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RESUMEN

Introduccién: La pancreatitis aguda es una patologia con alta incidencia a
nivel mundial, variando entre 4.9 y 80 casos por cada 100,000 habitantes. La
severidad de esta enfermedad puede variar desde leve hasta grave, con una
mortalidad del 15% en casos severos. Aunque existen varias escalas
predictoras de severidad, el indice neutrdfilo-linfocito (INL) ha demostrado ser
una alternativa mas sencilla y econdémica. El objetivo de este estudio es
evaluar el indice neutréfilo-linfocito en pacientes con pancreatitis aguda en el
Hospital General Monte Sinai en el periodo 2021-2022 Metodologia: Este
estudio es de nivel analitico, transversal, retrospectivo y observacional, en el
que se incluyeron a 155 pacientes que cumplian los criterios de inclusion. Los
datos se analizaron en SPSS 26, usando estadistica descriptiva e inferencial,
incluyendo pruebas de normalidad, Mann-Whitney y el indice de Youden. Se
evalué el rendimiento del INL con el area bajo la curva ROC para determinar
su eficacia pronoéstica. Resultados: La prevalencia de pancreatitis aguda en
fue del 0.3%, predominando en mujeres y en el grupo etario de 21 a 39 afos.
Los sintomas mas frecuentes fueron dolor abdominal (68.4%) y distension
abdominal (43.2%). El andlisis revel6 que el indice neutrofilo-linfocito (INL)
mostré una capacidad moderada para distinguir entre pancreatitis aguda leve
y grave, con un area bajo la curva ROC de 0.618, mientras que los leucocitos
demostraron una mejor capacidad diagnéstica con un AUC de 0.897. El INL
presentd alta especificidad (93.7%) y valor predictivo negativo (76.6%) para
confirmar la ausencia de pancreatitis aguda grave. Conclusiones: El INL se
relaciona con la gravedad de la pancreatitis aguda, pero no predice
eficazmente la severidad de la enfermedad en comparacién con la cantidad

de leucocitos, que muestra una mayor capacidad predictiva.

Palabras claves: indice neutrofilo-linfocito, pancreatitis aguda, gravedad,

evaluacion clinica, Hospital General Monte Sinai, marcadores inflamatorios.
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ABSTRACT

Introduction: Acute pancreatitis is a pathology with high incidence worldwide,
varying between 4.9 and 80 cases per 100,000 inhabitants. The severity of this
disease can vary from mild to severe, with a mortality of 15% in severe cases.
Although several severity predictor scales exist, the neutrophil-lymphocyte
index (NLI) has proven to be a simpler and more economical alternative. The
aim of this study is to evaluate the neutrophil-lymphocyte index in patients with
acute pancreatitis at Mount Sinai General Hospital in the period 2021-2022
Methodology: This study is analytical, cross-sectional, retrospective and
observational level, in which 155 patients who met the inclusion criteria were
included. Data were analyzed in SPSS 26, using descriptive and inferential
statistics, including normality, Mann-Whitney and Youden Index tests. INL
performance was evaluated with the area under the ROC curve to determine
its prognostic efficacy. Results: The prevalence of acute pancreatitis was
0.3%, predominantly in women and in the 21-39 years age group. The most
frequent symptoms were abdominal pain (68.4%) and abdominal distension
(43.2%). The analysis revealed that the neutrophil-lymphocyte index (NLI)
showed a moderate ability to distinguish between mild and severe acute
pancreatitis, with an area under the ROC curve of 0.618, while leukocytes
showed a better diagnostic ability with an AUC of 0.897. INL presented high
specificity (93.7%) and negative predictive value (76.6%) to confirm the
absence of severe acute pancreatitis. Conclusions: NLI is related to the
severity of acute pancreatitis but does not effectively predict the severity of the
disease compared to the number of leukocytes, which shows a higher

predictive ability.

Key words: neutrophil-lymphocyte index, acute pancreatitis, severity, clinical

evaluation, Mount Sinai General Hospital, inflammatory markers.
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INTRODUCCION

La pancreatitis aguda es un proceso inflamatorio del pancreas que ocasiona
activacion sistémica de citoquinas (1,2). Se estima que la incidencia de
pancreatitis aguda a nivel mundial es de 4.9 a 80 casos por cada 100.000
habitantes (1). En Latinoamérica tiene una incidencia de 15,9 casos por cada
100.000 habitantes (2). En el Ecuador, segun los datos obtenidos del Instituto
Nacional de Estadistica y Censo (INEC) en el 2021 se reportaron 5144 casos
de pancreatitis aguda con predominio en el sexo femenino (3,4). La
pancreatitis aguda grave representa un 20-30% de todos los casos con una
tasa de mortalidad del 15% (5). La respuesta inflamatoria de la pancreatitis
tiene diversas presentaciones clinicas que va desde una pancreatitis leve sin
presencia de sintomas, un sindrome de respuesta inflamatoria sistémica
(SIRS), falla multiorganica y finalmente la muerte (6). La pancreatitis aguda
tiene multiples etiologias que varian segun el sexo del paciente, siendo mas
comun la pancreatitis de origen biliar que representa el 50% de los casos, el

alcoholismo con un 25 a 30% vy la hipertrigliceridemia con el 1 al 14% (7).

Existen mudltiples escalas predictoras de severidad y mortalidad en la
pancreatitis aguda. Los criterios de Ranson a las 24h y 48h, APACHE Il (Acute
Physiology and Chronic Health Evaluation), Glasgow-Imrie y Baltazar hacen
uso de parametros de laboratorio o tomogréficos, sin embargo, hasta ahora
no hay un solo criterio adoptado universalmente que permita pronosticar la
pancreatitis aguda dado que muestran una baja sensibilidad y complejidad al
momento de realizar el calculo (8). Es por esta razon que se han propuesto
nuevos metodos de pronostico como el indice neutrofilolinfocito (INL) que
resulta menos complejo y econémico de obtener. El INL se obtiene mediante
la divisién del recuento total de neutrdfilos para el recuento total de linfocitos,
se considera un INL en rangos normales entre 1-2, cuando existen valores
>11 reflejan un estado de estrés e inflamacion severo, el INL es ampliamente
utilizado en distintas disciplinas como marcador de respuesta inflamatoria

inmune ante estimulos infecciosos y no infecciosos (9).



