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REVISAO

Pancreatite na gestacao

Pancreatitis in pregnancy

Pancreatite caracteriza-se por processo inflamatério do pancreas, apresentando
ruptura da membrana celular e protedlise tecidual, sequida da ativacdo de células da resposta imunoldgica. E uma
afeccao de amplo espectro clinico e apresenta variadas etiologias. Durante a gestacao, merece devida relevancia
em funcao da alta morbi-mortalidade que a acompanha. A litiase das vias biliares é o fator etiolégico predominante
na patogénese da pancreatite aguda durante a gravidez, sendo que as gestantes podem desenvolver pancreatite
aguda associada a hiperlipidemia. O diagnéstico clinico é raro e deve ser feito o diagnoéstico diferencial com
outras patologias. A avaliacdo laboratorial é normalmente caracterizada por grandes elevagdes da amilase sérica,
isoamilase pancredtica e lipase. O tratamento do quadro de pancreatite aguda durante a gravidez objetiva a
reducdo de estimulos a secrecdo das enzimas pancreaticas. Diagndstico precoce e identificagdo da etiologia aliada
a escolha terapéutica adequada asseguram bom prognostico materno e fetal. A interrupgao da gravidez parece
nao interferir no prognostico da doenca. Objetivou-se, com a presente revisdo, abordar aspectos relevantes da
pancreatite em gestantes, tais como fisiopatologia, diagnéstico, terapéutica e progndstico.

Pancreatitis is characterized by inflammation of pancreas, showing
disruption of the cell membrane and tissue proteolysis, followed by the activation of cells of immune response. It
is a broad clinical spectrum disease and presents varied etiologies. During pregnancy, it deserves importance due
to the high morbidity and mortality that accompany it. The lithiasis of the bile is the main etiologic factor in the
pathogenesis of acute pancreatitis during pregnancy, and the pregnant women may develop acute pancreatitis
associated with hyperlipidemia. Clinical diagnosis is rare and differential diagnosis should be made with other
pathologies. The laboratory evaluation is usually characterized by high elevations of serum amylase, pancreatic
isoamilase and lipase. The treatment for acute pancreatitis during pregnancy aiming the reduction of stimuli to
the secretion of pancreatic enzymes. Early diagnosis and identification of etiology allied to appropriate therapy
choice assurance good maternal and fetal prognosis. The interruption of pregnancy does not appear to influence
the prognosis of the disease. The objective of this review was to approach relevant aspects of pancreatitis during
pregnacy, such as pathophysiology, diagnosis, therapeutics and prognosis.
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Introducao

A pancreatite caracteriza-se por processo inflamatério do pancreas
decorrente da ruptura da membrana celular e proteélise tecidual,
seguida da ativacdo de células da resposta imunolégica'(D).

Apresenta variadas etiologias, sendo o alcoolismo e as
doengas das vias biliares, principalmente a colelitiase, fatores
predisponentes principais, contribuindo com mais de 80% de
todos os casos’(A).

Incide em 1:3.333 gestagdes, principalmente no terceiro tri-
mestre, sendo rara durante o periodo do pés-parto. Mais frequente
na primeira gestacdo, quando comparada as subsequentes’(C)*(A).
Em revisdo de 2008, foram encontradas mortalidade materna
nula e mortalidade perinatal de 3,6%°(A).

A etiologia mais recorrente da pancreatite durante a gestagio
é a litfase biliar, dominando quase todos os casos, precedida pela
hipertrigliceridemia, fato justificado pela elevagdo dos triglicérides,
durante a gestacio, secunddrio ao efeito estrogénico®B)’(C).

Objetivou-se, com a presente revisio, abordar os aspectos
relevantes da pancreatite gestacional, tais como: fisiopatologia,
diagndstico, terapéutica e prognéstico. Interrupgao da gestagao

também foi questionada.

