menciona que la o las
lesiones que predominan son el edema con esteatonecrosis o sin ésta, en
los casos leves, y hemorragia y necrosis parenquimatosa en los casos
graves. Se menciona que en 80% de los enfermos hay episodios leves, que
incluso pueden llegar a ser autolimitados, sin embargo un 20% sufrira
episodios graves que requeriran medidas incluso multidisciplinarias. (1,2).

En 1896 Chiari es el primero que propone que ia pancreatitis aguda
representa un proceso autodigestivo, en el cual fa glandula se consume por
Su propia actividad enzimatica. Audn cuando ésta continta siendo la teoria
prevalente para la totalidad de la fisiopatologia de la enfermedad, los pasos
por los cuales la autofagia es iniciada aun no han sido definidos, a pesar de
la identificacion de una variedad de factores etiolégicos, como por ejemplo:
liiasis vesicular, alcoholismo, hiperiipidemias, farmacos o traumatismos,
claramente asociados con el inicio de una pancreatitis aguda (3, 4, 5).



La hiperiipidemia se define como un aumento en la concentracion
plasmatica de colesterol o triglicéridos o ambos. Se clasifica como primaria
o secundaria. Ademas de ésta, existe la clasificacion de Frederickson-Levy,
con base solamente en caracteristicas fenotipicas de las concentraciones
de lipidos sanguineos (8, 7, 13) teniendo asi los siguientes tipos: Tipo |
Quilomicrones presentes; Tipo II: Lipoproteinas de baja densidad elevadas
(colesterol de mas de 250 mg%) y lipoproteinas de muy baja densidad
elevadas (triglicéndos de mas de 250 mg%); Tipo lli: Lipoproteinas beta
flotantes presentes con colesterol y triglicéridos aumentados; Tipo IV
Lipoproteinas de muy baja densidad aumentadas; Tipo V: Lipoproteinas de
muy baja densidad con presencia de quilomicronemia. De los tipos
mencionados, ios que se han visto asociados con pancreatitis aguda son los
tipos I, IV y V. Se dice que una pancreatitis puede ser precipitada por un
rapido aumento de los triglicéridos de mas de 2000 mg/dl. Se menciona
que este cuadro ocurre en pacientes que ingieren grandes cantidades de
alcohol 0 combinando una ingesta moderada de alcohot con una ingesta
excesiva de lipidos, o bien, la asociacién de la toma de medicamentos como
los anticonceptivos orales. '

Las hiperlipidemias se han visto asociadas con pancreatitis aguda y
no asi con la forma crénica (8,12).

El diagnostico de pancreatitis, ademas del cuadro clinico, es en base
a indicadores laboratoriales y de gabinete. Dentro de las pruebas
bioquimicas Utiles se encuentran la determinacién de los niveles séricos de
amilasa cuyo limite superior es de 120 u/it; la determinacion de amilasuria
cuyos valores son de 70 u/hr. Apoyaran al diagnostico los estudios de
ultrasonografia y de tomografia computarizada (4,12).



En un estudio de 27 pacientes de Toskes (1990) que cursaron con
pancreatitis aguda se encontré una asociacion de niveles elevados de
triglicéridos, mencionando que este incremento se encuentra en un orden
del 12 al 28% de los pacientes, la mayoria de los cuales presentd
hiperlipidemia preexistente y hasta un 75% de los pacientes en su estudio
cursaron con hiperlipidemia no relacionada a la ingesta de alcohol.
Menciona también que los niveles de triglicéridos observados en la
asociacion con pancreatitis han sido de 1000 a 2000 mg/d!, lo ¢ual indicaria
una alteracion preexistente en et metabolismo de los lipidos; hace notar que
los tipos de hiperlipidemias mas asociados con la pancreatitis son los tipos:
V, IV y |, por orden de frecuencia. Ofras condiciones asociadas con
marcada elevacién de los niveles de triglicéridos séricos con pancreatitis
incluyen el embarazo y Ia terapia con estrégenos.

