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Introducere

Pancreatita acutd severa (PAS) este o patologie amenintitoare de viata cu debut brusc si
impact major asupra organismului. Incidenta acestei boli in ultimele decade este in continud
crestere datoritd conditiilor de viatd si a factorilor de risc, precum alimentatia nesdnatoasa si

consumul de alcool.

Socul din PAS este o luptd contra cronometru, necesitind suport avansat si complex de
functii vitale. Evolutia bolii este incerta, de aceea este importantd stabilirea unor markeri serici
care sa depisteze rapid pacientii predispusi la forma severd si complicatiile PAS in functie de:
etiologie, varsta, comorbiditati, faza temporald a pancreatitei. Trendurile terapiei se schimba
continuu, artificiile terapeutice si recomanddrile pentru rezolvarea disfunctiilor de organ
constituie o provocare. Starea buna a unui pacient cu PA la admisie, poate progresa rapid spre
forma severad, si pot aparea multiple complicatii. Este important sd aplicim un tratament eficient
si sd eradicam factorii de risc, astfel reabilitarea pacientului sa fie completd si sd nu apard

episoade de PA recurente sau dizabilitati.

PAS constituie o impovarare a sistemului sanitar i un impact socioeconomic, ludnd in
considerare costurile pe care le implica spitalizarea unui pacient in ATI. De asemenea calitatea
vietii dupa aceasta poate fi precard. Pot apdrea sechele ale fortei musculare, neuropatii,
inversarea ritmului circadian, necesitatea suportului psihologic, pacientul necesitand

reintegrarea in cdmpul muncii, sau in familie.

Teza de doctorat are scopul de a contribui la literatura deja existenta, printr-un numitor

comun dintre cunostintele medicale de anestezie si terapie intensivd, si chirurgie generald,



imbinand notiuni cunoscute dar si inovatoare, a unor probleme de sanatate publica, aducand o

imbunatatire a managementului PAS si a socului din aceasta patologie.

Studiul realizat in cadrul tezei de doctorat, s-a desfasurat la Spitalul Universitar de
Urgenta Bucuresti si prezintd modalitatile identificarii severitatii PA, monitorizarea socului din
PA, si a modalitatilor specifice TI de tratament: repletie volemica, nutritie, analgezie, epurare

extracorporeald, constituind o temd de interes national, inovatoare.

Pancreatita acutd este entitatea patologica datorata reactiei acute inflamatorii a
pancreasului, un proces lezional complex, care poate avea rasunet si impact variabil: fie
localizat la nivelul acestuia, fie extins la tesuturile peripancreatice, retroperitoneale, a organelor
indepartate de loja pancreatica, sau sistemic.[1] La Congresul Grupului de lucru de la Atlanta
2012 a fost revizuitd definitia bolii si clasificarea formelor in functie de severitate, optimizandu-
se astfel diagnosticul, managementul, standardizarea cazurilor raportate si prognosticul

afectiunii.[1][2]

In Europa incidenta este 40 — 50 cazuri la 100.000 locuitori, fiind mai mare in tirile din
Europa de Est [4]. Datele din studiul Global Burden of Disease au dezvaluit o ratd a incidentei
globale a pancreatitei de 5.210.000 pacienti in 2016, reprezentdnd o crestere cu 30% fata de

incidenta din 2006[5]. In Roménia nu exista date despre incidenta PA.

Diagnosticul de PA necesita cel putin doud din urmatoarele trei caracteristici: durere
abdominala, cu sediul epigastric ’in bara” cu iradiere posterioara si nivelul crescut sangvin de
cel putin trei ori a lipazei sau amilazei sau modificari caracteristice ale bolii la tomografia
computerizata cu substantd de contrast, si mai rar la rezonanta magnetica nucleara sau ecografia
abdominald [82,3]. Atunci cand cresterile lipazei si, sau amilazei nu sunt concludente, este

absolut necesara examinarea computer tomografica. [3]

PAS se caracterizeaza prin aparitia insuficientei persistente de organ, cu o duratd de mai
mult de 48 de ore, indiferent de momentul dezvoltarii in raport cu debutul bolii, sau prin

prezenta complicatiilor la nivel local: colectii fluide, pseudochist, necroza peripancreatica
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sterild sau infectatd precum si necroza inchistata,walled-off necrosis ( WON), sterila sau

infectata.