Método

Revisdo da literatura, tendo como palavras-chave Pancreatite,
Gestagdo e Tratamento, realizada no periodo compreendido entre
outubro de 2007 e fevereiro de 2011, sendo selecionado material
publicado de 1982 até 2009. Pode-se citar como bases de dados
Bireme, LILACS, PubMed, SciELO, sendo selecionados 25 artigos,
do total de 181. Os critérios para inclusao/exclusio do material
deveram-se a pertinéncia a temdtica abordada e importancia para a
presente revisdo, bem como relevincia do artigo e do periédico no
qual estava inserido. Deu-se preferéncia por estudos multicéntricos,
randomizados, com grau de recomendacio e nivel de evidéncia A
ou B, de acordo com a classificagio proposta pela Associagio Médica
Brasileira (Quadro 1). Foram priorizadas publica¢des posteriores
a0 ano 2000, porém o artigo datado de 1982 foi incluido devido a

importancia histérica, bem como atual, dos critérios de Ranson.

Patogénese

A litfase das vias biliares é o fator etiolégico predominante
na patogénese da pancreatite aguda durante a gravidez, estando
presente em cerca de 35 a 90% das pacientes®(A)’(D).

A elevagdo dos niveis de estrogeno sérico durante a gesta¢ao

aumenta os niveis de colesterol de 25 a 50%, levando a uma maior

Quadro 1 - Classificacdo de estudos cientificos quanto ao grau
de recomendacao e forca de evidéncia

A. Estudos experimentais ou observacionais de melhor consisténcia.
B. Estudos experimentais ou observacionais de menor consisténcia.
C. Relatos de casos (estudos ndo controlados).

D. Opinido desprovida de avaliacdo critica, baseada em consensos, estudos
fisioldgicos ou modelos animais.

Fonte: Associacao Médica Brasileira.

predisposi¢do a formar célculos de tal componente. Aliado a isso,
h4 hipomotilidade da vesicula biliar resultante do aumento dos
niveis dos hormonios sexuais durante a gravidez’(D).

Em decorréncia da anatomia das vias biliares, em quadros
de colelitfase, os cdlculos biliares menores podem migrar para
o interior do colédoco, provocando obstrugdo do fluxo de bile e,
consequentemente, ictericia. Além disso, podem ocluir também o
ducto pancredtico ao nivel da papila. Geralmente, essa obstrugio
é tempordria e causa dano limitado, que é logo reparado. Porém,
a obstrugido pode persistir, ocorrendo um actimulo das enzimas
ativadas no pancreas, causando uma forma grave de pancreati-
te, muitas vezes fatal. Assim, a microlitfase biliar oculta pode
ser a causa de dois ter¢os dos casos de pancreatite sem agente
etioldgico definido®(A).

Uma desordem no metabolismo lipidico, resultando em
niveis elevados de VLDL e quilomicrons (tipo V), pode resultar
na patologia em questdo. Deve-se ainda ressaltar que a mutagio
do gene LPL (lipase lipoproteina) vem sendo descrita como uma
das causas do agravamento da hipertrigliceridemia na gravidez
e consequente pancreatite aguda, principalmente em niveis
superiores a 1000 mg/dL *(D)'%A). Omega-3 pode impedir
hipertrigliceridemia recorrente durante a gravidez''(C).

Entre os casos de pancreatite aguda, a etiologia alcodlica responde
por 12,3%. Quando se considera a doenga cronica, o dlcool assume
maior importancia, 58% dos pacientes. Associa-se ainda aumento
das taxas de recorréncia, parto prematuro e pseudocisto’(A).

Aumentos transit6rios na secre¢do exdcrina pancredtica,
contracdo do esfincter de Odde e efeitos téxicos diretos sobre
as células acinosas foram postulados com fatores causais a partir
de estudos experimentais®(A)'%(B).

No tocante a etiologia, deve-se considerar ainda: aumen-
to de enzimas pancredticas no final da gravidez (secundaria a
progesterona)"*(B), esteatose hepatica aguda da gravidez, hipercalce-
mia em geral, hiperparatireoidismo e pré-eclimpsia'* (B)"(B).

