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VALIDACION DE LA DESCAMACION CELULAR COMO METODO
NO INVASIVO PARA ESTUDIAR LA HIPER-PROLIFERA CION
EPITELIAL ASOCIADA A ADENOCARCINOMA COLORECTAL
M. Antolin*, J. Naval**, A. Garcia-Lafuente*, M. Carol*,

E. Varela*, J. Vilaseca*, F. Guarner*, M. Armengol**

y J.R. Malagelada*

*Aparell Digestiu Hospital Universitari Vall d’Hebron. Barcelona,
**Cirurgia Hospital Universitari Vall d’Hebron. Barcelona.

Introduccién: La mucosa colénica mantiene la integridad de la ar-
quitectura de la superficie de las criptas gracias al equilibrio de los
procesos de proliferacion celular y muerte celular programada. La
pérdida del equilibrio, bien sea por el descenso de la apoptosis o por
el aumento del grado de proliferacion, se considera un factor subya-
cente que predispone a la transformacion neoplasica. Nuestra hip6-
tesis es que el desequilibrio darfa lugar a un aumento de la desca-
macién celular que podria reconocerse como aumento de la elimi-
nacién de DNA humano a la luz intestinal.

Objetivo: Estudiar si la descamacion celular se relaciona con la
proliferacion celular de la mucosa adyacente a un adenocarcinoma
colorectal.

Material y métodos: El estudio fue realizado en 61 pacientes que
se sometian a cirugia por adenocarcinoma colorectal. Se recogieron
muestras de lavado rectal con suero fisiolégico y muestras quirdrgi-
cas de adenocarcinoma colorectal (n = 35) y de mucosa adyacente
(n = 44). En el lavado rectal se determiné la descamacion celular
por cuantificacion de DNA humano mediante PCR cuantitativa a
tiempo real del gen de la beta-globina. Los resultados se expresan
en copias/ mL. La proliferacion celular se estudié en las muestras
de tejido mediante el andlisis del ciclo celular por citometria de flu-
jo. Los resultados se expresan como porcentaje de células en G2/M.
Resultados: La descamacion celular rectal fue de 1,5 x 107+ 5,4 x
107 (media + DE). El porcentaje G2/M en mucosa adyacente fue de
6,4 = 1,7 mientras que en mucosa tumoral fue 12,5 + 12,2 (media +
DE, p < 0,05). La descamacidn rectal presentd una débil correlacién
con la proliferacién de la mucosa adyacente (r = 0,292, p = 0,05) y
no se relaciond con la proliferacién de la mucosa tumoral (r = -
0,104).

Conclusion: No existe relacion estrecha entre descamacion celular
de la mucosa rectal y proliferacién celular en la mucosa, por lo que
este parametro no invasivo no seria ttil para detectar individuos con
hiperproliferacién epitelial.

Pancreas-Via biliar

ACTIVACION IL6 INDEPENDIENTE DE STAT3 EN UN MODELO
MURINO DE FIBROSIS HEPATICA

A. Rio*, E. Fernandez**, X. Aldeguer***, X. Llor*

y M.A. Gassull*

*Servei de Digestiu Hospital Universitari Germans Trias i Pujol.
Badalona, **Departament de Biologia Cel-lular, Fisiologia i
Immunologia Universitat Autonoma de Barcelona. Barcelona,
***Servei de Digestiu Hospital Josep Trueta. Girona.

STAT3 parece jugar un papel crucial en la regeneracién hepética y
su activacion tras una hepatectomia parcial parece ser dependiente
de IL-6 (Science 274, 1379 (1996)). Sin embargo, en ciertas cir-
cunstancias STAT3 puede ser activado también por otros factores y
el stem cell factor (SCF) es capaz de su induccién de forma IL6 in-
dependiente (J. Clin. Invest. 109, 1143 (2002); 112, 1407 (2003)).

Al contrario que la hepatectomia parcial, la fibrosis hepdtica repre-
senta una agresion continua al higado en ausencia de perdida de
masa hepdtica. Por otra parte, la activacion de STAT3 ha sido de-
mostrada 4 horas después de la inyeccién de CCl, en ratones IL-6"-
(Hepatology 31, 149 (2000)). El objetivo de este trabajo ha sido es-
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tudiar la regeneracién hepatica asi como la activacion de STAT3 en
un modelo de fibrosis inducida por CCl,. Se emplearon ratones sal-
vajes y IL-6" tratados de forma crénica con una mezcla (1:1) de
aceite mineral y CCl, (suministrado por via s. c. dos veces por se-
mana durante 8 semanas) y a los cuales se les suministré 0,5% fe-
nobarbital en el agua de bebida 1 semana antes de iniciar el trata-
miento con CCl,. Los ratones se sacrificaron a las 24 horas de la tl-
tima dosis y las muestras de tejido hepético fueron fijadas o
procesadas para la extraccion de fracciones nucleares. En los ani-
males salvajes, el tratamiento con CCl, condujo al desarrollo de in-
flamacién, apoptosis y fibrosis progresiva, asi como a una elevada
tasa de regeneracion hepatica detectada tanto por inmunohistoqui-
mica BrdU como por observacion a doble ciego de los nicleos mi-
téticos. En las muestras de ratones IL-67 la tasa de regeneracion fue
inferior, pero no obstante todavia podian observarse células mitoti-
cas. La activacién de STAT3 (realizada mediante ensayo EMSA) en
extractos nucleares de ratones salvajes y IL-67 fue similar. La espe-
cificidad de unién del ensayo fue comprobada mediante competi-
cién con un exceso de sonda especifica no marcada. Estos resulta-
dos muestran que la fibrosis hepatica provoca una activacion practi-
camente idéntica en ratones salvajes y IL-67, sugiriendo por tanto la
existencia de una posible via alternativa a IL6 para la activacion de
STATS3 en el contexto de la fibrosis hepatica.

