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Resumo

A Pancreatite Aguda (PA) é uma sindrome inflamatoria do pancreas que pode variar significativamente em termos de
gravidade, desde formas leves e autolimitadas até quadros graves com risco de complicacOes fatais. Esta condicdo pode
ser desencadeada por diversos fatores, como célculos biliares, consumo excessivo de alcool, traumas, infec¢bes e uso de
medicamentos. O presente artigo tem como objetivo abordar uma linha fisiopatoldgica da PA em contexto clinico. Este
estudo trata-se de uma revisdo narrativa com o propésito de discutir e descrever sobre a fisiopatologia da PA em seu
contexto clinico. Foi utilizado o banco de dados: SciElo (Scientific Eletronic Library Online) e PubMed (US National
Library of Medicine), com restricdo de idioma (portugués) e dando prioridade a artigos publicados entre 2000 e 2022. A
PA é uma condicao clinica com manifestacfes variadas, que vao desde formas leves até quadros graves e potencialmente
fatais. A identificacdo precoce dos pacientes com risco de evolucdo para formas graves continua sendo um desafio, uma
vez que o diagnostico muitas vezes ocorre em estagios avancados. O manejo da PA exige uma abordagem
multidisciplinar, envolvendo ressuscitacdo com liquidos, controle da dor, nutricdo precoce e interven¢des adequadas,
como 0 uso de antibiéticos ou procedimentos endoscdpicos e cirdrgicos, dependendo da gravidade do quadro.
Palavras-chave: Fisiopatologia; Pancreatite; Semiologia.
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Abstract

Acute Pancreatitis (AP) is an inflammatory syndrome of the pancreas that can vary significantly in terms of severity, from
mild and self-limited forms to severe quadros with risk of fatal complications. This condition can be triggered by various
factors, such as gallstones, excessive alcohol consumption, trauma, infections and use of medications. The present article
aims to address a physiopathological line of PA in a clinical context. This study is a narrative review with the purpose of
discussing and discovering the pathophysiology of PA in its clinical context. The data bank was used: SciElo (Scientific
Electronic Library Online) and PubMed (US National Library of Medicine), with language restrictions (Portuguese) and
giving priority to articles published between 2000 and 2022. A PA is a clinical condition with manifestations varied,
ranging from mild forms to serious and potentially fatal symptoms. Early identification of patients with a risk of evolution
for severe forms continues to be a challenge, once the diagnosis often occurs in advanced stages. The management of BP
requires a multidisciplinary approach, involving fluid ressuscitation, sleep control, early nutrition and appropriate
interventions, such as the use of antibiotics or endoscopic and surgical procedures, depending on the pregnancy of the
quadro.

Keywords: Physiopathology; Pancreatite; Semiology.

Resumen

La Pancreatitis Aguda (PA) es un sindrome inflamatorio del pancreas que puede variar significativamente en los
términos de gestacion, desde formas leves y autolimitadas a cuadros graves con riesgo de complicaciones fatales. Esta
condicién puede ser desencadeada por diversos factores, como calculos biliares, consumo excesivo de alcohol, traumas,
infecciones y uso de medicamentos. El presente articulo tiene como objetivo abordar una linea fisiopatologica de la AP
en contexto clinico. Este estudio trata de una revision narrativa con el propdsito de discutir y describir sobre
fisiopatologia de la PA en su contexto clinico. Foi utilizado o banco de datos: SciElo (Scientific Eletronic Library
Online) y PubMed (Biblioteca Nacional de Medicina de EE. UU.), con restricciones de idioma (portugués) y dando
prioridad a los articulos publicados entre 2000 y 2022. A PA é uma condicdo clinica com manifesta¢es variadas, que
van desde formas leves a cuadros graves y potencialmente fatales. La identificacion precoz de dos pacientes con riesgo
de evolucion de formas graves continta sintiendo un desafio, una vez que el diagnéstico muchas veces ocurre en estadios
avanzados. El manejo de la AP exige un abordaje multidisciplinar, que implica resucitacién con liquidos, control del
dolor de cabeza, nutricion precoz e intervenciones adecuadas, como el uso de antibidticos o procedimientos
endoscépicos y cirargicos, dependiendo de la gestacion del cuadro.

