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PALABRAS CLAVE Resumen

Esteatosis Introduccion y objetivos: La esteatosis pancreatica es un hallazgo incidental radiologico en
pancreatica; pacientes asintomaticos, cuya importancia clinica es poco clara. Objetivo primario: estudiar la
Obesidad; prevalencia de esteatosis pancreatica (EP) en pacientes consecutivos, registrados en nuestro
Envejecimiento; hospital, en quienes se realizd tomografia axial computada (TAC) de abdomen y pelvis, exclu-
Sindrome metabdlico yendo enfermedades pancreaticas conocidas. Objetivo secundario: revisar la asociacion de EP

con datos demograficos, clinicos y con esteatosis hepatica (EH).

Material y métodos: Estudio observacional en pacientes adultos con TAC de abdomen y pelvis.
Definiciones: A) la densidad del tejido fue medida en unidades Hounsfield (UH) en 5 areas de
1cm? del pancreas, 3 en el bazo y en los segmentos VI y VIl del higado; B) pancreas graso:
promedio de pancreas-promedio de bazo <—10UH; C) higado graso: densidad <40UH. Regis-
tramos los datos epidemiologicos y de laboratorio de pacientes. La asociacion de estos factores
con la presencia de EP fue analizada con el software SPSS version 24.0, considerando p <0.05
significativo.

Resultados: Se encontrd EP en 61 de los 203 pacientes (30%). Los individuos con EP tuvieron
significativamente mayor edad e indice de masa corporal. No encontramos asociacion signifi-
cativa con el resto de parametros estudiados, tampoco con EH (55 pacientes). Ninguno de los
pacientes tenia sintomas atribuibles a una enfermedad de pancreas exocrino.

Conclusiones: Infiltracion grasa de pancreas es un hallazgo frecuente en TAC, cuya importancia
clinica es incierta. El envejecimiento de la poblacion y el aumento de la obesidad subrayan la
necesidad de futuros estudios sobre EP.
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Pancreatic steatosis: A frequent finding in a Chilean population

Abstract

Introduction and aims: Pancreatic steatosis is an incidental radiologic finding in asymptomatic
patients, and its clinical importance is unclear. Primary aim: to study the prevalence of pancrea-
tic steatosis (PS) in consecutive patients registered at our hospital, that underwent computed
axial tomography (CAT) scanning of the abdomen and pelvis, excluding known pancreatic disea-
ses. Secondary aim: to review the association of PS with the demographic and clinical data of
the patients, as well as with hepatic steatosis (HS).

Materials and methods: An observational study was conducted on adult patients that had CAT
scans of the abdomen and pelvis. Definitions: a) tissue density was measured in Hounsfield units
(HU) in five 1 cm? areas of the pancreas, three areas of the spleen, and in segments VI and VIl of
the liver; b) fatty pancreas: a difference < -10 HU between the mean pancreas and mean spleen
densities; and c) fatty liver: density <40 HU. We registered the epidemiologic and laboratory
data of the patients. The association of those factors with the presence of PS was analyzed
using SPSS version 24.0 software, and statistical significance was set at a p <0.05.

Results: Of the 203 patients, PS was found in 61 (30%). The patients with PS were significantly
older and had a higher body mass index. We found no significant association with the rest of the
parameters studied, nor with HS (55 patients). None of the patients had symptoms attributable
to a disease of the exocrine pancreas.

Conclusions: Fatty infiltration of the pancreas is a frequent finding in CAT scans, and its clinical
importance is unclear. Aging of the population and the increase in obesity underline the need
for future studies on PS.

© 2021 Asociacion Mexicana de Gastroenterologia. Published by Masson Doyma México S.A. This
is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/

by-nc-nd/4.0/).

