Apresentacao

A Sociedade Brasileira do Pancreas, com o apoio da Federacéo Brasileira de Gastroenterologia,
reuniu, nos dias 25 e 26 de fevereiro de 2016, no Hotel Excelsior, no Rio de Janeiro, um grupo
de estudiosos das doengas pancredticas para discutir e elaborar a |l Diretriz de Pancreatite
Cronica sob a visdo de experts habituados aos ensino e pratica clinica da Pancreatologia.
Os temas elaborados pela coordenacdo do Consenso foram distribuidos entre
gastroenterologistas, cirurgides, radiologistas e endoscopistas habituados ao convivio
frequente com a especialidade. Em um total de 29 participantes, permanecemos, por dois
dias, em assembleia permanente até que houvesse um consenso na elaboracéo e resposta
dos questionamentos elaborados.
Foi um encontro produtivo, trabalhoso e altamente educativo, cujo material final
certamente traduz 0 momento atual da pancreatite crénica no Brasil.
Esta iniciativa objetiva uma disseminacdo maior do conhecimento das doencas
pancredticas em nosso meio e busca contribuir de forma efetiva a prética da pancreatologia.
Com o apoio ético, e sem qualquer interferéncia, a Abbott Laboratérios foi decisiva
para a reunido, elaboracéo e distribuicdo deste material.
Ao finalizar, meus agradecimentos a Prof? Dra. Maria do Carmo Friche Passos
(presidente da FBG - 2015/2016) pela iniciativa e apoio na realizagé&o desta Diretriz,
que contou, ainda, com o empenho dedicado de Denise Gimenez (FBG-Eventos)
e de Newton Neves (secretario da Galppe Eventos).
Aos nossos professores e médicos participantes de todo Brasil,
a eterna gratiddo da Sociedade Brasileira do Pancreas.
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Nota do Coordenador: Nesta publicagdo, estdo apresentados os textos originais da II Diretriz Brasileira em Pancreatite Cronica
(paginas 01 a 17), complementados pelos comentarios dos préprios autores (paginas 18 a 66).
Conteudo do material de responsabilidade dos autores.
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Pergunta 1 - Como definir e classificar a pancreatite crénica?

Resposta

As pancreatites cronicas (PC) se caracterizam, do ponto de
vista anatomo-patoldgico, pela fibrose progressiva do parén-
quima glandular, inicialmente focal e, a seguir, difusa por todo

0 pancreas.

Quadro 1: Marselha-Roma, 1988

Calcificante

* Alcoolismo crénico

+ Tropical

* Hereditdria (CFTR, PRSS1, SPINKI etc.)

Hipercalcemia
* [diopdtica

Obstrutiva

+ Obstrucéo benigna do ducto pancredtico

+ Estenose pds-pancreatite aguda

+ Estenose traumdtica

+ Estenose do esfincter de Oddi

+ Disfungéo do esfincter de Oddi

* Péncreas divisum

* Obstrucéo periampular (diverticulo e cisto de parede
duodenal)

+ Obstrucdo maligna de ducto pancredtico, adenocarcinoma
de péncreas, papila e duodeno

Inflamatoéria
* Autoimune
* Idiopadtica senil

Do ponto de vista evolutivo, geralmente ha persisténcia das
lesdes, mesmo com a retirada do fator causal, determinando
alteragdes pancredticas residuais anatémicas e funcionais.

As classificagdes mais comumente utilizadas para as PC sdo
a de Marselha-Roma (quadro 1), a TIGAR-O (quadro 2) e a
M-ANNHEIM (quadro 3).

Quadro 2: TIGAR-0, 2001

Toxico-metabdlica

+ Alcool

+ Tabaco

* Hipercalcemia (hiperparatireoidismo)
* Hipertrigliceridemia

* Insuficiéncia renal crénica

* Medicacdes

+ Toxinas

Idiopatica
* Inicio precoce
* Inicio tardio

Tropical
+ Qutras

Genéticas
* Mutagdes dos genes CFTR, SPINKT e PRSS/
+ Deficiéncia de alfa-1-antitripsina

Autoimune

* PC isolada

* PC sindrémica (associagdo com Sj6gren,
colangite esclerosante primdria etc.)

Fonte: Sarles H, Adler G, Dani R et al. The pancreatitis classification
of Maseille-Rome 1988. Scand. J. Gastroenterol. 1989,;24:641-42

N&o h&, no presente momento, especialmente levando em
conta o avango do conhecimento sobre as PC, uma classi-
ficacdo ideal para elas, sendo que a literatura cita especial-
mente as propostas TIGAR-O e M-ANNHEIM. A utilizagdo
de uma classificagdo prépria (quadro 4), adaptada as carac-

Fonte: Eternad B, Whitcomb DC. Chronic pancreatitis: diagnosis,
classification and new genetic developments. Gastroenterology.
2001,120:682-707

terfsticas das pancreatites cronicas em nosso meio, obtida a
partir da classificacdo de Marselha-Roma e modificada por
sugestdes contidas em outras classificacdes, € adequada até
que uma nova e melhor proposta surja na literatura.
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Quadro 3: M-ANNHEIM Quadro 4: Pancreatite cronica classificacéo

Fatores de risco

« Alcool Pancreatite cronica calcificante
« Tabaco « Alcool

* Fatores nutricionais * Genética

* Fatores hereditarios » Metabdlica

* Fatores relacionados ao ducto eferente * Nutricional

* Fatores imunoldgicos * Idiopdtica

» Misceldnea e fatores metabdlicos raros

Pancreatite cronica obstrutiva

* Pancreas divisum

+ Estenose do ducto pancredtico principal
+ Estenose da papila

* Tumores do péncreas e periampulares

Estdgios clinicos
* Pancreatite crénica assintomatica
* Pancreatite crénica sintomatica

Grgvidade : :
* Indice de gravidade (A, B, C, D, E) Pancreatite autoimune
« Nivel de gravidade (pequeno, aumentado, avangado, intenso, * PCisolada

exacerbado) * PC sindrémica

* Pontuacéo
¢ Pancreatite néo classificada

Fonte: Schneider A, Léhr JM, Singer MV. The M-ANNHEIM classifi- Fonte: adaptado de Etemad B, Whitcomb DC. Chronic pancreatitis:
cation of chronic pancreatitis: introductions of a unifying classification diagnosis, classification and new genetic developments. Gastroentero-
system based on a review of previous classifications of the disease. J. logy. 2001,120:682-707, Sarles H, Adler G, Dani R et al. The pancreatitis
Gastroenterol. 2007;42:101-19 classification of Marseille-Rome 1988. Scand. J. Gastroenterology.

1989,24:641-2
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Pergunta 2 - Qual é a epidemiologia da pancreatite cronica?

Resposta

Estudos populacionais abordando a epidemiologia da
pancreatite cronica sdo pouco frequentes e as informacgdes
a respeito da incidéncia e da prevaléncia da patologia sao,
na maioria das vezes, procedentes dos Estados Unidos, da
Europa e do Japéo.

Podem ser observadas diferencas de acordo com a regido
geogréfica e com a época de realizagdo da pesquisa, 0 que
poderia ser explicado pela variabilidade na frequéncia das
causas da doenca, pela origem étnica ou pela exposicdo
desigual a fatores de risco ambientais. No entanto, compara-
No Brasil, um levantamento a respeito da frequéncia de  ¢Oes séo dificeis, pois classificagbes e critérios diagnsticos
internagdes por PC no Hospital das Clinicas da Faculdade variaram e, com o passar do tempo, os métodos diagnds-
de Medicina da Universidade de Séo Paulo (HCFMUSP), no  ticos se tornaram mais sensiveis, sugerindo que as diferengas
perfodo entre 1975 e 1995, encontrou um total de 0,49%. podem ndo refletir mudangas reais na incidéncia da doenca.
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Tabela 1: Incidéncia e prevaléncia da PC

Incidéncia por mil
habitantes

6.9
10

5

43 M) /21 (F)

13,4

7.9

6,4
7.7
11,9

4,05
114-200

Prevaléncia por
mil habitantes

17

26,4
36,9

3,08
13,52

41,76

Periodo

1970-1975
1975-1979

1982-1987

1960-1964

1989

1999

1988-1995
2003
2007

1996
2003

1997-2006

Pais
Dinamarca
Pol6nia
Inglaterra
Finlandia
Republica Tcheca e
Eslovaquia
Alemanha
Franca

Japao

China

EUA

india
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Pergunta 3 - Quais sao as principais etiologias da

pancreatite cronica?

Resposta

A pancreatite cronica (PC) é uma afecgdo complexa de etio-
logia diversa, predominando no Ocidente e, especialmente

O tabagismo aumenta o risco de PC e acelera a progressdo

no Brasil, a etiologia alcodlica. O alcool é o principal fator

etiolégico da PC, atuando como um cofator em pessoas que
s80 suscetiveis a desenvolver a patologia por outros motivos,

dentre eles genéticos e ambientais.

a ndo fumantes.
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de todas as formas da doenca. O risco de pancreatite cronica
€ sete a 17 vezes maior para tabagistas, quando comparados

De acordo com Dani et al, em estudo epidemiolégico das PC
em Belo Horizonte e Sdo Paulo, o dlcool responde por cerca
de 90% da etiologia em nosso meio.
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Esses dados foram confirmados em outros centros brasileiros.
Recentemente ganharam importancia outras etiologias de PC,
particularmente formas genéticas, obstrutivas e autoimunes, que
devem ser fortemente consideradas, em especial, na auséncia de
alcoolismo.

REFERENCIAS

Sumarizando, a PC é uma patologia complexa que envolve
predisposicdo genética, resposta imune e inflamatéria, além da
participacdo de fatores ambientais (&lcool, tabagismo, nutricdo) e
metabdlicos, que atuam de forma interativa, na maioria das vezes.

1. Dani R, Mott CB, Guarita DR, Nogueira CED. Epidemiology and etiology of chronic pancreatitis in Brazil: a tale of two cities. Pancreas. 1990;5:474-478. 2.
Etemad B, Whitcomb DC. Chronic pancreatitis: diagnosis, classification, and new genetic developments. Gastroenterology. 2001;120:682-707. 3. Maisonneuve
P, Lowenfels AB, Mullhaupt B et al. Cigarette smoking accelerates progression of alcoholic chronic pancreatitis. Gut. 2005;54:510-514. 4. Kamisawa T, Chari
ST, Lerch MM et al. Recent advances in autoimmune pancreatitis: type 1 and type 2. Gut. 2013;62:1373-1380.

Pergunta 4 - Quais sdo as principais manifestacoes clinicas

da pancreatite crénica?

Resposta

A pancreatite cronica (PC) incide predominantemente
em pacientes do sexo masculino, com ingestéo alcodlica
elevada, por tempo prolongado.

As principais manifestacdes observadas nesses indivi-
duos sdo, habitualmente, caracteristicas, sem grandes
variagdes de um caso a outro (tabela 1)

Tabela 1: manifestacdes clinicas observa-
das em pacientes portadores de pancreatite
cronica, investigados no Grupo de Pancreas

do Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina da Universidade de Sédo Paulo
(HCFMUSP)

Dor abdominal 92,2%
Emagrecimento 91,5%
Esteatorreia 33,9%
Diabetes 46,2%
Ictericia 24,6%
Pseudocistos 35,9%
Derrames cavitarios 13,3%
Hemorragia digestiva 2,3%

A dor abdominal é o sintoma mais comum, sendo, em
geral, a primeira exteriorizagdo clinica da doenca. Rela-
ciona-se a hipertensdo ductal provocada pelas rolhas
proteicas depositadas, célculos e fibrose, tanto nos
ductos pancreaticos secunddrios, quanto no ducto prin-

cipal. Além disso, as inflamagdes perineural intra e peripancrea-
tica também contribuem para a intensidade dlgica.

Os periodos de acalmia variam de meses a anos e 0s episddios
sdo desencadeados, quase sempre, pelo abuso alcodlico e/ou por
alimentacdo gordurosa. Em geral, o paciente relata como fator de
melhora do quadro doloroso a adogdo da posicdo genupeitoral.

H& evidéncias de comprometimento em todos os niveis do
sistema nervoso, central e periférico nos portadores de pancrea-
tite cronica com dor. Face a existéncia desse comprometi-
mento extrapancreatico, pacientes submetidos a derivacdes ou,
mesmo, a ressecgdes pancredticas podem ter dor, méa resposta a
bloqueios celiacos e alteragdes eletroencefalograficas.

A reducgdo do peso corpéreo é notada em quase todos os
pacientes, pois ndo se alimentam durante as crises de dor e ndo
voltam a se alimentar como antes. Com o avangar da fibrose
pancredtica, surgem a esteatorreia e o diabetes, que trazem
perda de peso ainda maior.

A mé absorcdo se manifesta pela presenca de gordura nas fezes
(esteatorreia) em niveis acima de 7g/dia, sendo uma manifes-
tacdo tardia da pancreatite cronica. No entanto, a avaliagdo
nutricional desses individuos demonstra a presenca precoce de
desnutrigdo, muito antes do surgimento de esteatorreia.

O diabetes surge quando o parénquima pancredtico endécrino é
substituido por fibrose e, uma vez instalada a lesdo, o paciente pode
ter as mesmas complicagdes de qualquer outro paciente diabético,
como polineuropatias, lesdes oculares, impoténcia sexual etc.

As complicagdes clinicas das pancreatites cronicas podem surgir
em qualquer fase da doenca, porém s&o mais frequentes em seu
inicio, quando ainda ha parénquima pancreético funcionante.
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A ictericia, clinica e/ou laboratorial, geralmente fugaz € com
baixos niveis de bilirrubina direta, ocorre em, aproximadamente,
um quarto dos pacientes, em fun¢do da compressé@o do colé-
doco distal por edema, nédulos fibréticos, calculos pancreéticos
ou pseudocistos, localizados na por¢do cefélica da glandula
pancreética.

Os pseudocistos, presentes em cerca de um terco dos pacientes,
podem gerar outras complicagBes, como compressdes de
6rgdos ou estruturas vizinhas (estémago, célon, vesicula, colé-
doco), infeccdo (abscessos), hemorragia, fistulizagdo para
visceras ocas ou para o periténio livre (ascite), mas se resolvem
espontaneamente em quase 70% dos casos.

Ascite, derrame pleural e, raramente, derrame pericardico
podem ser evidenciados durante a evolugdo da pancreatite
cronica, sendo a ascite mais frequente. Qualquer dos derrames
de origem pancreética surge pela ruptura de um pseudocisto ou
do préprio ducto pancreético.

Durante a evolugdo das pancreatites cronicas, podem ocorrer
hematémese ou melena, causadas, em geral, pela ruptura de
varizes esbfago-gastricas, secundérias a compressdo ou trom-
bose da veia esplénica por um pseudocisto, ou pelo aumento
do volume do pancreas. A hemorragia digestiva pode ser decor-
rente, ainda, da ruptura de vasos intracisticos ou da formacéo de
pseudoaneurismas.

Necrose pancredtica, estéril ou infectada, abscessos e fistulas
podem estar presentes, mas sdo complicagdes pouco frequentes.

Ao fazer a avaliagdo clinica do paciente portador de pancrea-
tite cronica, essas manifestagdes devem ser lembradas como
doengas que podem acompanhar o comprometimento cronico
da glandula pancreatica.

Assim, a incidéncia de Ulcera péptica € maior que na popu-

REFERENCIAS

lac&o em geral, provavelmente pela deficiéncia da producédo de
secrecdo alcalina pelo pancreas, 0 que torna a neutralizagdo da
secrecdo 4cida gastrica insuficiente.

Em relacdo a ocorréncia de litiase biliar, ha significativo retardo
do esvaziamento da vesicula biliar no pancreatopata cronico, o
que propicia estase biliar e formagdo de célculos.

Os pacientes com pancreatite cronica tém mais litiase renal em
fungdo da maior excregéo renal de oxalato de célcio, especial-
mente quando ja apresentam esteatorreia. Pela mesma razdo, ha
maior ocorréncia de osteoporose, mesmo naqueles pacientes do
sexo masculino.

Neoplasias alcool-tabaco relacionadas, como aquelas que se
desenvolvem em boca, faringe, estbmago e pulmé&o, sdo mais
observadas entre os pacientes com pancreatite cronica alcod-
lica. Apesar da referéncia da literatura, os dados disponiveis em
relagdo ao cancer de pancreas em nosso meio sdo inconsis-
tentes e conflitantes.

Finalmente, em portadores de pancreatite cronica de causa
indeterminada, devem ser lembradas as possibilidades, raras, de
pancreatite hereditaria ou autoimune e de fibrose cistica.

Nas pancreatites hereditdrias, ha relato familiar da existéncia da
afeccdo. A doenga tem, comumente, caréter evolutivo mais grave
e ha, em longo prazo, maior incidéncia de neoplasia de pancreas.

Nas pancreatites autoimunes ocorre, com frequéncia, além da
elevacio de IgG4, o comprometimento, também por alteracdes
da imunidade e de outros 6rgéos.

A fibrose cistica pode se manifestar somente pelo envolvimento
pancredtico, com manifestagdo clinica apenas na idade adulta,
sob a forma de episddios de pancreatite aguda ou, mesmo, j&
COmo uma pancreatite cronica.

1. Frokjaer JB, Bouwense SAW, Olesen SS et al. Reduced cortical thickness of brain areas involved in pain processing in patients with chronic pancreatitis.
Clin. Gastroenterol. Hepatol. 2012:10:434-8. 2. Guarita DR, Felga GEG, Marzinotto M et al. Doengas Pancredticas. In: Martins MA, Carrilho FJ, Alves VAF et al.
(eds.). Clinica Médica. 2 ed. Sdo Paulo: Manole; 2016. p. 136-50. 3. Machado MCC, Cunha JEM, Bacchella T, Mott CB, Duarte |, Bettarello A. Acute pancreatic
necrosis in chronic alcoholic pancreatitis. Dig. Dis. Sci. 1984;29:709-13. 4. Mott CB, Guarita DR, Pedroso MRA. Pancreatite Cronica. In: Lopes AC, Amato-Neto
V (eds.). Tratado de Clinica Médica. 2 ed. Sdo Paulo: Roca; 2009. p. 1060-3. 5. Pedroso MR, Cunha RM, Guarita DR, Buchpieguel CA, Mott CB, Laudanna
AA. Gallbladder emptying evaluation in chronic calcifying pancreatitis, by means of a scintilographic study with Tc-99m DISIDA. Rev. Hosp. Clin. Fac. Med. S&o

Paulo. 1997;52:197-208.

Pergunta 5 - Como avaliar laboratorialmente os pacientes
com suspeita de pancreatite crénica?

Resposta

O diagnéstico laboratorial da PC se fundamenta na
avaliacdo da funcéo exdcrina da glandula, com identifi-
cacdo de insuficiéncia exdcrina pancredtica (IEP). Esta,
porém, ndo é especifica da PC, pois pode estar relacio-
nada a outras alteracOes pancredticas, como obstrucdes

ductais (benignas e malignas), fibrose cistica do pancreas e
anomalias congénitas, entre outras.

As dosagens séricas da amilase e da lipase tém baixa sensibilidade
para a PC, embora, quando elevadas, nos induzam ao diagnéstico
de agudizagdo da PC ou de complicagdes, como pseudocisto.

GED gastroenterol. endosc. dig. 2017: 36 (supl. 1):01-66
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Os testes laboratoriais que documentam a insuficiéncia glan-
dular exdcrina s8o sensiveis apenas em fases avangadas da
PC. Os que avaliam a secre¢do da glandula tém potencial para
detectar a PC em fases iniciais e sdo chamados de testes funcio-

A quantificagdo da gordura fecal é um método para diagnéstico
da esteatorreia. Pode ser (til, em alguns casos especificos, para
a avaliagio da resposta & reposigdo exdgena de enzimas. E um
método de realizag&o dificil e pouco disponivel em nosso meio.

nais diretos, pois analisam 0os componentes do suco pancreético
apo6s estimulo hormonal. No entanto, sdo invasivos e ndo estéo
disponiveis na prética clinica didria.

A pesquisa qualitativa de gordura fecal (Sudam II) ndo é util
como critério diagnéstico de esteatorreia, por sua baixa sensi-
bilidade.

Entre os testes laboratoriais que avaliam a IEP na PC de forma
indireta, a dosagem fecal da elastase-1 por ser enzima exclu-
sivamente pancredtica e ndo degradavel no trato digestério, é
util nos casos de insuficiéncia exdcrina moderada ou grave. O
teste respiratério com triglicerideos marcados com C13 também
auxilia na deteccgédo da IEP, em fases avancadas da PC, mas néo
é acessivel em nosso meio.

Em relagdo a PC de origem autoimune, os exames laboratoriais
podem contribuir para o diagnéstico, principalmente os marca-
dores de autoimunidade. Merecem destaque a hiperglobuli-
nemia, o fator antinuclear (FAN) e a IgG4.
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Hieronymus C, Sauerbruch T, Malfertheiner P. Fecal elastase test: evaluation of a new noninvasive pancreatic function test. Am. J. Gastroenterol. 1995;90:1834-
1837. 5. Draganov P, Patel A, Fazel A et al. Prospective evaluation of the accuracy of the intraductal secretin stimulation test in the diagnosis of chronic pancre-
atitis. Clin. Gastroenterol. Hepatol. 2005;3:695-699. 6. Etemad B, Whitcomb DC. Chronic pancreatitis: diagnosis, classification and new genetic developments.
Gastroenterology. 2001;120:682-707. 7. Garcia-Bueno CA, Rossi TM, Lee KW et a/. Quantification of fecal elastase-1 using either polyclonal or monoclonal
antibodies. Gastroenterology. 2002;122(4):A510. 8. Hart PA, Conwell DL. Diagnosis of Exocrine Pancreatic Insufficiency. Current Treatment Options in Gastro-
enterology. 2015;13(3):347-353. 9. Katschinski M, Schirra J, Bross A et al. Duodenal secretion and fecal excretion of pancreatic elastase-1 in healthy humans
and patients with chronic pancreatitis. Pancreas. 1997;15(2):191-200. 10. Lankisch PG, Schmidt I, Konig H et al. Faecal elastase 1: not helpful in diagnosing
chronic pancreatitis associated with mild to moderate exocrine pancreatic insufficiency. Gut. 1998;42:551-554. 11. Lieb Il JG. Draganv PV. Pancreatic function
testing. Here to stay for the 21st century. World J. Gastroenterol. 28 maio 2008;14(20):3149-3158. 12. Lindkvist B. Diagnosis and treatment of pancreatic
exocrine insufficiency. World J. Gastroenterol. 2013;19(42):7258-7266. 13. Loser C, Mollgaard A, Folsch UR. Fecal elastase 1: a novel, highly sensitive, and

specific tubeless pancreatic function test. Gut. 1996;39:580-586.

Pergunta 6 - Embora pouco utilizada, quais sdo os achados
encontrados na radiologia convencional na pancreatite cronica?

Resposta

Aradiografia panoramica do abdémen tem uma boa sensi-
bilidade para detectar a calcificagio pancreédtica (mais alta
que a da ultrassonografia e mais baixa que a da tomo-
grafia computadorizada). Embora altamente sugestiva de
pancreatite cronica, sobretudo em pacientes alcoolistas, a
calcificagdo no leito pancredtico tem outros diagndsticos
diferenciais, como hematoma e/ou infarto pancredticos,
metdstases, pseudocistos, neoplasias cisticas e tumores
neuroenddcrinos, entre outros.

AlteracBes calcificantes na coluna lombar e ateroma
adrtico podem ser confundidos com calcificagdo pancre-
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&tica na incidéncia frontal, podendo ser diferenciados com a inci-
déncia em perfil.

Outro achado menos especifico que sugere mas sa na cabeca
pancredtica é a presenca de alargamento do arco duodenal,
mais bem visibilizado com uso de contraste oral baritado, mas
que, hoje, com a disponibilidade da ultrassonografia e tomo-
grafia computadorizada, ndo constitui uma indicag&o formal para
essa finalidade. Aumentos focais em outros locais do pancreas
podem determinar rechaco de algas digestivas.

A radiografia do térax deve complementar o estudo radiolégico,
pois pode identificar complicagBes, como derrame pleural e
pseudocistos intratoracicos, entre outras.

1. Perez-Johnston R, Sainani NI, Sahani DV. Imaging of chronic pancreatitis (including groove and autoimmune pancreatitis). Radiol. Clin. N. Am. 2012;50:447-
466. 2. Choueiri NE, Balci NC, Alkaade S, Burton FR. Advanced imaging of chronic pancreatitis. Curr. Gastroenterol. Rep. 2010;12:114-120. 3. Raman SP,
Salaria SN, Hruban RH, Fishman EK. Groove pancreatitis: spectrum of imaging findings and radiology-pathology correlation. AJR. 2013;201(1):W29-W39.
4. Zamboni GA, Ambrosetti MC, D'Onofrio M, Mucelli RP. Ultrasonography of the pancreas. Radiol. Clin. N. Am. 2012;50:395-406.

GED gastroenterol. endosc. dig. 2017: 36 (supl. 1):01-66



|
Pergunta 7 - Quais sdo os achados encontrados na
ultrassonografia do abdémen na pancreatite crénica?

Resposta dilatag&o das vias biliares e derrames intracavitdrios, podem

Atrofia glandular, heterogeneidade parenguimatosa,
calcificagOes, irregularidade e/ou dilatagdo ductal e
complicagdes, como formagdes cisticas e/ou solidas,

ser detectadas a ultrassonografia transabdominal. Ndo avalia
pequenas alteracdes ductais (irregularidades ou dilatagdes
menores).
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1. Perez-Johnston R, Sainani NI, Sahani DV. Imaging of chronic pancreatitis (including groove and autoimmune pancreatitis). Radiol. Clin. N. Am.
2012;50:447-466. 2. Choueiri NE, Balci NC, Alkaade S, Burton FR. Advanced imaging of chronic pancreatitis. Curr. Gastroenterol. Rep. 2010;12:114-
120. 3. Raman SP, Salaria SN, Hruban RH, Fishman EK. Groove pancreatitis: spectrum of imaging findings and radiology-pathology correlation. AJR.

2013;201(1):W29-W39.

Pergunta 8 - Quais sdo os achados encontrados na tomografia
computadorizada do abdémen na pancreatite cronica?

Resposta

Atualmente, a tomografia computadorizada (TC) é o
método de imagem de escolha na avaliagdo inicial da
pancreatite cronica clinicamente suspeita. Aumento ou
atrofia do pancreas, dilatagdo do ducto pancreético prin-
cipal, presenca de calcificagdes, pseudocistos, pseudoa-
neurismas, obstrugdo do tubo digestivo, espessamento
de planos fasciais e envolvimento dos ductos biliares sdo
achados e complicacdes detectaveis.

A diferenciagdo entre pancreatite cronica e carcinoma
pancreatico, quando encontramos aumento focal ou
difuso da glandula e/ou alteragdo textural, é, por vezes,
impossivel pelos métodos de imagem, até mesmo pela
ressonancia magnética e ecoendoscopia, sem a comple-
mentacdo histolégica. Se hd extenso tecido fibroso,
nota-se retardo da captagdo por meio de contraste,
0 que dificulta ainda mais o diagnéstico diferencial.
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No entanto, é a presencga de calcificacbes parenquimatosas o
achado mais sensivel e especifico para pancreatite cronica.

Presenca de mais de dez focos de calcificagbes parenquima-
tosas correlaciona-se com fibrose em estdgio avancado. A TC é
mais sensivel para deteccdo de calcificagbes parenquimatosas
que os demais métodos de imagem néo invasivos.

A atualmente denominada pancreatite da goteira duodenopan-
credtica (groove pancreatitis) € uma forma rara de pancrea-
tite cronica que afeta 0 espago entre a cabega pancredtica, o
duodeno e o colédoco. A causa € desconhecida, mas hé forte
associagdo com o abuso do dlcool, a hiperplasia da glandula de
Brunner e a obstrug8o funcional do ducto de Santorini (papila
menor). No entanto, pode ser dificil a diferenciagéo de maligni-
dade periampular apenas pela imagem.

Uma forma ndo rara de pancreatite cronica é a de etiologia
autoimune, como componente da sindrome IgG4.

1. Perez-Johnston R, Sainani NI, Sahani DV. Imaging of chronic pancreatitis (including groove and autoimmune pancreatitis). Radiol. Clin. N. Am.
2012;50:447-466. 2. Choueiri NE, Balci NC, Alkaade S, Burton FR. Advanced imaging of chronic pancreatitis. Curr. Gastroenterol. Rep. 2010;12:114-
120. 3. Raman SP, Salaria SN, Hruban RH, Fishman EK. Groove pancreatitis: spectrum of imaging findings and radiology-pathology correlation.
AJR. 2013;201(1):W29-W39. 4. Zamboni GA, Ambrosetti MC, D'Onofrio M, Mucelli RP. Ultrasonography of the pancreas. Radiol. Clin. N. Am.
2012;50:395-406.
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Pergunta 9 - Quais sdo os achados encontrados em
ressonancia magnética (RM) na pancreatite crénica?

Resposta

A ressonancia magnética (RM) tem a capacidade
de detectar e caracterizar alteragbes do parénquima
pancredtico e dos ductos pancreaticos na pancreatite
cronica, valendo-se de sequéncias que propiciam dife-
renciagdo tecidual e da técnica de colangiopancreato-
grafia por ressonancia magnética (CPRM).

Os aspectos de imagem mais tipicos da pancreatite
cronica sdo as calcificagbes, mais faciimente identifi-
cadas na tomografia computadorizada e de caracteri-
zagdo dificil nos exames de RM. A atrofia e a heteroge-
neidade parenquimatosa s&o idealmente verificadas com
a administragdo intravenosa de substancia de contraste
(gadolinio). Associam-se a esses achados a dilatagdo do
ducto principal e/ ou secundérios, bem como o padrio
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alternado de estenose/dilatagdo ductal, a presenca de célculos
intrapancredticos e de pseudocistos. Quando disponivel, preco-
niza-se a utilizagdo da secretina por via endovenosa nos proto-
colos de CPRM (sCPRM), que, em vista da maior quantidade
de secrecdo resultante, propicia melhor identificacdo de altera-
¢Oes morfoldgicas dos ductos pancreaticos, inclusive em fases
precoces da pancreatite cronica.

Sendo assim, a andlise morfoldgica completa do pancreas pela
ressonancia magnética, nos casos confirmados de pancreatite
cronica ou nas suspeitas, deve incluir as sequéncias multipla-
nares tradicionalmente aplicadas para caracterizagdo tecidual
(sequéncias pesadas em T1, antes e apds a administracdo de
contraste paramagnético, e sequéncias pesadas em T2, ambas
associadas a técnicas com supressdo de gordura), bem como
técnica para andlise da morfologia ductal (CPRM).

1. Miller FH, Keppke AL, Wadhwa A et al. MRI of pancreatitis and its complications: part 2, chronic pancreatitis. Am. J. Roentgenol. 2004;183:1645-
1652. 2. Sica GT, Miller FH, Rodriguez G, McTavish J, Banks PA. Magnetic resonance imaging in patients with pancreatitis: evaluation of signal
intensity and enhancement changes. J. Magn. Reson. Imaging. 2002;15:275-284. 3. Siddigi AJ, Miller F. Chronic pancreatitis: ultrasound, computed
tomography, and magnetic resonance imaging features. Semin. Ultrasound. CT MR. Out 2007;28(5):384-94.

Pergunta 10 - Qual é a contribuicido da colangiopancreatografia
retrograda endoscdpica (CPRE) no manejo da pancreatite cronica?

Resposta

Embora até o momento ndo exista um verdadeiro
“padrdo-ouro”, a endoscopia ainda é considerada o
melhor método para o diagnéstico de pancreatite cronica,
especialmente em um subgrupo de pacientes com dor
abdominal cronica e suspeita diagnéstica, mas que ndo
apresentam evidéncias clinicas claras de insuficiéncia
pancredtica ou imagenologia anormal. Atualmente, a
posicdo ocupada pela endoscopia tornou-se ainda mais
forte, considerando-se, em conjunto, a complementacdo
da CPER pela ecoendoscopia, que, além das imagens
que fornece, possibilita a colheita de material por meio
de agulhas, para avaliagéo histopatoldgica. Do ponto de

vista da CPER, representam limitagBes ao exame papilas locali-
zadas no interior de diverticulos duodenais que tenham orificio
de entrada muito estreito. Pacientes gastrectomizados a Billroth
Il com alga aferente longa ou com reconstrugdo do transito a
Y de Roux ou submetidos a cirurgia bariatrica, cujas papilas se
localizam a uma distancia fora do alcance dos duodenoscdpios
convencionais, sdo hoje factiveis ao procedimento, com 0 uso
dos enteroscopios-baldo(8es) assistidos.