I1.Contributii personale

Durata de supravietuire a pacientiilor cu PAS, conform clasificarii de la Atlanta, si
clasificarii bazate pe determinanti, este invers proportional cu intensitatea socului sistemic
cauzat de SIRS persistent si a furtunii de citokine. Ca urmare, primordial este diagnosticul cat
mai precoce al bolii si Incadrarea formei de tip severd, pentru a se putea realiza tratamentul

optim si monitorizarea pacientului in TI.

Astfel, cercetarea de fatd doreste sa identifice pacientii care prezinta risc de a dezvolta forma
severa a PA, comparand rata de prognostic in functie de mai multi indici si a mai multe scoruri
de severitate, inca de la admisie, de la primul set de analize biologice, concomitent cu
evaluarea imagistica. Astfel, se doreste evidentierea mijloacelor evitarii trecerii de la SIRS

tranzitoriu in permanent, si a dezvoltarii disfunctiilor de organ.

Am analizat ce tipuri de etiologii au preponderent morbiditate mai mare, ce factori de risc
si ce comorbiditati s-au asociat cu: numarul crescut de zile de ventilatie mecanica, internare in

TI, cu aparitia complicatiilor locale si sistemice si cu rata de mortalitate crescuta.

Am evaluat fiabilitatea scorurilor de severitate existente, sensibilitatea si specificitatea
acestora de a prezice nu numai morbiditatea ci si numarul de zile de ventilatie, complicatiile

locale, sistemice, si rata de deces.



Tot pentru a semnala severitatea de la internare, am comparat markerii inflamatori
inovatori, precum presepsind, procalcitonind, PCR, lactat, raport neutrofile/ limfocite, care se

coreleaza mai bine cu zilele de VM, zilele de spitalizare in T1, complicatii, deces.

Referitor la management PAS, am analizat reechilibrarea hidroeelectolitica, din punct de
vedere cantitativ si calitativ, cu ajutorul parametrilor dinamici SVV, PPV, imbunatétind
prognosticului si reducand complicatii precum: injurie renald, ventilatie mecanica prelungita,
sindrom de compartiment abdominal, rata de deces. Au fost comparate 4 loturi, in functie de

tipul de fluid: ser fiziologic, lichide balansate, coloid uman, si sintetic.

Alt doilea amendament, a fost abordarea nutritiei si corelarea tipului de nutritie: oral
enteral, parenteral, mixt, corelatia acestora cu deznodamantul, notand complicatiile aparute.
Apoi am comparat analgezia multimodala impartind-0 in 4 loturi: analgezie predominant pe
cateterul peridural toracic, analgezie bazata pe opioid, analgezie predominant AINS, si mixta cu

opioid sintetic.

De asemenea studiul a aratat importanta benefica asupra prognosticului a plasmaferezei in

PAS hipertrigliceridemica, si a hemodiafiltrarii cu filtru de citokine in socul din PAS.

In urma datelor colectate si a multitudinilor algoritmilor se doreste optimizarea

managementului pacientiilor, aflati in TI cu PAS.

Am realizat un studiu observational, retrospectiv a 161 de pacienti internati cu
diagnosticul de PAS, in Clinica de Anestezie si Terapie Intensiva a Spitalului Universitar

Bucuresti. Perioada de includere a fost intre data de: 1 octombrie 2014 — 15 mai 2022.

Acestia au fost evaluati clinic, biologic si imagistic, la includerea in studiu, ulterior
evolutia lor fiind urmaritd cu scopul transferului pe sectie, apoi la si iesirea din spital sau

evolutia spre deces.
Ca si criterii de includere 1n studiu am avut:

- Varsta peste 18 ani



- Pacienti domiciliati in Roméania

- Pacientii cu diagnostic si criterii de PAS conform definitiei modificatd de la Atlanta

2012 sau forma critica, conform definitiei bazate pe determinanti.

1o, w,

si a limitelor terapeutice actuale.

Colectarea datelor s-a realizat in perioada 1 octombrie 2014 — 15 mai 2022, iar

prelucrarea acestora ulterior.

Pentru prelucrarea datelor statistice am folosit program SPSS (statistical package for
Social Sciences) varianta 25.

