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Resumen: La insuficiencia pancredtica exocrina (IPE) es un trastorno producido por
numerosas patologias pancredticas y extrapancredticas, muchas de las cuales son habituales
en la prdctica cotidiana de los gastroenterdlogos, oncologos y cirujanos. Las deficiencias
nutricionales ocasionadas por esta entidad incrementan la morbimortalidad de los
pacientes, por lo cual su diagndstico temprano y su tratamiento oportuno e individualizado
son mandatorios en pacientes con patolagz’a: tales como pancreatitis cromica, pancreatitis
aguda necrotizante y tumores pancredticos o en individuos con antecedentes de cirugias
pancredticas y gastroduodenales.

Palabras clave: Insuficiencia pancredtica exocrina, diagndstico, tratamiento, consenso.

Abstract: Pancreatic exocrine insufficiency (PEI) is a condition that occurs in numerous
pancreatic and extrapancreatic diseases, many of which are frequent in daily practice
of gastroenterologists, oncologists and surgeons. Nutritional deficiencies caused by PEI
increase morbimortality of patients, so its early diagnosis and timely and individualized
treatment are mandatory for patients with diseases such as chronic pancreatitis, necrotising
acute pancreatitis and pancreatic tumours or individuals with bistory of pancreatic and
gastroduodenal surgeries.

Keywords: Pancreatic exocrine insufficiency, diagnosis, treatment, consensus.
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La insuficiencia pancredtica exocrina (IPE) es un trastorno producido
por numerosas patologias pancredticas y extrapancredticas, muchas de las
cuales son habituales en la prictica cotidiana de los gastroenterdlogos,
oncologos y cirujanos. Ademas de la pancreatitis crénica, entidad a
menudo subdiagnosticada en nuestro medio, las causas mas frecuentes de
IPE son la fibrosis quistica, la pancreatitis aguda necrotizante, los tumores
de pancreasy las cirugfas pancreiticas o gastroduodenales.

Las herramientas para diagnosticar una IPE dependerdn del escenario
particular y el tratamiento debe ser individualizado con el propésito de
prevenir y corregir los déficits nutricionales que impactan negativamente
en la morbimortalidad de los pacientes debido al aumento de
la probabilidad de presentar eventos cardiovasculares, infecciones
y fracturas patoldgicas, entre otras complicaciones. Es pertinente
mencionar que no todos los pacientes con IPE presentan pérdida de peso
o sintomas digestivos, por lo cual es mandatorio pesquisar este trastorno
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aun en pacientes asintomaticos en todos los escenarios en los cuales la IPE
sea factible.

Objetivo

El objetivo de este consenso multidisciplinario fue establecer pautas de
diagndstico y tratamiento de la IPE en distintos escenarios en nuestro
medio y fue organizado por el Club del Pancreas de la Republica
Argentina con la participacién de gastroenterdlogos, oncélogos, cirujanos
y una nutricionista.

Metodologia

Los especialistas fueron distribuidos en cuatro grupos multidisciplinarios
de trabajo, los cuales realizaron la bisqueda, el andlisis y la presentaciéon
de la bibliografia disponible hasta noviembre de 2017 relacionada con los
siguientes temas:

a. Consideraciones generales en IPE

b. IPE en pancreatitis cronica

c. IPE en pancreatitis aguda

d. IPE en cancer de pdncreas

e. IPE post cirugia pancredtica

Se efectuaron 3 reuniones de trabajo presenciales en noviembre de
2017, diciembre de 2017 y abril de 2018 para la discusion y la confeccién
del documento final.

Consideramos necesario mencionar que la mayoria de los estudios
publicados hasta el inicio de este consenso son, en general, poco
comparables entre si debido a las diferencias en el diseno metodoldgico, la
inclusién de pacientes heterogéneos dentro de una misma patologia y/o a
las limitaciones relacionadas con el método utilizado para evaluar IPE.

En la mayorfa de los temas abordados, los estudios prospectivos,
randomizados y controlados son limitados.

Por las razones mencionadas, entendemos que la informacién para la
confeccién de una guia de prictica clinica basada en evidencia resulta
insuficiente y el presente documento final consiste en recomendaciones
de expertos obtenidas por consenso.

a. Consideraciones generales

e :Coémo se define la IPE?

La IPE es el estado de maldigestién de nutrientes causado por la
insuficiente secrecién de enzimas pancredticas, su inadecuada activacion,
su degradacién precoz y/o la ineficiente interaccidon enzima-alimento, lo
cual condiciona una malnutricién calérico-proteica y déficits vitaminicos.
1,2,3,4,5

o ;Cuales son las principales causas de IPE?

Causas pancreaticas

- Pancreatitis crénica, recurrente y aguda.

- Fibrosis quistica y otros sindromes congénitos.
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- Esteatosis pancredtica.

