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Rezumat

Pancreatita acuti in forma severd este o stare critica a organis-
mului care produce o mortalitate semnificativd in ciuda
achizitiilor diagnostice si terapeutice. Desi in prezent au fost
identificate mecanisme noi de producere si s-au cristalizat
principiile de management, persistd inci o serie de controverse
care agteapta solutionarea in viitorul apropiat. Scopul lucririi il
constituie precizarea, pe baza experientei proprii si a datelor din
literaturd, a locului mijloacelor actuale de diagnostic si
tratament in stransa corelatie cu evenimentele fiziopatologice
din pancreatita acuta.
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Abstract

The management of acute pancreatitis according to the
modern guidelines

Severe acute pancreatitis is a critical illness as the organism
that produces a significant mortality despite diagnostic and
therapeutic acquisitions. While new mechanisms have been
identified for production and were crystallized management
principles, a number of controversies remain awaiting
resolution in the near future. Aim is to establish, based on
their experience and literature data, place the current means
of diagnosis and treatment in close correlation with the patho-
physiological events of acute pancreatitis.
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Introducere

Pancreatiti acuti (PA) este o boali inflamatorie a pancreasului
cu etiologie multifactoriala, si evolutie potential letald prin
implicarea variabild a tesuturilor regionale peripancreatice si a
diverselor sisteme si organe. Ea constituie un obiectiv
important al cercetirii medicale actuale datoritd incidentei in
crestere, a cheltuielilor umane si materiale considerabile, a
mortalititii inca ridicate si nu in ultimul rand datoritd incerti-
tudinilor si controverselor existente referitoare la fiziopatologie,
diagnostic si tratament.

Conferinta de Consens de la Atlanta din 1992 a avut un rol
important in directionarea practicii clinice. Cu acest prilej, s-a
realizat pentru prima oard un sistem de clasificare, in forme
usoare si forme severe, bazat pe criterii de apreciere anatomo-
clinice obiective ale bolii, ceea ce a permis crearea premizelor
optimizirii tratamentului (1). Criteriile de gravitate includ
complicatiile sistemice sau suferinta organicd (insuficiente
respiratorie, cardiocirculatorie, renald si hemoragia gastro-
intestinald) si complicatiile locale (mai ales necroza pancreatica
dar si abcesul si pseudochistul).

Un rol important in stabilirea managementului actual al
pancreatitei acute il au recomandirile Conferintelor de
Consens de la Atlanta din 1992 si Santorini din 1999, ale
ghidurilor de practicA in pancreatita acutd ale Societatii
Britanice de Gastroenterologie din 1998 si 2005, ale Colegiului
American de Gastroenterologie din 1997 si din 2006, ale
Asociatiei Internationale de Pancreatologie din 2002 precum si
al Societitii Japoneze de Chirurgie Hepato-Bilio-Pancreatica
din 2006. (2-8).

Gradele de evidenti care stau la baza recomandirilor
ghidurilor de practici medicald sunt urmétoarele:

- Recomandare de grad A:

- la: evidente obtinute din metaanalize si trialuri
controlate randomizate;

- Ib: evidente obtinute numai in urma unui trial
controlat randomizat.
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- Recomandare de grad B:

- Ila: evidente obtinute numai in urma unui studiu
controlat nerandomizat;

- IIb: evidente obtinute numai in urma unui altfel de
studiu cvasiexperimental;

- llc: evidente obtinute numai in urma unui studiu
descriptiv neexperimental, cum sunt studiile compara-
tive, studiile de corelatie sau studiile de caz.

- Recomandare de grad C:

- IV: evidente obtinute pe baza rapoartelor sau opiniilor
comitetelor de experti sau pe baza experientei
autorititilor respectate in domeniu.

Fiziopatologie

In ultimele doud decade s-au ficut progrese insemnate in
descifrarea mecanismelor fizio-patologice ale pancreatitei acute.
Acest fapt a permis intelegerea evolutiei naturale a bolii si a
permis eficientizarea diagnosticului si tratamentului.