Proyecto financiado por la Maraté de TV3(N° 004730)

ASOCIACION DE MUTACIONES DE SPINK1 Y CFTR EN PACIENTES
CON PANCREATITIS CRONICA
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T. Casals?, M. Porta®, N. Nogues®, F. Real° y J.R. Malagelada®
“Aparato Digestivo Hospital Universitario Vall d’Hebron. Barcelona,
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dCentre de Genética Médica i Molecular Institut Recerca Oncologica.
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La asociacién de una mutacién del gen que codifica al inhibidor de
la serin proteasa, Kazal tipo 1 (SPINK1) con una o dos mutaciones
del gen cystic fibrosis transmembrane conductance regulator
(CFTR), ha sido sugerido como factor predisponente a la pancreati-
tis crénica.

Objetivo: Analizar las mutaciones de SPINK1 y CFTR en pacien-
tes con pancreatitis cronica alcohdlica (PCA), pancreatitis crénica
idiopdtica (PCI) y controles sanos.

Pacientes y métodos: Hemos obtenido muestras de sangre de los
pacientes con pancreatitis cronica controlados en nuestro centro asi
como de pacientes incluidos en el estudio multicéntrico Pankras IT y
de un grupo de controles sanos. En todas las muestras se ha practi-
cado extraccion del DNA gendmico a partir de los leucocitos, am-
plificacion de los 4 exones del gen SPINKI1 con secuenciacién di-
recta de los mismos, asi como el cribaje del gen CFTR, anilisis de
las regiones codificantes y anexas mediante las técnicas de electro-
foresis en gradiente de geles desnaturalizantes (DGGE), andlisis de
la conformacién de la cadena sencilla (SSCP) y secuenciacién di-
recta de los patrones anémalos.

Resultados: El grupo estudiado estd formado por 89 pacientes con
PCA, 39 pacientes con PCI y 53 controles sanos. Hemos encontra-
do mutaciones y/o polimorfismos del SPINK1 en 34/89 (38%) de
los pacientes con PCA, en 19/39 (49%) de los pacientes con PCI y
en 28/53 (53%) de los controles. Las mutaciones detectadas han si-
do la N34S unida al polimorfismo IVS1-37T en el 3,3% del grupo
PCA y en el 7,6% del grupo PCI y la mutacion IVS3 + 1G > A en
solo un paciente del grupo PCI. En cuanto a los polimorfismos €l
mads frecuente ha sido el -253T>C en el 26% del grupo ACP, en el
20,5% del grupo ICP y en 38% de los controles. El estudio de
CFTR ha demostrado mutaciones en 15/39 (38%) del grupo PCA y
en 5/28 (18%) del grupo PCI. Las mutaciones y/o polimorfismos
mas frecuentes han sido 1716G/A en 4/39 (10%) del grupo PCA,
G576A + R668C en 4/39 (10%) del grupo PCA y la ST-11TG en
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2/28 (7%) del grupo PCI. En un paciente de cada grupo se han de-
tectado mutaciones en los dos alelos. En 4/39 (10%) de los pacien-
tes del grupo PCA y en 2/28 (7%) del grupo PCI, las mutaciones
de CFTR se asociaban a polimorfismos de SPINK1 (de dudosa in-
terpretacion).

Conclusiones: /) La asociacién de mutaciones de SPINK1 y CFTR
en nuestros pacientes ha sido escasa y 2) La incidencia de mutacio-
nes de CFTR en PCA y PCI es superior a la de la poblacién general.

ASOCIACION ENTRE INTENSIDAD Y DURACION DEL DOLOR
ABDOMINAL Y GRAVEDAD EN PANCREATITIS AGUDA

E. de Madaria Pascual, J. Martinez Sempere, L. Sempere Robles,
F. Uceda Porta y M. Pérez-Mateo Regadera

Digestivo Hospital General Universitario de Alicante. Alicante.

Introduccién: El dolor abdominal es un sintoma clave en el cuadro
clinico de la pancreatitis aguda, pero su utilidad en la determinacién
de la gravedad de la enfermedad no estd aclarada en la actualidad.
Objetivos: Estudiar en pancreatitis aguda la relacion entre la intensi-
dad y duracién del dolor abdominal y la gravedad de la enfermedad.
Material y métodos: Se incluyeron pacientes con pancreatitis agu-
da que ingresaron en nuestro servicio, de forma consecutiva. Se uti-
liz6 como primer escaldn terapéutico del dolor metamizol (2 g via
intravenosa cada 8 horas). Como tratamiento de rescate se utilizé
meperidina (100 mg via subcutanea a demanda del paciente). Se re-
gistraron variables epidemioldgicas, gravedad de la pancreatitis se-
gtin la clasificacion de Atlanta, la duracién en dias y la necesidad de
tratamiento de rescate con meperidina.

Resultados: Se incluyeron 49 pacientes con pancreatitis aguda, 11
(22%) con enfermedad grave y 38 (78%) leve. Dos pacientes con
pancreatitis grave fueron posteriormente excluidos al ingresar pre-
cozmente en UCI y ser sedados. La etiologia de la pancreatitis esta-
ba distribuida de forma homogénea segtin gravedad. Requirieron
tratamiento de rescate del dolor con meperidina 6 pacientes con
pancreatitis aguda grave (67%) y 9 pacientes con enfermedad leve
(24%), p < 0,05. La mediana de la duracién del dolor fue de 4 + 1,5
dias en pancreatitis graves, y 1 + 1,2 dias en leves (p < 0,05).
Conclusiones: Los pacientes con pancreatitis aguda grave presen-
tan dolor mds intenso y duradero que aquellos con enfermedad leve.

