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1. INTRODUCCION

1.1.- BREVE RESENA HISTORICA DE LAS RESECCIONES

PANCREATICAS

El pancreas siempre ha sido considerado, por su situacion retroperitoneal, un
organo esotérico y poco conocido. Desde el punto de vista histérico, la primera
descripcion anatomica se atribuye a Hero6filo de Calcedonia, hacia el afio 300 antes de
cristo en la antigua Grecia. Sin embargo, no fue hasta el afio 100 D.C. cuando Rufus de
Efeso observé en su estudio con cadaveres, que esta estructura retroperitoneal no tenia

cartilago ni huesos, por lo que lo llam6 pancreas (del griego pan = todo, kreas = carne)

(1,2).

La primera pancreatectomia distal (PD), fue realizada en 1882 por Friedrich
Trendelenburg. Més tarde, en 1898 Alessandro Codivilla en la ciudad de Imola, cerca de
Bolonia, realizo6 la primera duodenopancreatectomia cefalica (DPC). El paciente fallecio
a los 28 dias después de la cirugia. Posteriormente en 1909, Walther Kausch realizé la
primera DPC con supervivencia (3,4). En 1935, Allen O. Whipple, junto con sus
colaboradores del Hospital Presbyterian de Nueva York, reuni6 los conocimientos
necesarios para sistematizar la técnica de la DPC. La técnica originaria fue descrita en
dos tiempos, en primer lugar, para evitar la obstruccion biliar y digestiva, se realizaba una
colecistogastrostomia y gastroenterostomia. Posteriormente, se completaba la DPC tras
la recuperacion de la ictericia obstructiva del paciente [figura 1] (5). Més tarde, en 1940,
Whipple realizo la primera DPC en un solo tiempo tal y como la conocemos hoy en dia

[figura 2] (6). No fue hasta 1942 cuando Rockey ejecutd la primera
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duodenopancreatectomia total (DPT) (7), seguida por la DPT de Priestley quien poco

después concluyo el mismo procedimiento con supervivencia (8).

Figura 1: Técnica original de DPC realizada en 2 tiempos. [Tomado de Whipple et al.
(5)]

Oamroduo -
dunal A

Area to be draned

SECOND OPERATION END STAGE



Introduccion

Figura 2: Técnica establecida de la DPC en un solo tiempo.

1.2.- PATOLOGIA QUIRURGICA PANCREATICA Y DE LA

REGION PERIAMPULAR

La patologia quirurgica pancreética y de la region periampular puede clasificarse
en patologia benigna y maligna. En la patologia benigna destacan, entre las diferentes
enfermedades que se incluyen en esta clasificacion, los tumores quisticos pancreaticos y
la pancreatitis cronica. [Tabla 1]. En la patologia maligna resalta el adenocarcinoma de

pancreas, aunque en la tabla 2 también se describen otras patologias menos frecuentes.



- Lesion precursora de malignidad.
- Epidemiologia v localizacién: aparece en ambos sexos, 60-70 afios,
mas frecuente en cabeza de pancreas, aunque puede afectar a cualquier

Tumor parte (9).
papilar - Caracteristicas: Clasificado en ducto principal pudiendo dilatar el
mucinoso Wirsung o de rama secundaria (10)
intraductal | - Tratamiento: Reseccion pancredtica en la mayoria de los casos,
(TPMI) especialmente si existen factores de riesgo. Ante la ausencia de signos
de malignidad existe escasa evidencia para el manejo conservador (10—
13).
- Lesion precursora de malignidad.
- Epidemiologia y localizaciéon: més frecuente en mujeres en la quinta
década de la vida, localizacion mas comin en cuerpo-cola de pancreas
Cistoadenoma | (14).
mucinoso - Caracteristicas: caracteristicamente no se comunica con el Wirsung.
Sin embargo, otros autores observaron que este se comunicaba con el
ducto pancreatico principal hasta en el 30% de los casos (15).
- Tratamiento: Quirurgico en la mayoria de los casos (16).
- Lesion benigna muy infrecuentemente maligniza (17).
- Epidemiologia y localizacién: Mujeres sexta-séptima década de la
vida, sin localizacion preferente (18).
Cistoadenoma | - Caracteristicas: El tipo microquistico es el mas frecuente. En la
Seroso tomografia computerizada (TC) Una cicatriz central estrellada en la
lesion es muy sugestivo de su diagnostico (19).
- Tratamiento: Conservador sin seguimiento si tumores pequeios y
ausencia de calcificacion. Si esto ocurriese se debe realizar seguimiento
e incluso reseccion quirurgica si aumenta de tamaifio (18).
- Lesion precursora de malignidad.
- Epidemiologia y localizaciéon: Mujeres en la segunda o tercera década
Tumor de la vida, mas frecuente en la cola de pancreas (20-22).
pseudopapilar | - Caracteristicas: variante de células claras, pleomorfica u oncocitica
solido (23).
- Tratamiento: Reseccion quirtirgica en la mayoria de los casos (23—
25).
- Patologia benigna, aunque invalidante.
- Epidemiologia: 4 de cada 100000 pacientes (26).
Pancreatitis | - Caracteristicas: Inflamacion y resolucion del cuadro clinico con
crénica recurrencia y destruccion glandular progresiva (27).

- Tratamiento: FEl tratamiento endoscOpico y/o quirurgico son
necesarios cuando el tratamiento médico 6ptimo no consigue aliviar el
dolor o cuando aparecen complicaciones (27).




Adenocarcinoma de
pancreas

-Epidemiologia y localizacion: 1 a 10 casos por 100.000 personas
(28). Supone el 95% de los tumores pancreaticos exocrinos. El 60-
70% de los canceres de pancreas estan localizados en la cabeza y
el 20-30% restante en la cola y cuerpo del pancreas (29).
-Caracteristicas: entre el 15%-20% de los pacientes son
candidatos a la cirugia. la supervivencia a los cinco afios después
de una pancreatectomia con margenes libres es solo del 30% si los
ganglios estudiados fueron negativos y del 10% si tiene
enfermedad ganglionar presente (30,31).

-Tratamiento: quirargico, su resecabilidad viene determinada por
la infiltracion local o diseminacion a distancia (32,33).

Tumor ampular

-Epidemiologia: 0,2% de todos los tumores malignos digestivos
(34). En los varones la incidencia esta en aumento (35).
-Caracteristicas: mejor pronostico comparado con el de otros
tumores, su supervivencia a 5 afios supera el 39% (36).
-Tratamiento: DPC con linfadenectomia regional (37-39). Los
pacientes con alto riesgo quirurgico que no son candidatos a DPC,
se podrian beneficiar de una ampulectomia transduodenal (39).

Colangiocarcinoma

-Epidemiologia: su aparicion supone tnicamente el 3% de todos
los canceres de tracto digestivo con una incidencia 1-2 casos por
100.000 habitantes (40).

-Caracteristicas: el colangiocarcinoma distal tiene una
supervivencia a 5 afos tras cirugia del 50% (41)

-Tratamiento: reseccion quirdrgica. El colangiocarcinoma distal
tiene una alta tasa de resecabilidad (41).

Tumor
neuroendocrino
pancreatico

-Epidemiologia: menor de 1 caso por cada 100.000 personas por
afio y abarca el 1-2% de todos los tumores de pancreas. Aunque
pueden ser diagnosticados a cualquier edad, la cuarta y quinta
década de la vida es la edad mas frecuente de presentacion (42,43).
-Caracteristicas: pueden secretar multitud de péptidos
hormonales dando como resultado diferentes sindromes clinicos.
Sin embargo, muchos son no funcionantes (44).

-Tratamiento: quirirgico para prevenir la transformacion del
tumor a la malignidad y prevenir su diseminacion (45,46). Los
tumores menores de 1 centimetro pueden tratarse de manera
conservadora con seguimiento (47).

Adenocarcinoma de
duodeno

-Epidemiologia v localizacion: 55,7% de los adenocarcinomas de
todo el intestino delgado se localiza en el duodeno. Su localizacion
mas frecuente es la segunda porcion duodenal siendo
especialmente raro el bulbo duodenal (48).

-Caracteristicas: el diagnostico es tardio debido a que la mayoria
de tumores no producen sintomas hasta que alcanzan un gran
tamafio. El sintoma més frecuentemente relacionado con el inicio
del estudio diagnostico es el dolor (49).

-Tratamiento: la DPC suele ser necesaria en tumores de segunda
porcion. En primera y tercera porcion la duodenectomia aislada es
una opcion factible (48).




1.3.- TECNICA QUIRURGICA DE LA PATOLOGIA

PANCREATICA

El pancreas se divide en cuatro regiones principales que tienen notable importancia
desde el punto de vista quirtrgico, a saber:

e C(Cabeza: Localizada dentro de la concavidad del duodeno y formada por las tres
primeras porciones del duodeno.

e Proceso unciforme: posterior a los vasos mesentéricos superiores.

e Cuello: anterior a los vasos mesentéricos superiores (arteria mesentérica
superior y vena mesentérica superior). Posterior a ¢l se sitia la vena porta.

e Cuerpo: continua posterior al estdémago hacia la izquierda y ascendiendo
ligeramente.

e Cola: termina tras pasar entre las capas del ligamento esplenorrenal. Es La tinica

parte del pancreas intraperitoneal.

1.3.1.- DUODENOPANCREATECTOMIA CEFALICA

La DPC también denominado procedimiento de Whipple es una técnica quirurgica
compleja y con alto riesgo de morbilidad intra y postoperatoria. Por ello, los mejores
resultados en cuanto a mortalidad y de supervivencia a largo plazo, los tienen los centros

hospitalarios con alto volumen (50).

La indicacion mas frecuente para realizar este tipo de cirugia es la presencia de un
tumor maligno o premaligno en la cabeza del pancreas o en alguna de las estructuras

periampulares (via biliar principal, ampolla de Vater o segunda porcién duodenal). En



ocasiones, si un tumor benigno aparece adyacente a dicha zona también puede ser
necesaria su exéresis (51). La DPC convencional esta constituida por dos fases. En la
primera parte de la cirugia, la llamada fase de reseccion, implica la exéresis de la cabeza
del pancreas, el duodeno, los primeros 10-15 cm del yeyuno, la via biliar principal, la
vesicula biliar y la mitad distal del estomago. En la segunda fase, se debe realizar la
reconstruccion para un asa alimentaria y derivacion pancreatobiliar. En este sentido, en
los tltimos afos han aparecido una serie de modificaciones a la técnica original (6), con
el objetivo de disminuir la morbilidad. Los aspectos técnicos de las mismas se muestran

en los siguientes epigrafes:

1.3.1.1.- DUODENOPANCREATECTOMIA CEFALICA CON

PRESERVACION PILORICA O SIN PRESERVACION PILORICA

La DPC con preservacion pilodrica fue inicialmente descrita con el objetivo de
disminuir el sindrome de dumping tras la gastrectomia y mejorar la funcion
gastrointestinal fisiologica aportando un beneficio potencial a la digestion y al estado
nutricional a largo plazo (52). Surgieron entonces varios ensayos clinicos aleatorizados y
no aleatorizados apoyando la realizaciéon de la DPC con preservacion pilorica para
mejorar el retraso del vaciamiento gastrico (RVG) (53-56). Por otro lado, un ensayo
clinico aleatorizado (57) y seis no aleatorizados (58—63), concluian que la DPC con
reseccion pilérica mejoraba el RVG. Debido a la controversia generada, seis metanalisis
recientemente publicados han puesto de manifiesto por unanimidad que la DPC con
reseccion pildrica es la técnica requerida para mejorar mencionada complicacion (59,64—

68).



1.3.1.2.- ABORDAJE DE LA ARTERIA PRIMERO

“ARTERY-FIRST APPROACH”

Una posible contraindicacion, para la mayoria de los grupos que realizan este tipo
de cirugia, es la infiltracion de la arteria mesentérica superior, porque si la vena
mesentérica superior estd infiltrada esta puede ser habitualmente resecada, aunque con
dificultad técnica (69). El abordaje de la arteria en primer lugar es util en pacientes en los
que se sospecha una arteria hepatica derecha anomala o una arteria hepatica accesoria con
origen en la arteria mesentérica superior. Este tipo de abordaje también tiene como
objetivo afrontar la temprana evaluacion de la resecabilidad, especialmente en aquellos

que han recibido quimioterapia o radioterapia neoadyuvante (70).

La primera descripcion técnica del abordaje de la arteria en primer lugar fue
realizada por Pessaux et al. con un abordaje posterior (71). Posteriormente diferentes
modificaciones técnicas fueron publicadas: abordaje anterior o inferosupracolico (72),
combinacion de abordaje anterior y posterior “maniobra de Hanging” (73), abordaje
infracolico (73), abordaje derecho o medial (73), abordaje posteroizquierdo (74) y
abordaje superior (70) [Figura 3]. Aunque el cirujano debe conocer los diferentes
abordajes para abordar la arteria mesentérica superior, la evidencia cientifica muestra que
aunque esta técnica se realice de rutina en algunos centros especializados, se debe utilizar

unicamente en las situaciones anteriormente descritas (70).
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Introduccion

Figura 3: Vias de abordaje de la arteria en primer lugar. S-Superior, A-Anterior, P-
Posterior, L-Posteroizquierdo, R-Derecho o medial, M-Infracélico. [Tomado de Ironside
et al. (75)].

1.3.1.3.- LINFADENECTOMIA ESTANDAR O EXTENDIDA

La linfadenectomia estandar de la DPC se caracteriza por abarcar en su exéresis
las estaciones ganglionares 5, 6, 8a, 12b1, 12b2, 12¢, 13a, 13b, 14a,14b, 17ay 17b [Figura
4] (76). Algunos grupos, principalmente japoneses, realizan de manera sistematica
linfadenectomia extendida (incluyendo todos los grupos ganglionares 8, 9, 12, 14 y el
16a2 y 16bl). Sin embargo, el papel de la linfadenectomia extendida es controvertido, ya

que algunos ensayos sugieren peor calidad de vida sin aumentar la supervivencia global

(77,78).
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Francisco Javier Tejero Pintor

Figura 4: Estaciones ganglionares del drenaje linfatico del cancer de cabeza de pancreas.
[ Tomado de Japan pancreas society (79)].
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1.3.1.4.- PANCREATOYEYUNOSTOMIA O

PANCREATOGASTROSTOMIA

En los ultimos afios este tema ha suscitado debate, en relacion a la fistula
pancreatica postoperatoria (FPPO), en multitud de reuniones cientificas. En 2014
Clerveus et al, publicaron un metandlisis concluyendo que no habia diferencias
significativas entre ambas técnicas en términos de morbilidad, tasas de reoperacion y
mortalidad (80). En los afos 2017 y 2018, dos metanalisis confirmaron la falta de

evidencia que tiene realizar una técnica sobre otra (81,82), ademds en uno de ellos, la
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pancreatogastrostomia demostré tener una mayor incidencia de hemorragia

postoperatoria postpancreatectomia (HPP) con respecto a la pancreatoyeyunostomia (81).

1.3.1.5.- EMPLEO DEL TUTOR EN LA ANASTOMOSIS PANCREATICA

El empleo del tutor de la anastomosis pancredtica ha sido investigado con el
objetivo de disminuir el potencial riesgo de FPPO o disminuir su gravedad. La utilidad
de tener una guia que permita comunicar el débito pancreatico con la luz intestinal es
interesante desde el punto de vista tedrico en las anastomosis ductomucosa. No existe
evidencia que confirme el beneficio el uso de estos tutores para disminuir el riesgo de

FPPO (83).

1.3.1.6.- UTILIDAD DEL DRENAJE ABDOMINAL TRAS DPC

Varios metanalisis recientemente publicados demostraron la utilidad del drenaje
abdominal para disminuir el riesgo de complicaciones (absceso intraabdominal o
mortalidad) tras DPC (84-87). Por otro lado, un ensayo clinico aleman (PANDRA), ha
concluido mayores tasas de reintervencion y FPPO en el grupo de pacientes con drenaje
(88). Segun la ultima actualizacion de las guias del International Study Group of
Pancreatic Surgery (ISGPS), se recomienda no utilizar ningtn dispositivo de drenaje en
aquellos pacientes con un grado de riesgo bajo o moderado de FPPO, unicamente
reservando el uso de drenaje intraabdominal para aquellos pacientes con alto riesgo de
complicacién. Se mantiene la recomendacion de realizar una determinacion de amilasa

en el liquido de drenaje el tercer dia postoperatorio (DPO), si esta es tres veces menor al
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limite alto de la normalidad del laboratorio de referencia, se descarta, en principio, la

ausencia de FPPO (83).

1.3.2.- PANCREATECTOMIA DISTAL

Existe una variedad de patologias pancreaticas, malignas y benignas que pueden
cumplir criterios para realizar una PD. En el caso de patologias malignas o premalignas
que precisan una reseccion de tipo PD se encuentran: el adenocarcinoma de cola de
pancreas, neoplasias quisticas, tumores neuroendocrinos, y de forma excepcional las
metastasis Unicas en la glandula pancredtica. La patologia benigna susceptible de
reseccion pancredtica incluye: pancreatitis cronica, pseudoquiste pancreatico y
traumatismo pancredtico. Esta reseccion pancreatica, la mayoria de las veces se realiza
seccionando a la izquierda de la arteria mesentérica superior y vena mesentérica inferior.
En una serie de 232 PD publicada por Goh et a/ (89), 164 de ellas fueron realizadas por

enfermedades propias del pancreas y el 84% fueron malignas o premalignas.

La técnica clésica de la PD es la reseccion pancredtica de izquierda a derecha. Las
variantes quirurgicas de la PD son la pancreatoesplenectomia radical anterdgrada
modular y la pancreatectomia distal con reseccion del tronco celiaco. La primera de ellas
fue descrita con la intencion de aumentar los margenes de reseccion pancredtica y ampliar
las posibilidades de que se obtenga un borde tumoral negativo en el estudio de la pieza
quirtrgica. La reseccion del plano posterior de la fascia renal anterior es denominada
pancreatoesplenectomia radical anterograda modular anterior, esta puede ser necesaria
cuando el tumor no ha penetrado la capsula pancreatica posterior. La reseccion del plano

posterior de la glandula suprarrenal y de la fascia de Gerota es denominado como
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pancreatoesplenectomia radical anterégrada modular posterior, y puede ser necesario

cuando el tumor ha superado la capsula pancreatica posterior (90) [Figura 5].

La pancreatectomia distal con reseccion del tronco celiaco es una técnica agresiva,
pero que puede tener su utilidad en los tumores adyacentes al tronco celiaco.
Anatémicamente, el aporte sanguineo hepatico proviene de la arteria hepatica propia. Sin
embargo, el aporte hacia el higado retrogradamente desde la arteria pancreatoduodenal
inferior a través de la arteria gastroduodenal, en ocasiones es suficiente para su irrigacion.
Por eso, la seccion del tronco celiaco y de la arteria hepatica propia en bloque con una
pancreatectomia distal, es til para tumores en dicha localizacion, sin observar problemas
en el suplemento sanguineo hepatico (90) [Figura 6]. En una muy reciente revision
retrospectiva europea en 68 pacientes de 20 hospitales en 12 paises, la serie mas larga en
paises occidentales hasta el momento, obtuvieron un 25% de complicaciones graves, (3

pacientes tuvieron isquemia gastrica), un 21% de FPPO B/C y 16% de mortalidad (91).

Figura 5: Planos del margen posterior y direccion de la diseccion de los diferentes tipos
de PD, [tomado de Strasberg et al. (90)]

Parietal Peritoneum

- ——

D — Standard distal pancreatectomy
----- » Anterior RAMPS
— « = > Posterior RAMPS
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Figura 6: Vias colaterales de aporte sanguineo hepatico (flechas), zona de transeccion en
la pancreatectomia distal con reseccion del tronco celiaco (linea discontinua), [tomado de
Strasberg et al. (90)].
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El abordaje para realizar la PD puede ser laparoscopico, robotico o por via abierta.
En un metanalisis publicado en 2016 sobre estudios observacionales, la PD laparoscopica
se ha asociado con una disminucién de la estancia hospitalaria postoperatoria. Sin
embargo, al tratarse de estudios observacionales no aleatorizados, esta diferencia pudo
ser debida a la diferencia de estadiaje entre la via de abordaje de ambas técnicas (92).
Actualmente, parece que en todos los campos quirdrgicos la tendencia es ir hacia la
cirugia minimamente invasiva. En un metanalisis que comparaba la PD con abordaje por
robot frente al abordaje laparoscopico, no encontr6 diferencias significativas que apoyen
uno u otro abordaje (93). Sin embargo, otro metandlisis recientemente publicado sugiere
que aunque el abordaje por robot tiene mayor coste que el laparoscopico, mejora la tasa
de preservacion esplénica, disminuye la tasa de conversion y reduce la estancia

postoperatoria (94).
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Cuando es necesaria una PD, se realiza en la mayoria de las veces una
esplenectomia asociada para obtener mayor nimero de ganglios y asegurar que los
margenes estén libres de tumor. La primera PD con preservacion esplénica fue descrita
por Mallet-Guy y Vachon en 1943 (95). Esta es la técnica mas clasica. Consiste en dividir
los vasos del pancreas y el bazo llegando hasta e plano posterior del pancreas, donde se
identifican y se ligan los vasos pancreaticos provenientes de la vena y arteria esplénica.
Posteriormente, en 1988 Warshaw describi6 otra técnica de preservacion esplénica, que
consiste en ligar los vasos esplénicos, dejando el bazo unicamente irrigado por los vasos
gastricos cortos y los gastroepiploicos izquierdos (96). La preservacion esplénica puede
llevarse a cabo si el tumor causante de la leccion es un tumor neuroendocrino pequetio,
normalmente benignos o lesiones quisticas premalignas. Una revision sistematica de
estudios observacionales, concluy6 que la preservacion esplénica mejoraba la incidencia
de abscesos intraabdominales, sin aumentar la tasa de sangrado postoperatorio, FPPO,

infeccion de herida quirtrgica, ni trombosis vascular esplénica (97).

1.3.3.- ENUCLEACION Y PANCREATECTOMIA CENTRAL

Tanto los tumores benignos como las lesiones quisticas o los tumores
neuroendocrinos, no necesariamente requieren una reseccion extensa del parénquima
pancredtico para conseguir su exéresis. La enucleacion es una técnica quirtrgica que
consiste en realizar resecciones limitadas y que, ademds, disminuye el riesgo de
insuficiencia pancreatica postoperatoria (98). La enucleacion no deberia realizarse
cuando la lesion es grande o cuando la lesidon estd muy proxima a la via biliar principal o
al ducto pancredtico, ya que la agresion quirurgica pudria lesionarlo, dando como

resultado una FPPO.
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Los tumores endocrinos, cistoadenoma seosos, cistoadenomas mucinosos,
tumores pseudopapilares sélidos o cualquier otra lesion benigna, son subsidiaras de ser
indicacidon para enucleacion pancreatica. Sin embargo, de acuerdo a las guias del
consenso internacional del manejo de los TPMI (11), la identificaciéon de una tumoracion
maligna en el ducto pancreatico principal oscila en un 70% de los casos. Por lo que, en
estos pacientes en los que existen tumores benignos con invasiéon mayor de 2 mm, se

deberia reconsiderar otro tipo de cirugia diferente a la enucleacion.

Como se ha descrito previamente, la FPPO es esencialmente la complicacion mas
frecuente en el postoperatorio de este tipo de cirugia. Briggs et al. (99) analizaron los
resultados de enucleaciones pancredticas laparoscopicas de 100 pacientes. Los autores
concluyeron que existia un 47% de complicaciones postoperatorias y un 29% de FPPO.
Sin embargo, no existia mortalidad. Por otra parte, Zhou et al. (100) recientemente han
publicado los resultados de un metanalisis que incluyé 27 estudios y 1300 pacientes a los
que se les realizaron enucleacion pancredtica. La FPPO fue la complicacion mads
frecuentemente observada apareciendo en un 38% de los pacientes incluidos, de los

cuales el 55% fue FPPO clinicamente relevante.

Por otro lado, la pancreatectomia central es una opcién quirurgica, cuyo objetivo
es la division del parénquima pancreatico entre la cabeza y la cola de pancreas, resecando
el cuerpo. La técnica consiste en clausurar la parte distal de la cabeza pancreatica
realizdndose una anastomosis entre la parte proximal del remanente de la cola pancreatica

y el tracto gastrointestinal (en un asa de yeyuno o cara posterior gastrica) [Figura 7] (101).

18



Introduccion

Figura 7: A. Técnica de pancreatectomia central. B. Reconstruccion en Y de roux.
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La indicacién de la pancreatectomia central es similar a la de la enucleacion
pancredtica, siendo la enucleacion més frecuentemente utilizada para lesiones benignas
cuya reseccion no tiene por qué ser necesariamente grande, limitando el papel de la

pancreatectomia central para las lesiones malignas (102). Segun una revision sistematica
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que analiz6 94 estudios y que incluia 963 pacientes comparando los resultados de
pancreatectomia central contra la pancreatectomia distal (103), la primera técnica se
asocid con un mayor porcentaje de morbilidad postquirirgica y mayor incidencia de

FPPO pero con menor incidencia de insuficiencia endocrina.