As gestantes podem ainda desenvolver pancreatite aguda
resultando de causas virais (caxumba, rubéola, citomegalovirus,
Coxsackie B, Epstein-Barr, hepatites A, B e C e HIV), bacteria-
nas (Mycobacterium tuberculosis, Campylobacter jejuni, Legionella)

e ascaridfase'*(C)"(C).
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Hidroclorotiazida, furosemida, sulfas, metronidazol, cor-
ticoides, tetraciclinas, estrégenos, metildopa, codeina, pros-
taglandinas e drogas antirretrovirais estao entre as causas

medicamentosas'*(B).

Diagnéstico

Clinico

O quadro inicial de pancreatite na gestagdo normalmente se
apresenta com vomito acompanhado ou ndo de dor abdominal.
Pode haver evolugdo para dor constante em epigastrio, que
frequentemente irradia para o dorso (em geral na altura onde se
localiza o pancreas). Normalmente, ocorre exacerbacio da dor
por ingestdo de alimentos, sendo habitualmente acompanhada
por nduseas e vomitos'®(A).

No exame fisico, pode-se observar febre baixa, taquicardia
e hipertens@o ortostdtica. Esta Gltima pode estar presente em
pancreatite hemorrdgica, acompanhada dos sinais de Cullen
(equimose periumbilical) e Turner (equimose em flancos) e,
em casos graves, hd hipovolemia, efusdo pleural, hipxia com
sindrome da angustia respiratéria aguda, ascite leitosa, ileo
paralitico e choque *(D)'¥(A).

O diagndstico clinico, entretanto, € raro e deve ser feito o
diagnéstico diferencial com outras patologias como colecistite
aguda, apendicite aguda, infarto mesentérico, gravidez ect6pica
complicada, hiperémese gravidica, pré-eclampsia e esteatose

hepdtica aguda, entre outras'(B).

Laboratorial

Semelhante para pacientes ndo gravidas: grandes ele-
vagdes de amilase sérica (cerca de quatro vezes o valor
normal), da isoamilase pancredtica e da lipase indicam alta
probabilidade de pancreatite aguda. Assim, inicialmente,
deve-se realizar a dosagem das enzimas pancredticas amilase
e lipase'%(C)*°(A).

A elevagdo da amilase total em quatro vezes o valor normal
sugere fortemente o diagndstico de pancreatite, ocorrendo niveis
séricos menores em outras patologias'® (C).

A dosagem da lipase tem sensibilidade semelhante a da ami-
lase, sendo mais especifica, pois a maior parte de sua produg¢io
depende do pancreas. Na pancreatite aguda, eleva-se em torno
de trés a quatro vezes o valor normal e este aumento permanece
por cerca de trés dias, enquanto a elevagdo da amilase sérica
ocorre durante as primeiras 24 horas'(C).

Outras alteracdes laboratorias: glicostria, hipocalcemia, leucoci-
tose, hiperglicemia e elevacdo das enzimas hepdticas AST (Aspartato

Aminotransferase) e ALT (Alanina Aminotransferase)'°(C).

Em casos de colelitfase associada, pode-se ter aumento da fosfa-
tase alcalina, bilirrubina total e gamaglutamiltransferase®(A).

A gasometria para determinagdo do pO, deve ser realizada
com frequéncia, pois hipoxemia é bastante comum, além de
se poder reconhecer a aproximagdo da sindrome da angdstia
respiratéria. Nos primeiros dias da doenca, é conveniente fazer

essa dosagem de 12 em 12 horas?'(D).

Por imagem

A ultrassonografia é um excelente auxilio para detectar com-
plicacdes da pancreatite como a presenca de fluido peritoneal,
sangue peripancredtico, abscessos, formagdo de pseudocistos,
presenca de litfase, dilatagio do ducto biliar comum, aumento do
volume pancredtico e altera¢io da ecotextura glandular?'(A).