Am elaborat un studiu retrospectiv, realizat prin studierea evolutiei pacientului cu PAS.
Am admis in studiu pacienti cu varsta cuprinsa intre 18 si 95 de ani, care au indeplinit criteriile:
Bisap > 2 si Apache II > 8, sau Bisap > 2 si Ranson > 3 la 7 si 48 de ore. Toti pacientii inclusi
in studiu au avut sindrom de raspuns inflamator sistemic (SIRS) si au fost diagnosticati cu PA

prezentand cel putin doua din trei criterii, i caracteristici de severitate.

Lotul cercetarii a fost constituit din 161 de pacienti, dintre care 81 au fost femei si 80
(49.7%) barbati , cu un procent de 51,3% versus 49,7 %, aspect ce indicd lipsa unei prevalente

de gen in acest tip de afectiune, x2(1)=0.006 si p>0.01.

In functie de intervalul de varsta, intre 61-70 de ani ani au fost 32 de pacienti, urmat de

intervalul 51-60- 31 de pacienti ulterior 41-50 de ani 30 de pacienti.

112 pacienti (69.6%) au provenit din mediul urban, restul din mediul rural . Din 161, 150
de pacienti (93%) nu au avut recidive In urma tratamentului, 9 bolnavi au prezentat o recidiva,

iar doi au dezvoltat, mai multe recidive 1n cadrul aceleiasi spitalizari.

Dintre etiologii, cea mai frecventa etiologie a fost cea biliard: 40 de pacienti, apoi cea

etanolica-39 de pacienti, urmata de hipertrigliceridemica 28 de pacienti, idipatica-22,



hipoperfuzie-18, mixta -6 pacienti care au avut criterii si de PAS etanolica si biliara, 2 pacienti
au avut tratament cu biguanide, un pacient cu IECA si unul cu acid valproic, considerandu-se

cauzad medicamentoasa.

Din punct de vedere al etiologiei, ponderi ridicate au prezentat: etiologia biliara (24.8%)
si cea etanolicd (24.2%); urmate de hipertrigliceridemica (17.4%), idiopatica (13.7%) si

hipoperfuzie/ischemie (11.2%).

S-a identificat o diferentd majord, semnificativa statistic intre distributia etiologiilor in
functie de gen, y%(6)=15.01 si p<0.05, in sensul ci pentru bérbati etiologia predominanti este

cea etanolica (33.8%) in timp ce pentru femei etiologia majora este cea biliard (32.1%)).

Varstele pacientilor au variat Intre 18 si 95 de ani, cu o valoare mediana de 56 de ani si
un interval cuartilic Q1 — Q3 intre 45.5 si 69.5 ani. Distributia este aproximativ simetrica pentru

0 valoare a testului de normalitate (Kolmogorov-Smirnov) K-S=0.045 si p>0.200.

Mortalitatea este ridicata, ponderea observata a fost de aproximativ 48% (47.8%), putem
considera probabilitatea de deces de aproximativ 50%, %%(1)=0.30 si p>0.01, acest fapt se

datoreaza pacientilor aflati in soc in sectia de TI.
Nu s-a identificat o diferentiere in ce priveste mortalitatea in functie de gen.

Analiza relatiei dintre varsta, mortalitate si varsta si zile de internare in TI. Analiza ROC a
indicat o valoare critica de varsta (>47 de ani) semnificativa statistic pentru o valoare
AUC=.706 (CI95%: .630 - .776), Ztest=5.11 si p<.001. Valoarea critica determinata are o
sensibilitate Sn=85.71 si o specificitate Sp=45.24. Intervalul de incredere al valorii critice este

intre 39 si 64 de ani.

Tn lotul nostru, din 161 pacienti, 54 au indeplinit criteriile de PA critica, iar 87 au avut

disfunctii multiple de organ mai mult de 48 de ore.

Complicatiile locale precoce si tardive au fost: 1.colectii necrotice acute 89 pacienti-
(55.3%), 2. necroza nedelimitata 47-29.2(%), 3. IFN 32 (19.9%), 4. pseudochiste 28-(17.4% ),

[e]



5. sindrom de compartiment 23-(14.3% ), 6. won 23-(14.3%), 7. peritonita-10 (6.25%). Dupa
interventiile chirurgicale, si In urma complicatiilor sistemice si locale si sistemice survenite, rata

mortalitatii a fost de 47,8% .