- Diabetes.

- Tumores pancredticos y periampulares.

- Cirugia pancreatica.

Causas extrapancredticas

- Inadecuado aporte calérico-proteico.

- Enteropatias difusas (enfermedad celiaca, enfermedad de Crohn,
linfoma, otras).

- Tumores neuroenddcrinos funcionantes (gastrinoma,
somatostatinoma) y no funcionantes.

- Farmacos: somatostatina y andlogos (octeotride), inhibidores de la
lipasa.

- Virus de inmunodeficiencia humana adquirida.

- Cirugia gastroduodenal, incluidos algunos procedimientos
bari4tricos. " >%°

o ;Cudles son las manifestaciones y consecuencias clinicas de la IPE?

- Distensién abdominal, diarrea, dispepsia y dolor abdominal
producidos por la presencia de restos alimentarios no digeridos en la luz
intestinal.

- Signos y sintomas causados por malnutricidon calérico-proteica* y
déficits especificos tales como pérdida de peso, sarcopenia y anemia
con astenia y adinamia, xeroftalmia, anomalfas de la visién nocturna,
espasmos musculares, osteopenia, osteoporosis, fracturas espontineas,
ataxia, neuropatia, deterioro cognitivo, coagulopatia, riesgo aumentado
de eventos cardiovasculares y de infecciones.

* Deficiencia de energia, proteinas y otros nutrientes, que ocurre

cuando el aporte es menor a los requerimientos. *!

- Deterioro de la actividad laboral y de la calidad de vida.

- Mortalidad precoz. 127

e ;Cudles son los métodos diagnésticos de IPE disponibles en nuestro
pais?

- Pruebas de secrecidon pancredtica: test de elastasa en materia fecal.

- Pruebas de funcién digestiva: test de Van de Kamer/esteatocrito.

- Pardmetros nutricionales: bioquimicos y antropométricos (peso, talla,
indice de masa corporal, variaciones en el peso corporal, medicién de
pliegues, dinamometria).

e :Cudl es el mejor método a utilizar para el diagndstico de IPE?

La eleccién del método dependerd del escenario en el que deba
diagnosticarse la IPE y de la disponibilidad de los tests (desarrollado en
cada médulo).

b. IPE en pancreatitis cronica

La pancreatitis crénica (PC) es una de las causas més frecuentes de IPE
y los mecanismos que la originan son los cambios parenquimatosos y/
o ductales resultantes de la inflamacién, la fibrosis y sus consecuencias.
La IPE puede ser uno de los pilares en el diagndstico de la PC dado que
puede estar presente en casos de PC temprana en los cuales los cambios
anatOomicos aun no son evidentes. La deteccidon y el tratamiento oportuno
de la IPE afectan el prondstico de los pacientes con PC.
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e :Debe evaluarse la presencia de IPE en todo paciente con diagnéstico
de PC?

Si, debe evaluarse en todo paciente con PC. El tiempo de presentacién
de IPE puede variar segun la etiologia de la PC; en general, en la PC
de ectiologia alcohdlica se presenta antes que en la PC idiopatica de
presentacion temprana (early-onset idiopathic pancreatitis).

Se recomienda realizar un test de secrecidn y/o funcién y valoraciéon de
pardmetros nutricionales bioquimicos con una frecuencia anual, aunque
este intervalo podria ser menor de acuerdo con el estado clinico del
paciente. En cada consulta deben evaluarse sintomas, signos y pardmetros
antropométricos (indice de masa corporal y porcentaje de pérdida de peso
en los tltimos 6 meses, entre otros). 12,8

e :Los cambios morfoldgicos se correlacionan linealmente con la
presencia de IPE?

No. Si bien los cambios morfoldgicos y la funcién pancredtica exocrina
se correlacionan, hay pacientes que presentan cambios anatémicos
minimos o inaparentes con IPE, y otros con marcadas alteraciones
morfoldgicas sin IPE. 1,7.9:10,11,12

o ;Cudl es el mejor método para diagnosticar IPE en un paciente con
PC en nuestro medio?

En la prictica clinica, la determinacién de elastasa en materia fecal es
el método de eleccién por su sencillez y disponibilidad; este test evalda
la secrecién pancredtica, el principal mecanismo fisiopatolédgico de IPE
en PC. No existe un valor de corte ampliamente consensuado para
diagnosticar IPE.

Cuanto menor sea el valor de elastasa fecal, mayor sera la probabilidad
de IPE. Cuando el valor es menor de 100 ug/g, el diagndstico de
IPE es altamente probable y cuando el valor es 100 ug/g - 200 ug/
g se recomienda considerar otras herramientas adicionales, como los
pardmetros nutricionales, las imdgenes y también el cuadro clinico.
Pueden observarse valores “falsos positivos” en presencia de diarrea
acuosa.