El mecanismo que se propone como desencadenante del evento
pancredtico, es que los &cidos grasos libres, producidos por la lipasa
pancredtica estan incrementados a concentraciones téxicas, lo cual lesiona
varios tejidos, induciendo cambios inflamatorios; aungue se han propuesto
como causa de una deficiencia de la lipoproteinlipasa, deficiencias de
apoproteinas o defectos en los receptores de las lipoproteinas (8).

Davidoff et al, desde 1973, menciona que la prevalencia de la
hiperlipidemia en una poblacion general de pacientes con pancreatitis, fue
de un 3 a un 12%, hace notar que aunque los tipos de hiperlipidemia
asociados son los ya mencionados, estas hiperlipidemias son secundarias,
¥ que un tipo de hiperlipidernia similar a la tipo V o hiperlipidemia familiar es
fa que se ha visto involucrada en el desarrollo de pancreatitis de etiologia no
alcohdlica. (9,10).



Un estudio mas, realizado por Dominguez-Muiioz y cols (1991) (11)
comprendié a 49 pacientes con pancreatitis aguda en quienes se midieron
los niveles de lipidos séricos, estudiando la prevalencia, de acuerdo a la
etiologia de la pancreatitis y evaluando si la hiperlipidemia precedia o era
una consecuencia de la pancreatitis. Al momento del ingreso 23 pacientes
mostraron hiperlipidemia, de los cuales se identificaron: Nueve con
pancreatitis alcohdlica, 5 pacientes que tuvieron pancreatitis biliar y de
etiologia diversa se identificaron 9. Se observé que los niveles de lipidos
disminuian marcadamente durante las primeras 72 hrs de la evolucién, pero
en la mayoria permanecian sobre los niveles superiores aon después de 15
dias. Se concluye que la prevalencia de 1a hiperlipidemia es similar para la
pancreatitis edematosa que para ia necrotizante, aunque en esta dltima se
observo significativamente la asociacién de hipertrigliceridemia e
hipercolesterolemia. Concluye que la hiperlipidemia es una anormalidad
preexistente con respecto a la pancreatitis aguda y que puede jugar un
papel importante en el agravamiento de la misma.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Existe una relacion directa entre la hipertrigliceridemia y la entidad de
pancreatitis aguda?

JUSTIFICACION
Existen cuadros de pancreatitis aguda con una etiologia no biliar,
traumatica o alcohdlica, que evolucionan de manera repetida en pacientes

en quienes se ha, sugerido cursan con una elevacion de colesterol y
triglicéridos.

OBJETIVO

- Conocer la asociacion de pancreatitis aguda con el tipo de
hiperlipidemia. '

DISENO

Prospectivo, abierto, longitudinal, observacional, serie de casos.
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MATERIAL Y METODOS

E! universo de estudio comprendi6 a todos los pacientes que
ingresaron con diagnéstico de pancreatitis aguda durante e periodo del 1°
de enero de 1994 al 31 de diciembre de 1995, tomando como tamafio de
muestra a 80 pacientes; los criterios de inclusién fueron: Edad mayor a 16
afos, ingresar al servicio de Medicina Interna, Urgencias o Unidad de
Cuidados Intensivos, con el diagnéstico de pancreatitis aguda de cualquier
etiologia, confimado por pruebas de laboratorio. Como criterios de
exclusion sdlo se contemplé a los pacientes que no cumplieron los criterios
para pancreatitis aguda y los casos de etiologia traumatica.

Dentro de las variables dependientes se tienen: Probable etiologia,
nimerc de ataque, tiempo de evolucion, presencia de complicaciones; y
como variables independientes: Sexo, edad y antecedentes personales
patolégicos, como Hiperlipidemia previa, diabetes mellitus, hepatopatia
obstructiva, hipotiroidismo, farmacos y sindrome nefrético; ademas de los
antecedentes no patologicos como alimentacion y toxicomanias.



PARAMETROS DE MEDICION

Se consideré como pancrealitis aguda a la entidad caracterizada por
el cuadro clinico ya conocido, y que se acompaid de los siguientes
indicadores bioquimicos: Amilasa sérica de mas de 115 u/lt; amilasa urinaria
de mas de 70 u/hr. En cuanto a los niveles para considerar una
hiperlipidemia se tomaron en cuenta los siguientes: Triglicéridos mayor de
250 mg%, colesterol mayor de 250 mg% (12, 13, 15).