EFECTO DE FABMACOS POTENCIALMENTE
PANCREATOTOXICOS SOBRE EL RIESGO DE PANCREATITIS
AGUDA Y LA SEVERIDAD DE LA ENFERMEDAD

S.M. Martinez, J. Iglesias Canle, A. Villanueva Rodriguez
y E. Dominguez Mufioz

Aparato Digestivo Hospital Clinico Universitario. Santiago de
Compostela.

La pancreatitis aguda (PA) asociada a farmacos es relativamente in-
frecuente. Aunque mds de 500 drogas diferentes han sido relaciona-
das causalmente con la PA, la evidencia clinica y epidemiolégica de
esta asociacion es muy limitada. El objetivo principal de este estu-
dio ha sido determinar si la exposicién a farmacos potencialmente
inductores de PA esta asociada de forma independiente al riesgo y
peor evolucion de PA.

Meétodos: Estudio retrospectivo de 223 pacientes hospitalizados
por PA y 223 sujetos controles pareados por edad y sexo, hospitali-
zados por enfermedad gastrointestinal aguda diferente de pancrea-
titis, de octubre de 1999 a mayo de 2003. La media de edad de pa-
cientes fue de 69 afios (rango 16 a 96); 128 (57,4%) pacientes eran
mujeres. Se registraron los datos de etiologia y severidad de las PA
segun la Clasificacién de Atlanta. Se recolectaron las prescripcio-
nes previas al ingreso de farmacos potencialmente inductores de
PA. Los datos fueron analizados por el test exacto de Fisher para
las variables cualitativas y por el test de Mann Whitney para las
cuantitativas.

Resultados: La etiologia biliar fue la mas frecuente (66,8%), segui-
da por la alcohélica (16,1%), idiopética (8,5%) y otras (8,6%). La
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evolucién clinica fue severa en 49 casos (22%). Ochenta y siete de
los 223 pacientes (39%) y 99 de los controles (44,4%) estaban to-
mando al menos un farmaco potencialmente inductor de PA (NS).
El nimero de prescripciones no fue diferente entre los casos (me-
diana de 1, rango 1 a 5) y controles (mediana de 1, rango 1 a 4). El
andlisis individual de cada droga mostré una asociacién inversa de
la ingesta de aspirina con PA (OR 0,57, 95%IC: 0,34-0,95; p =
0,04) y ninguna asociacion significativa con otros farmacos. El nu-
mero de medicaciones fue menor en el grupo de PA grave compara-
do con el leve (OR 0,43, 95%CI: 0,21-0,88; p = 0,02).
Conclusiones: Nuestro estudio no avala una asociacién entre dro-
gas potencialmente inductoras de PA y un incremento de riesgo o
peor evolucién de la enfermedad. La aspirina podria proteger de
PA, lo que deberia ser confirmado en estudios prospectivos.

ESTRES OXIDATIVO EN LA PANCREATITIS AGUDA

V. Hernandez*, M. Miranda**, P. Almela*, R. Anon*,

B. Herreros*, C. Amoros*, 1. Pascual*, V. Sanchiz*,

F.J. Romero** y A. Benages*

*Gastroenterologia Hospital Clinic. Universitat de Valeéncia. Valencia,

**Dpto. de Fisiologia, Farmacologia y Toxicologia Universidad
Cardenal Herrera-CEU. Valencia.

Objetivo: Analizar el estrés oxidativo (EO) en la pancreatitis aguda
(PA), su evolucién en el tiempo, y su relacién con la gravedad del
episodio.

Métodos: Del 1-12-2001 al 30-11-2002, se estudiaron los pacientes
ingresados por PA con dolor abdominal de menos de 24 horas de
evolucién. Se valoré la gravedad del episodio segtn los criterios de
Atlanta. Se obtuvo suero de los pacientes a las 24, 48 y 96 horas del
ingreso, si se detectaban complicaciones (COM) y tras la recupera-
ci6n (al menos un mes después del episodio). La concentracién de
malondialdehido (¢cMDA) se determiné mediante cromatografia 1i-
quida de alta resolucién (método de Richard). Se constituy6 un gru-
po control (GC) con 20 voluntarios sanos (10H/10M, rango de edad
30-55a). La evolucién temporal de c MDA se valoré mediante el test
de t de Student para datos apareados; las cMDA en GC, PA leve y
grave se compararon mediante el test ANOVA. Se asumi6 signifi-
cacion estadistica si p < 0,05.

Resultados: Setenta y un pacientes cumplieron los criterios de in-
clusién (33H/38M, edad media 63,4 + 18,7a). Cincuenta y cinco
presentaron un episodio leve y 16 un episodio grave. La cMDA en
cada momento se muestra en la tabla. Considerando globalmente to-
das las PA, la cMDA a las 24h fue mayor que a las 48, 96h y tras la
recuperacion (p < 0,05). La cMDA en COM vy a las 24h fue similar
(p = 0,805). Un patrén evolutivo similar se observé en la PA leve,
pero en la PA grave no se apreci6 diferencias en la cMDA en nin-
guno de los periodos de estudio. La cMDA a las 24 y 48h era mayor
en los pacientes con PA leve o grave que en el GC, asi como en el
momento de deteccion de complicaciones en las PA graves (p <
0,05); no se encontré diferencias con el GC tras la recuperacién. A
las 48h, c MDA era mayor en pacientes con PA grave que en los pa-
cientes con PA leve (p < 0,05).

Tabla: Concentracién de MDA (micromol/l). Los valores son media + DE.