Atualmente, com o advento da pancreatografia por ressonancia
magnética e da ecoendoscopia, a CPER tornou-se um método
mais terapéutico que diagndstico. Por exemplo: a estenose € a
littase no ducto pancreético principal geralmente se acompa-
nham de hipertenséo canalicular. No caso de estenose Unica
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localizada no 6stio do canal pancreético principal, é possivel o
tratamento endoscopico pela osteotomia seletiva do Wirsung e
nas estenoses multiplas, pelo emprego de balBes hidrostaticos.
Igualmente, na littase pancredtica, é possivel a extragdo dos
célculos empregando as cestas de Dormia, apés a realizagdo
de osteotomia e litotripsia mecanica ou por ondas de choque.
Nas fistulas, a endoscopia possibilita a implantacdo de endo-
proteses pldasticas, que devem permanecer até que ocorra seu
fechamento ou que se torne ¢bvio o insucesso dessa terapéu-
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tica. De igual forma, é possivel a drenagem dos pseudocistos,
principalmente os que estdo em contato com a parede posterior
do estdmago ou duodeno, considerados de localizagdo ideal
para abordagem endoscépica. Além disso, nos 10% a 30% dos
pacientes com pancreatite cronica que desenvolvem estenose
da porgéo intrapancredtica do colédoco, a endoscopia oferece a
alternativa de drenagem biliar por endopréteses nos casos que
representem alto risco cirdrgico.

1. Classen M, Koch H, Friihmorgen P et al. Results of retrograde pancreatography. Gastroent. Jap. 1972;7:131-34. 2. Machado G. Colangiopancreatografia
retrégrada endocdpica. Tema apresentado na mesa-redonda “Recentes Avangos em Endoscopia Digestiva”, | Semindrio Brasileiro de Endoscopia Digestiva.
Rio de Janeiro. 14 jul 1973. 3. Saleem A, Baron TH, Gastout CJ et al. Endoscopic retrograde cholangiopancreatography using a single-balloon enteroscope in
patients with altered Roux-en-Y anatomy. Endoscopy. 2010;42:656-60. 4. RoschT, Daniel S, Scholz M et al. Endoscopic treatment of chronic pancreatitis: a
multicenter study of 1000 patients with long-term follow-up. Endoscopy. 2002;34(10):765-771.

Pergunta 11 - Qual é o papel da ecoendoscopia no diagndstico

da pancreatite crénica?

Resposta

A ecoendoscopia (EE) deve ser indicada para o diag-
néstico de PC apds o insucesso dos outros métodos de
imagem. A EE produz imagens detalhadas do pancreas.
Esse método possibilita avaliar critérios morfolégicos
parenquimatosos (focos e traves hiperecoicas, lobulari-
dade glandular, cistos e calcificages) e ductais (ectasia
ductal principal e secundéria, irregularidade ductal,
paredes ductais hiperecoicas e calcificagdes), possibi-
litando estadiar a PC.

N&o existe padronizacdo da técnica € a maioria das
publicaces emprega terminologia ecogréfica néo
consensual, dificultando a interpretacdo e a concor-
dancia dos achados, sobretudo entre os observadores.
Organizando os critérios morfoldgicos ecograficos, 0
1° Consenso de Rosemont (2007) prop6s uma classifi-
cagdo diagnéstica gradativa.

A EE permite a detecgfo de alteragOes da PC leve, possi-
velmente ndo visiveis em outros métodos de imagem,
unindo elementos qualitativos e quantitativos, no intuito
de estabelecer o diagnéstico ecoendoscépico da PC por
meio da soma de seus critérios.
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No entanto, tomando por base apenas achados ecoendoscé-
picos, ainda permanece controverso o diagnéstico da PC inicial.

Com a progresséo da doenga, achados como célculos, focos hipe-
recoicos, focos com sombra aclstica posterior e ectasia ductal
principal podem estar correlacionados a insuficiéncia pancreatica,
possivelmente contribuindo com a decisdo terapéutica.

Representando um novo recurso semioldgico ecogréfico, a elasto-
grafia qualitativa e a quantitativa podem contribuir na identificagdo
gradativa dos diferentes grupos descritos na classificagdo de
Rosemont e da probabilidade de haver insuficiéncia pancredtica.

Pelo risco de complicacdo e pela auséncia de critérios histol6-
gicos definidos para PC, a indicag&o de punc¢éo ecoguiada aspi-
rativa com agulha fina (EE-PAAF) ficou restrita ao diagndstico
diferencial das massas pancredticas, notadamente das neopla-
sias malignas pancredticas. Embora sem consenso, e reco-
mendando considerar a relacdo custo-beneficio em cada caso,
estudos recentes demonstram que a EE-PAAF melhora o valor
preditivo negativo da EE e, combinada aos seus achados, pode
contribuir na compreenséo da fase de doenga.

1. Catalano MF et al. EUS-based criteria for the diagnosis of chronic pancreatitis: the Rosemont classification. Gastrointest. Endosc. 2009;69(7):1251-
61. 2. Catalano MF et al. Prospective evaluation of endoscopic ultrasonography, endoscopic retrograde pancreatography, and secretin test in the di-
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agnosis of chronic pancreatitis. Gastrointest. Endosc. 1998;48(1):11-7. 3. DeWitt J et al. EUS-guided Trucut biopsy of suspected nonfocal chronic pancreatitis.
Gastrointest. Endosc. 2005;62(1):76-84. 4. Gutman J, Ullah A. Advances in Endoscopic Ultrasound. Ultrasound Clinics. 2009;4(3):369-384. 5. Hollerbach S
et al. Endoscopic ultrasonography (EUS) and fine-needle aspiration (FNA) cytology for diagnosis of chronic pancreatitis. Endoscopy. 2001;33(10):824-31. 6.
Kalmin B, Hoffman B, Hawes R, Romagnuolo J. Conventional versus Rosemont endoscopic ultrasound criteria for chronic pancreatitis: Comparing interobserver
reliability and intertest agreement. 7. Can. J. Gastroenterol. 2011;25(5):261-264. 8. Lees WR. Endoscopic ultrasonography of chronic pancreatitis and pancre-
atic pseudocysts. Scand. J. Gastroenterol. Suppl. 1986;123:123-9. 9. Sahai AV et al. Prospective assessment of the ability of endoscopic ultrasound to diagnose,
exclude, or establish the severity of chronic pancreatitis found by endoscopic retrograde cholangiopan- creatography. Gastrointest. Endosc. 1998;48(1):18-25.
10. Sivak MV, Kaufman A. Endoscopic ultrasonography in the differential diagnosis of pancreatic disease. A preliminary report. Scand. J. Gastroenterol. Suppl.
1986;123:130-4. Tandan M, Reddy DN. Endotherapy in chronic pancreatitis. World J. Gastroenterol. 2013;19(37):6156-6164. 11. Wallace M, Massimo R.
Endoscopic ultrasound in chronic pancreatitis. UpToDate [Internet]. Set 2009 [acessado em: 4 mar 2009]. 12. Wiersema M et al. Prospective evaluation, of
endoscopic ultrasonography and endoscopic retrograde cholangiopancreatography in patients with chronic abdominal pain of suspected pancreatic origin.

Endoscopy. 1993;25:555-64.

Pergunta 12 - Como tratar a dor da pancreatite cronica?

Resposta

A dor é sintoma cardinal da PC, acometendo mais de 90%
dos casos, sendo incapacitante na metade deles. Seu
controle é objetivo principal no tratamento da doenca.

Entre as medidas gerais para o controle da dor, a absti-
néncia alcodlica é indispensével, sendo o alcool agressor
direto ao pancreas, promotor de inflamagéo e estimulo
secretério com modificagdes na composicdo do suco
pancredtico, agravando a obstrucao intracanalicular’?.

A suspensdo do tabaco é essencial, pois a nicotina é fator
de risco independente na génese da PC e na instalagdo
e progressdo da dor por mecanismos neuropaticos'=.

A restricdo dietética se aplica apenas aos episddios
de agudizagéo, devendo a alimentagdo ser retomada
tdo logo possivel. O consumo de alimentos ricos em
nutrientes antioxidantes, como frutas e legumes, deve
ser estimulado, embora ndo seja suficiente como medida
isolada para controle da dor'?.

Areposicdo de enzimas pancredticas, embora com resul-
tados inconsistentes como medida analgésica isolada em
estudos de meta-andlise, tem sido largamente empre-
gada para permitir o suporte nutricional adequado em
pacientes com dor, mesmo na auséncia de esteatorreia.
Essa reposicdo inibiria 0 estimulo alimentar do pancreas
pela secretina/colecistocinina e as formulaces micro-
capsuladas e microesferuladas podem também ser
empregadas com essa finalidade'*.

O uso concomitante de inibidor da bomba de préton,
para a neutralizagéo acida, complementaria essa inibigdo
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e permitiria 0 controle de sintomas resultantes da redugéo da
secrecdo de bicarbonato pelo pancreas’.

A intensidade da dor e seu cardter cronico determinam quase
sempre a necessidade de tratamento analgésico medicamentoso
escalonado, comegando pelos analgésicos comuns em asso-
ciacdo com codeina e progredindo para 0s outros opioides'?.

A resposta inadequada ao tratamento com opioides mais leves
deve levar, sem retardos, a utilizagdo de analgésicos de acdo central
empregados no tratamento da dor crénica neuropética, sendo a
amitriptilina, a gabapentina e a pregabalina os mais indicados.

A pregabalina deve ser empregada com cautela nos pacientes
em uso de insulina pelo risco de hipoglicemia®*.

A faléncia do tratamento clinico impde a busca de outras causas
de dor, como pseudocistos que podem causar hipertensdo
pancreatica parenquimatosa e ductal. Essas causas podem
exigir tratamento endoscdpico ou cirdrgico'.

Uma vez que a dor ndo sedada tende a se perpetuar por meca-
nismos de reorganizac&o neural, e que as cirurgias que combinam
técnicas de ablagdo com descompressdo ductal e parenquima-
tosa s&o menos eficientes no controle da dor quando indicadas
tardiamente, casos refratdrios ao tratamento clinico devem ser
considerados candidatos para tratamento cirdrgico, pesando-se
0s riscos e as complicagdes cirdrgicas, entre as quais a insta-
laco do diabetes e a piora da insuficiéncia exdcrina™.

O bloqueio neural do plexo celiaco deve ser reservado para
pacientes com dor refrataria sem condi¢Oes para outras técnicas
cirdrgicas, sendo seus efeitos transitérios'®.

1. AGA Technical Rewiew Treatment of pain in chronic pancreatitis. Gastroenterology. 1998;115(3):765-776. 2. Gilron | et a/. Neuropathic pain: prin-
ciples of diagnosis and treatment. Mayo Clin. Proc. 2015;90(4):532-45. 3. Moran R et al. Pancreatic Pain. Curr. Opin. Gastroenterol. 2015;31:407-415.
4. Olessen SS et al. Pain-associated adaptative cortical reorganization in chronic pancreatitis. Pancreatology. 2010;10(6):742-51. 5. Talukdar R et al.
Pain in chronic pancreatitis: managing beyond the pancreatic duct. Word. J. Gastroenterol. 2013;19(38):6319-28. 6. Yang CJ et a/. Surgery for chronic
pancreatitis: the role of early surgery in pain management. Pancreas. 2015;44(5):819-23.
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Pergunta 13 - Como e quando administrar suplemento
enzimatico na pancreatite cronica?

Resposta

A pancretite cronica € a principal causa de insuficiéncia
exdcrina do pancreas em adultos no mundo ocidental e
tem no etilismo cronico seu principal fator de risco.

No paciente com PC, a reposicdo enzimdtica deve
iniciar-se precocemente, quando a desnutrigdo de micro
€ macronutrientes se faz evidente, mesmo na auséncia
de esteatorreia.

Recomenda-se, ja no primeiro contato com o paciente, a
mensuracdo laboratorial de pré-albumina, albumina, vita-
minas lipossoltveis e B12, &cido fdlico, magnésio, célcio,
zinco e tiamina, que ajudardo no diagnéstico precoce de
|EP, avaliagdo nutricional e resposta terapéutica.

Recomendam-se enzimas pancredticas, em forma de
minimicroesferas acidorresistentes, que tenham como
principal componente a lipase, para que se misturem ao
quimo e atinjam o duodeno, no qual, em pH > 5, promo-
verdo uma adequada digest&o.

A dose inicial é a avaliada de acordo com o grau de insu-
ficiéncia ou disfuncdo exdcrina do pancreas. Em geral,
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inicia-se com 25.000-50.000 unidades durante as principais
refeicOes (café, almogo e jantar), relacionando-se com o grau
de lipidios ingeridos.

N&o s8o aconselhadas dietas hipolipidicas, pois, além de pouco
palataveis, aumentam o risco de déficit de &cidos graxos e de
vitaminas lipossoltveis. Além disso, a presenca de gordura na
dieta estimula a acdo da enzima administrada.

Em caso de caréncia de micronutrientes, orienta-se associa-los
sob a forma de reposicdo junto as refeicdes.

Frente a uma resposta parcial ou inadequada, deve-se asso-
ciar um bloqueador H2 antes do café da manha e jantar ou um
inibidor da bomba de prétons em jejum.

Caso o objetivo néo seja atingido, pode-se acrescentar mais
25.000 unidades numa dose méxima de 75.000U por refeigdo.

O paciente ndo responsivo e com diarreia e/ou esteatorreia deve
ser avaliado quanto a supercrescimento bacteriano ou enteropa-
rasitoses, como giardiase ou estrongiloidiase.

1. Dominguez-Mufioz JE. Pancreatic exocrine insufficiency: When is it indicated, what is the goad and how to do it? Adv. Med. Sci. 2011;56:1-5. 2.
Gupte A, Forsmark CE. Chronic pancreatitis. Curr. Opin. Gastroenterol. 2014;30:500-505. 3. Lindkuist B. Diagnosis and treatment of pancreatic exo-
crine insufficiency. World J. Gastroenterol. 2013;19(42):7258-7266. 4. Lindkuist B, Dominguez-Mufioz JE, Luacis-Regueira M et al. Serum nutritional
markers for prediction of pancreatic exocrine insufficiency in chronic pancreatitis. Pancreatology. 2012;12:305-310. 5. Lohr JM. Exocrine pancreatic

insufficiency. 2 ed. Bremen: UNI-MED Scienci. 2010:91.

Pergunta 14 - Como conduzir a terapéutica da insuficiéncia
enddcrina na pancreatite cronica?

Resposta

O diabetes mellitus decorrente da PC (tipo lll-c), caracte-
rizado pela reducdo da insulina, pela hipoglucagonemia
e pela consequente labilidade do controle glicémico,
necessita de orientagdo dietética com aporte caldrico
de acordo com o IMC e indices glicémicos de jejum e
poés-prandiais.

A adaptacdo ao extrato enzimético prescrito deve ser
observada, pois muitas formulages ndo apresentam
biodisponibilidade enzimatica adequada, seja por alte-

racdo na conformacdo espacial da enzima pelo pH géstrico
(formulacdes ndo protegidas contra a acidez géstrica) ou condi-
cionadas em cépsulas de dificil degranulacdo, impossibilitando a
adequada distribuicéo junto ao bolo alimentar.

Na PC, a necessidade de altas doses de insulina € incomum, por causa
do déficit concomitante da secre¢do de glucagon e pela desnutricéo.

A utilizacdo de hipoglicemiantes orais é a opcdo inicial em
determinados casos, seguida por insulinoterapia monitorada
por mensuracdes dos niveis glicémicos nos periodos pré e
pos-prandiais. Essas dosagens poderdo auxiliar na posologia
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adequada da insulina, evitando-se, assim, os frequentes casos
de hipoglicemia, habitualmente mais graves do que os episddios
de hiperglicemias moderadas. O diabetes tipo lll-c raramente se
complica com cetoacidose.

aquelas relacionadas as microangiopatias, merecem atencgéo
especial. Estudos sugerem que a microangiopatia diabética e
suas complicagBes estdo mais relacionadas aos desequilibrios
metabdlicos do diabetes tipo lll-c do que as desordens imunold-

A raridade dos acidentes de cetoacidose pode estar ligada a gicas ligadas ao DM tipo |

diminuicdo paralela de glucagon, que exerce um papel impor-
tante no agravamento da cetoacidose do diabetes tipo |. Também
ndo parece haver diferenca significativa na necessidade de insu-
lina entre os pacientes portadores de diabetes tipo I, Il e lll-c.

A pancreatite autoimune necessita de tratamento especifico
com corticosteroides de excelente resposta em curto prazo. No
entanto, trabalhos recentes tém mostrado ocorréncia frequente
de resisténcia a corticoterapia e, nesses casos, a terapia imunos-

As complicagbes tardias do diabetes tipo lll-c, sobretudo  supressora é uma opgéo.
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I
Pergunta 15 - Como avaliar e tratar as complicacoes vasculares

associadas a pancreatite cronica?

Resposta

As complicagdes vasculares da PC, apesar de incomuns,
associam-se a elevada morbimortalidade, especial-
mente se ndo diagnosticadas precocemente e tratadas
de modo adequado. Devem ser consideradas no diag-
ndstico diferencial de pacientes com PC, evoluindo com
sangramento intracavitario €/ ou gastrointestinal. Tais
complicages decorrem de lesBes da vascularizagdo
pancredtica ou peripancredtica, podendo ser de origem
arterial ou venosa.

O acometimento vascular de artérias préximas ao pancreas
- esplénica, hepdtica, gastroduodenal ou pancreaticoduo-
denal - pode levar a formacdo de lesdo cistica vascular
denominada pseudoaneurisma.

A evolugdo do pseudoaneurisma € varidvel, podendo
haver sangramento arterial para o interior do pseudo-
cisto (aumento do volume do mesmo), para a cavidade
peritoneal (hemoperitdnio) ou sangramento para o inte-
rior do ducto pancredtico (hemosuccus pancreaticus).
Nesse Ultimo caso, o paciente pode apresentar-se clini-
camente com quadro de hemorragia digestiva alta, que
varia desde sangramento gastrointestinal intermitente
até hemorragia maciga com colapso circulatério e ébito.

As complicagdes vasculares da pancreatite cronica associadas
ao acometimento venoso, resultam de inflamacéo e trombose da
veia esplénica - que apresenta anatomia vulneravel, por locali-
zar-se proxima a borda infero-posterior do pancreas - podendo
desencadear hipertenso portal segmentar, seletiva ou esquerda,
com consequente formacdo de varizes, predominantemente
géstricas. Raramente hd compressdo ou obstrugéo portal.

A abstrucdo ou a trombose da veia esplénica pode advir de diversas
causas, como edema pancreatico, fibrose e pseudocisto pancreé-
tico, com estase venosa, lesdo da intima e hipercoagulabilidade.

Clinicamente, tais pacientes podem ser assintométicos ou apre-
sentar sangramento gastrointestinal de intensidade varidvel
(sangue oculto, hematémese, melena, hematoquezia ou anemia
ferropriva).

Os métodos de avaliagdo por imagem - ultrassonografia abdo-
minal com doppler, angiografia por tomografia computadori-
zada ou por ressonancia magnética e ecoendoscopia - Sdo
fundamentais para confirmar a suspeita clinica de complicagéo
vascular em paciente com PC. Porém, a angiografia mesentérica
permanece com papel expressivo nesse contexto clinico, pois,
além de permitir o diagndstico de tais complicagdes e localizagéo
da origem do sangramento, possibilita conduta terapéutica.

Em pacientes com sangramento proveniente de pseudoaneu-
risma, a embolizacdo angiogréfica esté indicada, com o intuito
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de promover hemostasia definitiva e/ou estabilizacdo hemodina-
mica. Quando do insucesso ou indisponibilidade do tratamento
angiogréfico, o tratamento cirdrgico deve ser feito, apesar de
associar-se com alto indice de morbidade e mortalidade.
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A esplenectomia é o procedimento cirirgico mais eficaz em
controlar, de forma permanente, o sangramento gastrointestinal
por varizes nos pacientes com trombose de veia esplénica e
hipertensdo portal segmentar.
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Pergunta 16 - Como avaliar e tratar o pseudocisto pancreatico?

Resposta

O pseudocisto pancreatico pode ser definido como
uma coleg&o organizada, rica em enzimas pancredticas,
que surge como consequéncia e permanece apds um
episodio de pancreatite aguda, ou apés exacerbagéo
de uma PC. Desenvolve-se quando o ducto pancreético
principal ou um dos seus ramos se rompe, liberando
secre¢do pancredtica para o retroperitbnio ou para
os planos peritoniais peripancreaticos. Sua parede é
formada por uma cépsula fibrosa, sem epitélio proprio.

A classificagdo revisada de Atlanta (2012) conceitua
pseudocisto como uma colegdo exclusivamente liquida
e com parede fibrosa. As cole¢es com mais de quatro
semanas de evolucdo, parede formada por tecido de
granulago e contelido misto em seu interior secundé-
rias a pancreatite aguda séo, atualmente, caracterizadas
como necrose organizada (walled off necrosis WON).

Histéria e exame clinico de PC, associados com exame
de ressonéncia magnética ou tomografia evidenciando
alteracOes pancredticas compativeis (calcificacdes, ducto
pancredtico em rosario, atrofia parenquimatosa) e colegdo
peripancredtica exclusivamente liquida com mais de
quatro semanas de evolucdo, s&o os achados tipicos de
um pseudocisto.

O diagnéstico diferencial deve ser feito com: 1) cole¢des
fluidas agudas peripancredticas, 2) colecdes necréticas
agudas, 3) necrose organizada (walled off necrosis WON)
e 4) neoplasias cisticas do pancreas.

A ressonancia magnética é, hoje, o exame de primeira

linha na identificagcdo de um pseudocisto, uma vez que
caracteriza melhor as diferencas entre pseudocistos e
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necrose organizada, secunddria aos processos agudos. Para o
planejamento do tratamento, é importante ter informacdes deta-
lhadas sobre o ducto pancreético, bem como as relagdes anato-
micas do pseudocisto.

A CPRE deve ser indicada criteriosamente, devido a seu poten-
cial de complicagdes, mas, dentre as modalidades de imagem,
€ a que melhor oferece visdo anatdmica e dindmica do ducto
pancredtico. E importante para caracterizar a comunicagdo entre
0 pseudocisto e 0 ducto pancredtico, e na suspeita de sindrome
de desconexdo distal.

A ecoendoscopia, além do estudo morfoldgico, permite obter
material para andlise bioquimica e citopatolégica na ddvida
diagndstica.

O risco de complicagbes graves em pseudocistos assintoma-
ticos tem sido referido como menor que 10%. Diferentemente
da concepgao anterior, em que pseudocistos maiores que 6¢cm e
seis semanas de evolugdo sem regressdo eram drenados, atual-
mente, considera-se que pseudocistos assintomaticos devem
ser inicialmente observados. A drenagem percutinea s deve
ser feita nos casos sintoméaticos em que ndo ha comunicagdo
da colecdo com o ducto pancreético e com janela segura de
drenagem. A drenagem endoscépica é considerada a primeira
escolha no tratamento de pseudocistos sintomaticos, estando a
cirurgia indicada nos casos de insucesso ou impossibilidade do
tratamento endoscépico. Estudo randomizado (Varadalajulu et
al, 2013) comprova essa afirmativa.

Quando indicado, o tratamento cirrgico habitualmente é reali-
zado por cistogastrostomia e cistojejunostomia em Y de Roux.

Na presenca de sindrome de desconexdo distal, o tratamento
cirdrgico permanece como primeira opcao.
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0rg/10.1016/j.gtc.2015.10.003>. 3. Varadarajulu S, Bang JY, Sutton BS, Equal Efficacy of Endoscopic and Surgical Cystogastrostomy for Pancreatic
Pseudocyst Drainage in a Randomized Trial. Gastroenterology. 2013;145:583-590. 4. Zhao X, Feng T, Ji W. Endoscopic versus surgical treatment for
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Pergunta 17 - Como avaliar e tratar o derrame pleural na

pancreatite cronica?

Resposta

O derrame pleural é uma apresentagdo clinica que
resulta do escoamento do suco pancredtico para o
espaco pleural secundério ao rompimento de ductos
pancredticos ou de um pseudocisto. Pode ser volu-
moso e dificultar a dindmica respiratéria, sendo uma
complicagdo incomum. Se ndo tratada adequada-
mente associa-se a alta taxa de morbimortalidade.

E mais comum & esquerda e corresponde a um exsudato
rico em amilase e lipase. Os pacientes, quando sintomé-
ticos, apresentam-se mais comumente com tosse, dor toré-
cica e dispneia. Em até um quarto dos pacientes, pode-se
verificar a presenca simultnea de ascite pancreatica.

O diagnéstico depende de uma grande suspeicdo
clinica, devendo ser considerado na vigéncia de derrame
pleural sem etiologia definida. Pode ser confirmado por
exames de imagem (RX e TC de tdrax) e andlise labo-
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ratorial do liquido pleural, que demonstra alto contelido de
amilase (> 1.000Ul/L) e proteinas (> 3g/dL).

ATC e a RM com colangiorressonancia sdo Uteis na avaliacdo
da morfologia pancredtica, dilatacdo, estenose dos ductos,
pseudocisto e fistula. A CPRE é indicada em casos de ndo
identificagdo do trajeto fistuloso pelos exames anteriores ou
quando a colocacdo de endoproteses torna-se necessdria.

O tratamento inicial é conservador e consiste em repouso
gastrointestinal com dieta oral zero, nutrigdo preferencial-
mente enteral elementar ou, eventualmente, parenteral total
nos casos de desnutricdo grave ou ndo funcionamento do
trato gastrointestinal. Repetidas drenagens (toracocenteses)
podem ser necessérias. A utilizagdo de droga antissecretora
(octreotide) permanece controversa. O tratamento endos-
copico/cirdrgico tem indicagdo na falha da terapia conser-
vadora, que deve durar até duas a trés semanas. O tipo de
intervencé@o depende da anatomia do ducto pancreético prin-
cipal visto a CPRE.
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based on a case serie analisys. 2.J. Clin. Gastroenterol. 2004;38:795-800. 3. Cunha JE, Machado M, Bacchella T et al. Surgical treatment of pancreatic ascites and
pancreatic pleural effusions. Hepatogastroenterology. 1995;42:748-51. 4. Gomez-Cerezo J, Barbado Cano A, Sudrez | et al. Pancreatic ascites study of therapeutic
options by analysis of case reports and case series between the years 1975 and 2000. Am. J. Gastroenterol. 2003;98:568-77. 5. Kaman L, Behera A, Singh R, Katariya
RN. Internal pancreatic fistulas with pancreatic ascites and pancreatic pleural effusions: recoginition and management. ANZ J. Surg. 2001;71:221-225. Kozarek RA,
Ball TJ, Patterson DJ et al. Endoscopic transpapillary therapy for disrupted pancreatic duct and peripancreatic fluid collections. Gastroenterology. 1991;100:13-62. 6.
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I
Pergunta 18 - Qual é a conduta atual para o tratamento da ascite

pancreatica na pancreatite cronica?

Resposta

Ascite pancredtica € uma complicagdo pouco frequente
na PC, associada a morbidade e mortalidade altas. E
necessdria grande suspeicdo clinica, porém o diagnds-
tico é facil de realizar, pois as dosagens de amilase e
proteina elevadas no fluido cavitério confirmam a hipé-
tese diagnéstica. Atualmente, a dieta enteral é a mais
importante conduta terapéutica clinica. A realizagdo de
um exame de imagem (CPRM, CPRE e TC) com a iden-
tificacdo do local de ruptura do ducto ou do pseudocisto
determina o tipo de tratamento.
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Frente a ruptura de ductos secundérios ou quando ndo € iden-
tificado o ponto de ruptura, deve-se optar por um tratamento
clinico conservador. Na falha do tratamento clinico, apds trés
semanas, a terapia endoscopica é a conduta de escolha. Nas
rupturas parciais do ducto principal, a papilotomia com colo-
cacdo de prétese pancredtica ou sonda nasopancredtica estd
indicada; nos casos de ruptura total, o tratamento inicial deve ser
cirdrgico. Quando hé& ruptura de um pseudocisto comunicante
com o ducto pancredtico, a drenagem endoscépica do ducto é
a primeira opgao.

1. Chebli JM, Gaburri PD, De Souza AF, Ornellas AT, Martins Junior EV, Chebli LA, Felga GE, Pinto JR. Internal pancreatic fistulas: proposal of a man-
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berg DL, Davies AR. International consensus guidelines for nutrition therapy in pancreatitis. J. Parenter. Enteral Nutr. 2012;36:284-291. 3. Nandasena,
Wijerathne, De Silva. Fluctuating serum amylase levels in a patient with pancreatic ascites. Ceylon Medical Journal. 2015;60:161-162. 4. Varadarajulu S,
Rana SS, Bhasin DK. Endoscopic Therapy for Pancreatic Duct Leaks and Disruptions. Gastrointest. Endoscopy Clin. N. Am. 2013;23:863-892.
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Pergunta 19 - Qual é a conduta na obstrucéo biliar ou do trato
gastrointestinal na pancreatite cronica?

Resposta

A incidéncia da obstrucdo das vias biliares em
pacientes com PC varia de 4% a 30%. As manifesta-
¢Bes clinicas, quando presentes, sdo varidveis e carac-
terizam-se por episddios de exacerbacgdo e remisséo.
A principal queixa é a presenca de ictericia intermi-
tente ou continua eventualmente acompanhada por
episédios de colangite. Inicialmente, opta-se pelo
tratamento conservador, pois a ictericia pode ser auto-
limitada pela diminuicdo do edema da regido ou reso-
lugdo de um pseudocisto cefélico. A descompresséo
da via biliar € indicada quando a ictericia persiste por
mais de 30 dias ou na vigéncia de colangite.

A drenagem endoscépica constitui uma solucgéo acei-
tdvel em curto e médio prazos, mas ndo deve ser
recomendada como tratamento definitivo que é obtido
€Om maior sucesso pela cirurgia; entretanto, pode ser
a Unica opgdo de tratamento nos casos com hiper-
tenséo portal seletiva e com contraindicagdo cirdrgica.

A experiéncia clinica tem demonstrado piores resul-
tados do tratamento endoscopico nos pacientes com
calcificagdo da porcao cefélica do pancreas. A cirurgia
com anastomose coledocojejunal em Y de Roux

REFERENCIAS

proporciona 6tima drenagem biliar, sendo a melhor opgéo
terapéutica em longo prazo. No entanto, a escolha do tipo
de cirurgia baseia-se também na condi¢&o do paciente e na
presenca de outros fatores concomitantes, como obstrucéo
duodenal e complicagbes pancredticas que requeiram trata-
mento cirdrgico.

A abstrucdo duodenal é menos frequente que a da via biliar,
ocorrendo em 0,5% a 13% dos pacientes internados. Pode se
apresentar de forma transitéria, mais comum, sendo causada
pelo edema caracteristico dos episddios de agudizacdo e,
mais raramente, como obstrucdo prolongada ou permanente,
pela fibrose ou pseudocisto cefélicos. A obstrugdo duodenal
na PC pode se resolver com tratamento conservador de modo
semelhante & obstrugéo biliar.

Os pacientes que persistem com sintomas ap6s trés a quatro
semanas ou que apresentam obstrugdo total do duodeno
tém indicag8o de tratamento cirdrgico. Os raros casos de
pacientes com obstrugdo duodenal persistente devem ser
tratados por meio de gastroenteroanastomose, derivagéo ou
drenagem de pseudocisto ou, mesmo, duodenopancreatec-
tomia, dependendo da associagdo com outras lesbes e com
quadro de dor néo responsiva ao tratamento clinico.

