"Decenio de la Igualdad de Oportunidades para Mujeres y Hombres”
"Afio del Fortalecimiento de la Soberanfa Nacional”
“Afio del Bicentenario del Congreso de la Republica del Perd”

RESOLUCION DE INSTITUTO DE EVALUACION DE TECNOLOGIAS EN SALUD E
INVESTIGACION N° /) () -IETSI-ESSALUD-2022

Lima, 49 DiC. 2022
VISTA:

La Nota N° 44-DGPCFyT-IETSI-ESSALUD-2022 de fecha 28 de diciembre de 2022,
elaborada por la Direccién de Guias de Practica Clinica, Farmacovigilancia y Tecnovigilancia
del Instituto de Evaluacion de Tecnologias en Salud e Investigacion (IETSI); y,

CONSIDERANDO:

Que, el articulo 200 del Reglamento de Organizacion y Funciones del Seguro Social de
Salud (ESSALUD), aprobado por Resolucion de Presidencia Ejecutiva N° 656-PE-
ESSALUD-2014 y sus modificatorias, sefiala que el IETS! es el érgano desconcentrado
responsable, entre otras funciones, del petitorio de medicamentos y del listado de hienes de
tecnologias sanitarias y guias de practica clinica en la institucion;

Que, mediante Resolucion de Presidencia Ejecutiva N° 152-PE-ESSALUD-2015 se aprueba
el Reglamento de Organizacion y Funciones del IETSI, el cual establece en su articulo 5,
inciso j, como una de sus funciones “Evaluar y aprobar gufas de practica clinica, asi como
elaborar las mismas en casos se traten de temas priorizados en ESSALUD":

Que, el articulo 8 del Reglamento de Organizacion y Funciones del IETSI, incisos d y e
respectivamente, establece que la Direccion del Instituto es el organo responsable de
“Aprobar las prioridades en la evaluacion de tecnologias sanitarias, la elaboracién de guias
de practica clinica y el desarrollo de la investigacion” y "Conducir la evaluacion sistematica
y objetiva de tecnologias sanitarias, la elaboracién de guias de practica clinica v el desarrollo
de la investigacion en salud en ESSALUD™:

Que, asimismo, el articulo 16 del citado Reglamento, inciso f, establece que la Direccion de
Guias de Practica Clinica, Farmacovigilancia y Tecnovigilancia es el 6rgano de linea
encargado de “Elaborar o adaptar y proponer la aprobacién de las gu ias de practica clinicas

- priorizadas” (sic);

www.essalud.gob.pe

Que, mediante Resolucion Ministerial N° 414-2015/MINSA del Ministerio de Salud, se
aprueba el Documento Técnico "Metodologia para la Elaboracion de Guias de Practica
Clinica”, el cual es de obligatorio cumplimiento para el Ministerio de Salud y los
establecimientos de salud publicos, entre los cuales este documento normativo considera a
EsSalud;

Que, mediante Resolucion de Instituto de Evaluacién de Tecnologias en Salud e
Investigacion N° 12-|[ETSI-ESSALUD-2016 se aprueba la Directiva N° 02-IETSI-ESSALUD-
2016 “Directiva para el Desarrollo de Guias de Practica Clinica en ESSALUD”, la cual
establece las normas, criterios y procedimientos que regulan la priorizacion, elaboracion,
evaluacion, aprobacién y difusion de Guias de Practica Clinica en EsSalud, acorde con la
normativa sectorial;
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“Decenio de la Igualdad de Oportunidades para Mujeres y Hombres”
“Afio del Fortalecimiento de la Soberanfa Nacional”
“Afio del Bicentenario del Congreso de la Replblica del Peru”

Que, mediante Resolucién de Instituto de Evaluacién de Tecnologias en Salud e
Investigacion N° 63-IETSI-ESSALUD-2021 se aprueba el Instructivo N° 001-IETSI-
ESSALUD-2021 “Instrucciones para el desarrollo de Guias de Practica Clinica en la
Direccién de Guias de Préactica Clinica, Farmacovigilancia y Tecnovigilancia del IETSI", el
cual tiene por objeto estandarizar la metodologia de desarrollo y elaboracion de las guias de
practica clinica por IETSI-ESSALUD;

Que, mediante el documento de Vista, la Direccién de Guias de Practica Clinica,
Farmacovigilancia y Tecnovigilancia remite el Informe N° 27-DGPCFVyTV-IETSI-
ESSALUD-2022, mediante el cual sustenta la propuesta de la “Guia de Practica Clinica
para el Manejo de la Pancreatitis Aguda” en sus versiones extensa y corta; por lo que
solicita la emisidn del acto resolutivo respectivo para su aprobacion,;

Que, por tanto, toda vez que dicha Direccién sefiala que la propuesta remitida se efectla de
conformidad con la normativa institucional, asi como con las demas normas de nuestro
ordenamiento juridico que guardan relacion con la materia, corresponde proceder con la
aprobacién de la Guia de Practica Clinica citada;

En ese sentido, estando a lo propuesto y en uso de las facultades conferidas en el
\ Reglamento de Organizacion y Funciones del Instituto de Evaluacion de Tecnologias en
) Salud e Investigacion, aprobado por Resolucion de Presidencia Ejecutiva N° 152-PE-
| ESSALUD-2015;

SE RESUELVE:

1. APROBAR la “Guia de Practica Clinica para el Manejo de la Pancreatitis Aguda”
gque, en sus versiones extensa y corta, forma parte integrante de la presente
Resolucion.

2. DISPONER que la Direccion de Guias de Practica Clinica, Farmacovigilancia y
Tecnovigilancia haga de conocimiento la presente Resolucion a todos los ¢rganos
de EsSalud, incluyendo_los_érganos desconcentrados, organos prestadores
nacionales, establecimientos de salud y demas-6érganos que correspondan; asi.como
que realice las acciones pertinentes para la difusién de la presente Guia a nivel
nacional,

3. DISPONER que la Direccion de Guias de Practica Clinica, Farmacovigilancia y
Tecnovigilancia coordine con la Gerencia Central de Tecnologias de Informacién y
Comunicaciones la publicacién de la presente Resolucion en la pagina web
Institucional.

REGISTRESE Y COMUNIQUESE
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VERSION CORTA

Tabla 1. Lista completa de recomendaciones y buenas practicas clinicas (BPC)

Enunciado

| Tipo

Manejo

para la reanimacion?