1.3.4.- PANCREATECTOMIA TOTAL

En la década de los 60, la DPT fue considerada como una técnica util para evitar
el riesgo de FPPO y ademas conseguir una ampliacion de bordes libre de tumor.
Posteriormente, las secuelas postoperatorias después de este procedimiento como es la
diabetes de muy dificil control, la malabsorcion o la esteatorrea, hicieron abandonar en

gran medida esta técnica para estos fines.

Actualmente, la DPT, a pesar de ser una cirugia mas extensa y debido a la mejora
de las medidas preoperatorias, perioperatorias y postoperatorias, puede ser considerada
con el mismo riesgo quirurgico que tiene una DPC (104). Algunos autores, han
demostrado la equiparacion de niveles de HbA 1c¢ entre los pacientes diabéticos tipo 1 y a

los que se les ha realizado una DPT (105).

Las indicaciones de la DPT se pueden observar en la tabla 3. En conjunto se

reserva esta técnica para aquellas lesiones con un gran potencial de mortalidad que no

pueden ser resueltas por medidas conservadoras o técnicas quiriirgicas menos agresivas.
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Patologias benignas Patologias premalignas Patologias malignas
graves
e Pancreatitis e TPMI e Adenocarcinoma
cronica. de pancreas
e Pancreatitis e Tumor
hereditaria. neuroendocrino
pancredatico
e Trauma.
e Metastasis de
cancer de células
renales

En ocasiones la decision de realizar la DPT es tomada intraoperatoriamente para
prevenir la FPPO en pacientes con un parénquima muy blando o cuando los margenes de
reseccion son positivos en el estudio de la pieza quirtrgica. Otras veces, la decision de
completar la pancreatectomia durante el postoperatorio es debido a la aparicion de
complicaciones resultantes de una reseccidon pancredtica parcial. En el analisis de 136
pacientes con DPT presentado por Almond et al, el 82% tuvieron una DPT planeada. Al
11% de los pacientes le realizaron la conversion a DPT de una DPC y el 7% completaron

la DPT durante el postoperatorio (106).

Existen diferentes alternativas técnicas para la DPT. La preservacion esplénica o
duodenal en esta cirugia fue descrita por primera vez en pacientes que requerian una DPT
por pancreatitis cronica y en los que no se les quiere aumentar la morbimortalidad siendo

una causa no tumoral, por lo que no es necesario tener margenes amplios.

La DPT con preservacion esplénica es til en paciente con pancreatitis cronica por

lo anteriormente descrito. Sin embargo, la vena esplénica puede estar intimamente
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adherida al pancreas debido a la intensa inflamacion y fibrosis local, dificultando de esta
manera su diseccion y ligadura. Warshaw describi6 esta técnica, acufiada con su nombre,
en la que se divide la vena y la arteria, preservando los vasos cortos (96). Como se ha

mencionado anteriormente en el apartado de PD.

La DPT con preservacion duodenal, también principalmente utilizada en pacientes
con pancreatitis cronica, aunque no se realiza ninguna discontinuidad en el tracto
gastrointestinal, es necesario realizar una reconstruccion en Y de Roux con el objetivo de

prevenir la estenosis del conducto biliar o duodenal (107).

La DPT minimamente invasiva esta cada vez mas en auge. Aunque este abordaje
lleva practicindose desde hace dos décadas, la cirugia abierta para esta técnica es el
patron de oro. En una de las series mas largas publicadas hasta la fecha de 5 DPT

robdticas, tuvieron una complicacion grave sin mortalidad (108).

1.4.- COMPLICACIONES DE LA CIRUGIA PANCREATICA

Las resecciones pancreaticas son procedimientos quirirgicos complejos, por lo
que tienen un riesgo no despreciable de complicaciones postoperatorias. En los tltimos
aflos, la mejoria de las técnicas quirurgicas y el manejo perioperatorio global del paciente,
asi como la experiencia acumulada en centros de alto volumen, ha reducido la morbilidad
y mortalidad asociada a este tipo de intervencion. Sin embargo, hoy en dia la morbilidad
global postoperatoria alin se sitiia en torno 30-70% (109-111). Las complicaciones tras
una pancreatectomia son muy variadas e incluyen, no solo complicaciones médicas y

quirargicas similares a las sufridas en cualquier postoperatorio de cirugia abdominal
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mayor, sino también un grupo especifico directamente relacionado con estos

procedimientos que serd descrito mas adelante.

Las complicaciones infecciosas, particularmente la infecciéon de herida o los
abscesos intraabdominales, son las mas frecuentes después de este tipo de cirugia
(alrededor de un 35%) (112). Otra complicaciéon comun en el postoperatorio de cirugias
abdominales y particularmente oncoldgicas, es la aparicion de trombosis venosa profunda
(TVP) y tromboembolismo pulmonar (TEP). La cirugia conlleva relajacion muscular
durante el procedimiento y posteriormente el paciente descansa tumbado en la cama
durante el postoperatorio, esto asociado a otros factores de riesgo como la obesidad,
cirugia oncoldgica o los antecedentes de TVP/TEP previos hacen que sea mas frecuente
su diagnodstico durante el postoperatorio inmediato. Diferentes publicaciones han
sefalado que la incidencia de TVP durante el postoperatorio de cirugia pancreética ocurre

entre el 1,5%-7,2% de los pacientes

1.4.1.- COMPLICACIONES GLOBALES

Existen multitud de publicaciones que concluyen que la cirugia pancredtica tiene
una gran tasa de complicaciones, y sostienen que este tipo de intervenciones,
particularmente en pacientes de alto riesgo con morbilidad asociada, deberian ser
realizadas en centros con alto volumen para disminuir esta morbimortalidad
postoperatoria. Segin el grupo de Teh et al. (113) la mortalidad intrahospitalaria en
resecciones pancredticas mayores supone un 6,5%, esto es el doble de mortalidad que
tiene la cirugia de bypass coronario y 6 veces mas que la cirugia de protesis de cadera.

Esta cifra aumenta notablemente en hospitales con bajo volumen. La mortalidad
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intrahospitalaria en pacientes mayores de 75 afios a los que han sido sometidos a DPC en
hospitales con alto volumen alcanza el 4,9%, porcentaje que asciende hasta el 21% en
hospitales con bajo volumen. Esta proporcion es similar en otras resecciones pancreaticas

(DPT y PD) (113).

En el afio 2004, Dindo et al. publicaron en la prestigiosa revista Annals of Surgery
una nueva escala de definicion y estadificacion de las complicaciones postoperatorias.
Desde entonces, esta escala ha sido validada a nivel internacional y es habitual su
utilizacion en la practica quirtrgica diaria y en la estandarizacion de comunicaciones
cientificas con el objetivo de facilitar la evaluacion y comparacion de resultados
postquirargicos entre diferentes cirujanos, centros y técnicas quirturgicas (114). El sistema
de gradacion de severidad de una complicacion depende del tratamiento utilizado para
subsanar dicha complicacion y ademés este se relaciona de forma significativa con la
complejidad de los procedimientos quirGrgicos y con la estancia hospitalaria
postoperatoria. Las definiciones de los distintos grados de gravedad se reflejan en la tabla

4. En la tabla 5 se describen ejemplos clinicos de cada uno de estos niveles (114).
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Introduccion

Tabla 4: Definicion de los niveles de gravedad de las complicaciones quirurgicas.

Grado

Definicion

Cualquier desviacion del postoperatorio habitual. Se permiten: analgésicos,
antipiréticos, antieméticos y diuréticos. Se contempla también la infeccion
de herida quirargica (IHQ) explorada en la propia cama del enfermo.

I

Otros tratamientos farmacoldgicos no contemplados en el grado I. Se
incluye la transfusion de hemoderivados y la nutricion parenteral.

IIIa

Intervencion radioldgica, endoscopica o quirurgica sin anestesia general.

III | IIIb

Intervencion radioldgica, endoscopica o quirurgica con anestesia general.

IVa

Fallo de un tinico 6rgano, con necesidad de manejo en unidades de cuidados
intensivos.

IV " 1vp

Fallo multiorganico, con necesidad de manejo en unidades de cuidados
intensivos.

Muerte del paciente.

Tabla 5: Ejemplos clinicos de cada uno de los niveles de gravedad de las complicaciones

quiridrgicas.
Grado Ejemplo
- Atelectasia que precisa fisioterapia.
I - Arritmia que puede corregirse con reposicion electrolitica.
- IHQ que se drena en la cama del enfermo.
- Arritmia que precisa tratamiento con antagonistas de receptores [3.
11 - Trombosis venosa profunda que requiere anticoagulantes.
- Neumonia o infeccion urinaria tratada con antibidticos.
IIa - Bradiarritmia a la que hay que colocar marcapasos.
- Estenosis ureteral que requiere la colocacion de catéteres.
I - Coleccidén intraabdominal que se drena percutaneamente mediante
radiologia intervencionista.
IIIb - Reintervencion, bien mediante laparotomia, toracotomia o apertura
de ventana pericardica.
IVa - Insuficiencia cardiaca o respiratoria.
- Ictus isquémico o hemorragico.
v - Insuficiencia  renal que precisa  didlisis, pancreatitis
necrohemorragica.
IVb - Combinacion del fallo de 2 o0 més 6rganos.
\4 - Muerte del paciente.
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1.4.2.- COMPLICACIONES ESPECIFICAS

1.4.2.1.- FISTULA PANCREATICA POSTOPERATORIA

Hasta el ano 2005 existian veintiséis definiciones diferentes de FPPO, por lo que
la comparacion de los resultados entre diferentes centros resultaba muy complicada ya
que no se tenia homogeneidad en la mencionada complicacién. En ese afio, un grupo
formado por expertos en cirugia pancredtica pertenecientes a diferentes paises, se reunié
para consensuar una definicion objetiva de FPPO aceptada internacionalmente: cualquier
débito o fluido que sale por un drenaje colocado de manera intraoperatoria con una
medicidon de amilasa superior a 3 veces el limite superior de la normalidad del rango del

laboratorio de referencia (115).

A pesar de las diferentes modificaciones técnicas y avances, la FPPO sigue siendo
una de las complicaciones mas relevantes con una incidencia que varia entre el 3%-45%

de las cirugias pancredticas en los centros de alto volumen (116).

La figura 8 resume las caracteristicas principales del sistema de gradacion de
FPPO, segun la ultima actualizacion del ISGPS. El grado de gravedad se define una vez
que la evolucion de la FPPO se haya completado en su totalidad y se pueda evaluar su
efecto final sobre el resultado.

e Fistula bioquimica: Esta condicion no conlleva por definicién una repercusion

clinica. Ademads, no supone una desviacioén del postoperatorio por lo que no
afecta a la estancia postoperatoria. Si no se ha dejado un drenaje de manera

intraoperatoria, el paciente no puede ser clasificado en este grado. Si el
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paciente muere durante el postoperatorio de manera repentina por infarto de
miocardio, TEP, fallo renal que no se pueda explicar por la FPPO, la
clasificacion de la FPPO debera seguir siendo fistula bioquimica (115).

Fistula grado B: a este grado pertenecen aquellos pacientes que tienen

repercusion clinica relevante asociado a un aumento de los niveles de amilasa
medido en el débito del liquido de drenaje. La FPPO grado B requiere un
cambio en el manejo postoperatorio normal después de una pancreatectomia
o mantenimiento del drenaje durante mas de 21 dias o reposicionamiento de
un drenaje guiado por pruebas de imagen debido a una coleccion
postoperatoria (115,117).

Fistula grado C: se define FPPO grado C cuando un paciente presenta

inestabilidad clinica con fallo de 6rganos, reoperacion o incluso muerte debido
a esta causa. El fallo de 6rganos se define como la necesidad de reintubacion,
hemodialisis y/o uso de drogas vasoactivas durante mas de 24 horas por un

fallo respiratorio, renal o cardiaco respectivamente (115).
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Figura 8: Diagrama de clasificacion de grado de FPPO segun ISGPS (115).
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Introduccion

Los factores de riesgo asociados al aumento de la incidencia de aparicion de FPPO

son los siguientes:

Tabla 6: Factores de riesgo asociados a la aparicion de FPPO (118,119).

Textura blanda del pancreas.

Pérdida de sangre cuantiosa intraoperatoria.

Conducto de Wirsung fino.

Patologia no pancreatica.

Valor de albiimina preoperatoria disminuida.

El manejo de la FPPO depende de su sintomatologia acompafante, la afectacion
localizada o sistémica, y si esta estd correctamente drenada o bien se ha loculado. En un
primer paso, se debe realizar un soporte nutricional e hidroelectrolitico adecuado. Muchos

pacientes requieren nutricion parenteral total (NPT).

El octeotride, analogo de la somatostatina, tiene un papel algo controvertido en la
reduccion del débito de las fistulas de alto débito, pero no en el cierre de las mismas. En
un metanalisis, de 7 estudios aleatorizados que incluia 297 pacientes, 102 pacientes
desarrollaron FPPO. Las tasas de cierre de FPPO no fueron mads altas en aquellos
pacientes que fueron tratados con andlogo de la somatostanina comparado con los

controles (120).

En caso de que la FPPO sea clinicamente relevante (FPCR) (Grados B y C), se
deben realizar acciones mas agresivas para intentar controlar y paliar sus consecuencias.

La endoscopia, utilizada para el drenaje de colecciones hacia la luz intestinal, tiene un
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papel limitado si en la fase de reconstruccion de una DPC se realiza en dos asas ya que el
asa alimentaria y el asa biliar estan separadas y no es posible llegar hasta la anastomosis
pancreatoyeyunal por esta via. Por otra parte, el drenaje percutdneo guiado por imagen,
es una técnica eficaz y poco agresiva para el tratamiento de colecciones postoperatorias

de FPPO encubierta.

1.4.2.2.- GASTROPARESIA O RETRASO DEL VACIAMIENTO

GASTRICO

El RVG sin obstruccion mecanica puede ocurrir en el periodo postoperatorio
después de cualquier cirugia supramesocolica, sirva de ejemplo la cirugia géstrica con
vagotomia. El RVG es especialmente comuin después de cirugia pancreatica y puede
prolongar la estancia postoperatoria. Junto con la FPPO y la HPP, el RVG es una de las
complicaciones mas comunes tras cirugia pancredtica cuya incidencia se sitiia entre el
19%-57% (121-123). El ISGPS también defini6 esta complicacion con el objetivo,

nuevamente, de homogeneizar los resultados postquirurgicos.

El RVG se clasifica en A, B o C en funcion de la repercusion clinica (121). En la
tabla 7 pueden observarse las caracteristicas de cada uno de los grados. En ocasiones el
RVG se relaciona con algln otro tipo de complicacion, mas frecuentemente en los grados
B y C, como FPPO o absceso intraabdominal. En los grados B y particularmente C, es
necesario descartar un diagndstico alternativo que justifique el RVG utilizando pruebas
mas especificas con la TC o endoscopia. En la tabla 8 se resumen los parametros

caracteristicos de cada grado del RVG.
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Introduccion

Tabla 7: Definicion por consenso de la ZISGPS del RVG tras cirugia pancreatica

(121).

Grado de RVG SNG Imposibilidad Vomitos Uso de
para tolerar procinéticos
dieta sélida

Grado A. 4-7 dias o 7 +- +-

reinsercion
después del 3°
DPO.
Grado B. 8-14 dias o 14 + +
reinsercion
después del 7°
DPO.
Grado C. 8-14 dias o 21 + +
reinsercion
después del 7°
DPO.
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Tabla 8: Parametros caracteristicos del RVG (121).

RVG GRADO A GRADOB GRADO C
Condicion clinica Buena Poca incomodidad | Mala, incomodidad
Comorbilidad No Posible (FPPO, Posible (FPPO,
absceso absceso
intraabdominal) intraabdominal)
Tratamiento Posiblemente Si Si
especifico
Soporte Posiblemente Si Si
nutricional
Evaluacion No Posiblemente Si
diagnostica
Intervencionismo No No Posiblemente
Aumento de la Posiblemente Si Si
estancia
postoperatoria
Retraso del No No Si
potencial
tratamiento
adyuvante

Como ya se ha descrito previamente en este trabajo, existen algunas
modificaciones en la técnica quirurgica que pueden influir el RVG. Una de las
controversias generadas en los Ultimos afos es si la DPC con preservacion pildrica
aumenta o disminuye la posibilidad del RVG. Seis metanalisis recientemente publicados
han puesto de manifiesto que la DPC con reseccion pilorica es la técnica requerida para

mejorar mencionada complicacion (59,64—68).
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1.4.2.3.- HEMORRAGIA POSTOPERATORIA

POSTPANCREATECTOMIA

La mortalidad perioperatoria de la cirugia pancredtica especialmente en centros
de alto volumen se ha reducido sustancialmente en los ultimos afios. En un gran estudio
alemdn que analizd a 58003 pacientes a los que se realizd cirugia pancredtica, la
mortalidad intrahospitalaria fue 10,1% (124). Estos resultados han mejorado debido
fundamentalmente gracias a los avances técnicos quirtirgicos, las mejoras en el manejo
intensivo, la implementacion de la radiologia intervencionista y la mejoria en la seleccion
del paciente. Sin embargo, la morbilidad postoperatoria atn se sitia, dependiendo de las

diferentes series , alrededor del 30-70% (109—-111).

La HPP tiene una incidencia del 1% al 8% después de una reseccion pancredtica
y contribuye en el 11% al 18% de la mortalidad global tras este tipo de intervencion
(125,126). Esta puede originarse en el postoperatorio inmediato (<24 horas), debido
fundamentalmente a la falta de hemostasia intraoperatoria o a la coagulopatia no
corregida, o en el postoperatorio tardio dias después de la intervencion o incluso semanas,
la etiologia en este caso suele corresponder a una FPPO no advertida que haya dafado
los vasos adyacentes al area quirirgica fomentando de esta manera el sangrado, una
ulceracion por el drenaje intraabdominal o incluso un pseudoaneurisma de la arteria
gastroduodenal o hepatica (127). La figura 9 muestra la localizacion del posible origen

de la HPP.
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Figura 9: A. Localizacion del posible origen de la HPP derecha (1. Muiidn de la arteria
gastroduodenal. 2. Ramas tributarias de la vena porta y ramas de la AH. 3. Ramas de la
VMS, incluyendo los vasos del proceso uncinado. 4. Ramas de la arteria mesentérica
superior. 5. Linea de seccion de la pancreatectomia y la anastomosis pancreatoyeyunal.
6. Lecho de la colecistectomia. 7. Linea de sutura de la duodenoyeyunostomia en caso de
pancreatectomia con preservacion pildrica. 8. Linea de sutura de la gastroyeyunostomia
en caso de DPC clasica. 9. Retroperitoneo.)

B. Localizacion del posible origen de la HPP izquierda. (1. Secciéon pancreatica. 2. Ramas
tributarias de la arteria esplénica. 3. Hilio esplénico, en el caso de que se realice
preservacion esplénica. 4. Area de reseccion.). [Tomado de Wente et al. (128)].
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Introduccion

La definicion que el ISGPS ha propuesto se divide en tres parametros, tiempo
transcurrido desde la intervencion, la localizacion del sangrado y la gravedad de la

hemorragia. Las caracteristicas de estas definiciones pueden observarse en la tabla 9.

Tabla 9: Definicion propuesta por el ZSGPS en HPP (128).

Tiempo transcurrido desde la intervencion.

e Hemorragia temprana (< 24 horas desde la intervencion).
e Hemorragia tardia (> 24 horas desde la intervencion).

Localizacion.

e Intraluminal (Sutura de la anastomosis, tlcera de estrés...).
e Extraluminal (Sangrado arterial, venoso, pseudoaneurisma...).

Gravedad de la hemorragia.

e Moderada:

- Pérdida de volumen sanguineo bajo < 3 g/dL.

- Repercusion clinica moderada (Trasfusion de maximo 3 concentrados de
hematies).

- No necesidad de reintervencion ni angiografia intervencionista.

e Severa:

- Pérdida de volumen sanguineo alto > 3 g/dL.

- Repercusion clinicamente relevante (Trasfusion sanguineo mayor de 3
concentrados de hematies).

- Necesidad de tratamiento invasivo (cirugia o angiografia).

Gramos por decilitro (g/dL)

La tabla 10 resume los diferentes factores que influyen en la HPP y establece un
sistema de gradacion clinico. Las tres diferentes categorias de la HPP (A, B y C) estan
definidos acorde al tiempo en el que se transcurre el sangrado, la localizacion y la
gravedad del mismo (128). Como puede observarse en la mencionada tabla, el manejo de
la HPP varia en funcion del grado de gravedad. En la HPP de grado A no se necesita
normalmente ningin cambio terapéutico, ya que unicamente con una actitud de

observacion y expectante es suficiente. Por su parte, en la HPP de grado B, la trasfusion,
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los cuidados intermedios o incluso una actitud mas agresiva, como es la relaparotomia

para abordar de una manera temprana el sangrado, son necesarias. En cuanto a la HPP

grado C, técnicas como la angioembolizacion y relaparotomia son precisas para salvar la

vida al enfermo.

Tabla 10: Clasificacion de la HPP de la ISGPS (128).

Grado. Tiempo, localizacion, | Condicion | Consecuencia | Consecuencia
gravedad y clinica. diagnostica. terapéutica.
repercusion clinica.

A Temprana, intra o Buena. Observacion, No.

extraluninal, ecografia o
moderada. TC.

B Temprana o tardia, Normalmente | Observacion, Trasfusion,
intra o extraluminal, buena. TC, cuidados
moderada o severa. Angiografia, intermedios,

endoscopia. | relaparotomia
para control
temprano de
HPP.

C Tardia, intra o Amenaza la | Angiografia, | Angiografiay

extraluminal, severa. vida. endoscopia, embolizacion,
TC. relaparotomia.
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1.5.- ESCALAS PREDICTORAS DE RIESGO DE COMPLICACION

TRAS CIRUGIA PANCREATICA

La cirugia pancreatica, como se ha descrito anteriormente, presenta una tasa de
complicaciones nada desdefniable. A la luz de esta frecuencia notable de morbimortalidad
postquirtrgica y dada la relevancia que tiene para el paciente, numerosos investigadores
han analizado, desde hace afios, qué variables clinicas preoperatorias suponen riesgo
incrementado de aparicion de complicaciones tras la reseccidon pancredtica. Asi pues,
existen diversos modelos predictores que confirmaron los siguientes factores de riesgo:
datos de tipo demografico (sexo masculino, edad avanzada), ponderal (sobrepeso y
obesidad), comorbilidad basal (grado >III de la escala de riesgo anestésico American
Society of Anesthesiologists (ASA), indice de comorbilidad de Charison, constantes
prequirurgicas (frecuencia cardiaca, tension arterial sistolica), patologia cardiovascular o
respiratoria, alteracion de la coagulacion, tipo de tumor (cancer de origen no pancreético,
neoplasia diseminada), toma de medicamentos (corticoides), tamafio tumoral, parametros
analiticos prequirargicos (nivel de albimina sérica, hemoglobina), intraoperatorios
(textura del pancreas, didametro del conducto de Wirsung, pérdida sanguinea, tipo de
reseccion pancredtica), etc. (129-137). Un resumen de estas caracteristicas puede

visualizarse en la tabla 11.
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VARIABLES TIPO DE
COMPLICACION
Aoki Varo6n, edad avanzada, sobrepeso/obesidad, ASA Complicaciones
et al (129). >III, pérdida de peso >10%, dependencia para graves
actividades cotidianas, patologia respiratoria o (Clavien >IV).
cerebrovascular, tumor no pancreatico, leucocitos
>11000/ul, plaquetas <80000/ul, International
Normalized Ratio (INR) >1,25, albumina <2,5
g/dL, creatinina >2 mg/dL, sodio >146 mEq/L,
PCR >1,0 mg/dL.
Varo6n, edad avanzada, sobrepeso/obesidad, ASA | Fistula pancreatica
>[II, dependencia para actividades cotidianas, (grado C).
patologia  respiratoria, ascitis, infarto de
miocardio, enfermedad vascular periférica, tumor
no pancreatico, hemoglobina <7 g/dL, plaquetas
<80000/ul, INR >1,25, albumina <2,5 g/dL,
creatinina >2 mg/dL, sodio >146 mEq/L, PCR
>1,0 mg/dL.
Braga ASA 2>III, Textura del pancreas, didmetro del | Complicaciones
et al (130). Wirsung, pérdida de sangre intraoperatoria. graves (Clavien >I1I).
Callery et al | Textura del pancreas, tipo patologia, diametro | Fistula pancreatica
(131). Wirsung, pérdida sangre intraoperatoria. grado By C.
Gleeson HTA con tratamiento, edad >62 afios, cirugia | Mortalidad a 30 dias.
et al (132). cardiaca previa, coagulopatia, toma de corticoides,
albimina <3,5 g/dL, tumor diseminado, criterios
de Systemic Inflammatory Response Syndrome
(SIRS) presentes.
Greenblatt Varon, edad avanzada, sobrepeso/obesidad, Complicaciones
et al (133). dependencia para actividades cotidianas, patologia graves
respiratoria, toma de corticoides, coagulopatia, (sin emplear
leucocitosis, creatinina >1 mg/dL, albumina <3,4 clasificacion de
g/dL. Dindo-Clavien).
Enfermedad pulmonar, HTA, radioterapia Mortalidad.
preoperatoria, creatinina >1,2 mg/dL,
alblimina <3,4 g/dL.
Kantor Varo6n, sobrepeso/obesidad, FPCR (grados By
et al (134). bilirrubina <2 mg/dL. O).
Venkat et al | Edad, sexo, tamafio tumoral, albamina<2,5 g/dL, | Mortalidad a 30 y 90
(135). DPT, indice de comorbilidad de Charlson. DPO.
Uzunoglu et | Albumina<3,5 g/dL, cirugia programada, tipo de Complicaciones
al (136). reseccion  pancreatica, tipo de patologia, graves
frecuencia cardiaca Ipm, tension arterial sistolica (Clavien>IlIla).
mmHg, hemoglobina g/dL, ASA > III.
Wiltberger Sobrepeso/obesidad, ASA >III, comorbilidad Complicaciones
et al (137). cardiovascular (incluida HTA), comorbilidad graves
respiratoria. (Clavien>IIIb).

ul  (microlitro),

g/dL  (gramos/decilitro),

mg/dL  (miligramos/decilitro),

mEq/L

(miliequivalentes/litro), PCR (proteina C reactiva), mmHg (milimetros de mercurio), lpm
(latidos por minuto).
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1.5.1.- PREOPARTIVE PANCREATIC RESECTION (PREPARE) SCORE

La escala PREPARE fue publicada en Annals of Surgery en el afio 2014 por

Uzunoglu et al. El articulo describe un estudio prospectivo multicéntrico cuyos

participantes son el hospital universitario de Hamburgo, el hospital San Josef de Bochum,

la universidad de Ruhr, el hospital universitario de Mildn y el hospital universitario de

Verona, entre el ano 2005 y 2013 (136)

Como se ha relatado previamente, la morbimortalidad de la cirugia pancreatica

supone un gran problema tras este tipo de intervencion (113). Por eso, el objetivo de este

estudio fue la obtencion de una escala de prediccion prequirurgica del riesgo de

morbilidad. Presenta las siguientes caracteristicas (136):

Incluye 8 variables clinicas de facil determinacion: cifra de albumina
plasmatica, realizacion de cirugia urgente o electiva, frecuencia cardiaca y
presion arterial sistolica del paciente, técnica quirdrgica, patologia
estrictamente pancredtica o de otra etiologia, cifra de hemoglobina en sangre
y grado en la escala de riesgo anestésico ASA. En funcién de los datos del
paciente, se asigna o no una puntuacion concreta por cada una de las variables
[tabla 12]. De todas ellas, la que mas puntos aporta es una cifra de albimina
inferior a 3,5 g/dL, siendo ésta un indicador de mala situacion nutricional del
paciente. Por otra parte, la inclusion de la variable “técnica quirurgica” resulta
de gran interés, puesto que los distintos procedimientos descritos en cirugia
pancredtica se asocian, también, con diferente tasa de complicaciones. Otras

escalas publicadas, como la de Wiltberger ef al. (137) que se expondrd a
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continuacion, se puede emplear solamente en un tipo concreto de reseccion
pancreética, como en este caso, la DPC.