Existe evidencia que sustenta que el uso del indice neutrofilo linfocito como
predictor de mal prondstico en la pancreatitis aguda ha sido superior a otros
marcadores. En el estudio realizado por Li Huang et al. (10) se compar6 el uso
del recuento de globulos blancos (WBC) y el INL como marcadores de
severidad en el cual se calculé con la curva de ROC y el valor de area bajo la
curva (AUC), el valor de AUC para INL fue de 0.706, segun la curva de ROC
se demostro que el INL era estadisticamente mas significativo que el WBC en
la pancreatitis aguda por hipertrigliceridemia. Por otra parte, en el estudio de
Basem Azab et al. (11) comparé ambos marcadores como predictores para la
admisién a la unidad de cuidados intensivos (UCI) y se demostré que el AUC
del INL fue de 0.6495 mientras que el del recuento de WBC fue de 0.6001
indicando que el INL fue superior al WBC para predecir la admision a UCI. El
INL en los estudios mencionados representd un importante predictor de
gravedad en pacientes con pancreatitis ademas de ser un marcador mas
sencillo de interpretar y facil de obtener que las otras escalas predictoras que

son mas complejas (12).



CAPITULO |

1.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La pancreatitis aguda es una patologia de tipo inflamatoria que varia desde
una forma leve y autolimitada hasta una forma grave y potencialmente mortal
(2-4). La identificacion temprana de la severidad de la enfermedad es crucial
para la implementacion de intervenciones adecuadas y la mejora de los
resultados clinicos. Sin embargo, los métodos comunmente empleados para
evaluar la gravedad de la pancreatitis, como los scores clinicos y los
marcadores bioquimicos, pueden ser complejos y tardar en proporcionar

informacion util.

El indice neutrofilo-linfocito (INL) es un marcador inflamatorio simple que se
ha venido utilizando en diversos escenarios clinicos por su capacidad para
reflejar el estado inflamatorio del cuerpo (3). Se ha sugerido que el INL podria
ser un indicador util de la severidad de la pancreatitis aguda y un predictor de
complicaciones y desenlaces adversos. No obstante, su utilidad especifica en
el contexto de la pancreatitis aguda no ha sido suficientemente estudiada,
especialmente en poblaciones locales como la atendida en el Hospital General
Monte Sinai. La validacion de este marcador podria simplificar y agilizar el
proceso de evaluacion de la gravedad de la enfermedad, permitiendo a los
profesionales de la salud tomar decisiones mas informadas y oportunas. Este
estudio se propone evaluar la relacion entre el INL y la severidad de la
pancreatitis aguda, asi como su capacidad predictiva de desenlaces clinicos
en pacientes atendidos en el Hospital General Monte Sinai durante el periodo
2021-2022.

1.2. FORMULACION DEL PROBLEMA
¢ Es el indice neutrofilo-linfocito un marcador de severidad en pacientes con

pancreatitis aguda atendidos en el Hospital General Monte Sinai durante el
periodo 2021-20227



1.3. OBJETIVOS
1.3.1. OBJETIVO GENERAL

Evaluar el indice neutrofilo-linfocito en pacientes con pancreatitis aguda en el

Hospital General Monte Sinai en el periodo 2021-2022

1.3.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Identificar la prevalencia de pancreatitis aguda en los pacientes
atendidos en el Hospital General Monte Sinai en el periodo 2021 al
2022.

e Determinar las manifestaciones clinicas mas frecuentes de los
pacientes con pancreatitis aguda atendidos en el Hospital General
Monte Sinai en el periodo 2021 al 2022.

e Relacionar los pardmetros de laboratorio con la gravedad de los
pacientes con pancreatitis aguda atendidos en el Hospital General
Monte Sinai en el periodo 2021-2022.

e Describir el valor de corte 6ptimo del indice neutréfilo-linfocito como
marcador predictivo de severidad en pacientes con pancreatitis aguda
atendidos en el Hospital General Monte Sinai en el periodo 2021 al
2022

1.4. HIPOTESIS
El indice neutrdfilo-linfocito (INL) es un marcador prondstico efectivo para
evaluar la severidad de los pacientes con pancreatitis aguda atendidos en el

Hospital General Monte Sinai durante el periodo 2021-2022.

1.5. JUSTIFICACION

La pancreatitis aguda es una patologia con una incidencia significativa en los
paises en via de desarrollo, y representa en muchos escenarios un desafio en
su diagnostico y manejo. Al ser una enfermedad que se da por la activacion
temprana de las enzimas digestivas, especialmente del tripsindogeno a tripsina
liberadas por el pancreas exocrino dentro de las células acinares provocando
autodigestion y estimulacién de macrofagos; induciendo la produccion de
citoquinas proinflamatorias, factor de necrosis tumoral (FNT) e IL (7-15). En

su mayoria, los casos son leves en un 80% y el resto son graves, alcanzando
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hasta 50% de mortalidad, por lo cual es de gran importancia saber su etiologia,
siendo los calculos biliares la principal causa en un 40% y sus herramientas
de diagndstico que ayuden a reducir la estadia hospitalaria y morbimortalidad.
(13). Por lo cual, en el presente trabajo se analiza el uso del indice neutrdfilo
linfocito como predictor importante para la identificacion de severidad de
manera rapida y sencilla en comparacion con las pruebas de diagnostico
existentes, dado que si su resultado es elevado se brindara de manera

inmediata un mayor control. (15)



CAPITULO I

MARCO TEORICO

1.1. GENERALIDADES DE LA PANCREATITIS

1.1.1. DEFINICION

La pancreatitis aguda es el proceso inflamatorio agudo y abrupto del pancreas
por activacion de las enzimas digestivas a nivel intrapancreatico, se subdivide
en leve y cronica, en donde la leve tiene recuperacion en una semana
aproximadamente, mientras que la crénica toma mas tiempo e incluso ingreso
hospitalario, pero lo desarrollan pacientes que les ha dado pancreatitis aguda
leve (1-3).

1.1.2. EPIDEMIOLOGIA

Esta enfermedad tiene mayor prevalencia en los Ultimos 5 afios en pacientes
con obesidad, que consumen alcohol y que tienen colelitiasis. En América
Latina, se ha registrado 15,9 casos por cada 100.00 habitantes cada afio,
donde un 80% desarroll6 pancreatitis leve y el 20% la crénica. Por otro lado,
en Ecuador durante el afio 2010-2012 se registré 476 casos de pacientes

hospitalizados en varios hospitales en Quito (1,4).