Pregunta 1: En pacientes con pancreatitis aguda, ¢ qué tipo de fluido intravenoso deberia usarse

En pacientes con pancreatitis aguda, sugerimos administrar solucién salina
normal como terapia inicial de fluidos para la reanimacion.

Recomendacion
condicional a favor

Certeza de la
evidencia: Muy

baja (POOO)

En pacientes con pancreatitis aguda, adaptar la administracién de liquidos a
la necesidad del paciente, evaluando de forma frecuente su estado
hemodindmico. Usar inicialmente la fluidoterapia intravenosa dirigida a
objetivos con una velocidad de 5-10 ml/kg/h hasta que se alcancen los
objetivos de reanimacidon. Cuando se alcancen los objetivos se debe
disminuir de acuerdo con la necesidad del paciente.

La evaluacién de la reanimacién con liquidos se debe basar en uno o mas de
los siguientes objetivos (se preferird la evaluacidn clinica):

(i) Objetivos clinicos (frecuencia cardiaca < 100 latidos/min, presion
arterial media de 65 a 85 mmHg, diuresis > 0,5 a 1 ml/kg/h, llenado
capilar< 2s).

(ii) Objetivos de laboratorio (hematocrito entre 35 a 44%, disminucion
de los niveles de urea, mantenimiento de niveles normales de
creatinina sérica durante la hospitalizacion).

(iii) En el entorno de cuidados intensivos, objetivos invasivos (presion
venosa central de 8 a 12 mmHg, variacidon del volumen sistélico y
determinacion del volumen sanguineo intratoracico).

La monitorizacion de los pacientes serd constante durante el proceso de la
reanimacion con liquidos.

BPC

En pacientes en las primeras fases de la pancreatitis aguda en estado de
shock o con deshidratacion, realizar la reanimacidn rapida con liquidos (150-
600 ml/h: dependiendo de la presencia de estado de shock y el nivel de
deshidratacidn). Sin embargo, tener precaucion para evitar una infusién
excesiva de liquidos.

BPC

En pacientes con pancreatitis aguda sin deshidratacion, monitorizar de cerca
con una cantidad adecuada de infusion de liquidos (130-150 ml/h).
Particularmente en pacientes con comorbilidades como insuficiencia
cardiaca o renal, el volumen de sangre circulante debe evaluarse
cuidadosamente para determinar la tasa de infusidn de liquidos.

BPC

nutricion enteral?

Pregunta 2: En pacientes con pancreatitis aguda, écudl seria el mejor momento para iniciar la

En pacientes con pancreatitis aguda no severa, sugerimos administrar
nutricion enteral temprana (lo antes posible después de su ingreso

Recomendacion
condicional a favor
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hospitalario, dentro de las 24 a 48 horas) en lugar de la nutricién enteral
tardia cuando la via oral no es tolerada.

Certeza de la
evidencia: muy

baja (POOO)

En pacientes con pancreatitis aguda severa, sugerimos administrar nutricién
enteral temprana (lo antes posible después de su ingreso dentro de las 24 a
72 horas) en lugar de la nutricidn enteral tardia.

Recomendacion
condicional a favor

Certeza de la
evidencia: muy

baja (POOO)

Pregunta 3: En pacientes con pancreatitis aguda, écual seria el analgésico d

e eleccion?

En pacientes con pancreatitis aguda, sugerimos administrar opioides para el
control del dolor.

Recomendacion
condicional a favor

Certeza de la
evidencia: muy

baja (DOOO)

En pacientes con pancreatitis aguda, el tratamiento analgésico es
individualizado, se podria considerar el siguiente esquema:

Tratamiento convencional (primera eleccion):

1 ampolla de 100mg diluido en 100ml de solucién salina y administrado c/6
a8h.

Como tratamiento de rescate:

Tramadol 200 a 300 mg en 200ml de solucién salina condicionado al
dolor + metoclopramida de 10 a 20mg.

En caso de que el dolor no remita:

Se administrara:

Morfina 10mg/ml, 10 mg/6-8 h (via subcutanea)

Si el dolor continua sin remitir con dicho manejo:

30 mg de petidina (100 mg/2ml) diluida en 100 ml de solucién salina
y administrado c/4 a 6 h.

BPC

Pregunta 4: En pacientes con pancreatitis aguda severa, ése deberia usar nutriciéon enteral o

parenteral?

En pacientes con pancreatitis aguda severa, recomendamos brindar
nutricion por via enteral en lugar de nutricion parenteral como via de
eleccidn inicial para el soporte nutricional a no ser que no sea tolerada o
esté contraindicada.

Recomendacion
fuerte a favor
Certeza de la

evidencia: muy

baja (POOO)

En pacientes con pancreatitis aguda severa, se puede brindar nutricidn
enteral mediante sonda nasogastrica o nasoyeyunal. Sin embargo, preferir
utilizar la sonda nasogastrica y reservar la sonda nasoyeyunal por requerir
menos recursos humanos y logisticos para su colocacion a no ser que su uso
esté contraindicado (por ejemplo: ante la ocurrencia de estenosis o edema
duodenal, entre otros).

BPC

En pacientes con pancreatitis aguda severa en quienes se brinde nutricidn
por via enteral, primero ofrecer la nutricion por via oral. Si la nutricién por
via oral no es tolerada, brinde nutricidon enteral mediante alguna sonda.

BPC

Pregunta 5: En personas con pancreatitis aguda severa necrotizante, ése
antibidticos profilacticos?

deberia administrar

En pacientes con pancreatitis aguda necrotizante, sugerimos no brindar
antibioticos profilacticos.

Recomendacion
condicional en
contra
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Certeza de la
evidencia: muy

baja (POOO)

Pregunta 6: En pacientes con pancreatitis aguda severa necrotizante infectada ése deberia
brindar solo antibidtico, antibidtico con drenaje, o antibiético con cirugia?

En pacientes con pancreatitis aguda severa necrotizante infectada,
sugerimos realizar un tratamiento escalonado segun la evolucidn clinica. En
primer lugar, considerar la terapia con antibiéticos y, en caso no haya
mejoria, realizar drenaje y posteriormente la cirugia.

Recomendacién
condicional a favor
Certeza de la
evidencia: muy

baja (POOO)

El manejo de los pacientes con pancreatitis aguda necrotizante requiere un
enfoque multidisciplinario que incluya gastroenterdlogos, cirujanos,
radidlogos intervencionistas y especialistas en medicina intensiva,
enfermedades infecciosas y nutricidn.