1. Abdallah AA, Krige JE, Bornman PC. Biliary tract obstruction in chronic pancreatitis. HPB (Oxford). 2007;9:421-8. 2. Cunha JE, Bacchella T, Mott C,
Jukemura J et al. Surgical treatment of biliary complications from calcifying chronic pancreatitis. International Surgery. 1984;69:149-54. 3. Frey CF, Suzuki
M, Isaji S. Treatment of chronic pancreatitis complicated by obstruction of the common bile duct or duodenum. World Journal of Surgery. 1990;14(1):59-
69. 4. Huizinga WK Baker LW. Surgical intervention for regional complications of chronic pancreatitis. International Surgery. 1993;78(4):315-9. 5. Stabile
BE, Calabria R, Wilson SE, Passaro E Jr. Stricture of the common bile duct from chronic pancreatitis. Surgery, Gynecology & Obstetrics. 1987;165(2):121-
6. 6. Taylor S, Adams D, Anderson M. Duodenal stricture: a complication of chronic fibrocalcific pancreatitis. South. Med. J. 1991;84:338-341. 7. Vijungco

JD, Prinz RA. Management of biliary and duodenal complications of chronic pancreatitis. World Journal of Surgery. 2003;27(11):1258-70.

Pergunta 20 - Qual é a definicéo, a classificacdo e as causas das

fistulas pancreaticas?

Resposta

As fistulas pancredticas sdo definidas como a ocor-
réncia de um extravasamento de secrecdo pancreé-
tica exdcrina, a partir de uma solugdo de continuidade
do sistema ductal pancreético.

Podem ser divididas em fistulas internas (fluido pancreatico
drena para cavidade peritoneal, pleural ou para visceras
adjacentes) ou externas, com exteriorizagdo cutnea da
secregdo pancreatica.As externas ocorrem quase sempre
em decorréncia de uma manipulacdo direta do pancreas,
por procedimentos propedéuticos ou terapéuticos.

As principais caracteriza¢es de fistulas externas atualmente
empregadas sdo a do International Study Group for Pancre-
atic Fistulae (ISGPF, 2005), em que qualquer volume drenado
a partir do terceiro dia, com amilase superior a trés vezes o
nivel sérico é considerado fistula, e a de Sarr (2007), que
conceitua fistula pancredtica como a drenagem superior a
30ml, apds o quinto dia, com amilase superior a cinco vezes
o valor de referéncia para o nivel sérico desta, embora ndo
exista consenso sobre o assunto.

As fistulas pancredticas sdo classicamente divididas em grau
A (tratada conservadoramente), grau B (necessita procedi-
mentos intervencionistas) e grau C (necessita reoperagoes
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em carater de urgéncia). A ocorréncia de fistulas de grau
C se associa, frequentemente, a outros eventos abdomi-
nais (sepse, sangramento ou perfuracdo de visceras ocas),
sendo diretamente responsavel por um aumento na morta-
lidade desses pacientes. Existe, atualmente, uma tendéncia
a substituir a atual classificacdo do grau das fistulas pelos
critérios de Dindo-Clavien, que relacionam aspectos clinicos
da evolucdo do paciente a necessidade de intervengdes
em cada caso.0 tratamento das fistulas pancreéatico-cuta-
neas é, em geral, conservador. Fistulas direcionadas, ndo
associadas a fatores obstrutivos, tendem a evoluir bem,

com fechamento espontaneo, na maioria dos casos. O
emprego de antibiéticos pode ser necessério. Colecdes
localizadas podem ser drenadas, preferencialmente por via
percutanea. No entanto, a drenagem pode ser guiada por
ecoendoscopia nos casos em que uma janela adequada
ndo possa ser obtida.E importante obter uma drenagem
ampla, independente da via de acesso escolhida. Inter-
vengdes cirdrgicas (abertas ou laparoscépicas) podem ser
necessarias em situacOes especiais, por sepse, hemorragia
ou perfuracdo visceral, estando sempre associadas a um
aumento significativo da mortalidade.
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Pergunta 21 - Qual é a conduta na necrose da pancreatite cronica?

Resposta situagBes de necrose focal, seguida de fibrose acometendo

Necrose pancredtica é definida como presenca de 0 ducto pancredtico principal, pode-se seguir dilatagdo

parénquima ndo vidvel detectavel pela TC ou RM ductal, hipertensdo intraparenquimatosa, que pode resultar
com contraste. Ndo é uma complicagdo comum na €M novos focos de necrose pelos mecanismos anteriormente

PC, apresentando-se em, aproximadamente, 10% dos
casos, de forma localizada e em qualquer estagio da
doenca, mas sempre em episddio de agudizacdo.

Existem, ao menos, dois mecanismos de necrose
pancredtica na PC: ativagdo intrapancredtica de
enzimas e obstrucdo dos ductos pancredticos,
levando & elevacdo da pressdo intraductal, redugéo

assinalados ou entdo uma progressiva atrofia e disfuncdo do
6rgdo. Em algumas situagdes, a necrose pode evoluir para
pseudocistos pancreaticos de dimensdes varidveis e com
complicagBes diversas anteriormente citadas.

Embora menos comum do que na pancreatite aguda, esse
tecido inviavel pode infectar-se (necrose infectada) ou orga-
nizar-se e também se infectar. Ambos 0s casos merecem

do fluxo sanguineo, isquemia e necrose. As Necroses

. . S drenagem preferencialmente por procedimento endoscopico
na PC determinam uma série de complicages. Nas

ou radiolégico e, eventualmente, cirlrgico.
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Pancreatite cronica - Definicéo e Classificacdo

Dutce Reis GUARITA,' CARLOS DE BARROS MoTT?

As pancreatites cronicas (PC) caracterizam-se, do ponto de
vista anatomopatoldgico, pela esclerose mutilante do parén-
quima glandular, incialmente focal e, a seguir, difusa por
todo o pancreas." Do ponto de vista evolutivo, geralmente
hé persisténcia das lesdes, mesmo com a retirada do fator
causal, determinando alteragbes pancredticas residuais
anatdmicas e funcionais?®. As classificagdes mais comumente
utilizadas para as PC sdo a de Marselha-Roma* (Quadro 1), a
TIGAR-QO' (Quadro 2) e a M-ANNHEIM?® (Quadro 3).

No Brasil, habitualmente, a classificacdo de Marselha-Roma
€ a mais utilizada. Baseia-se na etiopatogenia da doenca,
sendo a forma calcificante a mais frequente e o &lcool, o
agente etioldgico mais comum. Apesar de sua apresentacdo
clinica poder ser como a das pancreatites cronicas, a forma
obstrutiva, uma vez tratada, pode involuir e ndo desenvolver
fibrose; dentre as inflamatérias, a pancreatite autoimune
pode ter regresséo de suas lesdes histoldgicas com o trata-
mento corticoterapico.

Quadro 1. Marselha-Roma, 1988

Calcificante

* Alcoolismo crénico

« Tropical

* Hereditaria (CFTR, PRSS1, SPINK]I, etc)
* Hipercalcemia

* [diopatica

Obstrutiva

+ Obstrugéo benigna do ducto pancreético

» Estenose pds-pancreatite aguda

» Estenose traumdtica

+ Estenose do esfincter de Oddi

* Disfungéo do esfincter de Oddi

* Pancreas divisium

* Obstrugdo periampular (diverticulo e cisto de
parede duodenal)

* Obstrugdo maligna de ducto pancredtico,
adenocarcinoma de pancreas, papila e duodeno

Inflamatoria
* Autoimune
* [diopatica senil

Outras condigbes que acometem secundariamente o
pancreas (tuberculose, sffilis, actinomicose, esquistosso-
mose, hidatidose, hiperlipoproteinemia familiar, etc.) no
devem ser classificadas entre as PC.

Quadro 2. TIGAR-0, 2001

Toxico-metabdlica

* Alcool

* Tabaco

* Hipercalcemia (hiperparatireoidismo)
* Hipertrigliceridemia

* Insuficiéncia renal crénica

* Medicagdes

* Toxinas

Idiopatica
* Inicio precoce
* Inicio tardio

Tropical
* Outras

Genéticas
* Mutagées dos genes CFTR, SPINKT e PRSS/
* Deficiéncia de alfa-1-antitripsina

Autoimune

* PC isolada

* PC sindrémica (associagdo com Sjogren,
colangite esclerosante primadria, etc.)

Recorrente

* Pds-pancreatite necrosante

* Pancreatite aguda recorrente

* Doencas vasculares/isquémicas
* Pds-radioterapia

Obstrutiva
* Pancreas divisum
- Neaplasia mucinosa intraductal (IPMN)
* Disfuncdo do esfincter de Oddi
» Cistos periampulares do duodeno
» Estenose ductal pancredtica
* Obstrugdo ductal maligna/ traumatica

Fonte: Sarles H et al.1989*

Fonte: Etemad B&Whitcomb DC, 20071’
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Quadro 3. M-ANNHEIM

Fatores de Risco

« Alcool

* Tabaco

* Fatores nutricionais

* Fatores hereditdrios

* Fatores relacionados ao ducto eferente
* Fatores imunoldgicos

* Misceldnea e Fatores metabdlicos raros

Estagios clinicos
* Pancreatite crénica assintomatica
* Pancreatite crénica sintomadtica

Gravidade

« Indice de gravidade (A,B,C,D,E)

* Nivel de gravidade (pequeno, aumentado, avangado,
intenso, exacerbado)

* Pontuagéo

Quadro 4. Pancreatite Cronica-Classificacéo

Pancreatite Cronica Calcificante
« Alcool

* Hereditaria

* Metabdlica

* Nutricional

* [diopatica

Pancreatite Cronica Obstrutiva
* Péncreas divisum

» Estenose ducto pancredtico principal
» Estenose papila

* Tumores pancreas e vias biliares

Autoimune

* PC isolada

* PC sindrémica (associagdo com Sjdgren, colangite
esclerosante primdria)

Fonte: Adaptado de Schneider A et al., 2007 °

As pancreatites cronicas por alteraces genéticas (mutacdo
do CFTR para fibrose cistica, PRSS1 para pancreatite here-
ditaria e SPINK1 como “facilitador” para o aparecimento das
pancreatites cronicas, além de varios outros genes envol-
vidos) devem fazer parte da classificagdo a ser utilizada. Em
conclusdo, ndo h&, no presente momento, especialmente
face ao avancgo do conhecimento sobre as PC, uma classifi-
cacdo ideal para as mesmas, sendo que a literatura cita espe-
cialmente as propostas TIGAR-O e M-ANNHEIM.

A utilizacdo de uma classificagdo propria (Quadro 4), adap-
tada as caracteristicas das pancreatites cronicas em nosso
meio, obtida a partir da Classificacdo de Marselha-Roma* e
madificada por sugestdes contidas em outras classificagdes’,
além das ressalvas aqui mencionadas, nos parece adequada
até que uma nova e melhor proposta surja na literatura.

Fonte: Adaptado de Sarles et al,, 1989 e Etemad & Whitcomb, 20071’
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Epidemiologia da pancreatite cronica

MARIANGES ZADROZNY GOUVEA DA CoSTA,! PAuLO BRANT?

Estudos populacionais abordando a epidemiologia da pancrea-
tite cronica s8o pouco frequentes e as informagdes a respeito
da incidéncia e da prevaléncia da patologia s&o, na maioria das
vezes, procedentes dos Estados Unidos, da Europa e do Japao.

No Brasil, um levantamento a respeito da frequéncia de inter-
nagBes por PC no Hospital das Clinicas da Faculdade de Medi-
cina da Universidade de Sdo Paulo (HCFMUSP), no periodo
entre 1975 e 1995, encontrou um total de 0,49%.

1. Médica Assistente do Servigo de Gastroenterologia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo, Mestre e
Membro do Grupo de Pancreas do Servigo de Gastroenterologia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Séo Paulo.
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Il DIRETRIZ BRASILEIRA EM PANCREATITE CRONICA

Tabela 1 - Incidéncia e prevaléncia da PC

. Incidéncia por mil Prevaléncia . .
Referéncia . . . Periodo Pais
habitantes por mil habitantes
6,9 1970-1975 .
Andersen et al., 1982. ’ Dinamarca
10 1975-1979
Dzieniszewski, et al., 1990. 5 17 1982-1987 Polonia
Johnson e Hosking, 1991 43 M)/ 21 (F) 1960-1964 Inglaterra
Jaakkola e Nordback, 1993 13,4 1989 Finlandia
. Republica Tcheca
Dite, 2001 79 1999 publica e
e Eslovaquia
Lankish et al., 2002 6,4 1988-1995 Alemanha
Levy et al., 2006 77 26,4 2003 Franca
Hirota et al., 2007 119 36,9 2007 Japéo
3,08 1996 .
Wang et al., 2009 ! China
g 13,52 2003
Yadav et al., 2011 4,05 41,76 1997-2006 EUA
Garg e Tandon, 2004 114-200 india
Podem ser observadas diferengas de acordo com a regiéo REFE RENC IAS
geogréfica € com a época de reallzagao da pesquisa, 0 que 1.  Copenhagen pancreatiis study. An interim report from a prospective epidemiological multicentre
poderia ser explicado pela variabilidade na frequéncia das study. Scand. J. Gastroenterol. 1981; 16(2): 305-12.
da d | . L | . 2. Dominguez-Mufioz E et al. A Spanish mutticenter study to estimate the prevalence and incidence of
Causas da doenga, pela origem etnica ou pela exposi¢do chronic pancreatitis and its complications. Rev. Esp. Enferm. Dig. 2014; 106 (4): 239-45.
desigual a fatores de risco ambientais. 3. Garg PK, Tandon RK Survey on chronic pancreatitis in the Asia-Pacific region. J. Gastroenterol.
Hepatol. 2004; 19(9): 998-1004.
. N o ) " . 4. Hiota M et al The sixth nationwide epidemiological survey of chronic pancreatitis in Japan.
No entanto, comparagdes séo dificeis, pois classificacdes e Pancreatology. 2012; 12(2): 70-84,
critérios diagnéstioos variaram e. com o passar do tempo, 0s 5.  Lévy Petal Estimation of the prevalence and incidence of chronic pancreatitis and its complications.
. . o ’ ) o .’ Gastroenterol. Clin. Biol. 2006; 30(6-7): 838-44.
métodos diagndsticos se tornaram mais sensiveis, sugerindo 6. LY etal Nationwide epidemiological survey of chronic pancreatitis in Japan. J. Gastroenterol. 2000
ue as diferencas podem ndo refletir mudancas reais na inci- 31364,
q gasp ¢ 7. Yadav D etal. Incidence, prevalence, and survival of chronic pancreatitis: a pvopulation-based study.

déncia da doenca.

Am. J. Gastroenterol. 2011; 106(12): 2192-9.

Etiologias

Jutio MARIA Fonseca CHeBLI', GUILHERME EDUARDO GONGALVES FELGA?

As pancreatites cronicas (PC) sdo afecgOes caracteri-
zadas por processo inflamat6rio pancreético cronico que
conduz a substituicdo progressiva do parénquima pancre-
dtico normal, exdcrino e enddcrino, por tecido fibrético,
levando a alteracbes morfolégicas, como estenoses e

irregularidades nos ductos pancreéticos e calcificagdes
parenquimatosas, e manifestacdes clinicas prototipicas.

Com relagéo as suas etiologias, as PC podem ser divididas
em trés grupos principais: alcodlica, idiopatica e outras.
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Nos paises ocidentais, o dlcool é o fator etioldgico respon-
savel por 70% a 80% dos casos'. Alguns estudos epide-
mioldgicos exemplificam as diferencas. Na Austrdlia, 95% dos
casos se devem ao dlcool, enquanto na Coréia e Japdo estas
porcentagens sdo de 64% e 54%, respectivamente. Na China
e India, a pancreatite idiopatica ou tropical foi responsavel
por 70% dos casos 7%

No Brasil, entre 545 pacientes investigados prospectiva-
mente por Mott e Guarita®, 509 (93,4%) referiram alcoolismo
cronico pregresso, sendo raras outras causas para a doenga.
Tais dados séo corroborados por outros autores brasileiros
em Belo Horizonte e Goiania, e esta prevaléncia é significa-
tivamente maior do que aquela observada em casuisticas
de outros paises. O padrdo de consumo alcodlico destes
pacientes encontra-se disposto na tabela 1.

Analisando-se estes dados, observa-se que os portadores de
PC alcodlica iniciam o consumo de dlcool em torno dos 20
anos de idade, permanecendo assintomaticos, em média, por
15 anos. A quantidade média didria de etanol consumida é
elevada, correspondendo, aproximadamente, a uma garrafa
de aguardente diéria, de modo regular, durante 20 anos.

A PC alcodlica é altamente prevalente no Brasil, atribuin-
do-se esta frequéncia ao elevado teor alcodlico existente na
bebida mais consumida, a aguardente de cana, e seu baixo
custo. Sabe-se hoje que qualquer tipo de bebida alcodlica,
fermentada ou destilada, pode levar a lesdo pancredtica
cronica, desde que a quantidade de etanol consumida em
determinado espaco de tempo supere a dose considerada
critica para que 0 pancreas seja cronicamente comprome-
tido (do ponto de vista epidemioldgico, em torno de 80 e
100 ml. de etanol puro diério, respectivamente para 0 sexo
feminino e para 0 masculino, por um periodo superior a cinco
anos). Interessantemente, somente 5% a 15% dos alcoo-
listas desenvolvem doencga pancreética. Possivelmente, isto
se deve a associagdo de outros fatores, como predisposicdo
genética e influéncias ambientais, como a dieta e o tabaco.

O tabagismo e fatores dietéticos podem contribuir para um
risco aumentado de desenvolvimento de PC por élcool.
Embora as grandes casuisticas possuam vieses que tornam
diffcil a interpretacéo dos dados, trabalhos recentes sugerem
que o tabagismo seja um fator de risco independente para a
ocorréncia da PC alcodlica e idiopética, e que 0 mesmo acelera
a progressdo da doenca nos individuos afetados, inclusive
do aparecimento de calcificagBes pancredticas'®'. O risco
de PC aumenta proporcionalmente com a quantidade cres-
cente cumulativa do consumo de tabaco. Além disso, o taba-
gismo associa-se com o inicio mais precoce de PC alcodlica e
aumenta sobremaneira o risco de cancer em pacientes com
PC hereditaria. Finalmente, embora o papel do tabaco em causar

PC na auséncia de alcoolismo seja fortemente suspeito, estudos
adicionais sdo necessdrios para que esta possibilidade seja
conclusivamente provada. Dietas ricas em proteinas e gorduras
podem exacerbar o curso das pancreatites cronicas, enquanto
a ingestéo de substancias antioxidantes na dieta, como a vita-
mina E, parece reduzir o efeito do dlcool '2.

Cerca de 20% dos casos de PC se devem a PC idiopatica,
enqguanto os 10% restantes decorrem de outras etiologias, entre
as quais se incluem o hiperparatireoidismo, obstrug¢des ductais,
pancreas divisum, pancreatite autoimune e doencas hereditdrias.

Tabela 1 - Caracteristicas do consumo
alcodlico observado em 509 portadores de PC,

investigados no Grupo de Pancreas do Hospital
das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sédo Paulo®

Caracteristicas do consumo alcodlico
Idade do inicio da ingestdo

+
i) 19,5 £ 6,5
qude do inicio dos 349 +098
sintomas (anos)
Consumo alcodlico
+
(gramas de etanol/dia) S8 a2 Al
Tempo de consumo 19.8 88

(anos)

Tipos de bebidas:

0
Destiladas < (AN

Fermentadas 5 (0,98 %)

Em virtude dos avangos acerca do conhecimento sobre a
etiopatogénese das pancreatites, uma nova sistematizagdo
foi proposta em 2001 (tabela 2) e cunhada de sistema de
classificagdo TIGAR-O, no qual os fatores de risco para o
desenvolvimento das PC s&o divididos em seis grandes cate-
gorias: téxico-metabdlicos (T), idiopaticos (1), genéticos (G),
autoimune (A), pancreatite crénica pds-pancreatite aguda
grave recorrente (R) e obstrutiva (0)'. Mais recentemente,
o sistema de classificacdo M-ANNHEIM foi proposto, permi-
tindo a classificacdo segundo etiologia, estagio evolutivo e
gravidade da doenca. Baseia-se no conceito de que as PC
se devem a interagdo de mdltiplos (M) fatores de risco:
consumo de é&lcool (A), consumo de nicotina (N), fatores
nutricionais (N), fatores hereditdrios (H), fatores morfolo-
gicos relacionados aos ductos pancreéaticos eferentes (E),
fatores imunoldgicos () e fatores metabdlicos diversos (M)
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Il DIRETRIZ BRASILEIRA EM PANCREATITE CRONICA

A evolucdo dos conhecimentos de biologia molecular permitiu
o reconhecimento de mutagBes genéticas nos genes CFTR
(cystic fibrosis transmembrane conductance regulator), SPINK1
(serine protease inhibitor Kazal type 1) e PRSS1 (cationic
trypsinogen) em pacientes com pancreatite cronica idio-
patica ou naqueles com agregacdo familiar dos casos.'
O reconhecimento das mesmas € importante, sobretudo pelo
risco progressivo de desenvolvimento do cancer de pancreas
entre os individuos com pancreatite hereditaria.

A pancreatite cronica hereditdria apresenta-se como uma
sindrome de pancreatite aguda recorrente, geralmente
levando & pancreatite cronica, com mengao familiar de casos
e auséncia de fatores etioldgicos evidentes para a doenca.

Tabela 2 - Sistema de classificacdo TIGAR-O

* Alcool

* Tabaco

* Hipercalcemia
(hiperparatieoidismo)

* Hipertrigliceridemia

* Insuficiéncia renal crénica

* Medicagdes

* Toxinas

Téxico-metabdlicos

* Inicio preoce

* Inicio tardio

* Pancreatite crénica tropical
* Outras

Idiopaticos

* Mutagdes do genes CFIR,

Genéticos SPINK e PRSS1

* Pancreatite cronica autoimune
isolada

* Pancreatite cronica autoimune
sindrémica

Autoimune

* Pds-necrdtica

* Pancreatite aguda recorrente

* Doencas vasculares/isquémicas
* Pés-radioterapia

Pancreatite cronica
p6s-pancreatite aguda
grave recorrente

* Pancreas divisum
* Disfuncao do esfincter de Oddi
* Obstrugdes ductais malignas
» Cistos periampulares
de duodeno
» Estenoses ductais pancredticas
trauméticas

Obstrutivo

sintomatologia surge precocemente e a gravidade dos
surtos de pancreatite é varidvel, mas 0s casos graves estdo
sujeitos as mesmas complicages habitualmente observadas
nas demais formas de pancreatite. Por seu inicio precoce, a
ocorréncia de insuficiéncia pancredtica exdcrina ou endo-
crina € comum com o passar do tempo. A sua principal causa
€ a mutacdo R117H do gene do tripsionogénio catidnico
(PRSS1)."8'7 O reconhecimento desta etiologia é importantis-
simo, pois estes pacientes possuem elevado risco de cancer
de pancreas apds 30 a 40 anos da instalagdo da doenga.

Portadores de desnutric8o proteica grave podem apresentar
lesbes compativeis com o diagndstico de PC, embora o
mecanismo exato para sua ocorréncia seja pouco conhecido.
Esta forma da doenga é mais observada em paises pobres
de regides tropicais, sobretudo na Africa e na Asia tropical,
havendo particular concentragdo na India. No Brasil, ha
relatos de casos em Belo Horizonte e no Nordeste, mas 0s
mesmos sdo raros em Sdo Paulo e no Sul do pais'®®.

A prevaléncia da pancreatite cronica idiopética é variavel de
acordo com a populag8o estudada, variando de 4 e 40%.
No Brasil, devido a esmagadora prevaléncia da pancreatite
alcodlica, esta forma de pancreatite responde por cerca de
10% dos casos?®. Do ponto de vista clinico, a doenga possui
apresentacdo bimodal, com o primeiro pico de incidéncia por
volta de 25 anos e o segundo por volta de 60 anos, caracte-
rizando-se por episddios de dor recorrente €, em fases mais
tardias, associando-se a md absorcao e ao diabetes mellitus.

A pancreatite cronica autoimune é caracterizada por ictericia
obstrutiva, massa inflamatdria pancredtica e irregularidades
ductais nos exames de imagem, associadas & presenca de
hipergamaglobulinemia (particularmente, a custa da fragdo
IgG4 a qual é um dos marcadores para o diagndstico desta
afeccdo) e, em geral, autoanticorpos ?'. O principal diagnos-
tico diferencial nesta situagdo € com as neoplasias solidas
pancredticas. A boa resposta destes pacientes a cortico-
terapia favorece a ideia de uma etiologia inflamatéria e é
comum a associagdo com outras doengas autoimunes, como
a cirrose biliar primdria, a sindrome de Sjogren e a colangite
esclerosante. Esta afec¢do predomina no sexo masculino e
manifesta-se, predominantemente, nas 62 ou 7° décadas de
vida, principalmente com ictericia indolor (70% a 80%), dor
abdominal leve (35%) ou aparecimento de massa pancreé-
tica (10%), especialmente na cabega pancredtica.

Os critérios denominados HISORt, elaborados pelo grupo da
Mayo Clinic, permitem o diagndstico desta condi¢do de forma
menos rigida, o qual pode ser feito de trés maneiras: histo-
logia, imagem e sorologia ou sorologia adicionada a outro
envolvimento organico e resposta a terapia com corticoste-
roide (tabela 3) 2.
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Tabela 3 - Critérios HISORt para

o diagnéstico de pancreatite autoimune?®?

Histologia

Pelo menos um dos seguintes:

* Infiltrado linfoplasmocitico periductal com
flebite obliterante e fibrose estoriforme

* Infiltrado linfoplasmocitico com fibrose
estoriforme e plasmdticos IgG4-positivos
abundantes (>10/campo em grande
aumento)

Imagem

Tipicos: glandula difusamente aumentada
com realce tardio do contorno, ducto
pancredtico difusamente irregular e atenuado
Outros: massa pancredtica ou aumento
focal, estreitamento focal do ducto
pancredtico, atrofia pancreatica, calcificagéo,
ou pancreatite

Sorologia

Nivel sérico de lgG4 elevado

Envolvimento
de outros
drgdos

Gen [N

Estenoses biliares intra-hepadticas

ou hilares, estenose do ducto biliar
distal (intrapancredtico), envolvimento
de glandula pardtida ou lacrimal,
linfadenopatia mediastinais, fibrose
retroperitoneal

Resposta a
terapia com
glicorticoides

Resolugéo ou melhora marcante
das manifestagdes pancredticas ou
extrapancredticas

Grupos
diagnésticos

Grupo A: histologia pancreatica

diagndstica

* Amostra demonstrando o espectro
completo de PELP ou =10 células/
campo em grande aumento IgG4-
positivas

Grupo B: imagem e sorologia tipicas

* TC ou RMN exibindo pancreas
difusamente aumentado com realce
tardio do seu contorno

* Pancreatograma mostrando ducto
pancredtico difusamente irregular

* Nivel sérico elevado de IgG4

Grupo C: resposta aos glicorticoides

* Doenca pancredtica inexplicada depois
de andlise diagndstica negativa para
outras causas e

* Nivel sérico elevado de IgG4 ou
envolvimento de outros 6rgaos
confirmado pela presenca de células
lgG4-positivas abundantes

* Resolugéo ou melhora marcante
nas manifestagées pancredticas ou
extrapancreaticas com a terapia de
glicorticoide

A sua fisiopatologia é pouco conhecida, mas supde-se
que seja uma forma de doenca sistémica que curse com
inflamacéo e fibrose do pancreas e de outras glandulas
exdcrinas, como, por exemplo, as salivares. Associa-se a
uma resposta imune predominantemente Th1, de modo
semelhante a sindrome de Sjogren e a colangite esclero-
sante, e ao haplétipo de HLA DRB1*0405-DQB1*0401%,
Pode apresentar-se sob duas formas. A pancreatite
autoimune tipo 1, conhecida como pancreatite esclero-
sante linfoplasmacitica, que representa a manifestacéo
da sindrome sistémica relacionada a presenca de altos
niveis de IgG4, e a pancreatite autoimune tipo 2, conhe-
cida como pancreatite idiopatica ductocéntrica, cuja
etiologia é desconhecida. Histologicamente, ambas as
formas apresentam um denso infiltrado linfoplasmocitico
e 0 acometimento ductal. E caracteristica a boa resposta
aos corticoides sistémicos bem como a terapia imunomo-
duladora com azatioprina, 6-mercaptopurina, micofeno-
lato ou, eventualmente, rituximabe 2*2°,

Qualquer situagdo que resulte em dificuldade de drenagem
da secrecdo pancreética para o duodeno pode provocar uma
pancreatite cronica. As principais causas sd0 as estenoses
cicatriciais, estenoses congénitas, estenoses trauméticas ou
cirtrgicas do ducto pancredtico principal, inflamaces da
papila duodenal, pancreas divisum, mas formagdes da juncéo
biliopancreatica e neoplasias intraductais mucinosas. Todas
estas situacBes sdo, em geral, prontamente identificadas
pela colangiopancreatografia por ressonancia magnética e,
menos frequentemente, pelo ultrassom endoscopico e pela
colangiopancreatografia endoscopica. Esta dltima deve ser
reservada para 0s casos em que se contempla terapéutica
endoscopica concomitante.
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Diagndstico clinico da pancreatite cronica

DuLce Reis GUARITA!, MARTHA REGINA ARCON PEDROSO?

A pancreatite cronica (PC) incide predominantemente
em pacientes do sexo masculino, com ingest&o alcodlica

elevada, por tempo prolongado.

Tabela 1. Manifestacdes observadas em
pacientes portadores de pancreatite crdnica,

investigados no Grupo de Pancreas do Hospital
das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sdo Paulo (HCFMUSP).

Dor 92,2%
Emagrecimento 91,5%
M4 absorcéo 33,9%
Diabete 46,2%
Ictericia 24,6%
Pseudocistos 35,9%
Derrames cavitarios 13,3%
Hemorragia digestiva 2,3%
Necrose 4,7%
Abscesso 3,6%
Fistulas 1,1%

As principais manifestacBes observadas nestes doentes sdo
habitualmente caracteristicas, sem grandes variacies de um
caso a outro (tabela 1).

A dor € o sintoma mais comum e &, em geral, a primeira exterio-
rizagdo clinica da doenca; pode ocorrer em surtos (Tipo A) ou
continua (Tipo B) e deve ser avaliada por escala visual anald-
gica (EVA). Relaciona-se a hipertensdo ductal provocada pelas
rolhas proteicas depositadas, tanto nos ductos pancreéticos
secundarios, quanto no ducto pancreatico principal; além disso,
a inflamagdo perineural intra e peripancredtica também contri-
buiriam para a intensidade &lgica.

As crises dolorosas s8o comumente recorrentes, intensas, loca-
lizadas no andar superior do abdémen, com duragdo de um a
sete dias (Tipo A); os periodos de acalmia variam de meses a
anos e os episodios sdo desencadeados, quase sempre, pelo
abuso alcodlico e/ou por alimentagdo gordurosa. O paciente
relata como fator de melhora para o quadro doloroso a adocéo
da posicdo em prece maometana. H4 evidéncias de compro-
metimento em todos os niveis do sistema nervoso, central e
periférico, nos portadores de pancreatite cronica com dor e
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as mesmas alteragBes neuronais ocorrem tanto nestes pacientes,
quanto naqueles com carcinoma de pancreas. Face a existéncia
deste comprometimento que vai além da glandula pancredtica,
pacientes submetidos a derivagBes ou, mesmo, a ressecgdes
pancredticas podem ter dor, hd méa resposta a bloqueios celiacos,
h4 alteragdes eletroencefalogréficas e os doentes podem responder
a pré-gabalina.

Aredug8o do peso corpéreo é notada em quase todos 0s pacientes,
pois 0s mesmos n&o se alimentam durante as crises de dor e ndo
voltam a se alimentar como antes, pois logo correlacionam & intensa
célica abdominal com a utilizagdo de dlcool e/ou alimentos, especial-
mente gordurosos. Com o avangar da fibrose pancredtica surgem a
esteatorreia e o diabete, que traro ainda maior perda de peso.