1.1.3. ETIOLOGIA

La causa mas frecuente representando un 60% y que es mas comun en las
mujeres es la obstructiva, quiere decir por calculos biliares, cuando un calculo
se impacta en la ampolla de vater. Cuando hay un consumo diario de alcohol
aproximadamente 50 g/dia por mas de 3 afos, entra la segunda causa mas
frecuente representando un 20%, comun en hombres, la cantidad de alcohol
hace que se desencadene espasmos en el esfinter de Oddi provocando reflujo
de bilis hacia los conductos pancreaticos provocando a la vez inflamacién que

causa lesion del epitelio, finalizando en fibrosis afinar.

Una causa poco comun es por la hipertrigliceridemia, la cual se desconoce su
mecanismo exacto, pero se necesita concentraciones sericas de triglicéridos

por encima de 2.000 mg/dl para ser causa fidedigna de la pancreatitis aguda,
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siendo evidente que la liberacion de &cidos grasos libres por la lipasa lesiona
las células del pancreas, es importante mencionar que los pacientes que
tienen mayor predisposicion a desarrollar esta causa de pancreatitis son los
pacientes diabéticos mal controlados, pacientes alcohdlicos y paciente con
hipertrigliceridemias farmacoldgica o alimentaria (1,5). Otra causa importante
es la pancreatitis aguda inducida por farmacos; como azatioprina, estrogenos,
furosemida, acido valproico, IECAS y mésalamina. Esta etiologia tiene inicio
después de 4 u 8 semanas que se comienza la administracion del farmaco por
hipersensibilidad que no se relaciona con la dosis. Por otro lado, el uso
repetitivo de medicamentos como el paracetamol o eritromicina que tienen
toxicidad intrinseca puede causarla por sobredosis de estas. Para
diagnosticar pancreatitis aguda por esta etiologia se debe descartar las otras

causas mas comunes (6).

Tabla 1. Otras causas de pancreatitis aguda
Tabla 1 Otras causas de pancreatitis aguda
Farmacos e Corticoides
® |nmunosupresores

e Tetraciclinas

Infecciones e Citomegalovirus
® Sarampidn
e Rotavirus
® HepatitisA,ByC
e Mycoplasma

e (Candida

Metabdlicas e Hiperlipidemia
e Hipercalcemia

e Deficiencia de alfa 1 antiripsina

Enfermedades sistémicas ® Sindrome urémico - hemolitico

e Enfermedad de Kawasaki



e Enfermedad inflamatoria intestinal

Obstruccion periampular e (Cdlculos biliares
e (Quistes del colédoco

® Pancreas divisum

Trauma e CPRE

e Trauma abdominal

1.1.4. ANATOMIA DEL PANCREAS

De todos los 6rganos que conforman el sistema digestivo el pancreas y su
estructura compleja y sus diversas funciones lo convierten en un érgano
esencial para una vida sana y equilibrada. Desde una perspectiva anatémica,
el pancreas tiene una posicion transversal y retroperitoneal en el abdomen
superior, donde se relaciona con el duodeno a la derecha y con el bazo por la
izquierda; a la altura de L1 y L2. Esta glandula pesa entre 85 a 100 gramos y
mide entre 14 a 18 cm y se divide en tres regiones, cabeza, cuerpo y cola (1)
(2). La cabeza se relaciona con el estbmago, colon y mesocolon transverso
por delante y por la parte de atras con el rifidn derecho, hilio renal y vena cava
inferior, parte que es irrigada por las arterias pancreaticoduodenales superior
rama de la arteria gastroduodenal y por las arterias pancreaticoduodenal

inferior rama de la arteria mesentérica superior (2).

Por otro lado, la parte anterior del cuerpo del pancreas esta cubierto por el
estdbmago, el ligamento gastrocdlico y el colon transverso, a la vez que el plano
posterior del mismo se fija a la fascia coalescencia retropancreatica de Toldt;
permitiendo su relacion con el diafragma, el rifion izquierdo y con la cara
anterior de la vena suprarrenal. Y en la parte inferior se fija el mesocolon
transverso (2). Por ultimo, el Unico segmento intraperitoneal es la cola del
pancreas, el cual estd contenido en el espesor del epiplon
pancreaticoesplenicio, lugar de donde sale el conducto de Wirsung el cual
drena la secrecion exocrina, este conducto desemboca junto con el colédoco
en la ampolla de Vater. Las Ultimas dos porciones del pancreas estan irrigadas

por la arteria pancreatica dorsal, la cual tiene varios origenes, siendo de la



rama esplénica, del tronco celiaco, de la arteria mesentérica o de la arteria
hepatica comdn. Junto a estas arterias pasan las venas pancreaticas,
dirigiéndose a la vena esplénica qué pasa por la cara superior del pancreas y
a la mesentérica superior e inferior, formando el sistema porta hepatico,

siendo este su drenaje venoso (2).

1.1.5. CLASIFICACION
Para poder clasificarla de manera correcta es importante dividirla tanto segun

su gravedad, su etiologia y las complicaciones locales (6).
Segun su gravedad:

e Pancreatitis aguda leve: es la inflamacién del pancreas de manera

autolimitada sin ningan tipo de complicacion.

e Pancreatitis aguda grave: es la inflamacién del pancreas donde si
presenta complicaciones locales como necrosis extensa, abscesos,
quistes o complicaciones sistémicas como insuficiencia organica

multiple o shock.
Segun sus complicaciones locales:

e Pancreatitis aguda edematosa: ocurre en un 90% de los pacientes, aqui
predomina la inflamacion y el edema del tejido pancreéatico que se
identificaenla TC

e Pancreatitis aguda necro hemorragica: es mas agresiva y se asocia a
necrosis peripancreatica o pancreatica detectable a través de métodos

de imagenes como la TC.

1.1.6. FISIOPATOLOGIA

La fisiopatologia de la pancreatitis aguda implica varios eventos complejos
gue conducen al estrés del reticulo endoplasmatico y exosomas, y a la
activacion del tripsinégeno, siendo este ultimo el mas importante. El primer
mecanismo por el cual se produce esta patologia es por la activacion del
tripsindégeno en las células acinares, donde la catepsina B activa la tripsina en

el interior del pancreas causando inflamacién tipo Thl junto con la activacion
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de las células CD4, linfocitos B, T y monocitos, conforme la inflamacién
avanza; aumenta el dafio pancreatico hasta lograr isquemia microvascular y
obstruccion de los acinos pancredaticos. [Estas enzimas pancreaticas
activadas inducen la autodigestion del tejido, causando mayor inflamacion,

edema y necrosis de este, manifestandose como dolor abdominal (1,5,7).