Una alternativa es la determinacién cuantitativa de grasa en materia
fecal (test de Van de Kamer). Si bien ha sido considerado el “patrén
de oro”, su uso se ha limitado por su realizacién dificultosa y la escasa
aceptacion de los pacientes. Es importante recordar que este test no
discrimina maldigestién por IPE de otras causas de malabsorcion.

No hay consenso sobre la utilidad del esteatocrito en este escenario.

En pacientes con PC y alta sospecha clinica de IPE, la valoracién
de pardmetros nutricionales bioquimicos es una herramienta util
especialmente cuando no se dispone de otros métodos o cuando los
resultados de los mismos no son concluyentes.

Los pardmetros bioquimicos a evaluar en un paciente con sospecha y/
o diagnéstico de IPE son: prealbimina, albimina, transferrina, proteina

ligadora de retinol, vitaminas liposolubles (A, D, E y K), vitamina B12,

hierro, zinc, magnesio, hemoglobina, hemoglobina glicosilada. 1.3.7.8,13,14,

15

o ;Cuales son los pacientes con IPE que deben recibir tratamiento?

217



Acta Gastroenteroldgica Latinoamericana, 2018, vol. 48, nim. 3, April-September, ISSN: 0300-9033 / 2429-1119

Los pacientes con PC e IPE deben ser tratados aun en ausencia de
sintomas, debido a que los déficits nutricionales provocan aumento de la
morbimortalidad. 1316

e :Cudl es el tratamiento de la IPE?

- Terapia de reemplazo enzimdtico pancredtico (TREP).

- Plan de alimentacién adecuado y saludable.

- Suspensién de los hdbitos téxicos para el pincreas (especialmente
tabaco y alcohol).

o ;:Cual debe ser el esquema de TREP?

Como esquema inicial se recomienda indicar cépsulas con
20.000-25.000 UT de lipasa durante las ingestas:

Comidas principales (almuerzo y cena): 2 cépsulas.

Comidas menores (desayuno y merienda): 1 cdpsula.

La dosis debe ser individualizada y suficiente para lograr el control de

los sintomas y la normalizacién del estado nutricional, 34> ¢8 17

e :Se recomiendan, ademds de la TREP, los suplementos vitaminicos y
minerales, dcidos grasos de cadena media, etc.?
Se recomienda suplementar vitaminas, minerales y oligoelementos

solo en casos de deficiencias. No existe evidencia suficiente para la

recomendacidn sistematica de dcidos grasos de cadena media. 2.8,13,15,19

o ;Cudles son las recomendaciones respecto del plan de alimentaciéon y
los hébitos de vida?

Se recomienda un plan de alimentacién normal saludable (50-55% de
hidratos de carbono, 30-35% de grasas y 15% de proteinas), suficiente
para mantener un adecuado estado nutricional. No estd indicada
la restriccion de grasa. Los pacientes malnutridos requieren ingestas
frecuentes, pequenas y de alto valor energético.

El seguimiento de los pacientes debe estar acompanado por la
evaluacién periddica de un nutricionista para determinar requerimiento
de soporte nutricional.

La suspensién del tabaco y del alcohol disminuye el riesgo de progresion
de la enfermedad. 2341320

e :Como debe monitorearse la respuesta al tratamiento?

- Clinicamente: aumento de peso y ausencia de distension, diarrea,
dispepsia y dolor abdominal.

- El monitoreo de los pardmetros nutricionales (antropométricos y
bioquimicos) es de especial utilidad en esta etapa. 1> 1> 18
La determinacidn de elastasa fecal no debe ser usada para evaluar la

respuesta al tratamiento ya que solo valora la secrecién exocrina propia
del paciente. 131> 18

El objetivo del tratamiento es el cese de los sintomas y la normalizacién
de los pardmetros nutricionales.

e Cudles consideraciones deben realizarse en pacientes no
respondedores al tratamiento?

- Verificar que la TREP (dosis y momento de la toma) y el plan de

alimentacion sean adecuados.
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- Agregar un inhibidor de la bomba de protones (IBP) para mejorar la
biodisponibilidad de las enzimas pancredticas.

- Aumentar progresivamente la dosis de enzimas (2 o 3 veces la dosis
inicial).

- Considerar otras causas de falta de respuesta al tratamiento tales
como el sobrecrecimiento bacteriano del intestino delgado, giardiasis,

enfermedad celfaca, etcétera. 2418

Conclusiones

Se recomienda evaluar IPE en todos los pacientes con PC ya que su
presencia influye en el prondstico de la enfermedad.

En cada consulta deben evaluarse los sintomas y signos de la IPE y de
sus consecuencias.