El registro de complicaciones se hizo empleando la mencionada clasificacion
de Dindo-Clavien (114), lo cual supone homogeneidad y exhaustividad en la
definicion de la severidad de las mismas, asi como una facil reproductibilidad
por parte de otros investigadores. Se define la complicacion mayor con un
grado de Clavien > IIla.

El calculo de la puntuacion del PREPARE se realiza antes de la intervencion
quirargica, empleando las mencionadas variables que son determinadas
preoperatoriamente. Ello supone una importante diferencia respecto a otras
escalas que emplean datos clinicos que, unicamente, pueden ser obtenidos tras
completar la cirugia (130,131). De acuerdo a los puntos obtenidos se
establecen 3 grupos de riesgo: bajo, medio y alto [figura 10].

Para su descripcion, se empled6 un numero elevado de pacientes (703),
reclutados en 5 centros europeos de alto nivel para cirugia pancreatica.
Posteriormente, 429 nuevos pacientes constituyeron la cohorte de validacion
interna de la propia escala, con recogida de datos prospectiva.

Los datos estadisticos del test son muy favorables: estadistico C = 0,709, con

fiabilidad diagndstica del 75% para predecir adecuadamente la presencia de

complicaciones graves, segun notificaron sus autores en el articulo.



Introduccion

Tabla 12: Variables incluidas en la escala PREPARE y su asignaciéon de puntos.

[Modificado de Uzunoglu et al. (136)].

VARIABLE DATO PUNTUACION
ALBUMINA >3.5g/dL
PLASMATICA <3,5 g/dL 5 puntos
CIRUGIA Si
PROGRAMADA No (urgente) 4 puntos
TECNICA Otras técnicas
QUIRURGICA
DPC, reseccion de cabeza de pancreas 2 puntos

con preservacion del duodeno

PATOLOGIA DE Si
ORIG],EN No 2 puntos
PANCREATICO
FRECUENCIA 50-80 Ipm
CARDIACA <50 0 >80 lpm 2 puntos
PRESION 110-130 mmHg
ARTERIAL
SISTOLICA <110 0 >130 mmHg 2 puntos
HEMOGLOBINA 11,5-17 g/dL
EN SANGRE
<11,50>17 g/dL 1 punto
RIESGO Iyll
ANESTESICO
ESCALA ASA =111 1 punto
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Figura 10: Categorias de riesgo de la escala PREPARE (bajo, medio y alto) segun la
puntuacidn obtenida y su estimacion de la probabilidad de apariciéon de complicaciones
graves (Clavien > I1la) [tomado de Uzunoglu ef al. (136)].
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1.5.2.- ESCALA DE WILTBERGER

Este modelo fue descrito para predecir el riesgo de sufrir complicaciones graves
en el postoperatorio de la DPC, de forma exclusiva y especifica, a diferencia del
PREPARE, que predice complicaciones en cualquier tipo de reseccion pancreatica, como

se ha indicado anteriormente. Las ventajas de la utilizacion de este modelo consisten en:

e Inclusion de 4 variables preoperatorias: la presencia de enfermedad
cardiovascular, de enfermedad respiratoria o enfermedad pulmonar
obstructiva cronica (EPOC), el grado en la escala de riesgo anestésico ASA, y
el indice de masa corporal (IMC). En funcién de los datos del paciente, se

asigna o no una puntuacion concreta por cada una de las variables [tabla 13].
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e Todos los parametros que conforman la puntuaciéon total son pardmetros
clinicos. Esto aporta sencillez en el momento de recoger las variables
necesarias.

e Empleo, también en este indice, de la mencionada clasificacion de Dindo-
Clavien (114) para el registro de complicaciones. Sin embargo, a diferencia
de la escala PREPARE, la escala de Wiltberger define las complicaciones
mayores con un grado de Clavien > IIIb.

e Asi mismo, en la escala de Wiltberger se obtienen las variables antes de
realizar la cirugia. De acuerdo a la puntuaciéon obtenida se asigna una
categorizacion de riesgo: bajo, medio y alto [Figura 11].

e Fueron reclutados un total de 405 pacientes que iban a ser sometidos a DPC'y
el andlisis de los mismos fue retrospectivo.

e Los datos estadisticos del test son: estadistico C = 0,83, por lo que segun
concluyen los autores se trata de un buen test capaz de predecir la aparicion

de complicaciones Clavien graves (> I1Ib).

Finalmente, En la tabla 14 se puede observar esquematicamente las diferencias

mas relevantes en la comparacion de ambos indices predictores de complicaciones.
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Tabla 13: Variables incluidas en la escala Wiltberger y su asignacion de puntos

[modificado de Wiltherger et al. (137)].
VARIABLE DATO PUNTUACION
IMC <25 Kg/m?
>25 a 30 Kg/m? 1 punto
>30 Kg/m? 4 puntos
ASA <II
>111 2 puntos
ENFERMEDAD No
CARDIOVASCULAR
Si 6 puntos
ENFERMEDAD No
RESPIRATORIA/EPOC
Si 4 puntos

Kilogramos por metro cuadrado (Kg/m?).

Figura 11: Categorias de riesgo de la escala Wiltberger (bajo, medio y alto) segun la
puntuacién obtenida y su estimacion de la probabilidad de aparicion de complicaciones
graves (Clavien > I1Ib) [tomado de Wiltberger et al. (137)].
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Introduccion

Tabla 14: Diferencias mas relevantes y variables incluidas en las escalas

PREPARE (136) y Wiltberger et al. (137), publicados para predecir la aparicion de

complicaciones tras cirugia pancreatica.

VARIABLE PREPARE WILTBERGER

Escala ASA X X

EPOC/ Enfermedad X

respiratoria

Presion arterial sistolica X

Hemoglobina X

Albumina X

Cirugia no pancreatica X

Cirugia electiva X

Frecuencia cardiaca X

IMC X

Enfermedad X

cardiovascular

Tipo de técnica Todas las resecciones DPC

quirurgica pancredaticas

Complicacion grave Clavien > Illa Clavien > IIIb

Tipo de estudio usado Prospectivo. Retrospectivo.

para definir la escala Multicéntrico. Unicéntrico.
Tamafio muestral alto. Tamano muestral menor.
Subgupo de validacion Sin grupo de validacion

interna. interna.

45



1.6.- JUSTIFICACION

Las resecciones pancredticas mayores suponen una elevada morbimortalidad
postoperatoria, todo esto conlleva una prolongacion de la estancia postoperatoria y un
mayor consumo de recursos. Las escalas predictoras de morbilidad no son usadas de

manera sistematica en este tipo de cirugias.

Desde que, en 2014, fue publicado el trabajo de Uzunoglu et al. (136), solo cuatro
nuevos estudios hasta la fecha han analizado la escala PREPARE sobre pacientes
sometidos a cirugia pancreética procedentes de centros distintos de aquellos en los que se
describié. El primero de ellos fue publicado en febrero de 2016 y es una serie
retrospectiva turca de 122 individuos operados entre 2010 y 2015 (139). Estos autores
concluyeron que la puntuacion propuesta por el grupo de Hamburgo es la escala mas util
y sencilla de todos las existentes, aunque su fiabilidad no es elevada (70%, segun sus

resultados).

El segundo articulo, realizado por nuestro grupo, incluye los resultados
preliminares de una serie de 18 pacientes analizados para realizar una validacion externa
prospectiva (140). Finalmente, dos afios mas tarde se public6 un segundo articulo después
de haber aumentado el tamafio muestral con 50 pacientes (138). Aunque el andlisis
estadistico fue muy limitado, como consecuencia del bajo tamafio muestral, nuestros
resultados mostraron que si existian diferencias estadisticamente significativas para el

porcentaje de complicaciones graves entre las 3 categorias
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Por tltimo, en el afio 2018, Samim et al. (141) publicaron un estudio cuyo objetivo
fue comparar la prediccion de las escalas pronodsticas de complicacion en cirugia
hepatobiliopancreatica con la opinion del cirujano. Entre las escalas que se evaluaron, la
escala PREPARE estaba incluida en los 193 pacientes que fueron sometidos a cirugia

pancreatica.

Tras una exhaustiva busqueda bibliografica, no se ha encontrado ninguna otra
publicacion que realice una validacion externa del escala de Uzunoglu et al. (136). De
este modo, la posibilidad de re-evaluar esta escala tras reclutar nuevos pacientes en
nuestra serie, es de un altisimo interés cientifico y quirtirgico, ya que ningun otro grupo

de investigadores en Espaia lo ha realizado.

En cuanto a la escala de Wiltberger usada Unicamente para predecir el riesgo de
complicaciones en la DPC, desde su publicacion en el afio 2016, tampoco existe ningun
trabajo en el que se haya validado esta escala. El articulo original de Wiltberger et al.

(137) reclut6 y analiz6 pacientes de manera retrospectiva.

Por ultimo, no se ha publicado ningun trabajo que compare ambas escalas, no

pudiendo determinar asi cual de ellas tiene mayor fiabilidad pronostica.
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2. HIPOTESIS Y OBJETIVOS

49



Francisco Javier Tejero Pintor

50



2. HIPOTESIS Y OBJETIVOS

2.1.- HIPOTESIS

Las escalas PREPARE y Wiltberger pueden predecir el riesgo de complicaciones
postoperatorias de pacientes sometidos a cualquier reseccidbn pancredtica y
duodenopancreatectomia cefalica, respectivamente. Ambas permiten categorizar a los
pacientes en tres grupos de riesgo. Empleandolas de manera preoperatoria en el subgrupo
de pacientes sometidos a duodenopancreatectomia cefalica (SDPC), una de ellas se

comportara como predictor mas fiable.

2.2.- OBJETIVOS

1.- Describir en una muestra de pacientes sometidos a cirugia pancreatica en nuestro
centro, notificando las complicaciones postoperatorias sufridas por los mismos y
clasificarlas empleando una escala validada de severidad (clasificacion de Dindo-
Clavien) tanto en la serie global como en el subgrupo de pacientes sometidos a

duodenopancreatectomia cefalica.

2.- Calcular la puntuacion en la escala PREPARE para cada paciente en la serie global,
clasificar a los pacientes en las tres categorias de riesgo y determinar la proporcion de
complicaciones graves que finalmente presentaron los pacientes incluidos en cada

categoria de riesgo prequirdrgico.
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3.-Calcular la escala de PREPARE en el subgrupo de pacientes sometidos a
duodenopancreatectomia cefélica, clasificar a los pacientes en las tres categorias de riesgo
y determinar la proporcion de complicaciones graves que finalmente presentaron los

pacientes incluidos en cada categoria de riesgo prequirurgico.

4.- Calcular la escala de Wiltherger en el subgrupo de pacientes sometidos a
duodenopancreatectomia cefélica, clasificar a los pacientes en las tres categorias de riesgo
y determinar la proporcion de complicaciones graves que finalmente presentaron los

pacientes incluidos en cada categoria de riesgo prequirurgico.

5.- Comprobar la validez de ambas escalas con pruebas estadisticas avanzadas y, ademas,
en el subgrupo de pacientes sometidos a duodenopancreatectomia cefalica establecer cudl

de ellas obtiene mayor fiabilidad.

6.- Comprobar si la escala PREPARE en la serie global y subgrupo de pacientes sometidos
a duodenopancreatectomia cefélica y la escala Wiltherger en el subgrupo de pacientes
sometidos a duodenopancreatectomia cefalica se asocia a otras variables de

morbimortalidad postquirturgica.
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3. PACIENTES Y METODOS
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3. PACIENTES Y METODOS

3.1.- TIPO DE ESTUDIO

El disefio del estudio fue observacional de tipo cohortes a partir de una base de

datos prospectiva.

3.2.- POBLACION DE ESTUDIO

La poblacion a estudio fueron los pacientes con una patologia susceptible de
tratamiento quirargico mediante reseccion pancreatica. Todos los enfermos fueron
intervenidos por cirujanos expertos de la Unidad de Cirugia hepatobiliopancreatica del
Hospital Universitario Rio Hortega (HURH) de Valladolid. El periodo de inclusion en el

estudio comprende desde enero de 2015 hasta mayo de 2019.

Se incluyeron datos epidemiolédgicos, antropométricos, analiticos, operatorios,
relativos a los antecedentes médico-quirargicos, al estudio preoperatorio, y a todas las
posibles complicaciones postoperatorias durante los 30 primeros dias del periodo
postoperatorio o hasta el momento del alta hospitalaria en caso de los ingresos superiores
a 30 dias. Se utilizaron nimeros en clave para la identificacion de los pacientes,

teniéndose en cuenta las normas de confidencialidad a ese respecto.
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3.2.1.- CRITERIOS DE INCLUSION

Los criterios empleados para la inclusién de enfermos en la muestra que se analizo

en este estudio fueron los siguientes:

e Ser mayor de 18 afios.

e Firma de consentimiento informado para la participacion en el estudio y para
realizar la cirugia.

e Reseccion pancredtica mayor (DPT, DPC, PD) realizada por la unidad de

cirugia Hepatobiliopancreéatica del HURH de Valladolid.

Todos los enfermos candidatos a reseccion pancreatica, son valorados en la sesion
clinica de tumores hepatobiliopancreaticos. En ella forman parte cirujanos generales de
la unidad mencionada, radidlogos y oncologos. De esta manera, se garantiza un manejo
homogéneo y multidisciplinar del paciente susceptible a tratamiento quirurgico, y acorde

a esto, la decision e indicacion es consensuada.

3.2.2.- CRITERIOS DE EXCLUSION

Se excluyeron del presente estudio todos aquellos pacientes que presentaron uno
o mas de los siguientes criterios, a saber:
e Criterios de irresecabilidad tumoral durante el acto quirurgico, y por este
motivo no pudo completarse la reseccion pancreatica.
e Resecciones pancreaticas en contexto de otro procedimiento quirtirgico
(oncolodgico o no oncoldgico).

e FEnucleaciones.
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e Resecciones pancredticas no realizadas por la unidad de cirugia

hepatobiliopancredtica.

3.2.3.- TAMANO MUESTRAL

La muestra estuvo formada por todos aquellos individuos de la poblacion a estudio
que quedaron seleccionados tras aplicar los criterios de inclusion y exclusion. Se
reclutaron consecutivamente todos los casos intervenidos durante el periodo de inclusion,
teniendo en cuenta los mencionados criterios. Se empleo la base de datos prospectiva con
los pacientes intervenidos por la unidad de cirugia hepatobiliopancreatica del HURH de

Valladolid durante el mencionado periodo del trabajo.

Con el objetivo de estructurar de forma concisa la exposicion, se definid, por una
parte, la serie global (SG) de la muestra, que incluye a todos los pacientes reclutados con
cualquier tipo de reseccion pancredtica, sobre los cuales se analiz6 la escala PREPARE

unicamente, dado que la escala Wiltberger solo esta definida para enfermos sometidos a

DPC.

En segundo lugar, se seleccionaron los individuos de la muestra sometidos a la
técnica de DPC, constituyendo el llamado SDPC. En este subgrupo, se volvieron a
registrar las variables demograficas y aquellas que forman parte de la escala PREPARE

y Wiltberger.
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3.3.- CIRCUITO ASISTENCIAL DEL PACIENTE

3.3.1.- PREOPERATORIO

El paciente acude a consulta de Cirugia General y Aparato Digestivo, a la unidad
de cirugia hepatobiliopancredtica o es referido a la unidad estando ingresado en la planta
de Aparato Digestivo, con el diagnodstico de presuncion de tumor de pancreas, tumor
ampular, tumor de duodeno o colangiocarcinoma distal. En ocasiones este diagnostico
esta confirmado con biopsias. En caso de que exista una estenosis tumoral de la via biliar
principal o la clinica con la que el paciente comenzo su proceso tumoral fuera de sepsis
de origen biliar, queda a criterio del endoscopista la colocacion de una protesis biliar en

el mismo procedimiento diagnostico.

Se realizan las siguientes pruebas diagndsticas para el estudio de extension:

e TC de térax, abdomen y pelvis.

e Sien la TC existe sospecha de metastasis hepatica, se puede completar el
estudio de extension con una resonancia magnética hepatica o con una
ecografia con potenciadores.

e La tomografia por emision de positrones se utiliza para aquellos casos en los
que existen dudas de enfermedad a distancia no corroboradas por las anteriores

pruebas.

En caso de indicarse la cirugia, se le explica al paciente el tipo de técnica y
reseccidon pancreatica necesaria para su correcto tratamiento, y si se va a realizar por

abordaje laparotdmico o laparoscopico. Por lo tanto, se le informa de los riesgos
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quirtrgicos asociados a la cirugia pancredtica en general, y de la técnica que se va a
emplear en particular. Ademas se advierte del riesgo que existe durante la cirugia de
modificar la técnica que se ha habia planeado hacia otra distinta en funcion de los
hallazgos intraoperatorios. Una vez informado, al paciente se le solicita por escrito el

consentimiento para realizar la intervencion quirdrgica.

Previamente a la cirugia, el paciente acude a la consulta de preanestesia. El
anestesista recopila la informacion clinica del enfermo, revisando y evaluando todos los
datos (situacion clinica, pruebas complementarias realizadas). Se determina el grado de
riesgo anestésico segun la escala ASA y se valora cuidadosamente la via aérea,
estableciendo en caso necesario la activacion del protocolo de via aérea dificil, seglin los
criterios anestésicos vigentes. De igual modo, se considera, segin criterio clinico, la
solicitud de fisioterapia respiratoria o cualquier otra prueba o procedimiento, a la vez que
se determina el ajuste de medicacion del enfermo previo a la intervencion. Por ultimo, se
informa al paciente de la técnica anestésica y de los riesgos inherentes a la misma, y de
la necesidad de estancia en la Unidad de reanimacion, al menos las primeras 24-48 horas
de postoperatorio. Una vez informado, se le solicita por escrito el consentimiento para la

anestesia.

En ocasiones, queda a criterio del cirujano, suministrar soporte nutricional con
batidos hiperproteicos hasta la realizacion de la cirugia. Otras veces, el paciente puede
ser derivado al servicio de endocrinologia y nutriciéon para que se realice un estudio

nutricional y sea tratado antes de la intervencion quirdrgica.
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3.3.2.- PREOPERATORIO INMEDIATO

El paciente ingresa en el HURH de Valladolid el dia previo a la cirugia en horario
de tarde a partir de las 17:00. Se realiza una exploracion fisica sistemdtica y se revisa la
historia clinica para comprobar que no exista ninguna enfermedad que contraindique la
cirugia. Se toman las constantes (tension arterial, frecuencia cardiaca, saturacion de
oxigeno) y medidas antropométricas (peso y talla). Se pauta su medicacion habitual,
heparina de bajo peso molecular a dosis profilacticas (una dosis de 3500 UI de bemiparina
por via subcutanea a las 20:00), medias de compresion elasticas en las extremidades
inferiores y una benzodiacepina de accion corta o intermedia (lorazepam 1 mg via oral)

antes de dormir.

El mismo dia de la cirugia, a las 7:30 de la manana, se realiza una analitica
sanguinea en la que se solicita hemograma, bioquimica, coagulacion, PCR, albumina,
prealbumina, antigeno carcinoembrionario (CEA), antigeno carbohidrato 19-9 (CA 19-9)

y antigeno carbohidrato 125 (CA 125).

Se administra Piperacilina-tazobactam 4-0,5 g por via intravenosa durante la
induccién anestésica en quirdéfano. En alérgicos a betalactdmicos, se sustituye por

ciprofloxacino 400 mg por via intravenosa.

3.3.3.- TECNICA QUIRURGICA

El paciente se coloca en dectbito supino con los brazos en cruz, ademas de

sujeciones en las plantas de los pies y protecciones adecuadas en la region de los hombros
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para poder soportar la posicion de Trendelemburg y antitrendelemburg (inicamente para
el abordaje laparoscopico), minimizando asi el riesgo de lesion del plexo braquial. En
abordaje laparotomico, en algunas ocasiones, se utiliza un rodillo inflable entre la mesa
y el dorso con el objetivo de abrir el angulo de ambos arcos costales y la apofisis xifoides,
mejorando asi la exposicion del campo quirtrgico. Se colocan en ambas extremidades
inferiores compresion neumatica intermitente. Desde el punto de vista anestésico, se
realiza anestesia general balanceada combinada con epidural, con intubacién orotraqueal
(empleando fibroscopio en los enfermos catalogados como “via aérea dificil) y se canulan
vias (dos vias venosas periféricas, una de ellas de grueso calibre asi como,
preferentemente, una via venosa yugular derecha y via arterial radial izquierda). La
monitorizacion de constantes vitales se realiza segun criterio del anestesista. Se coloca
sonda vesical con termdmetro incorporado a todos los pacientes, extremando las medidas
de asepsia. El procedimiento quirtrgico es llevado a cabo por dos cirujanos adjuntos de
la unidad de cirugia hepatobiliopancreatica y un médico interno residente del servicio de
cirugia del HURH. Los cirujanos adjuntos que han formado parte en la realizacion de
resecciones pancredticas fueron ocho. La técnica quirrgica realizada dependerd de la
localizacion de afectacion del tumor (como ya se ha explicado previamente). Al finalizar
la cirugia, el cirujano responsable tiene la opcion de decidir colocar un drenaje previo al
cierre del enfermo. En caso de prolongacion del tiempo quirtirgico se administra una
nueva dosis de antibiotico. Queda a criterio del anestesista realizar la extubacion en

quir6fano o bien trasladarlo a la unidad de Reanimacion postquirargica intubado.
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3.3.4.- PROTOCOLO POSTOPERATORIO

Los pacientes pasan desde el quirdfano a la unidad de Reanimacion postquirtirgica para
el control hemodindmico, respiratorio y balance hidroelectrolitico. A las 8:00 del primer
DPO, se le realiza una analitica con hemograma, bioquimica, coagulacion, PCR,
procalcitonina, lactato arterial. Normalmente, queda a criterio del anestesista encargado
del cuidado postoperatorio mantener al enfermo 24 horas mas en unidad de Reanimacion
postquirtrgica. A las 48 horas postoperatorias, se le realiza una nueva analitica con los
mismos parametros analiticos del primer DPO. Cuando el paciente esta estabilizado, a
criterio del anestesista, el paciente es trasladado a la planta. En el quinto DPO, se realiza
una nueva analitica con los mismos parametros solicitados a las 24 y 48 horas (excepto
el lactato que en este caso es venoso, debido a que el paciente ya no es portador de catéter
arterial). Ademas, si el paciente tiene drenaje intraabdominal, se realiza un estudio

analitico del débito del drenaje con amilasa.