1.1.7. MANIFESTACIONES CLINICAS

El dolor abdominal es el sintoma presente en la mayoria de los pacientes que
debutan con pancreatitis aguda presentandose en un 80 a 95%, el dolor es de
inicio subito localizado en abdomen superior, puede afectar a la region
epigastrica, hipocondrio derecho o periumbilical, tiende a irradiarse al dorso a
manera de banda en la mitad de los pacientes, este dolor alcanza su
intensidad maxima en 10 a 20 minutos y suele exacerbarse posterior a la
ingesta de comidas altas en grasas (8). El dolor es constante e insoportable,
el cambio de posicion no suele aliviar el dolor. En un 40 a 80% de los casos
el dolor abdominal también se acompafa de nauseas, vomitos y fiebre.
Cuando la pancreatitis es grave se observan signos del sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica (SIRS) como taquicardia, taquipnea,

hipotensién e hipoxemia (9).

Los hallazgos al examen fisico en los pacientes con pancreatitis aguda pueden
ser diversos y depende del grado de severidad de la pancreatitis, aquellos
pacientes que evolucionan a una forma leve a moderada; a la palpacion
abdominal pueden presentar dolor leve, en los casos severos puede
presentarse signos de irritacion peritoneal, distension abdominal con
disminucién de ruidos hidroaéreos debido a la presencia de ileo (9). Al redor
del 3% de los pacientes con pancreatitis aguda manifiestan equimosis
periumbilical (signo de Cullen) o equimosis en uno o ambos flancos (signo de
Grey Turner) como consecuencia de extravasacidn hemorragica en estas
areas y a menudo se relaciona con la presencia de necrosis pancreatica. Por
otro lado, En paciente con antecedentes de litiasis vesicular que progresan a
una coledocolitiasis pueden manifestar ictericia como resultado de la

obstruccion en la salida del conducto pancreatico (10).
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1.1.8. COMPLICACIONES LOCALES

Las complicaciones mas comunes asociadas a las pancreatitis agudas son las
colecciones pancreaticas y peripancreaticas. Se deben distinguir entre
aguellas colecciones que se asocian a la presencia de pancreatitis edematosa
intersticial y aquellas provenientes de una pancreatitis necrotizante. Las
colecciones peripancreaticas o pancreéticas en la pancreatitis intersticial
tienden a desarrollarse durante las primeras 4 semanas de la enfermedad, su
contenido es liquido homogéneo y tienden a resolverse de manera
espontanea. Cuando hay persistencia de estas colecciones se las denominas
pseudoquistes pancreaticos. Los pseudoquistes pancreaticos estan formados
por paredes bien definidas y se cree que provienen de la ruptura del conducto
pancreatico (11). En la pancreatitis necrosante aquellas colecciones que
ocurren durante las primeras semanas se denominan colecciones necroticas
compuestas por liquido y tejido necrético. La necrosis pancreética puede estar
limitada solo al parénquima pancreatico o también involucrar a tejido
peripancreatico. En un 50% de los pacientes con pancreatitis necrosante la

necrosis esta circunscrita solo al tejido peripancreatico (11).

1.1.9. DIAGNOSTICO

El diagnostico de pancreatitis aguda se lo realiza con la presencia de dos de
los siguientes tres criterios: clinico; dolor epigastrico de inicio subito que puede
irradiarse o no en hemicinturon, elevacion sérica de las enzimas pancreaticas;
amilasa y lipasa y mediante los hallazgos caracteristicos de imagenes

(tomografia computarizada, resonancia magnética o ultrasonografia) (12).
Enzimas pancreéticas

La elevacion de los valores de amilasa y lipasa sérica tres veces por encima
de sus valores normales sugestiva de pancreatitis aguda. La amilasa es una
enzima producida por las células acinares del pancreas y las glandulas
salivales, otros 6rganos que también la producen son las génadas, el tejido
adiposo, tracto gastrointestinal y las trompas de Falopio. La mayoria de la
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amilasa se reabsorbe a nivel de lo tubulos proximales. Las concentraciones
de amilasa en pacientes con pancreatitis tienen su pico a las 3 a 6h posterior
al inicio de los sintomas y una vida media de 10 a 12h persistiendo sus valores
por aproximadamente 3 a 4 dias. Existen otras enfermedades que pueden
causar hiperamilasemia como las neoplasias de mama, pulmoén y ovario. Por
otro lado, la insuficiencia renal también puede ser causa de elevacion de la

amilasa debido a la disminucién de la tasa de filtrado y reabsorcion (9,13).

La lipasa es otra enzima pancreatica producida en las células acinares, la
elevacion de la lipasa ocurre también en las primeras 3 a 6 horas con su pico
a las 24h y continda elevada hasta por 2 semanas. Es por esta razon que la
lipasa es el mejor marcador sérico por encima de la lipasa para apoyar el
diagnostico debido a que se mantiene elevada por mas tiempo y tiene una
especificidad superior dado que se produce exclusivamente en el pancreas.
Sin embargo, enfermedades como alcoholismo, trauma, cetoacidosis
diabética e hipertrigliceridemia pueden elevar los niveles de lipasa sérica
(9,13).

Iméagenes
e Ultrasonografia

El ultrasonido es un método de imagen que se debe obtener de entrada en los
pacientes con sospecha de pancreatitis aguda porque permite evaluar la via
biliar en busca de litiasis vesicular (11,14).

e Tomografia computarizada

La tomografia computarizada (TC) es el estandar de oro, las guias europeas
recomiendan su uso en las siguientes situaciones: 1) descartar otros
diagnésticos diferenciales de dolor abdominal agudo incluido la pancreatitis
aguda, 2) sospecha de complicaciones locales (necrosis pancreatica,
peritonitis) y 3) determinar el grado de severidad de la pancreatitis. Para poder
evaluar la presencia de complicaciones locales la Tc deberia realizarse entre
las primeras 48 a 72h posterior al inicio de los sintomas. La tomografia con

contraste es util para evaluar la presencia y extension de la necrosis en
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aguellos pacientes en los que no se contraindica el uso de un medio de
contraste (15, 11).

e Colangipancreatografia por resonancia magnética

La colangioresonancia es recomendada en pacientes con elevacion de las
enzimas hepéticas y con un eco en donde el conducto hepatico comun no se

puede visualizar o no presenta alteraciones (11,15).