Conceptia actuala este integrativa, asociind teoria clasica a
activarii enzimatice cu teoria raspunsului inflamator, initial
localizat si ulterior generalizat, rispuns posibil datoriti inter-
ventiei unui mare numar de mediatori ai inflamatiei.

Succesiunea etapelor fiziopatologice ale PA este considerati
in prezent a fi urmétoarea (9)(Fig.1):

1. activarea enzimatici si autodigestia glandulars;

2. raspunsul inflamator;

3. disfunctia multiorganics.

In prezent, este general acceptat ci evenimentele initiale
din PA au loc in interiorul celulelor acinare pancreatice. Fira a
se cunoaste incid aceste modificiri, se considerd, atat in
conceptia clasici cét si in cea actuald, ci activarea intraacinars,
prematurd, nefiziologica si intr-un situs nepotrivit a enzimelor,
intre care tripsina are un rol crucial, reprezintd evenimentul
critic initial cu rol esential in succesiunea fenomenelor
ulterioare. Activarea sa prematurd, in citoplasma celulelor
acinare, reprezintd, datoritd actiunii proteolitice, debutul
injuriei pancreatice. Aceasta va fi amplificatd de enzimele
activate direct de cétre tripsina (chemotripsina, fosfolipaza A2,
elastaza, lipaza). Totodat, tripsina activeaza o serie de media-
tori inflamatori “necitokinici” (histamini, serotonind, sistemul
kininic, sistemul complement, sistemul coagulare-fibrinoliz)
(Fig. 2). Acestia, prin modificirile sistemice induse (hipo-
volemie, hipotensiune arterial3, hipoxie tisulard, acidozi meta-
bolicd), agraveazi tabloul lezional local, contribuind la produ-
cerea necrozei pancreatice si extinderea ei extrapancreatic.

O consecinti importanti a fenomenelor lezionale produse
prin autodigestia glandulari o constituie rispunsul inflamator al
organismului. Acesta este initial localizat la nivelul ariei lezate,
existand posibilitatea generalizirii lui ulterioare. Sub actiunea
tripsinei, bradikininei, si a metabolitilor acidului arahidonic se
produce stimularea receptorilor TRPV-1(Transcient Re-ceptor
Potential Vanilloid 1) si PAR (Proteinase Activated Receptor),
cu eliberare de peptide inflamatoare (neurokinina, etc).
Totodatd, sunt activate celulele endoteliale, care exprima pe
suprafata lor molecule de adeziune, ceea ce are ca efect migrarea
in focarul inflamator a granulocitelor neutrofile, a macrofagelor

Evenimente Inflamatie Inflamatie
intracelulare locala sistemici
(celulele acinare) ¢
Necroza SIRS
pancreatica ¢
MODS

Figura 1. Etapele fiziopatologice ale pancreatitei acute

Injurie tisulara

Activar;a tripsinei TNFa ¢ IL-1

Cascada activarilor Cascada citokinica

enzimatice

Proinflamatorie Antiinflamatorie
(lipaza, elastaza, IL-2, IL-6, IL-8 IL-10, IL-1RA,
xantina, histamina, ICAM-1, Integrine sIL-2R, IL-4,
kinine, etc.) Selectine, Chemokine IL-5, IL-13

Figura 2. Activarea mediatorilor in pancreatita acutd

Legendd: TNFa-Tumor Necosis Factor alpha, IL-Interleukin,
IL-1RA-Interleukin 1 Receptor Antagonist, sIL-2R-soluble
Interleukin 2 Receptor, ICAM- InterCellular Adhesion Molecule)

si ulterior a limfocitelor. Consecinta o constituie augmentarea
raspunsului inflamator prin eliberarea de citokine, enzime (elas-
taza, catepsine, lizozim, lactoferini, mieloperoxidaza, defensine)
si specii reactive de oxigen.