Las herramientas disponibles para evaluar IPE son la determinacion
de elastasa en materia fecal, el test de Van de Kamer y los pardmetros
nutricionales (bioquimicos y antropométricos).

Todo paciente con PC e IPE debe ser tratado con cdpsulas que
contengan 20.000-25.000 UT de lipasa durante las ingestas principales (2
cépsulas durante el almuerzo y la cena) y menores (1 cdpsula durante el
desayuno y la merienda).

El plan de alimentacién saludable y suficiente y la suspensién de tabaco
y alcohol forman parte del tratamiento.

El objetivo del tratamiento es el cese de los sintomas y la normalizaciéon
de los pardmetros nutricionales.

En pacientes no respondedores, se recomienda verificar el adecuado
cumplimiento del tratamiento, agregar un IBP, aumentar la dosis inicial
2 0 3 veces y considerar la presencia de otras entidades asociadas.
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¢. IPE en pancreatitis agudzz

La pancreatitis aguda (PA) puede causar el deterioro de la funcién
pancredtica exocrina y/o endocrina como consecuencia de la pérdida
de la masa celular y de la capacidad funcional a nivel acinar y/o de
los islotes de Langerhans. La IPE luego de una PA es secundaria a la
inflamacidn, necrosis, infeccién, fibrosis, obstruccidn del sistema ductal
y/o tratamientos intervencionistas con necrosectomias.

Ha sido postulado que el desarrollo y la evolucién de la IPE luego de
una PA podrian estar relacionados con la etiologfa de la pancreatitis, la
gravedad del episodio, la presencia de necrosis, su localizacién y extension,
el requerimiento de tratamiento endoscépico, percutineo o quirtrgico
de la necrosis infectada, la recurrencia de la pancreatitis y la enfermedad
pancredtica previa (ejemplo: pancreatitis crénica subyacente).

Es importante resaltar que, en los estudios publicados, existe
variabilidad en cuanto al método utilizado para evaluar la funcién
pancredtica, el tiempo de la evaluacién (post-PA inmediata o tardia) y la
gravedad de la pancreatitis de los pacientes incluidos.

o ;:Cudl es la frecuencia de IPE post-PA?

- La IPE posterior a la PA es frecuentemente subdiagnosticada.

- La frecuencia de IPE post-PA publicada es variable debido a la

heterogeneidad de los estudios y oscila entre 0% y 83%. 6.7.8,9,10,11,12, 13,
14, 15, 16, 17, 18, 19, 20, 21
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- Segin dos metaandlisis la frecuencia es de 30% y 27,1%,
respectivamente. 5

En la préctica clinica frecuentemente no se considera a la IPE como
una complicacién probable luego de una PA. Habitualmente la IPE se
asociaala PA necrotizante, PA grave y/o al antecedente de necrosectomia
(endoscépica, percutdnea, quirtrgica o tratamientos combinados). Se ha
demostrado que la IPE también puede presentarse transitoriamente en
PA leve.

o ¢La frecuencia de IPE aumenta con la gravedad de la PA?

Las caracteristicas de los estudios publicados hacen dificil responder
de manera categérica a esta pregunta. Parece haber una tendencia a una
mayor frecuencia de IPE en la PA grave. No obstante, hay que resaltar que
la PA leve puede causar IPE, a menudo subdiagnosticada en la practica

clinica, usualmente transitoriay con normalizacién de la funcién exocrina

a posteriori. 5.7,10,13,15,17

o ;Existe relacidon entre la extension de la necrosis y el desarrollo de IPE?

La presencia de necrosis glandular aumenta la frecuencia de IPE. 45,6,

9,11, 14,16, 18,19

Larelacién entre el porcentaje de extension de la necrosis y la frecuencia

de IPE es controversial. ' En presencia de necrosis pancredtica cefdlica

o total, los valores de elastasa en materia fecal son més bajos. 16

Ademds, se ha reportado una mayor frecuencia de IPE en pacientes

sometidos a necrosectomia pancreética. 12,18

o ¢Existe una etiologia de PA que predisponga a mayor frecuencia de
IPE?

Si, la frecuencia de IPE en PA de ctiologfa alcohdlica (sin signos
de pancreatitis crénica) fue significativamente mayor que en la PA de
etiologfa biliar, > 11151718
o ;La recurrencia de PA incrementa el riesgo de IPE?

La bibliografia disponible al respecto es limitada y los estudios

publicados concluyen que no hubo relacién estadisticamente significativa
entre la recurrencia de la PA y el riesgo de IPE.'”*! Sin embargo, algunas
pancreatitis recurrentes cursan con deterioro de la funcién exocrina, por
lo cual sugerimos la pesquisa de IPE ante esta situacion.

o :Cudl es el manejo recomendado?