1.1.10. Tratamiento
No existe un tratamiento especifico para la pancreatitis aguda, los objetivos
terapéuticos que se buscan cumplir en estos pacientes son: soporte vital con

resucitacion de fluidos, control del dolor y tratamiento de las complicaciones.
e Fluidoterapia

La pérdida de liquidos a un tercer espacio con la disminucién del volumen
intravascular conlleva la complicacion de la pancreatitis. Se debe administrar
liquidos durante las primeras 12-24h para disminuir la morbimortalidad. Se
deben administrar soluciones cristaloides unos 200 a 500 ml/hora 0 5-10 ml/Kg
que representan 2500 a 4000ml en las primeras 24h. Se cree que el Lactato
de Ringer es superior a la solucion salina en reducir los marcadores de

respuesta infamatoria (16, 17).
e Nutricién

El soporte nutricional en los pacientes con pancreatitis aguda se ha vuelto
imprescindible para su resolucion, antes se creia que el tratamiento basado
en nada por via oral era beneficioso para el paciente, sin embargo, el
postergar la nutricion conllevan afectos adversos como deterioro del estado
nutricional que junto a la inflamacion sistémica agravan mas el cuadro de

pancreatitis (17,18).

En la actualidad se recomienda iniciar de manera temprana la nutricion
enteral. En pacientes con pancreatitis aguda leve en ausencia de dolor
abdominal, nauseas y vomitos se puede iniciar la nutricion enteral sin esperar

a que haya normalizacion de las enzimas pancreaticas, aquellos pacientes se
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benefician de una dieta hipo grasa blanda o solida dado que esta ha dado
como resultado menor tiempo de estancia hospitalaria a diferencia de

mantener una dieta liquida estricta (19).

Los pacientes con pancreatitis aguda severa deben iniciar la nutricién enteral
dentro de las primeras 48h. La nutricion parenteral debe estar restringida a
casos en los que no haya tolerancia oral 0 no se cumplen metas nutricionales.
La nutricion parenteral conlleva mayores riesgos, es mas costosa y menos

efectiva que la nutricion enteral (18).
e Antibioticoterapia

La profilaxis antibiotica no se recomienda a pesar de que exista el riesgo de
infeccion en pacientes que desarrollan una pancreatitis necrosante, los
antibiéticos deben ser usados solo ante la sospecha de infeccién o cuando se
confirma la presencia de esta (19).

1.2. INDICE LINFOCITO-NEUTROFILO

1.2.1. DEFINICION

El INL se obtiene mediante la division del recuento total de neutréfilos para el
recuento total de linfocitos, se considera un INL en rangos normales entre 1-
2, cuando existen valores >11 reflejan un estado de estrés e inflamacion
severo, el INL es ampliamente utilizado en distintas disciplinas como marcador
de respuesta inflamatoria inmune ante estimulos infecciosos y no infecciosos
(21). En la actualidad muchos estudios han venido aplicando este indice
debido a la facilidad con la que puede ser aplicado y obtenido, ademas de que
ha demostrado ser un buen predictor de severidad en multiples enfermedades

cardiovasculares, neoplasicas y autoinmunes (21).

El uso del indice neutréfilo linfocito segun varios estudios, es determinarte
como predictor de mal prondstico en la pancreatitis aguda ha sido superior a
otros marcadores. El INL se obtiene mediante la division del recuento total de
neutrofilos para el recuento total de linfocitos, se considera un INL en rangos

normales entre 1-2, cuando existen valores >11 reflejan un estado de estrés
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e inflamacion severo, el INL es ampliamente utilizado en distintas disciplinas
como marcador de respuesta inflamatoria inmune ante estimulos infecciosos
y no infecciosos (21,22). En la actualidad muchos estudios han venido
aplicando este indice debido a la facilidad con la que puede ser aplicado y
obtenido, ademas de que ha demostrado ser un buen predictor de severidad
en multiples enfermedades cardiovasculares, neoplasicas y autoinmunes (21-
23).

Por otro lado, existe evidencia que sustenta que el uso del indice neutréfilo
linfocito como predictor de mal prondstico en la pancreatitis aguda ha sido
superior a otros marcadores. En el estudio realizado por Li Huang et al. (22)
se comparo el uso del recuento de globulos blancos (WBC) y el INL como
marcadores de severidad en el cual se calculé con la curva de ROC y el valor
de area bajo la curva (AUC), el valor de AUC para INL fue de 0.706, segun la
curva de ROC se demostré que el INL era estadisticamente mas significativo
que el WBC en la pancreatitis aguda por hipertrigliceridemia. Por otra parte,
en el estudio de Basem Azab et al. (23) se compararon ambos marcadores
como predictores para la admision a la unidad de cuidados intensivos (UCI) y
se demostré que el AUC del INL fue de 0.6495 mientras que el del recuento
de WBC fue de 0.6001 indicando que el INL fue superior al WBC para predecir
la admision a UCI.

El estudio retrospectivo unicéntrico por Zhang et al. (24) comparo al INL con
los neutréfilos y linfocitos como predictor de falla organica persistente y
mortalidad intrahospitalaria en paciente asiaticos con pancreatitis dando como
resultado que el INL fue superior para pronosticar falla organica persistente
con un AUC 0,76 versus un AUC de 0,70 y 0.69 correspondientes a los
neutrofilos y linfocitos, para la estancia en UCI >7 dias el valor de AUC fue
0.74 siendo igual de superior con respecto a los otros dos marcadores. El
estudio menciona que los mejores puntos de corte para el diagnéstico de falla
organica persistente, la estancia hospitalaria en UCI >7 dias y el aumento de
la mortalidad fueron INL 11.45, 10.56 y 11.44 respectivamente. El INL en los
estudios mencionados representd un importante predictor de gravedad en

pacientes con pancreatitis ademas de ser un marcador mas sencillo de
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interpretar y facil de obtener que las otras escalas predictoras que son mas
complejas (24)

CAPITULO Il

2. MATERIALES Y METODOS

2.1. TIPO Y DISENO DE INVESTIGACION

Este estudio es de nivel analitico, transversal, retrospectivo y observacional.
Al no haber ningan tipo de intervencion por parte de las investigadoras se
confiere la caracteristica de ser observacional y por la temporalidad en el que
se recolectaron los datos es retrospectivo. Las variables fueron medidas solo
una vez en el tiempo que se planted la investigacion, por lo que corresponde

a un estudio transversal.