in prezent se considerd ci cel mai important rol in
producerea SIRS (Systemic Inflammatory Response Syndrome)
si eventuala evolutie spre MODS (Multiple Organ Dysfunction
Syndrome) il au citokinele cu actiune proinflamatoare. In urma
distructiei tisulare pancreatice macrofagele din aria lezatd
produc TNF-¢ si IL-1. Prin actiune citotoxici directd, TNF-«
definitiveaza necroza pancreatica initiatd prin ischemie si con-
tinuati prin autodigestie glandulari. Aceste citokine amplifici
raspunsul inflamator prin activarea celulelor participante la
acest raspuns (celule endoteliale, leucocite, macrofage) si prin
declansarea cascadei citokinice (interleukinele 2, 6 si 8, ICAM-
InterCellular Adhesion Molecule, PAF-Platelet Activating
Factor, etc). Astfel, balanta dintre mediatorii proinflamatori si
cei antiinflamatori (IL-4, IL-10, IL-1R A- Interleukin-1 Receptor
Antagonist, SOCS - Suppressors Of Cytokine Signalling) se
inclina in favoarea primilor, mai ales in prezenta unui defect
genetic congenital care scade efectul factorilor de protectie (10).
Actiunea lor este mediata de o serie de factori de transcriptie
sau de sisteme de semnalizare precum NFkB (Nulear Factor
kappa Beta), AP-1(Activating Protein-1), MAPK (Mitogen-
Activated Protein Kinase), STAT (Signal Transducers and
Activators of Transcription), JAK (Janus kinase), etc. Toti acesti
mediatori eliberati ci urmare a injuriei pancreatice trec in



circulatia generald si ajung si fie produsi si de alte organe
(plamani, ficat, rinichi, etc) a céror functie devine deficitara
(11). Insuficienta multiorganica poate evolua spre deces.

Diagnostic

A. Diagnosticul pozitiv

In prezent se acceptd ci diagnosticul pozitiv de PA se
stabileste pe baza a minim doud din urmétoarele trei criterii:
durere abdominala in context clinic semnificativ, cresterea, in
sange sau in urind, a concentratiei amilazelor la valori de
minim trei ori mai mari decat cele normale si semne specifice
la examenul computertomograf (CT). Desi valoarea diagnostici
a lipazei este considerati mai mare decét a amilazelor, tehnica
laborioasd de dozare ii limiteaza utilizarea in conditii de
urgentd. Prin informatiile pe care le furnizeaza, examenul CT
cu substanti de contrast constituie standardul imagistic actual
de explorare in PA. In procesul de diagnostic se poate apela si
la alte investigatii: ultrasonografia transabdominal sau endos-
copicd, endoscopia digestiva superioara, RMN, ERCP, MRCP
(Magnetic Resonance Colangio Pancreatography), etc.

- Diagnosticul corect de PA trebuie stabilit in maxim 24

ore de la internare (grad C).

- Diagnosticul pozitiv se stabileste pe baza dozérii sanguine
a amilazelor si unde este disponibild si a lipazei (grad A).

- Ultrasonografia abdominal este o procedura diagnostica
imagisticd de primé intentie la pacientii suspecti de a
avea pancreatitd acutd (grad A).

- In caz de dubii de diagnostic, sunt indicate explorérile
imagistice (grad C). Examinarea CT cu substantd de
contrast este explorarea imagistica de electie in pancrea-
tita acuta (grad B).

Examinarea prin rezonantd magneticd nucleara constituie o

alternativa utila (grad B).

Aceste examindri permit totodata si stabilirea diagnosticului

etiologic si a celui de severitate.

B. Diagnosticul etiologic

PA este produsi de o mare varietate de cauze, etiologia
biliara si alcoolica determinand aproximativ 80% dintre cazuri.
Importanta depistérii cauzei PA are la bazi managementul total
diferit al pancreatitei acute biliare (PAB) precum si necesitatea
prevenirii recurentei bolii care poate avea consecinte imprevizi-
bile. Celelalte forme etiologice de PA au un tratament similar.