Palabras clave: Fisiopatologia; Pancreatita; Semiologia.

1. Introducéo

A Pancreatite Aguda (PA) é uma sindrome inflamatdria do pancreas que pode variar significativamente em termos de
gravidade, desde formas leves e autolimitadas até quadros graves com risco de complica¢des fatais (Carneiro & Rodrigo, 2004).
Esta condicdo pode ser desencadeada por diversos fatores, como calculos biliares, consumo excessivo de alcool, traumas,
infeccBes e uso de medicamentos (Carneiro & Rodrigo, 2004). Quando o pancreas sofre um processo inflamatério, ocorre uma
ativacdo prematura das enzimas digestivas dentro do prdprio 6rgdo, o que leva a autodigestdo do tecido pancreético (Chavez,
2002). Este processo patoldgico desencadeia uma cascata inflamatoria, com a liberagdo de citocinas pré-inflamatdrias e outras
substancias mediadoras que podem resultar em uma resposta inflamatéria sistémica, culminando na faléncia organica multipla,
condicdo que caracteriza a forma mais grave da doenga, a PA (Fagenholz et al., 2007).

Embora o entendimento sobre a fisiopatologia da pancreatite tenha avangado significativamente nas Gltimas décadas,
muitos aspectos permaneceram incertos. A identificagcdo precoce de pacientes em risco de evolucdo para formas graves ainda é
um desafio clinico substancial. A classificacdo da PA evoluiu ao longo do tempo, mas a aplicacdo clinica de diferentes sistemas
de classificacdo permanece um problema, pois a doenca pode se manifestar de formas variadas (Meirelles et al., 2003). Em um
cenario ideal, um diagnostico precoce permitiria a uma instituicdo de intervencdes terapéuticas oportunas que pudessem mitigar a
progressdo da doenga e melhorar os resultados clinicos. No entanto, na pratica clinica, o diagndstico de pancreatite, especialmente
em suas formas graves, muitas vezes ocorre tardiamente, quando a doenca ja estd em avancos avancgados, dificultando a reversdo
do quadro e aumentando os riscos de complicacGes sistémicas (Forsmark et al., 2016).

Os critérios diagndsticos para a pancreatite aguda incluem uma combinacdo de sintomas clinicos (dor abdominal intensa,
vomitos), alteragdes laboratoriais (elevacdo das enzimas pancreaticas como amilase e lipase) e exames de imagem (tomografia

computadorizada, ultrassonografia). No entanto, a definicdo de "gravidade" da doenca, essencial para direcionar o tratamento,
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ainda ndo é uniforme. Embora existam classificacdes como a de Ranson, a pontuacdo do APACHE 11 e os critérios de Atlanta,
elas nem sempre sdo eficazes em identificar precocemente os pacientes em risco de complicagdes graves. Este diagndstico tardio
esta diretamente relacionado a dificuldade de se estabelecer uma linha de demarcagdo clara entre formas leves e graves da doenca
nas fases iniciais, o que leva a um atraso nas decisGes terapéuticas e uma maior probabilidade de evolucdo para complicagdes
como necrose pancredtica infectada, pseudocistos e faléncia organica (Greenberg et al., 2016).

O tratamento da PA, em primeiro lugar, 0 manejo conservador com suporte clinico adequado, incluindo hidratacdo
intravenosa, controle de dor e monitoramento constante das fungdes necessarias. O tratamento tardio, especialmente nos casos de
necrose pancredtica infectada, esta frequentemente associado a altas taxas de morbidade e mortalidade. A dificuldade no manejo
da pancreatite grave é, em grande parte, associada a resposta inflamatoria sistémica (SIRS) que é exacerbada pela necrose
pancreética e pela infeccdo secundéria. Pacientes com PA grave frequentemente desenvolvem complicagfes como sepse,
insuficiéncia renal e respiratoria, que aumentam ainda mais o risco de morte. A necrose pancreética infectada, por exemplo, é
uma das complica¢fes mais graves e estd associada a uma taxa de mortalidade elevada, especialmente quando ndo identificada e
tratada de forma precoce. O controle adequado da infec¢do pancreética é fundamental, e a realizagdo de devolucéo ou, em casos
mais avancgados, de ressec¢do pancreatica, pode ser necessaria (Tenner et al., 2013).