Tiempo desde

el ingreso 24h 48h 96h COM Recuperacion
GCn=20 0,352+0,095

APn=71 0.692+0457%  0454£0311%"  0510:0417"  0,678+0,504*  0,440+0,425
PAleven=55 0,668£0,399%*  0,410£0,244%  (,484+0,410° 0,382+0,3841
PA graven =16 0,772£0,622%  0,617+0457* 059740445  0,678+0,504*  0,680+0,533

#p < 0,05 respecto a GC. *p < 0,05 respecto a PA grave (ANOVA)
p < 0,05 respecto a 24h (r de Student para datos apareados)

Conclusiones: En la PA se observa un EO precoz, objetivable me-
diante la elevaciéon de c MDA, con una tendencia hacia la recupera-
cién de niveles normales a lo largo del tiempo. En la PA grave el
EO perdura por mas tiempo que en los episodios leves. La aparicion
de complicaciones se asocia a elevaciéon de cMDA.

Gastroenterol Hepatol 2004;27(3):177-234 231



VIl CONGRESO DE LA ASOCIACION ESPANOLA DE GASTROENTEROLOGIA

ESTUDIO DE M}CROCRISTALES EN LA PATOLOGIA
BILIOPANCREATICA

M. Duran, J.A. Arévalo Serna, 1. Heras Martin, M.M. Calvo,
B. Tocado, U. Mendarte, A. Bernal y J.L.. Cabriada

Aparato Digestivo Hospital Galdakao. Galdakao.

Introduccion: El anélisis de microcristales en el aspirado biliar tras
sondaje duodenal es una técnica de utilidad en el estudio del dolor
biliopancredtico de causa no aclarada.

Objetivo: Evaluar nuestros resultados con esta técnica y sus impli-
caciones terapéuticas.

Material Y métodos: Se revisan retrospectivamente 20 pacientes (14
mujeres y 6 varones) con un rango de edad comprendido entre 25 y
72 aios, a quienes se realiza sondaje duodenal previa estimulacién
con CCK o ceruleina IV, entre Enero de 1998 y Diciembre de 2003.
Resultados: La indicacién de la exploracion fue: pancreatitis aguda
(PA) idiopatica 10/20 (50%), dolor abdominal de caracteristicas bi-
liares sin movimiento enzimatico hepatico 9/20 (45%) y dolor biliar
con enzimas elevados 1/20 (5%). Uno de los pacientes habia sido
colecistectomizado previamente. Se consiguié efectuar la prueba
con éxito en 17 casos, siendo el estudio positivo para microcristales
en 11/16. En 5 de los 6 pacientes con resultado negativo se hizo el
sondaje por dolor biliar con enzimas normales, y en los pacientes
con resultado positivo por PA idiopatica (63,3%), dolor biliar con
enzimas normales (27,7%) y dolor biliar asociado a alteracion de la
bateria hepdtica (9%). En el 40% de los pacientes con resultados
positivos se practicé colecistectomia con histologia de colecistitis
crénica. La evolucién clinica fue favorable en la mitad de los opera-
dos, siendo los otros dos pacientes posteriormente diagnosticados
de papilitis mediante RM-colangiografia dindmica. El paciente con
colecistectomia previa recibe tratamiento con &cidos biliares, con
buena evolucién clinica. Dos pacientes estdn en lista de espera para
intervencion quirdrgica.

Conclusiones: El estudio de microcristales es ttil para demostrar el
origen biliar de un alto porcentaje de PA etiquetadas inicialmente
como idiopdticas. El sondaje duodenal ofrece menos rentabilidad
diagnoéstica en casos de dolor abdominal con enzimas hepdticos
normales, aunque no debe descartarse su realizacion en estos pa-
cientes. El manejo clinico de estos pacientes es complejo, teniendo
que considerar otras posibilidades diagnésticas como disfuncién del
esfinter de Oddi.

ESTUDIO DE RESECABILIDAD DEL CANCER DE PANCREAS
MEDIANTE RESONANCIA NUCLEAR MAGNETICA

S. Martinez Garbaye*, J.L. Cabriada Nufio*, J.A. Arévalo
Serna* y B. Estrdviz Martinez**

*Ap. Digestivo, **Cirugia General Hospital de Galddcano. Galddcano.

Objetivo: Valorar resecabilidad del cancer de pancreas mediante
resonancia nuclear magnética de pancreas, colangiopancreatografia
-resonancia nuclear magnética y angioresonancia abdominal.
Material y métodos: Se realiza el estudio en 17 pacientes con diag-
ndstico por imagen de cdncer de pancreas. Se correlacionan los ha-
llazgos del estudio mediante Resonancia Nuclear Magnética con los
hallazgos quirtirgicos, en todos los pacientes. Se obtiene confirma-
cién histoldgica en todos los pacientes.

Resultados: 11 pacientes se consideran resecables mediante esta
técnica, confirmdndose en la intervencién quirdrgica,en 9 de ellos. 6
pacientes de los 17, se consideran como no resecables (por afecta-
cién vascular en 5 pacientes, y por afectacion linfatica en 2 de
ellos). Se confirma la irresecabilidad durante la intervencion quirdr-
gica en todos los casos. La Resonancia Nuclear Magnética (de pan-
creas, colangiopancreatografia y angiografia abdominal) tiene una
sensibilidad del 100% y una especificidad del 75% para predecir la
resecabilidad del cdncer de pancreas , asi como un valor predictivo
positivo de 0,9 y un valor predictivo negativo del. Para predecir la
afectacion vascular, dicha técnica tiene una sensibilidad del 62,5%
y una especificidad del 100%, asi como un valor predictivo positivo
de 1 y un valor predictivo negativo de 0,57.
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Conclusiones: La Resonancia Nuclear Magnética es un método
diagnéstico no invasivo de gran rentabilidad diagndstica en el esta-
diaje del cancer de pancreas. Predice la resecabilidad del cancer de
pancreas en el 80%. Puede evitar laparotomias innecesarias en cin-
ceres de pancreas localmente avanzados y/o metastdsicos.