Introduccion y objetivo

En 1933 Ogilvie observéd aumento de contenido de grasa e
hipertrofia de islotes de Langerhans en el 17% de perso-
nas con obesidad comparado con el 7% en individuos con
peso normal'. Olsen, en 1978, describid, en material de
autopsias, infiltracion grasa en pancreas que era mayor en
personas de edad mas avanzada’. La infiltracion grasa de
pancreas fue descrita también como hallazgo en imagenes
radioldgicas®#, pero ni la nomenclatura, ni su importancia
clinica esta clara: por largo tiempo fue considerada como
una condicién inocua. Sin embargo, en las Ultimas déca-
das su asociacion con obesidad' y sindrome metabdlico®
la han convertido en foco de mdltiples observaciones e
investigaciones®~'". A lo largo de los afios, muchos térmi-
nos se han ocupado para referirse a la acumulacion de grasa
en el pancreas. La incertidumbre en cuanto a nomenclatura
refleja también los diferentes conceptos: desde la infiltra-
cion grasa asociada a obesidad, que no implica mayor dano
de pancreas, a través de reemplazo graso de células acinares
hasta la esteatopancreatitis no alcoholica (EPNA), que lleva
el concepto de la enfermedad potencialmente progresiva.
La incidencia de sobrepeso y obesidad ha aumentado de
forma alarmante a nivel mundial, estimandose prevalencias
del 33.8% en Estados Unidos (2007-2008)'2. En Chile, Berrios
et al. en 1990 describieron obesidad en el 19.6% de los hom-
bresy en el 30.8% de mujeres en la Region Metropolitana'>.
A nivel nacional la obesidad aumenté del 23.2% en 2003 al
34.4% en 2016 en la poblacion general'. La obesidad se aso-
cia a enfermedades con alto impacto en salud piblica, tales

como sindrome metabolico, enfermedades cardiovasculares
y diversos tipos de cancer’>-"". La obesidad se asocia tam-
bién a infiltracion grasa e inflamacion en diferentes 6rganos
incluyendo el higado (esteatosis hepatica [EH], esteatohe-
patitis no alcohdlica [EHNA]), mUsculo esquelético, corazon
y pancreas'®".

Para determinar la presencia de esteatosis pancreatica
(EP) se han utilizado tres métodos imagenologicos prin-
cipales: ecografia abdominal, tomografia axial computada
(TAC) y la resonancia nuclear magnética (RNM) abdomi-
nal, cada uno con criterios particulares sin que existan
consensos internacionales definitivos que hayan unificado
criterios. Se ha demostrado adecuada correlacién histolo-
gica de infiltracion grasa pancreatica e imagenologica con
TAC abdominal®.

La prevalencia de pancreas graso es poco conocida a nivel
mundial. Su prevalencia estimada fue del 16% en China?' en
una publicacién de 2014, aumentando al 30% en 2016%2. No
se dispone de datos nacionales en Chile.

El objetivo primario de este estudio fue determinar la
prevalencia de EP en pacientes adultos en quienes se realizo
TAC de abdomen vy pelvis, excluyendo enfermedades pan-
creaticas conocidas. Como objetivos secundarios, se reviso
la asociacion de EP con datos demograficos, clinicos y con
EH.

Material y métodos

Estudio observacional, descriptivo, retrospectivo, en el que
se analizaron los TAC de abdomen y pelvis realizados entre
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Figura1 Calculo medicion densidad de parénquima hepatico
en un ROI (region of interest) extenso a nivel de segmentos VI
y Vil en TAC.

los meses de abril y mayo de 2015 en el Hospital Clinico
Universidad de Chile. Fueron incluidos todos los pacientes
adultos consecutivos quienes disponian de ficha clinica en
nuestro hospital. Se consideraron como criterios de exclu-
sion: edad menor de 15 afos, enfermedades pancreaticas
(pancreatitis aguda y cronica, cancer de pancreas) y enfer-
medades hepaticas (cirrosis, EHNA, etc.) conocidas.