- Diagnosticul etiologic trebuie precizat prompt si cu

acuratete in vederea alocérii resurselor terapeutice. Este
extrem de important3 identificarea etiologiei biliare, care
beneficiaza de un management diferit (grad A);

- Diagnosticul etiologic trebuie precizat in peste 80%

dintre cazuri, incat diagnosticul de PA idiopatici si nu

depaseascd 20% (grad B).

C. Diagnosticul gravitdtii

Stabilirea precoce a gravititii PA este esentiald pentru ci
imbunatiteste prognosticul prin selectarea mijloacelor optime
de tratament intrucit strategiile terapeutice actuale au capaci-
tatea de a influenta evolutia bolii cu conditia instituirii lor
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precoce. Aceasta pentru ca “fereastra terapeutici” in care
tratamentul are eficacitate maxima are o durata de 48-72ore de
la debut, inainte de instalarea disfunctiilor organice. Astfel se
poate limita extinderea necrozei si rata complicatiilor locale
precum si amploarea SIRS si insuficientele pluriviscerale.

Criteriile clinice nu constituie un instrument fidel de
apreciere precoce a gravitatii. Oricat de impresionante ar fi
valorile amilazelor, dozarea lor, ca si a lipazei, este lipsita de
valoare prognostica pentru ci acestea nu participi la producerea
procesului lezional. Scorurile prognostice multifactoriale,
clinicobiologice si imagistice, reprezintd o achizitie valoroas
pentru practica medicald dar majoritatea au o valoare predictiva
redusi si necesitd eventual 48 ore pentru calculare, interval de
timp pretios pentru evolutia ulterioars.

Pentru stabilirea precoce a gravititii se au in vedere si
diversi parametri biochimici. Markerii injuriei pancreatice
(Tripsinogenul 2, TAP-trypsinogen activation peptide,
Procarboxipeptidaza B, CAPAP-carboxy-peptidase B activa-
tion peptide) au avantajul c& apar precoce in ser, ca urmare a
injuriei pancreatice, dar concentratiile scad rapid, incat dupa
3-4 zile sunt inutilizabili pentru monitorizarea evolutiei. Unul
din obiectivele principale ale cercetarii actuale il constituie
evaluarea citokinelor, datoritd rolului esential jucat in
generarea si amplificarea rispunsului inflamator si datorita
posibilitdtii ca acestea si devind tinte terapeutice pentru
manipularea acestui raspuns al organismului. S-a constatat ci
nivelurile plasmatice ale unor citokine (TNFe, IL-143, IL-6,
IL-8, IL-10, PAF) se coreleaza cu formele severe, complicate si
potential letale de PA. Ele au o capacitate predictivi ridicati
si oferd posibilitatea monitorizarii evolutiei dar sunt nespeci-
fice procesului patologic pancreatic, au un pret prohibitiv si
mai ales, deocamdati, au metode laborioase de dozare ceea ce
le exclude utilizarea in conditii de urgenta (12). in prezent,
ghidurile prectice recomad, ca si posibilitati de apreciere a
severititii PA, examenul CT cu scorul aferent si proteina C
reactivi (CRP-C Reactive Protein) la o valoare plasmatici mai
mare de 150 mg/L. Principala servitute a CRP o constituie
latenta diagnostica, fiind necesare 48 ore pentru o evaluare
corectd. De remarcat ci existd $i preocupiri romanesti in
evaluarea severitatii PA prin sisteme de scor (13). Recent s-a
demonstrat ci si interleukina 17 este un marker predictiv
precoce valoros al formelor severe de pancreatiti acutd, avand
un rol important in producerea si amplificarea raspunsului
inflamator (14).

- Aprecierea precoce a severititii este necesari pentru
alocarea resurselor terapeutice si pentru eventualul
transfer in unititi specializate (grad A).