A mé absorcdo se manifesta pela presenca de gordura nas fezes
(esteatorreia) em niveis acima de 6g/dia; para que possa ser detec-
tada, ha necessidade de comprometimento de mais de 75% do
parénquima pancredtico exdcrino por fibrose, tratando-se, portanto,
de uma manifestacdo tardia da pancreatite cronica. No entanto,
a avaliagdo nutricional destes pacientes demonstra a presenca
precoce de desnutricdo, muito antes do surgimento de esteator-
reia. O diabete surge quando o parénquima pancreatico enddcrino
€ substituido por fibrose; em geral, as ilhotas de Langerhans sdo
mais resistentes ao avango da doenga, exceto se ha antecedentes
familiares de diabete. Uma vez instalada a lesdo, o paciente pode
ter as mesmas complicagdes de qualquer outro paciente diabético,
como polineuropatias, lesdes oculares, impoténcia sexual etc.

As complicagdes clinicas das pancreatites cronicas podem surgir
em qualquer fase da doenga, porém sdo mais frequentes no inicio
da mesma, quando ainda ha parénquima pancredtico funcionante.
Podem ser locais ou sistémicas e a sua incidéncia é elevada entre
nds, sobretudo quando comparada as casuisticas de outros paises.
Alictericia, clinica e/ou laboratorial, observada em aproximadamente
um quarto dos pacientes, resulta da compressdo do colédoco
terminal, retropancredtico, por aumento do volume da cabeca do
pancreas, secundario a edema, nddulos fibréticos, calculos pancre-
aticos ou pseudocistos localizados na porgdo cefélica da glandula
pancredtica. Trata-se, em geral, de ictericia discreta, fugaz e apiré-
tica e a frequéncia dos episddios de ictericia e os niveis de bilirru-
bina n&o se relacionam a fase evolutiva da doenca, e sim a relacdo
anatomica entre colédoco terminal e cabega da glandula.

Os pseudocistos, presentes em aproximadamente um tergo dos
pacientes, podem surgir em qualquer fase evolutiva da afecgdo,
sendo pequenos, intraglandulares (cistos de reten¢do) ou maiores,
extraglandulares (cistos necroticos). Podem, eventualmente, ser a
raz8o para outras complicagdes como compressdes de érgdos ou
estruturas vizinhas (estémago, célon, vesicula, colédoco), infeccdo
(abscessos), hemorragia, fistulizagdo para visceras ocas ou para
0 peritdnio livre (ascite), mas se resolvem espontaneamente em

cerca de 70% dos casos. Ascite, derrame pleural e, raramente,
derrame pericardico podem surgir durante a evolu¢o da pancrea-
tite cronica, sendo a ascite mais frequente. Qualquer dos derrames
de origem pancredtica surge pela ruptura de um pseudocisto ou
do préprio ducto pancreético principal para a cavidade abdominal;
tanto a cirrose hepatica quanto a lesdo linfética concomitante néo
costumam estar presentes nestes casos.

Durante a evolugdo das pancreatites cronicas, os doentes podem
desenvolver hemorragia digestiva, exteriorizada sob a forma de
hematémese ou melena; estas séo causadas, em geral, pela ruptura
de varizes esdfago-gastricas, secunddrias a compressdo ou trom-
bose da veia esplénica pela presenca de um pseudocisto ou pelo
aumento de volume do pancreas. A hemorragia digestiva pode ser
decorrente, ainda, da ruptura de vasos intracisticos ou da formagéo
de pseudo microaneurismas. Necrose pancredtica, estéril ou infec-
tada, abscessos e fistulas podem estar presentes, mas sdo compli-
cagBes raras. As fistulas podem se abrir para outros 6rgdos, espe-
cialmente estdbmago, intestino delgado, célons e baco, a partir de
necrose ou de um pseudocisto infectado.

Ao fazer a avaliagdo clinica do paciente portador de pancrea-
tite cronica ndo devem ser esquecidas as doencas, que podem
acompanhar o comprometimento cronico da glandula pancredtica.
Assim, a incidéncia de Ulcera péptica é maior que na populacdo
em geral, provavelmente pela deficiéncia da produgéo de secrecdo
bésica pelo pancreas, 0 que torna a neutralizagdo da secrecéo 4cida
géstrica insuficiente.

Em relagdo & ocorréncia de litiase biliar, hd significativo retardo
do esvaziamento da vesicula biliar no pancreatopata cronico, o
que propicia estase biliar e formacdo de célculos. Os pacientes
com pancreatite cronica tém mais litfase renal em fungdo da maior
excrecdo de oxalato de célcio, especialmente quando j& apresentam
esteatorreia. Pela mesma raz8o, ha maior ocorréncia de osteopo-
rose, mesmo naqueles pacientes do sexo masculino.

Neoplasias dlcool-tabaco relacionadas, como aquelas que se desen-
volvem em boca, faringe, estémago e pulmao, sdo mais observadas
entre 0S pacientes com pancreatite cronica alcodlica; apesar da
referéncia da literatura, ndo tem sido verificado maior nimero de
casos de cancer de pancreas entre os portadores de pancreatite
cronica acompanhados entre nds. A associagdo com cirrose hepé-
tica nas fases iniciais das pancreatites cronicas € excepcional e, ao
que tudo indica, fatores genéticos determinam o drgdo alvo para as
lesbes causadas pela ingestdo cronica de élcool em cada individuo.

Finalmente, em pacientes portadores de pancreatite cronica de
causa indeterminada, devem ser lembradas as possibilidades,
raras, de pancreatite hereditdria, de pancreatite autoimune e de
fibrose cistica. Nas pancreatites hereditérias, ha relato familiar
da existéncia da afeccdo; a doenga tem, comumente, cardter
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evolutivo mais grave e hd, a longo prazo, maior incidéncia de
neoplasia de pancreas.

Nas pancreatites autoimunes hd, com frequéncia, além da
elevacdo de IgG4, o comprometimento, também por alteragoes
da imunidade, de outros érgdos como 0s rins ou a tireoide. A
fibrose cistica pode se manifestar somente pelo envolvimento
pancredtico, com manifestagéo clinica apenas na idade adulta,
sob a forma de episddios de pancreatite aguda ou, mesmo, ja
COMOo uma pancreatite cronica.
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Avaliacao laboratorial diagndstica - pancreatite cronica

RaqueL CANZI ALMADA DE SouzaA'

INTRODUCAO

A PC é uma doenca progressiva caracterizada por infla-
macdo e destruicdo do paréngquima pancredtico, que vai
sendo pouco a pouco substituido por tecido fibrético.
O diagndstico costuma ser muito facil em fases avan-
cadas da doenga. Por outro lado, o grande desafio é o
diagndstico precoce da doenca naqueles individuos com

dor abdominal sugestiva, mas com estudos de imagem
pancredticas normais ou com altera¢des inespecificas.

Vérios testes foram descritos na literatura, mas ainda
ndo se definiu 0 exame laboratorial padréo ouro que, ao
mesmo tempo, seja pratico e tenha acurdcia semelhante a
analise histopatoldgica pancreética.
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Os testes que avaliam a producfo e secregdo exdcrina
pancreatica, chamados testes funcionais da fung¢do exdcrina
do pancreas (FEP), revestem-se de uma especial importancia
naqgueles individuos em que o quadro clinico e os métodos
de imagem n&o definam o diagndstico e haja suspeita de
pancreatite cronica.

Em geral, a evidéncia clinica de insuficiéncia exdcrina
pancredtica (IEP) é um evento tardio e costuma aparecer de
forma muito lenta e insidiosa, manifestando-se por esteator-
reia quando a capacidade exdcrina do pancreas esta redu-
zida a menos de 10%. Podem ser classificados em testes
indiretos quando detectam as consequéncias clinicas ou
efeitos secundérios da diminuig&o ou auséncia das enzimas
pancredticas proteoliticas e lipoliticas; ou testes diretos,
quando analisam o volume e composi¢cdo (bicarbonato e
enzimas digestivas) do suco pancredtico propriamente dito.

Também podem ser utilizados para determinar intensidade
da doenca, ou melhor, da disfungdo pancreética, e orientar
dose de enzimas a serem repostas. Importante salientar
que o grau de anormalidade funcional da glandula é vari-
avel, dependendo, além do tempo de evolugdo da doenca,
também da etiologia da PC. Naqueles com PC alcodlica, o
tempo de aparecimento da insuficiéncia exdcrina e enddcrina
€ menor do que naqueles com PC tida como idiopatica.

Teoricamente, os testes funcionais diretos (que analisam
0 suco pancredtico) séo ideais, mas, na pratica clinica, sdo
invasivos, de custo elevado e ndo disponiveis N0 N0sSo meio.
Atabela 1 resume os principais testes funcionais que avaliam
FEP usados no diagnéstico de PC.

TESTES FUNCIONAIS INDIRETOS

Determinacéo de esteatorreia

A determinagdo de esteatorreia somente indica mé-absorgdo de
gordura, ndo definindo a causa dessa ma-absorcéo, porém pode
indicar diminui¢8o da lipase pancredtica. Outras causas para a ocor-
réncia da esteatorreia devem ser lembradas e afastadas. Além disso,
na PC, qualquer método de diagndstico de esteatorreia s6 é sensivel
em fases avancadas da doenca, com franca insuficiéncia pancreati-
ca, ou seja, muitas vezes ndo é necesséria esta determinacdo para
o diagnéstico da PC.

0O diagnastico laboratorial da esteatorreia € tradicionalmente realiza-
do pelos seguintes métodos:

+ Dosagem de gordura fecal em amostras de fezes de 72 horas.
+ Dosagem de gordura fecal em amostras de fezes de 24 horas.
* Pesquisa da gordura fecal em amostras de fezes coradas

pelo Sudan Ill.
+ Esteatdcerito.

DOSAGEM DE GORDURA FECAL EM AMOSTRAS DE FEZES DE
72 HORAS

E um método quantitativo que permite calcular a taxa didria de
excre¢do de gordura fecale padrdo ouro para quantificagdo da
esteatorreia, porém néo € especifico para doenca pancreética, ja
que diagnosticard esteatorreia também em outras situagdes como
em doencas da mucosa do intestino delgado, na sindrome do in-

testino curto, etc.

Este método tem vérias limitagdes e vem sendo pouco utilizado,
principalmente pela necessidade de dieta prévia hipergordurosa (ao
menos trés dias antes do inicio da coleta e durante toda a coleta)
e da parada na reposi¢do de enzimas pancreaticas (ao menos uma
semana antes do inicio da coleta e durante toda a coleta), atitudes
que podem causar ou acentuar dor abdominal. Além disso, a pré-
pria coleta das fezes por tempo t&o prolongado é fator limitante do
método.

Dosagem de gordura nas fezes maior que 7g/dia é considerado
anormal, embora na PC possa ser superior a 20g/dia.

DOSAGEM DE GORDURA FECAL EM AMOSTRAS DE FEZES DE
24 HORAS

Semelhante ao método descrito anteriormente, é mais usado para
monitorar a resposta a terapia com enzimas em individuos que
apresentam aumento inexplicado de esteatorreia, porém ndo sendo
empregado na rotina de diagndstico da esteatorreia.

PESQUISA DA GORDURA FECAL - SUDANII

Teste qualitativo servindo na triagem, porém tem baixa sensibilidade
para ma-absorcdo de gordura, geralmente detectando esteatorreia
acima de 2bg/dia ou mais. Por requerer pequena amostra de fezes,
tem maior aderéncia, porém tem falsos positivos em individuos uti-
lizando medicamentos como orlistat (Xenical®) ou ezetimibe (anti-
-hiperlipémico), ou ingerindo alimentos contendo gordura sintética
como olestra (usada em alguns alimentos dietéticos), que néo é nor-
malmente absorvida no intestino delgado mesmo por individuos sem
PC.

ESTEATOCRITO

Trata-se de um método quantitativo relativamente simples. Peque-
nas quantidades de fezes sdo homogeneizadas com areia e, ap6s
centrifugacdo, observa-se a formagdo de trés camadas: uma fase
sélida inferior (S), uma fase liquida intermediaria (L) e uma fase
superior (G) que constitui a gordura presente nas fezes; esta Ultima
¢ entdo quantificada e comparada a médias.

AVALIACAO INDIRETA DE
PROTEASES PANCREATICAS

Quimotripsina fecal

Como esta protease secretada pelo pancreas ndo sofre degradagdo
no intestino delgado (diferente da tripsina), pode ser dosada nas fe-
zes correspondendo a quantidade secretada pela glandula, estando
diminuida naqueles com PC, mas somente nas fases avancadas da
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doenca (sensibilidade de 50-80%), ou seja, é pouco sensivel nas
fases iniciais.Esta enzima € alterada pela ingesta de enzimas pan-
credticas, podendo ser Util para avaliar aderéncia ao tratamento. A
dosagem menor que 3 U/g sugere PC avancada.

Elastase pancreatica fecal

A elastase-1 pancredtica também é uma protease secretada espe-
cificamente pelo pancreas, que também é minimamente degrada-
da durante o transito intestinal e parece alterar-se precocemente
na PC. A concentracdo da elastase nas fezes medida por ELISA se
correlaciona bem com a secregdo pancredtica, ajudando no diag-
ndstico da IEP.

Dosagem menor que 100 pg/g é indicativo de PC avangada; ja valo-
res entre 100 a 200 ug/g sdo indeterminados, porém se associado a
outras evidéncias da doenga pode contribuir no diagnéstico. Valores
acima de 200ug/g sdo normais.

A sensibilidade do método é baixa nas fases iniciais da doenca (0-
65%) aumentando para 33-100% na PC avangada, com especifici-
dade de 29-95%.

Alguns trabalhos mostraram que a dosagem de elastase-1 fecal é
superior & dosagem de quimotripsina fecal. Também este método
ndo sofre influéncia da ingesta de enzimas pancreéticas exdgenas e
a amostra de fezes necesséria € pequena. Porém, o custo do exame
€ superior ao da dosagem da quimotripsina fecal.

Lipase fecal

Método de determinagdo imunoldgica da concentragdo da lipase
nas fezes também s € sensivel em fases avangadas da PC, ndo sen-
do afetado pela terapia de reposicdo enzimética, porém com custo
também elevado.

Tripsina sérica

A tripsina € a principal protease secretada pelo pancreas, mas sofre
degradagdo no intestino delgado distal, portanto sua dosagem fecal
ndo é (til no diagnéstico da PC. A deteccdo sérica por imunorreacdo
por RIA (Radio Immune Assay) ¢ um método sensivel, mas sé na PC
avancada. A sensibilidade varia de 33-65% na PC leve a avangada,
mas a especificidade é alta.

Dosagem menor que 20ng/ml é especffico para PC. De 20-29 ng/ml
¢ indeterminado, mas as vezes representam PC inicial. Valores supe-
riores a 150ng/ml séo indicativos de inflamagéo ativa no pancreas.

Teste Respiratdorio com Triglicerideos Marcados
com C*

Os testes respiratdrios, utilizando radioisétopos estéveis, sdo con-
siderados, desde ha alguns anos, métodos seguros, comodos e de
facil aplicagdo na prética clinica corrente.

O teste respiratério baseia-se na administragdo oral de um substrato
de triglicerideos de cadeia média marcado com'™C (TGM ®C), o qual
é digerido pelas enzimas pancredticas (lipase), sendo em seguida
absorvido e metabolizado com liberagéode "*CO, para a corrente
sanguinea e posterior eliminagdo, apds algumas horas, pelo ar expi-
rado, que é entdo dosado por um espectrometro. Entdo, este teste
avalia a capacidade de degradacéo dos triglicerideos ingeridos.

Valores de 'CO, exalados inferiores a 29% séo considerados
compativeis com IEP, com sensibilidade e especificidade de 89 e
810, respectivamente, tendo como referéncia a prova da secre-
tina-pancreozimina.Também sd é sensivel em fases avangadas da
IEP e ndo estd disponivel no nosso meio.

Teste de bentiromida e pancreolauril

A bentiromida e o dilaurato de fluoresceina (pancreolauril) sdo
substancias que sofrem acdo das enzimas pancredticas quimio-
tripsina e acil-transferase, havendo liberago de &cido para-amino
benzéico (PABA) e fluoresceina respectivamente. Estes substratos
serdo absorvidos pelo intestino delgado, metabolizados no figado e
excretados pelos rins.

Ap6s ingestdo da bentiromida ou pancreolauril, a dosagem renal
dos substratos correlaciona-se com o grau de suficiéncia pancreati-
ca, desde que problemas de absorg&o intestinal, metabolismo hepé-
tico e excrecdo renal sejam levados em conta. A dosagem urindria
de 50% ou mais da quantidade administrada é considerado normal.
Este teste também tem menor sensibilidade nas fases iniciais da do-
enga e ha alguns anos seu uso vem sendo abandonado no nosso
meio.

Amilase e lipase séricas

A determinacdo sérica de enzimas pancredticas como amilase e
lipase tem valor diagndstico muito limitado na avaliagdo da PC, no
sendo (til para o diagndstico da doenga propriamente, mas eventu-
almente contribuindo para indicar complicagdes como agudizacédo
da doenca (fases iniciais) e desenvolvimento de pseudocistos. J4 a
determinag8o de isoamilase € (til na investigacdo de hiperamilase-
mia inexplicavel.

TESTES FUNCIONAIS DIRETOS
OU INVASIVOS

Andlise do suco pancreatico apds estimulo
hormonal exdgeno - teste da secretina/

pancreazimina

Esta andlise mede a funcéo pancredtica apds estimulo fisioldgico ou
suprafisioldgico. Sem este estimulo ha grande dificuldade na avalia-
&0 da secrecdo pancredtica devido a ndo constancia na quantidade
de secrecdo basal pancredtica. O estimulo da glandula é feito pela
infusdo de secretina sintética, e/ou colecistoquinina (pancreazimi-
na), ou bombesina, ou ceruleina ou estas substancias associadas.
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H4 grande variac&o na dosagem e substancia utilizada, sem aparen-
te vantagem de uma técnica sobre outra.

A secretina vai estimular a secrecdo de bicarbonato e eletrdlitos pela
glandula. J& a colecistoquinina estimulard a produgdo de enzimas
pancredticas. O suco pancreatico é entdo coletado. A técnica da
coleta também é bastante varidvel podendo ser ou no duodeno por
meio de sonda naso-duodenal de duplo limen e baldes que permi-
tam a oclusdo do piloro e duodeno distal; ou por meio de aspiragdo
endoscépica; ou diretamente do canal pancreatico, principal por
sonda naso-pancreética inserida por via endoscépica durante CPRE.
O material coletado é analisado quanto ao volume, concentragdo de
bicarbonato, enzimas pancredticas entre outros parametros.

A coleta intraductal teria vantagens por ndo ocorrer contaminagdo
do suco pancredtico pela bile e suco gastrico presentes no duode-
no, além de ser possivel a realizagdo naqueles com gastrectomia e
reconstrucdo a Bl e BII. Por outro lado requer especialista em colan-
giopancreatografia endoscépica, estando sujeito as complicacdes
desse método. A coleta por meio de aspiracdo endoscdpica apesar
de atrativa parece néo ter relagdo custo-beneficio favordvel em rela-
¢do as outras formas de coleta.

Apesar de ser bastante sensivel (67-88%) e especifica (90-100%)
na detecgdo de estdgios iniciais da PC, a andlise do suco pancreati-
co apods estimulo hormonal exdgeno é método limitado pela dificul-
dade na colocacdo das sondas de coleta, que devem permanecer
por tempo relativamente prolongado na posigdo adequada, o que
¢ desconfortavel. Além disso, estd associado a falsos positivos até
meses apds um episodio de pancreatite aguda.

QOutras situagBes como cirrose hepatica e diabete também podem
estar acompanhadas de testes falsos positivos pela diminuicdo da
secrec8o pancredtica. Estes exames ndo sdo feitos na prética clinica
didria.

A dose habitual de secretina para estimulo pancreético 1U/Kg EV em
bolus (secretina Porcina) ou 0,2mg/kg (secretina humana sintética). Os
testes funcionais diretos como o teste da secretina tém sido pouco
utilizados, necessitando ainda simplificacéo para uso rotineiro.

AVALIACAO LABORATORIAL
DIAGNOSTICA - PANCREATITE
AUTOIMUNE

Na PC autoimune ocorre um processo inflamatério pancreético se-
cunddrio a agressdo de autoanticorpos (doenca autoimune), com
acentuado infiltrado linfocitério associado a fibrose do pancreas,
causando disfunc¢édo organica. A pancreatite autoimune seré confir-
mada quando da presenca de determinados critérios diagnésticos
como denso infiltrado linfoplasmocitdrio e acentuada fibrose peri-
ductal encontrado na andlise histopatoldgica do pancreas; presenca
de niveis séricos elevados de imunoglobulina G4; acometimento de
outros 6rgéos pelo mesmo processo autoimune; e pela resposta cli-
nica e radioldgica a corticoterapia.

Além disso, a detecgdo de autoanticorpos antianidrase carbonica e
antilactoferrina podem ajudar no diagnéstico, embora sejam pouco
disponiveis no nosso meio. Em muitos casos € feito somente a pes-
quisa de hiperglobulinemia, de fator antinuclear (FAN) e a dosagem
da IgG4 que pode estar elevada.

CONCLUSAO

A escolha de qual teste laboratorial serd feito leva em conta ndo
somente a sua acurdcia diagndstica, mas principalmente a sua
disponibilidade. E importante ressaltar que, na grande maioria das
situacBes, o diagndstico da PC dispensard exames laboratoriais
complementares e que estes devem utilizados de maneira individu-
alizada, indicando-se testes indiretos de fungdo pancreética por ndo
serem invasivos, associados a métodos de imagem.

E frequente a recomendago da dosagem da elastase-1 fecal, dis-
ponivel No nosso meio e que é minimamente degradada durante o
transito intestinal, além da realizagBo da tomografia do pancreas.
Porém a dosagem daelastase-1 fecal é (til somente nos casos de
insuficiéncia exdcrina moderada ou grave.

A dosagem de esteatorreia pode ser Util em alguns casos especi-
ficos, na avaliacdo da resposta a reposicdo exdgena de enzimas,
sendo restrito seu uso no diagnéstico da PC. Ha ainda necessida-
de de um teste laboratorial simples, ndo invasivo, com baixo cus-
to e acurdcia adequada para as fases iniciais da doenca. Até 14, é
necessério lembrar, que 0 seguimento clinico a longo prazo permi-
tird o diagndstico de muitos, sendo de todos o0s casos duvidosos.
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Tabela 1- Testes que avaliam a funcédo exdcrina do pancreas, utilizados no diagnéstico da PC

Avalia capacidade

Avalia concentracéo

Classificacao fo.ff:?on al Caracteristica digestiva do de enzimas
pancreas™** pancreaticas
Dosagem de . o
gordugra fecal - 72 | Teste fecal S;rir;(é)especmmdade -
horas
Dosagem de . o
_ Qordugra fecal 24 | Teste fecal tsalam Eg)eSpeC'f'C'dade =
Determinacéo | horas X
de esteatorreia e
Sim (especificidade
ga(rj%%relallfecal - Teste fecal baixa) -
- Sim (especificidade
Esteatdcrito Teste fecal baixa) -
Lipase fecal Imunorreagdo Teste fecal - Sim
Teste
Respiratério
com Utiliza Teste oral- g
N3o Invasivos Triglicerideos radioisétopos respiratorio Sim B @
Marcados
com 3C @'h
]%Légrotrlpsma Imunorreagdo Teste fecal = Sim
clastase-1 ELISA®* Teste fecal | - Sim
Tripsina sérica I(rglljér\wgiigagao Teste sérico | - Sim
Teste de
bentiromida- Iﬁitgrigral_ Sim -
pancreolauril
Ressonancia
Magnética Necessita uso de | Exame de _ B
apos estimulo | secretina * imagem
pancreatico*
Classico - sonda
nasoduodenal
de duplo limen. gﬂgggﬁg} - Sim
Necessita uso de
secretina *
Teste da Coleta por sonda
: secretina/ nasopancredtica. | Tubagem _ '
2605 pancreazimina* | Necessita uso de | pancredtica Sl
-Teste de secretina *
Lundh
Coleta no
duodeno durante
: Exame :
endoscopia. endoscopico | Sim

Necessita uso de

secretina *

*Né&o disponivel rotineiramente / **Testes que dependem da capacidade de absorgéo intestinal / **ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay)/
**** RIA(Radio Immune Assay)
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Achados encontrados na radiologia convencional

na pancreatite cronica

MARTA CARVALHO GALVAQ'

A radiografia panoramica do abdémen tem uma boa sensi-
bilidade para detectar a calcificagdo pancreatica (mais alta
que a da ultrassonografia e mais baixa que a da tomografia
computadorizada). Embora altamente sugestiva de pancrea-
tite cronica, sobretudo em pacientes alcoolistas, a calcificagdo
no leito pancreético tem outros diagnésticos diferenciais, como

hematoma e/ou infarto pancredticos, metastases, pseudocistos,
neoplasias cisticas e tumores neuroenddcrinos, entre outros.
AlteracBes calcificantes na coluna lombar e ateroma adrtico
podem ser confundidos com calcificagdo pancreética na inci-
déncia frontal, podendo ser diferenciados com a incidéncia em
perfil.

1. Professora Coordenadora do Curso de Radiologia da Fundagéo Técnico Educacional Souza Marques,Radiologista do Hospital da Lagoa (RJ) e

Titular do Colégio Brasileiro de Radiologia.
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Outro achado menos especifico que sugere massa na cabeca
pancredtica € a presenca de alargamento do arco duodenal, mais
bem visibilizado com uso de contraste oral baritado, mas que, hoje,
com a disponibilidade da ultrassonografia e tomografia computa-
dorizada, ndo constitui uma indicagéo formal para essa finalidade.
Aumentos focais em outros locais do pancreas podem determinar
rechago de algas digestivas.

A radiografia do térax deve complementar o estudo radioldgico,
pois pode identificar complicagdes, como derrame pleural e pseu-
docistos intratorécicos, entre outras.

REFERENCIAS

1. Perez-Johnston R, Sainani NI, Sahani DV. Imaging of chronic pancreatitis
(including groove and autoimmune pancreatitis). Radiol. Clin. N. Am. 2012;
50: 447-466.

2. Choueiri NE, Balci NC, Alkaade S, Burton FR. Advanced imaging of chronic
pancreatitis. Curr. Gastroenterol. Rep. 2010; 12: 114-120.

3. Raman SP, Salaria SN, Hruban RH, Fishman EK. Groove pancreatitis:
spectrum of imaging findings and radiology-pathology correlation. AJR.
2013;201(1): W29-W39.

4. Zamboni GA, Ambrosetti MC, D'Onofrio M, Mucelli RP. Ultrasonography of
the pancreas. Radiol. Clin. N. Am. 2012; 50:395-406.

Achados encontrados na ultrassonografia do abdémen

na pancreatite crénica

MARTA CARVALHO GALVAO'

Atrofia glandular, heterogeneidade parenquimatosa,
calcificac@es, irregularidade e/ou dilatagdo ductal e
complica¢des, como formagdes cisticas e/ou sdlidas,
dilatacdo das vias biliares e derrames intracavitarios,
podem ser detectadas a ultrassonografia transabdo-
minal. Ndo avalia pequenas alteragdes ductais (irre-
gularidades ou dilatagdes menores).
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Achados encontrados na tomografia computadorizada
do abdémen na pancreatite crénica

MARTA CARVALHO GALVAQ'

Atualmente, a tomografia computadorizada (TC) é o
método de imagem de escolha na avaliag&o inicial da
pancreatite cronica clinicamente suspeita. Aumento ou
atrofia do pancreas, dilatagdo do ducto pancredtico prin-

cipal, presenca de calcificagBes, pseudocistos, pseudo-
aneurismas, obstrucéo do tubo digestivo, espessamento
de planos fasciais e envolvimento dos ductos biliares sdo
achados e complicacdes detectaveis.
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A diferenciagdo entre pancreatite cronica e carcinoma pancrea-
tico, quando encontramos aumento focal ou difuso da glandula
e/ou alteragdo textural, €, por vezes, impossivel pelos métodos
de imagem, até mesmo pela ressonancia magnética e ecoen-
doscopia, sem a complementacao histoldgica.

Se hé extenso tecido fibroso, nota-se retardo da captagdo
por meio de contraste, o que dificulta ainda mais o diagnds-
tico diferencial. No entanto, é a presenca de calcificagdes
parenquimatosas o achado mais sensivel e especifico para
pancreatite cronica.

Presenca de mais de dez focos de calcificagdes parenquima-
tosas correlaciona-se com fibrose em estagio avangado. A
TC é mais sensivel para deteccdo de calcificagdes parenqui-
matosas que os demais métodos de imagem na&o invasivos.

A atualmente denominada pancreatite da goteira duode-
nopancredtica (groove pancreatitis) ¢ uma forma rara de
pancreatite cronica que afeta o espago entre a cabeca
pancredtica, o duodeno e o colédoco.

A causa é desconhecida, mas hd forte associagdo com o
abuso do dlcool, a hiperplasia da glandula de Brunner e a
obstrugéo funcional do ducto de Santorini (papila menor).
No entanto, pode ser dificil a diferenciagdo de malignidade
periampular apenas pela imagem.

Uma forma ndo rara de pancreatite cronica é a de etiologia
autoimune, como componente da sindrome IgG4.
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Ressonancia magnética na pancreatite cronica:

principais aspectos

ANTONIO ALEXANDRE DE OLIVEIRA SICILIANO'

As alteracdes ductais e parenquimatosas encontradas na pan-
creatite cronica podem ser demonstradas por vdrios métodos
complementares de imagem, como a colangiopancreatografia
retrégrada endoscépica (CPRE), a ecoendoscopia, a ultrasso-
nografia, a tomografia computadorizada (TC) e a ressonancia
magnética (RM).

Tradicionalmente, a CPRE tem sido considerada o método
padrdo ouro no diagndstico da pancreatite cronica. Nos Ulti-
mos anos, observa-se um progressivo avango nas técnicas de
obtencdo da imagens por RM, sobretudo a custa de estudos
mais répidos e com maior resolugdo espacial, consolidando
sua capacidade de detectar e caracterizar alteragdes do pa-
rénquima pancredtico e dos ductos biliares e pancreaticos.

Resumidamente, sdo obtidas sequéncias de imagem com
énfase na caracterizagdo tecidual, usualmente valendo-se da
utilizagdo de substancia de contraste (gadolinio), acrescidas
da técnica de colangiopancreatografia por ressonancia mag-
nética (CPRM), que gera imagens colangiogréficas a partir de
liquido estaciondrio, ou com fluxo muito lento, como a bile e 0
suco pancredtico.

Os aspectos de imagem mais tipicos da pancreatite cronica
s&o as calcificagdes, usualmente de dificil caracterizagdo nos
exames de RM, a atrofia parenquimatosa (Figura A), a dila-
tacdo do ducto principal e/ou secunddrios (Figura B), bem
como o padréo de estenose/dilatacdo ductal e a presenca de
cdlculos intrapancredticos e de pseudocistos.
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Sendo assim, a andlise morfolégica completa do pancreas pela
ressonancia magnética, nos casos confirmados de pancreatite
crénica ou nas suspeitas, deve incluir as sequéncias tradicio-
nalmente aplicadas para caracterizagdo tecidual (sequéncias
pesadas em T1, antes e ap6s a administragdo de contraste para-
magnético, e sequéncias pesadas em T2, ambas associadas a
técnicas com supressdo de gordura), bem como técnica para
andlise da morfologia ductal (CPRM) da arvore biliar e dos
ductos pancredticos. A pancreatite cronica se manifesta na
RM por achados no parénguima e nos ductos pancreaticos.

A fibrose e a inflamagdo cronica reduzem a intensidade de
sinal no parénquima pancreatico nas sequéncias pesadas em
T1 sem supressdo de gordura (Figuras C e D), aspecto que
fica mais nitido na sequéncia com supresséo de gordura (Fi-
guras E e F).

Figura A - Pancreatite cronica. Pancreas atréfico e
com dilatacédo do ducto (seta) Wirsung, em sequéncia
de RM pesada em T1.

Figura B - Pancreatite cronica. Dilatacédo difusa e
irregular (setas) do ducto Wirsung em imagem de
CPRM. Hepatocolédoco (HC).