Medicién de densidad de pancreas e higado

La densidad pancreatica fue determinada durante la fase
sin contraste de TAC?® en 5 areas diferentes de aproxima-
damente 1cm? (proceso uncinado, cabeza, cuello, cuerpoy
cola) mediante unidades Hounsfield (UH) y se comparé con
la densidad de bazo medido en 3 areas aleatorias diferen-
tes; se calculo el promedio de mediciones en ambos 6rganos.
Paralelamente se midio la densidad de parénquima hepatico
en un ROI (region of interest) extenso a nivel de segmentos
Vly VII (fig. 1).

Criterio de EP: densidad pancreas-densidad bazo
<—10UH.

Criterio de EH: densidad hepatica <40UH'.

Variables incluidas

Los datos fueron extraidos de la ficha clinica de los pacien-
tes. Se incluyeron variables demograficas (edad, sexo) y
variables clinicas (indice de masa corporal [IMC], antece-
dente de diabetes mellitus [DM], valores de glucemia vy
perfil lipidico al momento del examen). El estado nutricio-
nal del paciente se definié en base al IMC (kg/m?): bajo
peso (< 18.5), normopeso (18.5-24.9), sobrepeso (25-29.9)
y obesidad (> 30).

Los datos medidos y calculados fueron registrados en una
tabla Excel.

Analisis estadistico

Las variables categodricas fueron expresadas como valor
absoluto y porcentaje, mientras que las variables

cuantitativas como promedio + desviacion estandar o
mediana y rango, dependiente de si su distribucion fue o no
normal.

La distribucion normal de los datos fue evaluada con
la prueba de Shapiro-Wilk y se evaluaron diferencias entre
los grupos a través de la prueba de Kruskal-Wallis o U de
Mann-Whitney y el posterior analisis post-hoc de diferencias
multiples. Para variables categoricas se utilizd la prueba de
proporciones, chi-cuadrado o prueba de Fisher segun corres-
ponda (p <0.05). Se utilizo el coeficiente de correlacion de
Spearman entre la EP y edad e IMC. Los analisis fueron rea-
lizados con el software estadistico SPSS IBM Corp. Released
2016. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 24.0. Armonk,
NY (EE.UU.): IBM Corp.

Consideraciones éticas

La investigacion cumple con la normativa vigente en inves-
tigacion bioética. Los autores declaran que este articulo
no contiene informacion personal que permita identificar
a los pacientes. El proyecto y la revision retrospectiva de
registros clinicos fueron aprobados por el Comité de Etica
del Hospital Clinico Universidad de Chile (HCUCh N° 023 de
agosto de 2015).

Resultados

Se incluyeron 203 pacientes (1 TAC/paciente), con una edad
mediana de 55 anos (rango 15-88); 96 (47%) eran mujeres.
Un 44% de pacientes tuvo peso normal, 29 pacientes tenian
diabetes conocida. En la tabla 1 se presentan las caracteris-
ticas demograficas y clinicas. Los motivos de consulta para
realizarse TAC abdominal durante el periodo descrito fueron
dolor abdominal en un 31%, colico renal en un 29%, sospe-
cha de neoplasia en un 10%, control posquirdrgico en un 7%,
sospecha de apendicitis en un 6%, y otras causas en un 17%.

La diferencia de densidad pancreas - bazo fue menor de
—10UH en 61 pacientes (30%) (tabla 1). No se encontro dife-
rencia entre hombres y mujeres. Examinando la correlacion
entre el valor numérico de diferencia de densidad pancreas-
bazo y la edad, se encontrd una correlacion significativa,
los valores mas bajos fueron mas frecuentes con el avance
de la edad (fig. 2) (coeficiente de Spearman r=—-0.23396,
p=0.00078). Analizando la presencia de EP, se observé una
correlacion significativa: los pacientes portadores de EP
fueron significativamente mayores que los de densidad pan-
credtica normal (tabla 1). La EP también se correlaciond
significativamente con el aumento del IMC (coeficiente de
Spearman r=-0.29581, p<0.0001) (fig. 3). Los pacientes
con pancreas graso tuvieron IMC significativamente mayor
(tabla 1). La diabetes fue algo mas frecuente en los pacien-
tes con EP que en individuos con pancreas normal, pero sin
alcanzar diferencia significativa; al igual, tampoco observa-
mos asociacion significativa entre EP y niveles elevados de
colesterol y triglicéridos, o de glucemia (tabla 1).