EVALUACION EN NUESTRO MEDIO DEL TEST DEL ALIENTO CON
TRIGLICERIDOS MIXTOS-13C (TG MIXTOS) EN EL DIAGNOSTICO
DE LA INSUFICIENCIA PANCREATICA EXOCRINA (IPE)

M. Calvino Ferndndez*, J. Pérez de Hornedo*, M.C. Martinez
Martinez**, T. Parra Cid* y F. Carballo Alvarez*

*Unidad de Investigacion Hospital Universitario de Guadalajara.
Guadalajara, **Servicio de Andlisis Clinicos Guadalajara.
Guadalajara. Dr. Fernando Carballo Alvarez en representacion de
“Unidad de Investigacion”.

Introduccién: El test del aliento de TG mixtos es una buena alter-
nativa a las técnicas tradicionales para medir la actividad intraduo-
denal de la lipasa pancredtica tanto para el paciente, por ser no inva-
sivo, como para el investigador por la facilidad de recogida, manejo
y andlisis de las muestras.

Objetivo: Evaluacion de la aplicabilidad, en el diagndstico de la
maldigestion de pacientes con IPE, del test de TG mixtos, puesto a
punto por el Grupo de Digestivo del Hospital Universitario de San-
tiago de Compostela, dirigido por el Dr. Enrique Dominguez. Re-
sultados en poblacion de Guadalajara.

Materiales y métodos: Estudiamos 9 sujetos sin sintomatologia clinica
(edad: 21-55 afios, mediana = 41), y 10 sujetos con IPE (edad: 17-76
afios, mediana = 55). La preparacion del paciente, dieta, comida de
prueba (250 mg de 1,3-distearil, 2[carboxil-"*C] octanoil glicerol o '*C-
TG mixtos) y 20 G de mantequilla con dos tostadas), recogida de
muestras (cada 15” durante 6 horas) y analisis de las mismas se realizé
siguiendo el protocolo del Hospital de Santiago de Compostela.
Resultados: La media de los valores de % recuperacién fue del
69,19% en controles frente a un 37,67% en pacientes, con IC,,, de
[57,52-80,86] y [24,18-51,16] respectivamente. Analizados los con-
troles respecto a su media (69,19%) vimos que sujetos con % de re-
cuperacion inferior a la misma (n = 5, media = 57,26) tenfan una
media de BSA (drea de superficie corporal) de 1,93 e IMC (indice
de masa corporal) de 26,56, diferentes estadisticamente de los valo-
res de controles cuya recuperacién era mayor del valor de la media
(n =4, media = 84,1, BSA de 1,61 e IMC de 20,70).

Conclusiones: El punto de corte fijado por el Dr. Dominguez para
diferenciar sujetos con y sin IPE (58%), es valido en nuestra pobla-
cién de referencia. La S fue del 100% y la E del 78% en relacién a
la clasificacién clinica. Los falsos positivos se evitarian utilizando
rangos de normalidad corregidos en sujetos con BSA o IMC en el
rango de obesidad, ya que los 2 sujetos mal clasificados tenian los
BSA e IMC maés elevados (BSA > 1,90 e IMC de 26 y 29 en mu-
jer/hombre respectivamente) mientras que sus % de recuperacion
eran los mds bajos (39,4 y 48,9). De igual forma, los sujetos con
BSA e IMC mis bajos son los que tenfan mayor % de recuperacion,
por lo que sugerimos que deben estudiarse otros rangos de normali-
dad para valores extremos de la relacién peso/talla; nuestra muestra
es insuficiente para calcularlo.

HEMOCROMATOSIS HEREDITARIA: INFLUENCIA DEL SEXO, DEL
ALCOHOL Y DEL GENOTIPO EN LAS CIFRAS DE FERRITINA Y DE
HIERRO

M. Vizquez Romero*, D. Boixeda de Miquel*, 1. Vallcorba**,
R. Gonzilez Alonso* y P. Cabello Albendea**

*Gastroenterologia 'y Hepatologia, **Genética Hospital Ramon y
Cajal. Madrid.

Introduccién: La hemocromatosis hereditaria (HH) ocasiona una
sobrecarga de hierro produciendo un aumento de ferritina y de hie-
rro que puede estar influido por el sexo, la ingesta de alcohol o el
genotipo.
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Pacientes y metodologia: Se estudié una serie de 75 pacientes con
HH cuyo diagndstico se basé en datos clinicos, analiticos, histol6gi-
cos y genéticos. Se analizaron sexo, edad, ingesta de alcohol, muta-
ciones del gen HFE y valores de ferritina y hierro antes de iniciar el
tratamiento.

Resultados: La edad media fue 47,52 anos siendo 50 varones
(66,7%) y 25 mujeres (33,3%). 47 (62,7%) eran no bebedores y 28
(37,3%) si lo eran. Hubo 58 homozigotos C282Y, 12 heterozigotos
dobles, 2 heterozigotos H63D y 3 casos sin mutaciones. En la si-
guiente tabla se resumen los resultados.