Los cuidados requeridos de manera habitual durante el postoperatorio inmediato

son los siguientes:

e Profilaxis de la ulcera de estrés: se administra un inhibidor de la bomba de
protones a las dosis habituales por via intravenosa hasta la tolerancia oral.

e Profilaxis de la enfermedad tromboembolica: se mantiene el vendaje
compresivo en extremidades inferiores hasta el alta hospitalaria. Se continua
con la administracién de heparina de bajo peso molecular a dosis adecuadas
durante todo el ingreso y cuando el paciente es dado de alta, durante un mes

postoperatorio. Se moviliza al sillon desde el 2° dia postoperatorio y se
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estimula la deambulacién precoz, dependiendo de la situacion clinica del
enfermo.

e Retirada de la SNG a la mayor brevedad posible (en el caso en el que haya
sido necesaria su colocacion) y retirada de la sonda vesical a las 24 horas,
siempre que la situacion clinica lo permita.

e Control del débito del drenaje, en caso de que se haya colocado. Retirada del
mismos a la mayor brevedad posible, siempre que la situacion clinica lo
permita.

e Retirada de material de sutura entre los dias 10-12 del postoperatorio (se puede

realizar de forma ambulatoria en su Centro de Salud).

Ante el eventual diagndstico de complicaciones postoperatorias, ya sean médicas
0 quirdrgicas, se actia convenientemente, con el tratamiento mas adecuado, incluyendo
reintervencion quirurgica y/o un nuevo traslado a la Unidad de Reanimacion

postquirargica.

El manejo postoperatorio se lleva a cabo en funcion del criterio del cirujano
responsable. Habitualmente, la dieta oral se introduce el segundo o tercer DPO vy si la

evolucion es favorable, el paciente es dado de alta entre el séptimo y el décimo DPO.

3.4.- VARIABLES DESCRITAS

3.4.1.- VARIABLES DEMOGRAFICAS

Las variables demograficas que se analizaron fueron las siguientes:
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e Sexo: variable cualitativa dicotdmica (hombre o mujer).

e FEdad: variable cuantitativa, medida en aflos en el momento de la intervencion

3.4.2.- VARIABLES PREOPERATORIAS

e Antecedentes médicos personales:

o HTA: variable cualitativa dicotémica (si/no).

o Diabetes mellitus: variable cualitativa dicotomica (si/no).

o Dislipemia: variable cualitativa dicotdmica (si/no).

o Tabaquismo: variable cualitativa dicotomica (si/no).

o Consumo de alcohol: variable cualitativa dicotomica (si/no). Establecido
como al menos 1 bebida estandar o 10 gramos de alcohol a la semana,
equivalente a una cafia de cerveza 25 centilitros o un vaso de vino 10
centilitros.

e Protesis biliar preoperatoria: Variable cualitativa dicotomica (si/no). A criterio
del endoscopista en funcion de grado de obstruccion de la via biliar principal

en tumores adyacentes a dicha estructura anatomica

Como se ha descrito anteriormente, con el objetivo de estructurar de forma concisa
este epigrafe, se ha definido, por una parte, la SG de la muestra, que incluye a todos los
pacientes reclutados con cualquier tipo de reseccion pancredtica, sobre los cuales se
analiz¢ la escala PREPARE tinicamente, dado que la escala Wiltberger s6lo esta definido

para enfermos sometidos a DPC.

e Variables incluidas en la escala PREPARE (136):
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Cifra de albimina: variable cuantitativa, medida en g/dL, y determinada
mediante analitica de sangre, obteniendo la muestra inmediatamente antes
del traslado del paciente a quirdfano. A efectos del calculo de la escala de
PREPARE, la cifra de albumina se ha definido como variable dicotomica
(<3,5 g/dL 0 >3,5g/dL).

Tipo de procedimiento: variable dicotomica (urgente o programado).
Técnica quirtrgica: definida como variable dicotomica (DPC o PD y
DPT, conjuntamente).

Patologia de origen pancreatico: variable dicotomica (si o no).
Frecuencia cardiaca: variable cuantitativa, medida en latidos por minuto
(Ipm), en el momento del ingreso en planta del paciente. A efectos del
calculo de la escala de PREPARE, la cifra de frecuencia cardiaca se ha
definido como variable dicotomica (<50/>80 Ipm o 110-130 Ipm).
Presion arterial sistolica: variable cuantitativa, medida en mmHg, en el
momento del ingreso en planta del paciente. A efectos del calculo de la
escala de PREPARE, la cifra de presion arterial sistolica se ha definido
como variable dicotomica (< 110/>130 mmHg o 110-130 mmHg).

Cifra de hemoglobina: variable cuantitativa, medida en g/dL, y
determinada mediante analitica sanguinea, obteniendo la muestra
inmediatamente antes del traslado del paciente a quir6fano. A efectos del
calculo de la escala de PREPARE, la cifra de hemoglobina se ha definido
como variable dicotomica (< 11,5/>17 g/dL o 11,5-17 g/dL).

Grado de riesgo anestésico empleando la escala ASA.: definida como

variable dicotdmica (grados I y II frente a los grados >III).
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e Puntuacion de la escala PREPARE (136): definida como variable cuantitativa
y determinada segln la asignacion de puntos especificada en la tabla 12. A
efectos del célculo de la escala, la puntuacion también se ha definido como
variable categdrica En base a la puntuacioén obtenida por cada individuo, se
le asigna a una determinada categoria de riesgo: bajo (de 0 a 5 puntos), medio

(de 6 a 9 puntos) y alto (10 o mas puntos). [Figura 10].

En segundo lugar, se seleccionaron los individuos de la muestra sometidos a la
técnica de DPC, constituyendo el llamado SDPC. En este subgrupo, se volvieron a
registrar las variables demograficas y aquellas que forman parte de la escala PREPARE
(136) ya mencionadas previamente. Ademas, se incluyeron las siguientes variables

relacionadas con la segunda escala que se ha analizado en este trabajo.

e Variables incluidas en la escala Wiltberger (137):

o IMC: registrada como variable cuantitativa, determinada por la formula
de Quetelet en Kg/m?, y en el momento del ingreso hospitalario del
paciente, la tarde previa a la intervencion quirargica. A efectos del
calculo de la escala, el IMC se ha definido como variable categoérica tal y
como se indica: <25 Kg/m?, >25-30 Kg/m?, >30 Kg/m?.

o Grado de riesgo anestésico empleando la escala ASA, definida como
variable dicotémica (grados I y II frente a los grados >III).

o Patologia cardiovascular: variable cualitativa dicotomica (si/no).
Definida como la presencia de hipertension arterial, arteriopatia
periférica, enfermedad coronaria, infarto de miocardio o arritmias., segun

Wiltberger ef al.
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o Patologia respiratoria: variable cualitativa dicotomica (si/no). Definida
como la presencia de EPOC, asma, TEP, sindrome de apnea-hipoapnea
del suefio.

e Puntuacion de la escala de Wiltberger (137): definida como variable
cuantitativa y determinada segun la asignacion de puntos especificada en la
tabla 13. A efectos del célculo de la escala, la puntuacion también se ha
definido como variable categdrica En funcion de la puntuacion obtenida por
cada paciente, se le asigna a una determinada categoria de riesgo: bajo (0 a 4

puntos), medio (5 a 10 puntos) y alto (11 a 16 puntos) [Figura 11].

3.4.3.- VARIABLES INTRAOPERATORIAS

e Esplenectomia: variable cualitativa dicotémica (si/no). Sélo aplicable en PD
y DPT

e Reconstruccidn: variable cualitativa dicotdmica (tipo Child/Y de roux), sélo
aplicable en DPC.

e Anastomosis Braun: variable cualitativa dicotdmica (si/no), sélo aplicable en
DPC.

e Transfusion de concentrado de hematies intraoperatoria: variable cualitativa
dicotémica (si/no).

e Tipo de abordaje: variable cualitativa dicotémica
(laparoscépico/laparotomico).

e Conversion a laparotomia: variable cualitativa dicotomica (si/no), sélo

aplicable en aquellos cuya variable de tipo de abordaje fue laparoscopia.
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e Drenaje: variable cualitativa dicotomica (si/no). Se dard el porcentaje de
utilizacion del mismo en toda la SG y en el SDPC como en el resto de

variables.

3.4.4.- VARIABLES POSTOPERATORIAS

En ambos apartados, (SG y SDPC) se recogieron las complicaciones
postoperatorias registradas hasta los 30 DPO y catalogadas segtin su severidad empleando
la clasificacion de Dindo-Clavien (114) [tabla 4]. A partir de esta variable se estableceran
dos nuevas variables dicotomicas denominadas “complicaciones >IIla” (incluye grados
II1a en adelante de la mencionada clasificacion) y “complicaciones >IIIb” (incluye grados
IIIb en adelante), puesto que son los tipos de complicaciones que predicen las escalas
PREPARE y Wiltberger, respectivamente. Esta variable sera tenida en cuenta hasta los
30 DPO. Estando ingresado el paciente o haya sido dado de alta y reingrese de nuevo, o

incluso preguntandoselo en consulta posteriormente si ha estado ingresado en otro centro.

Estancia postoperatoria en la Unidad de Reanimacion postquirtrgica: variable

cuantitativa discreta, definida por DPO que el paciente pernocta en la Unidad

de Reanimacion postquirtrgica.

e Tolerancia: variable cualitativa dicotémica (si/no).

e Dias hasta tolerancia: variable cuantitativa discreta, definida por el nimero de
DPO que el paciente esta en dieta absoluta.

e NPT: variable cualitativa dicotomica (si/no).

e Dias de NPT: variable cuantitativa discreta.

e Complicaciones: variable cualitativa dicotomica (si/no).
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e FPPO: clasificada como variable cualitativa dicotémica (si/no). A partir de
ella se definira otra variable cualitativa ordinal clasificada como fistula
bioquimica, grado B o grado C, definida segln los criterios de ISGPS (115).
[Figura 8].

e FPCR: variable cualitativa dicotémica. (FPPO grado B/C).

e RVG: clasificada como variable cualitativa dicotomica (si/no). A partir de ella
se definird otra variable cualitativa ordinal clasificada como grado A, grado B
o grado C, definida segun los criterios de /SGPS (121). [Tabla 7]

e HPP: clasificada como variable cualitativa dicotémica (si/no) y variable
cualitativa ordinal clasificada como grado A, grado B o grado C. Definida
segun los criterios de ISGPS (128). [Tabla 10]

e [HQ: variable cualitativa dicotomica (si/no).

e Reintervencion: variable cualitativa dicotdomica (si/no).

e Estancia postoperatoria global: variable cuantitativa discreta, definida por
DPO que el paciente pernocta en el hospital desde el dia de la intervencion

quirdrgica hasta el alta.

3.5.- ANALISIS ESTADISTICO

3.5.1.- RECOGIDA Y MANEJO DE LOS DATOS

Los datos fueron recogidos e introducidos de forma anénima, encriptados y
disociados de la informacion clinica mediante un cdédigo de identificacion del paciente,

en una base de datos realizada por el programa estadistico SPSS® version 18.0 (IBM

69



Corporation®, Armonk, New York, Estados Unidos). Se defini6é un cédigo identificacion
para cada paciente con su custodia en un archivo protegido mediante contrasefia personal.
Los datos introducidos en la base de datos fueron anénimos. El fichero fue custodiado en
el HURH y se mantuvo hasta la finalizacion del estudio. Tras la depuracion de los datos,
estos fueron analizados utilizando el mismo programa estadistico. Dado que la recogida
de datos fue prospectiva, las pérdidas se limitaron al 5%, de modo que la pérdida de
valores superior a esta cifra en una determinada variable fue considerada como un posible

sesgo del estudio e informada en el andlisis de resultados.

3.5.2.- ESTADISTICA DESCRIPTIVA

La normalidad de las variables cuantitativas se establecid con la prueba de
Kolmogorov-Smirnov. Las variables cuyas distribuciones no se alejaron de la normalidad
fueron descritas como media + desviacion estandar y las que presentaron distribuciones
alejadas de la normalidad como mediana y rango intercuartilico (RIQ). Por su parte, las
variables cualitativas y cuantitativas discretas fueron descritas mediante las frecuencias
absolutas y relativas (porcentajes) de sus categorias. Finalmente, se utilizaron
histogramas de frecuencia para representar las variables cuantitativas y graficos de barras

o de sectores para las cualitativas.

3.5.3.- ESTADISTICA INFERENCIAL

Para estudiar la asociacion entre variables cualitativas se utilizaron las pruebas de
Chi-cuadrado, aplicando la Chi-cuadrado de Pearson para las tablas 2 por 2, la razén de

verosimilitudes para mas de 2 categorias, o el test exacto de Fisher para una frecuencia
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esperada inferior a 5 en mas del 20% de las casillas. Se presento, igualmente, el dato de

riesgo relativo (RR) entre grupos.

Para estudiar las diferencias entre medias independientes, para 2 grupos, se utilizo
la prueba de la T de Student o la U de Mann-Whitney, dependiendo de las condiciones

de aplicacion (alejamiento o no de la distribucion normal).

También se reflejoé respectivamente en ambos apartados (SG y SDPC), la
evaluacion de la fiabilidad de estas dos escalas predictoras de complicaciones. Para ello

se aplicaron los siguientes test estadisticos:

e Curva Receiver Operating Characteristic (ROC), indicando el area bajo la
curva (AUC, por sus siglas en inglés: Area Under Curve) obtenida, como
método de discriminacion.

e Test de “bondad de ajuste” de Hosmer-Lemeshow, aportando la proporcion
de pacientes correctamente asignados y el nivel de significacion estadistica de

la prueba, como método de calibracion.

Se realizd un andlisis bivariante entre las categorias de riesgo de la escala
PREPARE enla SGy la escala PREPARE' y escala Wiltberger en el SDPC y las variables

resultado del estudio, utilizando el test estadistico de la razon de verosimilitud.

Los resultados se expresaron con sus correspondientes intervalos de confianza al
95% (IC 95%) cuando procediese, y el nivel de significacion estadistica, para todas las

pruebas citadas, se considerara con un valor de p < 0,05.
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3.6.- ETICA Y ASPECTOS LEGALES

Este estudio se ajusta a los requisitos de Declaracion de Helsinki de 1964 (ultima
enmienda en octubre de 2013 durante la 64* asamblea de la Asociacion Médica Mundial).
No se ha recibido ninguna beca ni financiacion de otro tipo para la realizacion del mismo.
No existe ningun otro tipo de conflicto de intereses. El estudio ha sido aprobado por el

Comité de ética asistencial del HURH.

3.7.- BUSQUEDA BIBLIOGRAFICA

La busqueda bibliografica se ha realizado en la base de datos PubMed/MEDLINE,
cuyos datos han sido desarrollados y se mantienen actualizados por la National Library

of Medicine de los Estado Unidos de América.

La busqueda inicial se plante6 en base a el pilar fundamental del trabajo, que son

los trabajos originales que describen las escalas de PREPARE (136) y Wiltberger (137).

Las busquedas asociadas se plantearon en base a términos libres y la definitiva
mediante términos MeSH (Medical Subject Headings), utilizando los operadores
boléanos, los limites de tiempo y el filtro de idioma para confeccionar la estrategia mas
adecuada. Los términos MeSH empleados fueron: pancreatic surgery, postoperative
complications, morbidity, pancreatic fistula, gastric delayed emptying, hemorrhage

postpancreatectomy. Los idiomas seleccionados fueron inglés y espafiol.
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4. RESULTADOS
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4. RESULTADOS

En el periodo de estudio (1 de enero de 2015 hasta el 31 de mayo de 2019), tras
aplicar los criterios de inclusion y exclusion descritos previamente, se han realizado 97

resecciones pancreaticas mayores, todas ellas incluidas para el analisis de la SG.

4.1.- SERIE GLOBAL

4.1.1.- ANALISIS DESCRIPTIVO

4.1.1.1.- VARIABLES DEMOGRAFICAS

En la SG se obtuvo un tamafio muestral de 97 enfermos en el periodo de tiempo
indicado. La variable “sexo” sigui6 la siguiente distribucion: 49 (50,5%) hombres y 48
(49,5%) mujeres [Grafico 1]. La variable “edad” presentd una proporciéon normal, con

una media de 61 £+ 11 afios (rango de 29 a 79 afios) [Grafico 2].
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Grafico 1: grafico de sectores que muestra distribucion por sexo en la SG.
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Gréfico 2: histograma que muestra la distribucion por edad en la SG.
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Resultados

4.1.1.2.- VARIABLES PREOPERATORIAS

Los antecedentes médicos personales siguieron la siguiente distribucion: el 23,7%

de los pacientes consumian alcohol, 24,7% tienen tabaquismo, 30,9% dislipemia, 22,7%

diabetes, 36,1% hipertension arterial [Grafico 3].

Grafico 3: Diagrama de barras que muestra la distribucion porcentual de consumo de

alcohol, tabaquismo, dislipemia, diabetes e hipertension arterial
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En el 63,9% de los pacientes se colocd protesis biliar preoperatoria. Analizando

unicamente a los pacientes que fueron sometidos a DPC y DPT esta cifra asciende al

78,5%.
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En el andlisis descriptivo de las variables clinicas y analiticas incluidas en la escala

PREPARE, se obtuvieron los siguientes resultados:

Cifra media de albumina: sigui6 una distribucion normal con una media de 3,7
+ 0,4 g/dL (rango de 2,6 a 5,2 g/dL).

Tipo de procedimiento: en ningun paciente de los 97 (0%) se realiz6 cirugia
pancredtica de urgencia.

Técnica quirtrgica: en 74 pacientes (76,3%) se practicé una DPC y en los 23
restantes (23,7%), una PD o una DPT (18,5% y 5,2%, respectivamente).
Patologia de origen pancredtico: 64 pacientes (66%) presentaban patologia
puramente pancredtica, frente a los 33 restantes (34%) que era patologia de
otro origen.

Cifra media de frecuencia cardiaca: siguié una distribucion normal con una
media de 77,1 + 12,7 lpm (rango de 44 a 108 Ipm).

Cifra media de presion arterial sistdlica: siguid una distribucién normal con
una media de 128,4 = 17,1 mmHg (rango de 98 a 186 mmHg).

Cifra media de hemoglobina: siguidé una distribucién normal con una media
de 13,2 + 1,5 g/dL (rango de 9,1 a 17,2 g/dL).

Grado de riesgo anestésico ASA: 65 pacientes (67%) fueron grados 1 y II
(8,2% y 58,8%, respectivamente), y los 32 restantes fueron ASA-III (33%).

No se identificé ningun caso de ASA-IV.

La distribucion de la asignacion de puntos, siguiendo los criterios establecidos por

la escala PREPARE (136) en cada una de las 8 variables, se muestra en la tabla 15.

Asimismo, la puntuacion en dicha escala para la SG sigui6 una distribucién no normal y
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se obtuvo una mediana de 5 puntos y un RIQ de 4-7 puntos. Por ultimo, la proporcion
segun las 3 categorias de riesgo de la escala PREPARE fue la siguiente [Grafico 4]:

e Riesgo bajo (0-5 puntos): 55 pacientes (56,7%).

e Riesgo medio (6-9 puntos): 29 pacientes (29,9%).

e Riesgo alto (10-17 puntos): 13 pacientes (13,4%).

Tabla 15. Distribucion de cada variable incluida en la escala PREPARE en

la SG de pacientes, notificando la proporcion de casos en que suma puntos.

VARIABLE DATO PUNTUACION | PROPORCION
DE PACIENTES
Albumina >3,5 g/dL
plasmitica <3,5 g/dL 5 puntos 24 pacientes
(24,7%)
Cirugia Si
programada No (urgente) 4 puntos Ningun paciente
(0%)
Técnica Otras técnicas
quirirgica DPC o reseccion 2 puntos 74 pacientes
de cabeza de (76,3%)
pancreas con
preservacion del
duodeno
Patologia de Si
origen No 2 puntos 33 pacientes
pancreatico (34%)
Frecuencia 50-80 Ipm
cardiaca <50 0 >80 Ipm 2 puntos 41 pacientes
(42,3%)
Presion 110-130 mmHg
arterial <110 0>130 2 puntos 46 pacientes
sistélica mmHg (47,4%)
Hemoglobina 11,5-17 g/dL
en sangre <11,50>17 g/dL 1 punto 13 pacientes
(13,4%)
Riesgo <II
anestésico >1II 1 punto 32 pacientes
(escala ASA) (33%)
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Grafico 4. Grafico de sectores que muestra la distribucion de pacientes de la muestra en

el apartado SG segun las categorias de riesgo de la escala PREPARE (bajo, medio y alto).

Mriesgo bajo
[Mriesgo medio
[Criesgo alto

4.1.1.3.- VARIABLES INTRAOPERATORIAS

La distribucién del tipo de resecciones pancreaticas realizadas durante el
mencionado periodo de recogida se muestra en la figura 12. Las variables intraoperatorias
de esta SG siguieron la siguiente distribucion: el 20,6% de los pacientes precisaron
esplenectomia (todas ellas fueron en pacientes a los que se les habia realizado una PD o
DPT). Seleccionando tinicamente estos dos tipos de resecciones, en el 87% de ellas se
realizd esplenectomia asociada. El 8,2% necesitaron trasfusion de concentrado de
hematies. El 5,2% de los pacientes fueron intervenidos con abordaje laparoscopico a
todos ellos se les realizd PD. En el 20% de estos ultimos fue necesaria la conversion a
cirugia abierta. En el 84,5% de los pacientes se dejo drenaje intraabdominal. Excluyendo
a los 5 pacientes a los que se realizo DPT, en los que no se dejo drenaje intraabdominal,

el porcentaje de enfermos a los que se les dejoé drenaje intraabdominal asciende al 89,1%.
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Figura 12: Resecciones pancredticas y gestos quirdrgicos intraoperatorios asociados.
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4.1.1.4.- VARIABLES POSTOPERATORIAS

Todos los enfermos acudieron por protocolo clinico a la unidad de reanimacion
postquirargica después de la reseccion pancredtica. La estancia postoperatoria en dicha
unidad sigui6 una distribucion no normal y tuvo una mediana de 3 dias y un RIQ de 2-3

dias.

Todos los pacientes menos uno, consiguieron tolerancia oral durante el
postoperatorio, obteniendo una distribuciéon no normal con una mediana de 4 dias y un
RIQ de 3-7 dias para la variable de dias hasta tolerancia. En cuanto al uso de NPT, en el
85,5% de los pacientes se instaur6 después de la cirugia. La mediana de dias de

administracion de NPT en estos pacientes fue de 6 con un RIQ de 5-10 dias.
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El 75,3% de los pacientes presentd algun tipo de complicacion en el
postoperatorio. La distribucion de estas complicaciones segin el grado de gravedad en
base a clasificacion de Dindo et al. (114) se muestra en el grafico 5. A su vez el 26,8%
de los enfermos tuvieron complicaciones graves (Clavien > Illa) aplicando la definicion

empleada en la escala PREPARE desarrollada por Uzunoglu ef al. (136).

Grafico 5. Grafico de barras que muestra la distribucién de complicacién segun los

grados de gravedad de Dindo et al. (114).
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Las complicaciones especificas que se obtuvieron tras pancreatectomia fueron las

siguientes:

o EI128,2% de los enfermos (excluidos los 5 enfermos a los que se realizé DPT),
desarrollaron FPPO. El 10,8% tuvieron FPCR. El grafico 6 muestra la
distribucion segun los grados de gravedad.

o EI126,8% de los pacientes desarrollaron RVG, la distribucion segun los grados
de gravedad puede observarse en el grafico 7.

e El 18,6% de los pacientes desarrollaron HPP, la distribucion segun los grados

de gravedad puede observarse en el grafico 8.

Grafico 6. Grafico de barras que muestra la distribucion segtn los grados de gravedad de

FPPO (115).
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Grafico 7. Gréfico de barras que muestra la distribucion segtn los grados de gravedad de

RVG (121).
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Grafico 8. Grafico de barras que muestra la distribucion segtn los grados de gravedad de

HPP (128).
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La tasa de IHQ fue 17,5%. En el 8,2% de los pacientes de la SG fue necesaria la
reintervencion quirtrgica, siendo, la causa de dicha reintervencion la que se muestra en

el grafico 9.

La estancia postoperatoria global, siguié una distribucién no normal con una

mediana de 11 dias y un RIQ de 8-14 dias.

Gréfico 9. Gréfico de sectores que muestra la causa de reintervencion quirurgica en el

8,2% de los pacientes en que fue necesaria.
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4.1.2.- ANALISIS INFERENCIAL

Tras establecer la proporcion de individuos con complicaciones graves (Clavien
> IIIa) en esta SG en cada una de las categorias de riesgo de la escala PREPARE, se
obtiene la siguiente distribucion que mostr6 diferencias estadisticamente significativas

(p = 0,002). [grafico 10]
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e Riesgo bajo: 10 pacientes con complicaciones graves sobre 55 (18,2%).
e Riesgo medio: 7 pacientes con complicaciones graves sobre 29 (24,1%)).

e Riesgo alto: 9 pacientes con complicaciones graves sobre 13 (69,2%).