- Severitatea va fi definitd in conformitate cu criteriile de
la Atlanta. Insuficienta organici prezentd din prima
saptamana de evolutie dar care se remite in 48 ore nu va
fi consideratd indicator al gravititii (grad B).

- Factorii prognostici predictivi ai gravititii bolii sunt
considerati scorurile Apache II>8 si Glasgow >3,
CRP > 150 mg/l, oberitatea si persistenta insuficientei
organice mai mult de 48 ore (grad B).

- Concentratia serici a CRP este utild pentru aprecierea
severitatii dar numai dupi 48 ore de la debutul boli (grad A).
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- Prezenta si extensia necrozei precum si modificirile
inflamatorii ample se corelezi cu severitatea. Evaluarea
precisd a necrozei se realizeazd prin examinare CT sau
RM (grad A).

- Examinarea CT este indicati la pacientii cu insuficienti
organica persistent, cu semne de sepsis sau care prezinti
deteriorarea starii clinice 6-10 zile de la internare (grad B).
Uneori, substanta de contrast utilizati poate determina
reactii adverse (grad A).

D. Diagnosticl infectiei

Depistarea infectiei necrozelor este dificild in conditiile
unui pacient suprasolicitat biologic, cu reactivitate diminuata.
Cea mai valoroasi metoda este considerati punctia pancreatici
aspirativd cu ac fin (FNAB-Fine Needle Aspiration for
Bacteriology) ghidatid imagistic (ecografic sau computer-
tomografic) care este cotatd cu o sensibilitate si o specificitate
de peste 90%. Infectia poate fi diagnosticatd si cu ajutorul
examenului CT si prin determinarea concentratiilor serice ale
procalcitoninei. Cercetarile recente au evidentiat valente reale
ale unor interleukine (IL-1, IL-8, IL-10) in evidentierea sepsisu-
lui abdominal si sistemic (15).

- Surprinderea infectiei necrozelor in stadii incipiente este
in misurd si imbundtateascd prognosticul. FNAB este
consideratd cea mai performantd metodd de diferentiere
intre necroza sterild si cea infectatd la pacientii cu
sindrom septic (grad B). FNAB este indicati in cazul
persistentei simptomatologiei, a prezentei necrozei
>30% din volumul panceasului si a suspiciunii de

sepsis, posibil la 7-14 zile de la debutul bolii (grad B).

Tratament

A. Tratamentul conservator

Managementul al PA este si in prezent prin excelent
conservator, suportiv si in cazuri selectionate chirurgical.
Tratamentul conservator in PAS trebuie si fie precoce si agresiv
si are ca obiectiv principal prevenirea si combaterea disfunctii-
lor multiorganice prin sustinerea organelor si sistemelor.
Resuscitarea lichidian3, terapia antialgica, profilaxia infectiei si
asigurarea suportului nutritional constituie componente impor-
tante ale tratamentului conservator, masuri care, de altfel, au
contribuit substantial la reducerea mortalititii (16,17). Studiile
clinice au demonstrat ineficienta unor medicamente
consacrate in terapia PA: antienzimatice (Trasilol, Ga-bexat
mesilat, Aprotinina), somatostatin sau octreotide, antioxidante,
Lexipafant (blocant al TNF), etc.

- Toti pacientii cu PAS vor fi internati, monitorizati si

tratati in unititi de terapie intensiva (grad B).

- Tratamentul pe parcursul interndrii va fi efectuat de o
singura echipa multidisciplinari (grad C) si va consta in
masuri de terapie intensiva, misuri chirurgicale, endos-
copice si de radiologie interventionala (grad B).

- Reechilibrarea volemici si analgezia sunt masuri initiale
importante (grad A).

- Cand se recurge la profilaxia antibiotica, durata acesteia
nu va depasi 14 zile (grad B).

- Ultilizarea profilaxiei cu antibiotice cu spectru larg si cu
buni penetrabilitate tisulard reduce rata infectiei
necrozelor dar nu prelungeste supravietuirea (grad A).
Datele din literaturi sunt contradictorii si sunt necesare
studii suplimentare care sa stabileasca eficacitatea, durata
si indicatiile antibioprofilaxiei (grad C).