2.2. TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION Y ANALISIS DE
LOS DATOS.

Por medio del oficio al departamento de estadistica del Hospital General
Monte Sinali, se nos entregé la base de datos de los pacientes con diagndéstico
de pancreatitis aguda. Se revisaron las historias clinicas de cada paciente y
se ordend la informacion en una base de datos segun las variables

dependientes e independientes establecidas.

2.3. MANEJO ESTADISTICO DE LOS DATOS

Los datos reposaron en una hoja del programa Microsoft Excel, para ser
analizados en el programa estadistica SPSS 26, en el cual se realizé la
estadistica descriptiva e inferencial conforme los objetivos se planteados. Se
manejaron las variables categorias mediante frecuencias y porcentajes, las
cuantitativas por medio de medidas de tendencia central segun su distribucion.
En la estadistica inferencial se utilizé la prueba de normalidad de Shapiro-

Wilk, y conforme se definieron las variables paramétricas y no paramétricas,
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se aplico la prueba de Mann-Whitney, posteriormente se establecié el indice
de Youden para evaluar el rendimiento del INL como herramienta prondstica,
ademas de caélculo el area bajo la curva, con rangos definidos segun la
interpretacion de Swets: exactitud alta (0,9 — 1), Gtiles para algunos propositos
(0,7 —0,9), baja exactitud (0,5 - 0,7) y la curva ROC.

2.4. POBLACION Y MUESTRA

2.4.1. POBLACION

La poblacion obtenida fue de pacientes con los diagnésticos tipificados en
CIE-10 que corresponde a: K850, K851, K852, K853, K858 y K859, atendidos
en el periodo 2021 al 2022 del Hospital General Monte Sinai. Se identifico un
total de 348 pacientes, de los cuales se utilizaron los criterios de inclusion y

exclusion para la poblacion final dentro del estudio.

2.4.2. MUESTRA

No hubo técnicas de muestreo probabilistico debido a que se aplicaron los
criterios de inclusién y exclusion, delimitando el estudio a 155 pacientes.

2.4.3. CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

Criterios de inclusién

1. Pacientes con diagnéstico de “Pancreatitis aguda”

2. Pacientes con examenes de laboratorio tales como: biometria
hematica, amilasa, lipasa y PCR.

3. Pacientes a los que se le realizO tomografia computarizada de
abdomen.

4. Pacientes atendidos en el Hospital General Monte Sinai.
Criterios de exclusion

1. Pacientes con historias clinicas incompletas
2. Pacientes embarazadas

3. Pacientes con tratamiento inmunosupresor.
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3.5.

OPERALIZACION DE VARIABLES

VARIABLES INDICADOR TIPO RESULTADO FINAL
Pancreatitis aguda Categorica si (1)
(Variable (2) (0) nominal No (0)
dependiente) dicotomica
Gravedad de Presencia de L.
s . Categorica
pancreatitis aguda Complicaciones ) Leve (0)
. nominal
(Variable locales y . . Grave (1)
. . , dicotomica
dependiente) sistemicas
Sexo Cualitativa Masculino (1)
(Variable (1) (2) (3) nominal Femenino (2)
independiente) politédmica Intersexual (3)
Edad Cualitativa <20 a”‘fs
. o . 21 -39 ahos
(Variable Afos nominal -
independiente) olitdmica 4059 anos
P P = 60 anos
Dolor abdominal
Manifestaciones o Naus.eas
. i Cualitativa Vomitos
clinicas Caracteristicas ) . . .
. .. nominal Distensién abdominal
(Variable clinicas e .
. . Politédmica Anorexia
independiente) .
Ictericia
Fiebre
Leucocitos Cuantitativa
(Variable Valor de leucocitos . células/uL
. . continua
independiente)
Neutr.oﬂlos Valor de Cuantitativa ,
(Variable . . células/pL
. . neutrofilos continua
independiente)
Linfocitos Cuantitativa
(Variable Valor de linfocitos . células/uL
. . continua
independiente)
INL Division entre Cuantitativa
(Variable neutrofilos y células/pL

independiente)

linfocitos
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CAPITULO IV

4. RESULTADOS Y DISCUSION

4.1. RESULTADOS
Se incluyé un total de 155 pacientes que cumplian con los criterios de
inclusion, con diagnéstico de pancreatitis aguda atendidos en el Hospital
General Monte Sinai del periodo 2021 al 2022.

Tabla 2. Prevalencia de pancreatitis aguda en el Hospital General Monte Sinai
en el periodo 2021-2022.

Tabla 2
Pancreatitis aguda Frecuencia % del total
Si 155 0,3%
No 45684 99,7%

Fuente: Hospital General Monte Sinai 2021 al 2022
Elaborado por: Andrea Toral y Mdnica Mufioz

En la tabla 2, se observa la prevalencia de pancreatitis aguda en el Hospital
General Monte Sinai en el periodo 2021 al 2022, la cual estuvo presente en
155 pacientes (0,3%).

Tabla 3. Caracterizacion epidemiolégica de los pacientes con pancreatitis

aguda atendidos en el Hospital General Monte Sinai en el periodo 2021-2022.
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Tabla 3

Variables Frecuencia % del total
Edad
<20 afos 20 12.9%
21 -39 afos 83 53.6%
40 — 59 afios 18 11.6%
2 60 afnos 34 21.9%
Sexo
Masculino 33 21.3%
Femenino 115 74.2%
Intersexual 7 4.5%

Fuente: Hospital General Monte Sinai 2021 al 2022
Elaborado por: Andrea Toral y Ménica Mufioz

En la tabla 3, se describe las frecuencias y porcentajes de la edad y el sexo.
El grupo etario mas frecuente fue entre los 21 a 39 afios (53.6%), y el 74,2%

eran mujeres (115).

Tabla 4. Manifestaciones clinicas de los pacientes con pancreatitis aguda
atendidos en el Hospital General Monte Sinai en el periodo 2021-2022.