Grafico 10: Grafico de barras que muestra la proporcion de pacientes con complicaciones
graves (Clavien > I1la) en cada una de las categorias de la escala PREPARE en el analisis

de la SG.
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Para comprobar estadisticamente la fiabilidad de este indice, se notificé un
AUC=0,671 (IC 95% = 0,539 — 0,802, p = 0,01) en la curva ROC [Grafico 11]. A la luz
de los datos anteriormente expuestos, en el andlisis de la SG, los pacientes catalogados

como de alto riesgo segun la escala PREPARE presentan casi 3 veces mas probabilidad
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de sufrir morbilidad grave respecto a los pacientes de la categoria de bajo riesgo (RR =
2,75, IC 95% = 1,45 — 5,21). Tras aplicar el test de Hosmer-Lemeshow, se obtuvo un

porcentaje pronosticado correcto del 78,4% y una p = 0,147

Grafico 11.: Curva ROC para evaluar la fiabilidad (en términos de discriminacion) de la

escala PREPARE en la SG.
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A continuacion, en la tabla 16 puede observarse el andlisis bivariante entre
complicaciones globales, reintervencion, FPPO (Excluyendo las DPT), RVG, HPP e IHQ

y los grados de riesgo de la escala PREPARE.
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Tabla 16: Analisis bivariante en la SG (los valores entre paréntesis representan

porcentajes).

Grados PREPARE
Bajo Medio Alto
No 16 (29,1) 8(27,6) 0(0)
Complicaciones
globales Si 39 (70,9) 21(72,4) 13 (100)
P-VALOR 0,018
No 55 (100) 26 (89,7) 11 (84,6)
Exitus Si 0(0) 3(10,3) 2(15.4)
P-VALOR 0,011
No 55 (100) 26 (89,7) 9(69,2)
Reintervencion Si 0(0) 3(10,3) 4(30,8)
P-VALOR 0,001
No 34 (68) 23(79.,3) 9(69,2)
bioquimica 12 (24) 2(6,9) 2 (15,4)
FPPO B 4(8) 2(6,9) 0(0)
C 0(0) 2(6,9) 2 (15,4)
P-VALOR 0,049
No 45 (81,8) 20 (69) 6 (46,2)
A 2(3,6) 3(10,3) 2 (15,4)
RVG B 50,1 5(17,2) 3(23,1)
C 3(5,5) 1(3.4) 2 (15,4)
P-VALOR N.S.
No 46 (83,6) 25(86,2) 8(61,5)
A 4(7,3) 1(3.4) 0(0)
HPP B 4(7,3) 1(3.4) 1(7,7)
C 1(L,8) 2(6,9) 4(30,8)
P-VALOR N.S.
No 48 (88,9) 21(72,4) 10 (76,9)
IHQ Si 6 (11,1) 8(27,6) 3(23,1)
P-VALOR N.S.
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4.2.- SUBGRUPO DUODENOPANCREATECTOMIA CEFALICA

Para el analisis del subgrupo DPC, se han seleccionado exclusivamente las 74

DPC de la SG.

4.2.1.- ANALISIS DESCRIPTIVO

4.2.1.1.- VARIABLES DEMOGRAFICAS
La variable “sexo” siguid la siguiente proporcion: 42 (56,8%) hombres y 32
(43,2%) mujeres [Grafico 12]. La variable “edad” present6 una distribucion normal, con

una media de 63 =+ 11 afios (rango de 29 a 79 afios) [Grafico 13].

Grafico 12: grafico de sectores que muestra distribucion por sexo en la SDPC.
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Gréfico 13: histograma que muestra la distribucion por edad en el SDPC.
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4.2.1.2.- VARIABLES PREOPERATORIAS

El 81,1% de los pacientes se coloco protesis biliar preoperatoria.

En el andlisis descriptivo de las variables clinicas y analiticas incluidas en la escala
PREPARE, se obtuvieron los siguientes resultados:
¢ Cifra media de albimina: siguid una distribucion normal con una media de 3,6
+ 0,41 g/dL (rango de 2,6 a 4,6 g/dL)
e Tipo de procedimiento: en ningin paciente de los 74 (0%) se realiz6 cirugia
pancredtica de urgencia.
e Técnica quirdrgica: en este analisis, del SDPC, todos los pacientes fueron

sometidos a dicho procedimiento (100%).
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Patologia de origen pancredtico: 43 pacientes (58,1%) presentaban patologia
puramente pancreatica, frente a los 31 restantes (41,9%) que era patologia de
otro origen.

Cifra media de frecuencia cardiaca: siguié una distribuciéon normal con una
media de 75 + 11,2 Ipm (rango de 44 a 98 lpm).

Cifra media de presion arterial sistdlica: siguid una distribucién normal con
una media de 128 + 16 mmHg (rango de 98 a 186 mmHg).

Cifra media de hemoglobina: sigui6 una distribuciéon normal con una media
de 13 £ 1,5 g/dL (rango de 9,1 a 17,2 g/dL).

Grado de riesgo anestésico ASA: 46 pacientes (62,2%) fueron grados I y II
(6,8% y 55,4%, respectivamente), y los 28 restantes fueron ASA-III (37,8%,

no se identifico ningtn caso de ASA-IV).

La asignacion de puntos, siguiendo los criterios establecidos por la escala

PREPARE (136) en cada una de las 8 variables, se muestra en la tabla 17. Asimismo, la

puntuacién para el SDPC sigui6 una distribucion normal y se obtuvo una media de 6,5 +

2,9 puntos (rango de 2 a 15 puntos). Por ultimo, la proporcidon segun las 3 categorias de

riesgo de la escala PREPARE fue la siguiente [Grafico 14]:

Riesgo bajo (0-5 puntos): 33 pacientes (44,6%).
Riesgo medio (6-9 puntos): 28 pacientes (37,8%).

Riesgo alto (10-17 puntos): 13 pacientes (17,6%).
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Tabla 17. Distribucion de cada variable incluida en la escala PREPARE en el

SDPC de pacientes, notificando la proporcion de casos en que suma puntos.

VARIABLE DATO PUNTUACION PROPORCION
DE PACIENTES
Albumina >3,5 g/dL.
plasmatica <3,5 g/dL 5 puntos 23 pacientes
(31,1%)
Cirugia Si
programada No (urgente) 4 puntos Ningin paciente
(0%)
Técnica Otras técnicas
quirurgica DPC o reseccion 2 puntos 74 pacientes
de cabeza de (100%)
pancreas con
preservacion del
duodeno
Patologia de Si
origen No 2 puntos 31 pacientes
pancreatico (41,9%)
Frecuencia 50-80 Ipm
cardiaca <50 0 >80 Ipm 2 puntos 25 pacientes
(33,8%)
Presion arterial | 110-130 mmHg
sistolica <110 0 >130 2 puntos 36 pacientes
mmHg (48,6%)
Hemoglobina 11,5-17 g/dL
€n sangre <11,50>17 g/dL 1 punto 11 pacientes
(14,9%)
Riesgo <II
anestésico >I1I 1 punto 28 pacientes
(escala ASA) (37,8%)
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Resultados

Grafico 14. Grafico de sectores que muestra la distribucion de pacientes del SDPC segun

las categorias de riesgo de la escala PREPARE (bajo, medio y alto).

Mriesgo bajo
[riesgo medio
[riesgo alto

En el analisis descriptivo de las variables clinicas incluidas en la escala
Wiltberger, se obtuvieron los siguientes resultados:

e Cifra de IMC: sigue una distribucion normal, media de 26,3 + 4,3 Kg/m?
(rango de 17,6 a 38,8 Kg/m?).

e Grado de riesgo anestésico ASA: 46 pacientes (62,2%) fueron grados [ y II
(6,8% y 55,4%, respectivamente), y los 28 restantes fueron ASA-III (37,8%,
ningun caso de ASA-1V).

e Enfermedad cardiovascular: 33 pacientes presentaban criterios de enfermedad
cardiovascular (44,6%).

e Enfermedad respiratoria: 14 pacientes presentaban criterios de enfermedad

respiratoria (18,9%).

La asignaciéon de puntos en estos 74 individuos, siguiendo los criterios

establecidos por la escala de Wiltherger (137) en cada una de las 4 variables, se muestra
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en la tabla 18. Asimismo, la puntuacion para el SDPC siguié una distribuciéon normal y
se obtuvo una media de 5,4 + 4,7 puntos (rango de 0 a 16 puntos). Por ultimo, la
proporcion segin las 3 categorias de riesgo de la escala Wiltberger fue la siguiente
[Grafico 15]:

e Riesgo bajo (0-4 puntos): 33 pacientes (44,6%).

e Riesgo medio (5-10 puntos): 31 pacientes (41,9%).

e Riesgo alto (11-16 puntos): 10 pacientes (13,5%).

Tabla 18. Distribucion de cada variable incluida en la escala Wiltberger en

el SDPC de pacientes, notificando la proporcion de casos en que suma
puntos.

VARIABLE DATO PUNTUACION | PROPORCION
DE PACIENTES
IMC <25 Kg/m?
>25 a 30 Kg/m? 1 punto 30 pacientes
(40,5%)
> 30 Kg/m? 4 puntos 15 pacientes
(20,3%)
Riesgo <II
anestésico >III 2 puntos 28 pacientes
(escala ASA) (37,8%)
Enfermedad No
cardiovascular Si 6 puntos 33 pacientes
(44,6%)
Enfermedad No
respiratoria Si 4 puntos 14 pacientes
(18,9%)
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Grafico 15. Grafico de sectores que muestra la distribucion de pacientes del SDPC segun

las categorias de riesgo de la escala Wiltberger (bajo, medio y alto).

[Mriesgo bajo
[Mriesgo medio
[riesgo alto

4.2.1.3.- VARIABLES INTRAOPERATORIAS

En la totalidad de los casos se utiliz6 abordaje laparotomico, el 11% necesitaron
trasfusion de concentrado de hematies. En el 8,1% de los pacientes, se utilizd la
reconstruccion en Y de Roux. E191,9% de los pacientes fue reconstruido segun la técnica
de Child y de ellos en el 8,1% fue asociada una anastomosis de Braun. En 64 pacientes

(86,5%) se utilizo drenaje intraabdominal.
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4.2.1.4.- VARIABLES POSTOPERATORIAS

Como ya se menciono en los resultados de la SG, todos los enfermos acudieron a
la unidad de reanimacion postquirdrgica después de la reseccion pancredtica. La estancia
postoperatoria en dicha unidad siguid una distribucidon no normal y tuvo una mediana de

3 dias y un RIQ de 2-4 dias.

Todos los pacientes menos uno, consiguieron tolerancia oral durante el
postoperatorio, se obtuvo una distribucién no normal con una mediana de 4 dias y un RIQ
de 3-7 dias. En cuanto al uso de NPT, en el 93,2% de los pacientes fue necesaria después
de la cirugia. La distribucion de la duracion de dias de NPT en estos pacientes fue no

normal con una mediana de 7 dias con un RIQ de 6-11 dias.

El 78,4% de los pacientes tuvo algtn tipo de complicacion en el postoperatorio.
La distribucion de estas complicaciones segun la gravedad en base a clasificacion de
Dindo et al. (114) se muestra en el grafico 16. A su vez el 32,4% de los enfermos tuvieron
complicaciones graves (Clavien > Illa, definido como complicacion grave segun

Uzunoglu et al.) (136). El 20,3% de los pacientes tuvieron complicaciones graves

(Clavien > IIIb, definido como complicacion grave segiin Wiltberger e/ al.) (137).
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Grafico 16. Grafico de barras que muestra la distribucion de complicacion segiin los

grados de gravedad de Dindo et al. (114).
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Las complicaciones especificas que acontecieron tras pancreatectomia fueron las
siguientes:

e FEl27% de los enfermos desarrollaron FPPO, El 13,5% desarrollaron FPCR.
El grafico 17 muestra la distribucion segtn los grados de gravedad del ISGPS
(115).

e EIl33,8% de los pacientes desarrollaron RVG, la distribucion segun los grados
de gravedad del ISGPS (121) puede observarse en el grafico 18.

e El 23% de los pacientes desarrollaron HPP, la distribucioén segin los grados

de gravedad del ISGPS (128) puede observarse en el grafico 19.
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Grafico 17. Grafico de barras que muestra la distribucion segun los grados de gravedad

de FPPO (115).
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Grafico 18. Grafico de barras que muestra la distribucion segun los grados de gravedad

de RVG (121).
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Grafico 19. Grafico de barras que muestra la distribucion segun los grados de gravedad

de HPP (128).
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La THQ acontecio en el 21,6% de los pacientes. En el 10,8% de los pacientes fue
necesaria la reintervencion quirurgica, de los cuales, la causa de la misma ya se expuso
en el grafico 9. Las reintervenciones del SDPC coinciden con los de la SG dado que todas

ellas corresponden a pacientes a los que se les habia realizado DPC.

La estancia postoperatoria global sigui6 una distribucién no normal con una

mediana de 11 dias y un RIQ de 9-15 dias.
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4.2.2.- ANALISIS INFERENCIAL

Tras establecer la proporcion de individuos con complicaciones graves > Illa en
este SDPC para cada una de las categorias de riesgo de la escala PREPARE (136), se
obtiene la siguiente distribucion que mostro diferencias estadisticamente significativas
(p=0,01). [grafico 20]:

e Riesgo bajo: 8§ pacientes con complicaciones graves sobre 33 (24,2%).

e Riesgo medio: 7 pacientes con complicaciones graves sobre 28 (25%).

e Riesgo alto: 9 pacientes con complicaciones graves sobre 13 (69,2%).

Grafico 20: Grafico de barras que muestra la proporcion de pacientes con complicaciones

graves (Clavien > II1a) en cada una de las categorias de la escala PREPARE en el analisis

del SDPC de pacientes.
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Para comprobar estadisticamente la fiabilidad de este indice, se notifico un
AUC = 0,65 (IC 95% = 0,508 — 0,793, p=0,037) en la curva ROC [Grafico 21]. A la luz
de los datos anteriormente expuestos, en el andlisis del SDPC, los pacientes catalogados
como de alto riesgo segun la escala PREPARE (136) presentan 2,34 veces mads
probabilidad de sufrir morbilidad grave respecto a los pacientes de la categoria de bajo
riesgo (RR =2,34, IC 95% = 1,18 — 4,67). Tras aplicar el test de Hosmer-Lemeshow, se

obtuvo un porcentaje pronosticado correcto del 74,3% y una p = 0,095

Grafico 21.: Curva ROC para evaluar la fiabilidad de la escala PREPARE en el SDPC.
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Tras establecer la proporcion de individuos con complicaciones graves > I1Ib en

este SDPC para cada una de las categorias de riesgo de la escala Wiltherger (137), se
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obtiene la siguiente distribucion que mostrd diferencias estadisticamente significativas (p
=0,0006). [grafico 22]:

e Riesgo bajo: 2 pacientes con complicaciones graves sobre 33 (6,1%).

e Riesgo medio: 8 pacientes con complicaciones graves sobre 31 (25,8%).

e Riesgo alto: 5 pacientes con complicaciones graves sobre 10 (50%).

Grafico 22: Grafico de barras que muestra la proporcion de pacientes con complicaciones

graves (Clavien > I1Ib) en cada una de las categorias de la escala Wiltberger en el analisis

del SDPC de pacientes.
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Para comprobar estadisticamente la fiabilidad de este indice, se notificé un AUC
=0,738 (IC 95% = 0,6 — 0,876, p=0,005) en la curva ROC [Grafico 23]. A la luz de los

datos anteriormente expuestos, en el andlisis del SDPC, los pacientes catalogados como
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de alto riesgo segun la escala Wiltberger (137) presentan casi 4 veces mas probabilidad
de sufrir morbilidad grave respecto a los pacientes de la categoria de bajo riesgo (RR =
3,87, IC 95% = 1,57 — 9,55). Tras aplicar el test de Hosmer-Lemeshow, se obtuvo un

porcentaje pronosticado correcto del 79,7% y una p = 0,619.

Gréfico 23.: Curva ROC para evaluar la fiabilidad de la escala Wiltherger en el SDPC.
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A continuacion, en la tabla 19 se describe el analisis bivariante entre
complicaciones globales, reintervencion, FPPO, RVG, HPP e IHQ y los grados de riesgo

de la escala PREPARE'y Wiltberger.

103



Francisco Javier Tejero Pintor

Tabla 19: Analisis bivariante en el SDPC (los valores entre paréntesis representan

porcentajes).

Grados PREPARE Grados Wiltberger
Bajo Medio Alto Bajo Medio Alto
No 9(27.,3) 7(25) 0 (0) 8(24,2) 8(25.,8) 0(0)
Complicaciones Si 24 (72,7) | 21(75) 13 (100) | 25(75,8) | 23 (74,2) | 10(100)
globales

P-VALOR 0,029 N.S.

No 33 (100) | 25(89,3) | 11(84,6) | 32(97) | 28(90,3) 9 (90)

Exitus Si 0(0) 3(10,7) | 2(154) 1(3) 39,7 1(10)
P-VALOR 0,041 N.S.

No 33 (100) | 25(89,3) | 9(69,2) | 33(100) | 26(83,9) 8 (80)

Reintervencién Si 0 (0) 3(10,7) | 4(30,8) 0 (0) 5(16,1) 2 (20)
P-VALOR 0.004 0,012

No 23(69,7) | 22(78,6) | 9(69,2) | 27 (81,8) | 21(67,7) 6 (60)

Bioquimica | 6 (18,2) 2(7,1) 2(154) | 4(12,1) | 6(194) 0(0)

FPPO B 4 (12,1) 2(7,1) 0(0) 2(6,1) 13.,2) 3(30)

C 0 (0) 2(7,1) 2(15,4) 0 (0) 39,7 1(10)
P-VALOR N.S. 0,033

No 24 (72,7) | 19(67,9) | 6(46,2) | 26(78,8) | 18 (58,1) 5(50)

A 2 (6,1) 3(10,7) | 2(154) 2(6,1) 5(16,1) 0(0)

RVG B 4(12,1) | 57179 | 3(23,1) | 5(152) | S5(16,1) 2 (20)

C 3(9.1) 1(3,6) 2(15,4) 0 (0) 3(9,7) 3(30)
P-VALOR N.S. 0,029

No 25(75,8) | 24(85,7) | 8(61,5) | 29(87,9) | 23 (74,2) 5(50)

A 30,1 1(3,6) 0 (0) 3(9.1) 13.,2) 0(0)

HPP B 4 (12,1) 1(3,6) 1(7,7) 1(3) 3(9,7) 2 (20)

C 1(3) 2(7,1) 4 (30,8) 0 (0) 4(12,9) 3(30)
P-VALOR N.S. 0,015

No 28 (84,8) | 20(71,4) | 10(76,9) | 29(87,9) | 23 (74,2) 6 (60)

IHQ Si 5(15,2) 8(28,6) | 3(23,1) | 4(12,1) 8(25,8) 4 (40)
P-VALOR N.S. N.S.
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5. DISCUSION

La cirugia pancredtica es un procedimiento considerado como complejo por lo
que tiene un riesgo alto de complicaciones postoperatorias. La mejoria de las técnicas
quirargicas y la estandarizacion en el manejo perioperatorio global del paciente, asi como
la experiencia acumulada en centros de alto volumen, ha reducido las complicaciones
postoperatorias en este tipo de intervencion. La morbilidad grave, normalmente definida
por la mayoria de cirujanos segun la escala de Dindo-Clavien (114) con los grados III, IV
y V, supone casi un tercio en el postoperatorio de este tipo de cirugia con un 30%, tal y
como notifican algunos estudios multicéntricos (136,142). La aparicion de estas
complicaciones durante el postoperatorio, supone un incremento cuantioso del gasto
sanitario por proceso, derivado de la realizacion de pruebas diagnosticas, prolongacion
del ingreso, necesidad de reintervencion, etc. (143), ademas, del riesgo potencial para la

vida del paciente.

En los ultimos afios, se han publicado articulos que clasifican y cuantifican
complicaciones post-pancreatectomia, tales como el retraso del vaciamiento géstrico
(RVG), fistula pancreatica postoperatoria (FPPO) o la hemorragia postoperatoria
postpancreatectomia (HPP) (115,121,128). Por su parte, otros trabajos han estudiado los
factores de riesgo asociados a su aparicion, estableciendo escalas cuyo objetivo es estimar
la contingencia que presenta el paciente de sufrir eventos adversos en el postoperatorio
de una reseccion pancreatica. Resultan especialmente ttiles aquellos que se basan en
variables clinico-analiticas preoperatorias y que se desarrollaron especificamente con

pacientes sometidos a este tipo de cirugia: la escala PREPARE (136), Wiltberger (137),
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el de Parikh et al. (144), el de Greenblatt et al. (133), el WHipple-ABACUS (132), o el

de Aoki et al (129).

Por otra parte, s6lo dos de estos seis indices pueden emplearse en todo tipo de
técnicas de la cirugia pancreatica, a saber: la escala PREPARE (136) y el propuesto por
Parikh (144). Precisamente, el tipo de técnica de reseccidon pancredtica si es una variable
incluida en ambos. Las tres restantes escalas [el del Wiltberger (137), el de Greenblatt et
al. (133) y el WHipple-ABACUS (132)] fueron disefiados exclusivamente para la DPC,
al igual que el de Braga ef al. (130), aunque éste Gltimo se basa, casi en su totalidad, en

datos clinicos intraoperatorios, a diferencia de los otros seis indices citados.

En el trabajo que aqui presentamos se ha llevado a cabo un estudio observacional
prospectivo en el que se compara la escala PREPARE (136) y Wiltberger (137) como
herramientas capaces de predecir morbimortalidad postoperatoria tras cirugia pancreatica
mayor. La recogida de datos prospectiva, presenta la ventaja evidente respecto a una
recogida retrospectiva de informacion clinica, de minimizar la pérdida de datos y evita la
heterogeneidad de los mismos. Asi pues, se puede confirmar que no se ha detectado
pérdida de datos para las variables analizadas en este estudio y por tanto no existe sesgo
alguno, en este sentido. Asimismo, el disefio del trabajo como estudio de cohortes, aporta
rigor cientifico, estando catalogado con un nivel de calidad medio-alto, inmediatamente
por debajo de los ensayos clinicos aleatorizados, segun la version mas reciente propuesta

de la llamada “Medicina basada en la evidencia” (145).

Para realizar esta comparacion ha sido necesario establecer un subgrupo de

pacientes tratados mediante la técnica de duodenopancreatectomia cefalica (DPC), dado
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que para ello fue descrita la escala de Wiltherger (137). Asi pues, hemos obtenido datos
sobre la escala PREPARE en la serie global (SG) y en el subgrupo DPC (SDPC), y sobre

la escala Wiltberger en este mismo subgrupo.

5.1.- SERIE GLOBAL

A lo largo de 53 meses de estudio se completaron 97 resecciones pancreaticas
mayores. Este tamafio muestral ha permitido realizar test estadisticos avanzados para
comprobar la fiabilidad de la escala PREPARE (136). El criterio de exclusion aplicado
elimina del registro en la base de datos a aquellos individuos en quienes se abort6 la
reseccion pancreatica por progresion e irresecabilidad tumoral y, por tanto, no tendria
sentido evaluar las escalas. Esta contingencia ocurre en hasta un 20-30% de pacientes con
tumores malignos del pancreas y de la llamada region periampular considerados como
extirpables en la evaluacion preoperatoria (146). Otros criterios de exclusion establecidos
fueron la cirugia pancreatica asociada a otro procedimiento quirdrgico ya que este puede
aumentar la morbilidad, las enucleaciones y las pancreatectomias realizadas por otra
unidad diferente a hepatobiliopancreatica. Evaluando nuevamente el tamafio muestral, la
cifra de 97 pacientes es escasa en comparacion con el volumen de enfermos de los grandes
centros de referencia europeos para cirugia pancreatica, como son los que participaron en
la descripcion de la escala PREPARE (136). De igual modo, el analisis de los 97 pacientes
supone un 80% de los casos incluidos en el trabajo de Celik et al. (139) (n=122),
realizado en Turquia entre 2010 y 2015, que como ya se indicoé en el epigrafe de
Justificacion, es la primera publicacion en que se analiza la escala PREPARE, desde que
¢éste fue publicado en 2014. Sin embargo, la ratio de pacientes intervenidos es incluso

mayor en nuestra Unidad: 97 procedimientos pancreaticos en 53 meses suponen 1,8 al
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mes, y 122 en 72 meses, suponen 1,7 al mes, en el caso de grupo turco. Ademads, nuestro

estudio presenta la ventaja, sobre el trabajo de Celik et al. (139), de ser prospectivo.

5.1.1.- ANALISIS DE LOS RESULTADOS DESCRIPTIVOS

En la SG, el 50,5% de la muestra fueron hombres En los trabajos que analizaron
escalas predictoras de morbimortalidad postoperatoria tras reseccion pancredtica mayor,
esta cifra oscila entre 51% y 62% (129,130,132—-137,139) [Grafico 24]. Especificamente
en los trabajos de Uzunoglu et al. (136) y Celik et al. (139) donde ambos utilizan la escala
PREPARE, el porcentaje de hombres es ligeramente superior siendo 55,8% y 58,2%

respectivamente.