Estudos sobre novos biomarcadores, técnicas de imagem mais sensiveis € modelos preditivos para identificar os
pacientes com maior risco de evolugdo para formas graves de PA apresentam promessa promissoria. No entanto, apesar dos
avangos em termos de diagndstico e terapéutico, ainda h4 uma grande lacuna no conhecimento sobre os melhores métodos para
deteccdo precoce e a forma ideal de monitoramento e manejo dos pacientes. A implementacdo de protocolos clinicos mais
precisos e a padronizacdo das préaticas de diagnostico e tratamento sdo essenciais para reduzir as taxas de mortalidade associadas a
pancreatite grave. A melhoria nos cuidados intensivos e o uso de tecnologias de ponta sdo fundamentais, mas s terdo sucesso se
acompanhados de uma gestdo mais eficiente (Whitcomb, 2005).

A importancia de estudos continuos e mais aprofundados sobre a pancreatite aguda ndo pode ser subestimada. Embora
existam avangos significativos em termos de diagnostico e tratamento, a mortalidade, especialmente em casos graves, permanece
alta. A pesquisa aberta para a melhor compreensdo dos mecanismos fisiopatoldgicos, a identificacdo precoce de biomarcadores
prognésticos e a avaliagdo de novas opcgOes terapéuticas sdo fundamentais para melhorar 0 manejo dessa doenca. O
aprimoramento dos protocolos de tratamento e a integracdo de novos conhecimentos cientificos sdo essenciais para reduzir a
carga de morbidade e mortalidade associada a pancreatite aguda, com a expectativa de fornecer melhores resultados (Nagayama
& Shirai, 2013).

Este estudo trata-se de uma revisdo narrativa (Rother, 2007; Mattos, 2015; Casarin et al., 2020) com o propoésito de

discutir e descrever sobre a PA sua fisiopatologia

2. Metodologia

Este estudo trata-se de uma revisdo narrativa com o proposito de discutir e descrever sobre a PA sua fisiopatologia de
maneira abrangente e sistematica. Foi utilizado o banco de dados: SciElo (Scientific Eletronic Library Online) e PubMed (US
National Library of Medicine), com dados cientificos de 12 de marco de 2023, com restricdo de idioma (portugués) e com
restricdo dos Ultimos 22 anos da publicagdo.
Estratégia de pesquisa

Foi utilizado os unitermos para ir de encontro a tematica, PA, com um desenho prospectivo: ‘“Pancreatite aguda”,
“Fisiopatologia”. Para complementar as buscas nas bases de dados, revisamos todas as referéncias dos artigos selecionados e dos

artigos de revisdo.
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Critérios de inclusao e exclusdo

Utilizou-se os seguintes critérios de inclusdo: estudo original publicado em periddico com corpo editorial; um estudo
prospectivo investigando a PA como exposicdo (variavel independente) para a ocorréncia de consequéncias fisicas e psicologicas,
sejam elas iniciais ou tardias (variaveis dependentes).

Dentro do banco de dados da SciElo, foram selecionados 35 artigos de 770 artigos, dos quais, foram excluidos 23 e
incluidos 12. Assim como, foram selecionados 62 de 21lartigos do PubMed, onde foram excluidos 49 e incluidos 13. Foram
excluidos, resumos, cartas aos editores, editoriais, comentarios, estudos que relataram somente uma andlise transversal, ensaios,
estudos qualitativos, estudos que relataram método de pesquisa ou validacdo de instrumento e estudos de acompanhamento que
ndo tiveram um grupo de comparacdo (ndo exposto a pancreatite) ou pancreatite tratada e cronica como desfecho (variavel
dependente).

Selecdo e Extracao dos artigos
A selecdo dos estudos foi realizada de forma independente pelo autor principal, seguindo trés etapas: |- anélise dos
titulos dos artigos, I1- leitura dos resumos e I11- leitura dos textos completos. A cada fase, caso houvesse divergéncias, um

segundo autor era solicitado a julgar, e a decisao final era tomada por consenso ou maioria.

3. Resultados e Discusséo
3.1 Histologia

A histologia da PA é caracterizada por alteragbes que variam conforme a gravidade da doenca. A classificagdo
histopatolégica depende da presenca ou auséncia de necrose. As formas mais comuns incluem a pancreatite intersticial (ou
edematosa) e a pancreatite (Ooi & Durie, 2012).