La densidad hepatica fue menor de 40UH, compatible
con EH en 55 casos (27%), siendo la frecuencia de EP similar
a la EH en el grupo total de pacientes. En los 61 casos con
EP (P-B<—10UH), se encontré EH asociada en 19 pacien-
tes (31%) (tabla 2). Aunque la EH en individuos con EP fue
mas frecuente que en el grupo con pancreas normal, y la
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Tabla 1
segun densidad del pancreas

Caracteristicas demograficas, clinicas y examenes de laboratorio de los pacientes evaluados con TAC de abdomen

Total Pancreas graso Pancreas normal  Valor p
(n=203) (n=61) (n=142)
Sexo 0.509
Mujer 107 (53) 30 (49) 77(54)
Hombre 96 (47) 31 (51) 65 (46)
Edad en ahos, mediana (rango) 55 (15-88) 59 (23-88) 52 (15-87) 0.007
IMC (kg/m?), promedio (DE) (n=203) 25.9 (3.3) 27.8 (3.5) 25.0 (2.9) <0.0001
Bajo peso, n (%) 2 (1) 1(2) 1(1) <0.0001
Normopeso, n (%) 88 (43) 10 (16) 78 (55)
Sobrepeso, n (%) 91 (45) 39 (52) 52 (37)
Obeso, n (%) 22 (11) 11 (11) 11 (8)
Antecedente diabetes, n (%), (n=174) 29 (17) 11 (22) 18 (15) 0.230
Glucemia (mg/dl), mediana (rango) (n=185) 98 (57-508) 107 (83-240) 96 (69-508) 0.111
Glucemia >110mg/dl, n (%) 61 (30) 22 (36) 39 (27) 0.220
Colesterol total (mg/dl), promedio (DE) (n=191) 162.5 (39.9) 165.8 (46.2) 161 (38.5) 0.427
Colesterol total >200mg/dl, n (%) 33 (17) 15 (25) 18 (14) 0.046
Triglicéridos (mg/dl), mediana (rango) (n=190) 123 (40-435) 123 (40-435) 123 (54-335) 0.496
Triglicéridos > 150 mg/dLl, n (%) 64 (34) 20 (34) 44 (34) 0.966

DE: desviacion estandar; IMC: indice de masa corporal.

Diferencia pancreas - bazo (UH)

Figura 2

EP también fue algo mas frecuente en individuos portadores
de EH (34% vs. 28% en pacientes sin EH), la asociacion del
compromiso de ambos 6rganos no fue significativa.

Discusion y conclusion

El objetivo principal de nuestro trabajo fue estudiar
la frecuencia de EP en una cohorte de pacien-
tes chilenos sin enfermedad pancreatica, centrar la
atencion sobre esta entidad poco conocida, cuya
importancia clinica y fisiopatologica es sujeto de un
creciente nimero de investigaciones. A diferencia del
diagnostico por imagen de EH, la presencia de EP se des-
cribe solo excepcionalmente en informes radiologicos. La
primera dificultad radica en los criterios diagndsticos de EP
mediante la deteccion de infiltracion grasa por imagen. No

Edad (afios)

Correlacion esteatosis pancreatica (diferencia pancreas-bazo [UH]) y edad (afios).