BPC

La terapia antibidtica estd mejor indicada para la infeccién comprobada por
cultivo en la necrosis pancredtica o cuando existe una fuerte sospecha de
infeccidn (gas en la coleccidn, bacteriemia, sepsis o deterioro clinico).

BPC

En pacientes con sospecha de pancreatitis aguda necrotizante infectada,
preferir los antibidticos intravenosos de amplio espectro que cubran
microorganismos aerobios y anaerobios (por ejemplo: carbapenémicos,
guinolonas, metronidazol, cefalosporinas).

BPC

Considerar el drenaje percutaneo de la necrosis pancredtica en pacientes
con colecciones necrdticas infectadas o sintomdticas en el periodo agudo
temprano (< 2 semanas).

BPC

Para el desbridamiento de la pancreatitis aguda necrotizante infectada,
preferir realizar procedimientos quirdrgicos minimamente invasivos en
lugar de necrosectomia quirurgica abierta cuando sea posible.

BPC

Pregunta 7: En pacientes con pancreatitis aguda biliar resuelta, écual
adecuado para realizar la colecistectomia?

es el momento mas

En pacientes con pancreatitis aguda biliar leve resuelta, sugerimos realizar
colecistectomia temprana (48-72 horas posteriores a la resolucion del
cuadro clinico) en lugar de colecistectomia tardia; siempre y cuando se haya
descartado coledocolitiasis.

Recomendacion
condicional a favor
Certeza de la
evidencia: muy

realizar la colecistectomia.

baja (POOO)
En pacientes con pancreatitis aguda biliar severa, realizar colecistectomia BPC
posterior a las 6 semanas de la resolucion del cuadro clinico.
Para realizar la colecistectomia, preferir el abordaje laparoscépico. BPC
En pacientes con pancreatitis aguda biliar moderada, realizar una valoracién
de acuerdo con criterios del médico tratante para definir el momento de BPC

* Recomendacion basada en evidencias o buenas practicas clinicas (BPC).

Flujogramas

Flujograma para el manejo de pacientes con pancreatitis aguda
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Paciente con pancreatitis
Aguda
Pancreatitis
L > Aguda Biliar
resuelta
*********** Tratamiento inicial
Analgesia
Si No
Colecistectomia Colecistectomia posterior
| Brindar solucioén salina | temprana (48-72 horas) alas 6 semanas

v

Clasificacion de severidad

Leve-moderado

- Nutricién

Brindar tratamiento basico:
- Fluidoterapia: Solucién salina
- Analgesia: Administrar opioides

v

¢El paciente tolera
la via oral?

|

LNO

Continuar con
nutricién oral

Brindar nutricidn
enteral temprana

» Severo

Manejo de falla organica

Continuar con tratamiento bdsico:

- Fluidoterapia: Solucién salina

- Analgesia: Administrar opioides

- Nutricién: primero ofrecer nutricion via oral, si no se tolera:

!

¢El paciente tolera
la via enteral?

(24-48 h)

¢Hay mejoria del
paciente?

No

Si No
Brindar nutricidn enteral Brindar nutricion parenteral
temprana (24-72h) suplementaria o total
(considerar como ultima
opcion)

Seguir brindando tratamiento basico de acuerdo con necesidad del paciente.
Realizar seguimiento y monitorizacién del paciente.

- Evaluaciény
monitoreo constante
del paciente.
Continuar con
tratamiento basico de
soporte.

Manejo segun otro
tipo de complicacion
(si lo hubiera).

*Mejoria clinica:

Mejora de al menos dos sistemas (circulatorio,
renal y pulmonar) en las primeras 72 horas o
mejora de  algunos  signos  clinicos
laboratoriales o clinicos (leucocitos,
temperatura y niveles de proteina C reactiva).

)

necrotizante?

de infeccion?

¢Es una pancreatitis

¢ Existe alta sospecha

- No administrar antibidtico profilactico
- Evaluacién y monitoreo constante del
paciente.

- Tratamiento conservador con antibidticos de
> amplio espectro y cuidados de soporte basico.
Si - Evaluacién y monitoreo constante del paciente.

Si

Realizar drenaje endoscépico o

¢Hay mejoria

percutaneo del paciente?*

- Evaluacién de necesidad de nuevo drenaje.

Si - Tratamiento conservador con antibidticos
segun necesidad del paciente.

- Evaluacién y monitoreo constante del
paciente.

¢Hay mejoria
del paciente?*

Realizar tratamiento
quirargico
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Presentacion del problema y fundamentos para la realizacion de la guia

La pancreatitis aguda es la inflamacion del pancreas que se caracteriza por dolor abdominal
epigastrico intenso y persistente con niveles elevados de enzimas pancreaticas en la sangre (1,
2). La pancreatitis aguda tiene una incidencia anual que varia de 4.9-73.4 casos por 100 000
habitantes a nivel mundial (3) y es la enfermedad gastrointestinal mas comun de los pacientes
que se hospitalizan en los Estados Unidos (mas de 270 000 casos que generan costos anuales de
hasta 2.6 mil millones de délares) (4, 5). En el Perd, se ha registrado una incidencia anual de
pancreatitis aguda de 28 casos por cada 100 000 habitantes durante el 2009 (6).

La causa mas comun de la pancreatitis aguda es la litiasis biliar (75%) (7), mientras que el
alcoholismo causa aproximadamente una cuarta parte de los casos (8). Otras etiologias
identificadas son la hipertrigliceridemia, la pancreatitis aguda post colangiopancreatografia
retrégrada post-endoscépica (CPRE), causas genéticas, medicamentosas o por lesion
traumatica.

La severidad de la pancreatitis aguda debe evaluarse mediante un examen clinico identificando
pérdidas tempranas de liquidos, insuficiencia organica (cardiovascular, respiratorio o renal) o
sindrome de respuesta inflamatoria sistémica. Segun la clasificacién de Atlanta (9), se puede
dividir en leve, moderada-severa o severa (10-12) (tabla 2).

El prondstico de severidad en la PA se basa en datos clinicos, laboratoriales y/o radioldgicos (13-
17), los cuales se han agrupado en sistemas de puntuacion utiles para determinar el indice de
severidad en pancreatitis aguda como el “Bedside Index for Severity in Acute Pancreatitis”
(BISAP) (18) y el indice de severidad tomogréfica (19) (tabla 2).