- Desi evidentele nu sunt concluzive in utilizarea nutritiei
enterale la toti pacientii cu PAS, aceasta va fi preferata
atunci cind este toleratd fiind superioard nutritiei
parenterale totale (grad A). Calea nazogastrica poate fi
folositd, fiind beneficd in 80% dintre cazuri (grad B).

- Purificarea sangelui prin hemodiafiltrare poate fi utild prin
prevenirea dezvoltirii disfunctiilor multiorganice (grad C).

- Perfuzia arteriald regionald continui cu inhibitori de
proteaze si antibiotice poate reduce mortalitatea si rata
complicatiilor infectioase in PA necrotica (grad C).

B. Tratamentul chirurgical

Modificarile majore ale strategiei tratamentului chirurgical
in PA in ultimele doua decade constau in restringerea indi-
catiilor si in temporizarea interventiei. Desi acesta a cedat in
mare masurd locul terapiei conservatoare, continud, insi, si
suscite numeroase controverse in ceea ce priveste indicatiile,
momentul operator si tehnica utilizati. Criteriile principale de
selectie ale pacientilor pentru tratamentul chirurgical sunt
forma clinica de boald, etiologia si factorul infectios. Scopul
acestui tratament constd in asigurarea controlului asupra
necrozei pancreatice si extrapancreatice (18). Tratamentul
chirurgical este inutil in formele usoare de PA, caracterizate
prin edem interstitial si disfunctie organici minima3, care au o
evolutie favorabila, autolimitanti si la care un tratament
suportiv minim este suficient.

Este unanim acceptat in prezent ci cea mai consistenta
indicatie de tratament chirurgical in PAS (pancreatita acuta
severd) este reprezentatd de infectia documentati a necrozelor.
Alte indicatii acceptate ale tratamentului chirurgical sunt
prezenta abdomenului acut chirurgical asociat cu diagnostic
incert de PA si a complicatiilor de resort chirurgical. Cele mai
multe controverse sunt legate de aprecierea oportunititii trata-
mentului chirurgical in prezenta necrozei sterile asociate cu
insuficientd pluriviscerald, cu deteriorarea starii clinice sau
persistenta insuficientelor organice in conditiile unei terapii
intensive corecte.

Existd un consens in ceea ce priveste momentul operator si
operatia standard. Astfel, opertia de electie este considerati a fi
necrozectomia. Recomandarea actuali consti in temporizarea
tratamentului chirurgical la pacientii care raspund pozitiv la
terapia conservatoare pana in siptimanile 3-4 de la debutul
simptomatologiei. Motivatia este reprezentati de influenta
negativa pe care o are un tratament chirurgical intempestiv
asupra evolutiei si prognosticului precum si faptul ci din a 3-a
saptamana leziunile sunt stabilizate si suficient de delimitate
pentru a scade la minim riscul hemoragic, de fistulad sau
insuficientd pancreaticd postoperatorie prin sacrificiu de tesut
viabil (19).

In schimb, managementul postnecrozectomie riamane con-
troversat. Pentru a se asigura un control eficient al complexului



lezional si pentru a maximiza eliminarea exudatului si a tesutului
necrotic restant sau neoformat s-au imaginat mai multe metode:
lavajul postoperator continuu, relaparotomia planificatd si
abdomenul deschis sau semideschis (20). De asemenea, lavajul
peritoneal precoce si prelungit prin abord laparoscopic poate con-
stitui o alternativi terapeuticd in pancreatita acuta severa (21).

In ultimii ani s-au acumulat rapoarte care arati eficienta
tratamentului miniinvaziv in pancreatita acuti severa (chirurgie
laparoscopicd, tehnici endoscopice si drenaj percutan ghidat
imagistic), dar aceste metode sunt in curs de evaluare (22).