hay mayor dificultad en el diagnéstico, cuando el pancreas
entero esta reemplazado por grasa, como en algunos casos
raros de fibrosis quistica?® o sindrome Johanson-Blizzard?*.
Tampoco es dificil el diagnostico por imagen de lipomas
de pancreas, donde existe un reemplazo completo focal,
circunscrito del parénquima pancreatico por grasa, donde
en la mayoria de los casos se logra evitar asi cirugias
innecesarias?. Los criterios morfoldgicos de diferentes gra-
dos de infiltracion grasa en las imagenes de TAC son claros:
el pancreas es hipodenso en comparacion con el bazo. Sin
embargo, el valor numérico de corte que determina el
grado minimo de esteatosis significativa no esta claramente
definido: aunque no existe un valor de corte numérico
generalmente consensuado?® algunos autores aceptan una
diferencia pancreas-bazo <—-5UH'", mientras que otros
consideran un cociente pancreas/bazo <0.7%’. Singh et al.
describieron en individuos sanos un contenido de grasa hasta
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Tabla 2  Asociacion pancreas graso e higado graso

Pancreas graso Valor p
Si(n=61) No(n =142)
Higado graso
Si (n=55) 19 36 0.394
No (n=148) 42 106

del 6.2%%, otros aceptaron como el umbral histoldgico de EP
significativo un contenido de grasa>10.4%%°. Kim et al.?°
describieron una excelente correlacion entre el contenido
de grasa medido en histologia y los parametros obtenidos
por TAC. Al revisar el grafico publicado por estos autores,
el 10% del contenido de grasa coincide con una P-B —10UH
y una P/B 0.8. Por esta razon elegimos el criterio de
P-B < —10UH: una diferencia menor (—5UH) incluiria casos
inciertos, mientras que el cociente 0.7 dejaria afuera
individuos con EP.

Existen escasos estudios que hayan analizado la preva-
lencia de EP y a nuestro conocimiento no existe ninguno
en Chile. Un estudio reciente realizado en China en
1,190 sujetos sometidos a examen médico, usando eco-
grafia abdominal como instrumento diagnéstico, describe
una prevalencia del 30.7% con correlacion significativa con
obesidad, diabetes y sindrome metabdlico?. Esta asocia-
cion esta descrita en multiples estudios, tanto clinicos®
como anatomopatoldgicos®. En una revision sistematica y
metaanalisis realizado por Singh et al.?® estimaron que la
prevalencia global de EP es de aproximadamente el 33%.
Observaron que la EP tiene asociaciones significativas con
hipertension arterial, diabetes mellitus tipo 2 y el sindrome
metabdlico?®. Una de las teorias mas aceptadas indica que la
EP contribuye a una pérdida progresiva de la masa de célu-
las beta que afecta su funcion, promoviendo la aparicion de
diabetes'"3":32,

En nuestra serie observamos una frecuencia similar de
EP. Nuestras observaciones confirman el aumento de pro-
babilidad de EP en relacion con la edad y con el IMC. Es
previsible que continlie el envejecimiento de la poblacion
en las siguientes décadas. Ademas, la vida sedentaria y la

40,0

IMC (kg/m?)

Correlacion esteatosis pancreatica (diferencia pancreas-bazo [UH]) e IMC (kg/m?).

falta de equilibrio entre la ingesta y el gasto caldrico favo-
rece el aumento de la obesidad. Datos recientes confirman
el aumento de la obesidad infantil en Chile al 24% a los 6
anos, 15% a los 14 afios y aun considerablemente mas en
adolescentes mayores de 15 afos, con una prevalencia glo-
bal de obesidad del 34%'“. La obesidad esta asociada a un
estado proinflamatorio; por otro lado, la inflamacion de bajo
grado favorece la acumulacion de grasa®>.

No pudimos confirmar asociacion significativa entre EP
y diabetes, aunque observamos mas diabéticos entre los
individuos con EP. El valor elevado de colesterol, pero no
de los triglicéridos, fue mas frecuente entre los portadores
de EP. La asociacion fue débil; sin embargo, no conocemos
datos del eventual tratamiento con estatinas, frecuente en
la poblacién mayor.