La evaluacién y el manejo adecuados de los casos de pancreatitis aguda pueden reducir la
mortalidad y las complicaciones de esta condicidn. Por ello, el Seguro Social de Salud del Peru
(EsSalud) priorizé la realizacién de la presente guia de practica clinica (GPC) para establecer
lineamientos basados en evidencia para gestionar de la mejor manera los procesos vy
procedimientos asistenciales de la presente condicion. Esta GPC fue realizada por la Direccion
de Guias de Practica Clinica, Farmacovigilancia y Tecnovigilancia del Instituto de Evaluacidn de
Tecnologias en Salud e Investigacion (IETSI) de EsSalud.

Tabla 2. Diagndstico, clasificacidn e indices de severidad de la pancreatitis aguda.

Diagnéstico de pancreatitis aguda (clasificacion de Atlanta (9))
El diagndstico de pancreatitis aguda requiere la presencia de al menos dos de los siguientes
criterios:

e Dolor abdominal sugestivo de pancreatitis aguda (por ejemplo, inicio agudo de dolor

epigastrico persistente y severo que a menudo se irradia a la espalda).

e Elevacion de la lipasa o amilasa sérica a tres veces o mas que el limite superior de lo
normal.

e Hallazgos imagenoldgicos caracteristicos de la pancreatitis aguda (por ejemplo,
tomografia computarizada con contraste, resonancia magnética o ecografia
transabdominal).
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Clasificacion de severidad de la pancreatitis aguda (segun clasificacion de Atlanta)

Leve

Se caracteriza por la ausencia de insuficiencia organica y
complicaciones locales o sistémicas.

Moderadamente | Se caracteriza por ausencia de insuficiencia orgdnica o insuficiencia
severa organica transitoria (<48 horas) y/o complicaciones locales.

Severa Se caracteriza por insuficiencia organica persistente (> 48 horas) que

puede afectar uno o varios drganos.

indices de severidad en la pancreatitis aguda

Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SIRS, por sus siglas en inglés):

Es un evento clinico manifestado en respuesta sistémica frente a cualquier agresién
(por ejemplo, un proceso infeccioso, traumatismo, etc.).

Se identifica clinicamente por la presencia simultdnea de 2 o mas de las

siguiente condiciones (20):

- Temperatura axilar > 38°C 0 <36°C

- Frecuencia cardiaca > 90 Ipm

- Frecuencia respiratoria > 20 rpm o PaCO,de > 32mmHg

- Presencia > 12 000 leucocitos/mm3, < 4000 leucocitos/mm3, o > 10% de
abastonados

Se puede acceder a una calculadora online para el uso de este sistema en el siguiente

enlace: https://ebmcalc.com/SIRS.htm

indice de severidad de la cabecera en la pancreatitis aguda (BISAP, por sus siglas en
inglés) (21):

Predice de manera practica la mortalidad en las primeras 24 horas desde el inicio del
cuadro.

Se asigna 1 punto por la presencia de cada uno de los siguientes hallazgos
durante las primeras 24 horas:

- Nitrégeno ureico en la sangre (BUN, por sus siglas en inglés) > 25 mg/dI

- Deterioro del estado mental

- Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SIRS, por sus siglas en inglés)
- Edad > 60 aios

- Derrame pleural.

Interpretacion:

Puntuacion de cero predice una mortalidad < 1%

Puntuacion de cinco predice una mortalidad del 22%.

Se puede acceder a una calculadora online para el uso de este sistema en el siguiente
enlace: https://www.rccc.eu/scores/BISAP.html

indice de severidad tomogréafico (puntuacién de Balthazar):

Predice mortalidad y morbilidad en base al grado de necrosis, inflamacién y la
presencia de colecciones. Se valora como la suma de la valoracién con y sin contraste.
Se considerara como grave una puntuacion de 6 o mas puntos.



https://ebmcalc.com/SIRS.htm
https://www.rccc.eu/scores/BISAP.html

ﬁ&EsSalud

IETSI

EsSalud

INSTITUTQ DE
EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN

SALUD E .
INVESTIGACION

indice de severidad tomografico sin contraste
Grado Hallazgos Puntuacion
Pancreas normal: tamafo normal, bien definido,

A contorno suave, realce homogéneo, grasa peri- 0
pancreatica retroperitoneal sin realce.

Aumento de tamafio focal o difuso del pancreas,

B contorno puede mostrar irregularidad, realce puede 1
no ser homogéneo, pero no hay inflamacién peri-
pancreatica.

C Inflamacién  peri-pancreatica con  anomalias )
pancreaticas intrinsecas.

D Colecciones de liquido intra-pancreatico o extra- 3
pancreatico.

E Dos o mas acumulaciones grandes de gas en el 4
pancreas o el retroperitoneo.

indice de severidad tomografico con contraste
Necrosis (%) Puntaje
0 0
<33 2
33-50 4
>50 6
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e Objetivos de la GPC:

o Brindar recomendaciones para el manejo de la pancreatitis aguda, con el fin de
contribuir a reducir la mortalidad, mejorar la calidad de vida, y reducir las
complicaciones de los pacientes con esta condicidn.

e Poblacion a la cual se aplicard la GPC:
o Pacientes mayores de 14 afios con pancreatitis aguda.

Usuarios y ambito de la GPC

e Usuarios de la GPC:

o Esta GPC estd dirigida al personal médico y no médico, que participa en la
atencién multidisciplinaria del paciente con pancreatitis aguda.

o Lasrecomendaciones seran aplicadas por médicos generales, emergenciélogos,
gastroenterdlogos, internistas, intensivistas, cirujanos generales, radidlogos,
médicos residentes de las diversas especialidades, médicos gestores,
enfermeros y personal técnico. Asimismo, podra ser utilizada como referencia
por estudiantes de profesiones relacionadas al ambito de la salud y pacientes.

e Ambito asistencial:

o El dmbito asistencial incluye los servicios o unidades de emergencia, servicios o
unidades de gastroenterologia, medicina interna, radiologia, cirugia y nutricion
en lo que corresponda a cada nivel, de EsSalud.

Proceso o procedimiento a estandarizar
e Nombre y cédigo CIE-10
» Pancreatitis aguda (K85).
V. Metodologia
El procedimiento seguido para la elaboracion de la presente GPC estd detallado en su version

“in extenso”, la cual puede descargarse de la pdagina web del IETSI de EsSalud
(http://www.essalud.gob.pe/ietsi/guias_pract clini.html).