- In caz de necrozi sterila (FNAB negativ) tratamentul va
fi conservator si se va interveni chirurgical numai in
cazuri selectionate cum ar fi deteriorarea severd a starii
clinice in prezenta unui tratament intensiv maximal
(grad B).

- PAU (PA usoari) nu are indicatie de tratament chirurgi-
cal (grad B).

- Infectia necrozei pancreatice la pacientii cu sepsis prezent
reprezintd o indicatie de tratament chirurgical sau de
drenaj radiologic (grad B).

- Chirurgia sau alte mijloace interventionale trebuie si
utilizeze debridarea si necrozectomia cu scopul prezervarii
pancreasului iar managementul postoperator trebuie sa
asigure evacuarea la maxim a exudatului si a materialului
necrotic. Necrozectomia este procedura chirurgicald
optimd in necroza pancreaticé infectata (grad B).

- Managementul postnecrozectomie depinde de factorii
individuali si de conditiil locale (grad B). Este preferabil
a se alege lavajul postoperator continuu cu abdomen
inchis sau procedeele de drenaj cu abdomen deschis
(grad B).

- Tratamentul chirurgical precoce, la mai putin de 14 zile
de la debutul bolii, nu este recomandat in afara unor
indicatii specifice, reprezentate de complicatiile de resort
chirurgical care pot surveni in aceasta perioadi (grad B).

- Abcesul pancreatic beneficiazi de drenaj radiologic
sau chirurgical (grad B). Persistenta simptomatologiei
dupa drenajul radiologic obligd la utilizarea precoce a
drenajului chirurgical (grad B).

Pancreatita acuti biliara (PAB) constituie o forma etiologici

cu tratament bine individualizat.

Orientarea terapeuticd actuald este miniinvazivd, endos-
copica si laparoscopicd, atat in scop curativ cit si pentru
profilaxia recidivei pancreatitei acute. Desi explorarea CBP si
extragerea calculilor sunt posibile astzi si pe cale laparoscopica
in prezent se recomanda ES (endoscopic sphincterotomy), ceea
ce reprezintd totodatd singurul tratament etiologic si cu viza
patogenici existent deocamdat in PA. Aceasta se va efectua in
primele 48-72 ore in prezenta icterului obstructiv si in maxim 24
ore de la internare daci se supraadauga sepsisul biliar (23).

PA recidiveaza in 30-65% dintre cazuri in prezenta litiazei
biliare nesanctionate chirurgical. In prezent, prevenirea
recidivei PAB se realizeazi functie de forma clinica de boal3, o
caracteristica importanta fiind aceea cd operatia se va efectua
preferabil in cursul aceleiasi spitaliziri.

In PAU se recomanda colecistectomia la 3-7 zile de la
debutul afectiunii. In formele severe de boali este recomandat ca
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operatia sa se efectueze pe parcursul aceleasi interniri, dupa remi-
siunea fenomenelor inflamatorii. Dacé din diverse motive este
necesard laparotomia, colecistectomia se va efectua cu aceastd
ocazie, pentru ca ulterior este dificil datorita perivisceritei (24).

Desi operatia este posibild pe cale deschisa, standardul
actual este reprezentat de colecistectomia laparoscopica. O
alternativi o constituie sfincterotomia endoscopici. Ea poate fi
utilizatd de prima intentie cind colecistectomia este contra-
indicata din cauza comorbidititilor sau in prezenta sarcinii (25).
Stentarea in aceast situatie scade riscul de recurenta al PA iar
colecistectomia se poate efectua mai tarziu, cand este posibil.
De asemenea, ES poate urma colecistectomia laparoscopici in
acelasi timp operator sau ulterior.

- Tratamentul definitiv al litiazei biliare se va realiza
preferabil in cursul aceleiasi interniri (grad C), orientarea
actuala fiind miniinvaziva.