Considerar los factores de riesgo para IPE, las variables clinicas, los
pardmetros nutricionales bioquimicos y el valor de elastasa fecal en cada
paciente, 1> 3510.12.21

- Como esquema inicial se recomienda indicar cdpsulas con
20.000-25.000 UI de lipasa durante las ingestas:

Comidas principales (almuerzo y cena): 2 cédpsulas

Comidas menores (desayuno y merienda): 1 cdpsula

- Plan de alimentacién adecuado y saludable.

- Supresién de tdxicos (alcohol, tabaco, cannabis).

e ;Puede recuperarse la funcién exocrina?

Si. El tiempo de recuperacién y el porcentaje de pacientes que
normalizaron la funcién pancredtica fueron muy variables en los estudios
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publicados. Se ha descripto la recuperacién de la funcién pancredtica

exocrina a largo plazo. '

Si bien la funcién exocrina puede recuperarse progresivamente luego
de la injuria aguda, esto puede tardar varios afos, por lo cual se
recomienda un seguimiento periédico con evaluacién del cuadro clinico,
determinacion de elastasa en materia fecal y evaluacién de los pardmetros
nutricionales.

o;Existe una relacién entre la IPE y la insuficiencia pancredtica
endocrina post-PA?

Larelacién entre laIPE y lainsuficiencia endocrina post-PA no es lineal
debido a que diferentes regiones pancredticas afectadas son mds propensas

: : .. 20,21,22,23,24
a generar una u otra lIlSllﬁClCIlCla. 0 3

Conclusiones

Sibien la frecuencia publicada de IPE posterior a una PA es muy variable,
se estima que es aproximadamente del 30%.

La probabilidad de desarrollar IPE es elevada si las formas clinicas de
PA son graves o moderadamente graves, con necrosis > 50%, necrosis de
la cabeza pancredtica o necrosis con pared (WON “walled off necrosis”)
y posterior a necrosectomia. Los integrantes del presente consenso
recomiendan realizar un test de elastasa en materia fecal e iniciar TREP
cuando los valores son menores de 200 pug/g.

Asimismo, es recomendacién del consenso solicitar este test para
confirmar IPE en pacientes que presentan sintomas (diarrea, dispepsia,
dolor abdominal, meteorismo, pérdida de peso) y/o alteracidon de
pardmetros nutricionales bioquimicos durante el seguimiento, aun con el
antecedente de haber presentado una PA leve, necrosis < 50% o necrosis
de cuerpo-cola de pancreas.

Confirmada la IPE, el TREP deberia iniciarse cuando comienza la
nutricién oral sélida o, eventualmente, la nutricién enteral polimérica.
La dosis puede incrementarse segin la necesidad; una alternativa es
el agregado de un inhibidor de bomba de protones para mejorar la
biodisponibilidad de las enzimas.

Es importante una alimentacién variada saludable, asi como la
supresion de téxicos como el alcohol, el tabaco y el cannabis para evitar la
progresion del dafio tisular y favorecer la recuperacién.

Los controles deberian realizarse periddicamente cada 3 a 6 meses e
incluir evaluacién clinica, pardmetros nutricionales y elastasa fecal. El

TREP podra suspenderse cuando la funcidn exocrina se haya recuperado.
1,2,3,5,10, 12,21
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PA grave y moderada (Atlanta modificado) PA leve
PA necrotizante (necrosis > 50%) PA necrotizante (necrosis < 50%)
PA necrotizante de cabeza PA necrotizante de cuerpo y cola
Necrosis encapsulada (WON) +
Necrosectomia quirdrgica, Sintomas (diarrea/esteatorrea,
percutdnea o endoscopica pérdida de peso) y/o alteracion nutricional
Va7 E
Flastasa < 200 pg/g [ :
\ 4
Control cada 3-6 meses: Elastasa > 200 pg/g
Y clinico, nutricionaly control clinico y
Tratamiento enzimético: elastasa fecal de laboratorio

6 cap/dia inicialmente A
(ante la no disponibilidad de elastasa,
considerar tratamiento empirico)

Algoritmo sugerido
Algoritmo sugerido

d. IPE en cincer de pancreas

El adenocarcinoma ductal de pdncreas representa el 90% de los tumores
solidos malignos de esta glindula; el 10 % restante incluye a los
tumores neuroenddcrinos y a los acinares, entre otras estirpes. En
estas recomendaciones nos referimos especificamente al adenocarcinoma
ductal de pancreas.

La amplia mayoria de los pacientes con cancer de péncreas presenta
pérdida de peso al momento del diagnéstico; la misma es secundaria
al sindrome anorexia-caquexia y a la IPE, e impacta negativamente en
el prondstico de estos pacientes ya que condiciona su ingreso a los
protocolos de tratamiento y afecta las tasas de respuesta y de efectos
adversos.