En resumen, se aplico la siguiente metodologia:
Conformacion del grupo elaborador de la guia (GEG):

Se conformd un GEG, que incluyé metoddélogos, médicos gastroenterdlogos, médicos internistas
y médicos cirujanos generales.

Formulacién de preguntas:

En concordancia con los objetivos y alcances de esta GPC, el GEG formulé 7 preguntas clinicas
(Tabla 1), cada una de las cuales pudo tener una o mas preguntas PICO (Population, Intervention,
Comparator, Outcome). A su vez, cada pregunta PICO pudo tener uno o mas desenlaces (o
outcomes) de interés.

Busqueda y seleccidon de la evidencia:
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Para cada pregunta PICO, durante marzo - octubre del 2022, se buscaron revisiones sistematicas
(RS) publicadas como articulos cientificos (mediante busquedas sistematicas en PubMed vy
Central) o realizadas como parte de una GPC previa (mediante una busqueda sistematica de
GPC). Cuando se encontraron RS de calidad aceptable segun el instrumento A Measurement Tool
to Assess Systematic Reviews-Il (AMSTAR II) modificado por EsSalud (22), se escogié una para
cada desenlace de interés, la cual fue actualizada cuando el GEG lo considerd necesario. Cuando
no se encontrd ninguna RS de calidad aceptable, se realizdé una busqueda de novo de estudios
primarios.
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Evaluacion de la certeza de la evidencia y calculo de efectos absolutos:

Para cada desenlace de cada pregunta PICO, se evalud la certeza de la evidencia siguiendo la
metodologia de Grading of Recommendations Assessment, Development, and Evaluation
(GRADE) (23).

Asimismo, se calcularon los efectos absolutos para cada desenlace (diferencias de riesgos para
desenlaces dicotdmicos, o diferencias de medias para desenlaces numéricos). Para el calculo de
las diferencias de riesgos, se considerd que la incidencia del desenlace en el grupo control fue la
reportada por el cuerpo de la evidencia, salvo se mencione lo contrario para alguna pregunta.

Formulacién de las recomendaciones:

El GEG reviso la evidencia seleccionada para cada pregunta clinica en reuniones periddicas,
usando los marcos Evidence to Decision (EtD) de la metodologia GRADE (24, 25). Para ello, tuvo
en consideracion: 1) Beneficios y dafios de las opciones, 2) Valores y preferencias de los
pacientes, 3) Aceptabilidad por parte de los profesionales de salud y pacientes, 4) Equidad, 5)
Factibilidad de las opciones en EsSalud, y 6) Uso de recursos. Luego de discutir estos criterios
para cada pregunta, el GEG, por consenso o por mayoria simple, formulé cada recomendacion,
asignandole una fuerza (fuerte o condicional) y una certeza de la evidencia (alta, moderada,
baja, o muy baja) (Tabla 3).

Tabla 2. Significado de los niveles de certeza de la evidencia y de la fuerza de larecomendacién

Enunciado | Significado
Certeza del resultado de un desenlace
Estamos seguros de que, al dar la intervencién en lugar del
Alta comparador,
(DDDD) causaremos/evitaremos/aumentaremos/disminuiremos/no
modificaremos cierto desenlace.
Moderada Al dar la intervencion en lugar del comparador, probablemente
causaremos/evitaremos/aumentaremos/disminuiremos/no
(BODO) modificaremos cierto desenlace.
Baja Al dar la intervencidon en lugar del comparador, podria ser que
causemos/evitemos/aumentemos/disminuyamos/no  modifiquemos
(BOO0O) cierto desenlace.
Muy Baja Al dar la intcervencién en lugar d'el Fomparador, podria. .ser que
causemos/evitemos/aumentemos/disminuyamos/no  modifiquemos
(®O00) cierto desenlace, aunque la evidencia es incierta.
Certeza de una recomendacion
Alta ) . . g
Nuestra confianza en la evidencia usada para tomar la decisién es alta.
(DDDD)
Moderada Nuestra confianza en la evidencia usada para tomar la decisién es
(PEPO) moderada.
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Baja ) . . . .
Nuestra confianza en la evidencia usada para tomar la decisidn es baja.
(©DOO) P )
Muy Baja Nuestra confianza en la evidencia usada para tomar la decision es muy
(SISISIS)) baja.

Fuerza de la recomendacién

El GEG considera que esta recomendacion debe seguirse en todos los
casos, salvo excepciones puntuales y bien justificadas.

Se usé el término “Recomendamos”

El GEG considera que esta recomendacion se seguira en la gran mayoria
de casos, aunque podria ser oportuno no aplicarlas en algunos casos,
siempre que esto sea justificado.

Se uso el término “Sugerimos”

Recomendacién fuerte (a
favor o en contra)

Recomendacidn
condicional (a favor o en
contra)

Formulacién de buenas practicas clinicas:

El GEG formuld buenas practicas clinicas (BPC), usualmente en base a su experiencia clinica o a
adopciones de otras guias o protocolos (Tabla 1).

Revision por expertos externos:

La presente GPC fue revisada en reuniones con especialistas representantes de otras
instituciones, tomadores de decisiones de EsSalud, y pacientes. Asimismo, su versién extensa
fue enviada por via electrénica a expertos externos para su revision (mencionados en la seccién
de agradecimientos). Cuando fue pertinente, el GEG tuvo en cuenta los resultados de estas
revisiones para modificar las recomendaciones finales.

Actualizacién de la GPC:

La presente GPC tiene una vigencia de cinco afios. Al acercarse al fin de este periodo, se
procedera a realizar una RS de la literatura para su actualizacion, luego de la cual se decidird si
se actualiza la presente GPC o se procede a realizar una nueva version.

VI. Recomendaciones

La presente GPC abordd 7 preguntas clinicas, y se formularon 8 recomendaciones (1 fuerte y 7
condicionales), 13 BPC, y 1 flujograma (Tabla 1, Figuras 1y 2).

Pregunta 1: En pacientes con pancreatitis aguda, équé tipo de fluido intravenoso deberia
usarse para la reanimacion?