- Examenul endoscopic de urgenti este benefic cand se
suspicioneazd obstructia coledociand sau in prezenta
colangitei (grad A). Acest examen include sfincteroto-
mia endoscopici, dilatare papilard cu balon, drenaj nazo-
biliar sau stentare.

- In PAB cu dilatatia cailor biliare, icter si colangiti este
preferabild ERCP cu sfincterotomie endoscopicé aplicata
in primele 72 ore de la debut. Sfincterotomia se va
efectua chiar in absenta litiazei (grad C). In prezenta
litiazei, se va efectua sfincterotomie sau aplicarea de
stent (grad A).

- Profilaxia PAB se realizeazi prin colecistectomie (grad B).

- In PAU colecistectomia se efectueaza dupa refacerea
stirii clinice a pacientilor, ideal in cursul aceleiasi
internari (grad B).

- In PAS colecistectomia se va efectua dupd rezolutia
sindromului inflamator si dupé redresarea stérii biologice
a pacientilor (grad B).

- Sfincterotomia endoscopica este o alternativi la colecis-
tectomie in profilaxia PAB, desi exista riscul teoretic al
contamindrii necrozelor sterile (grad B).

Terapii viitoare in pancreatita acutd

Complexitatea fiziopatologiei face dificila terapia PA, mai ales
cé rezultatele din modelele experimentale nu sunt, in general,
superpozabile in practica clinicd. Datoritd rolului pe care il are
SIRS in progresia bolii, se preconizeazi ca sd se amelioreze
evolutia PAS prin manipularea mediatorilor implicati in
raspunsul inflamator. Astfel, se are in vedere inhibarea activarii
zimogenilor intraacinari, a citokinelor care produc inflamatia si
necroza locald, pancreaticA precum si a citokinelor care
determind MODS si in particular injurie pulmonara. (26).

Factorul de transcriptie NFkB are un rol central in generarea
raspunsului inflamator. Administrarea de amobarbital in
modele experimentale a inhibat activarea NFkB si supra-
expresia. TNFa, efect similar cu cel al Raxofelast-ului, un
inhibitor al peroxidarii lipidelor (27).

In PA umani exista alte posibilititi de blocare farmaco-
logicid a efectelor TNFa: Abciximab, utilizat in interventiile
coronariene percutane, Infliximab, utilizat in terapia bolii Crohn
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si a artritei reumatoide si Etanercept. S-a demonstrat ci
Infliximab reduce necroza pancreatici si injuria pulmonara in PA
experimentald. De asemenea, Etanercept amelioreazi evolutia si
imbunitateste prognosticul PA experimentale intr-o masurd
comparabild cu deletia genei responsabile de sinteza TNFar (28).

Pentru prevenirea SIRS prin blocarea cascadei citokinice in
modele experimentale s-a reusit ameliorarea evolutiei PAS prin
blocarea farmacologicd sau genicid a ICE (interleukin 18 -
converting enzyme), care are un rol important in activarea
citokinicd (29). Un efect similar a fost obtinut si prin
administrarea de anticorpi monoclonali anti IL-8 (30). Pentru
diminuarea raspunsului inflamator s-a actionat si prin stimularea
citokinelor antiinflamatorii. Astfel stimularea genici a sintezei
IL-10 a scézut amploarea necrozei pancreatice, rata MODS si
concentratia mediatorilor inflamatiei (31).

In concluzie, stabilirea diagnosticului pozitiv, etiologic si de
gravitate este extrem de util pentru prognostic. Managementul
pancreatitei acute este preponderent conservator, precoce si
agresiv in formele severe de boald. Tratamentul chirurgical
rémane rezervat si individualizat unor cazuri selectionate, in
prezenta complicatiilor specifice. Locul si rolul tratamentului
miniinvaziv rimane a fi precizat in perioada urmétoare.
Sperantele viitoare in tratamentul PA sunt legate de posibili-
tatile de manipulare ale raspunsului inflamator inca din primele
ore de la internare, pentru a beneficia la maxim de “fereastra
terapeutica” existentd in evolutia naturald a bolii.
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