Figuras C, D, E e F - Pancreatite cronica em paciente
com pancreas divisum. Pancreas atréfico, notando-

se parénquima com sinal difusamente reduzido na
sequéncia pesada em T1, destacando-se areas com
sinal normal, ndo acometidas pela fibrose no pancreas
ventral (seta em C e em E) e na cauda (setaem D e em
F). Os aspectos ficam mais nitidos nas imagens pesadas
em T1 com supresséo de gordura (Figuras E e F), onde o
parénquima poupado do processo inflamatdério cronico
torna-se mais evidente, com sinal elevado face ao seu
contetido proteico no interior dos acinos.
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Figuras G, H, | e J - Pancreatite cronica em paciente com pancreas divisum. Imagens obtidas precocemente (fase
pancredtica) ap6s a administarcéo IV de contraste paramagnético (gadolinio) demonstram o realce mais intenso
e homogéno no pancreas ventral (seta em G) e em area na cauda (seta em H), ambos poupados do processo

inflamatério crénico. A impregnacéo pelo contraste no parénquima acometido ocorrera de forma mais intensa na

fase tardia (Figuras | e J).

Além disso, hd também reducfo difusa da intensidade do realce
na fase precoce (Figuras G e H) apds a administragdo intravenosa
de contraste paramagnético (gadolinio), associado ao retardo na
obtenc&o do pico méximo de realce pés contraste do parénquima,
0 que determina um realce relativamente mais intenso na fase tardia
(figuras | e J)

Histologicamente, existe substituicdo do parénquima pancreatico
normal por tecido fibroso, que carece da estrutura e do conteddo
proteico acinar bem como é menos vascularizado. Apesar da difi-
culdade inerente ao método de detectar calcificagbes, € possivel
verificar a presenca de clculos, caracterizados pela presenca de
focos de “falha de enchimento” intraductal na CPRM.

A pancreatite cronica em fase inicial pode apresentar dilatagdo de
ductos secundarios, mas sua detecgdo pela CPRM ¢ limitada quando
comparada a CPRE, especialmente quando ocorre de forma discreta
e isoladamente no corpo e/ou cauda devido as limitagBes de reso-
lucdo espacial do método.

A dilatacdo do ducto pancredtico principal, quando ndo acompa-
nhada de focos de estenose, pode simular o padréo de dilatagdo
encontrado em outras entidades como, por exemplo, na neoplasia
papilar mucinosa intraductal. Entretanto, mais frequentemente
ocorre a forma de dilatagdo irregular associada a tortuosidade
difusa, com focos curtos (em sua maioria com menos de 1 cm de
extensdo) de estenose e dilatacdo alternados, aspecto que pode
ser identificado na CPRM com sensibilidade significativa. Vale

ressaltar, no entanto, que ha também formas focais/segmentares
de dilatag&o ductal, bem como formas caracterizadas pela formac&o
de massa inflamatéria em até 30% dos pacientes com pancreatite
cronica, ambas de dificil diferenciagdo do adenocarcinoma ductal do
pancreas. Existem, entretanto, aspectos na pancreatite cronica que
podem auxiliar na diferenciagéo com leséo neoplasica, utilizando-se
as técnicas de RM supracitadas:

* A dilatagdo do ducto pancredtico principal e dos ductos secundd-
rios distalmente ao foco de estenose € irregular e ndo uniforme,
notando-se com frequéncia outros focos estendticos curtos no
ducto principal e secundarios de aspecto irregular na CPRM;

* Também pode-se verificar a presenga de dilatagéo ductal no inte-
rior da massa inflamatdria, o que usualmente ndo ocorre no car-
cinoma;

* Atrofia da gldndula da-se de forma difusa na pancreatite croni-
ca, diferentemente do que ocorre no carcinoma, onde observa-se
atrofia intensa distalmente a lesdo, e

+ O carcinoma ductal se manifesta como leséo hipovascular apds a
administragéo de contraste paramagnético, isto €, a impregnagéo
de contraste na lesdo neopldsica é marcadamente menos inten-
sa do que no parénquima pancreatico normal adjacente, e alguns
trabalhos demonstraram, porém de forma inconsistente, maior
frequéncia de hipersinal nas sequéncias pesadas em difusdo nos
carcinomas ductais, quando comparados aos casos de pancreatite
crénica com formagdo de massa. Ainda assim, a biépsia perma-
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nece como a ferramenta diagndstica mais confidvel nos casos em
que a diferenciagdo pelos métodos de imagem entre neoplasia e
pancreatite cronica ndo é possivel.

A formagdo de pseudocistos € a complicagdo mais comum da
pancreatite cronica, ocorrendo em até 25% dos casos, indepen-
dentemente da coexisténcia de evento de pancreatite aguda. Usual-
mente se manifestam como pequenos cistos intrapancreaticos,
apresentam conteldo liquefeito e homogéneo, tem paredes lisas,
sem septacBes grosseiras e podem ou ndo apresentar comuni-
cacdo com o ducto pancredtico principal. Outras complicages da
pancreatite cronica incluem a formag&o de trajeto fistuloso, de pseu-
doaneurisma e trombose da veia porta e tributérias. Existe também a
possibilidade de estenose coledocociana, usualmente com aspecto
de afilamento progressivo e regular.

A pancreatite do sulco duodeno pancreético (pancreatite de sulco)
€ uma forma de pancreatite cronica rara, que acomete 0 espaco
potencial entre a cabega do péancreas, o duodeno e o colédoco.
Pode ocorrer envolvimento da por¢8o mais superior da cabeca
pancredtica e com aspectos na RM de dificil diferenciagéo de leso
neoplésica. Com frequéncia hd também estenose e espessamento
parietal do duodeno, associados a presenca de pequenas imagens
cisticas em sua parede. A estenose do hepatocolédoco é regular,
ndo abrupta, diferente do carcinoma ductal, que usualmente deter-
mina estenose irregular e abrupta, levando a ictericia obstrutiva.

A pancreatite autoimune representa cerca de 2-11% dos casos
de pancreatite crénica, é considerada como parte do conjunto de
afecgdes que constituem a doencga esclerosante associada a IgG4
e caracterizada por processo inflamatério primariamente linfoplas-
mocitério. Apesar de existirem também relatos de formas focais,
as imagens de RM mais comumente retratam uma glandula difu-
samente aumentada de volume, com perda do contorno lobular e
parénquima heterogéneo nas sequéncias pesadas em T2, asso-
ciados ao ducto pancredtico com leve reduc8o difusa e irregular

de calibre, ou mesmo de calibre normal na CPRM. Ocasionalmente,
observa-se halo peripancredtico com hipossinal apés a adminis-
tragdo de contraste, considerado mais especifico em relagéo aos
demais achados. Observa-se esclerose difusa e fibrose nas fases
mais avangadas, notando-se atrofia do parénquima nas regioes
acometidas.

Os métodos de imagem ofereciam técnicas de acurdcia limitada
na avaliagdo da pancreatite cronica, detectando e caracterizando
a doenga somente em estdgios mais avangados. Entretanto, os
avangos e 0 emprego adequado dos métodos néo invasivos, como
a RM e a CPRM, propiciaram um diagndstico e tratamento mais
precoce.

REFERENCIAS

1.  GabataT Kadoya M, Terayama N et al. (2003) Groove pancreatic carcinomas: raiological and pathological fin-
dings. Eur Radiol 13:1679-1684.
2.  IchikawaT,SouH, Araki T etal. (2001) Duct-penetrating sign at MRCP: usefulness for differentiating inflammatory

pancreatic mass from pancreatic carcinomas. Radiology 221 : 107-116.

3. Miler FH, Keppke ALWadhwa A et . (2004) MRI of pancreatis and its complications: part 2, chronic pancrea-
titis. Am J Roentgenol 183 : 1645-1652.

4. Raman S, Salaria S, Hruban R, Fishman E. (2013) Groove Pancreatitis: Spectrum of Imaging Findings and raciolo-
gy-Pathology Correlation. Am J Roentgenol 201: W29-W39.

5.  Sandrasegara K Nutakki K, Tahir B etal. (2013) Use of Diffusion Weighed MRI to Differentiate Chronic Pancreats
from Pancreatic Cancer. Am J Roetgenol 201: 1002-1008.

6. Shanbhogue A, Fasih N, SurabhiV etal. (2009) A clinical and radiologic review of uncommon types and causes of
pacreatitis. Radiographics 29: 1003-1026.

7. Sica GT, Miler FH, Rodriguez G, McTavish J, Banks PA. (2002) Magnetic resonance imaging in patients with
pancreatits: evaluation of signal intensity and enhancement changes. J Magn Reson Imaging 15: 275-284.

8. Siddigi AJ, Miller F (2007) Chronic pancreatitis: utrasound, computed tomography, and magnetic resonance ima-
ging features. Semin Uttrasound CT MR. Oct; 28(5): 384-94.

9. Viachou P, Khalli K Jang H et . (2011) IgGé related esclerosing disease: autoimmune pancreatitis and extrapan-
creatic manifestations. Radiographics 31: 1379-1402.

10. Winston CB, Mitchell DG, Outwater EK, Ehrlich SM (1995) Pancreatic signal intensity on T1-weighted fat saturation
MRimages: clinical correlation. J Magn Reson Imaging 5 : 267-271.

Contribuicédo da colangiopancreatografia retrégrada

endoscopica (CPRE) no manejo da pancreatite cronica

GLACIOMAR MACHADO!

Embora até o momento néo exista um verdadeiro padrdo
ouro, a endoscopia ainda é considerada o melhor método para
0 diagndstico de pancreatite cronica, especiaimente em um
subgrupo de pacientes com dor abdominal cronica e suspeita
diagndstica, mas que ndo apresentam evidéncias clinicas claras
de insuficiéncia pancreética ou imagenologia anormal. Atual-

mente, a posicdo ocupada pela endoscopia tornou-se ainda
mais forte, considerando-se, em conjunto, a complementagdo
da CPER pela ecoendoscopia que, além das imagens que
fornece, possibilita a colheita de material por meio de agulhas,
para avaliagdo histopatolégica. Do ponto de vista da CPER,
representam limitagdes ao exame papilas localizadas no inte-
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rior de diverticulos duodenais que tenham orificio de entrada muito
estreito. Pacientes gastrectomizados a Billroth Il com alga aferente
longa ou com reconstrugdo do transito a Y de Roux ou submetidos
a cirurgia baridtrica, cujas papilas se localizam a uma distancia fora
do alcance dos duodenoscdpios convencionais, sdo hoje factiveis
ao procedimento, com 0 uso dos enteroscépios-baldo(0es) assis-
tidos.

Atualmente, com o advento da pancreatografia por ressonancia
magnética e da ecoendoscopia, a CPER tornou-se um método
mais terapéutico que diagnéstico. Por exemplo: a estenose € a
littase no ducto pancredtico principal geralmente se acompanham
de hipertensdo canalicular.

No caso de estenose Unica localizada no ¢stio do canal pancreé-
tico principal, é possivel o tratamento endoscopico pela osteotomia
seletiva do Wirsung e nas estenoses mltiplas pelo emprego de
balbes hidrostéticos. Igualmente, na litiase pancredtica, é possivel
a extragdo dos célculos empregando as cestas de Dormia, apds a
realizagcdo de osteotomia e litotripsia mecénica ou por ondas de
choque.

Nas fistulas, a endoscopia possibilita a implantacéo de endopro-
teses plasticas, que devem permanecer até que ocorra seu fecha-

mento ou que se torne ébvio o insucesso dessa terapéutica. De
igual forma, é possivel a drenagem dos pseudocistos, principal-
mente 0s que estdo em contato com a parede posterior do esto-
mago ou duodeno, considerados de localizagdo ideal para abor-
dagem endoscapica.

Além disso, nos 10% a 30% dos pacientes com pancreatite cronica
que desenvolvem estenose da porgdo intrapancredtica do colé-
doco, a endoscopia oferece a alternativa de drenagem biliar por
endopréteses nos casos que representem alto risco cirdrgico.
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Papel da ecoendoscopia no diagndéstico

da pancreatite crénica

THIAGO ANDRADE TATAGIBA'

A ecoendoscopia (EE) deve ser indicada para o diag-
nostico de PC apds o insucesso dos outros métodos de
imagem.

A EE produz imagens detalhadas do pancreas. Esse
método possibilita avaliar critérios morfolégicos paren-
quimatosos (focos e traves hiperecoicas, lobularidade
glandular, cistos e calcificagdes) e ductais (ectasia ductal
principal e secundaria, irregularidade ductal, paredes
ductais hiperecoicas e calcificagdes), possibilitando esta-
diar a PC.

N&o existe padroniza¢do da técnica e a maioria das publi-
cacdes emprega terminologia ecogréafica ndo consen-

sual, dificultando a interpretacdo e a concordancia dos
achados, sobretudo entre os observadores. Organizando
os critérios morfolégicos ecogréficos, o 1° Consenso de
Rosemont (2007) propOs uma classificagdo diagndstica
gradativa.

A EE permite a deteccéo de alteraces da PC leve, possi-
velmente ndo visiveis em outros métodos de imagem,
unindo elementos qualitativos e quantitativos, no intuito
de estabelecer o diagndstico ecoendoscépico da PC por
meio da soma de seus critérios.

No entanto, tomando por base apenas achados ecoendos-
cépicos, ainda permanece controverso o diagnéstico da PC
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inicial. Com a progressdo da doenca, achados como célculos,
focos hiperecoicos, focos com sombra acustica posterior e
ectasia ductal principal podem estar correlacionados a insu-
ficiéncia pancredtica, possivelmente contribuindo com a
decisdo terapéutica.

Representando um novo recurso semiolégico ecografico, a
elastografia qualitativa e a quantitativa podem contribuir na
identificagdo gradativa dos diferentes grupos descritos na
classificagdo de Rosemont e da probabilidade de haver insu-
ficiéncia pancredtica.

Pelo risco de complicagéo e pela auséncia de critérios histo-
l6gicos definidos para PC, a indicagdo de pung&o ecoguiada
aspirativa com agulha fina (EE-PAAF) ficou restrita ao diag-
nostico diferencial das massas pancredticas, notadamente
das neoplasias malignas pancredticas.

Embora sem consenso e recomendando considerar a relagdo
custo-beneficio em cada caso, estudos recentes demonstram
qgue a EE-PAAF melhora o valor preditivo negativo da EE e,
combinada aos seus achados, pode contribuir na compre-
ensdo da fase de doenga.
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Dor na pancreatite cronica

Jorge CARVALHO GUEDES'

A dor é o sintoma cardinal da pancreatite cronica (PC),
ocorrendo em torno de 90% dos casos e, associada as
manifestagdes clinicas da insuficiéncia exdcrina e endo-
crina do pancreas, comp8em o quadro diagndstico clinico
da doenga.

Embora a dor possa se manifestar em episédios de exacer-
bacdo associados, em geral, a libag8o alcodlica e alimentar,
a maior parte dos pacientes apresenta dor visceral cronica
continua, localizada no abdome superior, com irradiag&o
para o dorso; e algumas vezes no hipocondrio esquerdo.

Em levantamento realizado no ambulatério de pancreas da
UFBA (Universidade Federal da Bahia), 81% dos pacientes
apresentaram essa forma de dor caracteristica, sendo que
32% com intensidade suficiente para tornar-se incapacitante.
Ador tem grande impacto na qualidade de vida, contribuindo
para a desnutrigdo por reducéo da ingesta alimentar.

Associa-se a perda da capacidade laborativa, as comorbi-
dades, a depressdo e a drogadi¢do. Considerando-se que
ndo hé& tratamento curativo efetivo para a PC, o controle da
dor é uma das principais metas terapéuticas, junto com a

1. Doutorado em Medicina e Salde pela Universidade Federal da Bahia, Brasill (2004) e Coordenador- Residéncia em Gastroenterologia da Universidade

Federal da Bahia - Brasil.
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recuperac8o nutricional e o controle do diabetes mellitus secun-
dério." Ainda que existam estudos mostrando a tendéncia a
extingdo da dor com o progredir da doenca, sua intensidade
e o periodo de tempo necessério para sua diminuicdo, supe-
rior a dez anos, indica a necessidade de medidas terapéuticas
efetivas.

MECANISMOS FISIOPATOLOGICOS

Os mecanismos da dor pancredtica sdo multiplos. Atribui-se
papel importante a hipertenséo intrapancredtica, que pode
ser intraductal, associada aos fendmenos obstrutivos decor-
rentes de alteracOes ductais e modificagdo da composi¢éo
do suco pancredtico, com precipitacdo proteica e de célcio, e
agravada pela estimulagdo secretéria provocada pelo élcool,
consumo de gordura e nicotina.

Pode haver ainda hipertensdo intraparenquimatosa, asso-
ciada a inflamag8o cronica e déficit na drenagem linfatica,
com isquemia tissular resultante. ®

O processo cronico de inflamacdo, com liberagéo de cininas,
prostaglandinas e citocinas, e atrago de células inflamaté-
rias, entre as quais mastdcitos, pode levar a dor, tanto por
estimulo neural direto, com infiltragdo perineural, como pelo
encarceramento das terminagdes nervosas em meio ao
tecido fibroso. *

Essas terminacBes sofrem hipertrofia e emaranhamento,
€ passam a expressar mais receptores de membrana com
hiperssensibilizacdo nociceptiva em resposta a estimulos
tissulares como acidose, pressdo osmdtica e mecanica,
peptideos da dor e metabdlitos do acido araquidénico. *

O TGF Beta e o NGF (Nerve Growth Factor) estédo entre os
agentes da inflamac&o que promovem a hiperssensibilizagdo
visceral. A hiperssensibilizagdo por modificagdo neural ocorre
também a nivel central, seja por recrutamento de novas vias
aferentes espinhais da dor, seja pela desregulacdo de vias
inibitérias descendentes*®®

Hé ainda reorganizagdo das éreas corticais de ativagao, tradu-
zidas inclusive por mudangas no EEG e nos exames funcio-
nais de bioimagem, que levam ao aumento da percepc¢éo
visceral, com alodinia e hiperalgesia. “°

Tais fatores complicam o tratamento da dor, pois 0s meca-
nismos se autoperpetuam. Desta forma, quanto mais precoce
o0 tratamento, maior a chance de éxito. O intervalo de tempo
entre o inicio dos sintomas e o tratamento, N0 NOSSO Meio,
pode chegar a seis anos, conforme a experiéncia da Bahia.

TRATAMENTO

O estabelecimento de evidéncias clinicas para o tratamento
da dor é dificultado pela falta de correlagdo entre dano estru-
tural, funcdo e sintomas. A comparagdo entre modalidades
de tratamento deve levar ainda em conta o tempo de inicio,
o fator etiolégico e a presenga de cofatores, como o taba-
gismo na génese da dor. Poucos estudos levam em conta
esses fatores, e ainda assim sua comparagéo € dificultada
pelas diferentes classificagdes de estadiamento empregadas.
Hé ainda a superposicdo do efeito placebo, que ocorre em
30% dos pacientes.!

O ponto principal para o tratamento € a abstinéncia alcodlica.
O élcool atua como agressor direto ao pancreas, aumentando
0 estresse oxidativo pericelular e os processos inflamaté-
rios com ativacdo das células estrelares, além de promover
estimulo secretdrio e modificagdes na composigdo do suco
pancredtico, aumentando a obstrucdo intracanalicular.’*¢

Pacientes que continuam a beber dificimente atingirdo um
controle satisfatério da dor. O tabagismo é outro fator impor-
tante na manutencdo dos estimulos dolorosos, com a nicotina
sendo fator direto de ativagdo neuropética, sendo um item de
mudanca comportamental mais dificil que a abstinéncia alco-
dlica. Pacientes com pancreatite cronica e tabagismo devem
se submeter a tratamento antifumo, inclusive com suporte
medicamentoso.

Quanto a dieta, a possibilidade de suplementacdo enzimatica
modificou o paradigma de supress&do de gorduras, o que difi-
cultava o consumo de calorias suficientes para o alcance do
valor energético total didrio.

Atualmente, propde-se dieta com composi¢do semelhante a
de individuos normais quanto ao consumo lipidico, acompa-
nhada do fornecimento de pancrelipase em quantidade sufi-
ciente para o processo digestario.

O consumo de alimentos com potencial antioxidante tem
sido proposto como importante estratégia no controle da
dor, com respaldo em estudos controlados. Em nosso meio,
avaliando-se 82 pacientes com PC, a melhora da dor esteve
correlacionada a melhora global do estado nutricional e ao
consumo energético diario adequado, mas ndo ao consumo
de Vitaminas A, C e E, nem Zinco ou Selénio."?4¢

Isso pode explicar 0 sucesso empirico obtido com a suple-
mentacdo de enzimas no controle da dor. Advoga-se que
essa suplementacdo, através da inibicdo do peptideo libe-
rador de colecistocinina, exerceria controle do estimulo
secretorio, com reducdo da dor.

Os resultados no uso de enzimas divergem entre os traba-
lhos. O controle da dor seria mais eficiente através do uso
de enzimas néo microcapsuladas. Os poucos estudos que

GED gastroenterol. endosc. dig. 2017: 36 (supl. 1):01-66



Il DIRETRIZ BRASILEIRA EM PANCREATITE CRONICA

chegaram a essa concluséo, entretanto, ndo estabelecem
parametros adequados para comparagao entre 0s grupos em
uso de enzimas microcapsuladas ou sem cobertura'*¢

Em nossa experiéncia, a administragdo de enzimas microcap-
suladas tem sido eficiente no controle da dor pancredtica, em
associagcdo com a melhora do estado nutricional e da quali-
dade de vida.

Aauséncia de resposta a suplementacéo pode ser decorrente
de inativagdo pela acidez géstrica ou ao uso em subdoses. E
interessante, nessas circunstancias, associar um inibidor de
bomba de préton e ajustar as doses, incluindo todas as refei-
¢Bes do dia, inclusive os lanches.'®

Quanto ao uso de analgésicos, a melhor estratégia é seu uso
escalonado. O uso de dipirona e paracetamol pode ser Util nas
dores mais leves, e analgésicos opioides estdo indicados para as
dores moderadas ou intensas, aferidas por escala analdgica'2*

A despeito de um potencial risco de agravamento dos
sintomas em fung¢do de provocar espasmo do esfincter de
Oddi, esse efeito, visto em ambiente experimental, ndo foi
demonstrado na clinica. O uso de codeina associada ao para-
cetamol dé conta da maioria dos casos.

Casos mais intensos podem ser controlados com tramadol.
Meperidina se associa & maior drogadi¢do, devendo ser
evitada. Na vigéncia de dor resistente aos opioides, as medi-
cacOes de efeito central analgésico podem ser empregadas.
A amitriptilina em doses baixas, associada aos analgésicos,
bloqueia, em nivel do sistema limbico, a passagem de esti-
mulos viscerais para o cértex cerebral, provavelmente por acdo
serotoninérgica, além de seu leve efeito anticolinérgico.®®

Dores cronicas intensas necessitam do uso de analgésicos
para dor neuropética, tais como gabapentina ou pregabalina.
A dose de pregabalina 75 mg, duas vezes, ao dia é empre-
gada com sucesso, podendo atingir 300 mg/dia. A pregaba-
lina tem efeito GABAérgico, lembrando-se que o efeito do
alcool no SNC é também através desse neurotransmissor,
devendo ser usada com cautela em pacientes que continuam
bebendo.?’

O efeito colateral mais temivel da pregabalina, entretanto, é a
hipoglicemia, sobretudo em pacientes com uso concomitante
de insulina. Uma vez que pacientes com PC ndo tém sintese
adequada de horménios antagonistas da insulina, como
glucagon, e podem ter neuropatia autonémica, gerando
déficit de liberacdo de catecolaminas, a hipoglicemia pode
ser grave levando ao coma e ao 6bito.’

A auséncia de resposta ao tratamento medicamentoso deve
ser abordada inicialmente através da busca de complicagdes
concomitantes; uma vez afastada a persisténcia de uso de
alcool e tabaco, e na vigéncia de uso adequado de medicagoes.

A possibilidade de Ulcera péptica deve ser cogitada, uma
vez que, em pacientes com PC, hd redugdo da secrecéo de
bicarbonato no suco pancredtico, reduzindo a neutralizacdo
do é&cido gastrico. A presenca de pseudocistos ou cistos de
retencdo, mesmo de pequeno tamanho, sobretudo em topo-
grafia de cabecga de pancreas, pode levar & persisténcia da
dor.

A ocorréncia de neoplasia de pancreas associada ndo pode
ser negligenciada nos casos de dor refratdria, consideran-
do-se a maior incidéncia desse tumor em pacientes com PC.

TRATAMENTO INTERVENCIONAL

O tratamento intervencional consiste em procedimentos
de drenagem ou ablagdo pancreética e neuroablagdo. A
drenagem pancredtica endoscOpica estaria indicada nos
casos de clara obstrugéo do ducto pancredtico principal. O
uso de stents pancredticos promove melhora temporéria e
complica-se com piora da obstrucdo e agudizacdes, e vem
sendo evitado."f8

Alitotripsia extracorpérea, indicada para os casos de obstrugéo
ductal causada por célculos, teve resultados decepcionantes,
inclusive ap6s tentativas de uso em nosso meio.

A abordagem cirdrgica, com resultados superiores a 70%
de alivio sintomético, tem sido indicada com ou sem ablacdo
cefalica do péancreas. Embora usualmente empregada em
casos refratdrios ao tratamento clinico, com dilatagdo do
Wirsung, os novos estudos fisiopatoldgicos referentes a dor
pancredtica neuropéatica sugerem melhores resultados em
casos mais precoces. %'

Temos indicado cirurgia com bons resultados em pacientes
com dor persistente sem dilatacdo importante do Wirsung.
A abordagem cirdrgica, embora deva ser feita por cirurgiées
experientes, pois dependente de curva de aprendizado, tem
atualmente indices de mortalidade baixos, embora a morbi-
dade, sobretudo representada pelas fistulas pancredticas,
permaneca como complicagdo ameagadora.'%910

Uma das principais complicagBes cirdrgicas, entretanto, € a piora
dainsuficiéncia enddcrina do pancreas com instalagéo do diabetes,
nem sempre prevista em fung&o das dimensdes da ablacdo prati-
cada, tendo em vista a disfungdo pancredtica prévia."'"

Os procedimentos paliativos de neuroablagdo, através da
destruicdo ou bloqueio do plexo celiaco, podem ser adotados
nos casos refratdrios, com pior prognéstico cirdrgico, pela via
percutanea, guiada por bioimagem por toracoscopia ou por
abordagem cirdrgica. 2 %#¢

O blogueio ou destruicdo do plexo celiaco raramente tem
resultados permanentes, necessitando de repeticbes por
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vezes com intervalos semestrais, sendo considerada uma
terapia paliativa de Ultima escolha na abordagem da dor.

PROCEDIMENTOS ALTERNATIVOS

Procedimentos tais como acupuntura, técnicas de relaxa-
mento e meditagdo, eletroestimulacdo percutanea, tém sido
indicados, inespecificamente, para casos de dor crénica, com
resultados varidveis e sem previsibilidade, dependentes dos
pacientes.*

CONCLUSOES

A dor pancredtica é o sintoma cardinal da PC, ocorrendo em
mais de 80% dos casos, tendo origem multifatorial e levando
a autoperpetuacdo por mecanismos de rearranjo neural.

A abordagem da dor é um dos objetivos principais do
tratamento da PC. Abstinéncia alcodlica e do tabaco sdo
passos essenciais para o controle da dor. A suplementacéo
enzimética tem sido empregada na maioria dos casos com
bons resultados empiricos, embora as evidéncias cientificas
para seu uso ndo sejam completamente estabelecidas. As
medidas dietéticas resumem-se ao consumo de alimentos
com potencial antioxidante, devendo ser evitadas dietas
muito restritivas. A analgesia deve ser escalonada conforme
a intensidade da dor, abrangendo de analgésicos comuns as
medicac¢Bes empregadas na dor neuropética.

A refratariedade da dor ao tratamento deve ser abordada
inicialmente na busca de complicagbes concomitantes. O
tratamento endoscopico ndo parece ser muito eficiente no
controle da dor. O tratamento cirdrgico é eficiente no controle
da dor, devendo ser cogitado precocemente nos casos de
dor intensa.
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Insuficiéncia Exdcrina na Pancreatite Cronica

Jost GALVAO-ALVES'

Insuficiéncia exdcrina do péancreas define-se como um
distdrbio da fungdo de secrecdo de enzimas acinares
(lipase, amilase, e proteases) e da produc¢do ductal de
bicarbonato.

A pancreatite cronica (PC), em especial a de etiologia
alcodlica, € a principal causa de insuficiéncia exdcrina do
pancreas (IEP) no mundo ocidental em adultos e esta deve
ser sempre considerada neste grupo de pacientes’.

A expressao clinica da insuficiéncia exdcrina é um evento
geralmente tardio na PC alcodlica (apds 10 anos do inicio
da doenga) e ainda mais na PC de outra etiologia - 20 a
30 anos. Isto se deve a grande reserva pancredtica em
que se observa que a esteatorreia (7 gramas de gordura
fecal/dia) s é percebida apds a destrui¢do de sua funcéo
exdcrina em 90% ou mais?. A digestéo de gordura no intes-
tino delgado é resultado principalmente da acdo combi-
nada de lipase pancreética e seus cofatores, em especial
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a colipase e dacidos biliares. A lipase é a mais instavel das
enzimas pancredticas. A amilase em quantidade significativa
e as proteases em mais de 20% s8o recuperadas no ileo
terminal ao passo que a lipase esta presente em menos que
1%. Isto se deve ao fato da lipase ser altamente sensivel a
atividade proteolitica das enzimas tripsina e, principalmente,
quimiotripsina.

A lipase é também inativada em pH d4cido, o que é comum
no portador de PC em razdo da pobreza de bicarbonato no
Suco pancreatico.

Agravando os fatores acima citados tem-se o fato de os meca-
nismos ndo pancredticos de secrec¢do de lipase serem muito
pobres (lipase gastrica e lingual). Logo, quando da insufici-
éncia exdcrina do pancreas, a ma-absorcéo de gordura e 0s
micronutrientes lipossoliveis (vitaminas A, D, E e K) serdo
0s mais prejudicados. A consequéncia é perda caldrica,
emagrecimento, desnutricdo, hipovitaminoses e, mais recen-
temente em avaliagdo do estado nutricional, tem-se incluido a
mensurag&o de zinco, calcio, magnésio, tiamina e &cido folico
que, por vezes, estéo reduzidos®.

Estas deficiéncias tém sido vistas em paciente aparentemente
bem nutrido e até com sobrepeso.* Aproximadamente 50%
dos pacientes com PC desenvolverdo esteatorreia, em torno
de 10 a 12 anos do inicio da doenga, e este inicio nem sempre
¢ facil de determinar. Acreditamos que tanto o inicio da PC
(diagndstico precoce) quanto o inicio da ma-absorg¢ao sejam
diagnosticados tardiamente.”

Estudos randomizados e placebo tém mostrado que o trata-
mento com suplemento de enzimas pancreaticas melhora
a esteatorreia, observada pelo aumento da absorco de
gordura, reducéo da excrecdo de gordura fecal, diminui o
peso e a frequéncia de evacuacgéo e melhora a consisténcia
das fezes.

A reposicdo enzimatica diminui os distirbios de motilidade
observados na insuficiéncia exdcrina do péancreas, decor-
rentes da liberacdo anormal de colecistoquinina (CCK) e poli-
peptidio pancredtico (PP) que tem, como consequéncia, um
maior tempo de esvaziamento gastrico, alteragdo da motilidade
antroduodenal e dismotilidade da vesicula biliar com reducéo
de seu débito. Estes fatores contribuem para a diarreia da PC°.

Embora incomuns sob o ponto de vista clinico, as deficiéncias
de vitaminas A, D, E e K podem cursar com diminuicdo da visdo
noturna, osteoporose, ataxia cerebelar e aumento do tempo de
protrombina, respectivamente. Enfase importante tem-se dado
a osteopenia e osteoporose neste grupo de pacientes®.

Em adigo, pode-se observar caréncia de vitamina B,, em razéo
de sua menor liberagéo de complexo B, - Fator Intrinseco e
supercrescimento bacteriano, comum na PC.

Com a reposigéo enzimatica, notaria ganho de peso, aumento
de micro e macronutrientes, porém, com associacéo de dieta
e reposicdo vitaminica adequadas.

TERAPEUTICA DE REPOSICAO
ENZIMATICA

A pedra angular da terapéutica da Insuficiéncia Exdcrina
do Pancreas recai sobre a reposicdo enzimética e o suple-
mento de micro e macronutrientes. Deve-se adotar uma dieta
frequente, balanceada, em pequenos volumes, sem sobre-
carga de gorduras mas n&o hipolipidica, pois isto a torna
pouco palatdvel e aumenta o risco de déficit de &cidos graxos
essenciais, como o &cido linoleico e de vitaminas lipossolu-
veis O uso de tabaco e dlcool devem se extintos.