Além disso, a ultrasonografia é indcua a mie e ao feto e
é especialmente 1til no diagnéstico diferencial de gravidez
ectépica’'(A).

Tomografia computadorizada de abdome pode ser necesséria
em alguns casos para diagndstico diferencial com patologias ab-
dominais graves. Decidindo-se pela sua realiza¢do, é obrigatéria
a protegdo fetal durante o exame'$(A).

A colangiopancreatografia endoscépica retrégrada pode ser
diagndstica e terapéutica, possibilitando a esfincterectomia
endoscépica e, dessa forma, protelar possivel conduta cirir-
gica. E considerada procedimento seguro durante a gestaco,
apesar de expor mie e feto a radiagdo durante a realiza¢do da
fluoroscopia, sendo obrigatéria a protecio com aventais de
chumbo'®(A).

Colangiopancreatografia por meio da ressonincia magnética
também pode ser empregada. Nio € invasiva, ndo hd registros
de complicag¢des, independentemente de inje¢do de contraste e

ndo tem radiagdo ionizante?*(D).

Avaliacdo do progndstico materno

Para avaliagdo do progndstico materno, sdo utilizados os
critérios de Ranson (Tabela 1). A presenca de 3 a 5 critérios
correlaciona-se com mortalidade entre 10 e 20%. Acima de
6 critérios a mortalidade pode chegar a 50%, refletindo um

quadro sistémico?(D).

Tratamento

Medidas gerais

O tratamento da pancreatite aguda durante a gravidez ndo
difere do de pacientes ndo grévidas, sendo seu principal objetivo
estabelecer o repouso da glandula por restricio de alimentos

e liquidos, excetuando a utilizagdo do recurso de nutrigdao
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Tabela 1 - Critérios progndésticos de Ranson

No ato do diagndstico

e |dade > 55 anos

e leucocitose acima de 16.000/mm?
e  Glicemia > 200mg/dL

e Desidrogenase lactica > 350 UI/L
. Aspartato aminotransferase (AST) >250 U/L
Durante as 48 horas iniciais

e Queda do hematocrito > 10mg/dL
e Aumento da ureia > 5 mg/dL

e (élcio <8 mg/dL

o Pa0, < 60 mmHg

e Déficit de bases > 4 mEqg/L

e Sequestro de fluidos > 6L

Fonte: Ranson?.

suplementar parenteral, considerado essencial para o inicio do

tratamento para proteger o feto®(B).

Medicamentoso

O tratamento inclui o uso de medicamentos como
antiespasmdédicos e analgésicos parenterais para alivio de
dores, além do suporte com coloides, suc¢do nasogdstrica,
restri¢do alimentar e fluidos intravenosos para reposi¢do
hidroeletrolitica'®(A).

O uso profildtico de inibidores enzimdticos como a aprotinina
ndo tem demonstrado qualquer beneficio, bem como o uso de
somatostatina, agentes bloqueadores dos receptores H, (cime-
tidina, ranitidina) e dos inibidores de bomba de prétons (IBP),
podendo estes tltimos ser usados com o objetivo de diminuir o
estimulo géstrico e, portanto, pancredtico'®(A).

Além disso, o uso de antibidticos, apesar de controverso
quanto a0 momento mais adequado, é adotado quando a pan-
creatite estd associada a colecistite ou a colangite, bem como
nos casos de pancreatite necrotizante com cisto infectado ou
necrose®(A).

Casos de hipertrigliceridemia recorrente durante a gravidez
podem ter beneficio se instituida a terapéutica profildtica com

dieta e dcidos graxos dmega-3''(C).

Cirargico

Se a causa da pancreatite for litfase biliar persistente, a
possibilidade de esfincterotomia endoscépica deve ser aventada,
principalmente no final da gravidez” (A).

Procedimentos cirdrgicos sio requisitados também em
pacientes com abscessos pancredticos, rutura de cistos ou seve-
ras hemorragias e nos casos de pancreatite secunddria a lesGes

cirdrgicas®(A).