CAPTACION DE LA INFORMACION

Se recabaron los datos de 1a hoja 8e captura de datos al ingresar el
paciente y a las 48 hrs de su ingreso.

ASPECTOS ETICOS

Todos los procedimientos estuvieron de acuerdo con los estipulado en
el Reglamento de |la Ley General en Salud en Materia de investigacion para
la Salud.
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RESULTADOS

Se estudiaron un total de 80 pacientes; se incluyeron a 61 pacientes
del sexo masculino y 19 del sexo femenino, con un rango de edades de 17 a
82 afios, con un promedic de edad de 38.8 afios (grafica 1), de los cuales
68 pacientes cumplieron los criterios diagnésticos de pancreatitis tomando
en cuenta la concentracién sérica de amilasa, y de acuerdo a la
concentracion urinaria de esta enzima sélo 60 pacientes cumplieron criterios
diagnésticos.

En cuanto a la etiologia del evento de pancreatitis aguda, se
determino una etiologia postalcohdlica en 42 casos, la etiologia biliar ocupd
17 casos, 10 casos fueron secundarios a hiperlipidemia 6 casos
secundarios a Colangiopancreatografia Retrograda Endoscopica, y en 5
€asos no se especifico la etiologia. (Grafica 2).

De los 68 pacientes incluidos por hiperamilasemia se documents
algun tipo de hiperlipidemia en 23 casos, es decir, en el 33.8% de los casos
incluidos. De acuerdo a la etiologia de la pancreatitis, se documentaron 13
casos de etiologia alcohodlica en relacion a algun tipo de hiperlipidemia, lo
cual representa un 56.5% de los casos relacionados a elevacion del perfil
lipidico, mientras que los restantes 10 casos, fueron los casos de
pancreatiis secundaria a hiperlipidemia como patologia de base,
representando un 43.3% de estos casos; ninglin caso de eticlogia biliar y
secundarios a colangiopancreatografia retrograda endoscépica presentaron
perfil de lipidos elevado. Se determind ademds el promedio de los niveles
de colesterol y triglicéridos de acuerdo a la etiologia de la pancreatitis
reportando:  266.6 y 359.0 respectivamente, en ios casos de etiologia
postalcohdlica; 453.6 y 1452.7 respectivamente en los casos de etiologia
hiperlipidémica. |
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Los casbs de etiologia biliar reportan promedio de colesterol de 149.1
y triglicéridos de 156.7, mientras que los de etiologia no especificada
presentan colesterol de 151 y triglicéridos de 147. (grafica 3).

Los tipos de hiperlipidemia mas frecuentemente asociados fueron la
tipo 1ib con 13 casos, ia tipo IV con 8 casos, Ia tipo lla con 2 casos. (grafica
4).

Los tipos de pancreatitis determinados por gabinete (ultrasonografia
y/0 tomografia computarizada) fueron 50 casos de pancreatitis edematosa y
6 casos de pancreatitis necrohemorragica. De los casos citados, la
pancreatitis edematosa fue la que cursd con los mayores niveles de lipidos,
detectandose ademas compiicaciones en 2 casos con absceso pancreatico
_y 7 casos de flegmon pancredtico.

Se deferminé el promedio de amilasa sérica y urinaria obteniendo
respectivamente 650 uflt y 1719 u en orina de dos horas. Ademas el
diagnéstico se hizo por ultrasonograma de pancreas en 41 casos y por
tomografia computarizada en 32 casos.

Et tiempo de evolucion varié de 4 hasta 86 dias, con un promedio de
11.7 dias.

Por los analisis anteriores, de los 80 casos estudiados, solo 56 casos
cumplieron con criterios diagndsticos para pancreatitis tomando en cuenta
hiperamilasemia, hipermilasuria y positividad en estudios de gabinete
(ultrasonografia y/o tomografia computarizada).