Tabla 4
Variables Frecuencia % del total
Dolor abdominal 106 68.4%
Nauseas 57 36.8%
Vomitos 48 31%
Distension abdominal 67 43.2%
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Anorexia 34 21.9%
Ictericia 16 10.3%

Fiebre 17 11%

Fuente: Hospital General Monte Sinai 2021 al 2022
Elaborado por: Andrea Toral y Ménica Mufioz

En la tabla 4, de observa la frecuencia de las manifestaciones clinicas de los
pacientes que presentaron pancreatitis aguda, de las cuales el dolor
abdominal fue el mas prevalente (68.4%), seguido de la distension abdominal
(43.2%) y nauseas (36.8%).

Tabla 5. Relacion de los parametros de laboratorio con la gravedad de los
pacientes con pancreatitis aguda atendidos en el Hospital General Monte
Sinai en el periodo 2021-2022.

Tabla 5
Pancreatitis leve Pancreatitis grave Valor p
(n=112) (n=43)
Leucocitos 18.956 + 2561 23.099 + 1709 <0.001**
Neutrdfilos 14.363 + 2222 16.183 +3727 0.050*
Linfocitos 887+ 191 853+201 0.247
INL 19.8 £5.77 17.4 +4.82 0.023*

Valor p < 0.05 es estadisticamente significativo*.
INL: indice Neutrofilo-Linfocitario

Fuente: Hospital General Monte Sinai 2021 al 2022
Elaborado por: Andrea Toral y Ménica Mufioz

En la tabla 5, se detalla la relacion entre los valores de los parametros de
laboratorio y la gravedad de la pancreatitis aguda. Los pacientes con
pancreatitis aguda grave tienen un conteo significativamente mayor de
leucocitos (23.099 + 1709) que los pacientes con pancreatitis aguda leve
(18.956 + 2561), con un valor estadisticamente significativo (p < 0.001**). El
INL es significativamente menor en los pacientes con pancreatitis aguda grave

(17.4 + 4.82), en relacion con la forma leve (19.8 £ 5.77), con un valor p
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significativo de 0.023. Los neutrofilos también tuvieron una predominancia en
el conteo en la pancreatitis grave, con una asociacion significativa (p = 0.050),

a diferencia que los linfocitos que no hubo diferencias significativas (p = 0.247)

Figura 1. Curva de ROC para el diagnéstico de pancreatitis aguda severa en
pacientes atendidos en el Hospital Monte Sinai del periodo 2021 al 2022.
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Fuente: Hospital General Monte Sinai 2021 al 2022

Elaborado por: Andrea Toral y Ménica Mufioz

En la figura 1, se evidencia la curva ROC para el diagnostico de pancreatitis
aguda de tipo severa, en el cual tuvo un indice neutrofilo-linfocitario (INL) con
un area bajo la curva 0.618. Lo que sugiere que la capacidad para diferenciar

entre los casos positivos y negativos tienen una discriminacion moderada.

Tabla 6. Area bajo la curva para el diagnéstico de pancreatitis aguda grave
del Hospital General Monte Sinai en el periodo 2021-2022.

Tabla 6

Area bajo la curva
Variables

Area Significancia IC 95%
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Limite Limite

Punto de
corte inferior superior
Leucocitos 0.897 19.300 <0.001** -9.494 -4.864
Neutrofilos 0.601 16.394 0.003* -3.254 -6.695
INL 0.618 24.35 0.010* -0.162 -0.022

Valor p < 0.05 es estadisticamente significativo.

INL: indice Neutréfilo-Linfocitario

Fuente: Hospital General Monte Sinai 2021 al 2022

Elaborado por: Andrea Toral y Ménica Mufioz

En la tabla 6, se detalla el area bajo la curva (AUC) de los parametros de
laboratorio evaluados en la poblacidon para discriminar pancreatitis aguda
grave. El INL presenta una AUC de 0.618 con un intervalo de confianza al
95% (IC 95%) de -0.162 -0.022, y el punto 6ptimo de corte de 24.35. Este
resultado es estadisticamente significativo (< 0.010). Ademdas, otro valor
estadisticamente significativo es el de leucocitos (< 0.001), con una AUC de

0.897, con punto de corte de 19.300 e IC 95% -9.494-4.864.

Tabla 7. Evaluacion del INL para diagnostico de pancreatitis aguda grave en

el Hospital General Monte Sinai en el periodo 2021-2022.

Tabla 7
Parametros INL > 24.35
Sensibilidad 25.6%
Especificidad 93.7%
Valor predictivo positivo 61.1%
Valor predictivo negativo 76.6%

INL: indice Neutréfilo-Linfocitario
Fuente: Hospital General Monte Sinai 2021 al 2022
Elaborado por: Andrea Toral y Mdnica Mufioz

En la tabla 7, se observa el punto de corte del INL > 24.35 presenta una alta

especificidad (93,7%) y un valor predictivo negativo (76,6%), lo que confirma
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la utilidad para confirmar la ausencia de pancreatitis aguda grave en pacientes
con valores bajos de INL. En cuanto la sensibilidad corresponde a un 25.6%
y con un valor predictivo positivo de 61.1%, lo que no confiere la seguridad en

la deteccion de pancreatitis aguda grave.

4.2. DISCUSION
Este trabajo de investigacion tuvo como obijetivo evaluar el indice neutrdfilo-
linfocito en pacientes con pancreatitis aguda en el Hospital General Monte
Sinai en el periodo 2021 al 2022. Nuestro estudio demuestra que el indice
neutrofilo-linfocitario tiene una capacidad moderada para discriminar entre
pancreatitis aguda leve y grave, con un area bajo la curva de 0,618. A pesar
de que la especificidad del indice neutréfilo-linfocito (INL > 24.35) es alta
(93,7%), su baja sensibilidad (25,6%) limita su utilidad en la deteccion
temprana de los casos graves. Estos hallazgos se asemejan con el estudio de
Ahmed et al (25) con 99 pacientes en Egipto, encontro que el INL aumentaba
con la gravedad de pancreatitis, con resultados estadisticamente significativos
al ingreso y posterior a las 48 horas, pero que tenian cierta variabilidad con la
capacidad predictiva debido a que no se analizd6 su especificidad ni
sensibilidad. Otro estudio que esclarece el papel del INL en la pancreatitis
aguda es el realizado por Jeon TJ et al (26) en Corea del Sur con una muestra
de 490 pacientes, también mostro una correlacion positiva debido a que el INL
fue mayor en casos de insuficiencia organica y tenian una AUC de 0,62, con
una sensibilidad maxima del 68,6% y especificidad del 55,5%, es decir, que
no supera a otras pruebas en su capacidad de discriminacion, pero que hace
énfasis a las variables no estudiadas como la administracion de antibioticos.
En otro estudio que se asimila a lo establecido dentro de nuestros objetivos,
el de Park HS et al (27) en Corea con 672 pacientes, el INL mostrd una alta
sensibilidad (82,7%) y especificidad (70%) y una AUC de 0,821, indicando una
capacidad pronostica efectiva para discriminar entre los casos de pancreatitis
aguda grave y no grave. Estos estudios analizados destacan la variabilidad en
la capacidad predictiva del INL, sugiriendo que, es un marcador adecuado
para excluir pacientes con pancreatitis grave con valores bajos, su utilidad