En el paciente con cincer de cabeza de pancreas, la IPE se debe
principalmente a la obstruccién ductal y falta de liberacién de enzimas
pancredticas hacia la luz duodenal; en este escenario clinico, la IPE es, a

menudo, subdiagnosticada y, por lo tanto, no tratada. '

En los tumores de cabeza de pdncreas, la prevalencia de IPE es del
60-70% y se incrementa a 92% luego de un promedio de seguimiento de
2 meses. En otras localizaciones, la prevalencia es menor. 2

e En el paciente con céncer de cabeza de pancreas, ¢la presencia de IPE
debe ser investigada con algin test o puede iniciarse el tratamiento sin
estudios previos?

En pacientes que presentan obstruccién ductal en los estudios por
imagenes, la alta frecuencia de IPE justifica el TREP empirico temprano
asociado al apoyo nutricional con el objetivo de mejorar y/o mantener los
pardmetros nutricionales y la calidad de vida.

223



Acta Gastroenteroldgica Latinoamericana, 2018, vol. 48, nim. 3, April-September, ISSN: 0300-9033 / 2429-1119

Si no hay evidencia de obstruccién ductal y el paciente no presenta
sintomas y signos de malnutricién (clinica y/o bioquimica) se puede
utilizar el test de elastasa fecal para decidir si requiere TREP.?

e En el paciente con cdncer de cuerpo-cola de pancreas, ¢la presencia de
IPE debe ser evaluada?

Si. Se recomienda la utilizacién del test de elastasa fecal para el
diagnoéstico de IPE. La frecuencia de esta condicién es menor en los
tumores de cuerpo-cola de pancreas comparada con los de localizacién
cefalica.*

e :Los pacientes con céncer de pancreas requieren evaluacion por
nutricionistas?

En esta poblacién de pacientes se recomienda fuertemente la
evaluacién temprana por nutricionistas en forma sistemdtica, aun en
aquellos con parametros nutricionales conservados.’

e ;Cudl es el tratamiento recomendado de la IPE?

Como esquema inicial se recomienda indicar cdpsulas con
20.000-25.000 UI de lipasa durante las ingestas.

- Tumor cefilico:

Comidas principales (almuerzo y cena): 2-3 cépsulas.

Comidas menores (desayuno y merienda): 1-2 cdpsulas.

- Tumor de cuerpo-cola:

Comidas principales (almuerzo y cena): 2 cépsulas.

Comidas menores (desayuno y merienda): 1 cdpsula.3

Segun la respuesta, y luego de verificar el adecuado cumplimiento de la
TREDP (y del plan alimentario adecuado), se puede considerar agregar un
inhibidor de la bomba de protones para mejorar la biodisponibilidad de
la TREP y/o aumentar la dosis de las enzimas progresivamente (2-3 veces
la dosis inicial).

o ;:Cudles son los métodos de monitoreo recomendados para valorar la
respuesta al tratamiento de la IPE?

El objetivo del tratamiento es el cese de los sintomas y la normalizacién
de los pardmetros nutricionales. La mejoria de los sintomas de IPE no
siempre se correlaciona con una mejoria del estado nutricional, mientras
que la ganancia de peso y el indice de masa corporal si lo hacen.

El monitoreo de los pardmetros nutricionales (antropométricos y
bioquimicos) es de especial utilidad en esta etapa. La determinacién de
elastasa fecal no debe ser usada para evaluar la respuesta al tratamiento ya
que solo valora la secrecion exocrina propia del paciente.

Si a pesar de haber optimizado el tratamiento no se logra mejorar

los parametros nutricionales, se recomienda considerar otras causas de

malnutricién.

e ;Cudl es el impacto del TREP previo a la cirugia en pacientes con
céncer de cabeza de pancreas?
Se ha observado una disminucién de la morbimortalidad

posoperatoria, por lo cual se recomienda el TREP en pacientes con

obstruccién ductal, sintomas o test diagnéstico de IPE positivo.”

224



Sandra Basso, et al. I Consenso argentino de diagndstico y tratamiento de la insuficiencia pancredtica exocrina
Conclusiones

En el cancer de cabeza de pancreas, la IPE se debe principalmente a la
obstruccién ductal con ausencia de liberacién de enzimas pancredticas
hacia la luz duodenal.

En pacientes que presentan obstruccién ductal, la alta frecuencia de
IPE justifica el TREP empirico precoz asociado al apoyo nutricional con el
objetivo de mejorar y/o mantener los pardmetros nutricionales y la calidad
de vida.

Si no hay evidencia de obstruccién ductal y el paciente no presenta
sintomas y signos de malnutricién (clinica y/o bioquimica) se puede
utilizar el test de elastasa fecal para decidir si requiere TREP.