Complicatiile sistemice au fost: 78 de pacienti au prezentat complicatii cardiace (48.8%):
infarct miocardic acut, tulburari de ritm, decompensare a insuficientei cardiace, 158 (98.8%)-
SIRS persistent, 154-(96.3%) pulmonare cu necesar de oxigen pentru 0 paO2>60 mmhg, renale
134-(83.8 %) cu necesar de repletie volemica agresiva si ulterior in faza de dezescaladare,
diuretic de ansa. Complicatiile neurologice la 65 de pacienti (40.6%) au fost: agitatie confuzie,

agitatie, delir, psithoza, sevraj, encefalopatie.

Indexul comorbiditatilor Charlson e menit s@ indice pacientii cu sanse mai mari sa aiba un
prognostic nefast, index 0 insemnand fara comorbiditati, 1=o boala de fond severa cu sanse de
exacerbare, 2= doua boli de fond severe, iar 3 > trei boli grave, coexistente ale pacientului.

[305]

In studiul nostru se observa o pondere ridicatd a comorbiditatilor (84.5%) si de asemenea

a pacientilor ce prezinta cel putin trei comorbiditati (47.7%).

Individual, tipurile de afectiuni principale sunt in ordinea frecventei, pe primul loc cele
cardiace (34.8%), apoi pe locul secund diabet, hipo/hipertiroidism (35.4%), urmate de obezitate
(22.4%), vasculare (20.5%), digestive (19.9%), pulmonare (16.8%), neoplazice (17.4%) . 11.2
% din pacientii din lotul descris au prezentat tulburari ale metabolismului, precum sindrom

metabolic sau hipertrigliceridemie (11.2%).

Prezenta comorbiditatilor se asociaza cu raport de aparitie a decesului de aproximativ 2.6
(C195%: 1.01 — 6.61) ori mai mare decat in cazul lipsei comorbiditatilor, raport semnificativ

statistic pentru Wald(1)=3.87 si p<0.05.

Dintre comorbiditati, cele cardiovasculare si cele digestive (ciroza hepaticd) prezintad

sansa de deces de aproximativ 3 ori (exp(B)=3.11; CI95%: 1.37 — 7.07), respective 3.5 ori



(exp(B)=3.50; CI195%: 1.50 — 8.17) mai mari decat in cazul celor care nu prezinta aceste tipuri

de afectiuni pentru valori Wald=7.32 — 8.42 si un nivel de semnificatie p<0.01.

Tn lotul descris: pacienti 72 de pacienti au beneficiat SRL (44.7%), 37 SF (23.0%), 55
coloid sintetic (34.2%) si 88 albumina (54.7%). La 118 s-a facut resuscitare lichidiana agresiva
(73.8%), 35 moderata (21.9%), si 7 pacienti (4.4%) au avut restrictie hidrica, din cauza tarelor
preexistente. Sindromul de compartiment abdominal a fost intdlnit la 11 pacienti (6.8%) si 20

pacienti au beneficiat de dializa cu filtru de citokine (12.4%).

Ca nutritie, 55 de pacienti au primit NE (34.2%), 66 au primit NP (41.0%), 29 au primit

NP fara compartimentul de glucoza (18.0%) si 11 mixt.

Am urmarit mediana eficientei durerii la 2, 4, 24, 48 ore pentru patru tipuri de analgezie
multimodald. Pacientii intubati si VM, cu necesar de analgezie bazata pe opioid doze mari,
pacientii cu analgezie bazatd pe AINS cu doza de analgezie centrald non-opioida (dozd micd),
pacienti cu analgezie pe cateter peridural, si altii cu medicatie bazatd pe opioid sintetic in
combinatie cu analgezie de tip central non-opioida. Primul lot bazat pe opioid perfuzie venoasa
continua 36 (22.4%), AINS 39 (24.2%), KP 36 (22.4%), opioid sintetic bolusuri 50 (31.0%).
Doar 36 de pacienti (22.4%) beneficiazd de cateter peridural. Durata mediana a analgeziei

epidurale a fost de 5,5 zile.

Din pacientii care au beneficiat de plasmafereza (24), 85 % au supravietuit si 15% au
decedat, iar din cei care au avut tratament conservator (18), 47,5 au supravietuit si 52,5% au

decedat.

Concluzii
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Teza de fatd este compusa din mai multe cercetari privind PAS, avand un subiect dificil,
deoarece la momentul actual nu exista un consens privind preventia, stadializarea,

managementul socului in PAS si a complicatiilor bolii.