Grafico 24.: Comparacién de nuestros resultados con la literatura en cuanto a la
distribucion por sexo de pacientes sometidos a reseccidon pancredtica mayor

(129,130,132-137,139).
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En estas mismas series de pacientes con tumores pancreaticos o de la encrucijada
pancreatobiliar, las edades medias, son similares a lo que se ha descrito en este trabajo.
La edad media de nuestros pacientes en la SG en el momento de la intervencion fue de
61 + 11 anos, lo que se asemeja a publicaciones similares de otros autores, donde la edad

de intervencion se sitia entre los 58 y los 69 afios (129,130,132-135,137,139).

En cuanto a la comorbilidad asociada en estos pacientes, destacamos que casi una
cuarta parte de ellos consumia alcohol y tabaco (23,7% y 24,7% respectivamente). Otros
factores de riesgo cardiovasculares fueron la dislipemia 30,9%, la diabetes 22,7%, y la
hipertension arterial que fue la comorbilidad mas prevalente en esta serie de pacientes y

estuvo presente en el 36,1% de ellos.

En comparacion con los datos de la literatura revisada, se puede apreciar una clara
diferencia en cuanto a la proporcion de pacientes que consumian alcohol. Segun
Greenblatt et al. (133), Gnicamente el 3,5% de los enfermos a los que se les habia
realizado una reseccion pancredtica lo consumian. Aunque no definen exactamente la
cantidad de alcohol ingerido necesario que se requeria para catalogarse como positivo en
su consumo, simplemente hacen referencia a que la toma de mas de 2 bebidas al dia, sin
especificar gramos de etanol, se consideraba consumo de alcohol. En nuestro trabajo, esta
variable ha sido definida mas detalladamente, tal y como se ha explicado en el apartado
de pacientes y métodos, el consumo de alcohol se ha definido como una bebida estandar
o 10 gramos de alcohol a la semana, equivalente a una cafia de cerveza 25 centilitros o un
vaso de vino 10 centilitros. Esta diferencia metodoldgica entre el presente estudio y el de

Greenblatt et al. (133) es la razon de esta marcada desproporcion.
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Segun Gleeson et al. (132) el 36,5% de los enfermos de su serie eran fumadores,
que constituye 12 puntos porcentuales mas que en nuestro trabajo. El resto de
comorbilidades estdn en consonancia con lo publicado en otras grandes series: la diabetes
oscila entre el 23 y 33,8% de los pacientes (129,130,133,134,137) y la hipertension

arterial entre el 34,6% y el 53% (129,132-134)

En cuanto al uso de protesis biliar preoperatoria, en el 63,9% de los pacientes fue
colocada a criterio del endoscopista. Analizando unicamente a los pacientes que fueron
sometidos a DPC y duodenopancreatectomia total (DPT) esta cifra asciende al 78,5%. En
tan solo una de las anteriores series descritas analizan el porcentaje de pacientes en el que
fue necesaria esta protesis biliar. Segiin Kantor et al. (134) solo el 27,8% de los pacientes
a los que se les realizé DPC fue necesario. Un metanalisis publicado en el afio 2017 por
Scheufele et al. (147) concluyd que el uso rutinario de protesis biliar preoperatoria
aumenta las complicaciones postoperatorias y la infeccién de herida quirtrgica (IHQ),
por lo que en pacientes que no han tenido criterios de sepsis biliar, la cirugia debera

realizarse sin utilizar protesis biliar preoperatoria.

En la tabla 20 se muestra una comparativa de la proporcion de enfermos segun la
distribucion por categorias de todas las variables de la escala PREPARE en los datos
propios de este trabajo en la SG junto con lo publicado por Uzunoglu et al. (136) y Celik
et al. (139). En dicha tabla, las diferencias mas notables que se pueden apreciar son:

e Los pacientes incluidos en este estudio, parecen estar peor nutridos, ya que la

proporcion de individuos con albiimina < 3,5 gramos por decilitro (g/dL) es

mayor respecto a la de Uzunoglu et al. (136).
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Cabe destacar que en la SG de este andlisis no se ha realizado ninguna
intervencion quirrgica urgente. Sin embargo, en los datos aportados por
Uzunoglu et al. (136) y Celik et al. (139) la reseccion pancredtica con caracter
urgente fue realizada hasta en 1 de cada 15 enfermos en el caso de éste ultimo.
La distribucién de los tipos de reseccion pancredtica es muy similar entre los
tres trabajos.

En nuestro trabajo se objetivd menor patologia de origen pancredatico asociada
a la reseccion de pancreas que en los otros dos trabajos. Por lo que se entiende,
que en el trabajo que aqui presentamos hemos utilizado proporcionalmente
mas resecciones pancreaticas para tratar patologia no pancredtica (tumor
duodenal, colangiocarcinoma distal...).

La frecuencia cardiaca y la tension arterial sistdlica fuera de su rango
establecido como normal en la escala PREPARE fueron mas frecuentes en este
trabajo que en el comparado por Uzunoglu et al. (136). Por otra parte, Celik
et al. (139) no publicaron estos datos en su articulo de validacion.

La cifra de hemoglobina considerada como normal seglin la escala PREPARE
(11,5-17 g/dL) se notific6 con mayor asiduidad en el trabajo que aqui
presentamos que en el trabajo publicado por Uzunoglu et al. (136).

La escala del riesgo anestésico de la American Society of Anesthesiologists,
(ASA), es claramente diferente comparandola como los trabajos del grupo
aleman y turco. Entre ellos, esta variable es muy similar, sin embargo, en
nuestro analisis solo el 33% de los pacientes intervenidos tuvo un ASA > III.
Uzunoglu et al. (136) y Celik ef al. no publicaron la comorbilidad asociada o
la situacion basal que tenian los pacientes a los que se les iba a realizar la

reseccion pancreatica, por ello pensamos que debido a que la distribucion de
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paciente con una escala de riesgo ASA > III es superior en los anteriores

trabajos mencionados, la comorbilidad asociada en ellos es también superior.

Tabla 20: Comparacion de los resultados obtenidos en la escala PREPARE por los

datos propios, Uzunoglu ez al. y Celik et al.

VARIABLE SG Serie Serie Celik
ESCALA PREPARE Uzunoglu et etal. (139)
al. (136)
Albumina >3.5 g/dL 75,3% 83% No notificado
plasmatica
<3,5 g/dL 24,7% 17% No notificado
Cirugia Si 100% 96,4% 93,4%
programada
No (urgente) 0% 3,6% 6,6%
Técnica Otras técnicas 23,7% 27,4% 19,7%
quirurgica
DPC o reseccidon 76,3% 72,6% 80,3%

de cabeza de
pancreas con
preservacion del

duodeno
Patologia de Si 66% 90,4% 77,9%
origen
pancreatico No 34% 9,6% 22,1%
Frecuencia 50-80 Ipm 57,7% 77,3% No notificado
cardiaca
<50 0 >80 lpm 42,3% 22,7% No notificado
Presion 110-130 mmHg 52,6% 59,2% No notificado
arterial
sistolica <110 0>130 47,4% 40,8% No notificado
mmHg
Hemoglobina 11,5-17 g/dL 86,6% 52,4% No notificado
en sangre
<11,50>17 g/dL 13,4% 47,6% No notificado
Riesgo <II 77% 53,4% 55,7%
anestésico
(escala ASA) >I11 33% 46,6% 44,3%

Latidos por minuto (Ipm), milimetros de mercurio (mmHg).
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Discusion

Enla tabla 21 se muestra la comparativa de la distribucion de los pacientes en esta
SG en las tres categorias de riesgo, respecto a los datos notificados por Uzunoglu et al.

(136) y Celik ez al. (139)

Tabla 21: comparativa de la distribucion del porcentaje de pacientes en las
categorias de riesgo de la escala PREPARE, en la SG frente a las series Uzunoglu

etal. y Celik et al.

CATEGORIAS PROPORCION DE PACIENTES
DE LA ESCALA
PREPARE Datos propios Uzunoglu et al. (136) | Celik et al. (139)
Riesgo bajo 56,7% 69,3% 3,3%
Riesgo medio 29,9% 19,7% 31,1%
Riesgo alto 13,4% 11,0% 65,5%

En cuanto al analisis descriptivo de las variables intraoperatorias, el 20,6% de los
pacientes tuvieron reseccion de bazo asociado a la reseccidon pancreatica. Sin embargo,
eliminando a los pacientes a los que se habia realizado DPC, el 87% de las resecciones
pancredticas restantes tuvieron esplenectomia asociada, todas ellas DPT vy
pancreatectomia distal (PD). Aunque la realizacion de la esplenectomia esta recomendada
durante la reseccion de tumores pancreaticos de cuerpo y cola con el objetivo de realizar
la linfadenectomia del grupo 10, no existe un nivel 1 de evidencia para realizar este

procedimiento (148).

En este trabajo se obtuvo un 8,2% de transfusion intraoperatoria, existen
publicaciones que relacionan la preservacion esplénica con menor transfusion
intraoperatoria y morbilidad postoperatoria (149). La técnica de Warshaw et al. (96),
descrita en el apartado de introduccidn, puede ser un excelente recurso para preservar el

bazo.
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El abordaje laparotomico fue el mas frecuente. Tan solo un 5,2% de los pacientes
fue intervenido mediante abordaje laparoscopico. Andlisis observacionales parecen
sefalar que el abordaje laparoscopico (92) o incluso el robético (94) pueden disminuir la

morbilidad postoperatoria y la estancia hospitalaria.

En cuanto a la colocacion de drenajes, en ninguno de los 5 pacientes a los que se
realizd DPT se dejo drenaje intraabdominal. De los 92 pacientes restantes, el 89,1%
tuvieron drenaje intraabdominal a criterio del cirujano responsable de la operacion. En un
articulo publicado por Kantor et al. (134) cuyo objetivo fue determinar una escala
pronostica de FPPO, en el 61,4% de los pacientes dejé drenaje intraabdominal. En una
segunda fase de ese mismo estudio, para determinar su validacion externa, este porcentaje
ascendio a 87,2%. Segun la ultima actualizacion del International Study Group of
Pancreatic Surgery (ISGPS), se recomienda no utilizar un dispositivo de drenaje en
aquellos pacientes con un grado de riesgo bajo o moderado de FPPO, unicamente
reservando su uso para aquellos pacientes con alto riesgo de complicacion, realizando
una determinacion de amilasa en el liquido de drenaje el tercer dia postoperatorio (DPO),
si esta es tres veces menor al limite alto de la normalidad del laboratorio de referencia, el
drenaje puede retirarse (83). Un ensayo clinico aleman (PANDRA), ha demostrado
mayores tasas de reintervencion y FPPO en el grupo de pacientes con drenaje (88). Segun
un articulo espanol (150), la morbimortalidad postoperatoria es menor en el grupo de
pacientes en los que no se utilizd drenaje intraabdominal tras DPC. En una encuesta
nacional sobre las unidades de cirugia pancreatica se concluyo6 que la politica del no uso
de drenajes en Espana estd muy poco extendida ya que Unicamente el 4,3% de los 69

hospitales que participaron en ella, respondieron que no lo colocaron (151).
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A continuacion, se discutiran nuestros resultados obtenidos en variables

postoperatorias.

La estancia postoperatoria en la unidad de reanimacion postquirtirgica obtuvo una
mediana de 3 dias y un rango intercuartilico (RIQ) de 2-3 dias. Todos los pacientes,
excepto uno que fue Clavien V, consiguieron tolerancia oral con una mediana de 4 dias y
un RIQ de 3-7 dias. El 85,5% de los pacientes precisaron NPT durante el postoperatorio.
En los ultimos afios han aparecido articulos fomentando el uso de la rehabilitacion
multimodal. El mismo estudio espaiol citado anteriormente (150), evalua un programa
de recuperacidon temprana “fast-track”. Estos autores concluyen que romper con los
dogmas de ayuno y estancia prolongados en la unidad de reanimacion postquirdrgica y
alta tardia aporta un beneficio marcado reduciendo la incidencia de morbilidad

postoperatoria.

La tasa global de complicaciones globales fue 75,3%, aunque esta cifra pueda
parecer excesiva en cualquier procedimiento quirirgico, grandes centros de referencia
internacionales en cirugia hepatobiliopancreatica han publicado cifras similares tal y
como se observa en el grafico 25. Precisamente, los grupos mas similares a los resultados
aportados por nuestro trabajo son los de Wiltberger et al. (137) Braga et al. (130) y
Uzunoglu et al. (136). Los dos primeros evalian inicamente a pacientes sometidos a DPC
mientras que el grupo alemdn analiza una serie de enfermos sometidos a cualquier

reseccion pancreatica.
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Grafico 25: Comparacion de nuestros propios resultados con la literatura en cuanto a la
tasa de complicaciones globales en pacientes intervenidos de reseccion pancredtica mayor

(129,130,136,137,152,153).
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Por otra parte, en el grafico 26 puede observarse el desglose de esas
complicaciones en cada uno de los grados segun la clasificacion de Dindo et al. (114)
comparado con el trabajo de Uzunoglu et al. (136). Desafortunadamente el trabajo de
Celik et al. (139) no ha notificado estos datos desglosados en su articulo. Estos resultados
en términos de morbimortalidad postoperatoria, son, al igual que ocurre para los
demograficos, similares a los presentados por Celik et al. (139) y por Uzunoglu et al.
(136). En esta SG de 97 pacientes, menos de 1 de cada 4 pacientes (24,7%), evoluciond
con un postoperatorio sin ningln tipo de evento adverso, cifra proxima a la expuesta en

el articulo del PREPARE (27,6%), y sin duda mas favorable que la publicada por el grupo
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turco ya que todos los pacientes de esa serie presentaron alguna complicacion leve o
grave. En cuanto a las complicaciones graves definidas segun la clasificacion de Dindo-
Clavien (114) como grados Illa, IIIb, IV y V, la proporcién de individuos en la SG
(26,8%) es también similar, o incluso discretamente inferior, a la notificada en los
mencionados trabajos 33% (136) y 28,7% (139), respectivamente. Idéntica situacion
existe para la mortalidad postoperatoria: 5,2% en nuestro trabajo y 5,6% en los centros
europeos participantes en el articulo del PREPARE y, por desgracia, el grupo turco no
notifico este dato en su estudio. En un estudio aleman publicado en el afio 2016 con una
extensisima serie de resecciones pancreaticas (58003, durante 4 afios), obtuvieron un
10,1% de mortalidad intrahospitalaria (124), cifra dos veces superior a la aportada en este

analisis.

Llama especialmente la atencion en el grafico 26, La similitud de la proporcion
en todos los grados excepto la diferencia que puede observarse en el grado de Clavien
IIIb. En la definicidn de este grado se incluyen a los enfermos en los que ha sido necesaria
una reintervencion quirtrgica. La causa de esta reintervencion fue por FPPO y HPP,
ambas condiciones pueden ser precursoras de fallo organico precisando de esta manera
el ingreso asociado en una unidad de cuidados intensivos en numerosas ocasiones, lo que
hace ascender el grado de complicacion a Clavien IV que precisamente en nuestro estudio

es ligeramente superior al aportado por el grupo aleman.
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Grafico 26.: Comparacion de nuestros propios resultados con la literatura en cuanto al
grado de complicaciones segun la escala de Dindo et al. (114) en pacientes intervenidos

de reseccion pancredtica mayor.
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Puede resultar interesante comparar estos resultados con los notificados en otro
estudio alemén muy recientemente publicado por el grupo de Krautz et al. (154), en el
que se exponen las diferencias en morbilidad postoperatoria y mortalidad entre hospitales
con alto volumen de resecciones pancreaticas mayores y hospitales con bajo volumen de
las mismas (las divide en 5 grupos, desde muy poco volumen hasta muy alto volumen).
La mortalidad postoperatoria ajustada por riesgo en hospitales con muy alto volumen
frente a hospitales con muy bajo volumen fue de 6,5% frente a 11,5%. En ese mismo
estudio, la mediana de la estancia postoperatoria difiere en 5 dias de hospitales con muy

poco volumen 25 y un RIQ de 17-36 a 20 y un RIQ de 14-30 en hospitales con muy alto
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volumen (154). Segun otro estudio (155) en el que esta basada la clasificacion del grado
de volumen de hospitales analizados por el grupo de Krautz et al. (154), nuestra unidad
en el Hospital Universitario Rio Hortega (HURH) estaria catalogada en el grupo de
hospitales con muy alto volumen (17,6 casos por afio). Si observamos el trabajo de Krautz
et al. (154), la mortalidad que deberia tener el HURH estaria alrededor de 6,1%. En el

presente trabajo, como se ha mencionado previamente, la mortalidad es de 5,2%.

Por otra parte, el concepto de alto volumen no estd consensuado. Un hospital de
muy alto volumen, es aquel donde se realizan mas de 16 resecciones pancreaticas mayores
al afio (155). Sin embargo, segiin Cameron et al. (152) un cirujano debe realizar al menos

15 intervenciones al afio para ser considerado de alto volumen.

A continuacion, los graficos 27, 28 y 29 muestra los resultados de las
complicaciones especificas obtenidas en este trabajo (FPPO, RVG Y HPP) comparado
con lo publicado en la literatura cientifica. Ademas, en el grafico 27 que muestra la tasa

FPPO, también se compara la tasa de fistula pancreatica clinicamente relevante (FPCR).

La tasa de FPPO es ligeramente inferior a la publicada por Braga et al. (130) y
Sanchez-Cabus et al. (156). Sin embargo, es superior a la tasa publicada por el resto de
grupos de referencia en cirugia pancreética. Por otra parte, la tasa FPCR en este estudio
es inferior a la mayoria de estos centros de referencia americanos, europeos y espaioles,
unicamente superada por la aportada por Dominguez-Comesafia et al. (157).
Recientemente Pedrazzoli et al.(158) publicaron la revisiéon mas extensa aportada hasta
el momento a sobre FPPO. La tasa entre los diferentes estudios es muy variable, oscilando

entre el 3% y mas del 40%.

121



Francisco Javier Tejero Pintor

Grafico 27: Comparacion de nuestros propios resultados con la literatura en cuanto a la

tasa de FPPO y FPCR (130,131,136,156,157,159-162)
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La tasa de RVG notificada en este trabajo fue del 26,8%. Sin embargo, segin
Wente et al. (121) la incidencia del RVG difiere mucho entre grupos ya que aunque exista
un consenso internacional, no todos los autores lo aplican, por lo que estas tasas se sitian
entre el 19% y 57%. Por otra parte, se puede observar que este rango tampoco se cumple
ya que existen autores que publican datos inferiores al limite establecido por la ISGPS

como se muestra en el grafico 28.
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Grafico 28: Comparacion de nuestros propios resultados con la literatura en cuanto a la

tasa de RVG (78,130,152,156,160-164).
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La tasa de HPP notificada en este trabajo fue de 18,2%, porcentaje superior a los
trabajos revisados. Desglosando este porcentaje, el 13,4% corresponde a los grados B y
C de la clasificacion ISGPS (128). Aunque este consenso internacional se utiliza con
asiduidad, a dia de hoy muchas publicaciones continian sin homogeneizar su
metodologia dificultando de esta manera la comparabilidad de los resultados obtenidos.
Duarte et al. (165) recientemente han publicado una revision sugiriendo replantear
nuevamente la definiciéon de HPP, ya que aquellos pacientes con HPP grado A y los que

no tuvieron hemorragia obtenian las mismas tasas de morbimortalidad postoperatoria.

123



Francisco Javier Tejero Pintor

Grafico 29: Comparacion de nuestros propios resultados con la literatura en cuanto a la

tasa de HPP (130,136,156,157,160,162,165,166).
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La tasa de IHQ en la SG de este trabajo fue del 17,5% de los pacientes, tasa muy
similar a la revision publicada por Angiolini et al. (167) cuya cifra de IHQ superficial y
profunda fue del 17,6%. Greenblaltt ez al. (133) notificaron un 13,5% de IHQ tnicamente
superficial. Finalmente, el grupo japonés de Aoki et al.(129) publicaron su tasa de IHQ

profunda y superficial en el 11,5% de los enfermos.

La tasa de reintervencion del 8,2% fue superior a la de otras grandes series.

(129,133,154,168). Por otra parte esta cifra es inferior a otras series de grupos espanoles

(156,157,159-161,169).
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La mediana de estancia postoperatoria global fue de 11 dias, esta cifra es

claramente inferior a la mayoria de series publicadas hasta el momento [Tabla 22].

Tabla 22: comparacion de nuestros propios resultados con la literatura en cuanto

a la tasa de estancia postoperatoria global (78,131,156,159-162,169).

Callery et al. Media de 8 dias.

Yeo et al. Mediana de 13 dias.
Figueras et al. Mediana de 14 dias.
Herrera-cabezon et al. Mediana de 17 dias.

Rubio-Manzanares Dorado ef al. | Mediana de 18 dias.

Landi et al. Mediana de 19 dias.
Sanchez Cabus et al. Mediana de 24 dias.
Morales Soriano et al. Mediana de 16 dias.
Resultados propios. Mediana de 11 dias.

Recientemente Sabater et al. (170) publicaron en la revista Cirugia Espafiola, un
articulo cuyo objetivo fue identificar los indicadores de calidad en la cirugia pancreatica
oncoldgica en Espafia, asi como sus limites de variabilidad. En este articulo concluyeron

que los indicadores mas relevantes son los que se analizan en la tabla 23.

En nuestro estudio basdndose en los estandares de calidad propuestos por Sabater
et al. (170), cumple perfectamente con todos los indicadores de calidad excepto en la
morbilidad global. Se debe resaltar que este analisis es prospectivo, con una recogida de
datos muy estricta, ya que no se ha perdido ninguna variable en ningin paciente.
Ademas,se ha prestado mucha atencion en el mas minimo detalle sucedido durante

postoperatorio, el simple ejemplo de prescribir fisioterapia respiratoria o la reposicion
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hidroelectrolitica para tratar una arritmia se considera como un grado I de la clasificacion

de Dindo et al. (114).

Tabla 23: comparacion de los resultados de los indicadores de calidad entre el

articulo de revision de Sabater ef al. (170) y nuestros propios resultados.

Media de todos los Resultados Limite de calidad
trabajos revisados propios
Morbilidad global 58% 75,3% <73%
Mortalidad 4% 5,2% <10%
Tasa de FPPO 18% 28.2% <29%
Tasa de HPP 11% 18,2% <21%
Reintervencion 11% 8,2% <20%
Estancia
postoperatoria | Mediana de 18 dias | Mediana de 11 dias <21 dias
global

5.1.2.- ANALISIS DE LA VALIDACION DE LA ESCALA PREPARE

La escala PREPARE fue definida, como ya se ha descrito anteriormente, con el
objetivo de pronosticar de manera preoperatoria el riesgo que tiene un paciente que va a
ser sometido a reseccion pancredtica mayor de tener una complicacion grave (Clavien >
II1a). Este trabajo que publicado por Uzunoglu et al. (136) utiliza una serie de variables
preoperatorias cuya puntuacion final estratifica al paciente en un grado de riesgo
prequirargico para sufrir una complicacion grave. [Tabla 12 y figura 10 en el apartado de

Introduccion].

El trabajo original de la escala PREPARE de Uzunoglu et al. (136) fue realizado

en 703 pacientes de manera retrospectiva con la finalidad de identificar variables de
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riesgo para formular la escala PREPARE. Finalmente, una vez identificadas esas

variables, se realiz6 en un segundo tiempo una reclutacion de 429 pacientes para realizar

una validacion interna prospectiva de esa nueva escala prondstica de riesgo. Se obtuvo de

tal manera un tamafilo muestral de 1132 pacientes. En cuanto a las caracteristicas

principales de esta escala, destacan las siguientes:

Incluye 8 variables clinicas de facil determinacion: cifra de albumina
plasmatica, realizacion de cirugia urgente o electiva, frecuencia cardiaca y
presion arterial sistolica del paciente, técnica quirdrgica, patologia
estrictamente pancredtica o de otra etiologia, cifra de hemoglobina en sangre
y grado en la escala de riesgo anestésico ASA. En funcién de los datos del
paciente, se asigna o no una puntuacion concreta por cada una de las variables
[tabla 12 de la Introduccion]. De todas ellas, la que mas puntos aporta es una
cifra de albimina inferior a 3,5 g/dL, siendo ésta un indicador de mala
situacion nutricional del paciente. Por otra parte, la inclusion de la variable
“técnica quirdrgica” resulta de gran interés, puesto que los distintos
procedimientos descritos en cirugia pancredtica se asocian, también, con
diferente tasa de complicaciones. En concreto la DPC, en cualquiera de sus
variantes técnicas, supone 2 puntos por el riesgo inherente de la anastomosis
pancredtica.

El registro de complicaciones se hizo empleando la clasificacion de Dindo-
Clavien (114), lo cual supone homogeneidad y exhaustividad en la definicién
de la severidad de las mismas, asi como una fécil reproductibilidad por parte
de otros investigadores. Se definid la complicacién mayor con una puntuacion

de Clavien > Illa.
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e El célculo de la puntuacion de la escala PREPARE se realiza antes de la
intervencion quirrgica, empleando las mencionadas variables que son
determinadas preoperatoriamente. De acuerdo a los puntos obtenidos se
establecen 3 grupos de riesgo: bajo, medio y alto [figura 10 de la

Introduccion].