para la deteccion temprana es limitada y depende del contexto clinico.
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La prevalencia de la pancreatitis aguda en nuestro estudio fue del 0,3% en
relacion con el total de los pacientes atendidos en el area de emergencia
desde el 2021 al 2022. El 74,2% eran mujeres y el grupo etario mas frecuente
era de los 21 a 39 afios (53,6%), el dolor abdominal fue la manifestacién
clinicas mas frecuente (68,4%). Estos datos sociodemograficos son similares
a los de Ahmed et al (25), que encontré también una predominancia al sexo
femenino en el 61,6%, y cuyo dolor abdominal fue la caracteristica clinica mas
comun en el 90,9% de los pacientes. Estos datos difieren parcialmente con lo
manifestado por Jeon TJ et al (26), en el que el sexo masculino fue el
predominante (71,8%). En relacién con la gravedad de la pancreatitis, en
nuestro estudio, el 72% fue catalogada como leve y el 27,7% como grave,
otros estudios como el de Ahmed et al (25), Jeon TJ et al (26), tuvieron
porcentajes similares (82,6% y 17,4%) y (85,7% y 14,3%) respectivamente.
Estas cifras son equiparables a lo descrito por la literatura sobre la incidencia
de la pancreatitis grave, que es alrededor del 15 al 30% de los casos de

pancreatitis aguda (2,5,8).

En nuestros pacientes los leucocitos mostraron una asociacion
estadisticamente significativa, y los neutrofilos fue relativamente mayores en
los pacientes con pancreatitis aguda grave, a excepcion de los linfocitos y del
INL. Esto es coincide parcialmente con el estudio de Park HS et al (27), que
encontrd un recuento significativamente mayor de glébulos blancos y un INL
elevado en pacientes con pancreatitis grave. Jeon TJ et al (26), también
respaldan estos hallazgos, destacando la superioridad de los leucocitos y del

INL en pacientes con pancreatitis grave en comparacion con los casos leves.

El punto de corte optimo del INL en nuestro estudio fue de 24,35, en contraste
con el estudio de Park HS et al (27), que tuvo un corte de 8,59y el de Jeon TJ
et al (26) de 4,76. Estas diferencias en los puntos de corte probablemente se
deban a las variables relacionadas con el manejo de la pancreatitis y el
tamafo de la muestra. Aunque nuestro estudio mostré una asociacion
significativa del INL con la gravedad de la pancreatitis, los otros estudios

demostraron una capacidad predictiva superior del INL.
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Esta investigacion presentd varias limitaciones. Entre ellas, el tamafio de la
muestra fue relativamente menor en relacion con la cantidad de pacientes con
diagnéstico de pancreatitis grave, lo que podria limitar el analisis estadistico.
Ademas, debido a que se tratd de un estudio retrospectivo, no se pudo realizar
un seguimiento longitudinal de los pacientes, lo que puede haber afectado la
precision en la evaluacion de su evolucién clinica. Estas limitaciones pueden
influir en la generalizacion de resultados y en la interpretacion de la capacidad

predictiva del INL en la pancreatitis aguda.
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5.1.

5.2.

CAPITULO V

5. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

CONCLUSIONES

El indice neutrofilo-linfocito es una puntuacion que se asocia a un
cuadro de gravedad en los pacientes con pancreatitis aguda, no
obstante, no se evidencia tener una capacidad predictora atil para
diferenciar entre los casos graves y no graves.

La cantidad de leucocitos mostré una asociacion altamente significativa
y una capacidad para predecir elevada en el cuadro de pancreatitis
aguda, inclusive mayor a la que el INL.

El dolor abdominal fue la manifestacion clinica mas comun entre los

pacientes, siendo mas comun en mujeres de entre 21 a 39 afos.

RECOMENDACIONES

Se debe considerar otras variables en el estudio de la pancreatitis
aguda, como la administracion de antibidticos y los criterios de
gravedad. Estos factores pueden influir en las escalas pronosticas y
ofrecer una vision mas completa del cuadro clinico.

En nuestro estudio, la poblacibn en riesgo se identifico
predominantemente como mujeres adultas jovenes. Por lo tanto, se
recomienda promover el cribado en este grupo, considerando, ante
cuadros clinicos similares, la evaluacion adicional de marcadores

inflamatorios
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e Es fundamental llevar a cabo estudios multicéntricos, prospectivos y
longitudinales que incluyan una mayor cantidad de pacientes y
empleen andlisis con odds ratio. Un seguimiento exhaustivo permitira
obtener resultados méas robustos y generalizables a la realidad de

nuestra poblacion.
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ANEXOS

Figura 1. Frecuencia de la gravedad de pancreatitis aguda leve y grave de

pacientes

GRAVEDAD DE PANCREATITIS

MLEVE BGRAVE

Fuente: Hospital General Monte Sinai 2021 al 2022
Elaborado por: Andrea Toral y Ménica Mufioz

Figura 2. Distribucion del INL segun la gravedad de la pancreatitis.
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Fuente: Hospital General Monte Sinai 2021 al 2022
Elaborado por: Andrea Toral y Ménica Mufioz

Figura 3. Distribucion del sexo de los pacientes con pancreatitis aguda.

Sexo
4.50%

ll Femenino M Masculino . Intersexual

Fuente: Hospital General Monte Sinai 2021 al 2022
Elaborado por: Andrea Toral y Ménica Mufioz

Figura 4. Distribucion de las edades de los pacientes con pancreatitis aguda.
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