Obiectivele studiului sunt de interes atat general, cat si national, constituind o tema de
actualitate, implicand deopotriva specialitdti precum anestezie si terapie intensiva, chirurgie

generala si gastroenterologie.

La cei 161 pacienti studiati am observat ca principalii factori de risc in PA sunt varsta

si prezenta comorbiditatilor.

Am concluzionat faptul ca, pentru intervalul de varsta 50—-60 de ani raportul de aparitie a
decesului este de aproximativ sapte (p<0.01) ori mai mare, decat in cazul pacientilor cu varsta

de pana in 40 de ani.

A rezultat o diferentd semnificativa intre nivelul median de varstd al supravietuirii
(md=51.0) Q1 — Q3 (38.0 — 64.0) si nivelul median al decesului (md=65.0) Q1 — Q3 (51.0 —
75.5), pentru o valoare standard a testului Z=4.43 si p<0.001.

In ce priveste asocierea unui nivel ridicat de vArstd cu mortalitatea, studiul a indicat
cresterea raportului de sansd de aparitie a decesului la fiecare interval de 10 ani, fatd de
intervalul 18-39 de ani. Peste 70 de ani raportul de aparitie a decesului creste foarte mult
(B=2.03; SE=0.66; exp(B)=18.78; Wald=19.63 si p<0.001) in raport cu varstele de maxim 40

de ani.

In ce priveste durata spitalizarii ATI, analiza de comparatie neparametrici mediana indica
o diferentiere semnificativd statistic a duratei de spitalizare ATI in functie de varstd
(%2(4)=14.39 si p<0.01), in sensul unei durate mai reduse in cazul celor cu varste de peste 70 de
ani. Acest aspect poate fi asociat cu rata ridicatd de deces a acestor pacienti. Pe baza rezultatelor
prezentate se observa o posibila duratd mare de spitalizare si in cazul pacientilor cu varste de

pana in 40 de ani, dar cu o rata mai mare a succesului terapeutic.
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In studiul nostru, dintre complicatiile sistemice cele mai frecvente au fost cele cardiace
(tahiaritmii, decompensare ICC, hipo/ hipertensiune, ESV), si au fost mai frecvente in intervalul
35-64 de ani. Evenimentele cardiace la acesti pacienti au fost asociate cu o rata de supravietuire
ridicatd de 78%. Au fost si rezultatul unei monitorizari hemodinamice si electrocardiografice
continue, in Tl gestiondndu-se promt dezechilibrele biologice, ducand la cresterea ratei de
supravietuire. In cazul in care CCI>2 sansele de a dezvolta o complicatie cardiaci creste. Cu cat

pacientii sunt mai varstnici, cu atat impactul bolii cardiovasculare noi aparute este mai mare.

Rezultatele studiului nostru au gasit ca pentru tineri spitalizarea a fost mai mici de cinci
zile, iar la varstnici a fost mai mare. Peste 70 de ani raportul de aparitie a decesului creste foarte

mult (p<0.001) in raport cu vérstele de maxim 40 de ani.

Pentru pacientii de 35-65 de ani, am corelat rezultatele cu o spitalizare mai mare si cu

riscul mai mare de aparitie a complicatiilor locale: CNA, pseudochist, WON.

La varstnici am intélnit fenomenul de weaning prelungit, perioada mai mare de cinci zile
in care nu se reuseste scaderea parametrilor ventilatori si decuplarea de acesta si punerea la

oxigen cu ajutorul piesei T (55.7%).

Prezenta comorbiditétilor se asociazd cu un raport de aparitie a decesului de aproximativ
2.6 ori mai mare decat in cazul lipsei comorbiditatilor, raport semnificativ statistic pentru

Wald(1)=3.87 si p<0.05.

Dintre comorbiditati, cele cardiovasculare prezintd o sansa de deces de aproximativ trei
ori, respectiv 3.5 ori mai mari, decat in cazul celor care nu prezinta aceste tipuri de afectiuni,

pentru valori Wald=7.32 — 8.42 si un nivel de semnificatie p<0.01.