DISCUSION

Los datos encontrados en el presente estudio correlacionan de alguna
manera con los reportes de la literatura, el porcentaje que reporta Toskes
(8) va de un 12 a un 38% mientras que Dominguez-Mufioz reporta un 47%
de asociacion, sin embargo, el tamaiio de la muestra en cada uno de estos
reportes varia. En nuestro estudio el porcentaje de relacion entre ambas
patologias fue de 33.8%, con un tamafio de muestra mayor que los
reportados, coincidiendo en ‘que el mayor porcentaje de relacién
correspondio al grupo de pancreatitis de etiologia postalcohdlica con
56.5%, el restante 43.4% correspondié al grupo de etiologia secundaria a
hiperlipidemia, lo cual si difiere con los reportes mencionados, que
mencionan en segundo término a la pancreatitis de etiologia no especificada
con un 39.1% y a los casos de etiologia biliar con un 21.7% (11) mientras
estos grupos en nuestra investigacion no mostraron incremento en los
niveles de lipidos. Un estudio que difiere en el porcentaje de asociacion es
el de Davidoff (9) quien solo reporta un 12% de asociacién entre ambas
enfermedades.

Los niveies de lipidos en nuestros casos variaron de acuerdo a la
etiologia, siendo los rangos para triglicéridos de 359 a 1452.7, en cuanto al
colesterol sus niveles fueron de 266.6 a 453.6 mg/dl. Los reportes de Ia
iiteratura hacen énfasis en los niveles de triglicéridos reportando de 1000 a
2000 mg/di como valores de asociacién con la pancreatitis, pero no
mencionan los niveles de colesterol, e incluso Toskes (8) menciona que los
niveles elevados de cotesterol no estan asociados con la pancreatitis.
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En cuanto a los tipos de hiperlipidemia asociados a pancreatitis
también se observa diferencia con nuestros resultados, puesto que por
orden de frecuencia la literatura reporta a los tipos: V, IV y |, como los mas
frecuentemente asociados, sin embargo en nuestro estudio los tipos de
hipertipidemia encontrados fueron también en orden de frecuencia: Itb, IV y
lia.

En los estudios reportados previamente se tomd como indicadores
diagndsticos de pancreatitis Unicamente a la hiperamilasemia, en nuestro
caso hemos tomado en cuenta tanto amilasa sérica como urinaria aunado a
la positividad de por lo menos un estudio de gabinete, ya sea
uitrasonograma o tomografia, obteniendo de esta manera un diagnostico
por uitrasonido en el 73.2% de los casos, y en el 57.1% por tomografia
computarizada.

Aun cuando Ila literatura reporta que el ultrasonido es
considerablemente menos sensibie que la tomografia para el diagnéstico de
pancreatitis (4) éste es una alternativa en ciertas situaciones, como puede
ser el estudio inicial en el paciente con pancreatitis moderada, para el
diagnostico de litiasis u obstruccion biliar, para la observacion de la
progresion de complicaciones pancredticas; mientras que la tomografia
ademas de ser utilizada para el diagndstico de pancreatitis, es una manera
de valorar la severidad de la enfermedad y su prondstico, para la deteccion
de complicaciones y como guia para la aspiracion de colecciones como el
absceso pancreatico, pseudoquiste o necrosis pancreatica infectada (14).
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Coincidimos con [a literatura en el hecho de que no existe diferencia
en |a severidad de la hipertipidemia en pacientes con o sin complicaciones
pancreaticas, asi como en el hecho de que tanto los pacientes que
presentaron alguna complicacion, se relacionaron con hipertrigliceridemia
como con hipercolesterolemia de manera conjunta (11).