Ferritina Hierro

Sexo

Varones 50 1441,8 198.,5

Mujeres 25 658,4 173,0

Diferencia p < 0,001 p=0,04
Genética

c282y/c282y 58 1293,0 189.,4

Resto genotipos 17 1104,7 191,7

Diferencia ns (p=0,71) ns (p =0,87)
Alcohol

Bebedor 28 1242,2 197,2

No bebedor 47 1144,1 185,4

Diferencia ns (p = 0,65) ns (p =0,34)

Global (IC 95%) 1180,7 (967,6-1393,8) 189,9 (178,0-201,8)

Discusion: Respecto al sexo se observan diferencias estadistica-
mente significativas lo que se debe a las pérdidas menstruales en la
mujer y a su mayor tendencia a la ferropenia. Se cree que la canti-
dad de hierro en higado es superior en los enfermos homozigotos
C282Y que en otros genotipos y también se han descrito niveles
mas altos de ferritina en los enfermos bebedores: nosotros no en-
contramos diferencias significativas, aunque si constatamos una
tendencia en la direccién apuntada. Hay que realizar estudios con
mas pacientes y contar con otros factores como la edad, la infeccién
por virus C o la hiperlipemia.

LATL-10 INDUCE LA SINTESIS DE PAP EN CELULAS ACINARES
PANCREATICAS

E. Folch Puy

Patologia Experimental IIBB-CSIC. Barcelona.

El desarrollo de la respuesta inflamatoria esta regulado por una
compleja red de intercambio de sefiales entre las células efectoras
y el tejido afectado. Durante la fase aguda de este proceso, se ob-
serva una fuerte alteracion en la sintesis de proteinas. La proteina
asociada a la pancreatitis (PAP) es una proteina de fase aguda que
pertenece a una gran familia de proteinas secretoras estructural-
mente relacionada con las lectinas. Fue inicialmente caracterizada
durante la inflamacién pancredtica, aunque en los tltimos afios ha
despertado un notable interés al observarse asociada a otros proce-
sos inflamatorios de cardcter gastrointestinal como la enfermedad
de Crohn y la colitis ulcerosa. La concentracion en suero de PAP
supone una util herramienta a nivel clinico como marcador de se-
veridad en la pancreatitis aguda. No obstante, su funcién fisiopa-
toldgica estd por determinar. Recientemente se ha descrito la ac-
cién protectora y antiinflamatoria de la PAP. En macréfagos acti-
vados, la PAP inhibe la translocacién de NFkB y la sintesis de
citoquinas. Esto permite suponer similitudes entre la PAP y algu-
nas interleuquinas antiinflamatorias como IL-10, tanto en la fun-
cién como en el mecanismo de accion. Por ello, hemos determina-
do el efecto de IL-10 sobre la expresion de PAP en células acina-
res pancreaticas.

La administracion de IL-10 a células acinares pancredticas de la li-
nea AR42J indujo la expresién del mRNA de PAP, determinado por
RT-PCR, de manera dosis-dependiente. Este resultado indica que la
sintesis de PAP forma parte de la repuesta antiiflamatoria inducida
por IL-10 y que es uno de los mecanismos de respuesta de las célu-
las acinares pancredticas frente al estrés celular.
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NUTRICION ENTERAL PRECOZ VS. NUTRICION PARENTERAL
TOTAL EN LA PANCREATITIS AGUDA SEVERA. RESULTADOS
PRELIMINARES

E. Jauregui Juarez?, S. Galter Copa?, E. Fort?, F. Mora®,
D. Cardona®, E. Pérez* y A. Farré*

“Patologia Digestiva, "Bioquimica, ‘Farmacia. Hospital de la Santa
Creu i Sant Pau. Barcelona.

La pancreatitis aguda grave (PAG) es un proceso hipermetabdlico y
hiperdindmico que puede causar una respuesta sistémica inflamato-
ria y en consecuencia, un estado de deterioro nutricional. La nutri-
cién parenteral total (NPT) ha sido ampliamente utilizada en pa-
cientes con PAG con el objetivo de mejorar el estado nutricional a
pesar de aumentar el riesgo de infecciones y de alteraciones meta-
bdlicas. Por otra parte, el mantenimiento de la barrera mucosa intes-
tinal que tiene lugar en la nutricion enteral total (NET) afavorirfa la
respuesta inmune y prevendria la translocacién bacteriana que posi-
blemente estd implicada en las complicaciones sépticas de la PAG.
La ventaja teérica de 1a NET vs. la NPT no ha sido atin confirmada.
Objetivos: Comparar la eficacia de la NET vs. la NPT en pacientes
con PAG en la evolucién de la gravedad clinica y en la tasa de com-
plicaciones locales, sistémicas y mortalidad.

Métodos: Se han incluido 11 pacientes con criterios clinicos de
PAG (Apache > 8, TAC grado D-E Balthazar y /o PCR > 150). 5
pacientes recibieron NPT y 6 pacientes NET. Los objetivos fueron:
determinacién de marcadores de respuesta inflamatoria (PCR, TNF-
alfa, I1-6), valoracion estado nutricional (albimina/pre-albimina),
complicaciones (sepsis) y mortalidad.

Resultados: No se encontraron diferencias significativas en la con-
centracién sérica de PCR, I1-6 y TNF-alfa ni en los niveles de pre-
albimina/albimina entre los pacientes que recibieron NET o NPT.
En el grupo de NET, un paciente sufrié una trombosis parcial de la
vena porta y un paciente una bacteriemia por E. Faecium. En el gru-
po de la NPT un paciente desarrollé una sepsis (S. Agalactiae) y
dos pacientes fueron exitus después de un fallo multiorgdnico. En
un paciente incluido en el grupo de la NET no fue posible la coloca-
ci6n de la sonda de alimentacién nasoyeyunal.

Conclusiones: /) La NET es posible en pacientes con pancreatitis
aguda grave y 2) El reducido nimero de pacientes incluido en este
estudio no nos permite confirmar las ventajas tedricas de la NET.