S-a identificat faptul ca sindromul metabolic/hipertrigliceridemie are un efect protector,
dacd rangul comorbiditdtilor=1. Raportul de sansd de supravietuire este aproximativ 2.7
(/1/exp(B)=.37) ori mai redusd, decat in cazul celor cu alt tip comorbiditati, datoritd

implementdrii plasmaferezei iIn managementul PAS.
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Markerii serologici de severitate cercetati care sa prezicd rata complicatiilor sau de deces
au fost NLR, P-SEP, procalcitonind, lactat, PCR. Valorile mari ale P-SEP>1000 s-au corelat cu
numarul disfunctiilor de organe aparut in evolutia PA. Toate cazurile de infectie ale necrozei s-
au confruntat cu o crestere din nou a P-SEP, fatd de valoarea de la internare. Valorile
presepsinei si a proteinei C reactive, pentru cei care au decedat, au fost in proportie ridicata
72/74 mai mari decat valoarea mediana a distributiei. Dintre markerii inflamatori, NLR s-a
corelat cu severitatea si cu durata spitalizarii in ATI, dar nu a prezis decesul. P-sep s-a corelat
cu numarul si severitatea disfunctiei de organe. De asemenea cazurile de infectii ale necrozei s-
au confruntat cu o crestere a P-sep fatd de valorile de la internare. Cresterea procalcitoninei s-a

corelat cu identificarea complicatiilor bacteriene.

Se observa faptul cd pacientii cu procalcitonina 2-10 sunt in majoritate cei cu complicatii
extra-pancreatice (57.3%), precum cei cu soc septic cu punct de plecare pulmonar, pneumonii.
lar pacientii cu procalcitonind mare (>10), dar fara criterii de infectie cu tropism pulmonar sau
torent sangvin (hemoculturi negative) au fost pacienti cu IFN. Céand nivelul de procalcitonind a

depasit 10 cele mai frecvente complicatii au fost IFN (81,7%).

In ceea ce priveste valoarea procalcitoninei, fard examenul clinic al pacientului, aceasta
luata ca valoare nu diferentiaza in baza unui model bifactorial socul septic extra-abdominal de

IFN.

Pentru Lactat analiza ROC a indicat o valoare critica (>2) semnificativa statistic pentru o
valoare AUC=0.764 (Cl195%:0.691 - 0.828), Ztest=7.15 si p<0.001. Valoarea critica
determinatd, are o sensibilitate Sn=63.64 si o specificitate Sp=76.19. Intervalul de incredere

este intre >1.7 si >3, pentru a determina severitatea PA.

Pentru PCR analiza ROC a indicat o valoare critica (>150) semnificativa statistic pentru
0 valoare AUC=0.791 (CI95%: 0.720 - 0.851), Ztest=7.84 si p<0.001. Valoarea critica
determinatd are o sensibilitate Sn=71.43 si o specificitate Sp=85.71. Intervalul de incredere al

valorii critice, care semnaleaza gravitatea PA, este intre >70 si >160. Pentru PCR mai mare
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150 sensibilitatea pentru complicatii este 71% iar specificitate 85%, iar o valoare a lactatului

mai mare de 2, se asociaza cu ratd mai mare a decesului.

Cercetand fiabilitatea scorurile de severitate am obtinut rezultatele:

Analiza ROC a indicat o valoare criticd de scor APACHE (>21) semnificativa statistic
pentru o valoare AUC=0.925 (CI195%: 0.872 - 0.960), Ztest=21.04 si p<0.001. Valoarea critica
determinata are o sensibilitate Sn=87.01 si o specificitate Sp=83.33. Intervalul de incredere al

valorii critice este intre 20 si 25 puncte de scor, si se coreleaza cu riscul mare de deces.

Analiza de regresie logisticd binara indica un model semnificativ statistic bazat pe scorul
BISAP pentru o valoare Wald=27.22 si p<0.001, sansa de deces este de 5.24 ori in cazul
BISAP=4, 51 9.83 de ori mai mare in cazul BISAP=5 fatd de BISAP=3.

Calculand scorul RANSON cumulat, am obtinut o valoare Wald=49.14 si p<0.001, sansa
de deces este de 19.91 ori in cazul RANSON=7 si foarte mare in cazul RANSON>7 fata de
RANSON=6.

Din analiza de comparatie a sumei disfunctiei de organ, in functie de nivelul de severitate
al pancreatitei acute, s-a identificat o diferenta semnificativa statistic pentru o valoare a testului
de comparatie median (2=6.48 si p<0.05), in sensul cd unui scor Sofa mai mic ii corespunde o

valoare prognostica mai buna, care de asemenea se coreleaza cu indexul de severitate index CT.