El primer grupo en realizar una validacion externa de esta escala fue el grupo turco
de Celik et al. (139) a principios del afio 2016 en la revista Hepatobiliary and Pancreatic
Diseases International. En este trabajo seleccionaron a 122 pacientes sometidos a cirugia

pancredtica entre los afios 2010 y 2015 realizando un analisis retrospectivo de los mismos.

Unos meses mas tarde, a finales del afio 2016, en esa misma revista, nuestro grupo
realizd una nueva validacion externa de la escala PREPARE (140). En esta ocasion se
incluyeron Unicamente 18 pacientes ya que se trataba de una validacion preliminar. La
ventaja de este estudio es que todos los pacientes fueron analizados de manera
prospectiva. Finalmente, dos afios més tarde, nuestro grupo publicé una nueva validacion
externa con la inclusion final de 50 pacientes analizados también de manera prospectiva

(138).

En el afio 2018 Samim et al. (141) publicaron un estudio cuyo objetivo fue evaluar
si las escalas de prediccion de riesgo prequirtrgico en cirugia hepatobiliopancreatica
superaban a la evaluacion de riesgo realizada subjetivamente por el cirujano. Entre las
escalas de riesgo que se evaluaron, incluyeron a 193 pacientes para evaluar la escala

PREPARE en la parte de evaluacion de riesgo cirugia pancreatica.
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En la aparicion de complicaciones tras cirugia de pancreas, no sélo influye la
propia dificultad técnica inherente a estos procedimientos, sino también las caracteristicas
y situacion clinica basales de cada paciente. De ahi que la escala PREPARE resulte 1til
para comparar la tasa de complicaciones estratificando a los pacientes segun las 3

categorias de riesgo.

Esto resulta mas preciso que emplear las cifras brutas y globales de toda una
muestra con pacientes heterogéneos. En este sentido, la tabla 24 muestra que, aunque la
proporcion de pacientes incluidos en las categorias de riesgo del PREPARE difiere
llamativamente en las 3 series comparadas [datos de este estudio en la SG, datos de
Uzunoglu et al. (136) y datos de Celik et al. (139)], el porcentaje de complicaciones
graves es similar, lo que avala una correcta capacidad predictiva de esta escala. Samim et

al. (141) no notificaron estos datos en su estudio.

Tabla 24: comparativa de la distribucion del porcentaje de pacientes y su
correspondiente proporcion de complicaciones graves segiin las categorias de la

escala PREPARE en la SG frente a las series de Uzunoglu et al. (136) y Celik et al.

(139).
PROPORCION DE COMPLICACIONES
] PACIENTES GRAVES
CATEGORIAS . .
DE LA Datos Uzunoglu | Celik | Datos | Uzunoglu | Celik
ESCALA propios et al. etal. | propios et al. et al.
PREPARE
Riesgo bajo 56,7% 69,3% 3,3% 18,2% 18% 0%
Riesgo medio 29,9% 19,7% 31,1% | 24,1% 40,0% 31,4%
Riesgo alto 13,4% 11,0% 65,5% | 69,2% 66,0% 68,6%
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La escala de PREPARE en la SG logra diferenciar y estratificar adecuadamente a
los pacientes en este estudio (las categorias de bajo y alto riesgo acumula el 70,1%), cifra
similar a lo publicado por los autores que la describieron con una proporciéon del 75,5%
(136) (en el grupo de validacion interna de los 429 pacientes), al igual que notifico el
grupo turco (68,9%) (139). Estos datos, resulta de gran valor e interés estadistico, ya que

supone una distribucion adecuada del tamaio muestral entre las categorias de riesgo.

Para validar esta escala de riesgo, en términos de discriminacion (grado en que el
modelo distingue entre individuos en los que ocurre el evento y los que no), se ha
realizado una curva Receiver Operating Characteristic (ROC). La discriminacion
aportada por la escala de PREPARE en la SG es muy favorable a la vista del AUC
obtenido. Para completar la validacion estadistica se realizé un test de calibracion (grado
en que la probabilidad estimada por la prueba coincide con la realmente observada)
empleando el test de bondad de ajuste de Hosmer-Lemeshow. Estos resultados fueron
favorables ya que la no significacion estadistica implica que no existan diferencias entre
el resultado esperado y obtenido. La tabla 25 muestra la comparacion de datos relativos
a la validacion de la escala PREPARE en los resultados propios de la SG, Uzunoglu et

al. (136), Celik et al (139) y Samim et al. (141)

130



Discusion

Tabla 25: Tabla comparativa de los datos estadisticos relativos a la validacion de

la escala PREPARE en la SG frente a las series de Uzunoglu ef al. (136), Celik et

al. (139) y Samim et a

L (141)

DATOS AUCenla | Proporcionen | Testde Porcentaje
ESTADISTICOS curva ROC | las categorias | Hosmer- | pronosticado
de bajo y alto | Lemeshow correcto
riesgo
RESULTADOS 0,671
PROPIOS (IC95% = 70,1% p=0,147 78,4%
PREPARE 0,539-0,802,
SERIE GLOBAL p=0,01)
UZUNOGLU et al. * 0,709
(IC95% = 75,5% p=0,454 75%
0,657-0,760,
p=0,001)
CELIK et al. 0,541
(IC 95% no 68,9% p=0,764 70%
notificado)
SAMIM et al. 0,51
(IC95% = No No No notificado
0,39-0,6) notificado notificado

AUC (d4rea Under Curve), IC 95% (intervalo de confianza al

95%),

* Datos correspondientes a la cohorte prospectiva de validacion
de la escala, que incluye 429 pacientes.

5.1.3.. CORELACION DE LA ESCALA PREPARE CON_ OTRAS

VARIABLES DE RESULTADO

La escala PREPARE no fue descrita para predecir otros datos como

complicaciones

globales,

complicaciones

especificas

postpancreatectomia,

reintervencion, mortalidad postoperatoria ni IHQ. Sin embargo, en este trabajo se ha

querido relacionar si los grados de estadificacion de riesgo prequirirgicos se asocian a la

aparicion de alguna de estas variables.

El riesgo alto prequirtrgico se asocio a la aparicion de complicaciones globales.

Es decir, todos los pacientes que tenian un riesgo alto prequirGrgico de sufrir
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complicaciones graves desarrollaron algin tipo de complicacion durante el

postoperatorio. Por otra parte, Ninguno de los pacientes que se habian catalogado como

bajo riesgo de sufrir complicaciones graves en la escala PREPARE, muri6 ni tuvo que ser

reintervenido. Los grados de gravedad de FPPO se asociaron también a los grados de

gravedad de la escala PREPARE.

En la literatura médica existen otras escalas de estadificacion de riesgo

prequirdrgico en cuanto a la morbilidad global y la mortalidad postoperatoria.

Parikh et al. (144) publicaron una escala de riesgo que demostr6 asociacion con
morbilidad global postoperatoria, mortalidad y complicacion grave tras cualquier
tipo de reseccion pancreatica mayor.

Are et al. (171) publicaron un estudio que evaluaba un nomograma para predecir
el riesgo de mortalidad postoperatoria en cualquier reseccion pancredtica mayor.
Velez-Serrano et al. (172) desarrollaron un modelo capaz de pronosticar el riesgo
de mortalidad postoperatoria en todas las resecciones pancreaticas mayores.
Venkat et al. (135) publicaron una escala que analizaba una serie de variables
preoperatorias e intraoperatorias. Demostraron que los datos que analizaban se
asociaban a mortalidad postoperatoria a 30 y 90 dias.

Greenblatt et al. (133) consiguieron asociar una escala formada por variables

preoperatorias con mortalidad postoperatoria.

5.2.- SUBGRUPO DUODENOPANCREATECTOMIA CEFALICA

En este estudio se ha considerado introducir otra escala prondstica de

complicaciones muy novedosa, la escala Wiltherger (137). Hemos comprobado que no
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se ha publicado ninguna validacidn externa hasta la fecha, tras una exhaustiva busqueda
bibliografica en la literatura cientifica. Por tanto, tampoco existe hasta la fecha ningin
articulo publicado que evaltie la escala PREPARE y Wiltberger conjuntamente y su

comparacion en términos de rentabilidad prondstica y de discriminacion de los test.

En el mismo periodo de tiempo, se ha seleccionado un subgrupo de pacientes de
la SG. Todos ellos fueron aquellos enfermos a los que se realizo una DPC (74 pacientes).
Debido a que se establecid un andlisis de un subgrupo de pacientes, los criterios de

exclusion fueron los mismos que los de la SG.

En cuanto al tamafio muestral, el articulo original de Wiltberger et al. (137)
describié una muestra de 405 pacientes a los que se les realizd exclusivamente DPC
durante un periodo de tiempo de 21 afios en un solo centro hospitalario. Fueron
intervenidos 1,6 pacientes al mes, cifra muy similar a la de este trabajo que reclut6 a 74
pacientes en 53 meses, 1,4 pacientes al mes. Se tratd de un andlisis retrospectivo. Dado
que el presente trabajo es el primer estudio de validacion externa de esta escala, el tamaino
muestral de 74 pacientes, aunque es escaso, podria ser suficiente teniendo en cuenta el
porcentaje de complicaciones Clavien > IlIb y la ratio similar de pacientes intervenidos

en nuestro estudio.

5.2.1.- ANALISIS DE LOS RESULTADOS DESCRIPTIVOS

El 56,8% de los pacientes fueron varones, porcentaje superior al notificado en la
SG, pero dentro las cifras habituales publicadas (129,130,132-137,139) [Grafico 30].

Wiltberger et al. (137) comunicaron un porcentaje atin mayor, 61% de varones.
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Grafico 30.: Comparacion de nuestros propios resultados con la literatura en cuanto a la

distribucion por sexo en pacientes intervenidos de DPC (129,130,132-135,137).

Aoki et al.
Braga et al.
Greenblatt et al.
Gleeson et al.
Kantor et al.
Venkat et al.
Wiltberger et al.
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En cuanto al analisis de la edad en el SDPC, la media es ligeramente superior en
los pacientes tratados con DPC que en la SG de nuestro estudio (63 frente a 61 afos
respectivamente). Sin embargo, esta dentro del rango de edad publicado en estudios
similares (129,130,132—-135,137,139). Un dato a tener en cuenta es que a pesar de que
la media sea distinta en la SG y el SDPC, el rango es el mismo, por lo que de esto se

traduce que al paciente mas joven y el mas mayor se les realizo una DPC.

La protesis biliar preoperatoria fue colocada en el 81,1% de los pacientes.
Comparando esta cifra con los datos de la SG (63,9%), se puede observar una diferencia
claramente superior. Esto es 16gico, ya que en las resecciones de la SG esta incluida la
PD, y en este tipo de cirugia es muy poco comun utilizar protesis biliar preoperatoria ya

que la patologia no suele afectar al conducto biliar principal.
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En la tabla 26 se puede observar una comparativa de la proporcion de enfermos
segun la distribucion por categorias de todas las variables de la escala PREPARE en los
datos propios de este trabajo en la SG y el SDPC junto con lo publicado por Uzunoglu
etal.(136)y Celik et al. (139). En dicha tabla, las diferencias mas notables que se pueden
apreciar son:

e Los pacientes del SDPC estan peor nutridos en comparacion con los de la SG y

los del articulo original de la escala PREPARE. (136)

e La DPC es una técnica quirtrgica utilizada en multiples ocasiones para resecar
tumores duodenales adyacentes a la papila, colangiocarcinoma distal o ampuloma.

Es por ello, que el porcentaje de patologia de origen pancredtico en este SDPC es

menor que en la SG.

e Los pacientes del SDPC fueron catalogados con una puntuacion ASA mayor que
aquellos pertenecientes a la SG, por lo que se deduce que tienen mayor

comorbilidad prequirurgica.
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Tabla 26: Tabla comparativa de los resultados obtenidos en la escala

PREPARE por los datos propios, Uzunoglu et al. (136) y Celik et al. (139)

VARIABLE
ESCALA PREPARE SDPC Uzunoglu et al. | Celik et al.
Albumina >3,5 g/dL 68,9% 83% No
plasmatica notificado
<3,5 g/dL 31,1% 17% No
notificado
Cirugia Si 100% 96,4% 93,4%
programada
No (urgente) 0% 3,6% 6,6%
Técnica Otras técnicas 0% 27,4% 19,7%
quirurgica
DPC o reseccién 100% 72,6% 80,3%
de cabeza de
pancreas con
preservacion del
duodeno
Patologia de Si 58,1% 90,4% 77,9%
origen
pancreatico No 41,9% 9,6% 22,1%
Frecuencia 50-80 Ipm 66,2% 77,3% No
cardiaca notificado
<50 0 >80 lpm 33,8% 22,7% No
notificado
Presion arterial | 110-130 mmHg 51,4% 59,2% No
sistolica notificado
<110 0>130 48,6% 40,8% No
mmHg notificado
Hemoglobina 11,5-17 g/dL 85,1% 52,4% No
en sangre notificado
<11,50>17 g/dL 14,9% 47,6% No
notificado
Riesgo <II 62,2% 53,4% 55,7%
anestésico S 37,8% 46,6% 44,3%
(escala ASA)

En la tabla 27 se muestra una comparativa de la proporcioén de enfermos segtn la

distribucion por categorias de todas las variables de la escala Wiltherger en los datos
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propios de este trabajo en el SDPC junto con lo publicado en el que describio la escala

(137). Los puntos que cabe destacar son:

El Indice de masa corporal (IMC) de los pacientes de este estudio en el SDPC
estuvo dividido en el 40,5% tenian sobrepeso grado [ y Il y el 20,3% de los
pacientes tenian obesidad. El articulo de Wiltberger ef al. (137) no estratifica
a los pacientes en los tres rangos en los que estd dividida esta variable en la
escala prondstica. Sin embargo, Wiltberger ef al. (137) publicaron un IMC
medio de 24,9 kilogramos por metro cuadrado (Kg/m?) (rango de 15,9 a 45,3
Kg/m?), mientras que los pacientes de nuestro estudio tuvieron un IMC medio
de 26,3 Kg/m? (rango de 17,6 a 38,8 Kg/m?).

Los pacientes de la serie de Wiltberger et al. (137) tuvieron mayor riesgo
preanestésico que nuestros pacientes del SDPC.

Los pacientes de la SDPC tuvieron menos enfermedades cardiovasculares,
pero mas enfermedades respiratorias, que forman parte de la definicion de

ambas variables.
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Tabla 27: Tabla comparativa de los resultados obtenidos en la escala

Wiltberger por los datos propios en el SDPC y Wiltberger et al.

VARIABLE ESCALA WILTBERGER SDPC Wiltberger et
al.
IMC <25 Kg/m? 39,2% No notificado
>25 a 30 Kg/m? 40,5% No notificado
>30 Kg/m? 20,3% No notificado
Riesgo anestésico <II 62,2% 57,3%
(escala ASA)
> 37,8% 42,7%
Enfermedad No 55,4% 40,5%
cardiovascular
Si 44,6% 59,5%
Enfermedad No 81,1% 86,4%
respiratoria
Si 18,9% 13,6%

En la tabla 28 se muestra la distribucion de los pacientes una vez aplicada la escala
PREPARE y Wiltberger en este SDPC en las tres categorias de riesgo, junto con los datos
publicados por Uzunoglu et al. (Datos correspondientes a la cohorte prospectiva de
validacion de la escala, que incluye 429 pacientes) (136) y Wiltberger et al. (137). En ella
se puede observar que, en nuestros propios resultados, el porcentaje de pacientes que

tenian un riesgo alto es superior en la escala PREPARE que en la escala Wiltberger.
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Tabla 28: comparativa de la distribucion de los niveles de riesgo en el SDPC, la

serie de Uzunoglu et al y la serie de Wiltberger et al. (esta iltima no aporta datos)
CATEGORIAS PACIENTES PACIENTES en | PACIENTES
DEL PREPARE/ SDPC la serie de en la serie de
WILTBERGER Wiltberger ef al. | Uzunoglu et
al.
Escala Escala Escala Escala
Wiltberger | PREPARE Wiltberger PREPARE
Riesgo bajo 44,6% 44,6% No notificado 69,3%
Riesgo medio 41,9% 37,8% No notificado 19,7%
Riesgo alto 13,5% 17,6% No notificado 11%

En cuanto al andlisis de los resultados intraoperatorios en el SDPC, la trasfusion
de concentrados de hematies se utilizo en el 11% de los casos. Este porcentaje es
claramente superior al notificado en la SG (8,6%). Esto puede ser debido al grado
complejidad mayor que supone una DPC comparada con el resto de resecciones
pancredticas. El abordaje laparotdmico se realizd en la totalidad de los casos. En un
estudio recientemente publicado, comparé la DPC laparoscépica frente a la DPC
laparotomica, solo en el 17% de los pacientes incluidos fueron intervenidos por

laparoscopia o cirugia robdtica (173)

En la fase de reconstruccion, se utilizaron dos técnicas diferentes
fundamentalmente: en el 8,1% de los pacientes se utilizé reconstruccion en Y de roux, en
el 91,9% restante se prefiri realizar una reconstruccion segun técnica de Child, de estos,

en ¢l 8,1% se asocid anastomosis de Braun.

Segun un metanalisis recientemente publicado, la reconstruccion tipo Child

asociada a una enteroenterostomia de Braun disminuye el RVG clinicamente relevante,
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la FPPO y la fistula biliar. Sin embargo, se necesitan mas ensayos clinicos aleatorizados

para confirmar esta idea (174).

El drenaje intraabdominal al terminar la cirugia se utilizé en el 86,5% de los

pacientes, porcentaje ligeramente superior a notificado en la SG.

La estancia en la reanimacion postquirargica de los pacientes incluidos en el
SDPC fue similar a los de la SG, debido a que la mayoria de enfermos que pernoctaron

en la reanimacion postquirtirgica fueron pacientes a los que se les habia realizado DPC.

El paciente que no habia conseguido tolerancia durante el postoperatorio que ya
se habia analizado en el anterior apartado de la SG, corresponde a un paciente al que se
le habia realizado una DPC ya que se ha incluido de nuevo en este analisis. La razon de
esto es porque el paciente muri6 en el postoperatorio con anterioridad a iniciar tolerancia

oral.

La comparacion de este SDPC en cuanto al tiempo en conseguir la tolerancia de
los enfermos en la SG es exactamente la misma. Debido a que, en el SDPC, todos los
enfermos tienen al menos una anastomosis intestinal, una biliar y una pancreatica, la NPT
se pautd como tratamiento en un porcentaje superior de casos (93,2%) que los pacientes
de la SG (85,5%). Sin embargo, como se ha descrito previamente, gracias a la
implementacion cada vez mds frecuente de la cirugia minimamente invasiva y los
programas de rehabilitacion multimodal en cirugia pancreatica, hacen que el uso de NPT,

la estancia en la unidad de reanimacion postquirirgica y el tiempo prolongado del drenaje
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intraabdominal sea cada vez menor, como ya se ha descrito ampliamente en la literatura

reciente (175-177).

Las complicaciones globales en el SDPC ocurrieron con una frecuencia sutilmente
mayor a los analizados en la SG. En este caso, el 78,4% de los enfermos tuvo algun tipo
de complicacion, probablemente debido a la mayor complejidad técnica. Ademas, la
recogida de las complicaciones en nuestro estudio fue muy exhaustiva, razén por la cuél

no se ha perdido ningtin dato y la cifra de morbilidad global puede parecer elevada.

En el grafico 31 se muestra la comparacion de la SG y el SDPC con la literatura
médica actual (130,136,137,152,153,156,160-162). El trabajo que tiene una morbilidad
mads parecida a la notificada en el SDPC de este andlisis, es el publicado por el grupo de
Sanchez-Cabus et al. (156) que publicaron un 77,5% de complicacion global. Sin
embargo, la gran mayoria de ellos (86%) correspondieron a complicaciones entre los

grados [ y III de la escala de Dindo et al. (114).
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Grafico 31: Comparacion de nuestros propios resultados con la literatura en cuanto a la
tasa de complicaciones globales en pacientes intervenidos de DPC

(129,130,137,152,153,156,160,162).
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Si se analizan de manera desglosada las complicaciones de los pacientes del
SDPC, se puede observar que el 32,4% de los pacientes tuvieron complicaciones Clavien
> Illa, que es considerado como complicacidon grave segun el articulo original que
desarrolld la escala PREPARE. Ademads, este porcentaje es practicamente igual al
notificado por Uzunoglu et al. (136) que fue 33%. Por otra parte, Celik et al. (139)
informdé un porcentaje menor, 28,7%. Comparando esta cifra de complicaciones Clavien
> IlIa, con las notificados en este mismo trabajo en la SG, destaca que en el SDPC este
porcentaje es mayor, esto puede ser debido a la complejidad técnica mayor que supone la
DPC con respecto al resto de resecciones pancreaticas mayores. Otra razon para justificar
la diferencia en la cifra de complicaciones Clavien > Illa en el SDPC, es que el porcentaje
de pacientes que tenian un riesgo alto en la escala PREPARE para sufrir complicaciones

fue mayor en el SDPC que en la SG (17,6% frente 13,4%).
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Segun el articulo original que desarrolld la escala de Wiltberger (137), la
definicion de complicacion grave fue un Clavien > IIIb durante el postoperatorio.
Teniendo en cuenta el grado de complicaciones Clavien > IIIb en el SDPC, hemos
notificado un 20,3% de pacientes que reunian este criterio. Por otra parte, Wiltberger et

al. (137) public6 que un 29,1% de sus pacientes desarrollaron complicaciones graves.

Se puede concluir que a pesar de que el porcentaje de complicacion global (78,4%)
pueda parecer excesivo en el SDPC comparado con otras grandes series, el 46% del total

de complicaciones fueron complicaciones Clavien I y II.

Cabe destacar que el 6,8% de pacientes fue Clavien V, este dato coincide en cifras
numéricas con los pacientes que murieron durante el postoperatorio en la SG. Por lo tanto,
los 5 pacientes que murieron en este trabajo durante el postoperatorio fueron pacientes a
los que se les habia realizado una DPC. Uzunoglu et al. (136) y Wiltberger et al. (137)

informaron un 5,6% y un 5,7% respectivamente de mortalidad durante el postoperatorio.

A la luz de estos datos de morbimortalidad obtenidos en el SDPC, y tras
compararlos con los publicados por los autores de las escalas, se puede confirmar que
estos resultados tras reseccion pancreatica en términos de complicaciones, son
equiparables a los obtenidos en los grandes centros de referencia europeos, a pesar de un

volumen inferior de enfermos con patologia quirtrgica del pancreas.

En el grafico 32 estd desglosada la distribucion del grado de complicaciones segiin

la escala de Dindo et al. (114) y comparada con el trabajo original de Wiltberger ef al.

(137).
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Los pacientes analizados en el SDPC tuvieron mas complicaciones Clavien IV y
V compardndolos con los pacientes de la serie de Wiltberger et al. (137). En este grafico,
al igual que ocurre en el grafico 26, llama especialmente la atencion la diferencia que
existe en el grado IIIb. De nuevo, la posible explicacion a esta desproporcion es que, en
nuestro analisis, la mayoria pacientes que han sido reintervenidos han tenido también
fallo de organo precisando de esta manera ingreso en la unidad de reanimacion
postquirurgica. Por otra parte, existe también una desproporcion entre los pacientes
incluidos en el grado Illa. Esto puede ser debido a que la radiologia intervencionista y la
endoscopia bajo sedacion es muy utilizada en los pacientes intervenidos por nuestra
unidad, siempre y cuando las complicaciones no suponen una inestabilidad
hemodindmica. Wiltberger ef al. desgraciadamente, no discuten la diferencia tan abrupta

que obtuvieron entre el grado Clavien Illa y IIIb.

Grafico 32.: Comparacion de nuestros propios resultados con la literatura en cuanto al
grado de complicaciones segun la escala de Dindo et al. (114) en pacientes intervenidos

de DPC.
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A continuacion, los graficos 33, 34 y 35 comparan los resultados de las
complicaciones especificas obtenidas en el SDPC (FPPO, RVG Y HPP) con diversos
articulos recientes. Ademads, en el grafico de FPPO, se compara la tasa de fistula

pancredtica clinicamente relevante (FPCR).

La tasa de FPPO en el SDPC es menor que la notificada en este mismo trabajo en
la SG. Sin embargo, aunque los pacientes que desarrollan FPPO sean menos que en la
SG, el grado de gravedad es mayor, teniendo, por lo tanto, mayor tasa de FPCR con
respecto a la SG. En cuanto la comparacion de los resultados del SDPC con los datos
presentados por el grupo de Wiltberger ef al. (137) la tasa de FPPO y FPCR es superior
en el SDPC. Otros grandes equipos nacionales e internacionales notificaron tasas de

FPCR superiores a la de nuestra unidad (130,156,159,162).

Grafico 33: Comparacion de nuestros propios resultados con la literatura en cuanto a la

tasa de FPPO y FPCR (130,131,137,156,159,160,162).
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el RVG es una de las complicaciones mas comunes tras cirugia pancreatica cuya
incidencia se situa entre el 19%-57% (121-123). En el SDPC los pacientes que tuvieron
RVG fue superior a la tasa presentada en la SG (33,8% frente a 26,8%). Existen grupos
que defienden la DPC con preservacion pilérica (164). Recientemente, Seis metanalisis
han puesto de manifiesto que la DPC con reseccion pilorica es la técnica requerida para

mejorar mencionada complicacion (59,64—68).