La importancia clinica de EP es todavia incierta. Hace 40
anos, en trabajos del grupo de Bordalo, presentaron image-
nes histologicas demostrando una secuencia de infiltracion
grasa - fibrosis - pancreatitis cronica en alcohélicos®***, pero
su teoria no fue aceptada ampliamente. Solo recientemente
se publico evidencia acerca de la EP como factor de riesgo en
el desarrollo de pancreatitis cronica, aun independiente del
consumo del alcohol®® y un reporte de 3 casos portadores de
pancreatitis crénica avanzada, donde los autores plantean la
importancia etioldgica de dislipidemia y EPNA%’. Cabe enfa-
tizar que ninguno de nuestros pacientes tenia enfermedad
clinicamente manifiesta del pancreas exocrino.

Los datos sobre la asociacion de EPNA y EHNA son varia-
bles: algunos autores describieron compromiso simultaneo
de higado y pancreas'® en sus pacientes, mientras que otros
no*. En EHNA la grasa se acumula dentro de los hepatoci-
tos; en el pancreas, en cambio, la acumulacidon de grasa
ocurre dominantemente en los espacios inter- o intralo-
bulares, dejando indemnes las células exo- y endocrinas.
Sin embargo, alteraciones morfoldgicas y funcionales de
los islotes estan descritas en varios trabajos en obesos,
aun en prediabetes y en particular en sexo masculino®. La
secrecion disminuida de insulina aumenta la acumulacion
ectopica de grasa, incluyendo el pancreas, que a su vez dete-
riora mas la funcion de células beta, completando un circulo
vicioso. En nuestro trabajo, la asociacion entre el com-
promiso hepatico y pancreatico fue débil e inconsistente.
Tomando en cuenta lo descrito previamente, existiendo
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compromiso simultaneo de higado y pancreas, hay un riesgo
mayor de la progresion de EHNA por el deterioro de la fun-
cion endocrina del pancreas, con la consecuente aparicion
de diabetes.

En nuestro estudio se observd una prevalencia alta de
EPNA en estudios radioldgicos no seleccionados, realiza-
dos por patologias extrapancreaticas. Este nimero elevado
sefala que la infiltracion grasa del pancreas no provoca sin-
tomatologia clinica, molestias abdominales en la inmensa
mayoria de los individuos, tampoco produce insuficiencia
exo- y endocrina clinicamente manifiesta. Por otra parte, si
solo una minoria de EPNA genera un dano progresivo hacia
una enfermedad cronica, compromiso del pancreas endo- y
exocrino, esta prevalencia elevada presta importancia epi-
demioldgica a la deteccion precoz y seguimiento de la EP.
Solo un seguimiento largo de individuos portadores de EP
puede responder a la pregunta: ;Progresa la EP hacia un
dano pancreatico crénico, aunque solo en una minoria de
los casos, similar al higado?

Este estudio tiene ciertas limitaciones. Es un estudio uni-
céntrico, en el cual no se hizo seleccion de los sujetos
incluidos. El estudio fue realizado en una poblacion muy con-
creta de pacientes con sintomas abdominales, lo que puede
asociarse a sesgo, al no ser extrapolables los resultados a la
poblacion general. Por su caracter retrospectivo, falta infor-
macion en relacion con otras enfermedades concomitantes
de los pacientes, medicamentos y consumos de alcohol y
tabaco, que podrian haber sido relevantes en el analisis.

En conclusion, en el presente estudio observamos EP
asintomatica con alta frecuencia en pacientes que se reali-
zaron TAC de abdomen en 2 meses consecutivos en nuestro
hospital. La EP se asocia en forma significativa con mayor
edad y aumento de IMC. Su prevalencia esta creciendo para-
lelamente con el envejecimiento de la poblacion y con
el aumento de la obesidad. Se requiere atencion dedi-
cada a su existencia tanto de parte de los radidlogos
como de los diabetologos y gastroenterélogos. Solo estu-
dios prospectivos pueden aclarar la evolucién del pancreas
graso, sus consecuencias sobre la funcion pancreatica exo-
y endocrina.
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