Cercetand rezultatele managementului socului in PAS, am concluzionat date asupra

repletiei, nutritiei, analgeziei, plasmaferezei, CVVHDF cu filtru de citokine.

In alcituirea unui tratament adecvat, in managementul fluidelor, studiul a raspuns la
intrebari de actualitate, precum cat si ce tip de fluid e nevoie in reechilibrarea optim a PAS,
iar utilizarea SRL, s-a corelat cu un prognostic favorabil, cu o ameliorare a evolutiei, a

acidozei metabolice si a deficitului de baze. In cazul utilizarii SRL s-a observat un efect
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protector (B=-0.97), avand un raport de sansa de 2.6 ori mai mare de supravietuire decat in

cazul utilizarii altor seruri (1/Exp(B)=1/0.38=2.61).

In cazul utilizarii coloidului sintetic s-a observat un efect agravant (B=-0.97), avand un

raport de sansa de 2.7 ori mai mare de deces, decat in cazul utilizarii (Exp(B)=2.67).

Tn cazul SCA, modelul semnificativ statistic este cel bazat pe resuscitare agresiva
(Wald=3.06; df=1; p=0.080<0.01). Utilizarea unor rate mari de fluid se asociaza cu un raport de

sansd de aproximativ patru ori mai mare de SCA decat rata medie (B=1.4; exp(B)=4.04).

Interventia chirurgicald pentru abdomen acut si efectuarea laparotomiei de urgenta, a
fost preponderant urmarea resuscitdrii volemice agresive, In majoritatea cazurilor asociatd cu
folosirea albuminei (Wald=5.04; df=1; p=0.080<0.01). Utilizarea albuminei, se asociaza cu un
raport de sansd de aproximativ doud ori mai mare al interventiei chirurgicale pentru sindrom

de compartiment. (B=.73 exp(B)=2.07).

Am concluzionat ca albumina nu are rol in resuscitarea volemica a PAS, utilizarea ei
fiind asociatd cu risc de doud ori mai mare al pacientilor de a dezvolta sindrom de

compartiment abdominal.

Dintre complicatiile asociate reechilibrarii lichidiene agresive, cele mai frecvente au fost:
complicatii pulmonare: n=134 (83.2%): ARDS, si disfunctie respiratorie asociatd EVLW>11
ml/kg, complicatii cardiovasculare: n=13 (8.1%), complicatii renale 5: n=18 (11.2%). Nu s-au

identificat asocieri semnificative statistic intre fluide si complicatiile neurologice.

In cazul utilizirii NE s-a obtinut un model semnificativ statistic de predictie a
decesului (Wald=11.27 si p<0.001), in sensul unei sanse 3.33 de ori mai mari de supravietuire
fatd de nutritia total parenterala. NE e importanta si se asociazd cu o ratd de supravietuire mai

mare $i cu scaderea spitalizarii in ATI, fata de NP.
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NE, comparativ cu NP, se asociazd mai frecvent cu pneumonie, bronhopneumonie sau
VAP, 1.90 de ori mai mari de a prezenta complicatii respiratorii, precum cele mentionate

(AK3,4) (B=0.64; exp(B)=1.90).
Pentru NP relatia nu este semnificativa statistic pentru complicatiile pulmonare.

Pentru variatiile glicemiilor, intre nutritia enterald si nutritia parenterald, nu exista
diferente semnificative statistice. Am constatat ca, in cazul NP la utilizarea flaconului fara
compartimentul de glucoza, se asociaza cu o sansa de 2.38 de ori mai redusd de deces

(Wald=3.33; p=0.068), comparativ cu pacientii care au avut nutritie parenterald totala completa.

Am comparat cele mai frecvente patru tipuri de analgezie pentru toate momentele (2, 6,
24 s1>48 ore). Cele mai reduse scoruri ale durerii au fost obtinute in cazul cateterului peridural,
95% dintre pacienti au scoruri sub valoarea mediana. Dintre complicatiile analgeziei
multimodale retinem prezenta aspiratului gastric mare cu sistarea nutritiei, ileusul functional si
accentuarea usoara a hipotensiunii fara a creste rata de noradrenalina (87.0%), ci care necesitd

bolus fluide.