Na PA, o péncreas pode apresentar edemas, necrose do parénquima e infiltracdo de gordura. Na forma leve da doenga,
observa-se necrose de gordura de pequena extensdo, sem grandes compromissos do tecido pancreatico. J& nas formas mais graves,
como a pancreatite hemorragica-necrotica, grandes focos de necrose de gordura se formam e podem se fundir, resultando em
destruigdo significativa do parénquima pancreatico e hemorragias focais. Além disso, 0 pancreas pode ser cercado por uma
gordura emaranhada, reflexo da inflamag&o intensa. Em casos mais graves, a necrose pode ser extensa, com envolvimento de
outros tecidos adjacentes. A pancreatite crénica, por sua vez, é distinta da aguda, sendo marcada por infiltrados mononucleares,
como linfécitos e macréfagos, e por fibrose progressiva do tecido pancreatico. Calcificagfes também podem ser encontradas no
pancreas de pacientes com pancreatite crénica, o que contribui para a disfungdo a longo prazo do érgdo (Yadav & Lowenfels,
2013).

3.2 Abordagem Clinica

A abordagem clinica da PA comeca com a identificagdo dos sintomas tipicos, sendo a dor abdominal o principal
sintoma. Essa dor € geralmente localizada na regido epigastrica e pode irradiar para as costas, sendo descrita como aguda e
severa. Além disso, a dor é frequentemente associada a nduseas e vomitos, sintomas comuns na doenca. A investigacdo do
histérico médico do paciente é essencial para a confirmagdo do diagndstico, incluindo a indagacéo sobre doencas pré-existentes,
como doencas da vesicula biliar, dislipidemia e episodios anteriores de pancreatite. Deve-se também questionar sobre o uso de
alcool, procedimentos médicos recentes (como a colangiopancreatografia retrégrada endoscdpica — CPRE), medicamentos em uso
e historico familiar de disturbios pancreaticos (Wu & Banks, 2013).

Durante a avaliagao clinica, o exame fisico é crucial. Deve-se comecar com a verificagdo dos sinais vitais, como pulso,

pressdo arterial, frequéncia respiratéria e temperatura, que podem indicar o estado geral de salde e a hidratagdo do paciente. A
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presenca de ictericia pode sugerir obstrucdo da arvore biliar. O exame abdominal pode revelar sinais de sensibilidade ou protecdo
abdominal, além de sons intestinais diminuidos, caso haja ileo presente. Sinais de necrose pancreatica, como o sinal de Grey-
Turner (equimoses nos flancos) e o sinal de Cullen (equimoses ao redor do umbigo), podem ser indicativos de sangramentos
intra-abdominais relacionados a pancreatite grave. Além disso, alteragcdes no estado mental podem ocorrer em casos mais severos
(Garber et al., 2018).

A pancreatite cronica, por sua vez, pode se manifestar com sintomas semelhantes, como dor abdominal, nauseas e
vOmitos, mas em alguns casos, pode ser assintomatica, especialmente em estagios mais avangados. Os pacientes com pancreatite
cronica também podem apresentar esteatorreia (fezes gordurosas) e perda ponderal devido a mal absorcdo de nutrientes (Mason et
al., 2010).

3.3 Diagnostico

O diagnéstico de PA segue diretrizes que envolvem critérios clinicos, laboratoriais e de imagem. Segundo as
recomendagdes do Colégio Americano de Gastroenterologia (ACG), o diagndstico deve ser confirmado por pelo menos dois dos
seguintes critérios: 1) dor abdominal compativel com pancreatite aguda, geralmente localizada na regido epigéastrica e irradiando
para o dorso; 2) niveis de lipase sérica elevados, pelo menos trés vezes o limite superior do normal; 3) achados tipicos de
pancreatite em exames de imagem, como tomografia computadorizada (TC) ou ressonancia magnética (RM). Contudo, exames de
imagem ndo sdo necessérios em todos os casos inicialmente, sendo indicados apenas em pacientes cujos sintomas persistem ou o
diagnéstico continua em ddvida apos 2 a 3 dias de internacdo (Kamisawa et al., 2003).