En pacientes con tumores de cuerpo-cola de péncreas se recomienda la
utilizacién del test de elastasa fecal para el diagndstico de IPE.

En preoperatorio, se recomiendael TREP en pacientes con obstrucciéon
ductal, presencia de sintomas o test diagnéstico de IPE positivo, ya que se
ha observado una disminucién de la morbimortalidad posoperatoria.

r Cancer de pancreas T

Tu cabeza Tu cuerpo/cola de
de pancreas pancreas
|
Obstruccion
ductal
Y Y
sl NO
TREP Sintomas y signos
Empirico més soporte de malnutricion
nutricional (clinicos y bioquimicos)
(R
sl NO

| v

Elastasa Fecal
Y l

<200 pg/g| | > 200 ng/g

v

Control clinico y de
laboratorio

Algoritmo sugerido
Algoritmo sugerido

225



Acta Gastroenteroldgica Latinoamericana, 2018, vol. 48, nim. 3, April-September, ISSN: 0300-9033 / 2429-1119
e. IPE post civugia pancredtica

La IPE posquirtrgica se define como la condicién en la cual las
enzimas pancredticas secretadas no logran mantener la normal digestion-
absorciéon de nutrientes debido a las modificaciones anatdmicas y
funcionales ocasionadas por los procedimientos quirtrgicos. Los factores
involucrados en esta situaciéon de maldigestiéon dependen del tipo de
cirugia e incluyen el volumen de parénquima pancredtico resecado, la
enfermedad de base y el estado del parénquima remanente, la disminucién
de la estimulacién posprandial y la asincronia entre el vaciado géstrico de
los alimentos y la secrecién biliopancredtica.

En estas recomendaciones solamente serdn discutidos los mecanismos
causantes de IPE en los dos tipos de cirugia pancredtica mads
frecuentemente realizados: la duodenopancreatectomia cefilica (DPC)
y la pancreatectomia izquierda (PI). No serdn analizadas la
pancreatectomia central ni las cirugfas realizadas en pacientes con
pancreatitis cronica (cirugfas de Frei, de Beger o de Partington- Rochelle).

o ;Cudles son los principales mecanismos involucrados en la IPE post
reseccion pancredtica?

En DPC:

- Disminucién de la estimulacién de la secrecion pancredtica debido
a la alteracién en la relajacion del fundus gastrico y a la reduccién de la
secrecién de colecistokinina secundaria a la reseccién duodenal.

- Reduccién de la secrecién de enzimas por reseccién de parénquima.

- Alteracién de la interaccién enzima-alimento por la llegada al yeyuno
de particulas de mayor tamafio post reseccion del antro géstrico (cirugfa
de Whipple).

- Asincronia entre el vaciado gistrico de nutrientes y la secrecién
biliopancredtica.

En PI:

- En este caso la IPE se relaciona con la reduccién del parénquima
pancredtico secretante y la calidad del parénquima remanente.1

o ;Cudl es la frecuencia de IPE luego de las resecciones pancreaticas?

La frecuencia reportada es variable. En la DPC, la mayoria de las
publicaciones muestra una elevada frecuencia entre el 64 y el 100%. En
el caso de la PI, la bibliografia reporta mayor variabilidad de presencia de
IPE, aunque es menor que en la DPC. La aparicién de IPE luego de las
resecciones de cuerpo-cola dependera tanto de la magnitud de la reseccién
como de las caracteristicas anatomo funcionales del pincreas remanente.
2,3,4,5

e ;Cudles son los test utiles para diagnosticar IPE luego de los distintos
tipos de resecciones pancredticas?

Los mecanismos que causan IPE varfan de acuerdo con el tipo de cirugia
y esto debe ser considerado en el momento de seleccionar el test a utilizar
para evaluar la presencia de esta entidad.

Luego de la DPC, la prueba mas adecuada para evaluar IPE es el
test del aire espirado utilizando triglicéridos marcados con13 C ya que

226



Sandra Basso, et al. I Consenso argentino de diagndstico y tratamiento de la insuficiencia pancredtica exocrina

valora el proceso digestivo global. Este test no se encuentra disponible en
Argentina al momento de la elaboracién de este consenso.

En nuestro medio, una opcién vélida para diagnosticar IPE
posoperatoria es el test de Van de Kamer, pero su uso estd limitado
principalmente por la baja aceptacién de esta prueba por parte de los
pacientes.

Es importante tener en cuenta que la determinacién de elastasa fecal
no es un buen método para evaluar IPE después de una DPC debido a
que la maldigestién secundaria a esta cirugia depende fundamentalmente
de la asincronia entre el vaciado gastrico de los alimentos y la secrecién
biliopancredtica. Un test de elastasa fecal normal no asegura un proceso
digestivo global adecuado en este escenario.