Para pacientes com pancreatite necrotizante severa, colan-
giopancreatografia endoscépica retrégrada e papilotomia sdo
usualmente realizados juntamente com terapia intensiva de
suporte. Laparatomia com debridamento e drenagem podem

ser indispensdveis em alguns casos’(D).

Interrupcao da gestacdo

A interrup¢do da gestacdo nos casos de pancreatite € ra-
ramente indicada, pois ndo influencia a melhora materna. A
indugdo do parto no terceiro trimestre nos casos de pancreatite
aguda, ainda é controversa, também ndo oferecendo garantias
de melhora materno-fetal®(D).

Deve ser realizada a monitoriza¢do cuidadosa nas pacientes
em estado grave. Na evolugio, cuidado especial deve ser dado
a possibilidade de complica¢des como pseudocistos e abscessos

pancredticos'®(A).

Discussao

E importante salientar que a pancreatite aguda na gravidez,
embora possua baixa incidéncia’(C)*(A), deve ser encarada de
maneira a considerar sua alta morbidade, principalmente na
etiologia alcodlica, e considerdvel mortalidade, 3,6%, no peri-
odo perinatal’(A). Logo, faz-se necessdrio diagndstico correto e
precoce, principalmente no terceiro trimestre, periodo de maior
ocorréncia’(C)*(A). Fatores de risco devem ser pesquisados, ja
que a pancreatite na gravidez tem como principal etiologia
a litfase biliar, e que a prépria gravidez pode ser, portanto,
um fator de predisposi¢do para esta causa devido a alteragio
fisiol6gica decorrente das alteracdes hormonais®(B)’(C). Apés
a caracterizagdo do quadro de pancreatite aguda por dados
clinicos, laboratoriais e diagndstico por imagem, por meio de
utiliza¢do de exames como ultrassonografia, tomografia com-
putadorizada, colangiopancreatografia, entre outros, segue-se
o tratamento. Evidéncias atuais demonstram a importancia da
escolha de nutrigdo parenteral, bem como o uso de antiespas-
médicos, analgésicos para alivio de dor, hidratac¢do intravenosa
e uso de antibidtico em pacientes com pancreatite associada a
colecistite e colangite, ou nos casos de pancreatite necrotizante
com cisto infectado ou necrose. Quanto a cirurgia, ressalta-se
a importancia da esfincterotomia endoscépica principalmente
no final da gravidez®(A).

O conceito deve ser bem claro de que a interrupg¢do da
gestac¢do nos casos de pancreatite estd raramente indicada, bem
como a indugdo no terceiro trimestre de gravidez, visto que ndo
tem garantia de melhora materno-fetal e, portanto, ndo deve ser

realizada de elei¢ao’(D).
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Consideracoes finais

Por se tratar de condig@o clinica de extrema relevincia e
ligada a significativa morbidade®(C)*(A) e mortalidade (3,6%) no
periodo perinatal’(A), aspectos envolvendo diagndstico preciso
(baseado principalmente em achados de exame clinico e métodos
laboratoriais) e tratamento adequado sdo de grande importancia
no manejo da pancreatite aguda na gestagao.

Com relagdo ao tratamento, o principal objetivo, como nas
ndo gravidas, é repousar o pancreas por restri¢do de alimentos

e liquidos, excetuando a utiliza¢do do recurso de nutrigdo su-

Leituras suplementares

plementar parenteral, considerado essencial para o inicio do
tratamento para proteger o feto”!(B).

A interrupg¢do da gestagdo nos casos de pancreatite é ra-
ramente indicada, pois ndo influencia a melhora materna. A
indugdo do parto no terceiro trimestre nos casos de pancreatite
aguda, ainda é controversa, também ndo oferecendo garantias
de melhora materno-fetal’(D).

Dessa maneira, a mulher acometida por pancreatite durante
o periodo gestacional deve ser cuidadosamente acompanhada por
uma equipe médica a fim de garantir o bom andamento da gravidez

e o melhor prognéstico possivel para o bindmio mée-feto.
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