PROTEINURIA Y BET/)\ -MICROGLOBULINA URINARIA, COMQ
MARCADOR DE LESION TUBULAR RENAL, EN LA VALORACION
DE LA GRAVEDAD DE LA PANCREATITIS AGUDA

J.L. Frasquet Arias*, J. Sdez Parra**, J.F. Martinez Sempere**,
C. Trigo Maestro*** y M. Pérez-Mateo Regadera**

*Andlisis Clinicos, **Seccion de Digestivo, Servicio de Medicina
Interna, ***Andlisis Clinicos HGU de Alicante. Alicante.

Objetivos: Estudiar el perfil evolutivo y posible valor prondstico de
la proteinuria y la beta 2-microglobulina urinaria (B2Mu), como
marcador de lesion tubular renal, en pacientes con PA.

Pacientes y métodos: Se estudiaron PA de < de 24h de evolucién
desde el comienzo de los sintomas. Se recogieron muestras de orina
el 1°, 2° y 3° dia de hospitalizacién. En un subgrupo de 25 pacientes
las muestras orina del 1° dia pudieron obtenerse dentro de las 24
primeras h de evolucién desde el comienzo de los sintomas. La gra-
vedad de la PA se clasificé segtin los criterios de Atlanta. La protei-
nuria y la B2Mu y se ajustaron por la concentracién de creatinina
urinaria.

Resultados: Se incluyeron 51 pacientes con PA (26 hombre, edad:
59,6 + 16,7). Quince casos fueron graves, 36 leves. La etiologia
mas frecuente fue biliar (60,1%). Las medianas e intervalos inter-
cuartilicos de la proteinuria obtenidas en los dias 1°, 2° y 3° fueron
180,5 (84,0-250,9), 164,3 (16,7-421,7) y 136,7 (24,0-371,29) mg/g
de creatinina, respectivamante, mostrando en el 2° dia diferencias
significativas entre las pancreatitis graves y leves: [339,7 (191,7-
471,8) vs. 120,1 (11,0-382,6); p = 0,04]. Las medianas de la B2Mu
fueron: 9,7 (1,1-93,3), 27,6 (4,7-421,4) y 88,3 (7,3-415,2) pug/mg de
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creatinina, no hallandose diferencias significativas entre pancreatitis
leves y graves. Al seleccionar el subgrupo de < 24 h desde el co-
mienzo de los sintomas ambos marcadores urinarios no mejoraron
los resultados.

Conclusiones: /) La proteinuria es ligeramente superior en PA gra-
ves, discriminando PA graves el 2° dia de evolucién y 2) La B2Mu,
no es de utilidad en el prondstico de PA.

UTILIDAD DE LA PROTESIS BILIAR ENDOSC()P}CA EN
PACIENTES CON NEOPLASIA DE CABEZA DE PANCREAS Y
ESTUDIO DE FACTORES PREDICTIVOS DE SUPERVIVENCIA

C. Gémez, C. Guarner, C. Villanueva, M.J. Cros, J. Segret,
X. Cuss6, A. Farré y J. Balanzé

Digestivo Hospital de la Santa Creu i Sant Pau. Barcelona.

La obstruccién biliar es una complicacion frecuente de la neoplasia
de cabeza de pancreas con una supervivencia media muy corta. La
colocacion d proétesis es titil para controlar la ictericia y el prurito
pero la obstruccién de la prétesis es frecuente en las prétesis de
plastico. El elevado coste de las prétesis metalicas limita su uso.
Objetivo: Evaluacion de la eficacia del tratamiento paliativo endos-
cépico en pacientes con neoplasia de cabeza de pancreas con obs-
truccién biliar y estudio de los factores predictivos de supervivencia.
Pacientes y métodos: Estudio retrospectivo de pacientes con neo-
plasia de pancreas con obstruccién biliar ingresados en nuestro cen-
tro a los que se les colocd una prétesis biliar de pléstico o metalica
entre enero de 1997 y abril 2003.

Resultados: Se incluyeron en el estudio 78 pacientes. Se colocé
125 prétesis (plastico = 105, metdlica = 20) en 70 pacientes (88,6%)
y fracasé en 8 (estenosis biliar infranqueable = 6; estenosis duode-
nal = 2). Complicaciones precoces en 19% casos (9% colangitis;
3,8% hemorragia; 1,3% colecistitis aguda; 3,8% migracién); la
complicacién tardia mds frecuente fue la obstruccién (28,3%), tiem-
po medio de oclusién de 4 meses. La citologia de la estenosis biliar
fue positiva en 33/58 casos. Se realizé cirugia radical con intencién
curativa en 10 pacientes (12,8%) y cirugia paliativa en 8 pacientes
por fallo en la colocacién (4) u obstruccion de la prétesis (4). Reali-
zaron tratamiento complementario con QMTP 20 pacientes
(25,6%). En el estudio multivariado la ausencia de metdstasis hepa-
ticas y la QMTP coadyuvante fueron factores independientes pre-
dictivos de mejor prondstico (>4 meses).

Conclusion: /) La colocacion de prétesis biliar por via endoscépica
en pacientes con neoplasia de cabeza de pancreas es un tratamiento
efectivo y con pocas complicaciones, 2) La citologia de la estenosis
biliar es positiva en mas de la mitad de los casos y 3) Los pacientes
con neoplasia no resecable, sin metdstasis y que recibirdn quimiote-
rapia podrian ser candidatos a la colocacion de prétesis autoexpan-
dibles en nuestro medio.