As enzimas pancreéticas de origem suina séo consideradas a
melhor opg¢&o para o tratamento da insuficiéncia exdcrina do
pancreas e, quando com revestimento acidorresistente, ndo
serdo degradadas no estdbmago, podendo atingir o duodeno,
seu principal local de ag&o. Pancreatina e pancrelipase séo as
duas formas primérias de lipase disponiveis®'.

As enzimas bovinas sdo indicadas para aqueles que n&o
podem usar a suina, por motivos alérgicos ou religiosos, €
contam com 75% menos lipase, 0 que limita seu uso em
casos de esteatorreia.

PreparacBes de enzimas pancredticas originérias de micro-
bios (fungo e bactérias) também existem e parecem resis-
tentes a degradagdo &cida do estbmago. No entanto, a lipase
fingica é rapidamente degradada no duodeno por &cidos
biliares e proteases. J4 a lipase bacteriana mostra-se estavel
em ambos, estdmago e duodeno, podendo no futuro ser utli-
zada com sucesso.

Gens de lipase humana tém sido transferidos e expressados
por adenovirus recombinante, no entanto, aguardam-se
pesquisas futuras. Uma outra caracteristica do suplemento
enzimético é a capacidade de ser transportado através do
antroduodeno junto com o alimento triturado no estémago.
Isto se consegue com 0s compostos na forma de microes-
feras (1-2 mm de didmetro) que s&o transportados juntos
a0 quimo géstrico.

Por fim, a dose ideal de lipase em caso de insuficiéncia
exocrina do pancreas diagnosticada é de 25.000 a 50.000
unidades, de acordo com a nomenclatura farmacéutica
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americana (U. USP) ou europeia (U.F. Eur), administradas
durante as duas principais refei¢cdes e 25.000 U nas ingestas
menores (café e lanche) ¢/

Um estudo recente, prospectivo, comparou a ingestdo de
enzima antes, durante e apds as refeicdes e ndo houve dife-
renca de eficdcia quando ingeridas durante e apds, mas
ambas foram superiores aos que ingeriram antes da refeicéo.
Portanto recomendamos o uso durante a refeigdo®.

Em caso de insucesso da reposicdo enzimdtica em doses
convencionais, devemos dobrar a dose e/ou associar um
bloqueador H2 de histamina (ranitidina 150mg 2 vezes ao
dia) ou um inibidor de bomba de prétons (omeprazol ou
pantoprazol 40 mg/dia). Se apesar disso o quadro diarreico
se mantiver, deve-se investigar a presenga de enteropara-
sitoses (giardiase ou estrongiloidiase) e supercrescimento
bacteriano. O suplemento de cdlcio, magnésio, dcido fdlico,
vitaminas hipossoliveis e B12 dependerdo da caréncia
especifica de cada, avaliadas quando de suas mensuracoes
sanguineas®.

QUANDO INICIAR A TERAPEUTICA
DE REPOSICAO ENZIMATICA
PANCREATICA

Desde o inicio da reposi¢do enzimética em medos do século
XIX por Fles (1864) até os nossos dias, ndo ha consenso em
gue momento iniciar a administragdo de enzimas na IEP no
portador de Pancreatite Cronica (Lohr)®.

Durante o final do século passado, muitos utilizavam a estea-
torreia como indicador da terapia. Atualmente acredita-se
que, na PC, com sintomas apenas dispeptico j& devamos
introduzir a lipase pancredtica. Isto melhoraria também
estados de caréncia de macro e micronutrientes.

Esperar, para iniciar a terapéutica, que exista estea-
torreia, emagrecimento e desnutricdo nos parece por
demais tardio.

EFEITOS COLATERAIS

Reacdes alérgicas a proteinas suinas podem ocorrer. Hipe-
ruricemia e hiperuricostria com cristaldria e disuria tém sido
descritas em pacientes com fibrose cistica (FC) em uso
de suplemento enzimético. Colopatia fibrosante tem sido
descrito em criangas com FC usando 24.000 unidades de
lipase/kg/dia. Estudos recentes tém demonstrado que, para
tal efeito, estaria relacionado com enzima que tem altas doses
de copolimero metacrilico, usado como revestimento resis-
tente ao 4cido.

COMO MONITORAR A RESPOSTA
CLINICA

Finalmente, devemos considerar na fase terapéutica inicial a
avaliagdo periddica (1-2 meses) de nossos pacientes em uso
de reposi¢éo de enzimas e/ou micronutrientes.

Observar a resolugdo ou melhora dos sintomas como
dispepsia, diarreia, esteatorreia e medir 0 peso com avaliagdo
do indice de massa corporal (IMC).

Mensuracg8o laboratorial de nutrientes como as vitaminas
lipossoluveis (A, D, E, K), B12, tiamina, &cido fdlico, albumina,
pré-albumina, lipidograma, célcio e magnésio'.

O acompanhamento cuidadoso nos permitird o melhor
manuseio da reposi¢do enzimatica bem como a necessidade
de mudangas terapéuticas nutricionais.
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Terapéutica da insuficiéncia enddcrina

CoLumaNo JunaQuEIRA NETO!

DIABETES

O diabetes mellitus (DM) secundério ou tipo Ill é uma
grave complicacdo, que pode surgir no seguimento clinico
de vdérias doencas pancredticas de curso prolongado ou
mesmo preceder o diagndstico etiolégico definitivo do
comprometimento pancreético.

No momento do diagndstico, as causas evidentes do envol-
vimento pancredtico incluem: traumatismo do pancreas,
hemocromatose, mucoviscidose, cancer de pancreas e
as pancreatites cronicas associadas ao etilismo cronico,
doenca autoimune, pancreatite tropical e desnutricdo
grave. Outras vezes, o diabetes secundério surge sem que
se tenha um comprometimento pancredtico tdo evidente
quando surge em pacientes idosos (>70 anos), com peso
normal e auséncia de antecedentes familiares de pancrea-
topatia ou associados a um déficit exdcrino pancredtico. A
pancreatite cronica calcificante (PCC), associada ao etilismo
cronico, é causa frequente de DM secundario e esté dire-
tamente relacionada ao tempo de curso da doenga®*. Pode
surgir na fase inicial do diagndstico principalmente nas
formas oligosintométicas ou indolores.'

A frequéncia estimada dos disturbios da glicorregulagéo na
PCC esta em torno de 25 a 30 % em cinco anos, de 40 a
65% em 10 anos e de 43 a 80% apds 15 anos do diag-
nostico.>57° O risco de diabetes insulino-dependente é
de 12%-24% e 36% nos respectivos periodos de doenga'.
Vérios estudos epidemiolégicos demonstraram que o surgi-
mento dos calculos pancredticos nos exames de imagens
estd relacionado ao agravamento da fungdo enddcrina e o
surgimento do diabetes 5610

As resseccdes pancredticas distais (corpo e cauda)
podem agravar os riscos de diabetes. As pancreatectomias
esquerdas estfo associadas a diabetes em 60% apds cinco
anos contra 36% das duodenopancreatectomias®. O papel
das derivagdes Wirsungo-jejunais precoces como fator
protetor no surgimento de diabetes € discutivel *'*

MECANISMOS FISIOPATOLOGICOS

Na hemocromatose existe uma insulino resisténcia secun-
déria a sobrecarga de ferro intra-hepético e nas ilhotas

pancredticas, ocasionando um déficit da secregdo insulinica
associada ao aumento da resisténcia insulinica periférica em
fungdo da sobrecarga de ferro na musculatura®. Na muco-
viscidose, a insulinopenia é secundéria a destruicdo as ilhotas
de Langerhans por um fendmeno de fibrose e degeneracdo
gordurosa *. Nas pancreatites cronicas, em que a principal
causa é o etilismo (neste caso, pancreatite cronica calcifi-
cante), o processo inflamatério cronico peri canalicular difuso
evolui, comprometendo tardiamente as regides centro acinares
levando ao déficit hormonal. *2¢

A fisiopatogenia do diabetes na evolugdo das PCC estd
muito provavelmente relacionada aos mecanismos da
fibrose e destruigdo acinar e centro-acinar como demons-
tram as dosagens do peptideo C periférico em portadores
de PCC com ou sem disturbios da glicorregulagdo. Existe
uma correlagdo entre a baixa da secrecdo da insulina e a
secregdo exdcrina enzimatica. Ndo existem estudos que
justifiquem correlacionar o DB secundério a PCC a imuni-
dade humoral ou celular e a fatores genéticos. 2%

ASPECTOS METABOLICOS

O diabetes secunddrio a PCC raramente se complica com ceto-
acidose '“% e os acidentes de hipoglicemia sdo frequentes?%.
Nao existem estudos comparativos entre o diabetes da PCC e o
DM tipo I. A raridade dos acidentes de cetoacidose pode estar
relacionada a diminuicdo paralela de glucagon, que exerce um
papel importante no agravamento da cetoacidose do diabetes
tipo 118192627 Também ndo parece haver diferenca significativa
na necessidade de insulina entre os pacientes portadores de
DM tipo e DM secundério.

COMPLICACOES TARDIAS
DO DIABETES

As complicagBes tardias do diabetes secundério, sobre-
tudo aqueles relacionadas a micro angiopatias, sd0 menos
frequentes e mesmo a retinopatia € a glomerulopatia sdo
descritas como as de menor gravidade. O espessamento
da membrana basal capilar, que € um bom marcador da
micro angiopatia diabética, é encontrada em apenas 15%
dos pacientes com DM secundério contra 98% descritas no
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DM tipo | ®'. A retinopatia é observada entre 7 a 48% dos DM
29303233 - A porcentagem de retinopatia foi observada em 48%
apos oito anos de DM secundario . A nefropatia é observada
apenas apds 10 anos de doenca instalada seja nos DB secun-
darios ou no DM tipo I. Estudos sugerem que a micro angio-
patia diabética e suas complicacBes estdo mais relacionadas
aos desequilibrios metabdlicos do DB do que as desordens
imunoldgicas ligadas ao DM tipo |.

Na auséncia de tratamento especifico para a PCC de lado, a
corticoterapia para as PC autoimunes e o tratamento do fator
obstrutivo canalicular das pancreatites cronicas obstrutivas, rela-
cionadas as estenoses cicatriciais pds-pancreatites agudas € a
pequenos tumores intracanaliculares, modificar a histéria do DM
no curso das PCC se limita a lutar contra os fatores de risco para o
surgimento do diabetes e, uma vez diagnosticado, prevenir e tratar
as complicacOes cronicas e agudas.

FATORES DE RISCO

Etiologia
A etiologia alcodlica das PCC parece ndo estar associada direta-
mente ao risco de DM nem da insulino-dependéncia .

Complicacoes da PCC

Estatisticamente, o Unico fator clinico independente, associado
ao risco de DM, é o aparecimento de calcificagbes ', todas as
outras complicagdes; crises de pancreatites agudizadas, pseu-
docistos, estenose duodenal, trombose portal, colestase e
hepatopatia, ndo estdo associados a um risco maior de DM .

A obstrucdo canalicular pancredtica, acompanhando a
destruicdo parenquimatosa acinar, joga um papel menor no
surgimento de DM no curso das PCC .

Cirurgia Pancredtica

As melhores séries publicadas, comparando as duodeno
pancreatectomias cefdlicas e o risco de DM n&o mostraram
aumento significativo. As pancreatectomias cefdlicas sem
duodenectomias mostraram melhores resultados com relagdo
aos riscos de DM provavelmente em funcdo da preservacdo
do eixo entero-insulinico.®® Nas pancreatectomias esquerdas, a
maioria dos estudos mostra um aumento significativo do risco
de diabetes .

COMPLICACOES AGUDAS DO DIABETES

Hipoglicemia
E mais frequente no curso do DM do PCC do que no DM tipo .

Principais fatores:

« Insuficiéncia da contra regulagdo adrenérgica
ou glucagonica.
* Resisténcia periférica a insulina.
* Aporte nutricional ndo adaptado a atividade fisica.
« Insuficiéncia hepdtica associada.
* Persisténcia da consumacdo alcodlica.
* Aporte insulinico excessivo?'*'8
+ Cetoacidose diabética

Sdo raras no DM secundério da PCC em funcdo, sobretudo, da
hipoglucagonemia relacionada a fibrose parenquimatosa, diferente-
mente do DM tipo | que cursa com hiperglucagonemia.

As principais causas de cetoacidose nestes pacientes estdo
relacionadas a:

* Insulino terapia insuficiente.

« Complicagdes da Pancreatite Cronica Calcificante.

* Infecgdo.

* Aporte nutricional excessivo (associado ao aumento do
aporte de extrato enzimatico).

TRATAMENTO

Aterapéutica especffica do diabetes relacionado a pancreatite cronica
calcificante ndo apresenta diferengas marcantes em relagdo ao trata-
mento usual dos diabetes tipos | e II: Orientacéo dietética com aporte
calérico de acordo como IMC e indices glicémicos de jejum e pés
prandiais.

Observar a adaptagdo ao extrato enzimtico prescrito, pois muitas
formulagBes ndo apresentam biodisponibilidade enzimatica adequada
seja por alteragdo na conformagéo espacial da enzima pelo pH géstrico
(formulac@es ndo protegidas contra o acidez gastrica) ou condiciona-
das em cépsulas de dificil degranulag&o, impossibilitando a adequada
distribuicdo junto ao bolo alimentar.

Evidentemente que maior digestibilidade implica em maior absorgéo
de nutrientes com consequente hiperglicemia. Na PCC a necessidade
de insulinoterapia € minima, sobretudo quando existe um déficit con-
comitante da secre¢do de Glucagon e em pacientes desnutridos. A
utilizag&o de hipoglicemiantes orais € a opg&o inicial em determinados
casos seguida da insulinoterapia cuidadosa de acordo com os niveis
glicémicos dosados em periodos pré prandiais durante toda a jornada;
estas dosagens domiciliares poderdo auxiliar na posologia adequada
de insulina evitando-se assim os frequentes casos de hipoglicemias
frequentemente mais graves do que os episddios de hiperglicemias
moderadas.
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Avaliar e tratar as complicacoes
vasculares associadas a pancreatite crénica

ANDREA DE FARIA MENDES' MENDES, JOSE GALVAO-ALVES?

As complica¢Bes vasculares da PC, apesar de incomuns,
associam-se & elevada morbimortalidade, especialmente
se ndo diagnosticadas precocemente e tratadas de modo
adequado. Devem ser consideradas no diagndstico dife-
rencial de pacientes com PC, evoluindo com sangramento
intracavitario e/ou gastrointestinal.

Tais complicagdes decorrem de lesBes da vascularizagdo
pancredtica ou peripancredtica, podendo ser de origem
arterial ou venosa. O acometimento vascular de artérias
proximas ao péancreas esplénica, hepatica, gastroduo-

denal ou pancreaticoduodenal pode levar a formagdo de
lesdo cistica vascular denominada pseudoaneurisma. A
evolucdo do pseudoaneurisma € varidvel, podendo haver sangra-
mento arterial para o interior do pseudocisto (aumento do volume
do mesmo), para a cavidade peritoneal (hemoperitdnio) ou
sangramento para o interior do ducto pancreético (hemosuccus
pancreaticus).

Nesse Ultimo caso, o paciente pode apresentar-se clinica-
mente com quadro de hemorragia digestiva alta, que varia
desde sangramento gastrointestinal intermitente até hemorragia
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maciga com colapso circulatério e ébito. As complicages vascu-
lares da pancreatite cronica, associadas ao acometimento venoso,
resultam de inflamagdo e trombose da veia esplénica que apre-
senta anatomia vulneravel por localizar-se préxima a borda infero-
-posterior do pancreas podendo desencadear hipertensdo portal
segmentar, seletiva ou esquerda, com consequente formagdo de
varizes, predominantemente géstricas. Raramente ha compressdo
ou obstrugdo portal. A obstrugdo ou a trombose da veia esplénica
pode advir de diversas causas, como edema pancredtico, fibrose
e pseudocisto pancredtico, com estase venosa, lesdo da intima e
hipercoagulabilidade.

Clinicamente, tais pacientes podem ser assintomaticos ou apre-
sentar sangramento gastrointestinal de intensidade variavel (sangue
oculto, hematémese, melena, hematoquezia ou anemia ferropriva).

Os métodos de avaliagdo por imagem ultrassonografia abdo-
minal com doppler, angiografia por tomografia computado-
rizada ou por ressonancia magnética e ecoendoscopia s&o
fundamentais para confirmar a suspeita clinica de compli-
cacdo vascular em paciente com PC. Porém, a angiografia
mesentérica permanece com papel expressivo nesse
contexto clinico, pois, além de permitir o diagnéstico de
tais complicagdes e localizagdo da origem do sangramento,
possibilita conduta terapéutica.

Em pacientes com sangramento proveniente de pseudo-
aneurisma, a embolizagdo angiogréfica estd indicada, com o
intuito de promover hemostasia definitiva e/ou estabilizagdo
hemodinamica. Quando do insucesso ou indisponibilidade
do tratamento angiografico, o tratamento cirdrgico deve ser
feito, apesar de associar-se com alto indice de morbidade e
mortalidade.

A esplenectomia é o procedimento cirdrgico mais eficaz em
controlar, de forma permanente, o sangramento gastrointes-
tinal por varizes nos pacientes com trombose de veia esplé-
nica e hipertensdo portal segmentar.
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Como avaliar e tratar o pseudocisto pancreatico'?

Jost MARrcus RAso EULALIO!

DEFINICAO

Inicialmente descrito em 1761 por Morgagni, um pseu-
docisto pancreédtico pode ser definido como uma cole¢do
organizada, rica em enzimas pancreaticas, que surge como
consequéncia, e permanece apds, de um episddio de
pancreatite aguda, ou apds exacerbacdo de uma pancrea-

tite cronica. Este se desenvolve quando o ducto pancreé-
tico principal ou um dos seus ramos se rompe, liberando
secrecdo pancredtica para o retroperitdnio ou para os planos
peritoniais peripancreaticos. Sua parede se caracteriza por
ser formada por uma pseudo-cépsula fibrosa, sem epitélio
préprio 2. Por muitos anos, foram ainda classificados como
pseudocistos, colegdes com contetido varidvel, predomi-
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nantemente liquido, podendo ou ndo apresentar material necré-
tico e debris . Hoje, para que seja pseudocisto, o contetido deve
ser exclusivamente liquido. Para entendermos esta mudanga, é
necessdrio revisarmos inicialmente a definicdo proposta na clas-
sificagdo de Atlanta de 1992°. A definigdo de pseudocisto nesta
classificagdo era a seguinte:

Colegdo de suco pancredtico limitada por uma parede de tecido
fibroso ou de granulagdo, que se instala como consequéncia
de uma pancreatite aguda, trauma pancredtico ou pancreatite
cronica, comumente arredondado ou ovoide, apresenta parede
bem definida, requer 4 ou mais semanas apds o episddio de
pancreatite aguda.

Embora esta classificagdo tenha sido aceita e sua terminologia
tenha sido bem conhecida, um estudo de 2008 mostrava que a
mesma ja ndo era universalmente aplicada na literatura.*A possi-
bilidade de ter parede fibrosa ou de granulagdo sugere etiolo-
gias e comportamentos diferentes. O contetido naquela classifi-
cagdo podia ser totalmente ou parcialmente liquido, havendo ou
nédo necrose em seu interior.

A tendéncia para o refinamento do sistema original de modo
que a terminologia pudesse refletir as muitas variagdes nos
exames de imagem e as caracteristicas clinicas que existem em
pacientes com pancreatite, levou a mudangas consolidadas na
Classificagdo de Atlanta de 2012%. Basicamente, na nova clas-
sificacdo, o pseudocisto é uma colegdo exclusivamente liquida e
com parede fibrosa. As cole¢Bes com parede formada por tecido
de granulacdo e contelido misto em seu interior secundarias a
pancreatite aguda sdo atualmente caracterizadas como “necro-
seorganizada - walled off necrosis”.

A Classificacdo de Atlanta de 20125 define
pseudocisto pancreatico da seguinte forma:

‘O termo pseudocisto pancredtico refere-se especificamente a
uma colegdo liquida nos tecidos peripancredticos (ocasionalmente
pode ser parcial ou totalmente intra-pancredtica). O pseudocisto
pancredtico é rodeado por uma parede bem definida e ndo contém
essencialmente qualquer material sdlido. O diagndstico, geral-
mente, pode ser feito por critérios morfoldgicos. Quando é reali-
zada aspiragdo do contetido do cisto, € frequente encontrarmos
aumento da amilase. O pseudocisto pancredtico € consequéncia
do rompimento do ducto pancredtico principal ou de seus ramos
intra-pancredticos, sem necrose parénquimatosa em Seu interior.
Esta teoria sugere que o extravasamento de suco pancredtico
forma uma colegdo fluida persistente, localizada, com evolugdo
maior do que 4 semanas. Quando existe material necrdtico sélido
evidente dentro da cavidade cistica, mesmo com a malor parte
preenchida por liquido, o termo Pseudocisto ndo deve ser usado. O
desenvolvimento de um pseudocisto pancredtico € extremamente
raro na pancreatite aguda, assim, o termo pseudocisto pancredtico
na definicdo de pancreatite aguda pode mesmo cair em desuso.”

“O pseudocisto também pode surgir no cenario de uma pancrea-
tite necrosante aguda como resultado de uma “Sindrome de
Desconecgéo Ductal”, onde a necrose do parénquima pancredtico
do colo ou corpo da glandula isola uma porgdo remanescente
distal ainda vidver.

Nessa recente “revolucdo”, os pseudocistos devem ser distin-
guidos das: (1) colecBes fluidas agudas peripancredticas; (2)
colecBes necréticas agudas; (3) necrose pancredtica organi-
zada - walled-off necrosis - WON; e (4) neoplasias cisticas do
pancreas.

Colecéo Fluida Aguda Peripancredtica

Associadas a um episddio de pancreatite aguda edematosa. Ndo
tém cépsula e ndo penetram o parénquima pancreatico, somente
o circundam. Contém apenas elementos fluidos e, de regra, ndo
necessitam de qualquer terapia. Em geral, se resolvem com o
tempo. Algumas podem desenvolver cépsula fibrosa e, entdo, se
transformar em pseudocistos.

Colecédo Necrética Aguda

Associadas a um episddio de pancreatite aguda necrdtica.
Envolvem o péncreas e/ou tecidos peripancredticos e podem
conter elementos sélidos e sangue.

Com o passar das semanas, pode haver liquefagdo parcial ou
total do contetido necrético e desenvolvimento de uma “parede”,
capsula formada por tecido de granulagdo. A formagdo da
capsula de granulagdo muda o status da coleg&o.

Necrose Organizada (walled-off necrosis -
WON)

Corresponde a uma possivel evolugdo temporal de uma cole¢do
necrética aguda que ndo se resolve espontaneamente. Com
0 passar das semanas, ocorre liquefagdo parcial ou total do
conteldo necrético e desenvolvimento de uma “parede”,
cépsula, formada por tecido de granulagdo. A formacdo da
cépsula de granulagdo determina a necrose organizada (walled-
-off necrosis - WON).

A diferenciagdo entre necrose organizada (walled-off necrosis
- WON) e pseudocisto pode ser particularmente dificil através
de tomografia computadorizada. Isso porque os componentes
sélidos ou semi-sdlidos comuns na necrose organizada sdo
melhor definidos pela ressonancia magnética. Essa diferenciagio
tem implicagdes préticas, uma vez que o tratamento da necrose
organizada possui dificuldades e técnicas especificas.

Finalmente, os pseudocistos devem ser diferenciados dos
tumores cisticos. Nestes Ultimos, o tratamento é sempre quando
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existe suspeita ou confirmacdo de malignidade, a ressecgéo. A
diferenciacdo evita que seja feita uma incorreta drenagem interna
de um tumor cistico, tratamento preferencial para a maioria dos
pseudocistos sintomaticos ou complicados.

Com definicBes claras, a selecdo de pacientes pode ser mais
adequada e focada para a modalidade terapéutica com maior
chance de sucesso.

CLASSIFICACAO

D’Egidio e Schein, em 1991, descreveram a classificagdo
dos pseudocistos com base na etiologia (aguda ou crénica),
na anatomia ductal, e na presenca de comunicacdo entre o
cisto e o ducto pancredtico ®7#°. Foram definidos trés tipos
distintos de pseudocistos.

Tipo 1 ou pseudocisto “pds-necrético” agudo
- secundério a uma pancreatite aguda, associado com
anatomia ductal normal e raramente apresentando
comunicagdo entre o pseudocisto e o ducto.

Tipo 11 ou pseudocisto “pés-necrético” crénico

- desenvolvido ap6s agudizagdo de uma pancreatite
cronica. Neste caso, o ducto pancreético é doente mas
sem estenose, e frequentemente existe comunicagdo com
o0 ducto pancreético principal.

Tipo 11l ou pseudocisto de retencao

- desenvolvido em pacientes com pancreatite cronica
e, de regra, associado com estenoses e ou obstrugoes
ductais e com comunicagdo com o ducto pancreético.

Embora historicamente (til, esta classificacdo no discrimina
uma série de possibilidades que pode modificar o tipo de
terapia a ser proposto.

Nesse sentido, Nealon e Walser'® propuseram outra classi-
ficagdo, mais detalhada, composta de sete (07) tipos dife-
rentes, baseada na anatomia ductal e suas relagdes com o
pseudocisto.

Tipo I: ducto normal /sem comunicagdo com o
pseudocisto.

Tipo 1= ducto normal com comunicagdo ducto-cisto.
Tipo I11: ducto anormal com estenose e sem
comunicagdo ducto-cisto.

Tipo IV: ducto anormal com estenose e comunicagdo
ducto-cisto.

Tipo V: ducto anormal com obstrugdo completa “cut-off”.
Tipo VI: pancreatite cronica, sem comunicagdo
ducto-cisto.

Tipo VII: pancreatite crénica, com comunicagdo
ducto-cisto.

Com o advento e aceitagdo da Classificagdo de Atlanta de
2012, os pseudocistos passam a ser entidades principal-
mente associadas a pancreatite cronica. Como as classifica-
¢Bes acima mesclam situacBes em que colecdes se formam
nas pancreatites aguda e cronica, e incluem colecbes que
ndo sdo consideradas pseudocistos pela nova Classificagdo
de Atlanta (2012)%, a tendéncia € que as mesmas sejam
adaptadas ou abandonadas.

De toda forma, para a pancreatite cronica consideramos
validos o tipo lll de D’Egidio, e os tipos VI e VIl de Nealon.

DIAGNOSTICO

Histéria e exame clinico de pancreatite cronica, associados
com exame de ressonancia magnética ou tomografia, eviden-
ciando alteracbes pancredticas compativeis (calcificacdes
pancredticas, ducto pancreatico em rosario, atrofia parenqui-
matosa) e colecdo peri-pancreética exclusivamente liquida com
mais de quatro semanas de evolugdo. Estes sdo os achados
que compdem o diagndstico tipico de um pseudocisto. Nem
sempre é tdo simples. Por vezes néo existe histdria pregressa
de pancreatite e nem sempre a pancreatite cronica exibe calci-
ficagdes.

A ressonancia magnética é o exame ideal para identificagédo de
um pseudocisto uma vez que Se caracteriza melhor as cole-
¢Oes organizadas (WONSs) secunddrias aos processos agudos.
Recentemente, foi demonstrado que a tomografia computado-
rizada identificou 23% de debris em colegdes pds-necrdticas,
enquanto a ressonancia magnética identificou os mesmos
em 89% dos pacientes'*%. Para o planejamento do trata-
mento, é importante termos informagdes detalhadas sobre o
ducto pancredtico, bem como a relacdo anatémica entre este
e o pseudocisto. A colangiopancreatorressonancia magnética
(CPRM) é menos invasiva e serd o exame de escolha na maioria
dos casos.

Na prética clinica, os exames mais utilizados para o diagndstico
e para a decisao terapéutica sdo: Tomografia Computadorizada
multi-canais, Ressonancia Magnética Nuclear com pancreator-
ressonancia, Colangipancreatografia Endoscépica Retrograda
e Ecoendoscopia com pungéo e bidpsia. Estes quatro exames,
em conjunto, sdo capazes de definir a anatomia do parénquima
pancredtico, do ducto pancredtico, as relacfes anatdbmicas
entre o pseudocisto e suas adjacéncias, bem como se existe
ou ndo comunicagdo entre 0 pseudocisto e o ducto pancreético
principal.

A Tomografia Computadorizada é o exame mais disponivel e
difundido, mas néo define tdo bem a anatomia do ducto pancre-
tico, nem a presenca de debris no interior de uma colecdo.
Util no diagnéstico diferencial de lesées parenquimatosas asso-
ciadas a uma imagem cistica.
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A pancreatorressonancia tem a vantagem de n&o ser invasivo,
néo possui as complicagdes da CPER, mas também ndo oferece
0 mesmo padrdo de detalhe e informagdo sobre o ducto
pancredtico. A utilizagdo de secretina para estudo dinamico
aumenta a capacidade da pancreatorressonancia fornecer
detalhes anatdbmicos dos dutos pancredticos, mas raramente
esta disponivel em nosso meio.

ACPER deve ser ponderada cuidadosamente devido as suas
complicagdes, mas, dentre as quatro modalidades acima, € a
que oferece a melhor e mais pormenorizada visdo anatémica
e dindmica do ducto pancredtico. Importante nos casos de
suspeita de sindrome de desconeccgdo distal, por ser mais
sensivel que a pancreatorressonancia“'*?,

A Ecoendoscopia tem a vantagem de poder fornecer material
puncionado do interior da colec8o para andlise bioquimica e
citopatoldgica. Estudos recentes tém comprovado a relevancia
destas informagdes para o diagnéstico diferencial e planeja-
mento do tratamento dos pseudocistos. * '°

Nas colegBes peripancredticas, em que a relagdo com pancre-
atite crénica ndo é evidente, deve ser estabecido o diagndstico
diferencial entre pseudocisto e neoplasia cistica do pancreas.
Neste processo € necessdria a compreensdo e pesquisa de
diversos fatores, como a histéria da doenca, a revisdo de exames
de imagem antigos quando estes estdo disponiveis e, em alguns
casos, deve ser feita a andlise bioguimica e citoldgica do liquido

peripancreético’'%(tabela 1).

Tabela 1. Diagnéstico diferencial das lesées cisticas

do pancreas

CAS NCM CAM Pseudocisto
CEA baixo alto Alto Baixo
CA 125  varidvel varivel Alto Baixo
CA 19-9 varidvel varidvel-alto  varidvel-alto  Varidvel
Amilase  baixo-alto  baixo-alto baixo-alto Alto
Lipase baixo baixo Baixo Alto

CAS - cistoadenoma seroso, NCM — neoplasia cistica mucinosa;, CAM —
cistoadenocarcinoma mucinoso

Uma neoplasia cistica pode resultar em um processo infla-
matério moderado do pancreas que, por sua vez, pode
mimetizar pancreatite cronica. Esta situacdo é particular-
mente mais frequente nos casos de Tumor Papilar Mucinoso
Intraductal.

E importante que toda a histdria radioldgica disponivel do
paciente seja revista. Uma tomografia abdominal pode definir
a presenca ou auséncia da lesdo cistica ao longo do tempo.
Quando né&o existe esta possibilidade, os exames de resso-
nancia magnética e ultrassom endoscopico podem auxiliar
no diagndstico diferencial. Ambos podem revelar septacdes,

componente sélido dentro do cisto, ou uma comunicagdo
entre o cisto e o ducto pancredtico principal. "'

Ressaltamos que a comunicag8o entre o ducto pancreético
principal e o cisto pode ocorrer tanto em uma pancreatite
crOnica com pseudocisto associado como em uma neoplasia
papilar mucinosa de ducto principal. No primeiro caso,
em geral, existem outros sinais associados de pancreatite
cronica como calcificagcbes e mdltiplas estenoses ductais.
No segundo caso, a lesdo cistica se associa com dilatacdo
do ducto principal. Se ainda assim o diagnéstico permanece
indefinido, deve ser feita aspiragdo do cisto com andlise
citoldgica e testes bioquimicos.'®

Finalmente, é fundamental termos em mente que as informa-
cOes sobre a arquitetura ductal podem afetar o tratamento
de um pseudocisto, 0 que justificou o desenvolvimento de
diferentes classificagdes.*'

Os principais exames utilizados para se obter informagdes
sobre a anatomia ductal pancredtica em pacientes com pseu-
docisto sdo a CPER e a pancreatorressonancia. N&o existe
consenso sobre a sele¢do de pacientes, sobre 0 método, ou
sobre o tempo ideal de realizagdo de cada exame. Se apenas
um, ou se os dois exames devem ser realizados. Ao conside-
rarmos a drenagem interna versus a drenagem percutanea,
uma série de casos sugere que a CPER deve ser realizada
antes da interveng&o para guiar o tratamento. '

Outro estudo retrospectivo defende a utilizagdo da CPER
conforme algoritmo e relata menos efeitos adversos nos
pacientes tratados segundo o algoritmo?’. Porém, os bene-
ficios de se definir a anatomia ductal com CPER devem
ser ponderados com o risco potencial de infeccdo de uma
colecdo fluida estéril.