Algunas observaciones sugieren que la hiperlipidemia se encuentra de
manera preexistente sobre todo en los pacientes aicohdlicos, ya que es bien
sabido que en este tipo de pacientes se encuentra cieto grado de
hiperiipidemia, especificamente hipertrigliceridemia (12, 16, 17), sin
embargo ef hecho de que la hiperlipidemia sea un evento temprano en la
pancreatitis aguda, y que ios niveles de lipidos disminuyan durante la fase
aguda de la enfermedad, que ia prevalencia de la hiperlipidemia tenga
diferencias de acuerdo a las diferentes eticlogias, y que los niveles elevados
de lipidos no estén siempre asociados con la severidad de la pancreatitis,
sugiere la preexistencia de cierto grado de hiperlipidemia (11).
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CONCLUSIONES

Aln cuando la pancreatitis aguda es una enfermedad de ingreso
frecuente en nuestro hospital, ain existen controversias en algunos
aspectos tanto de su diagnéstico, evolucién y tratamiento, por lo cual
abordamos esta enfermedad centrando la atencion en los hallazgos de
niveles elevados de lipidos en estos pacientes, buscando su asociacion con
la’ pancreatitis. Por los resultados obtenidos podemos concluir que
efectivamente existe una relacion entre ambas enfermedades, que no
podemos establecer una asociacion estadistica, en virtud de que el tamafo
de muestra fue inferior que el requerido para tal efecto; sin embargo, al
comparar nuestros resuitados con los reportados por la literatura, los
porcentajes de relacion son similares, por o que podemos concluir que:

a) Existe relacion entre la enfermedad de pancreatitis aguda y de
hiperlipidemia.

b) El porcentaje de relacion varia de acuerdo a la etiologia de la
pancreatitis.

¢) La etiologia de la pancreatitis. aguda mas frecuentemente relacionada a
algun tipo de hiperlipidemia fue la postalcohdlica.

d) El tipo de hiperlipidemia mas frecuentemente relacionado fue el tipo lib.
@) Ef nivel de triglicéridos fue mas elevado que el de colesterol.

f) El sexo mas afectado fue el masculine, con un promedio de edad de 38.8
anos.

g) La determinacion bioquimica que diagnosticd mas casos de pancreatitis
fue la amilasa sérica.
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Consideramos que debera continuarse la atenciéon sobre el nivel de
lipidos, e incluso llevar a mayor tiempo de observacion a este tipo de
pacientes, con seguimienio posterior a su egreso, para poder establecer
una asociacion directa y poder definir si reaimente preexiste Ia
hiperlipidemia al ataque agudo de pancreatitis, o bien, pudiera considerarse
consecuencia de ésta, de tal manera que podamos implementar, de asi
requeririo, medidas terapéuticas, tanto dietéticas como farmacolégicas, que
mejoren ia calidad de ia atencién médica y por lo tanto la calidad de vida de
estos pacientes.
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ANEXQ |
HOJA DE CAPTURA DE DATOS

No.
NOMBRE: EDAD: SEXQ: REGISTRO:
DIAGNOSTICO DE INGRESQ:
PROBABLE ETIOLOGIA:
ENFERMEDAD ASOCIADA:

TRATAMIENTO:

LABORATORIO DE INGRESO: LABORATORIO A LAS 48 HORAS:

Hb:

Leucocitos:
TGO:

TGP:

DHL:

Fosfatasa Alcalina:
Amilasa Sérica:
Amilasa Urinaria:
Glucosa:

Urea:

Creatinina;
Triglicéridos:
Colesteroi;

CRITERIOS DE RANSON Al INGRESO:
CRITERIOS DE RANSON A LAS 48 HORAS:
ULTRASONOGRAMA:

TOMOGRAFIA COMPUTADA:

EVOLUCION:

DIAS DE HOSPITALIZACION:

DIAGNOSTICO FINAL:
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COMPARANDO NIVEL DE LIPIDOS/ETIOLOGIA

1600 /

1400
1200
1000
800
600
400 ]
200 ey

BCOLESTEROL J
EITRIGLICERIDOS

BILIAR HIPERLIP ALCOHOL OTROS CPRE

GRAFICA 3



_

wow>»o

i
|

50

/

A

HIPERLIPIDEMIA Y PANCREATITIS

CASOS POR ETIOLOGIA Y SEXO

EEMASCULINOS {
EZFEMENINOS |

0 -
ALCOHOL BILIAR CPRE

GRAFICA 2

LIPIDOS OTROS



	Portada 
	Índice
	Texto 
	Conclusiones 
	Bibliografía 