VALOR PRONOSTICO DEL INDICE CLINICO EN LA GRAVEDAD
DE LA PANCREATITIS AGUDA

L. Sempere Robles, E. de Madaria, J. Martinez, M. J. Poveda,
M.A. de La Hoz, P. Zapater y M. Pérez-Mateo

Unidad Pancredtica Hospital General Universitario de Alicante.
Alicante.

Introducciéon: Alrededor de un 20% de las pancreatitis agudas de-
sarrollan complicaciones que pueden llevar a la muerte. Existen nu-
merosos indices prondsticos para predecir la gravedad de la pancre-
atitis aguda en los primeros dias, pero la mayoria de ellos son com-
plejos y caros. Un indice clinico eficaz seria muy dtil, por ser facil
de calcular y barato.

Objetivo: Valorar el Indice Clinico de Schélmerich J et al. como
indicador prondstico en pacientes con pancreatitis aguda.

Material y métodos: Estudio analitico observacional de cardcter
prospectivo realizado sobre pacientes con pancreatitis agudas ingre-
sados en el Hospital General Universitario de Alicante en el periodo
entre Enero 2002 y Agosto 2003. En los pacientes recogidos se cal-
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cul6 el fndice de Schomerich J et al. dentro de las 24 y 48 horas
desde el ingreso, este indice evalida la coloracién de la piel, la tem-
peratura, el nivel de conciencia, el dolor abdominal, la defensa ab-
dominal y los ruidos intestinales. Posteriormente se sigui6 la evolu-
cién de los pacientes valorando la gravedad del episodio segin los
Criterios de Atlanta 1992. Con los datos recogidos se realiz6 prime-
ro un estudio univariante para valorar la capacidad prondstica sobre
la gravedad y la mortalidad del indice clinico. Posteriormente se re-
alizé un estudio univariante para detectar posibles factores de con-
fusion.

Resultados: Recogimos el Indice Clinico de las 24 y 48 horas pos-
teriores a | ingreso sobre una poblacién de 183 pacientes con pan-
creatitis aguda. Los pacientes con pancreatitis aguda grave tuvieron
mayor puntuacién en el Indice Clinico de las 48 horas que los pa-
cientes con pancreatitis aguda leve, estas diferencias fueron estadis-
ticamente significativas (p = 0,01). Estas diferencias se mantuvieron
en relacion al desarrollo de shock (p < 0,01), insuficiencia respirato-
ria (p = 0,017), insuficiencia renal (p < 0,01), pseudoquistes pancre-
aticos (p = 0,03) y en relacién a la mortalidad (p < 0,01). El Indice
Clinico de las 24 horas no mostré diferencias estadisticamente sig-
nificativas en los pardmetros estudiados.

Conclusiones: El Indice Clinico de Schémerich J et al. de las 48
horas parece ser un buen indice para predecir la evolucién de la
pancreatitis aguda en relacién con la gravedad y la mortalidad.

VALOR PRONOSTICO DEL INDICE DE COMORBILIDAD DE
CHARLSON EN LA GRAVEDAD DE LA PANCREATITIS AGUDA
L. Sempere Robles, E. de Madaria, J. Martinez, M.A. de La
Hoz, M. J. Poveda, P. Zapater y M. Pérez-Mateo

Unidad Pancredtica Hospital General Universitario de Alicante.
Alicante.

Introduccion: La comorbilidad previa al episodio de pancreatitis
aguda se ha asociado en distintos estudios a un aumento de la mor-
bimortalidad en los pacientes con pancreatitis aguda. Aunque esta
asociacion parece aceptada por la mayoria de los autores, en el mo-
mento actual se carece de un indice de comorbilidad estandarizado
que nos permita predecir la evolucién de los pacientes con pancrea-
titis aguda en los primeros momentos de evolucién. Charlson et el.
publicaron en 1987 un indice prondstico de comorbilidad para estu-
dios longitudinales que todavia no ha sido validado en pacientes
con pancreatitis aguda.

Objetivo: Validar el Indice de Comorbilidad de Charlson como in-
dicador de pronéstico en pacientes con pancreatitis aguda.

Material y métodos: Estudio analitico observacional de carécter
prospectivo realizado sobre pacientes con pancreatitis aguda ingresa-
dos en el Hospital General Universitario de Alicante en el periodo
entre Enero 2002 y Agosto 2003. En los pacientes recogidos se cal-
cul6 el Indice de Comorbilidad de Charlson previo al ingreso, y se
sigui6 su evolucion clinica valorando la gravedad del episodio segtin
los Criterios de Atlanta. Con los datos recogidos se realizé primero
un estudio univariante mediante el test de Chi cuadrado de Pearson
para valorar la capacidad prondstica sobre la gravedad y la mortali-
dad del Indice de Comorbilidad de Charlson. Posteriormente se rea-
liz6 un estudio multivariante mediante regresion logistica para detec-
tar posibles factores de confusion que interfirieran en los datos.
Resultados: Recogimos el Indice de Comorbilidad de Charlson so-
bre una poblacién del183 pacientes con pancreatitis aguda (78 varo-
nes y 105 mujeres) con una edad media de 60,7 afios. De ellas 152
(83,1%) pancreatitis fueron leves y 31 (16,9%) graves. La etiologia
mas frecuente fue la patologia litidsica biliar (62,8%) seguida de la
etiologia idiopdtica (16,4%), el alcohol (10,9%) y otras causas
(8,2%). Tanto el estudio univariante como el multivariante no mos-
traron diferencias estadisticamente significativas en relacién a la ca-
pacidad pronéstica de gravedad y mortalidad del Indice de Comor-
bilidad de Charlson en la pancreatitis aguda.

Conclusiones: No encontramos evidencia estadistica para validar la
capacidad prondstica del Indice de Comorbilidad de Charlson en la
pancreatitis aguda.
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