Devido a este risco, a CPER é geralmente realizada imediata-
mente antes de uma intervencéo planejada. A pancreatorres-
sonancia oferece uma alternativa ndo invasiva e pode ter sua
qualidade aumentada com a inje¢do de secretina. Com esta
técnica pode ser feita a avaliagdo detalhada da arquitetura
ductal, bem como a avaliagdo da capacidade funcional do
parénquima.

Infelizmente, em nosso meio, a ressonancia com secretina
¢ disponivel apenas em alguns centros especializados. N&o
identificamos estudos comparando diretamente a qualidade
da informacdo diagndstica obtida pela CPER em relacdo
aquela obtida com a pancreatorressonancia para o diagnds-
tico e tratamento de pseudocistos pancreaticos especifica-
mente.

Nossa opinido pessoal é de que a CPER seja realizada caso
a Ressonancia Magnética e a TC ndo oferegam informa-
¢Oes suficientes para a decisdo terapéutica. A CPER deve
ser realizada quando se pondera a drenagem externa de um
pseudocisto.
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COMO TRATAR UM
PSEUDOCISTO PANCREATICO?

Principios gerais: indicacoes de tratamento
dos pseudocistos pancreaticos

Até a década de setenta (1970), o tratamento dos pseudo-
cistos era empirico devido a falta de informagdes sobre sua
fisiopatologia e histéria natural.

Em 1979, Bradley e cols. publicaram um estudo examinando
a histéria natural de 54 pacientes quanto ao risco de compli-
cacdes e encontraram relagdo com o tempo de evolugéo .
Pacientes ndo tratados tinham maior risco de complicagéo
(46%) apos sete semanas de observacgéo.

E este risco era maior que o risco da cirurgia.”? Na década
seguinte, pacientes cujos pseudocistos ndo se resolviam em
até seis semanas eram submetidos & drenagem entérica com
mortalidade de 7% e morbidade > 40% . A terapia cirdrgica
predominou até o inicio dos anos 90 quando dois estudos
sugeriram que o risco de complica¢des estava associado com
o0 tamanho da les8o. Pseudocistos assintomaticos menores
que 6,0 cm poderiam ser acompanhados conservadora-
mente por tomografia. Os demais deveriam ser operados.'®%

No estudo de Vitas e Sarr, curiosamente, sete pacientes com
pseudocistos maiores que 10,0 cm foram apenas observados
com sucesso. Esta conduta passou a sofrer variagdes com a
introdugdo da pungdo percutanea para pseudocistos e para
colecdes fluidas agudas.?? A caréncia de parametros para
indicacdo deste procedimento e a pouca compreenséo das
diferencas de comportamento entre pseudocistos, com ou
sem comuniagdo com o ducto pancreético, se associou com
alta morbidade e necessidade de tratamento cirlrgico em
mais de 30% dos pacientes tratados por pungdo.?

As linhas de tratamento tradicionais se baseiam em poucos
estudos nivel lll e IV, tornando a evidéncia destas recomen-
dacgdes limitada . Em contraste com o tratamento tradicional,
guiado por um tamanho e um tempo de duracdo arbitrdrios,
as evidéncias recentes indicam que o tratamento endosco-
pico ou cirtirgico deve ser reservado para 0s pacientes que
desenvolvam sintomas, ou que desenvolvam alguma compli-
cacéo.

Atualmente, a disponibilidade limitada de estudos clinicos
prospectivos sugere que este campo permanece aberto para
a pesquisa #. Como o nimero de pacientes por instituicdo
é pequeno, um estudo multicéntrico seré necessdrio para
responder esta questdo.

Quando um pseudocisto se desenvolve, o conhecimento
atual sugere que os mesmos podem ser tratados de forma
expectante, exceto se apresentarem sintomas ou complica-

¢Bes relacionadas. Estes sintomas geralmente est&o relacio-
nados com um efeito de massa do pseudocisto, ou com a
resposta inflamatéria associada. Eles incluem dor abdominal,
saciedade precoce, perda de peso e febre persistente.

As principais complica¢Bes séo a infecgdo do pseudocisto,
das vias biliares, obstrugdo pildrica, ruptura para a cavidade
peritonial livre, ou trombose vascular levando & hipertensdo
portal segmentar. A erosdo para vasos adjacentes pode
causar um pseudoaneurisma, ou mesmo hemorragia impor-
tante para o trato gastrointestinal, ou para a cavidade peri-
tonial.

Aintervengao preventiva esta indicada se os achados clinicos
e radiolégicos indicarem erosdo para o hilo esplénico ou um
pseudoaneurisma em expansao.

Qual a tendéncia para o desenvolvimento
de complicacoes ?

O tratamento das complicagOes dos pseudocistos tem sido
pouco abordado em estudos controlados. Consequente-
mente, as abordagens correntes se baseiam em relatos
observacionais e na experiéncia de alguns cirurgioes.

Pseudocistos gigantes foram definidos por alguns como
maiores que 15,0 cm de didmetro %, ou maiores que 10,0
cm de diametro *¢. A observag&o inicial de que pseudocistos
maiores que 15,0 cm obrigatoriamente necessitariam inter-
vengdo ndo foi corroborada por estudos caso-controle ou
coorte.

No estudo caso controle de Soliani *¢ e colaboradores, 41
pacientes com pseudocistos maiores que 10,0 cm (incluindo
19 maiores que 14,0 cm) foram comparados com 30
pacientes com pseudocistos menores que 10,0 cm. Ndo
foram encontradas diferencas entre os dois grupos no que
diz respeito & morbidade, mortalidade ou recorréncia apés
o tratamento. O risco de complicagdes graves em pseudo-
cistos assintomdticos tem sido referido como<<100p 5 ¢,

Baseados nestes estudos limitados, até o momento n&o
existem indicadores clinicos ou achados anatdbmicos que
consigam predizer a tendéncia para complica¢des, incluindo
o tamanho.

Diferentes abordagens no tratamento
do pseudocisto pancreatico sintomatico

Pseudocistos sintomaticos ou com complicagbes devem ser
tratados preferencialmente por drenagem interna. As vias de
acesso para drenagem interna incluem Tratamento Endosco-
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pico, Tratamento Cirdrgico Videolaparoscépico, Tratamento
Cirargico Aberto.

Nos Ultimos anos, o tratamento endoscépico se tornou
progressivamente a opcao priméria com dois tipos diferentes
de abordagem*-%6: (1) drenagem endoscépica transmural e
(2) drenagem transpapilar.

A primeira é realizada quando o pseudocisto deforma ou
abaula a parede géstrica ou duodenal. A ecoendoscopia, por
detectar a espessura da parede e vasos em seu trajeto, é
util para a seguranca e efetividade da técnica. A drenagem
transpapilar € mais efetiva para pseudocistos de tamanho
moderado, préximos da cabega do pancreas e com comu-
nicacdo com o ducto pancredtico. Até 85% dos pacientes
tratados por estes métodos obtém bons resultados a longo
prazo, desde que se abstenham do uso do dlcool.

A despeito do atual sucesso da drenagem endoscopica®®, os
pseudocistos mais complexos continuam a ser abordados
preferencialmente por cirurgia. Uma vantagem adicional
da cirurgia é a possibilidade de se obter um fragmento da
capsula para andlise histoldgica.

A via laparoascopica tem sido prograssivamente mais utiliza-
da.*”"%°As abordagens laparoscopicas mais comuns sdo: (1) a
cistogastrostomia com abordagem gastrica através da bolsa
omental, (2) o procedimento combinado de laparoscopia e
endoscopia, (3) a cistogastrostomia por abordagem anterior
do estdbmago semelhante a técnica aberta, e (4) a cistojeju-
nostomia.*’-*°

Drenagem Endoscoépica x Drenagem
Cirdrgica

Existe caréncia de estudos controlados na literatura em
relagdo a esta questdo. O procedimento tradicional por via
aberta para pseudocistos sintomaticos, ndo infectados, é
a cistoenterostomia (drenagem interna). Mas mesmo em
relacdo a esta conduta tradicional, ndo hé estudos contro-
lados para guiar a selecdo de pacientes ou o tipo de
operagéo. A topografia do cisto e suas relagdes anatbmicas
mais proximas sdo fatores importantes que guiam o cirurgido
a optar por uma drenagem gastrica, duodenal ou jejunal.

Entre os estudos retrospectivos, citamos dois que compa-
raram o tratamento cirdrgico e o endoscopico. O primeiro
comparou 79 pacientes que apresentaram complicagfes da
drenagem percutanea, endoscdpica, ou ambas, com 100
pacientes submetidos ao tratamento cirdrgico somente.?”:
O trabalho sugere que as complicagcbes sdo menores nos
pacientes com tratamento cirdrgico. Porém o numero de
pacientes com sucesso no tratamento n&o cirdrgico é desco-
nhecido.

O segundo, um coorte retrospectivo, comparando 10
pacientes submetidos & cistogastrostomia com 20 pacientes
submetidos a drenagem endoscOpica transgastrica, néo
demonstrou diferenca nas taxas de sucesso entre 0s grupos,
complicagdes dos procedimentos ou necessidade de rein-
tervencao. 2

A drenagem endoscopica tem sido aplicada para pseudo-
cistos e para necrose pancredtica. Baron e colaboradores?,
em revisdo retrospectiva, drenaram a cole¢do em 113 de
138 pacientes (82%), com tempo médio de resolugéo de 40
dias. Pacientes com pseudocistos cronicos (classificagéo da
época do estudo) tiveram maior probabilidade de resolucdo
(59 de 64 pacientes, 92%) que aqueles com pseudocistos
agudos (23 de 31 pacientes, 74%, p = 0,02), ou necrose (31
de 43 pacientes, 72%, p = 0,006).

Na andlise multivariada, os pseudocistos cronicos foram
marcadores de sucesso da drenagem. Necrose foi um
marcador de insucesso, complicagdes e recorréncia. Estes
autores demonstraram a viabilidade desta técnica para o
tratamento de pseudocistos sintomaticos por endoscopia®*?”

A drenagem endoscépica tem sido descrita pelas técnicas,
transpapilar, transgdstrica e transduodenal 3'.

A abordagem transpapilar requer que o pseudocisto se
comunigque com o ducto pancreatico principal, e que ndo haja
septa¢des importantes que impegam a drenagem completa.
As estenoses ductais, se identificadas, podem ser dilatadas
por baldo, apés a qual, uma prétese é deixada dentro do
ducto pancreatico.

Para a drenagem endoscdpica transentérica (transgastrica
ou transduodenal) ser realizada com seguranca, € neces-
sario que seja identificado um abaulamento intraluminal
perceptivel durante a endoscopia tradicional. Quando isto
néo é possivel, € necessério o apoio do ultrassom endosco-
pico (USE) na busca de evidéncias de espessamento parietal
e areas de aderéncia entre as paredes do tubo digestivo e
0 pseudocisto. Uma vez que 0 acesso seja estabelecido, o
orificio é dilatado por baldo. Um ou mais pigtails podem ser
deixados com o0 objetivo de manter a cistoenterostomia. Um
estudo prospectivo e randomizado recente sugere que a reti-
rada precoce destes drenos se associa com recorréncia do
pseudocisto, provavelmente por obstrugdo ou fechamento
prematuro da cistoenterostomia.®?.

O uso de grampeadores cirdrgicos acoplados ao endos-
copio para criar a cistoenterostomia endoscoépica poderd, no
futuro, superar esta limitagdo ajudando a criar uma comu-
nicacdo com o didmetro adequado *. A disponibilidade de
novas proteses autoexpansiveis e recobertas tem permitido
a abordagem de pseudocistos com complexidade crescente.
Préoteses de longa permanéncia estdo em avaliacdo em
pacientes com Sindrome de Desconecg&o Distal *.
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Recente metanalise® avaliou a eficacia e a segurancga do trata-
mento endoscopico dos pseudocistos pancredticos compa-
rada ao tratamento cirdrgico. De 1375 publicagdes identifi-
cadas até 05/05/2015 incluiu cinco estudos comparativos,
com 255 participantes. Trés retrospectivos, um caso controle
e um randomizado. O grupo Cirdrgico apresentou maior taxa
de sucesso (OR, 0.43; 95% Cl, 0.20-0.95; P=0.04). N&o
houve diferenca nas taxas de eventos adversos (OR, 0,67;
IC 95%, 0,33-1,36; p = 0,27) ou de recorréncia (OR, 1,53; IC
95%, 0,37-6,39; p = 0,56) entre os tratamentos endoscopico
e cirdrgico. Houve menor tempo de permanéncia hospitalar
€ menor custo hospitalar no grupo submetido ao tratamento
endoscépico. Concluiu que o tratamento endoscépico deve
ser a primeira linha de abordagem para pacientes com pseu-
docisto pancredtico.

F importante o conhecimento da Sindrome de Disconeccéo
Ductal. E definida pela presenga de tecido pancreatico viavel
na cauda do pancreas com destruigdo do ducto principal na
adjacéncia proximal a cauda. Desta forma, o tecido vidvel
distal produzird secrecdo pancredtica que ndo poderé ser
conduzida anatomicamente até o duodeno.

Varadalajulu et al. ®' publicou recentemente estudo unicén-
trico, avaliando as drenagens cirlrgica e endoscépica dos
pseudocistos. Quarenta (40) pacientes foram randomizados
em dois grupos de 20 pacientes e submetidos a cistogas-
trostomia cirdrgica e 20 pacientes submetidos a cistogastros-
tomia endoscépica. O objetivo principal foi comparar a taxa
de recorréncia apds dois anos de acompanhamento.

O tratamento endoscopico incluiu a puncdo transgastrica
guiada por ecoendoscopia, € a colocacdo de duas préteses
tipo pigtail entre o estbmago e o pseudocisto. Colangio-
pancreatografia endoscopica foi realizada com o propésito
de auxiliar a colocagdo de prétese, transpassando lestes
no ducto pancredtico, sempre que havia estenose ou rotura
sem sindrome de desconecgdo. Nesse Ultimo caso, a prétese
transentérica era deixada indefinidamente. A terapia cirdrgica
consistiu em cistogastrostomia aberta (néo laparoscépica).
Em termos de recuperagdo primdria, ndo houve diferenca
estatistica entre os grupos. Os autores concluiram que a
cistogastrostomia cirdrgica ndo foi superior a drenagem
endoscdpica a longo prazo, e que esta Ultima era associada
a um custo menor, tempo menor de internacéo e escores de
qualidade de vida superiores.

Algumas questdes porém, néo ficam claras. O diagndstico foi
baseado em tomografia computadorizada, a qual ndo é o exame
ideal para identificagdo do pseudocisto, uma vez que a resso-
nancia magnética caracteriza melhor as coleges organizadas
(walled-off necrosis - WON) secundarias aos processos agudos.
A propor¢do de alcodlatras era maior no grupo endoscépico
(55% x 20%). Dois pacientes do grupo endoscopico apresen-
taram rotura ductal e quatro sindrome de desconecgdo. Estas
informagdes ndo existem no grupo cirdrgico.

Mesmo com estas duvidas, este trabalho é o primeiro rando-
mizado que estuda e compara de forma objetiva as opgoes
cirirgica e endoscdpica para o tratamento de pseudocistos.
Na metodologia ¢ utilizada a definigdo mais recente, excluindo
necrose organizada e colegdes ndo maturadas.

A definic8o sobre qual técnica € mais efetiva ainda necessita
uma amostragem maior. Atengdo especial merece a questéo
da sindrome de desconecgédo, em que o tratamento endos-
copico deixa indefinidamente uma prétese transgastrica, que
aumenta os riscos de infeccdo e migragdo da mesma. Nesse
caso, em especial, 0 tratamento cirlirgico permanece como
primeira op¢ao e a abordagem endoscépica deve continuar
a ser aprimorada.

Embora na maioria dos casos o tratamento endoscopico seja
atualmente utilizado como op¢do inicial, existem situactes
especiais:

1.Em pacientes nos quais coexiste dor cronica, obstrucdo
biliar ou envolvimento da cauda pancredtica, a drenagem
endoscdpica exclusiva pode ndo ser o método de escolha.

2.Pacientes nos quais coexiste dor croénica e ducto
pancredtico dilatado (maior que 1,0 cm tradicionalmente,
hoje maior que 7 mm) podem ser tratados com pancreato-
jejunostomia. Este procedimento serd preferivel a
tradicional cistoenterostomia por evitar a recidiva,
resolvendo o conjunto de anormalidades.®®

3.A drenagem cirdrgica tem sido preferida para os
pseudocistos gigantes (>15,0 cm) e para aqueles nao
abordéaveis por endoscopia.®**

4. Pseudocistos sintoméaticos pequenos em cauda s&o
preferencialmente ressecados.

5. Eventualmente, pacientes com dor cronica, pseudocisto
cefélico e pseudotumor inflamatério em cabeca do
pancreas necessitardo de pancreatectomia cefélica com
preservagdo do duodeno.®

6. Atualmente, os centros que possuem expertise profissional
e infraestrutura tecnolégica adequada preferem a
abordagem enddscopica. Especialmente a abordagem
guiada por ecoendoscopia €, quando necessario, apoiada
por colangiopancreatografia endoscépica retrograda.
Esta preferéncia ndo é uniforme e varia com a avaliacdo
individual de cada caso.

Drenagem Percutanea

Devido a sua morbidade no tratamento de pseudocistos
cronicos, a drenagem percutanea tem sido utilizada apenas
em situagdes especiais. Morton', em um coorte rele-
vante, mostrou que a drenagem percutanea estd associada
com alta mortalidade, tempo prolongado de internacédo e
maior incidéncia de complicagbes que a drenagem cirdr-
gica. Numerosos estudos observacionais indicam que esta
técnica, embora aparentemente conveniente para o médico
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e para o0 paciente, s6 deve ser realizada em pacientes com
pseudocistos que radiologicamente estejam associados
com anatomia ductal normal (raros casos associados com
pancreatite aguda), ou em casos em que comorbidades
associadas tornem a cirurgia um procedimento de alto risco.

A tendéncia atual é buscar o tratamento através de abor-
dagem Unica, seja ela endoscopica ou cirdrgica, sem neces-
sidade de drenagem percutanea prévia. Os principais predi-
tores de faléncia da drenagem percutanea sdo a obstrucdo
ductal sibita (“cut-off "), comunicacdo entre o cisto e o ducto
pancredtico e associagdo com pancreatite cronica. '3

A drenagem percutanea raramente é adequada para pacientes
com pancreatite cronica'. A sepse por infecgdo do pseudocisto
€ uma destas situacOes e serd abordada adiante. Pacientes com
comunicacdo entre o ducto e o cisto, estenoses ou obstrucdes
apresentam resultados insatisfatorios com a drenagem percu-
tanea e devem ser tratados por endoscopia ou cirurgia.'%4

Tratamento de complicacdes incomuns
associadas aos pseudocistos pancreaticos?

ComplicagBes incluindo hemorragia e ruptura podem
ocorrer. A hemorragia associada pode ser controlada com
embolizagdo endovascular do vaso afetado, que geralmente
é um ramo da artéria esplénica ou gastroduodenal. Alguns
pseudocistos possuem alto risco para hemorragia aguda e
devem ser tratados profilaticamente por resseccéo cirlrgica.
Este é o caso dos pseudocistos de cauda pancredtica que
incorporam o hilo esplénico.

Embora rara, a ruptura para o periténio tipicamente resulta
em peritonite e requer cirurgia aberta para lavagem da cavi-
dade e drenagem externa da cavidade do pseudocisto. Em
alguns casos, a ruptura para cavidade livre ndo causa perito-
nite, se manifestando como ascite pancredtica.

Nesses casos, o tratamento pode ser conservador e
deve incluir nutrigdo enteral elementar e avaliagdo clinica
e radioldgica seriada pela possibilidade de formacio de
colegOes septadas. Na literatura, néo existe avaliagdo sobre
os preditores destes eventos provavelmente devido a sua
baixa frequéncia.

Tratamento do Pseudocisto Infectado

A infeccdo de um pseudocisto pode levar o paciente ao
quadro de sepse. Porém, a distin¢do clinica entre inflamac&o
peripancredtica e infeccdo pode nfo ser tdo simples. A
presenca de gas dentro de um pseudocisto sugere clara-
mente infecgdo. Na auséncia de evidéncias definitivas, o

médico assistente deve considerar a aspiragdo por agulha
fina para pesquisa de infecgéo.

Embora ndo exista consenso, na nossa opinido, Nos casos
em que existe desconexdo de um segmento pancredético, a
drenagem interna é obrigatdria e deve ser ponderada sempre
como primeira op¢do terapéutica, mesmo quando coexiste
infecgdo do pseudocisto.

Na presenca de comunicagdo com o ducto pancredtico prin-
cipal, a puncdo percutanea tem tendéncia a ndo resolver a
colecdo, especialmente em casos de pancreatite cronica,
onde coexistem frequentemente outras lesGes ductais
impondo estenoses e obstrugdes.

Por outro lado, a infecg&o do pseudocisto foi por muito tempo
considerada uma contraindicacdo para a confecgdo de uma
cistoenterostomia. A abordagem endoscépica veio simplificar
este procedimento e ampliar suas indicagdes. Atualmente,
consideramos a cistoenterostomia endoscopica a primeira
opgdo nestes casos. O limite para néo se realizar o proce-
dimento, quando coexiste infec¢do, € o estado clinico do
paciente e a presenca de sepse € instabilidade hemodina-
mica associada. Nesses casos é mais prudente a abordagem

conservadora com drenagem externa.

E importante ressaltar que esta ¢ uma situago incomum no
pseudocisto secunddrio a pancreatite cronica, € quando a
mesma ocorre, ndo ha necrose infectada, apenas infecgéo
da colegdo exclusivamente liquida j& encapsulada. Dessa
forma, na maioria das vezes, mesmo na presenca de infeccao,
serd possivel ser realizada a drenagem interna da coleg&o.
A abordagem endoscépica é particularmente atraente
nestas circunstancias por atingir os objetivos terapéuticos
com menor trauma cirdrgico e sem a criacdo de uma fistula
externa de dificil manejo.

CONCLUSAO

No atual estdgio de desenvolvimento do tratamento dos pseu-
docistos na pancreatite cronica, ressaltamos 0s seguintes
aspectos:

1. Pseudocistos assintomaticos devem ser inicialmente ob-
servados;

2.Nos pseudocistos sintométicos ou complicados, havendo
equipe treinada e condi¢des técnicas, a abordagem en-
doscdpica deve preceder a cirdrgica;

3.Na presenga de Sindrome de Desconecgdo Distal, a
abordagem cirdrgica permanece como primeira opgao, e

4. A abordagem endoscdpica para a Sindrome de Desco-
necgdo Distal deve continuar a ser estudada e aprimo-
rada em centros de exceléncia, em estudos controlados.
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As mudancas na terminologia abrem novo campo de infor-
magdes na medida em que estudos futuros versardo sobre
grupos mais homogéneos. O debate entre as diversas
técnicas estd longe de terminar. A compreensao da fisiopa-
tologia e histdria natural tem auxiliado na escolha da melhor
forma de tratamento. O fundamental é que os principios
terapéuticos sejam executados por profissionais experientes
e envolvidos com o tratamento da pancreatite cronica como
um todo.
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Como avaliar e tratar o derrame pleural na pancratite cronica

RuBeNs BasiLE !, CARLOS FREDERICO PORTO ALEGRE ?

Derrame pleural na pancreatite cronica € uma das apre-
sentagdes clinicas dos derrames cavitdrios na pancrea-
tite cronica; a outra é a ascite pancreatica, decorrente de
fistulas pancreéticas devido a lesdo de um ducto pancre-
tico ou da ruptura de um pseudocisto pancreético.

Os derrames cavitarios na pancreatite cronica séo justifi-
cados por duas teorias: podem surgir do escoamento do
suco pancreéatico anteriormente para o peritonio (ascite
pancredtica) ou posteriormente para o espago pleural
(derrame pleural) a partir do rompimento do ducto
pancredético principal ou um de seus ramos ou, mais rara-
mente, do rompimento de um pseudocisto para a cavi-
dade peritoneal ou torécica, causando ascite de grande
monta ou derrame pleural volumoso capaz de dificultar a
dindmica respiratdria.

O derrame pleural pode ainda ser justificado pela
passagem de sangue e linfa, ricos em enzimas pancre-
gticas, na intimidade da pleural, causando um pleuris
reacional com derrames de pequena monta. E uma
complicagdo incomum e histéria recente de pancreatite
aguda raramente esté presente.

O derrame pleural é mais comum a esquerda e corres-
ponde a um exsudato rico em amilase e lipase. Os
pacientes, quando sintométicos, apresentam-se mais
comumente com tosse, dor torécica, dispneia e perda de
peso.

O diagnéstico depende de uma grande suspeigdo clinica
e pode ser confirmado por exames de imagem e anélise
de liquido pleural e demonstrando alto contetdo de
amilase (> 1.000 Ul/L) e proteinas (> 3g/dL).

Em até um quarto dos pacientes, pode-se verificar a
presenca simultdnea de ascite pancredtica e derrame
pleural pancredtico. Os exames de imagem ndo invasivos,

como TC helicoidal e a CPRM, (colangiopancreatografia
por ressonancia magnética) sdo Uteis em se demonstrar
calcificagBes do parénquima pancredtico, dilatagdo e
estenoses do ducto de Wirsung e a presenca de pseu-
docisto e fistulas.

A CPRE (colangiopancreatografia retrégrada endosco-
pica) é indicada em todos os casos de fistulas pancrea-
ticas internas com derrame pleural na busca de patologia
ductal e localizagéo do trajeto fistuloso. Pode ser utilizado
como terapéutica invasiva como a colocagdo de endo-
proteses.

O tratamento ndo cirdrgico estd indicado em pacientes
com derrame pleural de origem pancredtica. A base
racional do tratamento consiste em diminuir a secre¢éo
pancredtica exdcrina, estimulando, assim, o fechamento
do ducto pancreético no local de ruptura.

O tratamento inclui suspens&o da ingest&o oral, nutricdo
enteral e 0 uso de toracocenteses, conforme apropriado,
a fim de eliminar o liquido pleural. O uso de octreotideo,
um anélogo da somatostatina de a¢do prolongada, pode
ser benéfico em casos selecionados. Recomenda-se o
tratamento ndo cirdrgico durante um periodo de 2 a 3
semanas, podendo-se observar resolugdo da entidade
clinica em 50% a 60% dos pacientes. No entanto, o
sucesso a longo prazo dessas abordagens € incerto.

O tratamento endoscépico com esfincterotomia com
insercdo de endoprétese pancredtica, caso o tratamento
conservador ndo obtenha sucesso, apresenta-se na lite-
ratura como procedimento terapéutico seguro e efetivo
no fechamento do trajeto fistuloso.

O tratamento cirdrgico baseia se nos achados da CPRE e
reservados aos pacientes que ndo respondem aos trata-
mentos clinicos e endoscopicos.

1. Professor de Clinica Médica da Fundagéo Técnico Educacional Souza Marques, Professor de Clinica Médica da Universidade Estacio de S4,
Professor de Clinica Médica do Centro Universitério de Volta Redonda - UNIFOA, Titular da Federagéo Brasileira de Gastroenterologia e Titular da
Sociedade Brasileira de Hepatologia. 2. Membro Titular da FBG, Membro Titular do GEDIIB (Grupo de Estudos das Doengas Intestinais Inflamatdrias),
Staff 182 Enfermaria - Servigo do Prof. José Galvdo-Alves/Hospital Santa Casa da Misericérdia/RJ, Membro do Ambulatério de DII - Servigo Prof.
José Galvdo-Alves, Professor de Medicina da UNESA (Universidade Estacio de S4) e Professor de Pés-Graduagéo de Gastroenterologia/PUC-RJ.
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Fistula pancreatica interna ascite pancreatica

MARIA DA PENHA ZAGO-GOMEST

INTRODUCAO

A ruptura de um ducto pancreético, como vazamento
de suco pancredtico, € uma complicacdo resultante
de pancreatite aguda ou crbnica, neoplasia maligna
de péancreas, ou trauma abdominal, ou apds cirurgia
abdominal® . A interrupcdo pode ocorrer no ducto
principal (ducto de Wirsung) ou nos ductos secunda-
rios. O resultado é a formacdo de ascite pancreatica,
derrame pleural pancredtico, derrame pericardico
pancreatico e fistulas pancreaticas externas.

A presenca de fistulas para outros locais ou 6rgdos
pode ocorre, porém é muito rara??.

0

diagndstico e tratamento das Fistulas Pancredticas

Internas (FPI) apresentaram modificagBes nos dltimos

anos, com a melhoria das técnicas de imagens néo inva-
sivas com cortes finos, como a Ressonancia Magnética
(RM) e Tomografia Computadorizada (TC).

Também ocorreram avangos no tratamento clinico
conservador (instituigdo da nutricdo enteral e 0 uso
analogos da somastotatina) e o advento de técnicas
endoscdpicas (papilotomia e colocagdo de proteses
endoscopicas pancredticas).O algoritmo de tratamento,
instaurando progressivamente o tratamento conser-
vador, endoscopico e depois cirurgia orienta correta-
mente a condugdo do tratamento'®.

1. Doutorado em Ciéncias Fisiolégicas pela Universidade Federal do Espirito Santo (UFES) e Unidade do Aparelho Digestivo do Hospital Universitario

Cassiano Antonio Moraes da Universidade Federal do Espirito Santo, Vitéria, Espirito Santo.
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HISTORIA

O primeiro relato na literatura de FPI foram dois casos de
ascite pancredtica, descrito em 1953 por Smith®, 1995), em
pacientes com Pancreatite Crénica (PC). Em 1976, Cameron
€ cols. caracterizaram esta complicacdo e cunharam o termo
“Fistula Pancredtica Interna” para definir os derrames cavita-
rios decorrentes da lesdo pancredtica.

FISIOPATOLOGIA

A formacgdo das FPls depende de vdrios fatores, incluindo a
etiologia, local e extensdo da interrupgéo, a taxa de secregdo
de suco pancreético, a localizag&o do extravazamento do suco
pancredtico em relagdo aos planos anatémicos, a capacidade
da respostai nflamatéria sistémica em conter este extravaza-
mento, e a presencga de obstrugdo a jusante do ducto por
estreitamentos ou cdlculos. A ruptura de um ducto pancrea-
tico, com um pequeno vazamento de suco pancredtico de um
dos ramos laterais, pode resolver-se espontaneamente?1.

Aproximadamente 95% dos casos de ascite pancredtica
ou derrame pleural panredtico estdo associados a PC. A
fisiopatologia exata para a ruptura ducto ou pseudocisto é
desconhecida. Necrose pancredtica localizada, com aumento
da presséo intraductal devido a obstrucdo, seria um meca-
nismo provavel. Calcificagdo extensa na cabecga do pancreas
causando distor¢do de canal, obstruindo e levando a elevada
pressdo intraductal pode ser uma possivel causa a ruptura
espontanea.

O aumento da pressdo dentro do pseudocisto, erosdo locais
da parede do cisto por autodigestdo ou isquemia, € aumento
da presséo abdominal s&o outros possiveis mecanismos de
lesdo de ductos'™.

Apds a ruptura de um ducto pancredtico, dependendo do
caminho do suco pancredtico, pode haver a formagédo de
pseudocistos, FPI ou as fistulas pancredticas externas. Se as
secregdes pancredticas acompanhar em espacos internos,
forma-se a FPI.