La fluidoterapia juega un rol critico en la evolucién de la pancreatitis aguda durante las primeras
horas al mantener la euvolemia.(26) Los cristaloides (como la solucidn salina normal y al lactato
de ringer) son el tipo de fluidoterapia mas utilizado en la pancreatitis aguda. El tipo de fluido
intravenoso mas utilizado es la solucion salina normal. Sin embargo, se ha planteado que el
lactato de Ringer podria tener ventajas al reducir el riesgo de acidosis hiperclorémica e
inflamacidn pancreatica (26-28). Por este motivo, el GEG planted esta pregunta clinica.

Evidencia: Encontramos dos RS publicadas (26, 29). Para la mayoria de los desenlaces elegimos
la de Guzman 2021 (26) por ser la de mayor calidad. Para el desenlace de complicaciones locales
elegimos a la RS de Zhou 2021 (29) por ser la Unica que abordd dicho desenlace.

Beneficios: Si brindamos lactato de ringer a 1000 personas en lugar de brindar la solucion salina
normal posiblemente evitemos 92 ingresos a la unidad de cuidados intensivos (IC 95%: -127 a -
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17), posiblemente evitemos 126 casos de complicaciones locales de pancreatitis (IC 95%: -186 a
-23) y posiblemente disminuyamos en promedio 1.10 dias de duracidn de estancia hospitalaria
(IC 95%: -0.28 a -1.92), aunque la evidencia es incierta. En contraste, posiblemente no
modificaremos la mortalidad y posiblemente no modificaremos la falla organica a las 24h, 48h y
72h, aunque la evidencia es incierta para este ultimo desenlace.
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Daios: Al brindar lactato de ringer en lugar de solucidén salina, no se encontrd ningin dano
relevante.

Recomendacion: El GEG considerd que, segun la evidencia presentada, los beneficios de brindar
lactato de ringer en lugar de la solucidn salina se consideraron pequefios (puesto que el tamafio
de los efectos en el ingreso a la unidad de cuidados intensivos, estancia hospitalaria y
complicaciones locales posiblemente no sean clinicamente relevantes) y los dafios se
consideraron triviales. Por este motivo, el GEG decidié emitir una recomendaciéon a favor del
uso de la solucidn salina normal. Considerando que la certeza general de la evidencia fue muy
baja, esta recomendacién fue condicional.

Pregunta 2: En pacientes con pancreatitis aguda, écual seria el mejor momento para iniciar la
nutricién enteral?

La nutricidn enteral para los pacientes con pancreatitis aguda estimula la actividad metabdlica
del intestino para preservar la integridad de la mucosa intestinal, preservar el metabolismo de
las proteinas y reducir la respuesta de las citoquinas. Existe controversia respecto al momento
Optimo para iniciar la nutricion enteral (temprana versus tardia) (30, 31). Por ello, el GEG decidid
priorizar esta pregunta clinica para que sea desarrollada, dividiéndola en dos poblaciones de
pancreatitis aguda: no severa y severa.

Poblacidn 1: pancreatitis aguda no severa

Evidencia: Encontramos cinco RS publicadas (30-34), elegimos la de Qi 2018 (31) por ser la de
mayor calidad y mas reciente.

Beneficios: Si brindamos nutricién enteral temprana en lugar de brindar la nutricién enteral
tardia, posiblemente no modificaremos el desarrollo de infecciones pancreaticas, aunque la
evidencia es incierta. A pesar de que los resultados no fueron estadisticamente significativos, si
brindamos nutricion enteral temprana en lugar de brindar la nutricion enteral tardia,
posiblemente evitemos 55 muertes (IC 95%: -90 a 19), posiblemente evitemos 137 casos de falla
multiorganica (IC 95%: -219 a 7), aunque la evidencia es incierta.

Recomendacion: El GEG considerd que, segun la evidencia presentada, los beneficios de brindar
nutricion enteral temprana en lugar de la nutricion enteral tardia se consideraron pequefios
(dado que se encontré cierto efecto protector en los desenlaces criticos como mortalidad y falla
multiorganica) y los dafios se consideraron triviales. Por ello, consideré emitir una
recomendacién a favor del uso de la nutricion enteral temprana. Considerando que la certeza
general de la evidencia fue muy baja, esta recomendacién fue condicional.

Poblacidn 2: pancreatitis aguda severa

Evidencia: Encontramos cinco RS publicadas (30-34), elegimos la de Qi 2018 (31) por ser la de
mayor calidad y mas reciente.
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Beneficios: Si brindamos la nutricidn enteral temprana a 1000 personas en lugar de brindar la
nutricion enteral tardia posiblemente evitemos 295 casos de falla multiorganica (IC 95%: -383 a
-17), posiblemente evitemos 109 casos de infecciones pancreaticas (IC 95%: -159 a -27), aunque
la evidencia es incierta. En contraste, posiblemente no modificaremos la mortalidad, aunque la
evidencia es incierta.
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Daifos: Si brindamos nutricion enteral en lugar de brindar la nutricion enteral tardia,
posiblemente esto no tenga efecto en los eventos adversos, aunque la evidencia es incierta.

Recomendacion: El GEG considerd que, segun la evidencia presentada los beneficios de brindar
nutricion enteral temprana en lugar de la nutricién enteral tardia se consideraron moderados y
los danos se consideraron triviales. Por ello, se emitié una recomendacion a favor del uso de la
nutricién enteral temprana. Considerando que la certeza general de la evidencia fue muy baja,
esta recomendacién fue condicional.

Pregunta 3. En pacientes con pancreatitis aguda, écudl seria el analgésico de elecciéon?

El manejo del dolor abdominal es una de las prioridades para el manejo temprano de los
pacientes con pancreatitis aguda (35). Para el manejo del dolor se pueden prescribir farmacos
como los opioides o antiinflamatorios no esteroides (36, 37). Los opioides han sido prescritos
con mayor frecuencia; sin embargo, existe controversia respecto a su eficacia y seguridad en
comparacién con otros farmacos en los pacientes con pancreatitis aguda. Por este motivo, el
GEG planted esta pregunta clinica.

Evidencia: Encontramos dos RS publicadas (35, 38). Para la mayoria de los desenlaces elegimos
la de Thavanesan 2022 (38) por ser la de mayor calidad. Para el desenlace de necesidad de
analgesia para rescate, elegimos a la RS de Cai 2021 (35) por ser la Unica que abordé dicho
desenlace.