Los pardmetros nutricionales (antropométricos y bioquimicos) son
indispensables para una correcta evaluacién y seguimiento de estos
pacientes.

En el caso de la pancreatectomia corporocaudal, la determinacion de
elastasa fecal es un método util para evaluar secrecién pancredtica ya que
no estd alterado el eje gastro-duodeno-pancredtico. El resto de los estudios
como el test del aire espirado, el test de Van de Kamer y los pardmetros
nutricionales tienen la misma utilidad que en la DPC. 16,78

e ;Deben solicitarse tests para evaluar IPE a todo paciente sometido a
DPC o PI?

En lo que respectaala DPC, si el paciente presentd obstrucciéon ductal
preoperatoria o la causa de la reseccion fue pancreatitis crénica, no seria
necesario realizar tests diagnc')sticos; €N €Stos casos se acepta indicar TREP
en forma empirica.

Cuando el paciente no tuvo obstruccién ductal prequirtrgica o
presenta un remanente pancredtico aparentemente sano se sugiere realizar
una evaluacién de la suficiencia exocrina antes de indicar TREP. En estos
pacientes, el test de Van de Kamer y los pardmetros nutricionales son
herramientas utiles para tomar una decisién de tratamiento.

En las PI la variabilidad de la frecuencia de IPE hace necesaria la
realizacion de tests diagndsticos. En estos pacientes, la determinacién de
elastasa fecal es un estudio util como primera aproximacién. El test de
Van de Kamer y los pardametros nutricionales también son ttiles como

herramientas para tomar una decisién de tratamiento. !

o :Cudl deberia ser la dosis de TREP en pacientes sometidos a cirugfas
pancreaticas?

La dosis de reemplazo se establece teniendo en cuenta multiples
factores, entre los cuales estd la patologia de base (tumor, pancreatitis
crénica) ya que esta tiene impacto en la calidad del parénquima
pancredtico remanente y, por lo tanto, en la capacidad secretoria exocrina
posoperatoria. Como en otras situaciones, deben ser consideradas las
caracteristicas de las ingestas (volumen, valor calérico, contenido de grasa,
duracién).

Como esquema inicial se recomienda indicar cdpsulas con
20.000-25.000 UI de lipasa durante las ingestas.

Post DPC:
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Comidas principales (almuerzo y cena): 2-3 cépsulas.

Comidas menores (desayuno y merienda): 1-2 cdpsulas.

Post PI:

Comidas principales (almuerzo y cena): 2 cdpsulas.

Comidas menores (desayuno y merienda): 1 cdpsula.

Post duodenopancreatectomia total:

Comidas principales (almuerzo y cena): 3 cdpsulas.

Comidas menores (desayuno y merienda): 2 cdpsulas.’

e :Como deberia ser el seguimiento de los pacientes con TREP?

No hay estudios publicados sobre el seguimiento a largo plazo de
pacientes en tratamiento con enzimas pancreaticas por IPE post reseccion
quirdrgica.

Se recomienda que los pacientes sometidos a una reseccién pancredtica
sean monitoreados periddicamente debido a la posibilidad de desarrollo
tardio de IPE post DPC y de normalizacién de la secrecion pancredtica
post PI. La dosis de TREP debera adecuarse a cada paciente de acuerdo a
la respuesta clinica y a los parametros nutricionales.

Conclusiones

Los principales mecanismos de IPE post cirugias pancredticas son los
cambios anatomo-funcionales derivados de la cantidad y calidad de
parénquima pancredtico remanente y especialmente las modificaciones en
el transito gastrointestinal en las diferentes reconstrucciones post DPC.

Si bien la frecuencia publicada de IPE post resecciones pancredticas
es muy variable, concluimos que es elevada luego de la DPC por lo que
en la mayoria de los casos deberia indicarse TREP de manera empirica,
especialmente si el paciente present6 obstruccién ductal preoperatoria o
la causa de la reseccion fue una complicacién de una PC. En cambio, luego
de una PI es necesario realizar algun test para evaluar la funcionalidad.

El mejor test para diagnosticar IPE luego de una PI es medir la elastasa
en materia fecal. Luego de la DPC, la prueba mas adecuada es el test del
aire espirado, pero al no estar disponible en nuestro pais al momento del
consenso, el test de Van de Kamer y los pardmetros nutricionales son
herramientas utiles para la toma de decisiones y seguimiento.

Se recomienda el monitoreo periddico de la funcionalidad pancredtica,
asi como también de las dosis administradas en cada paciente sometido
a resecciones pancredticas de acuerdo con la respuesta clinica y los
parametros nutricionales.

En pacientes sometidos a DPC con obstruccién ductal preoperatoria
o con diagndstico de PC, el TREP deberia iniciarse cuando comienza la
nutricién oral sélida. La dosis puede incrementarse segiin necesidad.
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