Din punct de vedere al analgeziei, existd o sansa de 27 de ori mai mare, in cazul celor fara

cateter peridural, sa primeasca mai multe opioide (B=3.29; exp(B)=26.84

Am demonstrat efectul de tolerantad si necesarul de analgezie multimodala a pacientilor

cu opioide, prin asociere de AINS sau a altor clase de analgetice.

Pacientii care au beneficiat de KP au necesitat suplimentarea minima cu AINS si au avut
minime complicatii. Pacientii care nu au beneficiat de cateter peridural, au avut necesar mare
de opioid, avand riscul de 28 de ori mai mare de a prezenta aspirat gastric mare,>500ml, cu

compromiterea NE. lleusul la 48h a fost prezent la 54.7% dintre pacienti fara analgezie KP.

Accentuarea usoara a hipotensiunii fara a creste rata de vasopresor (87.0%) a fost intalnita
frecvent la pacientii cu analgezie KP, necesitand bolus fluide, sau modificarea ratei analgeziei

continue pe injectomat.
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Analgezia cu KP a fost asociatd cu scaderea incidentei IFN. Din analiza de regresie
logistica binara privind aparitia complicatiei locale necroza nedelimitata in functie de utilizarea
cateter peridural, se observa o sansa mai redusa de aparitie a IFN, in cazul celor cu cateter

peridural (B=-0.89; exp(B)=0.41; 1/exp(B)=2.44).

48% dintre pacientii cu analgezie KP nu au avut complicatii, 16 % au avut jena locala, 4%

bloc motor, 16 % dislocare KP, 4% .

KP constituie analgezia optima in PAS si trebuie implementat promt, de ori de cate ori

este posibil pentru a evitat opioidele si complicatiile acestora.

Terapia de substitutie renald continud cu filtru de citokine se coreleaza cu scaderea

acidozei si a suportului cardio-circulator in socul din PAS.

Din analiza de regresie logistica binara privind acidoza la admisie, in functie de utilizarea
CRTT cu filtru de citokine, se observa diferentierea semnificativa statistic(Wald=6.44; p=0.011)
si 0 sansd mai redusa de agravare a acidozei in cazul celor cu CRRT cu filtru de citokine, dar si
o stagnare a necesarului vasopresor pentru a sustine tensiunea medie(B=-1.61; exp(B)=0.20;
1/exp(B)=5.00). Privind acidoza si trendul acesteia in functie de utilizarea CRRT, se observa
diferentierea semnificativa statistic (Wald=18.62; p=0.001) si o sansd mai mare de ameliorare a

acidozei in cazul celor cu CRRT si filtru de citokine (B=-2.42; exp(B)=0.09; 1/exp(B)=11.10).

Nu s-a identificat o diferentd semnificativa statistica intre zilele de VM, in functie de

utilizarea CRRT cu filtru de citokine sau a ratei de deces n studiul nostru.

Plasmafereza epureaza trigliceridele din sange, fiind asociatd cu o supravietuire mult
mai buni. In cazul plasmaferezei, prezenta acesteia are rol protector semnificativ statistic
(Wald=8.00 si p<0.01), sansa de a nu prezenta deces este de 6.25 de ori mai micd (B=-1.83;

1/exp(B)=1/0.16) decét in cazul celor fara plasmafereza, in pancreatita hipertigliceridemica.

Astfel obiectivele de cercetare pe care mi le-am propus pentru a fi rezolvare in teza, au

fost realizate.
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Am identificat factorii de risc pentru pacientii cu PAS si am descris relevanta

prognostica a scorurilor de severitate si a markerilor inflamatorii existenti.

Am expus corelatia dintre IFN si procalcitonind. Am evidentiat importanta repletiei
volemice, nutritiei, relevanta prognosticului evolutiei si a complicatiilor acesteia in functie de

tip si durata.

Am descris importanta analgeziei KP, prevenirea IFN odatd cu utilizarea acestuia, a

scaderii complicatiilor bacteriene si externarea mai rapidd din TT si din spital.

Am stabilit relevanta prognosticului, a utilizarii plasmaferezei in cazul trigliceridelor
mai mari de 999 mg/dl, si a epurarii extracoreporeale cu filtru de citokine la pacientii cu AKI,

instabilitate si acidoza severa, corelandu-se cu scdderea acestora si un prognostic mai bun.
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