Grafico 34: Comparacion de nuestros propios resultados con la literatura en cuanto a la

tasa de RVG (130,137,152,156,160,162,164,168).
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La tasa de HPP en el SDPC es superior al resto de series revisadas, destaca un
23% de los pacientes que tuvieron HPP, de los cuales el 17,6% fue HPP grado By C. Sin

embargo, la tasa de complicaciones graves no es mayor como ya se ha descrito
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previamente. Esto es debido a que los grados A y B de HPP suma un 13,5% de esta tasa,

y la condicion clinica del enfermo en estos grupos normalmente es buena.

Grafico 35: Comparacion de nuestros propios resultados con la literatura en cuanto a la

tasa de HPP (130,136,137,156,157,160,162,165,166).
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Griitzmann et al.

Sanchez Cabus et al.

Landi et al.

Figueras et al.

Wiltberger et al.
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La tasa de IHQ en el SDPC fue 21,6% de los pacientes, tasa superior a la SG. Este
porcentaje también es superior al resto de series revisadas (129,133). Esta cifra hace

aumentar la tasa de nuestras complicaciones leves.

En el 10,8% fue necesaria la reintervencion, este porcentaje es superior al
notificado en este mismo trabajo en la SG (8,2%). Sin embargo, es similar al de otras

series de grupos espafoles (156,157,159-161,169).

147



Francisco Javier Tejero Pintor

La mediana de estancia postoperatoria global en el SDPC fue de 11 dias y RIQ de

9-15 dias. En este caso esta cifra coincide con la anteriormente descrita en la SG. En la

tabla 29 puede observarse la comparacion con el resto de series revisadas en la literatura

cientifica, observando que existe un rango amplio.

Tabla 29: comparacion de nuestros propios resultados con la literatura en cuanto

a la tasa de estancia postoperatori

Callery et al.

a global.
Media de 8 dias.

Yeo et al.

Mediana de 13 dias.

Figueras et al.

Mediana de 14 dias.

Herrera-cabezon et al.

Mediana de 17 dias.

Rubio-Manzanares Dorado et al.

Mediana de 18 dias.

Landi et al.

Mediana de 19 dias.

Sanchez Cabus et al.

Mediana de 24 dias.

Morales Soriano et al.

Mediana de 16 dias.

SDPC.

Mediana de 11 dias.

SG.

Mediana de 11 dias.

De igual manera, tal y como se ha realizado en el apartado de la SG, se ha querido

evaluar si el anélisis de los resultados de la SDPC cumple criterios de calidad. Para ello,

se ha utilizado nuevamente los criterios de Sabater et al. (170). [Tabla 30].
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Tabla 30: comparacion de los resultados de los indicadores de calidad entre el

articulo de revision de Sabater ef al. (170) y nuestros propios resultados en el
SDPC.

Media de todos los SDPC Limite de calidad
trabajos revisados
Morbilidad global 58% 78,4% <73%
Mortalidad 4% 6,8% <10%
Tasa de FPPO 18% 27% <29%
Tasa de HPP 11% 23% <21%
Reintervencion 11% 10,8% <20%
Estancia
postoperatoria | Mediana de 18 dias | Mediana de 11 dias <21 dias
global

El SDPC cumple con amplios margenes los criterios de calidad en cuanto a
mortalidad, FPPO reintervencion y estancia postoperatoria global. Sin embargo, la tasa
de morbilidad global y 1a de HPP es superior al limite de calidad aceptado por Sabater et
al. (170). Como se ha argumentado previamente, a pesar de que la tasa de morbilidad
global pueda considerarse excesiva, los datos de este trabajo se han recogido de manera
prospectiva y muy estrictamente, tanto es asi, que no se ha notificado ninguna pérdida de
ninguna variable en ningln paciente. Es por ello, que cualquier desviacion minima del
postoperatorio considerado como “normal” se ha detectado y ha contabilizado como

complicacion global.
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5.2.2.- ANALISIS DE LA VALIDACION DE LA ESCALA PREPARE Y

WILTBERGER EN EL SDPC

La escala PREPARE como se ha indiciado repetidamente, fue desarrollada para

predecir complicaciones graves, Clavien > Illa en cualquier reseccion pancreatica mayor

(136). En este trabajo, ya se ha validado en la SG. Sin embargo, el objetivo de volverla a

utilizar en el SDPC es compararla con la escala Wiltherger que fue validada para

pacientes a los que se les va a realizar una DPC exclusivamente. Las caracteristicas

fundamentales de esta segunda escala son las siguientes (137):
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Incluye 4 variables preoperatorias: la presencia de enfermedad cardiovascular,
de enfermedad, el grado en la escala de riesgo anestésico ASA, y el IMC. En
funcion de los datos del paciente, se asigna o no una puntuacidon concreta por
cada una de las variables [tabla 13 del apartado Introduccion].

Todos los pardmetros que conforman la puntuacion total son pardmetros
clinicos. Esto aporta una ventaja de sencillez en el momento de recoger las
variables necesarias.

Empleo, también en este indice, de la clasificacion de Dindo-Clavien (114)
para el registro de complicaciones. Sin embargo, a diferencia de la escala
PREPARE, la escala de Wiltberger define las complicaciones mayores con
una puntuacion de Clavien > IIIb. Este detalle ha sido tenido en cuenta en
nuestro trabajo.

Asi mismo, en la escala de Wiltberger se obtienen las variables antes de
realizar la cirugia. De acuerdo a la puntuacién obtenida se asigna una

categorizacion de riesgo: bajo, medio y alto [Figura 11].



Discusion

e Fueron reclutados un total de 405 pacientes que iban a ser sometidos a DPCy
el andlisis de los mismos fue retrospectivo.

e Los datos estadisticos del fest son: AUC: 0,83, por lo que segtin concluyen los
autores se trata de un buen test capaz de predecir la aparicion de

complicaciones Clavien graves (> IIIb).

Una de las novedades fundamentales que aporta nuestro trabajo es precisamente
realizar una validacion externa de la escala Wiltherger, ni tampoco se ha realizado una

comparacion entre estas dos escalas previamente.

En la tabla 31 se observan las complicaciones graves que han desarrollado
posteriormente los pacientes del SDPC con los datos publicados por Wiltberger et al.
(137) y Uzunoglu et al. (136). Se debe recordar nuevamente, ya que es una diferencia
fundamental, que la escala de Wiltberger predice complicaciones Clavien > IIIb mientras

que la escala PREPARE lo hace para complicaciones Clavien > Illa.

Tabla 31: Comparacion del porcentaje de complicaciones graves que han
desarrollado los pacientes del SDPC respecto a los datos publicados por Wiltberger

et al. (137) y Uzunoglu et al. (136), atendiendo a la diferente definicion de
complicacion grave que presenta cada escala.

CATEGORIAS COMPLICACIONES GRAVES
DEL PREPARE/
WILTBERGER Uzunoglu et al SDPC Wiltberger et SDPC
PREPARE PREPARE al. (137) Wiltberger
(136)
Clavien > I1Ia | Clavien > Illa Clavien > Clavien >
IIIb IIIb
Riesgo bajo 18% 24.2% 6% 6,1%
Riesgo medio 40% 25% 32% 25,8%
Riesgo alto 66% 69,2% 76% 50%
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La escala de PREPARE en el SDPC logra diferenciar y estratificar a los pacientes
en este estudio (las categorias de bajo y alto riesgo acumula el 62,2%) [tabla 28], los
autores que desarrollaron la escala notificaron una proporcion del 75,5% (136) (en el

grupo de validacion interna de los 429 pacientes).

La escala de Wiltberger, por su parte, diferencia a los pacientes entre las categorias
de bajo y alto riesgo con menos exactitud acumulando un 58,1% de los casos, [tabla 28].

Wiltberger et al. (137) desgraciadamente no reflejaron este dato en su articulo.

Para validar las escalas de riesgo PREPARE'y Wiltberger en el SDPC, en términos
de discriminacién (grado en que el modelo distingue entre individuos en los que ocurre
el evento y los que no), se ha realizado, como en la SG, una curva ROC. La discriminacion
aportada por la escala de PREPARE en el SDPC es ligeramente inferior a la aportada en
la SG (con un AUC de 0,65 frente a 0,671) y estas dos a su vez inferior al AUC aportada
por el articulo original de Uzunoglu ef al. (136). En cuanto a los datos de la curva ROC
de la escala de Wiltberger, se ha obtenido una cifra mas favorable con un AUC de 0,738
dato. Sin embargo, este mismo dato aportado por Wiltberger et al.(137) en su articulo

original es mayor con un AUC de 0,83.

Para completar la validacion estadistica se realizd un test de calibracion
empleando el test de bondad de ajuste de Hosmer-Lemeshow. De igual manera a lo
descrito en el apartado de la SG, los datos también aqui son favorables ya que una
p > 0,05 hace que las diferencias esperadas y observadas no sean significativas, por lo

que la prediccion es correcta. La tabla 32 muestra la comparacion de datos relativos a la
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validacion de la escala PREPARE y Wiltberger en los resultados propios del SDPC,

Uzunoglu et al. (136) y Wiltberger et al.

Tabla 32: Comparacion de los datos estadisticos relativos a la validacion de la

escala PREPARE y Wiltberger en la SDPC frente a las series de Uzunoglu ez al.
(136) y Wiltberger et al. (137).

DATOS AUCenla | Proporcionen | Testde Porcentaje
ESTADISTICOS curva ROC | las categorias | Hosmer- | pronosticado
de bajo y alto | Lemeshow correcto
riesgo
RESULTADOS 0,65 62,2% de los p=0,095 74,3%
PROPIOS (IC 95% = pacientes de
PREPARE 0,508-0,793, la muestra
SDPC p=0,0037)
UZUNOGLU et al. * 0,709 75,5% de los p=0,454 75%
(IC95% = | pacientes de la
0,657-0,760, muestra
p=0,001)
RESULTADOS 0,738 58,1% de los p=0,619 79,7%
PROPIOS (IC95% 0,6 | pacientes de la
WILTBERGER - 0,876, muestra
SDPC p=0,005)
WILTBERGER et al. 0,83
(IC 95% = No notificado p=0,98 No
0,75-0,89) notificado

* Datos correspondientes a la cohorte prospectiva de validacion
de la escala, que incluye 429 pacientes.

5.2.3.- ANALISIS BIVARIANTE ENTRE ESCALA PREPARE Y

WILTBERGER EN EL SDPC Y LAS VARIABLES RESULTADO

La escala de Wiltherger de la misma manera que la escala PREPARE no fueron
descrita para asociarse a complicaciones globales, complicaciones especificas
postpancreatectomia, reintervencion, mortalidad postoperatoria ni IHQ. De nuevo, en el
SDPC se ha querido relacionar si los grados de estadificacion de riesgo prequirirgicos se

asocian a la aparicion de alguna de estas variables.
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Los niveles de riesgo de la escala PREPARE se han asociado de manera
estadisticamente significativa a complicaciones globales, reintervencién quirurgica y

exitus tal y como también se asociaron en la SG.

Los grados de riesgo de la escala Wiltherger se asociaron de manera
estadisticamente significativa a reintervencion y a todas las complicaciones especificas
postpancreatectomia (FPPO, RVG y HPP). Aunque no ha sido estudiada anteriormente
la escala Wiltberger como escala prondstica de complicaciones especificas
postpancreatectomia, esto podria ser una futura linea de investigacion tras observar estos
resultados, aunque debido al escaso tamafio muestral y a la ausencia de andlisis

multivariante, no podemos realizar esta afirmacion.

Finalmente cabe sefialar que la unica variable resultado que se ha asociado a los
grados de riesgo de la escala PREPARE tanto en la SG y SDPC y los grados de riesgo de
la escala Wiltberger es la reintervencion. Esto parece ldgico si se analiza detalladamente,
ya que la definicion de complicacion grave segun Wiltberger et al. (137) (Clavien > IIIb),

supone reintervencion asociado o no a fallo de 6érgano o incluso exitus en un ultimo caso

5.3.- INTEGRACION Y APLICABILIDAD FUTURA.

Este estudio analiza una serie de pacientes sometidos a cirugia pancreatica y
registrados en una base de datos prospectiva. Hasta la fecha, no nos consta ningun grupo

mas en Espafia que haya validado la escala PREPARE ni Wiltberger.
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Se considera que, aunque el tamafio muestral alcanzado es atn escaso comparado
con otras grandes series, los pacientes presentan una distribucion demografica similar a
los datos publicados en la literatura, al igual que los resultados postquirtirgicos, en
términos de complicaciones graves (grados III, IV y V de la clasificaciéon de Dindo-

Clavien), como hemos observado y analizado en nuestro estudio.

En base a los resultados obtenidos en los test estadisticos de validacion, se puede
catalogar que el PREPARE es una escala fiable para predecir el riesgo de complicaciones
graves tras la cirugia de pancreas, al tiempo que util para realizar comparaciones de tasas
de morbimortalidad respecto a otros equipos de cirujanos, ya que estratifica a los
pacientes seglin sus caracteristicas clinicas basales, seglin lo obtenido en la SG en este
trabajo. El porcentaje pronosticado correcto de este trabajo es superior a la validacion

interna publicada en articulo de Uzunoglu et al. (136) y al aportado por Celik et al. (139).

En el SDPC, No obstante, Aunque la escala PREPARE y Wiltberger son fiables
pronosticando complicaciones graves, la escala Wiltberger ha obtenido mejores
resultados en los mencionados test estadisticos, ya que el AUC de la curva ROC, y el

porcentaje pronosticado correcto son mejores que en la escala PREPARE.

Una de las razones por la cual la escala Wiltberger ha sido mejor considerada en
nuestro trabajo puede ser la siguiente: al calcular los puntos de la escala PREPARE, la
variable que mas puntos otorga es la albumina (5 puntos). En segundo lugar, la variable
que mas puntos otorga es el tipo de cirugia (urgente 4 puntos). En este trabajo, todos los
pacientes han sido operados de manera programada, no se ha realizado ninguna reseccion

pancredtica de urgencia, por lo que estos 4 puntos no han sido sumados en ninguno de los
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pacientes de este trabajo. Otra variable cuyos puntos son sumados a todos los pacientes
del SDPC es la técnica quirargica, ya que todos los pacientes de esta serie se les ha

realizado DPC por lo que todos parten con 2 puntos de entrada.

Otra diferencia fundamental entre ambas escalas, es como se ha descrito
previamente, la diferente definicion de complicacion grave, la escala PREPARE
considera esta como Clavien > Illa y Wiltherger como Clavien > IIIb. Esto puede generar
heterogeneidad de resultados al comparar estas distintas escalas en una misma muestra

de pacientes.

Se ha descrito también en este trabajo que existen otras muchas escalas
prondsticas de morbimortalidad postquirtrgica tras este tipo de cirugia. Esto es asi porque
la informacidn de la probabilidad de complicacion postquirdrgica de un paciente al que
todavia no ha sido sometido a cirugia, puede hacer que se adecuen mas medidas de
seguridad e individualizar el tratamiento en funcidén de su riesgo. Entre la abundante
existencia de escalas que han sido publicadas en la literatura, no existe ninguna que se

haya implementado de manera universal.

Uno de los posibles trabajos para lineas futuras, seria realizar una comparacion
multiple con un tamafio muestral grande entre todas las escalas con el objetivo de
determinar qué variables son realmente importantes y que escalas son efectivas.
Probablemente, no existe una Unica escala totalmente efectiva, sino que puede ser
necesaria la integracion de muchas escalas con las variables que influyen més desde el

punto de vista pronostico durante el postoperatorio.
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5.4.- LIMITACIONES

La primera de ellas es el bajo tamafio muestral alcanzado y la realizacion del
estudio en un Unico centro hospitalario, lo que limita la extrapolacion y
generalizacion de resultados a una poblaciéon mas amplia de pacientes
sometidos a cirugia de pancreas.

Excluyendo a los pacientes a los que se realiz6 DPT, que no se midio6 la
amilasa en el liquido de drenaje, existen pocos pacientes a los que se realizd
DPC en los que no se utilizé drenaje intraabdominal, (Todos los pacientes a
los que se realiz6 PD se dejo drenaje intraabdominal al finalizar la cirugia). Es
por ello, que no se ha podido medir la amilasa en el liquido de drenaje en 10
pacientes los que se realiz6 DPC. De tal manera, que se ha podido infraestimar
la tasa de fistula bioquimica en estos 10 pacientes.

En nuestro analisis, durante el tiempo de inclusion y la recogida de datos, no
hemos podido incluir a ningiin paciente en el que se haya realizado una
reseccion pancredtica urgente ya que esto es excepcional. En el trabajo de
Uzunoglu et al. realizado por centros de referencia en cirugia pancreatica,
notificaron Gnicamente un 3,6% de resecciones pancreaticas urgentes.

En nuestro trabajo se han excluido a los pacientes a los que se realizé una
reseccion pancredtica no prevista en el contexto de otro tipo de cirugia. Esto
es debido a que no se pudo medir antes de la intervencion quirtrgica las
diferentes variables que componen las escalas PREPARE y Wiltberger.
Igualmente, creemos importante sefialar que aunque se hubiera podido preveer
la reseccion pancreatica, otro gesto quirargico asociado en otro drgano puede

incrementar la morbimortalidad postoperatoria.
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5.5.- CONTROL DE CALIDAD DE LA VALIDACION EXTERNA

En este estudio se ha querido evaluar si la validacion externa de las escalas
PREPARE 'y Wiltberger se ha realizado de manera correcta. Para ello, se ha utilizado el
modelo TRIPOD, cuyo objetivo es asegurar que se cumplen todos los pasos necesarios a
la hora de certificar una validacion externa de una escala pronostica o diagndstica
anteriormente desarrollada, asegurado de esta manera que se cumplan los criterios de
calidad necesarios. En la tabla 33 puede observarse las recomendaciones del modelo

TRIPOD aportadas por Collins ef al. (178).

Nuestro estudio cumple los requisitos del modelo 7R/IPOD para ser considerado
como estudio de validacion externa de calidad. En este caso, los Uinicos dos requisitos de
los anteriormente expuestos que no fueron considerados son la ausencia de un resumen

para el mencionado trabajo y el enmascaramiento de los pacientes.

Este modelo fue desarrollado para evaluar la validacion externa de escalas que
van a ser publicadas en articulos cientificos por lo que este criterio es algo fundamental
en ese contexto. En nuestro andlisis no se cumple el enmascaramiento de la muestra ya
que el mismo investigador que ha recogido las variables fue el que las analiz6. El punto
9 informa sobre si se han descrito los datos perdidos, pero en este trabajo no se ha perdido

ninguna variable de ningun paciente.
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Titulo y resumen

Titulo 1 Identificar el estudio como estudio de validacion de un modelo de prediccion multivariable, la
poblacién objetivo y el resultado a predecir.

Resumen 2 Proporcionar un resumen de objetivos, disefio del estudio, entorno, participantes, tamafio de la
muestra, predictores, resultados, analisis estadistico, resultados y conclusiones.

Introducciéon

Introducciony |3a Explicar el contexto médico (incluso si es diagnostico o prondstico) y la justificacion para

objetivos desarrollar o validar el modelo de prediccion multivariable, incluidas las referencias a modelos
existentes.

3b Especificar los objetivos.

Pacientes y métodos

Informacion de |4a Describir el disefio del estudio (por ejemplo, ensayo aleatorio, cohortes o registros).
los datos
4b Especificar las fechas en las que se desarroll6 el estudio.
Participantes  |5a Especificar los elementos clave del entorno del estudio (por ejemplo, atencion primaria,
atencion secundaria, poblacion general).
5b Describir los criterios de inclusion en el estudio.
5c Dar detalles de los tratamientos recibidos, si son relevantes.
Resultado 6a Definir claramente el resultado que predice el modelo de prediccion, incluido cémo y cuando
se evalla.
6b Informar cualquier accion para evaluar ciegamente el resultado a predecir.
Predictores Ta Definir claramente todas las variables utilizadas en la escala prondstica para validar el modelo
de prediccidn, incluido cdmo y cudndo se midieron.
7b Informar cualquier accion a la evaluacion ciega de predictores para el resultado y otros
predictores.
Tamafio 8 Explicar como se llegod al tamafio muestral.
muestra
Datos perdidos |9 Describir como se manejaron los datos perdidos. (No se ha perdido ningtin dato)
Analisis 10c Para la validacion, describir como se calcularon las escalas pronosticas.
estadistico
10d Especificar todas las medidas utilizadas para evaluar el rendimiento del modelo y, si es
relevante, comparar varios modelos.
10e Describir cualquier actualizacion del modelo que haya sido validada.
Grupos de 11 Dar detalles en como han sido creados los grupos de riesgo.
riesgo
Desarrollo 12 Identificar cualquier diferencia con los datos de desarrollo en el entorno, los criterios de
elegibilidad, el resultado y los predictores.
Resultados
Participantes  [13a Describir el flujo de participantes a través del estudio, incluido el nimero de participantes con
y sin el resultado y, si corresponde, un resumen del tiempo de seguimiento.
13b Describir las caracteristicas de los participantes (datos demograficos bésicos, caracteristicas
clinicas, predictores disponibles), incluido el nimero de participantes con datos faltantes para
los predictores y el resultado.
13c Para la validacion, muestre una comparacion con los datos del articulo de original de la escala
en cuanto a variables importantes (demografia, predictores y resultados).
Desarrollo 16 Realizar pruebas para demostrar la fiabilidad y la calibracion de los datos del estudio en el
modelo a validar, mostrando los intervalos de confianza.
Actualizacion |17 Si se ha realizado alguna actualizacion del modelo, informar sobre los datos actualizados.
Discusion
Limitaciones 18 Discutir sobre cualquier limitacion del estudio como (muestra no representativa pocos casos
para predecir, datos perdidos...).
Interpretacion  [19a Para la validacion, argumentar los resultados referenciandose a los resultados del articulo
original y de otros modelos validados.
19b Dar una interpretacion global de los resultados considerando los objetivos, limitaciones,
resultados similares de otros estudios y cualquier otra informacién relevante que se considere.
Implicaciones |20 Discutir el potencial uso clinico del modelo y de las implicaciones que este puede tener para

futuras investigaciones.

159




Francisco Javier Tejero Pintor

160



6. CONCLUSIONES

161



Francisco Javier Tejero Pintor

162



6.- CONCLUSIONES

1.- Los pacientes intervenidos de reseccidbn pancreatica mayor en el Hospital
Universitario Rio Hortega de Valladolid fueron predominantemente varones entre la
quinta y séptima década de la vida. En la serie global, tres de cada cuatro pacientes
sufrieron algun tipo de complicacidon postquirtrgica, de las cuales el 26% fueron graves.
En el subgrupo de pacientes sometidos a duodenopancreatectomia cefalica, la morbilidad

global fue discretamente superior, con un 32% de complicaciones graves.

2.- En la serie global, segiin la escala PREPARE, la mayoria de los pacientes fueron
clasificados como bajo riesgo para sufrir complicaciones graves; existiendo un ascenso
progresivo y estadisticamente significativo de la incidencia de las mismas en cada

categoria de riesgo.

3.- En el subgrupo de pacientes sometidos a duodenopancreatectomia cefalica, seglin la
escala PREPARE, la mayoria de los pacientes fueron clasificados como bajo y medio
riesgo para sufrir complicaciones graves; existiendo un ascenso progresivo y

estadisticamente significativo de la incidencia de las mismas en cada categoria de riesgo.

4.- Aplicando la escala Wiltberger en el subgrupo de duodenopancreatectomia cefélica,
la mayoria de los pacientes fueron clasificados como bajo y medio riesgo para sufrir
complicaciones graves; existiendo un ascenso progresivo y estadisticamente significativo

de la incidencia de las mismas en cada categoria de riesgo.
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5.- Tanto la escala PREPARE en la serie global como la escala PREPARE 'y Wiltberger
en el subgrupo de duodenopancreatectomia ceféalica resultaron fiables desde el punto de
vista estadistico. Ambas obtuvieron buenos resultados en términos de discriminacion y
calibracion. La escala Wiltberger resulto ser ligeramente superior a la escala PREPARE

en el subgrupo de duodenopancreatectomia cefélica.

6.- La escala PREPARE se asocid6 de manera estadisticamente significativa con
morbilidad global, reintervencion quirtirgica y mortalidad postoperatoria tanto en la serie
global como en el subgrupo de duodenopancreatectomia cefalica, y con la fistula
pancredtica postoperatoria en el subgrupo de duodenopancreatectomia cefalica. Por su
parte, la escala Wiltherger mostrd una asociacion significativa con la reintervencion y
con las tres complicaciones especificas post-pancreatectomia: hemorragia postoperatoria

postpancreatectomia, fistula pancreética postoperatoria y retraso de vaciamiento gastrico.

7.- Este trabajo ha confirmado la utilidad que presentan las escalas PREPARE y
Wiltberger para pronosticar el riesgo de complicaciones graves tras reseccion pancreatica
mayor. Nuestro grupo ha sido el segundo en realizar una validacion externa de la escala
PREPARE y el primero en realizar la validacion externa de la escala Wiltherger. En los
pacientes que van a ser sometidos a duodenopancreatectomia cefalica, la escala

Wiltberger es ligeramente mas fiable que la escala PREPARE.
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