Beneficios: Si brindamos opioides a 1000 personas en lugar de no brindarlos posiblemente
evitemos 326 casos de necesidad de analgesia rescate (IC 95%: -501 a -37), aunque la evidencia
es incierta. En contraste, posiblemente no modificaremos el nivel de intensidad de dolor,
presencia de complicaciones y duracién de estancia hospitalaria, aunque la evidencia es incierta.

Daios: Si administramos opioides en lugar de no administrarlos, posiblemente esto no tenga
efecto en los eventos adversos (nauseas o vomitos, cefalea, constipacion, disnea, entre otros),
aunque la evidencia es incierta.

Recomendacion: En pacientes con pancreatitis aguda, los beneficios de administrar opioides en
lugar de no administrarlos se consideraron pequefios y los dafios se consideraron triviales. Por
ello, se emitié una recomendacidn a favor de la administracidn de los opioides. Debido a que la
certeza general de la evidencia fue muy baja, esta recomendacién fue condicional.

Pregunta 4: En pacientes con pancreatitis aguda severa, ése deberia usar nutricidon enteral o
parenteral?

Introduccion

La nutricidon parenteral consiste en brindar nutrientes por via exdgena, lo que evitaria agravar el
estado inflamatorio producto de la sobreestimulacién del pancreas y liberacion de enzimas.(39)
Sin embargo, es un procedimiento invasivo que puede dar lugar a sepsis por infeccién del catéter
o de origen intestinal al promover la atrofia intestinal y traslocacion bacteriana (40). Por otro
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lado, la nutricién enteral se realiza a través de la colocacién de una sonda nasoyeyunal o
nasogastrica para brindar nutrientes al tracto gastrointestinal. Esto permitiria mantener la
integridad y funcionamiento del tracto gastrointestinal reduciendo el riesgo de sepsis de este
origen o de infecciones (41). Debido a que se requiere conocer el balance entre beneficios y
dafios de ambas vias de nutricidn, se planted esta pregunta.
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Evidencia: Encontramos 10 RS publicadas (42-51), elegimos la de Al-Omran 2010(49) por ser la
de mayor calidad. Para los desenlaces de mortalidad y falla multiorgdnica, se actualizé la RS de
Al-Omran 2010 (49) y se adicionaron 4 ECA: Doley 2009 (52), Wu 2010 (53), Wang 2012 (54), y
Stimac 2016 (55). Para el desenlace de estancia hospitalaria, se actualizé la RS de Al-Omran 2010
(49) y se adiciond 1 ECA: Doley 2009(52). Para el desenlace de cualquier complicacién infecciosa,
se actualizé la RS de Al-Omran 2010 (49) y se adicion6 1 ECA: Wu 2010 (53).

Beneficios: Si brindamos la nutricién enteral a 1000 personas en lugar de brindar la nutricién
parenteral posiblemente evitemos 129 muertes (IC 95%: -179 a -33), posiblemente evitemos
179 casos de falla multiorgdnica (IC 95%: -261 a -51) y posiblemente evitemos 298 casos de
cualquier complicacion infecciosa (IC 95%: -351 a -213), aunque la evidencia es incierta. En
contraste, posiblemente no modificaremos los dias de estancia hospitalaria, aunque la evidencia
es incierta.

Daios: Al brindar nutriciéon enteral en lugar de la parenteral, no se encontré ningun dafo
relevante.

Recomendacioén: En pacientes con pancreatitis aguda, los beneficios de brindar nutricién enteral
en lugar de la nutricién parenteral se consideraron grandes (puesto que los tamafios de los
efectos para la disminucién de casos de mortalidad, falla multiorganica y presentar cualquier
complicacidn infecciosa fueron importantes) y los dafios se consideraron triviales. Por ello, se
emitié una recomendacién a favor del uso de la nutricidn enteral como via de eleccion inicial. Si
bien la certeza general de evidencia fue muy baja, la magnitud de los potenciales beneficios
orienta a iniciar la nutricion por via enteral. Ademas, los costos serian menores y seria la via mas
aceptable tanto por el personal de salud como por los pacientes. Por ello, esta recomendacidn
fue fuerte.

Pregunta 5: En personas con pancreatitis aguda severa necrotizante, ése deberia administrar
antibiodticos profilacticos?

Introduccion

Los pacientes con pancreatitis aguda necrotizante tienen riesgo de presentar infeccién, falla
organica y muerte (56). En base a ello, se ha propuesto el uso de antibidticos administrados de
forma profilactica. Sin embargo, se desconoce los beneficios y dafios de esta intervencién (57,
58). Por este motivo, el GEG planted esta pregunta clinica.

Evidencia: Encontramos dos RS publicadas (59, 60). Para la mayoria de los desenlaces elegimos
la de Moggia 2017 (60) por ser la de mayor calidad y ser mas reciente. Para el desenlace de
infecciones no pancreaticas, elegimos a la RS de Ding 2020 (59) por ser la Unica que abordd dicho
desenlace.

Beneficios: Si administramos los antibiéticos profilacticos a 1000 personas en lugar de no
administrarlos, posiblemente evitemos 105 casos de infeccidon no pancreatica (IC 95%: -159 a -
37), aunque la evidencia es incierta. Sin embargo, estos resultados pudieron estar




m IETSI ‘
E S Sa l-U d EsSalud ESTIGACTON

sobreestimados debido que se realizé un modelo de efectos fijos a pesar de la moderada
heterogeneidad. Ademas, en sus anadlisis por subgrupos segun la dosis y tipo de antibidtico no
encontraron alguna diferencia significativa. En contraste, posiblemente no modificaremos la
mortalidad, falla orgdnica y necrosis pancredtica infectada, aunque la evidencia es incierta.

Dafos: Si administramos los antibidticos profildcticos en lugar de no administrarlos
posiblemente esto no tenga efecto en los eventos adversos, aunque la evidencia es incierta.

Recomendacién: En pacientes con pancreatitis aguda severa necrotizante, los beneficios de
administrar los antibiéticos profilacticos en lugar de no administrarlos se consideraron triviales
(puesto que el tamafio de los efectos para las infecciones no pancreaticas no se considerd
importante dado que este resultado pudo estar sobreestimado y el tamafio de los efectos para
el resto de los desenlaces fueron inciertos) y los dafios se consideraron triviales. Adicionalmente,
los gastos para la administracion de los antibidticos profilacticos fueron moderados. Por ello, se
emitié una recomendacion en contra del uso de la intervencién. Debido a que la certeza general
de la evidencia fue muy baja, esta recomendacién fue condicional.