Ao admitir um paciente com PA, é fundamental avaliar a gravidade da doenga, com énfase na faléncia de 6rgdos, como
comprometimento respiratério, cardiovascular ou renal. A classificacdo de Atlanta revisada pode ser usada para categorizar 0s
casos em leves, moderadamente graves ou graves. Exames laboratoriais iniciais devem incluir painel metabélico completo,
hemograma, lipase sérica, lactato, triglicerideos, proteina C-reativa (PCR), entre outros, para monitorar a evolugdo da doenga. O
aumento do nitrogénio ureico no sangue (BUN) ou do hematdcrito pode indicar deterioragdo clinica, enquanto os critérios da
SIRS ajudam a avaliar o estado geral do paciente (Swaroop et al., 2004).

Em termos de diagnéstico bioquimico, a avaliacdo das enzimas pancreéaticas, como lipase e amilase, é fundamental. A
lipase, em particular, é preferida devido a sua maior especificidade. O peptideo de ativacdo do tripsinogénio, embora til, ndo é
amplamente utilizado na prética clinica devido a falta de disponibilidade (Banks & Freeman, 2006).

Quanto aos exames de imagem, a TC contrastada do abdémen e a RM séo as principais modalidades para visualizar a
patologia pancreatica. A TC, especialmente com contraste, é a padrdo-ouro para estabelecer a gravidade da pancreatite, pois ajuda
a identificar a extensao da inflamagao e necrose pancreatica, além de correlacionar a gravidade com a morbidade e mortalidade do
paciente. No entanto, a tomografia computadorizada ndo é recomendada rotineiramente na admissdo, a menos que haja sinais de
complicagBes graves. A ultrassonografia abdominal deve ser realizada para avaliar obstrucéo biliar, e a RM é indicada em casos
de suspeita de doenca do ducto biliar comum (Mookadam & Cikes, 2005).

A avaliacdo da gravidade da PA é crucial, pois cerca de 15% a 20% dos pacientes podem desenvolver formas graves da
doenca, com risco de complicacdes e morte. Varios sistemas de pontuacdo, como o indice de gravidade da TC, sdo usados para
orientar o tratamento e a gestdo do paciente, ajudando na selecdo de terapias adequadas e na estratificacdo do risco de
complicacBes. A mortalidade em casos graves de pancreatite pode chegar a 13,5%, ressaltando a importancia de uma avaliagdo

precisa e precoce da gravidade para um manejo adequado (Turkvatan et al., 2015).
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3.4 Conduta

O gerenciamento da PA envolve uma abordagem multidisciplinar com foco em estabilizar o paciente, controlar a dor,
realizar intervencgOes necessarias e promover a nutricdo adequada. A conduta médica deve ser iniciada com uma avaliagdo
completa e triagem para determinar a necessidade de cuidados intensivos. Pacientes com faléncia de 6rgéos ou SIRS devem ser
admitidos na UTI, e o uso do sistema de pontuacdo BISAP é recomendado para identificar os pacientes com maior risco de
mortalidade, sendo necessario considerar sua admissdo em unidades de cuidados intensivos se a pontuacdo for maior ou igual a
trés (IAP/APA, 2013)

3.4.1 Ressuscitacdo com Fluidos

A ressuscitacdo fluida precoce e agressiva é crucial no tratamento da PA, com evidéncias mostrando que a administracéo
de liquidos adequada reduz a mortalidade, especialmente nas primeiras 24 horas. A solugdo de Ringer lactato e a solugéo salina
normal sdo ambas eficazes, com as diretrizes mais recentes sugerindo que ambas sdo adequadas. A sobrecarga de liquidos, no
entanto, deve ser evitada, e a taxa de reposi¢do de fluidos deve ser ajustada com base em pardmetros clinicos como pressao

arterial, débito urinario e altera¢des nos exames laboratoriais (Nagayama & Shirai, 2013).

3.4.2 Nutrigéo

O manejo nutricional tem evoluido, com a ACG recomendando a introdugdo precoce da alimentagdo oral, dentro de 24
horas, em pacientes com pancreatite aguda leve. Para pacientes que ndo podem se alimentar oralmente, a nutricdo enteral via
sonda nasogéstrica ou nasojejunal deve ser iniciada precocemente, em vez da nutricdo parenteral, que ndo tem mostrado
beneficios adicionais. A alimentagdo precoce ajuda a manter a integridade da barreira intestinal e reduzir o risco de complicacdes
infecciosas (Nagayama & Shirai, 2013).