Uma ruptura anterior do ducto pancredtico leva a fuga do
suco pancredtico para dentro da cavidade peritoneal, com o
desenvolvimento de ascite pancreética. Se a lesdo for poste-
rior, 0 suco pancredtico é encaminhado superiormente para
0 mediastino através do hiato esofagico ou adrtico e para a
cavidade pleural. As FPls ocasionalmente podem se comu-
nicar com outros espagos como o pericardio, bronquio, esto-
mago e intestino delgado ou grosso?'.

INCIDENCIA

A real prevaléncia de FPI ndo é conhecida, porém estima-se
seu desenvolvimento em 3 a 6% dos pacientes com PC e 6
a 14 % dos pacientes com pseudocisto pancreatico apre-
sentam FPI. O derrame pleural na pancreatite crénica é raro,
constitui 1% dos casos de derrame pleural®.

MANIFESTACOES CLINICAS

O diagnéstico dos derrames cavitérios pancredticos depende
de uma grande suspeita clinica. Geralmente, a FPI ocorre
mais no sexo masculino, com histéria de alcoolismo, entre
40 e 50 anos de idade. Cerca de metade dos pacientes ndo
tem histéria anterior sugestiva de pancreatite. Pseudocisto
pode ser visto em cerca de 69 a 77% dos pacientes®?.

Geralmente os pacientes apresentam emagrecimento recente
e anorexia. Aqueles com ascite pancreética relatam histéria de
dor abdominal de forte intensidade e aparecimento de aumento
de volume abdominal. Frequentemente os pacientes alcoolistas
com ascite pancredtica séo mais Novos que 0s pacientes porta-
dores de cirrose hepética e sem sinais periféricos de hepato-
patia crénica®'?,

O exame do liquido livre na cavidade confirma o diagndstico
de FPI; desta maneira, a paracentese abdominal, a toracocen-
tese e a drenagem de liquido mediastinal sdo mandatérias na
suspeita clinica. O aspecto do liquido é sero-sanguinolento
e 0 exame bioguimico demonstra amilase acima de 1000 Ul/
litro e niveis de proteina acima de 3 g/100ml™.

A amilase sérica comumente esta acima do valor normal pelo
fato de haver reabsorc¢do passiva de amilase pela superficie
do peritonio e da pleura em uma série de 50 casos conse-
cutivos.

DIAGNOSTICO POR IMAGEM

Uma vez o derrame cavitdrio pancreético é diagnosticado, a
fistula pode ser visualizada usando investigacdo radioldgica.
A sensibilidade de diversas modalidades de imagem para
delinear a fistula é varidvel, com os valores de 47%, 78% e
80% para a TC, colangiopancreatografia endoscépica retro-
grada (CPRE) e colangiopancreatografia por ressonancia
magnética (CPRM), respectivamente?.

A CPRE permite avaliagdo anatdmica dos ductos pancrea-
ticos, podendo definir um mapa do sistema ductal e demons-
trar o local da FPI. Este método também é importante na tera-
péutica, pois através da CPRE pode ser feita a papilotomia
endoscdpica e colocacdo de protese pancredtica®.
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A CPRE foi durante muitos anos o método responsével pela loca-
lizagdo da FPI e pelo planejamento de estratégias de terapéuticas
invasivas. Contudo, este procedimento invasivo, a canalizagdo e
a colocacdo de prétese podem néo ser possiveis na presenca de
estenose ductal e grandes calcificagdes. CPRE requer sedacdo
e apresenta risco de complicagdes, principalmente infeccio
devido ao cateterismo da papila.

Com as novas técnicas de aquisicdo de imagens com cortes
finos, que avaliam o pancreas e do ducto pancreético com mais
qualidade, os exames de imagens néo invasivos tornaram-se
uma alternativa na deteccdo de FPI. Com estes métodos ndo
é possivel realizar procedimentos, mas as imagens auxiliam na
decisdo terapéutica.

ATC e CPRM, além da identificagdo da FPI, também permitem a
identificagdo de atrofia da glandula, dilatagdo ductal e compro-
metimento de tecidos peripancredticos. O uso de ambos, TC e
CPRM, aumentam a possibilidade de detecgdo da FPI. O'Toole e
cols.’s, em 2007, estudando uma série de casos, demonstraram
que a CT identificou 50% dos casos de fistulas e CPRM conse-
guiu demonstrar 67% dos locais de ruptura, porém o diagnds-
tico foi feito em 15/16 pacientes com a combinagdo das duas
técnicas.

O diagndstico e caracterizag&o da ruptura do ducto é um
primeiro passo para selecdo de uma estratégia de gestdo
adequada.

TRATAMENTO CLINICO

Como a ruptura dos ductos pancredticos ndo é comum, as
evidéncias cientificas sobre a conduta clinica sdo limitadas
a relatos de casos e séries de casos. O manuseio envolve
a estabilizagdo do paciente, a identificagdo da anatomia do
ducto rompido e do tipo de ruptura e gestdo definitiva da
interrupcdo da ruptura. Muito importante é a manutencdo
de uma boa hidratagdo, nutricdo e equilibrio de eletrolitos.

Dieta

Ap6s o diagndstico de FPI, o tratamento convencional deve
ser instituido com medidas para diminuir a produg8o de suco
pancreatico. Como medida inicial indica-se dieta oral zero. O
Concenso da the American Society for Parenteral and Enteral
Nutrition, de 2012, recomenda o uso de nutricdo enteral na
presenca de complica¢cdes de fistulas pancreaticas, ndo mais
sendo recomendada a nutrigdo parenteral, exceto em situa-
¢Oes especiais®.

Quanto a composi¢do dos nutrientes, tanto as férmulas com
nutrigdo polimérica como a nutrigdo elementar podem ser
utilizadas®. A nutrigdo deve ser instituida por sonda naso-enté-
rica ofertando entre 1500 e 2000 calorias'®. Deve ser realizada
paracentese ou toracocentese total sempre que houver recor-
réncia do derrame?.

Derivados da Somatostatina - Octeotride

O uso de anélogos de somatostatina, utilizados como adju-
vantes no tratamento das FPI'®. ndo apresentam evidéncia
cientifica clara de beneficio em diminuir a drenagem e fechar
as FPI quando comparado a placebo, porque existe grande
dificuldade de andlise dos dados, sendo apresentada na lite-
ratura relatos de casos' com pequeno nimero de pacientes,
variabilidade da dose utilizada nos diferentes trabalhos e
heterogeneidade dos pacientes. A medicagdo mais comu-
mente utilizada é o octeotride, na dose de 100 msg, realizado
por via subcutanea, duas vezes ao dia''.

Faléncia do Tratamento Clinico

Considera-se faléncia do tratamento clinico quando o
paciente mantiver recorréncia do derrame cavitdrio com
alto teor de amilase, apds 3 semanas de tratamento medi-
camentoso'®. Usa-se arbitrariamente o tempo de 3 semanas,
baseado em primeiros trabalhos que definiram o tratamento
clinico entre 2 e 4 semanas. Considera-se faléncia quando
apds este tempo reinicia-se alimentagédo via oral e ocorre a
recidiva do derrame cavitdrio. A faléncia ao tratamento clinico
ocorre entre 33 e 50 % dos casos'?° dos pacientes que sdo
submetidos ao tratamento clinico convencional.

TRATAMENTO ENDOSCOPICO

Uma estratégia alternativa ao tratamento convencional dos
pacientes com FPI e exame de imagem evidenciando ruptura
de ducto pancredtico principal é a esfincterotomia pancrea-
tica endoscdpica com colocagdo de préteses intra-pancred-
ticas®*, ou dreno nasopancreatico®.

Teoricamente a colocagdo de uma prétese no ducto que
apresenta lesdo de continuidade seria capaz de ocluir
parcialmente o local e a esfincterotomia diminuiria a presséo
intraductal. A descompresséo do sistema ductal pancreético
e a colocacéo da prétese manteriam a drenagem, facilitando
o fechamento do trajeto fistuloso®. O procedimento consiste
em esfincterotomia pancredtica e colocagdo de dreno de
polietileno de 5F ou 7F, ou na colocagdo de dreno nasopan-
creatico. Quando o local da ruptura estd situado na cabega ou
corpo do pancreas, geralmente a prétese ultrapassa o local
de ruptura do ducto, porém mesmo em lesdes de cauda, a
colocagdo do dreno com descompressdo do sistema ductal
favorece o fechamento do trajeto fistuloso.

Pai, Suvarna e Bhat, em 2009", relatam trabalho com 28
pacientes que apresentavam FPI e receberam, com primeira
escolha, a endoterapia pancredtica, obtendo controle da
fistula em 27 casos (96,4%), com tempo médio de 5 semanas.
A prétese foi removida entre 3 € 6 semanas e ndo houve
mortalidade entre os pacientes acompanhados. Os autores
consideram esta terapéutica como efetiva, simples e segura
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para o tratamento de ascite e derrame pleural pancreatico,
porém é uma terapéutica que requer profissional e material
especializado.

Complicagbes da endoterapia incluem perfuracdo de
duodeno, sangramento, exacerbacdo da dor, pancreatite
aguda, infecgéo do fluido, infecgao biliar, alteracdo da morfo-
logia do ducto pela prétese e morte. Dificuldades técnicas
como péancreas divisun, localizacdo da ruptura muito poste-
rior, grandes calculos impedindo boa drenagem ou cirurgias
anteriores que impecam a abordagem da papila podem difi-
cultar o tratamento endoscépico em alguns pacientes”.

TRATAMENTO CIRURGICO

Cirurgia na FPI é sempre dificil devido ao processo inflama-
tério peripancredtico, o envolvimento de vasos mesentéricos,
a presenca de pseudocistos e abscessos. Nestes pacientes, a
identificagdo do sitio de ruptura é o primeiro passo, para entdo
ser programada uma cirurgia de derivagdo ou resseccdo''.

A cirurgia esté reservada aos pacientes que ndo respondem
aos tratamentos clinicos e endoscopicos, ou com compli-
cacbes nos derrames como infecgdo. Também é primeira
escolha quando ha ruptura completa do ducto pancredtico
principal®. A técnica cirdrgica deve ser decidida individual-
mente, baseada no local de ruptura do ducto ou pseudocisto
e nas relagdes anatdmicas estabelecidas’. Este procedimento
deve ser realizado preferencialmente por cirurgido com expe-
riéncia em doencas pancredticas '°.

ALGORITMOS DE TRATAMENTO
DAS FPI

Em 2004, Chebli e cols®, pesquisadores brasileiros da cidade
de Juiz de Fora, MG, publicaram o primeiro algoritmo de
tratamento das FPI da literatura mundial (Figura 1), no qual
propuseram critérios para decis&o da conduta clinica.

Neste algoritmo, ap6s o diagndstico, o tratamento conser-
vador deveria ser instituido quando houvesse ruptura de
ducto secundério ou quando ndo se observa o local da les&o.
Na ruptura parcial do ducto pancreético principal, o trata-
mento endoterapico deve ser instituido.

Nos casos de ruptura total, o tratamento inicial deveria ser
cirdrgico e quando a ruptura for de um pseudocisto, deveria
ser tentado o tratamento de drenagem endoscépica como
primeira opcdo. Em faléncia terapéutica do tratamento
conservador, realizar primeiro endoterapia, depois cirurgia.

Em 2009, Kurumboor e cols. "', na India, publicaram uma série
de casos de 11 pacientes com Pancreatite Cronica Tropical

complicada com ascite pancredtica e trataram seguindo o
protocolo proposto por eles. Realizou o tratamento nutri-
cional com dieta zero, alimentagdo com sonda nasoenteral
com 1500 a 2000 Kcal/dia e octeotride subcutéaneo (100 msg
duas vezes ao dia) em 7 pacientes. Em dois pacientes ndo
conseguiram realizar o tratamento endoscépico (mdltplos
célculos e pseudocisto na cabega de pdncreas). O trata-
mento endoscdpico precoce consistiu na papilotomia e colo-
cacdo de protese, ultrapassando ou ndo o local de ruptura.
Dos nove submetidos a endoterapia precoce, cinco tiveram
boa resposta e quatro foram a cirurgia, sendo que 1 destes
pacientes morreu.

CONCLUSAO

FPI é uma complicacéo pouco frequente da PC, porém de alta
morbidade e mortalidade. E necessaria grande suspeigéo
clinica, porém o diagndstico € facil de realizar pois a dosagem
de amilase elevada no fluido cavitdrio confirma a hipdtese
diagndstica. Atualmente dieta enteral é a mais importante
conduta terapéutica clinica.

A realizagdo de um exame de imagem (CPRM, CPRE ou TC)
com a identificaco do local de ruptura determina a conduta
clinica. Na ruptura de ductos secunddrios ou quando néo é
identificado o ponto de ruptura, deve-se optar por tratamento
clinico conservador. Nas rupturas parciais, endoterapia. Nos
casos de ruptura total, o tratamento inicial deve ser cirtrgico.
Quando a ruptura é de um pseudocisto, a drenagem endos-
copica € a primeira opgéo. Na falha do tratamento clinico, a
endoterapia com papilotomia e colocacdo de prétese, ou a
colocacg8o de dreno naso pancredtico é a opgéo terapéutica.
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ASCITE PANCREATICA OU DERRAME PLEURAL
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Obstrucdes das vias biliares e do trato gastrointestinal

Jost EpuarDO MONTEIRO DA CUNHA!

A substituicdo do parénquima pancreatico por tecido
fibroso, que ocorre na pancreatite cronica (PC), pode deter-
minar compressdo extrinseca das estruturas vizinhas, prin-
cipalmente na regido da porgdo cefdlica do pancreas, repre-
sentadas por colédoco terminal e segunda por¢do duodenal,
com eventual obstrugdo mecanica destas estruturas.

A extensdo da estenose coledociana dependente do compri-
mento da porgdo intrapancredtica do colédoco. A obstrugdo
da via biliar intrapancredtica ocorre em 4% a 30% dos casos
de PC hospitalizados. Pacientes com intenso processo infla-
matorio e fibrose da cabega do pancreas podem apresentar
obstrucao biliar em até 50% dos casos.

A compressdo da via biliar pode ser de natureza definitiva
quando produzida pela fibrose pancredtica nos casos avan-
cados ou, como decorre na maior parte das formas iniciais
da doenca, de maneira transitéria sendo causada pelo
edema do surto inflamatério agudo.

A obstrucdo biliar da PC pode cursar de forma total-
mente assintomatica. As manifestacGes clinicas, quando
presentes, sd0 varidveis e caracterizam-se por episédios de
exacerbagdo e remissdo. A principal queixa € a presenca
de ictericia intermitente ou continua acompanhada de dor
abdominal, eventualmente episdédios de colangite e, mais
raramente, emagrecimento, nduseas e vomitos.

A elevacdo da fosfatase alcalina é a alteragdo laboratorial
mais especifica e precoce, mesmo na auséncia de hiperbi-
lirrubinemia. Exames de imagem néo invasivos sdo funda-
mentais nestes pacientes, a US, a TC e a RM, permitem
diagnosticar a obstrucdo da via biliar extra-hepatica, porém
pode ser dificil o diagnostico diferencial com neoplasias
periampulares. A introducdo da ecoendoscopia no arma-
mentario diagndstico pode, eventualmente, auxiliar nesta
diferenciacdo.

O tratamento deve basear-se na forma de apresentagdo
cllnica e na avaliagdo dos riscos envolvidos na conduta
expectante que pode ser adotada em casos selecionados.

A descompressdo da via biliar é indicada quando a ictericia
persiste por mais de 30 dias. Inicialmente opta-se pelo
tratamento conservador pois a ictericia pode ser autolimi-
tada pela diminuicdo do edema da regido ou resolugdo de
um pseudocisto. A drenagem endoscdpica constitui uma
solucdo aceitdvel a curto e médio prazos mas ndo deve ser
recomendada como tratamento definitivo que é obtido com
maior sucesso pela cirurgia, entretanto, pode ser a Unica
opgao de tratamento dos casos; com hipertensdo portal
com contraindicacdo cirurgica.

A experiéncia clinica tem demonstrado piores resultados do
tratamento endoscépico nos pacientes com calcificagdo da
porcdo cefélica do pancreas. A cirurgia com anastomose
coledocojejunal em Y-de-Roux proporciona 6tima drenagem
biliar, sendo a melhor opc¢éo terapéutica a longo prazo.
Entretanto a escolha do tipo de cirurgia baseia-se também
na condicdo do paciente e na presenga de outros fatores
concomitantes, como obstru¢do duodenal e outras compli-
cacOes pancredticas, que requeiram tratamento cirdrgico.

Além da obstrucdo da via biliar determinada pela fibrose
pancredtica, esta também pode determinar processo
compressivo e obstrutivo do trato gastrointestinal, sendo
0 duodeno o segmento mais comumente envolvido. A

obstrucdo duodenal isolada é muito mais rara do que a
obstrucdo biliar.

Ela ocorre em 0,5% a 13% (média de 1,2%) dos casos, e
também pode resultar da inflamacdo e da compresséo
determinada pela presenca de pseudocistos. Pode apre-
sentar-se de forma transitéria, mais comum, causada pelo
edema caracteristico dos episédios de agudizagéo e, mais
raramente, uma obstrugdo prolongada ou permanente, pela
fibrose cefélica do pancreas.

Os principais sintomas sdo ndusea e vomito ndo acom-
panhados de dor, persistentes de intensidade crescente.
Esta obstrucdo pode ser demonstrada pela endoscopia
digestiva alta ou exame radiolégico contrastado do esto-
mago e duodeno. A obstrugdo duodenal na PC pode se
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resolver com tratamento conservador de modo semelhante
a obstrugéo biliar.

Os pacientes que persistem com sintomas apos 3 a4 semanas
ou que apresentam obstrucdo total do duodeno tém indi-
cacgdo de tratamento cirurgico. Os casos de obstrucdo rela-
cionada a compressdo por pseudocisto podem apresentar
alivio apds a drenagem do pseudocisto.

Os raros casos de pacientes com obstrucdo duodenal persis-
tente secundaria a inflamagdo e a fibrose da cabega do
pancreas devem ser tratados através de gastroenteroanas-
tomose ou mesmo duodenopancreatectomia, dependendo
da associagdo com outras lesdes e com quadro de dor néo
responsiva ao tratamento clinico.
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Fistulas pancreaticas

ALEXANDRE PRADO DE RESENDE', LEANDRO RicARDO DE NAVARRO AMADO?

INTRODUCAO

As fistulas pancredticas s&o definidas como a ocorréncia
de um extravasamento de secre¢do pancredtica exocrina,
ocorrido a partir de uma solugdo de continuidade do sistema
ductal pancredtico. Elas podem ser desencadeadas por
crises de pancreatite aguda ou cronica, trauma e manipu-
lacdo cirdrgica, dentre outras causas. As fistulas podem ser
divididas em fistulas internas (fluido pancreético drena para
cavidade peritoneal, pleural ou para visceras adjacentes) ou
externas, com exteriorizagéo cutanea da secrecéo pancred-
tica.

Neste capitulo, abordaremos especificamente as fistulas
pancredticas externas visto que a ascite pancredtica e
o derrame pleural receberdo abordagem especifica em
outras segdes. As fistulas externas ocorrem quase sempre
em decorréncia de uma manipulagdo direta do pancreas
através de procedimentos cirlrgicos ou propedéuticos. Sua
ocorréncia esté associada a um aumento da morbidade, da
permanéncia hospitalar, do custo hospitalar e até da morta-
lidade nestes pacientes. Dentre as cirurgias, destacamos as
ressecgdes pancredticas (de qualquer segmento) € as cirur-

gias de derivag8o pancredtica, estas indicadas quase sempre
para o tratamento da dor em portadores de pancreatite
cronica. Procedimentos propedéuticos ou terapéuticos como
puncdes (de cistos, pseudocistos, tumores cisticos e cole-
¢Bes peri-pancredticas) e bidpsias podem também desenca-
dear a ocorréncia de uma fistula pancreética.

O estudo das fistulas pancredticas externas é uma tarefa
bastante trabalhosa, visto que existe uma indefinicdo na lite-
ratura médica sobre o conceito da mesma.

Em uma revisdo de 1426 pubilicagdes sobre o tema, Parr
et al' referem que em apenas 43 deles existia uma clara
definicdo dos critérios de incluséo e exclusdo. Dentre estes
43 artigos, os autores referem que foram identificadas
32 diferentes caracterizagdes de fistula pancredtica. Tal
achado demonstra a dificuldade na andlise de dados, em
especial nos estudos comparativos ou multicéntricos. Tal
dificuldade motivou a realizacdo de um grupo de estudo
especifico para tentar uniformizar os termos e publicactes
referentes as fistulas International Study Group for Pancre-
atic Fistulae (ISGPF) 2. Ainda assim, existem ainda hoje duas
definicBes de fistula pancredtica comumente empregadas.

1. Pés-Graduagédo em Cirurgia Digestiva e Transplantes pela Universidade Louis Pasteur em Estrasburgo - Franga e Chefe do Servigo de Cirurgia
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A da International Study Group for Pancreatic Fistulae (ISGPF)
2 em que qualquer volume drenado a partir do terceiro dia,
com nivel de amilase superior a trés vezes o nivel sérico, €
considerado fistula, e a de Sarr®, que conceitua fistula pancre-
gtica como a drenagem superior a 30 ml, apds o quinto dia,
com amilase superior a cinco vezes o valor de referéncia para
o nivel sérico desta. Tais critérios sdo ainda hoje questio-
nados, ndo havendo consenso na literatura médica quanto
ao tema*®. A esta divergéncia deve ser atribuida a grande
variagdo na incidéncia de fistulas pancreéticas pds-operato-
rias, que podem variar de 0 a 50% em algumas séries®.

Quanto a classificacdo, as fistulas pancreaticas séo classi-
camente divididas em grau A (tratada conservadoramente),
grau B (necessita procedimentos intervencionistas) e grau C
(necessita reoperacdes em urgéncia). A ocorréncia de fistulas
de grau C se associam frequentemente a outros eventos
abdominais (sepse, sangramento ou perfuracdo de visceras
ocas), sendo diretamente responsavel por um aumento na
mortalidade destes pacientes.

QUADRO 1

Algumas das diferentes definicdo de

Estudo fistula pancredtica

Concentragéo de amilase e lipase do
liquido drenado > 3 vezes o valor sérico
e com volume > 10mL/24h, por pelo
menos trés dias no pés-operatério

Buchler et a/

Drenagem de liquido rico em amilase >
3 vezes o valor sérico e com volume >
10mL/24h, por mais de 4 dias, apartir do
4° dia pés-operatério

Pederzoli et al '?

Concentragéo de amilase e lipase no
liquido drenado > 3 vezes o valor sérico e
com volume > 10mL/24h, por pelo menos
trés dias no pés-operatério

Montorsi et al '®

Bioguimica: >2,5 vezes o valor da amilase
sérica no liquido drenado apds o 3° dia
pés-operatorio, sem sintomas e com
resolugdo espontanea

Clinica: >2,5 vezes o valor da amilase
sérica no liquido drenado associado a
febre, leucocitose, sepse ou necessidade
de drenagem percutanea de colegdo
abdominal

Lowy etal'®

Concentragdo de amilase no liquido
drenado > 3 vezes o valor sérico e com
volume > 50mL/24h, apds o 10° dia pds-
operatério DPO, ou ruptura anastomética
demonstrada radiograficamente

Yeo et al'®

Qualquer volume drenado a partir do
terceiro dia, com nivel de amilase superior
a trés vezes o nivel sérico

ISGPF Bassi
etal?

Drenagem > 30mL/24h, a partir do 5° dia
e com nivel de amilase superior a cinco
vezes o nivel sérico

Saar et al®

Em interessante publicacdo, Reid-Lombardo et al. * Comparam
séries de pacientes oriundos de 16 instituicdes quanto & inci-
déncia de fistula pancreética, segundo critérios da ISGPF, ou
de Sarr. Nesta publicagéo, seguindo a definicdo da ISGPF
a incidéncia de fistula foi de 26,7%, enquanto segundo o
critério de Sarr, na mesma série de pacientes, a incidéncia de
fistula foi de 14,3%.

Vale ressaltar que a incidéncia de fistulas graus A e B foi
maior segundo a definicdo da ISGPF, mas a incidéncia de
fistulas grau C foi @ mesma nas duas classificagdes. Existe
atualmente uma tendéncia a substituir a atual classificagéo do
grau das fistulas pelos critérios de Dindo-Clavien, que associa
aspectos clinicos da evolugdo do paciente a necessidade de
intervengdes em cada caso.

Ao considerarmos especificamente os portadores de
pancreatite cronica, devemos ter em mente que se trata de
um grupo de pacientes que possui uma textura do parén-
quima pancredtico firme e rigida, associado a uma elevada
pressdo intra-ductal. Estas varidveis se traduzem em alguns
aspectos de importancia préatica.

A primeira delas € que as anastomoses realizadas nos porta-
dores de pancreatite cronica, apds resseccao cefélica ou em
cirurgias de derivacdo, s&0 menos propensas a ocorréncia
de fistulas pancredticas. Isto ocorre tanto pela utilizacdo de
um tecido rigido e que permite a realizagdo de uma sutura
em melhores condigdes técnicas, como pela redugdo da
pressdo intra-ductal decorrente destas anastomoses. J& os
pacientes submetidos as pancreatectomias corpo-caudais ou
drenagem externa (por pseudocistos ou colecdes), sdo reco-
nhecidos como sendo de alto risco para o desenvolvimento
de fistulas, visto que a hipertenséo ductal € mantida.

Uma vez reconhecidos os fatores de risco, devemos tentar
atuar sobre os mesmos buscando reduzir a ocorréncia de
fistula e consequente morbidade e mortalidade dos pacientes.
Uma das propostas é a do emprego de andlogos da somatos-
tatina em pacientes de alto risco. Com esta finalidade, Buchler
et al"' selecionaram 246 pacientes de 18 centros alemées.
Considerando a consisténcia do pancreas um fator de grande
importancia na incidéncia de fistulas, os autores estratificaram
0s pacientes em alto risco (parénquima macio) e baixo risco
(parénquima fibroso). Diversas foram o0s procedimentos
realizados: duodenopancreatectomia cefélica com ou sem
preservacgdo pilérica, pancreatojejunostomia, enucleacdes e
outras. A incidéncia de fistulas pancreéticas em pacientes de
alto risco (parénquima macio) foi significativamente reduzida
com o uso da octreotida, embora em pacientes de baixo risco
esse beneficio ndo tenha sido observado.

Em outra andlise, com 252 pacientes recrutados em 20 dife-
rentes centros italianos, Pederzoli et a/'? avaliaram pacientes
portadores de adenocarcinoma de péancreas e pancrea-
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tite cronica. Assim como Buchler et al, os pacientes foram
estratificados de acordo com a consisténcia do parénquima
pancreatico. Os procedimentos realizados foram: pancreatec-
tomia cefélica com ou sem preservacéo do piloro, pancrea-
tojejunostomia, pancreatectomia corpo-caudal, pancreatec-
tomia central e enucleagdes. Contrariamente ao estudo de
Buchler, neste estudo, a incidéncia de fistulas foi significa-
tivamente reduzida mas nos pacientes de baixo risco, e néo
houve beneficio de seu emprego em pacientes de alto risco.

Contrapondo ainda aos dois estudos anteriores, em publi-
cacdo oriunda de um centro Unico, com padronizagdo da
técnica de ressecgdo e da anastomose pancreto-jejunal e
envolvendo apenas pacientes submetidos a duodenopan-
createctomia cefdlica, Yeo et al'® analisaram 211 pacientes.
Estes autores concluiram que o uso profiltico da octreotida
ndo reduziu a incidéncia de fistulas, sugerindo que o emprego
desta deva ser abolido das cirurgias pancreaticas.

Como podemos ver, através da discrepancia dos diferentes
resultados publicados, o uso de andlogos da somatostatina
deve ser avaliado criteriosamente em cada caso ou obedecer
ainda a protocolos especificos de cada instituicao.

Outro grupo reconhecido com sendo de alto risco para
desenvolvimento de fistulas pancreéticas sdo os portadores
de pancreatite cronica submetidos a resseccgdes distais
(corpo e cauda) ou a drenagem percutanea de pseudocistos
ou colecbes peri-pancredticas. Nestes casos, 0 risco se
associa especificamente ao aumento da presséo intra-ductal.
A prevencdo da fistula, nestes casos, pode ser feita através
do posicionamento endoscépico de uma prétese endosco-
pica no ducto pancreético, associado ou ndo a um esfincte-
rotomia. Tal procedimento levard a uma reducdo da presséo
intra-ductal, reduzindo o risco de fistula apds a intervencéo
sobre o pancreas.

Quando n&o utilizadas profilaticamente, nestes pacientes com
pressdo ductal elevada, as proteses endoscdpicas podem
também ser utilizadas no tratamento de fistulas, em especial
em casos de fistula com alto débito ou de fechamento tardio.

O tratamento das fistulas pancreaticas é em geral conser-
vador. Fistulas direcionadas, ndo associadas a fatores obstru-
tivos, tendem a evoluir bem, com fechamento espontaneo na
enorme maioria dos casos. O emprego de antibidticos pode
ser necessario, devendo ser avaliado caso a caso, levando
em consideracg&o aspectos clinicos do paciente. Em casos de
colecBes localizadas, podem ser necessarios procedimentos
de drenagem. Tal drenagem devera ser feita preferencial-
mente por via transcutanea, podendo, no entanto, ser dirigida

por ecoendoscopia nos casos em que uma janela adequada
para a puncdo percutanea nio possa ser obtido.

E importante obter uma drenagem ampla, independente-
mente da via de acesso escolhida. Intervencdes cirdrgicas
(abertas ou laparoscdpicas) podem ser necessérias em situa-
¢Bes especiais por sepse, hemorragia ou perfuragdo visceral,
estando sempre associadas a um aumento significativo da
mortalidade.

Como consideragdes finais, gostaria de ressaltar a impor-
tncia da prevengdo das fistulas ou, em sua presencga, do
adequado tratamento das mesmas. Uma vez proposta uma
intervencdo sobre o pancreas (propedéutica ou terapéu-
tica) é de extrema importancia uma avaliacdo detalhada de
todas as particularidades de cada caso. E preciso uma andlise
detalhada das imagens, uma selecdo adequada de materiais
a serem empregados, um planejamento adequado e especi-
fico para cada caso. Exige-se também refinamento técnico e
extremo critério na execug¢do dos procedimentos propostos.

Nas intervencOes cirdrgicas, um especial cuidado deve ser
com o tipo e posicionamento de drenos. A ocorréncia de uma
fistula direcionada, grau A, pouco altera a evolugdo do paciente.
Fistulas ndo direcionadas que exigem intervengdes invasivas,
por sua vez, associam-se a elevada morbimortalidade.
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Conduta na necrose da pancreatite crénica

MaRrceL C. C. MACHADO'

Necrose pancredtica é definida como presenca de parén-
quima n&o viavel detectavel pela TC ou RM com contraste.
N&o € uma complicagdo comum na PC, apresentando-se
em, aproximadamente, 10% dos casos, de forma locali-
zada e em qualquer estégio da doenca, mas sempre em
episddio de agudizacao.

Existem, ao menos, dois mecanismos de necrose
pancredtica na PC: ativacdo intrapancredtica de enzimas
e obstrucdo dos ductos pancreaticos, levando a elevagéo
da pressdo intraductal, redugdo do fluxo sanguineo,
isquemia e necrose.

As necroses na PC determinam uma série de complica-
¢des. Nas situagdes de necrose focal, seguida de fibrose
acometendo o ducto pancredtico principal, pode-se
seguir dilatacdo ductal, hipertensdo intraparenquima-
tosa, que pode resultar em novos focos de necrose pelos
mecanismos anteriormente assinalados ou entdo uma
progressiva atrofia e disfungdo do 6rgéo. Em algumas
situagdes, a necrose pode evoluir para pseudocistos
pancredticos de dimensdes varidveis e com complicagdes
diversas anteriormente citadas.

Embora menos comum do que na pancreatite aguda,
esse tecido invidvel pode infectar-se (necrose infectada)
ou organizar-se e também se infectar. Ambos 0s casos
merecem drenagem preferencialmente por procedimento
endoscépico ou radiolégico e, eventualmente, cirdrgico.
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