Pregunta 6: En pacientes con pancreatitis aguda severa necrotizante infectada ése deberia
brindar solo antibiético, antibidtico con drenaje, o antibiético con cirugia?

El enfoque tradicional para el tratamiento de la pancreatitis necrotizante infectada es la
necrosectomia abierta para eliminar completamente el tejido necrdtico infectado. Sin embargo,
esto podria conllevar a un aumento de la incidencia de complicaciones e incluso la muerte (61).
En base a ello, surge como alternativa el uso de técnicas menos invasivas con un enfoque
escalonado, que inicia con la administracion de los antibiéticos y en casos de no mejoria el
tratamiento va escalando hasta la realizacidn de drenaje y necrosectomias (62, 63). Sin embargo,
se desconoce cual seria la alternativa mds dptima para el manejo de los pacientes con
pancreatitis necrotizante infectada. Por este motivo, el GEG planted esta pregunta clinica.

Evidencia: No se encontraron comparaciones que hayan evaluado estas tres intervenciones
(solo antibidtico, antibidtico con drenaje o antibidtico con cirugia). La evidencia indirecta
encontrada compara tratamiento escalonado endoscépico versus el tratamiento escalonado
quirargico o necrosectomia abierta, y tratamiento escalonado versus necrosectomia abierta. Por
lo tanto, encontramos 6 RS publicadas (62-67) y 1 ECA (61). Se seleccioné la RS de Ricci 2021
(63), RS de Haney 2019 (62) y el ECA de Van Sanvoort 2010 (61) por ser las de mayor calidad y
las mas recientes. EI ECA de Van Sanvoort 2010 (61) no se pudo metaanalizar con los ECA de las
RS seleccionadas (Bakker 2012 (68), Van Brunschot 2018 (69) y Bang 2019 (70)) debido a que los
estudios evaluaron diferentes intervenciones.

Tratamiento escalonado endoscépico versus el tratamiento escalonado quirurgico o
necrosectomia abierta:

Beneficios: Si brindamos el tratamiento endoscdpico a 1000 personas en lugar del tratamiento
quirurgico, posiblemente evitemos 98 casos de falla organica multiple (IC 95%: -133 a -3),
posiblemente disminuyamos en promedio 6.46 dias de estancia hospitalaria (IC 95%: -12.55 a -
0.36), y posiblemente evitemos 281 casos de fistula pancreatica (IC 95%: -308 a -205), aunque
la evidencia es incierta. En contraste, posiblemente no modificaremos la mortalidad y duracion
de estancia en la unidad de cuidados intensivos, aunque la evidencia es incierta.
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Tratamiento escalonado versus necrosectomia abierta:

Beneficios: Si brindamos el tratamiento escalonado a 1000 personas en lugar de la
necrosectomia abierta posiblemente evitemos 292 casos de falla organica multiple (IC 95%: -352
a -128), aunque la evidencia es incierta. En contraste, posiblemente no modificaremos la
mortalidad, duraciéon de estancia hospitalaria y estancia en la UCI, aunque la evidencia es
incierta.

Danos: Si brindamos el tratamiento escalonado en lugar de la necrosectomia abierta
posiblemente no modificaremos la aparicidn de fistulas pancredticas, aunque la evidencia es
incierta.

Recomendacion: A pesar de que el tratamiento escalonado endoscdpico muestra ventajas con
respecto al tratamiento escalonado quirdrgico o necrosectomia abierta, debido a que el
tratamiento endoscépico no es factible en la mayoria de establecimiento de EsSalud se decidié
emitir una recomendacion sobre el tratamiento escalonado comparado con la necrosectomia
abierta.

En pacientes con pancreatitis aguda severa necrotizante infectada, los beneficios de realizar un
tratamiento escalonado en lugar de la necrosectomia abierta se consideraron moderados
(puesto que el tamafio de los efectos para la disminucidn de casos de falla organica y estancia
hospitalaria se consideraron importantes) y los dafios se consideraron triviales. Por este motivo,
el GEG decidié emitir una recomendacién a favor de realizar el tratamiento escalonado.
Considerando que la certeza general de la evidencia fue muy baja, esta recomendacién fue
considerada como condicional.

Pregunta 7: En pacientes con pancreatitis aguda biliar resuelta, écual es el momento mas
adecuado para realizar la colecistectomia?

Introduccion

Los pacientes con pancreatitis aguda biliar deben someterse a la extraccion quirdrgica de la
vesicula biliar (colecistectomia). La colecistectomia temprana podria prevenir la presencia de
complicaciones dependiendo de la severidad del cuadro, pero se desconoce los beneficios y
dafios al compararlo con la colecistectomia tardia. Por este motivo, el GEG planted esta pregunta
clinica.

Evidencia: Encontramos dos RS publicadas (71, 72), elegimos la de Prasanth 2022 (71) por ser la
de mayor calidad y la mas reciente.

Beneficios: Si brindamos la colecistectomia temprana a 1000 personas en lugar de brindarles la
colecistectomia tardia, posiblemente evitemos 91 casos de readmision (IC 95%: -124 a -6),
posiblemente disminuyamos 2.56 dias de estancia hospitalaria (-3.59 a -1.52), posiblemente
evitemos 60 casos de pancreatitis recurrente (IC 95%: -69 a -37), posiblemente evitemos 273
casos de eventos biliares recurrentes (IC 95%: -288 a +245) y posiblemente evitemos 25 casos
de colecistitis (IC 95%: -29 a -2), aunque la evidencia es incierta.

Daios: Si brindamos la colecistectomia temprana en lugar de brindar la colecistectomia tardia
posiblemente no modificaremos las complicaciones quirurgicas, la conversién (laparoscopica a




INSTITUTQ DE
EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN

AfkEsSalud ptE

SALUD E .
INVESTIGACION

abierta) y la necesidad de intervencién endoscépica preoperatoria (CPRE), aunque la evidencia
es incierta.

Recomendacion: En pacientes con pancreatitis aguda biliar leve resuelta, los beneficios de
realizar brindar colecistectomia temprana en lugar de la tardia se consideraron moderados y los
dafios se consideraron triviales. Por ello, se emitid una recomendacién a favor de realizar la
colecistectomia temprana en lugar de la tardia. Debido a que la certeza general de la evidencia
fue muy baja, esta recomendacion fue condicional.
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