3.4.3 Gestéo da Dor
O controle da dor é fundamental para evitar complicagdes secundarias, como instabilidade hemodinamica. Os opioides
sdo frequentemente utilizados para controlar a dor, com estudos mostrando que ndo hé diferencas significativas entre os diferentes

tipos de opioides ou vias de administracdo em termos de complicacGes associadas a PA (Tenner et al., 2013).

3.4.4 Antibioticos

Antibidticos profilaticos ndo sdo recomendados para PA, pois ndo ha evidéncias de beneficios em prevenir faléncia de
o6rgdos ou reduzir a mortalidade. No entanto, se houver suspeita de necrose pancreatica infectada (geralmente apds uma semana
de evolugdo), o uso de antibidticos especificos é indicado. A terapia antibiotica deve ser direcionada a patdgenos comuns, como
Escherichia coli e Klebsiella, e deve ser iniciada precocemente para prevenir complicacfes graves, incluindo a necessidade de

necrosectomia (Tenner et al., 2013).

3.4.5 Endoscopia

A intervencdo endoscopica é necessaria para pacientes com obstrugdo biliar, especialmente em casos de colangite
associada a pancreatite biliar. A CPRE deve ser realizada em até 24 horas de admissdo para pacientes com colangite, o que pode
reduzir significativamente as complica¢Ges. Para pacientes sem colangite, a CPRE nado tem impacto no prognostico (Tenner et al.,
2013).
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3.4.6 Cirurgia

As intervenc0es cirdrgicas sao indicadas quando ha calculos biliares associados a PA, necrose infectada ou complicagdes
em pacientes sintomaticos. Pacientes com PA leve relacionada a calculos biliares devem ser submetidos a colecistectomia durante
a hospitalizacéo, enquanto aqueles com formas moderadamente graves ou graves devem ser tratados com colecistectomia de
intervalo, ap6s a alta. A intervencéo cirlrgica precoce, especialmente em casos de pancreatite biliar, tem demonstrado reduzir a
mortalidade e as complicac¢des a longo prazo (Tenner et al., 2013).

Para necrose pancredtica, a abordagem cirdrgica imediata foi abandonada em favor de um manejo conservador com
intervencfes minimas, como a necrosectomia endoscopica, apds quatro semanas, quando a necrose é estabilizada. A realizacdo

tardia da necrosectomia tem mostrado melhores resultados, com reducéo significativa na mortalidade (Tenner et al., 2013).

4. Concluséo

Em suma, A PA é uma condicdo clinica com manifestacfes variadas, que vao desde formas leves até quadros graves e
potencialmente fatais. A identificacdo precoce dos pacientes com risco de evolucdo para formas graves continua sendo um
desafio, uma vez que o diagndstico muitas vezes ocorre em estagios avancados. O manejo da PA exige uma abordagem
multidisciplinar, envolvendo ressuscitagdo com liquidos, controle da dor, nutrigdo precoce e interven¢des adequadas, como 0 uso
de antibidticos ou procedimentos endoscopicos e cirdrgicos, dependendo da gravidade do quadro.

Embora avancos tenham sido feitos no diagndstico e no tratamento, ainda ha lacunas no conhecimento sobre os melhores
métodos para detectar precocemente a doenca e manejar suas complicagdes. A melhoria dos protocolos clinicos, 0 uso de
tecnologias avancadas e uma gestdo eficiente sdo fundamentais para reduzir a mortalidade e melhorar os resultados clinicos. A
continuidade da pesquisa sobre a fisiopatologia da doenca e o desenvolvimento de novas abordagens terapéuticas sdo essenciais
para otimizar o tratamento e oferecer melhores prognosticos aos pacientes.

Para trabalhos futuros, urge-se dados mais aprofundados e intrinsecos frente a fisiopatologia e epidemiologia da PA, uma

vez que a doencga apresenta vérias formas clinicas que sdo baseadas em seu mecanismo patoldgico.
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